VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



W betta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljétt og 6rugglega til
skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um agd tengist lyfinu.
I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

LEMTRADA 12 mg innrennslispykkni, lausn.

2. INNIHALDSLYSING
Hvert hettuglas inniheldur 12 mg af alemtuzumabi i 1,2 ml (10 mg/ml).

Alemtuzumab er einstofna motefni sem er myndad i spendyrafrumudreifu (Ur eggjastokkum kinverskra
hamstra) i neeringareeti med radbrigda DNA-teekni.

Hjalparefni med pekkta verkun

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (39 mg) af kalium i hverju innrennsli, p.e.a.s. er sem neast kaliumlaust.
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju innrennsli, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.
Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Innrennslispykkni, lausn (seeft pykkni).
Teert, litlaust til ljosgult pykkni med pH-gildi 7,0 — 7,4.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar

LEMTRADA er &tlad sem sjukdémstemprandi einlyfja medferd hja eftirfarandi hépum fullordinna med afar

virka gerd af MS-sjukddémi med kdstum:

. Sjuklingar med afar virkan sjukdom pratt fyrir ad hafa fengid ad minnsta kosti heila og fullnaegjandi
sjukdémstemprandi medferd eda

o Sjuklingar med MS-sjukdom med kdstum sem préast hratt, skilgreindan sem tvo eda fleiri kst sem
valda fétlun & einu &ri og med einni eda fleiri meinsemdum sem hlada upp gaddlinium i segulémun &
heila eda med marktaeka aukningu & byrdi T2 meinsemda, samanborid vid sidustu segulémun.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Eingongu skal hefja medferd med LEMTRADA undir eftirliti taugasérfreedings sem hefur reynslu af
medferd sjuklinga med MS-sjukddm 4 sjukrahusi med greidan adgang ad gjorgeesludeild. Sérfredingar og
banadur sem porf er a til ad greina timanlega og medhondla aukaverkanir, einkum blédpurrd i hjarta og
hjartadrep, aukaverkanir i heilaedum, sjalfsnemissjukdéma og sykingar, skulu vera til stadar.

Urraedi til ad medhondla cytokinlosunarheilkenni, ofnemisvidbrogd og/eda bradaofnami skulu vera tiltaek.

Afhenda verdur sjuklingum sem medhondladir eru med LEMTRADA 6ryggiskort sjuklings og leidbeiningar
fyrir sjukling og upplysa pa um ahattur sem fylgja LEMTRADA (sja einnig fylgisedil).



Skammtar

Réadlagdur skammtur af alemtuzumabi er 12 mg/dag gefinn med innrennsli i blazed i
2 upphafsmedferdartimabil med allt ad 2 medferdartimabilum til vidbotar ef porf krefur.

Upphafsmedferd med 2 timabilum:
o Fyrsta medferoartimabil: 12 mg/dag i 5 daga samfleytt (60 mg heildarskammtur)
e Annad medferdartimabil: 12 mg/dag i 3 daga samfleytt (36 mg heildarskammtur) gefin 12 manudum
eftir fyrsta medferdartimabilid.
Ihuga ma allt ad tv vidbotarmedferdartimabil eftir porfum (sja kafla 5.1):
e bridja eda fjorda timabil: 12 mg/dag i 3 daga samfleytt (36 mg heildarskammtur) gefin a.m.k.
12 manudum eftir fyrra medferdartimabilid (sja kafla 4.1, 5.1).

Ef skammtur gleymist skal ekki gefa hann & sama degi og azetladur skammtur er gefinn.

Eftirfylgni med sjuklingum

Meelt er med pvi ad medferdin sé upphafsmedferd med 2 timabilum og allt ad 2 vidbétarmedferdartimabilum
ef porf krefur (sja skammta) med eftirfylgni & 6ryggi sjuklinga fra upphafi fyrsta medferdartimabilsins og |
ad minnsta kosti 48 manudi fra sidasta innrennsli seinna medferdartimabilsins. Ef lyfid er gefid i pridja eda
fjoroa vidbotartimabilid skal halda &fram eftirfylgni med 6ryggi i ad minnsta kosti 48 méanudi fra sidasta
innrennsli (sja kafla 4.4).

Lyfjaforgjof

Gefa skal sjuklingum barkstera rétt 4dur en LEMTRADA er gefid daglega, fyrstu 3 dagana & hverju
medferdartimabili. | kliniskum rannséknum fengu sjaklingar lyfjaforgjof med 1.000 mg af metylprednis6léni
fyrstu 3 dagana & hverju medferdartimabili med LEMTRADA.

A0 auki mé ihuga lyfjaforgjof med andhistaminlyfjum og/eda hitaleekkandi lyfjum adur en gjof a
LEMTRADA hefst.

Ollum sjuklingum skal gefa fyrirbyggjandi lyf med inntoku gegn herpes-sykingu fra fyrsta degi hvers
medferdartimabils og &fram i a.m.k. 1 manud eftir medferd med LEMTRADA (sja einnig undir ,,Sykingar* i
kafla 4.4). I kliniskum rannsoknum fengu sjiklingar 200 mg af acicloviri tvisvar 4 dag eda jafngildi pess.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Engir sjuklingar yfir 61 ars aldri toku patt i kliniskum rannséknum. Ekki hefur verid stadfest hvort svérun
peirra er frabrugdin svoruninni hja yngri sjuklingum.

Skert nyrna- eda lifrarstarfsemi
Engar rannséknir hafa verid gerdar & notkun LEMTRADA hjé sjuklingum med skerta nyrna- eda
lifrarstarfsemi.

Born

Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi og verkun LEMTRADA hja bérnum med MS-sjukdoéminn &
aldrinum 0 til 18 &ra. Notkun alemtuzumabs & ekki vid hj& bérnum & aldrinum fré fedingu til allt ad 10 ara
aldurs til medferdar vid MS-sjukdomi. Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof
Ppynna parf LEMTRADA fyrir innrennsli. Lausnina skal gefa pynnta med innrennsli i blaaed & um pad bil

4 klukkustundum.
Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um pynningu lyfsins fyrir gjof.



4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Alnamisveira hja ménnum (HIV-syking).

Sjuklingar med svaesna virka sykingu par til han gengur fyllilega til baka.

Sjuklingar med haprysting sem ekki hefur nadst stjorn a.

Sjuklingar med ségu um flysjun héls-héfudslageeda.

Sjuklingar med ségu um slag.

Sjuklingar med ségu um hjartadng eda hjartadrep.

Sjuklingar med pekktan storkukvilla sem fa bléopynnandi medferd eda segavarnarmedferd.

Sjuklingar med adra sjalfsneemissjukdéma (auk MS-sjukdoms).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Ekki er melt med LEMTRADA fyrir sjuklinga med dvirkan sjukdém eda sem eru stédugir & naverandi
medferd.

Sjuklingar i medferd med LEMTRADA eiga ad fa fylgisedil, 6ryggiskort sjuklings og leidbeiningar fyrir
sjukling. Adur en medferd hefst skal upplysa sjiklinga um &hattu og avinning hennar asamt upplysingum
um naudsyn pess ad gangast undir eftirfylgni fra upphafi medferdar i ad minnsta kosti 48 manudi fra sidasta
innrennsli annars medferdartimabilsins med LEMTRADA. Ef lyfid er gefid i vidbdtartimabil skal halda
afram eftirfylgni med 6ryggi par til ad minnsta kosti 48 manudir hafa lidid fra sidasta innrennsli.

Rekjanleiki
Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunimer lyfsins sem gefid er vera skrdd med

skyrum haetti.

Sjalfsnemi

Medferd getur leitt til myndunar a sjalfsmétefnum og aukid hettuna & sjalfsnemissjukdomum sem geta verid
alvarlegir og lifsheettulegir. Sjalfsneemiskvillar sem greint hefur verid fra eru m.a. skjaldkirtilstruflanir,
blodflagnafedarpurpuri af dnemistoga, nyrnasjukdomar (t.d. sjukdomur vegna motefnisvaka i grunnhimnu
gaukla), sjdlfsnemislifrarbdlga , aunnin dreyrasyki A, blddflagnafedarpurpuri med segamyndun, sarkliki og
sjalfsnemisheilabdlga. Eftir markadssetningu hefur komid fram ad sjaklingar hafa fengid adra
sjalfsnemissjukdoma eftir medferd med LEMTRADA. Meta skal hvort sjuklingar sem fa sjalfsneemi hafi
adra sjalfsnemismidlada sjukdoma (sja kafla 4.3). Vekja skal athygli sjuklinga og leekna & pvi ad
sjalfsnemissjukdomar geta hugsanlega komid fram eftir 48 manada eftirlitstimabilid.

Aunnin dreyrasyki A

Greint hefur verid fra tilvikum um aunna dreyrasyki A (motefni gegn storkupeetti VII1) baedi i kliniskri
rannsokn og eftir markadssetningu. Daemigert er ad sjuklingar fai skyndilega margdla undir htid og
umfangsmikid mar, en blodmiga, blodnasir, bleding ur meltingarvegi eda adrar gerdir bledinga geta einnig
komid fram. Kanna verdur storkukvilla, p.m.t. virkjadan tromboplastintima (activated partial thromboplastin
time (aPTT)) hja sjuklingum sem f& slik einkenni. Vid lengdan aPTT & ad visa sjuklingi til
bl6dsjukdomaleeknis. Fraeda skal sjuklinga um teikn og einkenni aunninnar dreyrasyki A og ad leita purfi
tafarlaust leeknisadstodar ef einkennin koma fram.



Blodflagnafedarpurpuri med segamyndun (TTP)

Vid notkun eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um tilvik blédflagnafeedarpurpura med segamyndun
hja sjuklingum sem fa medferd med LEMTRADA, pb.& m. banvant tilvik. Blddflagnafeedarpurpuri med
segamyndun er alvarlegur sjukdémur sem krefst tafarlausrar greiningar og medhéndlunar og getur komid
fram nokkrum manudum eftir sidasta innrennsli med LEMTRADA. Blodflagnafedarpurpuri med
segamyndun getur einkennst af blédflagnafaed, raudalosblodleysi i smaedum (microangiopathic hemolytic
anemia), taugaeinkennum, hita og skertri nyrnastarfsemi.

Sjalfsnemisheilabdlga

Tilkynnt hefur verid um tilvik sjalfsneemisheilabdlgu hja sjaklingum sem fengu medferd med LEMTRADA.
Sjalfsnaemisheilabolga lysir sér med medalbradum einkennum i upphafi (sem agerast hratt & nokkrum
manudum) hvad vardar skert minni, breytt andlegt astand eda gedraen einkenni, yfirleitt samhlida
nytilkomnum, stadbundnum taugaeinkennum og flogum. Hja sjuklingum par sem grunur leikur & um
sjalfsnemisheilabolgu skal framkveema myndgreiningu & taugum (segulémun), heilalinurit, meenuastungu og
sermisprof hvad vardar videigandi lifmerki (t.d. sjalfsmotefni tengd taugakerfi) til ad stadfesta greiningu og
utiloka adrar sjukdoémsorsakir.

Blodflagnafaedarpurpuri af nemistoga (ITP)

Alvarleg tilvik blédflagnafaedarpurpura af dnemistoga hafa komid fram hja 12 (1%) sjaklingum i medfero i
kliniskum samanburdarrannséknum & MS-sjukdémi (samsvarar arlegri tioni 4,7 tilvik/1000 sjaklingaar). Ad
auki hafa komid fram 12 alvarleg tilvik blédflagnafeedarpurpura af 6neemistoga & ad midgildi 6,1 ars (hdmark
12 ara) eftirfylgnitimabili (samanldgd arleg tidni 2,8 tilvik/1000 sjuklingadr). Einn sjuklingur fékk
blodflagnafeedarpurpura af éneemistoga, sem greindist ekki adur en kréfunni um manadarlegt eftirlit med
bl6di var framfylgt og Iést af innankupubladingu. 1 79,5% tilvika kom upphaf bl6dflagnafedarpurpura af
6namistoga yfirleitt fram innan 4 ara eftir fyrstu Gtsetningu. I sumum tilvikum kom p6
blodflagnafeedarpurpuri af 6naemistoga fram nokkrum adur sidar. Einkenni blédflagnafaedarpurpura af
Onamistoga geta verid (en takmarkast ekki vid) mar af litlu tilefni, depilbladingar, sjalfsprottnar bladingar
ar had eda slimhad (t.d. blédnasir, blodhosti), 6edlilega miklar eda dreglulegar tidablaedingar. Bl6dhdsti
getur einnig verid visbending um sjukdém vegna moétefnisvaka i grunnhimnu gaukla (sja hér & eftir) og
framkvama parf videigandi mismunargreiningu. Bryna skal fyrir sjuklingum ad vera vakandi fyrir
einkennum sem kunna ad koma fram og ad leita leeknisadstodar tafarlaust ef peir hafa ahyggjur.

Gera skal heildarblédkornatalningu med deilitalningu &dur en medferd hefst og & méanadarfresti par & eftir
ad minnsta kosti 48 manudi fra sidasta innrennsli. Ad peim tima lidnum skal framkveema rannsoknir ef vart
verdur vid klinisk einkenni blodflagnafeedarpurpura af énamistoga. Ef grunur leikur &
blodflagnafedarpurpura af dneemistoga skal tafarlaust gera heildarbl6dkornatalningu.

Ef blodflagnafedarpurpuri af dnemistoga hefur verid stadfestur skal umsvifalaust hefja videigandi medferd,
m.a. med tilvisun an tafar til sérfreedings. Nidurstédur ur kliniskum rannséknum a MS-sjukdémi hafa synt ad
fylgni vid krofur um eftirlit med blédhag og freedsla um teikn og einkenni blédflagnafedarpurpura af
Onaemistoga hafa leitt til pess ad blodflagnafeedarpurpuri af dnemistoga greinist fyrr og medferd hefst
snemma sem i flestum tilvikum hefur leitt til svérunar hjé sjaklingum eftir fyrsta valkost medferdar.

Nyrnakvillar

Nyrnakvillar, p.m.t. sjakdémur vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukla (anti-GBM), hafa komid fram hja
6 (0,4%) sjuklingum i kliniskum rannsoknum & MS-sjukdémi & ad midgildi 6,1 ars (hdmark 12 &ra)
eftirfylgnitimabili og komu yfirleitt fram innan 39 méanada eftir sidustu gjof LEMTRADA. I kliniskum
rannsdéknum komu fyrir 2 tilvik sjakdéms vegna motefnisvaka i grunnhimnu gaukla. Badi voru alvarleg en
greindust snemma med klinisku eftirliti og voktun a rannsdknargildum sem leiddi til jakveedrar nidurstddu
eftir medferd.

Klinisk einkenni nyrnakvilla geta verid hakkanir & kreatinini i sermi, bldd i pvagi og/eda préteinmiga. préatt
fyrir ad blaedingar i lungnablédrum, sem koma fram sem bl6dhosti, hafi ekki sést i kliniskum rannséknum
geta paer komid fyrir med sjukddmi vegna maétefnisvaka i grunnhimnu gaukla. Bl6dhésti getur einnig verid
visbending um blodflagnafedarpurpura af nemistoga eda dunna dreyrasyki A (sja hér ad framan) og
framkvaema parf videigandi mismunargreiningu. Bryna etti fyrir sjoklingum ad vera vakandi fyrir
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einkennum sem kunna ad koma fram og ad leita laeeknisadstodar tafarlaust ef peir hafa ahyggjur. Sjukdomur
vegna motefnisvaka i grunnhimnu gaukla getur leitt til nyrnabilunar sem krefst skilunar og/eda igraedslu ef
hann er ekki medhondladur fljott og getur verid lifshaettulegur ef hann er ekki medhondladur.

Meela skal gildi kreatinins i sermi &dur en medferd hefst og & manadarfresti par & eftir i ad minnsta kosti

48 méanuai eftir sidasta innrennsli. Framkveaema skal pvagrannséknir med smasjarrannsdkn adur en medferd
hefst og & manadarfresti par a eftir i ad minnsta kosti 48 manudi eftir sidasta innrennsli. Sjaist kliniskt
marktaekar breytingar Gt fra grunngildi kreatinins i sermi, 6atskyrt blod i pvagi og/eda proteinmiga skal fara
fram frekari rannsékn & nyrnakvillum, m.a. med tafarlausri tilvisun til sérfreedings. Snemmbar greining &
nyrnakvillum og medferd peirra getur dregid Ur haettunni a slokum arangri. Ad peim tima lionum skal
framkvaema rannséknir ef klinisk einkenni benda til nyrnakuvilla.

Skjaldkirtilstruflanir

I kliniskum rannsoéknum & MS-sjukdémi hefur truflun & hormoénastarfsemi skjaldkirtils, p.m.t.
sjalfsnemissjukdomar i skjaldkirtli, komid fram hja 36,8% sjuklinga sem fengu medferd med 12 mg af
LEMTRADA & ad midgildi 6,1 ars (hamark 12 &ra) eftirfylgnitimabili fra fyrstu Utsetningu fyrir
LEMTRADA. Nygengi tilvika sem tengdust skjaldkirtli reyndist heerra hja sjuklingum med ségu um
skjaldkirtilstruflanir, baedi hja medferdarhopnum sem fékk LEMTRADA og hja hdpnum sem fékk interferon
beta 1a (IFNB-1a). Sjalfsnemissjukdomar i skjaldkirtli sem komu fram voru m.a. ofvirkni skjaldkirtils eda
vanvirkni skjaldkirtils. Flest tilvikin voru veeg eda midlungi alvarleg. Alvarleg tilvik tengd innkirtlum komu
fyrir hja 4,4% sjuklinga par sem vard vart vio Basedow-sjukdom (einnig pekktur sem Graves-sjukdémur),
ofvirkni skjaldkirtils, vanvirkni skjaldkirtils, sjalfsnemis-skjaldkirtilsb6lgu og skjaldkirtilssteekkun hja fleiri
en 1 sjuklingi. Flest tilvik sem tengdust skjaldkirtli voru medhondlud med hefobundinni lyfjamedferd en hja
nokkrum sjuklingum var skurdadgerd naudsynleg. Eftir markadssetningu fengu nokkrir sjaklingar
sjalfsnemislifrarbdlgu sem stadfest var med vefjasyni og hofdu adur fengid sjalfsneemissjukdéma i
skjaldkirtli.

Framkvaema skal skjaldkirtilsprof, t.d. malingar a skjaldkirtilsérvandi styrihormoéni, &dur en medferd hefst
0g sidan & priggja manada fresti par til 48 manudum eftir sidasta innrennsli. Ad peim tima lionum skal gera
rannsoknir ef kliniskar nidurstodur gefa til kynna vanstarfsemi skjaldkirtils eda ef um pungun er ad reeda.

Skjaldkirtilssjukdomur er sérstaklega dhattusamur hja pungudum konum (sja kafla 4.6).

I kliniskum rannséknum fengu 74% sjiklinga, sem i upphafi maeldust jakveedir fyrir and-TPO moétefnum,
aukaverkun tengda skjaldkirtli samanborid vid 38% sjuklinga sem maldust neikvaedir vid grunngildi. Mikill
meirihluti (u.p.b. 80%) sjuklinga sem fengu aukaverkun tengda skjaldkirtli i kjolfar medferdar voru
neikvedir fyrir and-TPO métefnum vid grunngildi. bvi er mégulegt ad sjuklingar fai aukaverkun tengda
skjaldkirtli, 6had stodu and-TPO métefna peirra fyrir medferd, og par af leidandi er naudsynlegt ad
framkvaema 0ll prof eins og lyst er hér ad framan.

Frumufaed

Sjaldan hefur verid tilkynnt um grunada frumufeed af voldum sjalfsnemis, svo sem daufkyrningafeed,
raudalosblédleysi og blédfrumnafaed, i kliniskum rannsoknum & MS-sjukdomi. Nota skal nidurstédur Gr
heildarbl6dkornatalningum (sjé hér ad framan undir ,,Bl6dflagnafedarpurpuri af 6nemistoga“) til ad fylgjast
med frumufad, p.m.t. daufkyrningafeed. Ef frumufaed er stadfest skal umsvifalaust hefja videigandi medferd,
m.a. tilvisun til sérfreedings.

Sjalfsnaemislifrarbdlga og lifrarskadi

Greint hefur verid tilvikum um sjalfsnemislifrarbélgu (p.4 m. banvaen tilvik og tilvik sem kréfoust
lifrarigreedslu) og lifrarskada i tengslum vid sykingar hja sjuklingum i medferd med LEMTRADA (sja
kafla 4.3). Gera skal prof a lifrarstarfsemi &8ur en medferd er hafin og méanadarlega i ad minnsta kosti

48 manuoi eftir sidasta innrennsli. Upplysa skal sjuklinga um hattuna & sjalfsnemislifrarbélgu, lifrarskada
og tengdum einkennum.

Eitil- og traffrumnager med raudkornadti (haemophagocytic lymphohistiocytosis, HLH)




Vid notkun eftir markadssetningu hefur verid greint fra HLH (banveen tilvik medtalin) hja sjuklingum sem
fengu medferd med LEMTRADA. HLH er lifsheettulegt heilkenni um meinafraedilega 6nemisvirkjun sem
einkennist af kliniskum teiknum og einkennum mjog mikillar alteekrar bélgu. HLH einkennist af hita,
lifrarsteekkun og frumufaed. Pad tengist harri danartioni ef pad er ekki greint snemma og medhdndlad. Greint
hefur verid fra ad einkenni hafi komid fram innan nokkurra méanada til fjdgurra ara fra pvi ad meoferd var
hafin. Upplysa skal sjuklinga um einkenni HLH og tima fram ad pvi ad einkenni koma fram. Meta skal
sjuklinga tafarlaust sem f4 snemmkomin einkenni um meinafraedilega 6namisvirkjun og ihuga skal
sjukdémsgreiningu HLH.

Innrennslistengd vidbrdgd

I kliniskum rannséknum voru innrennslistengd vidbrogd skilgreind sem allar aukaverkanir sem komu fram
medan & innrennsli LEMTRADA st6d eda innan 24 Klst. eftir innrennsli. Meirihluti peirra getur verid
afleiding af losun frumuboda medan & innrennsli stdd. Flestir sjuklingar i medferd med LEMTRADA i
kliniskum ranns6knum a MS fundu fyrir veegum til midlungi alvarlegum innrennslistengdum vidbrégdum
medan & gjof med 12 mg af LEMTRADA st6d og/eda allt ad 24 klst. eftir hana. Tidni innrennslistengdra
vidbragda var harri & fyrsta timabilinu en & seinni timabilum. Vid alla eftirfylgni sem er adgengileg, p.m.t.
sjuklingar sem fengu vidbotarmedferdartimabil, voru algengustu innrennslistengdu vidbrgdin hofudverkur,
Gtbrot, hiti, 6gledi, ofsakladi, kladi, svefnleysi, hrollur, hitakof, preyta, medi, bragdtruflanir, épeegindi fyrir
brjésti, Gtbreidd Gtbrot, hradtaktur, haegslattur, meltingartruflanir, sundl og verkir. Alvarlegar aukaverkanir
komu fram hja 3% sjaklinga og voru m.a. héfudverkur, hiti, ofsakladi, hradtaktur, gattatif, 6gledi, 6paegindi
fyrir brjosti og lagprystingur. Klinisk einkenni bradaofnamis geta likst kliniskum einkennum &
innrennslistengdum vidbrogdum en eru alla jafna alvarlegri og mégulega lifsheettuleg. | mjég sjaldgaefum
tilvikum hefur verid greint fra bradaofnemisviobrogdum olikt innrennslistengdum vidbrogoum.

Meelt er med lyfjagjof fyrir medferd til ad draga Ur vidbrogdum vid innrennsli (sja kafla 4.2).

Flestir sjuklingar i kliniskum samanburdarrannséknum fengu andhistaminlyf og/eda hitaleekkandi lyf fyrir
a.m.k. eina innrennslisgjof med LEMTRADA. Innrennslistengd vidbrogd geta komid fram préatt fyrir
lyfjaforgjof. Radlagt er ad fylgjast med vidbrogdum vid innrennsli medan & pvi stendur og ad minnsta kosti i
2 klst. eftir ad innrennsli med LEMTRADA lykur. [huga skal ad lengja eftirlitstimann (sjukrahusinnlégn)
eftir porfum. Ef alvarleg vidbrdgd vid innrennsli gera vart vid sig skal ihuga ad hatta innrennsli i blazed
tafarlaust. Urraedi til ad medhondla bradaofnaemi eda alvarleg vidbrogd (sja nedar) skulu vera til stadar.

Stills-sjukdomur hja fullordnum (Adult Onset Still’s disease (AOSD))

Vid notkun lyfsins eftir markadssetningu hefur verid greint fra Stills-sjakdémi hja fullorénum sjaklingum i
medferd med LEMTRADA. Stills-sjakdomur er sjaldgeeft bolguastand sem krefst tafarlausrar greiningar og
medhondlunar. Sjaklingar med Stills-sjukdoém geta verid med blondu af eftirfarandi teiknum og einkennum:
hita, lidagigt, utbrotum og hvitfrumnafjélgun an sykinga, illkynja sjukdémum og 66rum gigtarsjukdémum.
ihugadu ad gera hlé & eda hatta medferd med LEMTRADA ef ekki er haegt ad stadfesta adra orsok teikna
eda einkenna.

Aodrar alvarlegar aukaverkanir sem tengjast LEMTRADA innrennsli i tima

Vid notkun eftir markadssetningu hefur verid greint fra mjog sjaldgefum, alvarlegum tilvikum, stundum
banvanum og 6fyrirsjaanlegum fra ymsum liffeerakerfum. I flestum tilvikum var timi par til aukaverkun kom
fram innan vid 1-3 dagar eftir innrennsli med LEMTRADA. Vidbrogd hafa komid fram i kjolfar allra
skammta og einnig eftir medferdarlotu numer 2. Upplysa skal sjuklinga um teikn og einkenni og um timann
fram ad pvi ad atvik koma fram. Sjuklingum skal radleggja ad leita leeknishjéalpar tafarlaust ef einhver
pessara einkenna koma fram og upplysa um hugsanlega seinkun & pvi ad pau komi fram.

Blaedingarslag

Nokkrir sjuklinganna sem tilkynnt var um voru yngri en 50 ara og an ségu um haprysting, bleedingarkvilla
eda samhlida notkun segavarnarlyfja eda bl6dfloguhemla. Hja sumum sjaklingum var blédprystingur aukinn
fr& grunngildi fyrir blaedingu.



Blodpurrd i hjarta og hjartadrep

Nokkrir sjuklinganna sem tilkynnt var um voru yngri en 40 &ra og voru ekki med ahettupeetti
blédpurrdarsjukddms i hjarta. Tekid var eftir pvi hja sumum sjaklingum ad bl6dprystingur og/eda
hjartslattartioni voru timabundid 6edlileg medan & innrennsli stdd.

Flysjun hals-héfudslagaeda
Tilkynnt hefur verid um tilvik flysjunar hals-héfudslagaeda, p.m.t. flysjun & fleiri stodum, baedi & fyrstu
ddégunum eftir LEMTRADA innrennsli eda sidar innan fyrsta manadar eftir innrennsli.

Bladingar i lungnablédrum
Tilkynnt tilvik um timabundin tilvik tengdust ekki sjakdomi vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukla
(Goodpasteur heilkenni).

Blodflagnafaed

Blodflagnafed sem tilkynnt var um kom fram a fyrstu dogum eftir innrennsli (6likt blédflagnafaedarpurpura
af dnamistoga). Hun gekk oft til baka sjalf og var tiltélulega veeg, en alvarleiki og nidurstéour voru i
maorgum tilvikum opekkt.

Gollurshussbolga

I mjog sjaldgefum tilvikum hefur verid tilkynnt um gollurshissbdlgu, vokva i kringum hjarta og 6nnur tilvik
tengd gollurshusi, baedi sem hluta bradum innrennslistengdum vidbrégdum og viobrogdum sem koma fram
sidar.

Lungnabdlga

Greint hefur verid fra lungnabdlgu hja sjuklingum sem fengid hafa innrennsli med LEMTRADA. Flest
tilvikin attu sér stad innan fyrsta manadarins eftir medfero med LEMTRADA. Radleggja skal sjuklingum ad
tilkynna einkenni lungnabdlgu, sem geta m.a. verid madi, hosti, mas, verkur fyrir brjdsti eda prengsli og
bl6ohosti.

Leidbeiningar um innrennsli til ad draga Gr alvarlegum viobrogdum sem timabundid tengjast LEMTRADA
innrennsli
e Mat fyrir innrennsli:

o Mela hjartalinurit vid grunngildi og lifsmork, ad hjartslattartioni og malingu blédprystings
medtdldum.

o Gera rannsoknarstofuprof (gera heildarbléokornatalningu med deilitalningu, meela
transaminasa i sermi, keratinin i sermi, préfa skjaldkirtilsstarfsemi og gera pvaggreiningu
med smasjarrannsokn).

e Medan & innrennsli stendur:
o Fylgjast stéougt/oft (ad minnsta kosti a klukkustundar fresti) med hjartslattartioni,
blodprystingi og klinisku heildarastandi sjuklinganna
= Hetta innrennsli
o Ef fram kemur alvarleg aukaverkun
e Ef sjuklingurinn feer klinisk einkenni sem benda til alvarlegrar aukaverkunar
i tengslum vid innrennslid (bl6dpurrd i hjarta, bledingarslag, flysjun
hals-hoéfudslageda eda bleedingu i lungnablédrum)
e Eftir innrennsli:

o Eftirlit vegna innrennslistengdra vidbragda er radlagt i ad minnsta kosti 2 klukkustundir eftir
ad LEMTRADA innrennsli lykur. Fylgjast skal n&id med sjuklingum sem eru med klinisk
einkenni sem benda til alvarlegrar aukaverkunar sem timabundid tengist innrennslinu
(bl6dpurrd i hjarta, bleedingarslag, flysjun hals-héfudslagaedar eda bleedingar i
lungnablédrum) par til einkennin hafa gengid til baka til fulls. Eftirfylgnitimann skal
framlengja (sjukrahusinnlégn) eins og videigandi er. Upplysa skal sjuklingana um
hugsanlega seinkun & pvi ad innrennslistengd vidbrdgd komi fram og radleggja peim ad
tilkynna um einkennin og leita videigandi leeknisadstodar.

o Blodflogutalning skal gerd strax eftir innrennsli, & degi 3 og degi 5 i fyrstu innrennslislotu,
sem og strax eftir innrennsli & degi 3 i 6llum medferdarlotum sem fylgja i kjolfarid. Fylgjast
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parf med kliniskt mikilveaegri blodflagnafed par til htin gengur til baka. Thuga skal ad leita til
bl6dmeinafreedings vegna medferdar.

Sykingar

Sykingar komu fyrir hja 71% sjuklinga i medferd med 12 mg af LEMTRADA en hja 53% sjuklinga sem
fengu medferd undir hid med interferon beta-1a [IFNB 1a] (44 mikrog prisvar i viku) i kliniskum
samanburdarrannsoknum & MS-sjukdémi i allt ad 2 &r og voru adallega veegar eda midlungi alvarlegar.
Sykingar sem saust oftar hja sjuklingum i medferd med LEMTRADA en hjé sjaklingum sem fengu IFNB 1a
voru m.a. nefkoksbélga, pvagferasyking, syking i efri hluta dndunarfaera, skutabolga, ablastur i munni,
infliensa og berkjubolga. Alvarlegar sykingar komu fyrir hja 2,7% sjaklinga i medferd med LEMTRADA en
hja 1% sjuklinga i medferd med IFNB-1a i kliniskum samanburdarrannséknum & MS-sjakdoémi. A medal
alvarlegra sykinga i hdpi sjuklinga sem fengu LEMTRADA voru: botnlangabdlga, maga- og garnabdlga,
lungnabdlga, ristill og tannsyking. Sykingarnar stodu yfirleitt yfir i demigerdan tima og l6gudust med
hefébundinni medferd.

Uppsofnud arleg tioni sykinga var 0,99 vid eftirfylgni & ad midgildi 6,1 ars (hdmark 12 &ra)
eftirfylgnitimabili fra fyrstu Gtsetningu fyrir LEMTRADA, borid saman vid 1,27 i kliniskum
samanburdarrannsoknum.

Alvarlegar sykingar af voldum hlaupabdluveiru, p.m. t. frumkomin hlaupabdla og endurvirkjun &
hlaupab6luveiru med ristli, hafa komid oftar fyrir hja sjuklingum i medferd med 12 mg af LEMTRADA
(0,4%) en i meoferd med IFNB-1a (0%) i kliniskum rannséknum. HPV (Human Papilloma Virus) i leghalsi,
par & medal frumubreytingar i leghalsi og bakraufar- og kynfeeravortur hafa fundist hja sjaklingum i medferd
med 12 mg af LEMTRADA (2%). MaIt er med pvi ad kvenkyns sjuklingar fari arlega i skimun fyrir HPV-
smiti.

Tilkynnt hefur verid um storfrumuveirusykingar (cytomegalovirus (CMV) infections), p.m.t. tilvik um
endurvirkjun stérfrumuveirusykinga, hja sjaklingum sem hafa verid i medferd med LEMTRADA. Flest
tilvik komu fram innan 2 manada eftir gjof alemtuzumabs. Adur en medferd er hafin skal hafa i huga ad meta
stddu 6nemis (immune serostatus) i sermi i samraemi vid leidbeiningar & hverjum stad.

Tilkynnt hefur verid um Epstein-Barr veirusykingu (EBV), p.m.t. endurvirkjun veirunnar og tilvik um
alvarlega og stundum banveana EBV-lifrarbélgu, hja sjuklingum sem hafa fengid medferd med
LEMTRADA.

Tilkynnt hefur verid um berkla hja sjuklingum i medferd med LEMTRADA og IFNB-1a i kliniskum
samanburdarrannsoknum. Tilkynnt hefur verid um virka og dulda berkla p.m.t. faein tilvik dreifdra berkla
hja 0,3% sjiklinga i medferd med LEMTRADA, oftast & sveedum par sem peir eru landlaegir. Adur en
medferd hefst skal meta alla sjuklinga med tilliti til virkra jafnt sem dvirkra (,,dulinna“) berklasykinga,
samkvamt leidbeiningum & hverjum stad.

Greint hefur verid fra listeriusykingu/heilahimnubolgu af véldum listeriu hjé sjuklingum sem fengu
LEMTRADA, yfirleitt innan manadar fra LEMTRADA innrennsli. Til ad minnka hettuna & sykingu, eiga
sjuklingar sem fA LEMTRADA ad fordast inntoku & éeldudu eda litid eldudu kjéti, mjukum ostum og
ogerilsneyddum mjolkurafurdum i tveer vikur & undan, & medan og a.m.k. manud eftir ad LEMTRADA
innrennsli lykur.

Yfirbordssveppasykingar, einkum hvitsveppasyking i munni og leggéngum, komu oftar fyrir hja sjuklingum
i medferd med LEMTRADA (12%) en hja sjuklingum i medferd med IFNB-1a (3%) i kliniskum
samanburdarrannsoknum & MS-sjakdomi.

Fresta skal upphafi medferdar med LEMTRADA hja sjuklingum med alvarlega virka sykingu par til han er
yfirstadin. Gefa skal sjuklingum sem f& LEMTRADA fyrirmali um ad tilkynna leekni um einkenni sykinga.



Hefja skal fyrirbyggjandi medferd med lyfi til inntoku gegn ablaestri fra fyrsta degi medferdar med
LEMTRADA og halda henni &fram i a.m.k. 1 manud eftir hvert medferdartimabil. I kliniskum ranns6knum
fengu sjuklingarnir 200 mg af acicloviri tvisvar & dag eda jafngildi pess.

LEMTRADA hefur ekki verid gefid til medferoar & MS-sjukdomi samhlida eda i kjolfarid a eexlishemjandi
eda dnemisbealandi medferd. Eins og i 6drum 6naemismotandi medferdum ber ad hafa i huga hugsanleg
samanlogd ahrif & 6nemiskerfi sjuklingsins pegar LEMTRADA er gefid. Notkun LEMTRADA samhlida
einhverri pessara medferda getur aukid haettu & 6naemisbelingu.

Engar upplysingar liggja fyrir um tengsl LEMTRADA og endurvirkjunar & lifrarb6lguveiru B (HBV) eda
lifrarbdlguveiru C (HCV) par sem sjaklingar med visbendingar um virkar eda langvinnar sykingar voru
utilokadir fra kliniskum rannséknum. fhuga skal skimun hja sjuklingum sem eru i mikill hattu & ad fa
sykingu af voldum lifrarbdlguveiru B- og/eda lifrarbélguveiru C 4dur en medferd med LEMTRADA hefst og
geeta skal vartdar vid avisun LEMTRADA hja sjuklingum sem greindir eru sem berar lifrarbélguveiru B
og/eda C pvi peir geta verid i heettu & ad f4 varanlegar lifrarskemmdir sem tengjast hugsanlegri endurvirkjun
veiru i kjolfar undirliggjandi &stands peirra.

Ageng fjolhreidra innlyksuheilabdlga (PML)

I mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid tilkynnt um agenga fjolhreidra innlyksuheilabolgu (p.m.t. banvena)
eftir medferd med alemtuzumabi hja sjuklingum med MS-sjukdom. Fylgjast verour med sjuklingum sem fa
medferd med alemtuzumabi med tilliti til einkenna sem benda til 4gengrar fjolhreidra innlyksuheilabolgu.
Ahattupeettir sem eru sérstaklega mikilvagir eru t.d. fyrri 6nemisbalandi medferd, sér i lagi adrar medferdir
vio MS-sjukddmi med pekkta heettu & ad valda agengri fjolhreidra innlyksuheilabdlgu.

Nidurstédur ar segulomun geta verid greinilegar adur en klinisk teikn og einkenni koma fram. Adur en
medferd med alemtuzumabi er hafin eda hafin ad nyju & ad framkveema segulémun og meta teikn sem koma
heim og saman vid agenga fjolhreidra innlyksuheilabdlgu. Frekara mat & ad fara fram eins og vid &, p.m.t. ad
préfa fyrir erfdaefni JC-veiru i heila- og maenuvokva og endurtaka taugafraedilegt mat. Laknirinn skal
einkum vera & vardbergi gagnvart einkennum sem benda til 4&gengrar fjolhreidra innlyksuheilab6lgu sem ekki
er vist ad sjuklingurinn taki eftir (t.d. vitsmunalegum, taugafraedilegum eda gedraenum einkennum). Einnig a
ad radleggja sjuklingum ad lata attingja eda umodnnunaradila vita af medferdinni par sem peir geetu tekid
eftir einkennum sem sjuklingarnir verda ekki varir vio. Hafa skal agenga fjélhreidra innlyksuheilabélgu i
huga vid mismunargreiningu hja MS-sjuklingum sem nota alemtuzumab og syna taugafraedileg einkenni
og/eda nyjar meinsemdir i heila samkvamt sequlémun.

Ef sjukdomsgreining agengrar fjdlhreidra innlyksuheilabélgu liggur fyrir & ekki ad hefja eda hefja ad nyju
medferd med alemtuzumabi.

Brad gallblodrubdlga &n gallsteina

LEMTRADA getur aukid hattu & bradri gallblédrubolgu an gallsteina. I kliniskum samanburdarrannsoknum
fengu 0,2% sjuklinga med MS-sjukdém i medferd med LEMTRADA bréda gallblodrubdlgu an gallsteina
samanborid vid 0% sjuklinga sem fengu IFNB-1a. Vid notkun eftir markadssetningu var greint fra
vidbotartilvikum bréadrar gallblédrubolgu an gallsteina hja sjuklingum sem fengu LEMTRADA. Timinn par
til einkennin komu fram var & bilinu innan vid 24 Kist. til 2 manada eftir LEMTRADA innrennsli. Flestir
sjuklinganna fengu varfeernislega medferd med syklalyfjum og nddu sér n skurdadgerdar en adrir gengust
undir gallblédrunam. Einkenni bréadrar gallblédrubdlgu an gallsteina eru m.a. kvidverkur, eymsli i kvid, hiti,
6gledi og uppkost. Brad gallblodrubolga an gallsteina er astand sem getur tengst harri sjukdéms- og
danartioni ef pad er ekki greint snemma og medhdndlad. Ef grunur er um brada gallblédrubolgu an gallsteina
4 ad meta astandid og medhodndla tafarlaust.

Illkynja sjukdémur

Eins og & vio um adrar 6nemismatandi medferdir skal geeta varidar pegar byrjad er & medferd med
LEMTRADA hja sjuklingum sem hafa verid med og/eda eru med illkynja sjukdom, likt og gert er i 6drum
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onamismotandi medferdum. EKKi er pekkt eins og er hvort LEMTRADA valdi aukinni hettu & préun
illkynja sjukdéma i skjaldkirtli par sem sjalfsneemi tengt skjaldkirtli getur i sjalfu sér verid ahattupattur fyrir
illkynja sjukdoma i skjaldkirtli.

Getnadarvarnir

Flutningur um fylgju og hugsanleg lyfhrif LEMTRADA saust hja misum & medgéngu og eftir fadingu.
Konur sem geta ordid pungadar eiga ad nota 6rugga getnadarvorn medan & medferd stendur og i 4 manudi
eftir medferdartimabil med LEMTRADA (sja kafla 4.6).

Boluefni

Meelt er med pvi ad sjuklingar hafi fengid hefdbundnar bélusetningar a.m.k. 6 vikum fyrir medferd med
LEMTRADA. Geta til ad mynda énaemissvorun vid boluefni i kjolfar medferoar med LEMTRADA hefur
ekki verid rannsokud.

Oryggi bélusetningar med lifandi veirubdluefni eftir medferdartimabil med LEMTRADA hefur ekki verid
formlega rannsakad i kliniskum samanburdarrannséknum a MS-sjukdémi og ekki atti gefa hana MS-
sjuklingum sem hafa nylega gengist undir medferdartimabil med LEMTRADA.

Métefnameling hlaupabdluveiru/bélusetning

Likt og vid & um 6ll 6nemismotandi lyf skal mela motefni gegn hlaupabdluveiru hja sjaklingum sem ekki
hafa ségu um hlaupabdlu eda hafa ekki verid bélusettir vid hlaupabdluveiru &8ur en medferdartimabil med
LEMTRADA hefst. Adur en medferd med LEMTRADA hefst skal ihuga bélusetningu vid hlaupab6luveiru
hja sjuklingum sem meelast neikvaedir fyrir motefni. Fresta ber medfero med LEMTRADA i 6 vikur eftir
bo6lusetningu vid hlaupabdluveiru til ad na fram fullri virkni hennar.

Réodlagdar préfanir & rannséknarstofum til ad fylgjast med sjuklingum

Klinisk skodun og préfanir & rannséknarstofum attu ad fara fram med reglulegu millibili par til 48 manudum
eftir sidasta medferdartimabil med LEMTRADA til ad hafa eftirlit med fyrstu merkjum um
sjalfsnaemissjukdoma:
. Heildarbl6dkornatalning med deilitalningu, gildi transaminasa i sermi og gildi kreatinins i sermi (fyrir
upphaf medferdar og & manadarfresti par a eftir)
pvagrannsokn med smasjarrannsokn (fyrir upphaf medferdar og & manadarfresti par & eftir)
Skjaldkirtilsprof, t.d. malingar & skjaldkirtilsorvandi hormoni (fyrir upphaf medferdar og & 3 manada
fresti par a eftir)

Upplysingar um notkun & alemtuzumabi utan rannsékna & vequm fyrirtekisins fyrir veitingu markadsleyfis &
LEMTRADA

Eftirfarandi aukaverkanir greindust vid notkun & alemtuzumabi 40ur en LEMTRADA var skrad sem medferd
vid langvinnu B-eitilfrumuhvitblaedi (B-CLL) sem og vid medferd annarra sjukdéma, yfirleitt pegar gefnir
voru steerri og tidari skammtar (t.d. 30 mg) en radlagt er i medferd vid MS-sjukdomi. EKKi er avallt haegt ad
aeetla tioni peirra & areidanlegan hatt eda stadfesta orsakasamband peirra vid Utsetningu fyrir alemtuzumabi,
par sem peer eru tilkynntar & sjalfviljugan hatt af pydi af dvissri sterd.

Sjalfsnaemissjukdomur

Tilkynningar um sjélfsnemi hja sjuklingum i medferd med alemtuzumabi n& medal annars yfir
daufkyrningafad, raudalosblddleysi (p.m.t. banvant tilvik), &unna dreyrasyki, sjakdém vegna motefnisvaka i
grunnhimnu gaukla og skjaldkirtilssjukdom. Tilkynnt hefur verid um alvarleg og stundum banven einkenni
sjalfsnaemis, p.m.t. sjalfsneemisraudalosblodleysi, sjalfsnemisblédflagnafed, vanmyndunarblédleysi,
heilkenni bradrar fj6ltaugabolgu (Guillain-Barré heilkenni) og langvinnan afmylandi fjéltaugabolgusjukdém,
hja sjuklingum i medferd med alemtuzumabi sem eru ekki med MS-sjukdoém. Tilkynnt hefur verié um
jakveett Coombs-prof hja krabbameinssjuklingi i medferd med alemtuzumabi. Tilkynnt hefur verid um
banveent tilvik af hysilssétt i tengslum vid bl6dgjof hja krabbameinssjiklingi i medferd med alemtuzumabi.
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Vidbrogd tengd innrennsli

Hja sjuklingum sem eru ekki med MS-sjukdom i medferd med steerri og tidari skommtum af alemtuzumabi
en notadir eru vid MS-sjukdomi hafa komid fram alvarleg og stundum banveen tilvik af innrennslistengdum
viobrogoum, p.m.t. berkjukrampi, strefnisskortur, yfirlid, iferd i lungum, bratt andnaudarheilkenni,
ondunarstopp, hjartadrep, takttruflanir, brad hjartabilun og hjartastopp. Einnig hefur verid tilkynnt um
alvarleg tilvik bradaofneemis og 6nnur ofneemisvidbrdgd, p.m.t. ofneemislost og ofnemisbjug.

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra

Hja sjuklingum sem eru ekki med MS-sjukdom i medferd med steerri og tidari skommtum af alemtuzumabi
en notadir eru vio MS-sjukdémi hafa komid fram alvarleg og stundum banveen tilvik sykinga af véldum
veira, bakteria, frumdyra og sveppa, p.m.t. paer sem orsakast af endurvirkjunum & duldum sykingum.

BI60 og eitlar
Tilkynnt hefur verid um svasin bleedingarvidbrdgd hja sjuklingum sem eru ekki med MS-sjukdém.

Hjarta

Tilkynnt hefur verid um hjartabilun, hjartavddvakvilla og lekkun & utfallsbroti hja sjuklingum i medferd med
alemtuzumabi sem eru ekki med MS-sjukdém og sem hafa adur verid i medferd med lyfjum sem valda
hugsanlega eiturverkunum & hjarta.

Sjukdémar tengdir Epstein-Barr veiru sem hafa ahrif & eitilfrumufjélgun
Sjukdémar tengdir Epstein-Barr veiru sem hafa ahrif & eitilfrumufjélgun hafa sést i rannséknum sem ekki eru
a vegum fyrirtaekisins.

LEMTRADA inniheldur natrium og kalium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (39 mg) af kalium i hverju innrennsli, p.e.a.s. er sem nast kaliumlaust.
Lyfid inniheldur minna en 1 mmaél (23 mg) af natrium i hverju innrennsli, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vié énnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar formlegar rannsoknir a milliverkunum vid LEMTRADA vid notkun radlags
skammts hja sjuklingum med MS-sjukdém. I kliniskri samanburdarrannsokn & MS-sjuklingum sem héfdu
nylega fengid medferd med beta-interferoni og glatiramerasetati var medferdin stédvud 28 dogum fyrir
upphaf medferdar med LEMTRADA.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri

péttni i sermi innan u.p.b. 30 daga eftir hvert medferdartimabil var litil eda dgreinanleg. Pvi verda konur &
barneignaraldri ad nota 6rugga getnadarvérn medan & medferdartimabili med LEMTRADA stendur og i allt
ad 4 manudi eftir ad hverju medferdartimabili lykur.

Medganga

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun alemtuzumabs & medgéngu. LEMTRADA skal adeins gefa
a medgdngu ef hugsanlegur avinningur réttletir hugsanlega ahettu fyrir fostrid.

Vitad er ad 1gG ar monnum fer yfir fylgju og alemtuzumab geeti einnig farid yfir fylgju og hugsanlega
skapad hettu fyrir fostrid. Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir & exlun (sja kafla 5.3). EKKi er vitad hvort
alemtuzumab valdi fésturskada ef pad er gefid barnshafandi konum eda hvort pad hefur ahrif & aexlun.

Skjaldkirtilssjukdémur (sja kafla 4.4 Skjaldkirtilssjukdoémar) skapar sérstaka hettu hja pungudum konum. Ef
ekki er veitt medferd vid vanvirkni skjaldkirtils & medgongu eykst heetta & fosturlati og ahrifum a féstur, t.d.
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proskahémlun og dvergvexti. Hja madrum med Graves-sjukdom geta vidtakamétefni gegn
skjaldkirtilsérvandi horméni maadur flust til fosturs sem er ad proskast og leitt til skammvinns Graves-
sjukdoéms hja nyburum.

Brjostagjof
Alemtuzumab fannst i mjolk hja mjolkandi kvenkyns mdsum og ungum peirra.

EKKi er pekkt hvort alemtuzumab skilst Gt i brjéstamjélk. EKki er haegt ad utiloka heettu fyrir bérn sem eru &
brjésti. bvi skal hatta brjostagjof medan & hverju medferdartimabili med LEMTRADA stendur og i

4 manudi eftir sidasta innrennsli & hverju medferdartimabili. b6 getur dvinningurinn af 6neeminu sem
brjéstamjdlk veitir vegio pyngra en hattan & hugsanlegri utsetningu fyrir alemtuzumabi fyrir bérn sem eru &
brjosti.

Fridsemi

Engar fullnzegjandi kliniskar upplysingar liggja fyrir um 6ryggi og ahrif LEMTRADA 4 frjosemi. |
undirrannsokn a 13 karlkyns sjaklingum i medferd med LEMTRADA (annadhvort medferd med 12 mg eda
24 mgq) saust engar visbendingar um sadleysi, seedisfrumuleysi, stéduga minnkun a sadisfrumumagni,
raskanir & hreyfanleika saedisfrumna eda aukningu & formfraedilegum fravikum i sedisfrumum.

Vitad er ad CD52 finnst i vefjum axlunarfaera manna og nagdyra. Gogn um ahrif & dyr hafa synt fram & ahrif
a frjosemi mannadlagadra musa (sja kafla 5.3) en hins vegar eru hugsanleg ahrif & frjdsemi manna & medan
peir eru utsettir fyrir lyfinu 6pekkt, byggd & peim upplysingum sem liggja fyrir.

4.7  Ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla

LEMTRADA hefur litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Flestir sjuklingar finna fyrir
innrennslistengdum vidbrogdum sem koma fram medan 4 medferd stendur eda innan 24 kist. eftir medferd
med LEMTRADA. Sum innrennslistengd vidbrégd (t.d. sundl) geta haft timabundin ahrif &4 haefni
sjuklingsins til aksturs og notkunar véla og pvi skal geeta varudar par til pau eru lidin hja.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & oryqgi i kliniskum rannséknum

Alls fengu 1.486 sjuklingar medferd med LEMTRADA (12 mg eda 24 mg) og myndudu 6ryggispydi fyrir
heildargreiningu & kliniskum rannséknum & MS-sjakdémi med midgildi eftirfylgni 6,1 ar (hdmark 12 &r),
sem leiddi til eftirfylgni med 6ryggi sem nam 8.635 sjuklingaarum.

Mikilveegustu aukaverkanirnar eru sjalfsnemi (blddflagnafeedarpurpuri af 6naemistoga, skjaldkirtilstruflanir,
nyrnakvillar, frumufed), innrennslistengd vidbrogd og sykingar. beim er lyst i kafla 4.4.

Algengustu aukaverkanir LEMTRADA (hja >20% sjtklinga) voru Utbrot, hofudverkur, sotthiti og sykingar i
ondunarvegi.

Tafla med aukaverkunum

Taflan hér & eftir er byggd & upplysingum um 6ryggi 0r heildargreiningu & 6llum sjuklingum sem fengu
LEMTRADA 12 mg i allri adgengilegri eftirfylgni i kliniskum ranns6knum. Aukaverkanir eru skradar
samkvaemt MedDRA lifferaflokki-og hugtakakerfi (PT). Tidni er skilgreind & eftirfarandi hatt: mjog
algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10); sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100); mjog sjaldgeefar (>
1/10.000 til < 1/1.000); koma o6rsjaldan fyrir (< 1/10.000); tidni ekki pekkt (ekki haegt ad asetla tidni Gt fra
fyrirliggjandi gégnum). Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.
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Tafla 1: Aukaverkanir i rannsoknum 1, 2, 3 og 4 sem saust hja sjuklingum i medferd med
LEMTRADA 12 mg og eftir markadssetningu

i feedingarvegi,
infliensa, syking
i eyra,
lungnabdlga,
syking i
leggbngum,
tannsyking

storfrumuveiru-
syking

Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgeefar Koma érsjaldan | Tioni ekki
liffeerum fyrir pekkt
Sykingar af Syking i efri Ristill?, sykingar | Naglsveppa- Listeriusyking/
voldum sykla og | hluta i nedri hluta syking, heilahimnubdlga
snikjudyra Ondunarvegar, Ondunarvegar, tannholdsbélga, af voldum
pvagfeerasyking, | maga- og sveppasyking i listeriu,
syking med garnabolga, haa, eitlubdlga, Epstein-Barr
herpesveiru? hvitsveppasyking | brad skutabdlga, veirusyking
i munni, hadbedsholga, (p.m.t.
hvitsveppasyking | berklar, endurvirkjun)

ZXxli, goodkynja,
illkynja og
Gtilgreind (einnig
blédrur og separ)

Totuvarta a hio

BI64 og eitlar

Eitilfrumnafeao,
hvitfrumnafaed,
p.m.t.
daufkyrningafaed

Eitlastekkanir,
blodflagnafaedar
purpuri af
Onaemistoga,
bl6dflagnafaed,
bl6dleysi,
leekkun
blodkornaskila,
hvitfrumna-
fjdlgun

Bléofrumnafaed,
bl6dlysubl6o-
leysi, aunnin
dreyrasyki A

Eitil- og
traffrumnager
med raudkornadti
(HLH),
bl6oflagnafaedar
purpuri med
segamyndun

Onaemiskerfi

Heilkenni af
vOldum losunar
frumuboda,
ofnaemi m.a
bradaofnaemi

Sarkliki

Innkirtlar

Basedow-
sjukdémur,
ofvirkni
skjaldkirtils,
vanvirkni
skjaldkirtils

Sjélfsnemis-
sjukdomur i
skjaldkirtli,
skjaldkirtils-
steekkun, jakveed
motefni gegn
skjaldkirtli

Efnaskipti og
nering

Minnkud
matarlyst

Gedren
vandamal

Svefnleysi*,
kvidi, punglyndi

Taugakerfi

Hofudverkur*

MS-kast, sundl*,
skert snertiskyn,
naladofi, skjalfti,
bragdtruflun,
migreni

Skyntruflun,
aukid snertiskyn,
spennuhofud-
verkur,
sjalfsnemisheila-
bolga

Bladingarslag**,
flysjun hals-
hofudslagaeda™*
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Augu Térubdlga, Tvisyni
augnkvilli vegna
innkirtlaréskunar,
pokusyn
Eyru og Svimi Eyrnaverkur
volundarhus
Hjarta Hradtaktur* Haegtaktur*, Gattatif* Bléopurrdar-
hjartslattaronot sjukdoémur i
hjarta**,
hjartadrep**
FEdar Rodapot* Lagprystingur*,
haprystingur
Ondunarferi, Maedi*, hosti, Herpingur i Lungnablddru-
brjésthol og bl6dnasir, hiksti, | halsi*, erting i blaeding**
miomaeti seerindi i koki og | halsi,
munni, astmi lungnabdlga
Meltingarfeeri Ogledi* Kvidverkur, Heegdatregda,
uppkost, vélindis-
nidurgangur, bakfleedissjuk-
meltingar- domur,
truflun*, tannholds-
munnbolga blaedingar,
munnpurrkur,
kyngingartregda,
meltingartruflun,
bl6dhaegdir
Lifur og gall Haekkud gildi Gallblédrubolga Sjéalfsnaemis-
aspartatamino- b.m.t. gallblddru- lifrarbdlga,
transferasa, bolga an lifrarbolga (tengd
haekkud gildi gallsteina og EBV sykingu)
alaninamin6- brad gallblédru-
transferasa bolga &n
gallsteina
HUd og undirhid | Ofsakladi*, HOo6rundsrooi, Bloorur,
Utbrot*, klagi*, flekkblading, neetursviti,
Utbreidd utbrot* | skalli, ofsvitnun, | andlitsproti,
prymlabolur, exem,
hadskemmdir, skjallblettur,
hadbodlga blettaskalli
Stodkerfi og Voédvaprautir, Stifleiki i Stills-sjukdomur
bandvefur vOdvaslappleiki, | stodkerfi, hja fullordnum
lidverkir, Opaegindi i Gtlim
bakverkur,
verkur i atlimum,
vodvakrampar,
verkur i hélsi,
verkir i stodkerfi
Nyru og Préteinmiga, Nyrasteinkvilli,
pvagfeeri blodmiga ketonmiga,

nyrnakvilli p.m.t.
sjukdémur vegna
motefnisvaka i
grunnhimnu
gaukla
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Axlunarfaeri og
brjost

Asatioir,
oOreglulegar tigir

Leghélsrang-
voxtur, tidateppa

Almennar
aukaverkanir og
aukaverkanir a

Sétthiti*,
preyta*, hrollur*

Opeagindi fyrir
brjosti*, verkur*,
Gtlimabjugur,

ikomustad préttleysi,
infldensulik
veikindi, lasleiki,
verkur &
innrennslisstad
Rannsokna- Aukning & Minnkud
niourstodur kreatinini i bléoi | likamspyngd,
aukin
likamspyngd,
feekkun raudra
blodkorna,
jakveett
bakteriuprof,
haekkadur
bl6dsykur,

medaltalsrammal
frumna aukio

Averkar, eitranir Mar,
og fylgikvillar innrennslistengd
adgeroar vidbrogo

! Sykingar med herpesveiru fela i sér hugtokin: herpessykingu i munni, ablastur, kynfaeraherpes, sykingu
med herpesveiru, kynfaeradblastur, hidbolgu med herpes, augnablastur, jakvaett préf i sermi fyrir
ablasturssott.

2 Ristill felur i sér hugtokin: ristil, dreifdan ristil i hud, augnristil, herpessykingu i auga, ristil i taugakerfi,
heilahimnubdlgu vegna ristils

Lysing & vOldum aukaverkunum

Hugtok sem merkt eru med stjornu (*) i toflu 1 fela i sér aukaverkanir sem hafa verid tilkynntar sem
innrennslistengd vidbrdgo.

Hugtok sem merkt eru med tveimur stjornum (**) i toflu 1 fela i sér aukaverkanir sem hafa sést eftir
markadssetningu og hafa i flestum tilvikanna komid fram innan 1-3 daga eftir innrennsli med LEMTRADA,
eftir hvada skammt sem er medan & medferdartimabilinu stendur.

Daufkyrningafeed
Greint hefur verid fra verulegri (p.m.t. banveen) daufkyrningafeed innan 2 méanada eftir innrennsli med
LEMTRADA.

Upplysingar um 6rygqi i langtima eftirfylgni

Tegundir aukaverkana, p.m.t. alvarleiki og umfang, sem saust hja hopunum sem fengu medferd med
LEMTRADA i allri fyrirliggjandi eftirfylgni ad medtdldum sjuklingum sem fengu vidbdtarmedferdartimabil
voru svipadar og i rannséknunum med virkum samanburdi. Nygengi innrennslistengdra aukaverkana var
heerra & medferdartimabili 1 en & naestu medferdartimabilum.

Hjéa sjuklingum sem héldu &fram eftir kliniskar samanburdarrannsoknir og fengu ekki LEMTRADA til
vidbotar eftir fyrstu 2 medferdartimabilin, var tioni (tilvik & hvert sjuklingsar) flestra aukaverkananna
sambeerileg vid eda minni a 3.-6. ari samanborid vid 1. og 2. ar. Tidni aukaverkana i skjaldkirtli var heest &
pridja ari og minnkadi eftir pad.

16



Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um agd tengist pvi.
pannig er haegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahettu 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

49 Ofskdmmtun

Tveir MS-sjuklingar i kliniskum samanburdarrannséknum fengu fyrir mistok allt ad 60 mg af LEMTRADA
(p.e. heildarskammt fyrir upphafsmedferdartimabil) i einni innrennslisgjof og fengu alvarlegar aukaverkanir
(héfudverk, Utbrot og annadhvort lagprysting eda reglulegan hradtakt). Steerri skammtar af LEMTRADA en
pbeir sem profadir hafa verid i kliniskum rannséknum geta magnad og/eda lengt innrennslistengd vidbrégd
eda dnemisahrif peirra.

Ekkert pekkt moteitur er til gegn ofskdmmtun a alemtuzumabi. Medferd felst i stédvun lyfjamedferdar og
stuoningsmedferd.

5. LYFJAFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onamisbalandi lyf. Einstofna motefni, ATC-flokkur: LO4AGO6.
Verkunarhéttur

Alemtuzumab er radbrigda DNA mannadlagad, einstofna moétefni gegn 21-28 kD glykdpréteini CD52, &
yfirbordi frumna. Alemtuzumab er IgGl-kappa motefni med breytilegri byggingu Gr moénnum og
Obreytanlegum sveedum og einstofna moétefni med breytilegum svaedum Gr masum (rottum). Métefnid hefur
medalmdlpungann 150 kD.

Alemtuzumab binst vid CD52, énamisvaka & yfirbordi frumu, sem er til stadar i miklu magni a T- (CD3*) og
B-eitilfrumum (CD19%) og i minna magni & natturulegum drapsfrumum, einkjérnungum og gleypifrumum.
Litid eda ekkert magn CD52 finnst & daufkyrningum, plasmafrumum eda stofnfrumum i beinmerg.
Alemtuzumab virkar med métefnahadri frumusundrun og viobétarmidladri sundrun eftir yfirbordsbindingu
vid T- og B-eitilfrumur.

Verkunarhattur LEMTRADA pegar MS-sjukdémur er fyrir hendi hefur ekki verid skyrdur ad fullu. Hins
vegar benda rannsoknir til ad um sé ad reeda dneemismotandi dhrif med eydingu og endurnyjun eitilfrumna,
b.m.t.:

- Breytingum & fjolda, hlutféllum og eiginleikum i sumum undirhopum eitilfrumna eftir medferd
- Aukinni birtingu undirhops T-balifrumna

- Aukinni birtingu T- og B-minnisfrumna

- Skammvinnum ahrifum & peetti dsérhaefdra varna (p.e. daufkyrninga, gleypifrumna, nattdrulegra
drapsfrumna)

pattur LEMTRADA i ad skerda fjolda B- og T-frumna i bl6drés og endurfjélgunin sem fylgir i kjolfarid
kunna ad draga Ur moguleika & kdstum sem ad lokum tefur framvindu sjukdoémsins.

Lyfhrif

LEMTRADA faekkar T- og B-eitilfrumum i bl6dras eftir hvert medferdartimabil par sem laegstu gildin sjést
1 ménuai eftir medferdartimabil (fyrsti timapunktur eftir medferd i 3. stigs rannséknum). Eitilfrumur
endurnyjast med timanum og B-frumurnar endurnyjast yfirleitt innan 6 manada. Fjéldi CD3+ og CD4+
eitilfrumna hakkar heegar i att ad edlilegum gildum en yfirleitt eru peer ekki komnar aftur ad upphafsgildi
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12 manudum eftir medferd. Um pad bil 40% sjuklinga voru med heildarfjolda eitilfrumna sem nadi nedri
maorkum edlilegra viomidunarmarka (LLN, lower limit of normal) 6 manudum eftir hvert medferdartimabil
0g u.p.b. 80% sjuklinga voru med heildarfjélda eitilfrumna sem n&di mérkunum 12 méanudum eftir hvert
medferdartimabil.

LEMTRADA hefur adeins skammvinn ahrif 4 daufkyrninga, einkjérnunga, raudkyrninga, blakyrninga og
nattarulegar drapsfrumur.

Verkun og 0ryqgi

Verkun og 6ryggi alemtuzumabs vid MS-sjukdoémi voru metin hja sjaklingum med MS-sjukdém med
kdstum i 3 slembirodudum kliniskum rannséknum med samanburdi vid virkt lyf par sem matsadilar voru
blindadir (rater-blinded), og i 1 framhaldsrannsékn an samanburdar par sem matsadilar voru blindadir.

Rannsoéknarskipan/lyofraedilegar upplysingar Ur rannsoknum 1, 2, 3 oq 4 eru syndar i toflu 2
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Tafla 2: Rannséknarskipan og upphafseinkenni i rannsoknum 1, 2, 3 og 4

Rannsokn 1 Rannsokn 2 Rannsokn 3
Heiti rannsoknar ((é':l\ély ;382 ?) C'?évl Al\éfﬁ/f'g ?;‘:’)07 CAMMS223
Slembud Slembud Slembud
Rannsoknarskipan samanburdarrannsokn, par | samanburdarrannsokn med | samanburdarrannsokn,
P sem matsadilar voru blindum skdmmtum, par sem | par sem matsadilar voru
blindadir matsadilar voru blindadir blindadir
Sjukdémssaga Sjuklingar med virkan
MS-sjukdom,
Sjuklingar med virkan MS-sjukdom, skilgreindan sem skll_gre!nqan sem a._m.k.
a.m.k. 2 kost & sidustu tveimur arum 2 kost a sidustu tveimur
. ' arum og 1 eda fleiri
meinsemdir sem hlada
upp skuggaefni
Timalengd 2 &r 3 4rt
- ) I B, . . .| Sjuklingar sem héfou
. L Sjuklingar sem hofou ekki [Sjuklingar med 6fullnaegjandi . .
Rannsoknarpydi fengio medferd adur svorun vio fyrri medferd* ekki fengéirmeéferé
Upphafseinkenni i
rannsoknum
Medalaldur (ér) 33 35 32
Medaltimalengd/miagil 2,0/1,6 &r 4,5/3.8 &r 1,5/1,3 4
di sjukdéms Y Y Y
Medaltimalengd fyrri
medferdar vido MS- Engin 36 manudir Engin
sjukdomi (>1 lyf notad)
% fengu >2 fyrri ) ]
medferdir vid MS- A ekki vid 28% A ekki vid
sjukdémi
Medalskor 4 EDSS- 20 27 19
kvarda vid grunnlinu ’ ' ’
Rannsokn 4
Heiti rannsoknar CAMMS03409

Rannsoknarskipan

Framhaldsranns6kn an samanburdar par sem matsadilar voru blindadir

Rannsoknarpydi

Sjuklingar sem toku patt i CAMMS223, CAMMS323 eda CAMMS32400507

(Sja upphafseinkenni hér 4 undan)

Timalengd
framhaldsrannséknar

4 ar

glatiramerasetati stod og eftir ad hafa fengid lyfjamedferd i a.m.k. 6 manudi.
+ Adalendapunktur rannséknar var settur eftir 3 ar. Viobotar eftirfylgni veitti upplysingar i ad midgildi

4,8 ar (hdmark 6.7).
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Nidurstodur fyrir rannsdknir 1 og 2 eru syndar i toflu 3

Tafla 3: Meginendapunktar, kliniskir og ar segulomun i rannsoknum 1 og 2

Rannsokn 1 Rannsokn 2
CAMMS323 CAMMS32400507
Heiti rannsoknar (CARE-MS 1) (CARE-MS 1)
LEMTRADA SC IFNB-1a LEMTRADA SC IFNB-1a
12 mg (N=187) 12 mg (N=202)
Kliniskir endapunktar (N=376) (N=426)
Tidni kasta®
Arleg tidni kasta 0,18 0,39 0,26 0,52
(95% ClI) (0,13; 0,23) (0,29; 0,53) (0,21; 0,33) (0,41; 0,66)
Tidnihlutfall (95% CI) 0,45 (0,32; 0,63) 0,51 (0,39; 0,65)
Dregid Ur &hattu 54,9 494
(p<0,0001) (p<0,0001)
Fotlunt
(Stadfest versnun fotlunar?
Stadfest versnun fétlunar hja sjuklingum eftir 8,0% 11,1% 12,7% 21,1%
6 manuoi ) (7,3; 16,7) (9,9; 16,3) (15,9; 27,7)
(95% Cl) (5,7;11,2)
Ahzttuhlutfall (95% CI) 0,70 (0,40; 1,23) 0,58 (0,38; 0,87)
(p=0,22) (p=0,0084)
Sjuklingar sem eru an kasta & 2. &ri 77,6% 58,7% 65,4% 46,7
(95% ClI) (72,9; 81,6) (51,1; 65,5) (60,6; 69,7) (39,5; 53,5)
(p<0,0001) (p<0,0001)
Breyting fra upphafi 4 EDSS-kvarda & 2. ari®
(95% CI)
-0,14 (-0,25; -0,02) | -0,14 (-0,29; | -0,17 (-0,29;-0,05) | 0,24 (0,07;
(p=0,42) 0,01) (p<0,0001) 0,41)
Endapunktar ur segulémun, (0-2 ar)
Midgildi % breytinga & rammali meinsemda -9,3(-19,6;-0,2) |-6,5(-20,7; 2,5) -1,3 -1,2
samkvaemt T2 segulémun (p=0,31) (p=0,14)
Sjuklingar med nyjar eda steekkandi meinsemdir & 48,5% 57,6% 46,2% 67,9%
T242. ari (p=0,035) (p<0,0001)
Sjuklingar med meinsemdir sem hl6du upp 15,4% 27,0% 18,5% 34,2%
gadolinium & 2. &ri (p=0,001) (p<0,0001)
Sjuklingar med nyjar seguldaufar meinsemdir 4 T1 24,0% 31,4% 19,9% 38,0%
a2. ari (p=0,055) (p<0,0001)
Midgildi % breytinga & hlutfalli starfsvefjar heila -0,867 -1,488 -0,615 -0,810
(Brain Parenchymal Fraction) (p<0,0001) (p=0,012)

hélst i 6 manudi.

3 Metid med pvi ad nota blandad likan fyrir endurteknar mealingar.

1 Samsettir endapunktar: Arleg tidni kasta og stadfest versnun fétlunar. Rannsoknin taldist arangursrik ef
a.m.k. 6drum af tveimur samsettum endapunktum var nad.

2 Staodfest versnun fotlunar var skilgreind sem aukning um a.m.k. 1 stig & EDSS-kvardanum fra
upphafsgildi EDSS-skora > 1,0 (1,5 stiga aukning fyrir sjuklinga med EDSS upphafsgildi vid 0) sem
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Mynd 1: Timi fram ad 6 manada stadfestri versnun fotlunar
(CDW) i rannsokn 2

30 HR (ahettuhlutfall): 0,58
p-gildi: 0,0084
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Eftirfylgnimanudur

Alvarleiki kasta

I samraemi vid ahrifin & tidni kasta hafa studningsgreiningar ar rannsokn 1 (CAMMS323) synt fram & ad
skdmmtun med 12 mg/dag af LEMTRADA leiddi til marktaekt faerri sjuklinga i medferd med LEMTRADA
sem fengu alvarleg kost (61% faekkun, p=0,0056) og markteekt feerri kasta sem leiddu til steramedferda (58%
feekkun, p<0,0001), samanborid vid IFNB-1a.

Studningsgreiningar ar rannsokn 2 (CAMMS32400507) syndu ad skdmmtun med 12 mg/dag af
LEMTRADA leiddi til markteekt fzerri sjuklinga i medferd med LEMTRADA sem fengu alvarleg kost (48%
faekkun, p=0,0121) og marktaekt faerri kasta sem leiddu til steramedferda (56% faekkun, p<0,0001) eda til
innlagnar & sjukrahis (55% feekkun, p=0,0045), samanborid vid IFNB-1a.

Stadfestur bati fotlunar

Timinn fram ad upphafi stadfests bata fotlunar var skilgreindur sem leekkun um a.m.k. eitt stig & EDSS-
kvardanum fra upphafsgildi EDSS-skora > 2 sem hélst i a.m.k. 6 manudi. Stadfestur bati fotlunar er
meelikvardi fyrir varanlegan bata & fotlun. Sjaklingar i medferd med LEMTRADA sem nddu stadfestum bata
fotlunar voru 29% i rannsokn 2 en adeins 13% sjuklinga i medferd med IFNB-1a undir hiid nadu pessum
endapunkti. Munurinn var tolfreedilega markteekur (p=0,0002).

I rannsokn 3 ( 2. fasa rannsokn CAMMS223) var lagt mat & 6ryggi og verkun LEMTRADA hja sjiklingum
med MS-sjukdom med késtum & 3 &ra timabili. Sjaklingarnir voru med EDSS-skor fra 0-3,0, a.m.k.

2 klinisk tilfelli MS-sjukddms 4 sidustu tveimur arum og >1 meinsemd sem hl6d upp gadolinium vid upphaf
rannsdknar. Sjaklingarnir hofdu ekki fengid medferd vid MS-sjukdomi &dur. beir fengu medferd med
LEMTRADA sem nam 12 mg/dag (N=108) eda 24 mg/dag (N=108), sem gefid var einu sinni & dag i 5 daga
i manudi 0 og i 3 daga i 12. manudi, eda skammta af IFNB-1a 44 pg (N=107) sem gefnir voru undir hud
prisvar i viku i 3 &r. Fjorutiu og sex sjuklingar fengu pridja medferdartimabilid med LEMTRADA sem nam
12 mg/dag eda 24 mg/dag i 3 daga i 24. m&nuadi.

A 3 &rum dr6 LEMTRADA Ur hattunni & stadfestri versnun fotlunar eftir 6 manudi um 76% (ahaettuhlutfall
0,24 [95% CI: 0,110, 0,545], p<0,0006) og minnkadi arlega tidni kasta um 67% (tidnihlutfall 0,33 [95% CI:
0,196, 0,552], p<0,0001) samanborid vido IFNB-1a undir hid. Skammtar af LEMTRADA sem namu

12 mg/dag leiddu til marktaekt leegri EDSS-skora (framfoér midad vid upphafsgildi) a tveggja ara
eftirfylgnitimabili samanborid vid IFNB-1a (p<0,0001).

Hja undirhopi sjuklinga med MS-sjukdom med kdstum sem héfdu fengid kast tvisvar sinnum eda oftar
undanfarid ar og voru med ad minnsta kosti eina meinsemd a T1 sem hl6d upp gadolininum vid grunngildi,
var arleg tioni kasta 0,26 (95% CI: 0,20; 0,34) i hépnum sem fékk Lemtrada (n = 205) og 0,51 (95%
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ClI: 0,40; 0,64) i IFNB-1a hopnum (n = 102) (p<0,0001). Pessi greining felur eingdngu i sér upplysingar ar
3. stigs rannsoknum (CAMMS324 og CAMMS323) vegna mismunar i reikniriti segulémunar (MRI
acquisition algorithms) & milli 2. stigs og 3. stigs rannsokna. Nidurstoédurnar eru fengnar ar greiningu sem
framkvaemd var eftir & (post hoc) og skal tulka med varud.

Upplysingar um langtimaverkun

Rannsdkn 4 var 3. stigs fjolsetra, opin framhaldsrannsékn & verkun og 6ryggi, par sem matsadilar voru
blindadir, hja sjuklingum med MS-sjukddom med kdstum sem toku pétt i rannsokn 1, 2 eda 3 (fyrri 3. og

2. stigs rannsoknir), til ad leggja mat & langtimaverkun og 6ryggi LEMTRADA. Rannsoknin gefur
upplysingar um verkun og 6ryggi i ad midgildi 6 ar fr4 skraningu i rannsokn 1 og 2. Sjaklingar i
framhaldsrannsékninni (rannsokn 4) voru heafir til ad taka patt i viobotarmedferdartimabili eftir porfum med
LEMTRADA ef skrad var endurkomin virkni sjukdoms, skilgreind sem >1 kast MS-sjukdéms og/eda

>2 nyjar eda steekkandi meinsemdir i heila eda manu i segulomun. Vidbotarmedferdartimabil med
LEMTRADA folu i sér gjof & 12 mg/dag i 3 daga samfleytt (36 mg heildarskammtur) a.m.k. 12 manudum
eftir fyrra medferdartimabilid.

91,8% sjuklinganna sem fengu medferd med 12 mg LEMTRADA i rannséknum 1 og 2 foru i rannsékn 4.
82,7% pessara sjuklinga luku rannsékninni. Um pad bil helmingur (51,2%) sjaklinga sem fengu upphaflega
medferd med LEMTRADA sem nam 12 mg/dag i ranns6kn 1 eda 2 og voru skradir i rannsokn 4 ték adeins
patt i upphaflegu 2 medferdartimabilunum med LEMTRADA og fékk enga sjukdémsmoétandi medferd
medan a 6 ara eftirfylgni stod.

46,6% peirra sjuklinga sem fengu medferd i upphafi med LEMTRADA sem nam 12 mg/dag i rannsokn 1 og
2 fengu ad taka pétt i viobétartimabili ef fyrir 14 skrad stadfesting & virkni MS-sjukdoms (kast og/eda
segulémun) og &kvoroun meoferdarleeknis um ad veita medferd ad nyju. Engin einkenni vid skraningu i
rannsoknina adgreindu sjuklinga sem purftu sidar eina eda fleiri vidbotarmedferd.

I 6 &r eftir upphafsmedferd med LEMTRADA syndu sjuklingar, sem héldu &fram i eftirfylgni, tioni MS-
kasta, myndun meinsemda i heila & segulémun og tap rimmals heila i samraemi vid medferdarahrif
LEMTRADA medan a rannsokn 1 og 2 st6d, sem og rikjandi stodug eda betri fotlunarskor. Hja sjaklingum
sem upphaflega fengu medferd med LEMTRADA i rannséknum 1 og 2 og voru med arlega tioni kasta sem
nam 0,17 og 0,23 i pessari r6d, p.m.t. peim sem voru i eftirfylgni i rannsokn 4, kom stadfest versnun fétlunar
fram hja 22,3% og 29,7% en 32,7% og 42,5% nadu stadfestum bata fotlunar. I rannsokn 4 vidhélst litil hetta
a myndun nyrra T2 (27,4% til 33,2%) meinsemda eda meinsemda sem hl6du gaddlinium (9,4% til 13,5%) &
hverju ari hja sjuklingum Gr bddum ranns6knum og midgildi arlegrar présentubreytingar & hlutfalli
starfsvefjar heila var a bilinu 0,19% til 0,09%.

Hja sjuklingum sem gengust undir eitt eda tvo vidbotarmedferdartimabil med LEMTRADA sast bati i tioni
kasta, virkni & segulémun og medaltalsskori fotlunar eftir fyrstu eda adra vidbotarmedferd med
LEMTRADA (medferdartimabil 3 og 4) i samanburdi vid nidurstoédur arsins & undan. Hja pessum
sjuklingum leekkadi arleg tioni kasta ar 0,79 & arinu fyrir medferdartimabil 3 i 0,18 einu &ri sidar og
medalskor & EDSS-kvarda ur 2,89 i 2,69. Hlutfall sjuklinga med nyjar eda steekkadar T2 meinsemdir leekkadi
Ur 50,8% & érinu fyrir lotu 3 i 35,9% einu ari sidar og nyjar meinsemdir sem hl6du gaddlinium ar 32,2% i
11,9%. Svipud framfor sast & arlegri tidni kasta, medalskori & EDSS-kvarda og T2 meinsemdum og
meinsemdum sem hl6du gaddlinium eftir medferdartimabil 4 vid samanburd vid fyrra ar. Pessum bata var
vidhaldio eftir pad en ekki er hagt ad draga akvednar alyktanir med tilliti til langtima verkunar (t.d. 3 og

4 arum eftir viobotarmedferdartimabil) vegna pess ad margir sjuklingar luku rannsokninni &dur en pessum
timapunktum var nad.

Avinningur og ahatta af 5 eda fleiri medferdartimabilum hafa ekki verid stadfest.

Onamingargeta

Eins og vid & um 6ll prétein sem notud eru til leekninga er hugsanleg heetta & 6naemingargetu. Upplysingar
endurspegla pad hlutfall sjuklinga sem taldir voru jakveaedir fyrir métefnum gegn alemtuzumabi samkvaemt
nidurstédum ELISA-profunar, sem stadfest voru med bindandi samkeppnishafri préfun. Frekara mat var lagt
a jakvaed syni til ad finna merki um in vitro hdmlun med frumuflaedissjargreiningu. Sermissyni voru tekin hja
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sjuklingum i kliniskum rannséknum & MS-sjukdomi, 1, 3 og 12 manudum eftir hvert medferdartimabil til ad
greina motefni gegn alemtuzumabi. Um pad bil 85% sjdklinga sem fengu LEMTRADA reyndust jakveaed
fyrir motefnum gegn alemtuzumabi medan & rannsokninni stéd og >90% peirra reyndust einnig jakveed fyrir
motefnum sem hamla bindingu alemtuzumabs in vitro. Sjaklingar sem préudu métefni gegn alemtuzumabi
gerdu pad & 15 manudum fra upphaflegri Gtsetningu. A medferdartimabilunum 2 fundust engin tengsl a milli
bess ad motefni gegn alemtuzumabi eda hamlandi métefni gegn alemtuzumabi veeru til stadar og pess ad pad
dreegi Ur verkun, breytinga & lyfhrifum yrdi vart eda aukaverkanir keemu fram, p.m.t. innrennslistengd
viobrogd. Har titri moétefna gegn alemtuzumabi, sem sast hja sumum sjuklingum, var tengdur vid 6fullkomna
eydingu eitilfrumna eftir pridja eda fjérda medferdartimabilid, en engin skyr ahrif saust af véldum motefna
gegn alemtuzumabi & verkun eda 6ryggi LEMTRADA.

Tioni métefnamyndunar er afar hdd neemi og sérteeki préfunarinnar. Ad auki getur verid ad tioni jakveedrar
moétefnamyndunar (p.m.t. hamlandi métefna), sem sést i préfun, sé undir ahrifum af nokkrum pattum, t.d.
adferdum vid préfun, medferd syna, timasetningu synatoku, samhlida notkun lyfja og undirliggjandi
sjukddmi. Af peim sékum getur samanburdur & tioni métefnamyndunar gegn LEMTRADA og tioni
motefnamyndunar gegn 6drum lyfjum verid villandi.

Born

Lyfjastofnun Evrdopu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Ur rannséknum &
alemtuzumabi hja bérnum & aldrinum fra faedingu til yngri en 10 ara til medferdar vid MS-sjukdomi (sja
upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad kréfu um ad lagdar séu fram nidurstédur ar rannséknum & LEMTRADA
hja einum eda fleiri undirhépum barna vid MS-sjukdémi med kdstum (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf alemtuzumabs voru metin hja samtals 216 sjuklingum med MS-sjukdém med kdstum sem fengu
innrennsli i blded med annadhvort 12 mg/dag eda 24 mg/dag i 5 daga samfleytt og sidan i 3 daga samfleytt
12 méanudum eftir upphaflega medferdartimabilid. Péttni i sermi jokst med hverjum skammti innan
medferdartimabils en mesta péttnin kom fram i kjolfar sidasta innrennslis & medferdartimabili. Gjof med

12 mg/dag leiddi til medaltals Cnax Sem nam 3014 ng/ml & 5. degi upphaflega medferdartimabilsins og
2276 ng/ml & 3. degi annars medferdartimabils. Alfahelmingunartiminn nalgadist 4-5 daga og var
sambeerilegur milli timabila, sem leiddi til litillar eda 6greinanlegrar péttni i sermi innan u.p.b. 30 daga eftir
hvert medferdartimabil.

Alemtuzumab er protein par sem gert er rad fyrir ad hafi efnaskiptaferli med nidurbroti i litil peptid og
einstakar aminosyrur sem afar dreifdir préteinkljafar sja um. Hefdbundnar rannsoknir & umbrotum hafa ekki
farid fram.

Ekki er haegt ad draga alyktanir at fréa fyrirliggjandi gégnum um ahrif kynpattar eda kyns & lyfjahvorf
alemtuzumabs. Lyfjahvorf alemtuzumabs i tengslum vid MS-sjukdém med késtum hafa ekki verid
ranns6kud hja sjuklingum 55 ara og eldri.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Krabbameinsvaldandi ahrif og stokkbreytandi ahrif

Engar rannséknir hafa verid gerdar til ad meta hugsanleg krabbameinsvaldandi eda stokkbreytandi &hrif af
alemtuzumabi.

Frj6semi og &xlun

Medferd med alemtuzumabi i blazed vid skammta allt ad 10 mg/kg/dag sem gefnir eru i 5 daga samfleytt
(AUC sem er 7,1-f6ld Gtsetning hja monnum vid radlagdan dagsskammt) hafdi engin ahrif & frjésemi og
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a&xlun karlkyns huCD52-genskeyttra musa. Fjoldi edlilegra saedisfrumna var marktaekt minni (<10%) en hja
vidmidunardyrunum og hlutfall edlilegra sedisfrumna (med eda &n hofuds) jokst marktaekt (allt ad 3%).
Hins vegar hofou pessar breytingar ekki ahrif & frjosemi og voru peer pvi ekki taldar til aukaverkana.

Hja kvenkyns misum sem fengu skammta af alemtuzumabi i blaaed allt ad 10 mg/kg/dag (AUC sem er 4,7-
fold atsetning hja ménnum vid radlagdan dagsskammt) i 5 daga samfleytt &dur en peer voru latnar lifa med
karlkyns masum af villigerd, feekkadi medalfjolda gulbla og bélfestustada a hverja mis marktekt midad vio
dyr sem voru medhdndlud med burdarefni. Minnkud pyngdaraukning & medgéngu samanborid vid
vidmidunardyrin sem fengu burdarefni sast hja ungafullum mdsum sem fengu skammtinn 10 mg/kg/dag.

Rannsdkn a eiturverkunum & &xlun hja ungafullum musum sem voru Gtsettar fyrir skdmmtum i blazed af
alemtuzumabi allt ad 10 mg/kg/dag (AUC sem er 2,4-f6ld dtsetning hja ménnum vid radlagdan dagsskammt
12 mg/dag) i 5 daga samfleytt medan 4 medgongu stdéd syndi marktaeka fjélgun maedra par sem 6ll féng voru
andvana eda uppsogud, asamt samhlida feekkun madra med lifvaenleg fostur. Engin merki voru um
vanskapanir eda fravik Utvortis eda i mjukvef og beinagrind vid skammta sem namu allt ad 10 mg/kg/dag.

Flutningur um fylgju og hugsanleg lyfjafraedileg virkni alemtuzumabs sdust i misum & medgéngu og eftir
faedingu. 1 rannsoknum & misum séaust breytingar & fjolda eitilfrumna hja ungum sem voru Gtsettir fyrir
alemtuzumabi & medgongu vid skammta sem voru 3 mg/kg/dag i 5 daga samfleytt (AUC sem er 0,6-féld
utsetning hja ménnum vid rddlagdan dagsskammt 12 mg/dag). Skammtar allt ad 10 mg/kg/dag af
alemtuzumabi héfdu ekki ahrif & vitsmunalegan, likamlegan proska eda kynproska hja ungum medan a
mjolkurgjof stoa.

6. LYFJAGERDARFR/ZEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Dinatriumfosfatdihydrat (E339)
Dinatriumedetatdihydrat
Kaliumklério (E508)
Kaliumtvivetnisfosfat (E340)
Pdlysorbat 80 (E433)
Natriumklorio

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid dénnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6, pvi rannsoknir &
samrymanleika hafa ekki verid geroar.

6.3 Geymslupol

Pykkni

4 ar

pynnt lausn

Synt hefur verid fram & efha- og edlisfraeedilegan stddugleika i 8 klst. vid 2°C-8°C.

Fré orverufraedilegu sjonarmidi er meelt med ad lyfid sé notad strax. Ef pad er ekki notad strax eru

geymslutimi vid notkun og geymsluadstaedur fyrir notkun & abyrgd pess sem gefur lyfid og ettu almennt
ekki ad fara yfir 8 klst. vid 2°C-8°C, auk pess sem verja skal pad gegn ljosi.
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6.4 Sérstakar varudarreglur vié geymslu

pykkni

Geymid i keeli (2°C-8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid hettuglasid i ytri dskjunni til varnar gegn ljosi.
Geymsluskilyrdi eftir pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald

LEMTRADA er i gleeru 2 ml hettuglasi Ur gleri med tappa ur butylgdmmii og alinnsigli med smelluloki ur
plasti.

Pakkningasteerd: askja med 1 hettuglasi.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid férgun og 6nnur medshoéndlun

Fyrir gjof & ad skoda innihald hettuglassins vel med tilliti til agna og litabreytinga. Notid ekki lyfid ef agnir
eru til stadar eda litabreyting hefur ordid a pykkninu.

Hristid ekki hettugldsin fyrir notkun.

Vid gjof i blaaed skal draga 1,2 ml af LEMTRADA (r hettuglasinu upp i sprautu ad vidhafdri smitgat.
Sprautid i 100 ml af natriumklérioi 9 mg/ml (0,9%) innrennslislyfi, lausn eda glukoésa (5%) innrennslislyfi,

lausn. Ekki mé pynna petta lyf med 6drum leysum. Blandid lausnina med pvi ad hvolfa pokanum varlega.

Geeta skal pess ad tryggja ad blandada lausnin sé sefd. Melt er med pvi ad pynnta lyfid sé gefid strax. Hvert
hettuglas er einungis atlad til notkunar i eitt skipti.

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Sanofi Belgium

Leonardo Da Vincilaan 19

B-1831 Diegem

Belgia

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/13/869/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 12. september 2013
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 2. jali 2018

25



10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

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

26


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

VIDAUKI Il

FRAMLEIDENDUR LIFFRAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBPI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Stra3e 65

88397 Biberach an der Riss

PYSKALAND

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Genzyme Ireland Limited
IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road
Waterford

irland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt viokomandi lotu skal koma fram i
prentudum fylgisedli.
B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

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

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um o6ryggi 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¢c(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Aztlun um ahattustjérnun

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

Leggja skal fram uppfeerda atlun um ahattustjérnun:
. Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.
. Pegar dhettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga & hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pbess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) naest.

Ef skil & samantekt um 6ryggi lyfsins og uppfarsla & aztlun um ahattustjérnun eru astlud a svipudum tima
maé skila peim saman.

. Vidbotaradgerair til ad lagmarka &heettu
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Freedsluazetlun

Adur en lyfid er sett & markad i hverju adildarriki fyrir sig skal markadsleyfishafi na samkomulagi vid par til
beert yfirvald um fraedsludztlun fyrir heilbrigdisstarfsfolk og sjuklinga.

Eftir samninga vid par til beer yfirvold i sérhverju adildarriki par sem LEMTRADA er markadssett skal
markadsleyfishafi tryggja, baedi vid markadssetningu og eftir hana, ad allir lseknar sem &tla ad avisa
LEMTRADA féai i hendur uppfardan fredslupakka fyrir leekna sem inniheldur eftirfarandi gogn:

Samantekt & eiginleikum lyfs
Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsfolk
Gaétlisti fyrir leekninn sem avisar lyfinu
Leidbeiningar fyrir sjukling
Oryggiskort sjuklings

Leidbeiningarnar fyrir heilbrigdisstarfsfolk skulu innihalda eftirfarandi lykilatridi:

1.

Medferd med LEMTRADA skal einungis hafin og vera undir eftirliti taugalaeknis med reynslu af

medferd sjuklinga med MS-sjukdém 4 sjukrahisi med greidan adgang ad gjorgeeslu.

2.

4.

Lysingu a heettum sem tengjast notkun LEMTRADA, p.e.:

. Blodflagnafedarpurpura af Gneemistoga

° Nyrnakvillum, p.m.t. sjikdémi vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukla

. Skjaldkirtilstruflunum

. Alvarlegum sykingum

o Odrum afleiddum sjalfsnaemis- eda 6nemissjukdémum, p.m.t. eitil- og traffrumnageri med

raudkornaati, sjalfsnemislifrarbolgu, dunninni dreyrasyki A, Stills-sjukdomi hja fullordnum
(AOSD) og sjalfsnamisheilabdlgu.

o Alvarlegum vidbrogdum sem timabundid tengjast LEMTRADA innrennsli, p.m.t. blddpurrd
i hjarta, bledingarslagi, flysjun hals-héfudslageda og bledingu i lungnablédrum;
blooflagnafaed.

o Blodflagnafedarpurpura med segamyndun
o Agengri fj6lhreidra innlyksuheilabolgu

Radleggingar um hvernig draga megi Ur pessari ahattu med videigandi radgjof til sjuklinga, eftirliti
og medferd.

Kaflann ,,Algengar spurningar*

Gatlistinn fyrir leekninn sem &visar lyfinu skal innihalda eftirfarandi lykilatridi:

Lista yfir profanir sem framkvaema skal vid upphaflega skimun sjaklings
Bdlusetningaraztlun sem ljuka skal 6 vikum fyrir medferd

Rétt &dur en medferdin hefst skal skoda lyfjaforgjof, almennt heilsufar, gera pungunarprof og huga
ad getnadarvornum sjuaklings
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4. Leidbeiningar um innrennsli (fyrir, medan a innrennsli stendur og eftir) til ad draga Ur hettu a
alvarlegum vidbrogdum sem timabundid tengjast Lemtrasa innrennsli

5. Eftirlit medan & medferd stendur og i 4 ar eftir sidustu medfero

6. Seérstaka tilvisun til stadfestingar & pvi ad sjuklingurinn hafi verid upplystur um og skilji hatturnar &
alvarlegum sjalfsnemissjukdémum, sykingum og illkynja sjukdémum og pekki leidirnar til ad
lagmarka paer

Leidbeiningarnar fyrir sjukling skulu innihalda eftirfarandi lykilatridi:

1. Lysingu a heettum sem tengjast notkun LEMTRADA, p.e.:
o Blodflagnafedarpurpura af Gneemistoga
° Nyrnakvillum, p.m.t. sjukdémi vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukla
. Skjaldkirtilstruflunum
° Alvarlegum sykingum
° Odrum afleiddum sjalfsnaemis- eda Gneemissjukdomum, p.m.t. eitil- og traffrumnageri med

raudkornaati, sjalfsnemislifrarbolgu, dunninni dreyrasyki A, Stills-sjukdomi hja fullordnum
(AOSD) og sjalfsnaemisheilabélgu.

o Alvarlegum vidbrogdum sem timabundid tengjast LEMTRADA innrennsli, p.m.t. blddpurrd
i hjarta, blaedingarslagi, flysjun héals-héfudslagaseda og bledingu i lungnablédrum,
blodflagnafed.

. Blodflagnafedarpurpura med segamyndun
° Agengri fjdlhreidra innlyksuheilabolgu
2. Lysingu a einkennum sem tengjast heettu & sjalfsneemi
3. Lysingu a akjosanlegustu vidbrogdunum ef slik einkenni gera vart vid sig (t.d. hvernig haegt sé ad na

sambandi vid leekna)
4, Radleggingar vardandi skipulagningu eftirlitsasetlunar

Oryggiskort sjaklings skal innihalda eftirfarandi lykilatridi:

1. Vidvorunarskilabod til heilbrigdisstarfsfolks sem medhdndlar sjaklinginn & einhverju stigi, p.m.t. i
neydartilvikum, um ad sjuklingurinn hafi fengiéd medferd med LEMTRADA

2. A0 medferd med LEMTRADA geti aukid haettuna &:
o Onamismidludum vidbrogdum svo sem skjaldkirtilstruflunum, blédflagnafedarpurpura af

onaemistoga, nyrnakvillum, p.m.t. sjakdémi vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukla,
sjalfsnemislifrarbdlgu, aunninni dreyrasyki A og eitil- og traffrumnageri med raudkornadti,
bléoflagnafedarpurpura med segamyndun, agengri fjélhreidra innlyksuheilabdlgu

o Alvarlegum sykingum

o Alvarlegum vidbrégdum sem timabundid tengjast innrennsli 8 LEMTRADA, p.m.t.
blodpurroarsjukdomi i hjarta, bleedingarslagi, flysjun hals-héfudslageda og blaedingu i
lungnablédrum, bléoflagnafeed.

3. Samskiptaupplysingar pess sem avisar LEMTRADA
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° Skylda til adgerda eftir atgafu markadsleyfis

Markadsleyfishafinn skal ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Lysing

Lokadagsetning

Rannsdkn & éryggi lyfs, &n inngrips, sem gerd er eftir veitingu markadsleyfis
(PASS): Til ad rannsaka danartioni hja sjuklingum sem f& medferd med Lemtrada,
samanborid vid videigandi pydi sjuklinga, skal markadsleyfishafinn leggja fram
nidurstéour dryggisrannsoknar eftir markadssetningu sem ber Lemtrada saman vid
videigandi vidmidunarhdp.

3. arsfjoroungur
2024

Rannsokn & 6ryggi lyfs, &n inngrips, sem gerd er eftir veitingu markadsleyfis
(PASS): Til ad meta samraemi & milli leknisfreedilegra dbendinga og ahrif radstafana
til ad lagmarka heaettuna a tilvikum aukaverkana & hjarta- og heilasedar i timalegu
samhengi vid innrennsli med Lemtrada og 6neemismidladra aukaverkana skal
markadsleyfishafinn leggja fram nidurstédur ur ahorfsrannsokn & notkun lyfsins
(drug utilisation study).

3. arsfjoroungur
2024
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VIDAUKI 111

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

YTRI ASKJA/PAKKNING

1. HEITI LYFS

LEMTRADA 12 mg innrennslispykkni, lausn
alemtuzumab

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 12 mg af alemtuzumabi i 1,2 ml (10 mg/ml).

3. HJALPAREFNI

E339, dinatriumedetatdihydrat, E508, E340, E433, natriumkIdrid, vatn fyrir stungulyf

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslispykkni, lausn
1 hettuglas
12 mg/1,2 mi

| S. ADFERD V IDLYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaaed.
Gefid innan 8 klst. eftir pynningu.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid hettuglasid i ytri dskjunni til varnar gegn ljosi.
Geymid i keeli.
Ma ekki frjosa eda hrista.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA URGANGS
VEGNA LYFSINSPAR SEM VID A

11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Sanofi Belgium

Leonardo Da Vincilaan 19
B-1831 Diegem

Belgia

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/13/869/001

13. LOTUNUMER

Lot

|14. AFGREIDSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

| 17. EINKVAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC: {numer}
SN: {numer}
NN: {namer}
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKING/HETTUGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

LEMTRADA 12 mg seeft pykkni
alemtuzumab
i.v.

| 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDPA FJOLDI EININGA

1,2 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEPILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

LEMTRADA 12 mg innrennslispykkni, lausn
alemtuzumab

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og 6rugglega til
skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram. Aftast i kafla 4 eru
upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega &dur en byrjad er ad gefa lyfid. | honum eru mikilvaegar
upplysingar.

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

- Leitio til laeknisins ef porf er & frekari upplysingum.

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

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig LEMTRADA er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 LEMTRADA

Pakkningar og adrar upplysingar

2

1. Upplysingar um LEMTRADA og vid hverju pad er notad

LEMTRADA inniheldur virka efnid alemtuzumab sem er notad til medferdar a tegund MS-sjukdéms hja
fullordnum, sem kallast MS-sjukdémur med kdstum. LEMTRADA laeknar ekki MS-sjukdém en getur dregid
Ur fjolda kasta pegar um MS-sjukddm er ad raeda. Lyfid getur einnig hjalpad til vio ad hagja 4 eda snda vid
préun sumra einkenna MS-sjukdoms. I kliniskum rannsoknum fengu sjiklingar i medferd med LEMTRADA
feerri kst og minni likur voru & ad fotlunin versnadi samanborid vid sjuklinga sem fengu inndzlingu med
beta-interferoni oft i viku.

LEMTRADA er notad ef MS-sjukdémurinn er mjog virkur pratt fyrir ad pa hafir fengid medferd med ad
minnsta kosti einu 6dru lyfi vio MS-sjukdémi eda ef MS-sjukdomurinn versnar hratt.

Hvad er MS-sjukdomur?

MS-sjukddmur er sjalfsneemissjukdomur sem hefur ahrif & midtaugakerfid (heila og menu). begar MS-
sjukdomur er fyrir hendi raedst onaemiskerfid fyrir mistok & verndandi lag (myli) sem umlykur taugapreedina
og veldur med pvi bélgu. begar bolgan veldur einkennum er pad oft kallad ,,kast* eda ,,bakslag“. Sjuklingar
med MS-sjukdom med kdstum fa bakslég med batatimabilum & eftir.

Einkennin rédast af pvi um hvada hluta midtaugakerfisins er ad reeda. Skemmdirnar sem bdlgan veldur &
taugum kunna ad ganga til baka en eftir pvi sem sjukdémurinn versnar geta skemmdirnar aukist og ordid
varanlegar.

Hvernig LEMTRADA virkar
LEMTRADA adlagar énemiskerfid til ad takmarka arasir pess a taugakerfid.

2. Adur en byrjad er ad nota LEMTRADA

Ekki mé nota LEMTRADA:
- ef um er ad reeda ofneemi fyrir alemtuzumabi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6)
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- ef sjuklingur er syktur af alnsemisveiru (HIV).
- ef alvarleg syking er til stadar
- ef sjaklingur er med einhvern af eftirtéldum kvillum:
o adra sjalfsnemissjukdéma fyrir utan MS-sjukdom
haprysting sem ekki hefur nddst stjorn a
sogu um rifur i @dum til heilans
sogu um slag
sogu um hjartaéfall eda verk fyrir brjdsti
sogu um blaedingarkvilla

O O O O O

Varnadarord og varudarreglur

Leitio rada hjé leekninum a8ur en LEMTRADA er gefid. Eftir ad medferdartimabili med LEMTRADA lykur
er hugsanlega meiri heetta & 6drum sjalfsnemissjukdémum eda alvarlegum sykingum. Mikilvaegt er ad
sjuklingur skilji ahaettuna og hvernig eigi ad haga eftirliti med henni. ba faerd 6ryggiskort sjuklings og
leidbeiningar med frekari upplysingum. Mikilvaegt er ad halda 6ryggiskortinu til haga medan & medferdinni
stendur og i 4 &r eftir sidasta innrennsli med LEMTRADA par sem aukaverkanir kunna ad koma fram
morgum arum eftir medferd. Ef pa feerd leknismedferd, jafnvel medferd vid 6dru en MS-sjukddmi, skaltu
syna leekninum 6ryggiskortid.

Leeknirinn tekur blodprufur &dur en medferd med LEMTRADA hefst. Pessar prufur eru teknar til ad kanna
hvort sjuklingur geti notad LEMTRADA. Laknirinn gengur einnig ur skugga um ad sjuklingurinn hafi ekki
tiltekna sjukdéma eda kvilla adur en medferdin med LEMTRADA hefst.

e Sjalfsnaemissjukdomar

Medferd med LEMTRADA getur aukid hettuna & sjalfsnemissjokdémum. Um er ad reeda sjukdoma par sem
Onamiskerfio raedst & likamann fyrir mistok. Upplysingar um nokkra sértaeka sjukdéma sem komid hafa upp
hja MS-sjuklingum, sem hafa fengid medferdo med LEMTRADA, eru gefnar hér a eftir.

Sjalfsnemissjukdomar geta komid fram mérgum arum eftir medferd med LEMTRADA. bvi er naudsynlegt
ad framkvaema reglulega bl6d- og pvagrannséknir i 4 ar eftir sidasta innrennsli. Porf er & rannsdknunum
jafnvel poétt sjaklingi lidi vel og tékum hafi verid nad a einkennum MS-sjukdémsins. Pad eru tiltekin
einkenni sem sjuklingi ber ad fylgjast med. Kvillar geta auk pess komid fram sidar en eftir 4 ar. bess vegna
verdur pa afram ad vera vakandi fyrir einkennum, jafnvel eftir ad pa parft ekki lengur ad fara i manadarlegar
bl6d- og pvagrannsoknir.

Upplysingar um teikn og einkenni, rannsoknir og annad sem sjuklingur parf ad sinna er ad finna i koflum 2
og 4, Sjalfsnamissjukdémar.

Frekari gagnlegar upplysingar um pessa sjalfsneemissjukdéma (og rannsoknir vegna peirra) ma finna i
leiobeiningum fyrir sjukling med LEMTRADA.

o Aunnin dreyrasyki A

pad er sjaldgeft ad sjuklingar hafi fengid bleedingarkvilla sem orsakast af métefnum sem vinna
gegn storkupaetti VI (prétein sem naudsynlegt er fyrir edlilega storknun bl6dsins), sem nefnist
aunnin dreyrasyki A. Pad er kvilli sem greina verdur og medhondla tafarlaust. Einkennum
aunninnar dreyrasyki A er lyst i kafla 4.

o Blodflagnafedarpurpuri af Gnemistoga

Algengt er ad sjuklingar hafi fengid bleedingarkvilla af voldum litils fjélda blddflagna, sem
kallast blodflagnafeedarpurpuri af 6neemistoga. Naudsynlegt er ad greina hann og medhéndla
snemma par sem ahrifin geta annars verid alvarleg eda jafnvel banveen. Einkennum
blodflagnafeedarpurpura af dneemistoga er lyst i kafla 4.

o Nyrnasjukdoémur (s.s. sjukdémur vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukla)

I mjog sjaldgaefum tilvikum hafa sjaklingar ordid varir vid vandamal sem tengjast sjalfsnaemi i
nyrum eins og sjukdém vegna métefnisvaka i grunnhimnu gaukuls. Einkennum nyrnasjukdéms
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er lyst i kafla 4. Ef pau eru ekki medhdndlud getur pad valdid nyrnabilun sem krefst skilunar eda
igraeoslu og hugsanlega leitt til dauda.

o Truflanir & starfsemi skjaldkirtils

Mjdg algengt er ad sjuklingar fai sjalfsnemissjukdom i skjaldkirtil sem hefur ahrif &
hormdnaframleidslu hans eda stjornun horména sem eru mikilvaeg fyrir efnaskipti.
LEMTRADA getur orsakad mismunandi truflanir & starfsemi skjaldkirtils, p.m.t.:

o Ofvirkni skjaldkirtils (skjaldvakaohof) pegar skjaldkirtillinn framleidir of mikid
hormon
. Vanvirkni skjaldkirtils (skjaldvakabrestur) pegar skjaldkirtillinn framleidir ekki

neegilega mikid hormon.
Teiknum og einkennum truflana & starfsemi skjaldkirtils er lyst i kafla 4.

Ef truflanir verda a starfsemi skjaldkirtils er i flestum tilvikum porf a lifstiGarmedferd med
lyfjum sem halda peim i skefjum. I sumum tilvikum parf ad fjarleegja skjaldkirtilinn.

Afar mikilvaegt er ad truflanir & starfsemi skjaldkirtils séu medhéndladar med videigandi haetti,
sérstaklega ef sjuklingur verdur pungadur eftir notkun LEMTRADA. Truflanir & starfsemi
skjaldkirtils sem ekki eru medhondladar geta skadad Ofatt barn eda valdid pvi skada eftir
faedingu.

o Bdlgai lifur

Sumir sjuklingar hafa myndad bolgu i lifur eftir ad hafa fengid LEMTRADA. Bolgu i lifur ma
greina med bl6drannséknum sem pa ferd reglulega i eftir medferd med LEMTRADA. Ef pu
feerd eitt eda fleiri af eftirfarandi einkennum skaltu lata leekninn vita: 6gledi, uppkdst, kvidverkir,
pbreyta, lystarleysi, gulnun hidar eda augna, dokkt pvag eda meiri tilhneiging til ad fa blaedingu
eda mar en venjulega.

o Blodflagnafedarpurpuri med segamyndun

Blédstorkusjukddémur sem kallast bldoflagnafaedarpurpuri med segamyndun getur komid fram
vid notkun LEMTRADA. Bléotappar myndast i &@dum og getur pad gerst hvar sem er i
likamanum. F&du tafarlausa leeknisadstod ef pu feerd einhver eftirtalinna einkenna: mar i hid
eda munni sem getur litid Ut eins og raudar doppur & staerd vid tituprjénsodd, med eda an
mikillar og outskyrdrar preytu, hita, ringlunar, breytinga & tali, gulnunar hidar eda augna (gulu),
litils pvagmagns, dokkleits pvags. Radlagt er ad leita leeknishjalpar tafarlaust par sem
blédflagnafedarpurpuri med segamyndun getur verid banvenn (sja kafla 4 ,,Hugsanlegar
aukaverkanire).

o Sarkliki

Tilkynnt hefur verid um raskanir i oneemiskerfinu (sarkliki) hja sjuklingum i medferd med
LEMTRADA. Einkennin geta medal annarra verid pralatur purr hosti, maedi, brjostverkur, hiti,
bolga i eitlum, pyngdartap, htdutbrot og pokusyn.

o Sjélfsnemisheilabdlga

Sjélfsnemisheilabolga (6nemismidlud roskun i heila) getur komid fram eftir gjof LEMTRADA.
pessi sjukdomur getur falid i sér einkenni & bord vid hegdunartengdar og/eda gedraenar
breytingar, skerdingu & skammtimaminni eda flog. Einkennin geta likst MS-kasti. Ef vart verdur
vid eitt eda fleiri af pessum einkennum skal hafa samband vid laekninn.

o Adrir sjalfsneemissjukdoémar

I sjaldgaefum tilvikum hafa sjuklingar fengid sjalfsneemissjukdoéma sem tengjast raudum eda
hvitum blédkornum. P4 er haegt ad greina med blddrannsoknum sem framkveemdar eru
reglulega eftir ad medferd med LEMTRADA lykur. Laknirinn greinir sjaklingnum fréa pvi ef
einhver af pessum sjukdomum er til stadar og gerir videigandi radstafanir til ad medhdndla hann.

Innrennslistengd vidbrégo
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Flestir sjuklingar i medferd med LEMTRADA finna fyrir aukaverkunum vid innrennsli eda innan 24 Kist.
eftir innrennsli. Laeknirinn reynir ad draga 0r innrennslistengdum vidbrégdum med pvi ad gefa annad/énnur
lyf (sja kafla 4 Innrennslistengd vidbrégod).

. Adrar alvarlegar aukaverkanir sem koma stuttu eftir LEMTRADA innrennsli

Sumir sjuklingar hafa fengid alvarlegar eda lifshaettulegar aukaverkanir eftir LEMTRADA innrennsli, p.a m.
blaeedingu i lungum, hjartaéfall, slag eda rifur i bl6dsedum til heilans. Aukaverkanir geta komid eftir hvada
skammt sem er medan & medferdartimabilinu stendur. I flestum tilvikanna komu aukaverkanirnar fram innan
vid 1-3 daga eftir innrennslid. Leeknirinn mun fylgjast med lifsmérkum, p.m.t. blddprystingi, fyrir og medan
a innrennslinu stendur. Leitadu tafarlaust adstodar ef pu feerd einhver eftirtalinna einkenna:
ondunarerfidleika, hdstar upp bloadi, verk fyrir brjosti, slappa andlitsvodva, skyndilegan sveesinn héfudverk,
slappleika 6drum megin i likamanum, erfidleika med tal eda halsverk.

o Eitil- og traffrumnager med raudkornaati

Meoferd med LEMTRADA getur aukid likurnar & mjog mikilli virkjun hvitra bl6dfrumna i tengslum vid
bolgu (eitil- og traffrumnager med raudkornaati) sem getur verid banvaen ef hin er ekki greind og
medhdndlud snemma. Ef pu finnur fjolda einkenna eins og hita, bolgna eitla, mar eda Utbrot & hud skaltu
tafarlaust hafa samband vid leekninn.

. Stills-sjukdémur hjéa fullordnum

Stills-sjukdomur hja fullordnum er sjaldgeeft astand sem getur valdid bolgu i mérgum liffeerum med
nokkrum einkennum eins og hita >39°C eda 102,2F sem varir i meira en 1 viku, verki, stirdleika med eda an
bolgu i mérgum lidum og/eda hudutbrot. Ef pd finnur fyrir bléndu pessara einkenna skaltu tafarlaust hafa
samband vid heilbrigdisstarfsfolk.

o Sykingar
Sjuklingar i medfero med LEMTRADA eru i meiri hattu 4 ad fa alvarlega sykingu (sja kafla 4 Sykingar).
Almennt er haegt ad medhondla sykingar med hefdbundnum lyfjum.

Til ad minnka likurnar & sykingum athugar laeknirinn hvort 6nnur lyf, sem tekin eru samhlida, kunni ad hafa
ahrif & dnemiskerfid. bvi er mikilvaegt ad lata leekninn vita um 6ll lyf sem notud eru.

Einnig skal segja leekninum fra pvi ef sjuklingur er med alvarlega sykingu &dur en hann hefur medferd meo
LEMTRADA pvi leknirinn & ad fresta medferdinni par til sykingin er yfirstadin.

Sjuklingar i medferd med LEMTRADA eru i meiri heettu & ad fa herpessykingu (t.d. ablastur). Yfirleitt er
meiri heetta & ad 6nnur herpessyking komi fram hja sjuklingi sem hefur fengid hana &dur. Einnig er
hugsanlegt ad herpessyking geri vart vid sig i fyrsta sinn. Melt er med pvi ad leeknir avisi lyfi til ad draga ur
likum & ad herpessyking komi fram, en lyfid atti ad taka & peim dégum sem medferd med LEMTRADA fer
fram og i einn manud eftir medferdina.

Auk pess er hugsanlegt ad sykingar sem kunna ad leida til éedlilegra breytinga i leghélsi komi fram. pvi er
radlagt ad allir kvenkyns sjuklingar fari i arlega skimun s.s. med leghalsstroki. Leeknirinn Gtskyrir hvada
rannsoknir eru naudsynlegar.

Tilkynnt hefur verid um sykingar af véldum veiru sem nefnist stérfrumuveira (cytomegalovirus) hja
sjuklingum sem medhondladir eru med LEMTRADA. Flest tilvik komu fram innan 2 méanada eftir gjof
alemtuzumabs. Segdu leekninum strax fra pvi ef pu feerd einkenni um sykingu svo sem hita eda bélgna eitla.

Sjuklingar sem fa medferd med LEMTRADA hafa fengid sykingar af véldum veiru sem nefnist
Epstein-Barr veira (EBV), par med talin alvarleg og stundum banven bdlga i lifur. Segdu leekninum
tafarlaust fr4 pvi ef pa feerd einkenni sykingar, svo sem hita, bélgna eitla eda preytu.

Sjuklingar i medfero med LEMTRADA eru i meiri haettu & ad fa listeriusykingu (bakteriusykingu vegna

neyslu syktrar faeedu). Listeriusyking getur valdid alvarlegum veikindum, p.m.t. heilahimnubdlgu, en heagt er
ad medhdndla hana med videigandi lyfjum. Til ad minnka &hettuna & ad fordast neyslu & 6eldudu eda litid
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eldudu kjoéti, mjukum ostum og dgerilsneyddum mjolkurafurdum i tveer vikur & undan, & medan og a.m.k.
manud eftir a0 LEMTRADA medferd lykur.

Ef sjuklingurinn byr & svaedi par sem berklasykingar eru algengar getur hann verid i meiri haettu 4 ad fa
berklasykingu. Laknirinn gerir rddstafanir til skimunar & berklum.

Ef sjuklingurinn er smitberi lifrarbdlgu B eda lifrarbdlgu C (sykingar sem hafa ahrif & lifrina) skal geeta
sérstakrar varudar adur en LEMTRADA medferd er hafin par sem ekki er vitad hvort medferdin geti leitt til
lifrarbolgusykingar og valdid skemmdum & lifur i kjolfarid.

Komid hafa upp tilvik mjog sjaldgafrar sykingar i heila sem kollud er ageng fjélhreidra innlyksuheilabdlga
hja sjuklingum sem hafa fengid LEMTRADA. Tilkynnt hefur verid um agenga fjélhreidra
innlyksuheilabdlgu hja sjuklingum med adra ahattupeetti, einkum fyrri medferd med lyfjum vid MS-
sjukddmi sem tengjast agengri fjolhreidra innlyksuheilabolgu.

Ageng fjolhreidra innlyksuheilabolga getur leitt til alvarlegrar fétlunar & nokkrum vikum eda manudum og
getur verid banven.

Einkenni geta verid svipud MS-kasti og eru m.a. slappleiki sem fer versnandi eda klaufaleg stjornun Gtlima,
sjontruflanir, talérdugleikar eda breytingar a hugsun, minni og attun sem valda rugli og
personuleikabreytingum. Pad er mikilvaegt ad pu upplysir @ttingja pina eda uménnunaradila um medferdina
par sem peir taka hugsanlega eftir einkennum sem pu verdur ekki var/vor vid. Hafou tafarlaust samband vid
leekninn ef pu feerd einkenni sem benda til agengrar fjolhreidra innlyksuheilabolgu.

e Lungnabolga og gollurshissboélga

Tilkynnt hefur verid um lungnabdlgu (bélga i lungnavef) hjé sjuklingum sem fa medferd med LEMTRADA.
Flest tilfelli komu fram & fyrsta manudi medferdar med LEMTRADA. Einnig hefur verid tilkynnt um
vokvasofnun umhverfis hjarta og gollurshissbélgu (bdlga i pokanum sem umlykur hjartad) hja sjaklingum
sem fa medfero med LEMTRADA. bu skalt lata l&ekninn vita um einkenni eins og maadi, hésta, mas, verk
eda prengsli fyrir brjosti og ef hostad er upp bl6di par sem petta getur verid af véldum lungnabdlgu, vokva
umhverfis hjarta eda gollurshassbélgu.

e Bodlgaigallblédru

LEMTRADA getur aukid likur & bélgu i gallblédru. betta er hugsanlega alvarlegt astand sem getur verio
lifshaettulegt. PG skalt lata leekninn vita ef pa finnur fyrir einkennum eins og kvidverk eda épaegindum, hita,
6gledi eda uppkdstum.

o Krabbamein sem hefur greinst adur
Ef sjuklingurinn hefur verid greindur &dur med krabbamein skal hann lata laekninn vita af pvi.

o Boluefni

Ekki er vitad hvort LEMTRADA hafi ahrif & vidbrogd vid boluefni. Leeknirinn ihugar hvort sjaklingur, sem
ekki hefur fengid peer hefdbundnu bolusetningar sem krafist er, skuli fa paer adur en medferdin med
LEMTRADA hefst. Einkum ihugar hann bolusetningu vid hlaupabdlu, hafi sjaklingurinn aldrei fengid hana.
Allar bélusetningar purfa ad fara fram a.m.k. 6 vikum &dur en medferdartimabil med LEMTRADA hefst.

EKKI ma gefa tilteknar tegundir boluefna (lifandi veirubdluefni) stuttu eftir gjof LEMTRADA.

Born og unglingar

LEMTRADA er ekki etlad til notkunar hja bérnum og unglingum yngri en 18 ara par sem engar rannsoknir
hafa verid gerdar & pvi hja MS-sjaklingum yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida LEMTRADA

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um 6ll énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad
verda notud (p.m.t. allar bélusetningar og jurtalyf).

42



Auk LEMTRADA eru adrar medferdir (p.m.t. medferdir vid MS-sjukdomi eda 6drum sjukdémum) sem geta
haft ahrif & dnaemiskerfid og p.a.l. & getu sjuklings til ad berjast vid sykingar. Ef sjaklingurinn notar slikt lyf
er hugsanlegt ad laeknirinn bidji hann um ad hztta ad taka lyfid &dur en medferd med LEMTRADA er hafin.

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

Konur sem geta ordid pungadar verda ad nota drugga getnadarvorn medan a hverju medferdartimabili med
LEMTRADA stendur og i 4 méanudi eftir hvert medferdartimabil.

Geeta skal sérstakrar vartdar ef sjuklingur verour pungadur eftir medferd med LEMTRADA og ef truflanir &
starfsemi skjaldkirtils koma fram & medgongu. Truflanir & starfsemi skjaldkirtils geta haft skadleg ahrif &
barnid (sja kafla 2 Varnadarord og vartdarreglur — Sjalfsnemissjukdémar).

Brjostagjof

Ekki er vitad hvort LEMTRADA getur borist til barns med brjostamjélk en s& moéguleiki er fyrir hendi.
Réadlagt er ad hafa ekki barn & brjésti medan & hverju medferdartimabili med LEMTRADA stendur og i

4 manudi eftir hvert medferdartimabil. Hins vegar getur falist avinningur i brjéstamjélk (sem getur hjalpad
vid ad vernda barn fyrir sykingum) og pvi skal raeda vid leekninn ef brjostagjof er fyrirhugud. Leeknirinn
radleggur hvad sé best fyrir sjukling og barn.

Frjosemi

LEMTRADA getur verid til stadar i likamanum medan & medferdartimabilinu stendur og i 4 manudi eftir
pad. EKKi er pekkt hvort LEMTRADA hefur ahrif & frjdsemi & pessu timabili. Latid leekninn vita ef pungun
er fyrirhugud. Engar upplysingar eru fyrirliggjandi um ad LEMTRADA hafi ahrif a frjésemi karla.

Akstur og notkun véla

Margir sjuklingar finna fyrir aukaverkunum sem koma fram medan a innrennsli stendur eda innan 24 klst.
eftir innrennsli med LEMTRADA og sumar peirra, t.d. sundl, kunna ad skapa heettur fyrir akstur og notkun
véla. Ef pessa verdur vart skal hatta akstri og notkun véla par til lidanin er betri.

LEMTRADA inniheldur kalium og natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmél (39 mg) af kalium i hverju innrennsli, p.e.a.s. er sem nast kaliumlaust.
Lyfid inniheldur minna en 1 mmaél (23 mg) af natrium i hverju innrennsli, p.e.a.s. er sem naest natriumlaust.

3. Hvernig LEMTRADA er gefid

Leeknirinn Utskyrir hvernig LEMTRADA er gefid. Ef ekki er ljost hvernig nota & lyfid skal leita upplysinga
hja lekninum.

I upphafsmedferdinni mun verda gefid eitt innrennsli & dag i 5 daga (1. medferdartimabil) og eitt innrennsli
& dag i 3 daga einu &ri sidar (2. medferdartimabil).

Engin medferd med LEMTRADA fer fram & milli pessara tveggja medferdartimabila. Tvo medferdartimabil
geta dregid Ur virkni MS-sjukdomsins i allt ad 6 ar.

Sumir sjuklingar med einkenni um MS-sjukdém eftir upphafsmedferdartimabilin tvd geetu gengist undir eitt
eda tvo vidbotarmedferdartimabil par sem gefid verdur eitt innrennsli & dag i 3 daga. pessi
vidbotarmedferdartimabil geta farid fram pegar tolf manudir eda meira hafa 1idid fra fyrri medferdunum.

Daglegur hdmarksskammtur er eitt innrennsli.

LEMTRADA er gefid med innrennsli i blaed. Hvert innrennsli tekur um pad bil 4 klst. Fylgjast verdur med
aukaverkunum og gera reglulegar rannsoknir i 4 ar eftir sidasta innrennsli.
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Skyringarmyndin heér a eftir veitir nanari upplysingar um hversu lengi ahrifin af medferdinni vara og hversu
lengi er porf & eftirfylgni.

Timak ﬁﬁlé%mami Timat .-'-‘-ﬁlé1gzmar‘r<i Tima
IIIII1 =i III 2 mee> 5 v dl || 4

meﬂfenﬁar

) meﬂfenﬁar R meﬁfenjar 2 dag: metterd
il timabil 2 timabil 3
Hefjid profun a
bESI & buagi mamfellt afrarhaldandi eftirlit i fidgur ar fra pvi ad sidustu medferd er lokid

fwir meldferd

Eftirfylgni i kjolfar medferdar med LEMTRADA

pegar LEMTRADA hefur verid gefid er naudsynlegt ad sjuklingur fari i reglulegar rannsoknir til ad tryggja
ad haegt sé ad greina allar hugsanlegar aukaverkanir snemma og medhondla peer an tafar. Eftir sidasta
innrennsli skal gera pessar rannséknir nastu 4 arin en peim er lyst nanar i kafla 4 Mikilveegustu
aukaverkanirnar.

Ef gefinn er steerri skammtur LEMTRADA en melt er fyrir um

Sjuklingar sem fyrir mistok fengu of stéran skammt af LEMTRADA i einu innrennsli fundu fyrir alvarlegum
aukaverkunum eins og héfudverk, Gtbrotum, lagum bl6dprystingi eda hradari hjartsletti. Skammtar sem eru
steerri en radlagt er geta leitt til alvarlegri vidbragda vid innrennsli eda viobragda sem vara lengur (sja

kafla 4) eda haft meiri ahrif & dnaemiskerfid. Medferdin vio pessu felur i sér ad stédva gjof 4 LEMTRADA og
hefja medferd vegna einkenna.

Ef gleymist ad nota LEMTRADA skammta
Oliklegt er a0 skammtur gleymist vegna pess ad hann er gefinn af heilbrigdisstarfsmanni. Engu ad sidur skal
athuga ad ef skammtur gleymist ma ekki gefa hann a sama degi og aeetladan skammt.

Leitio til laeknisins 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 dllum.

Mikilveegustu aukaverkanirnar eru sjalfsnemissjakdomarnir sem lyst er i kafla 2 en p.m.t. eru:

o Aunnin dreyrasyki A (tegund bladingarkvilla), (sjaldgeft; getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum
100 einstaklingum): getur komid fram sem mar sem birtist skyndilega, bl6dnasir, sarsauki eda proti i
lidum, annars konar bleding eda bleeding fra skeinum sem stodvast & lengri tima en venjulega.

. Bléaflagnafedarpurpuri af 6nemistoga (bleedingarkvilli), (algengt; getur komio fyrir hja allt ad 1
af hverjum 10 einstaklingum): getur komid fram sem litlir, dreifdir, raudir, bleikir eda fjolublair blettir
a huo, sem mar af litlu tilefni, bleeding Gr skurdi sem erfitt er ad stédva, 6edlilega miklar, langar eda
tioar tidablaedingar, bleedingar milli tida, sem nytilkomin eda 6edlilega langvarandi bleeding dr gdmum
eda nefi eda blédugur uppgangur.

° Bléoflagnafedarpurpuri med segamyndun, (mjog sjaldgeeft; getur komid fyrir hja allt ad 1 af
hverjum 1.000 einstaklingum): getur komid fram sem mar i h(id eda munni sem getur litid Ut eins og
raudar doppur & staerd vid tituprjénsodd, med eda &n mikillar 6utskyrdrar preytu, hita, ringlunar,
breytinga & tali, gulnunar hidar eda augna (gulu), litils pvagmagns, dokkleits pvags.
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o nyrnasjukdomar (mjog sjaldgaeft; getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):
geta birst sem bl6d i pvagi (pvagid getur verio rautt eda likt tei ad lit) eda sem bolga i fétleggjum eda
fotum. betta getur lika valdid lungnaskemmdum sem geta leitt til hosta med blédugum uppgangi.

Hafio tafarlaust samband vid leekni ef einhver pessara einkenna um blaedingu eda nyrnasjukdoma
koma upp og tilkynnid honum um pau. Ef ekki naest samband vid videigandi leekni skal leita annarrar
leeknishjalpar pegar i stad.

° truflanir & starfsemi skjaldkirtils (mjog algengt; getur komio fyrir hja fleiri en 1 af hverjum
10 einstaklingum): geta komid fram sem 6hdéfleg svitamyndun, 6utskyrt pyngdartap eda
pyngdaraukning, augnbdlga, taugaveiklun, hradur hjartslattur, kuldatilfinning, preyta sem versnar eda
nytilkomin haegdatregda.

. truflanir tengdar raudum og hvitum blédkornum (sjaldgeft; getur komid fyrir hja allt ad 1 af
hverjum 100 einstaklingum): greindar med bl6dprufum.

. sarkliki (sjaldgeeft; getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum): einkennin geta
medal annarra verio pralatur purr hosti, madi, brjostverkur, hiti, bolga i eitlum, pyngdartap, htdutbrot
0g pokusyn.

) sjalfsnemisheilabdlga (sjaldgaeft; getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum): getur
falid i sér einkenni & bord vid hegdunartengdar og/eda gedreenar breytingar, skerdingu &
skammtimaminni eda flog. Einkennin geta likst MS-kasti.

Hver pessara alvarlegu aukaverkana getur komid fram mérgum arum eftir medferd med LEMTRADA. Hafid
tafarlaust samband vio lzekni ef einhver pessara einkenna gera vart vid sig og tilkynniéd honum um
pau. Einnig er porf & ad fara reglulega i bl6d- og pvagprufur til ad tryggja ad 6ll slik einkenni séu
medhdndlud an tafar ef pau koma upp.

Samantekt 4 rannséknum vegna sjalfsnzemissjikdoma:

Rannsokn Hvenar? Hversu lengi?

Blédrannsokn
(til greiningar & 6llum

mikilvaegum, Fyrir upphaf medferdar og a [ 4 ar eftir sidasta innrennsli med

Zm;r\lligﬂmwm sem manadarfresti eftir hana LEMTRADA

taldar eru upp ad

framan)
Pvagrannsokn

(vidbotarrannsokn til Fyrir upphaf medferdar og & [ 4 &r eftir sidasta innrennsli med

greiningar & manadarfresti eftir hana LEMTRADA

nyrnasjukdémum)

Ef pu ert med einkenni um bléoflagnafedarpurpura af 6naemistoga, aunna dreyrasyki A,
blodflagnafedarpurpura med segamyndun, eda nyrna- eda skjaldkirtilssjukdéma ad peim tima lidnum mun
leeknirinn framkvaema fleiri rannsoknir. pu ettir einnig ad hafa afram auga med einkennum um aukaverkanir
lengur en i fjogur ér, eins og lyst er i leidbeiningum fyrir sjuklinga, og hafa éryggiskortid tilteekt afram.

Onnur aukaverkun er aukin hztta & sykingum (sja upplysingar um tidni sykinga hja sjiklingum hér & eftir).
Sykingarnar eru i flestum tilvikum vaegar en alvarlegar sykingar geta komid upp.

Latid leekninn strax vita um &ll einkenni sykinga
+ hiti og/eda hrollur
«  bolgnir eitlar

I pvi skyni ad draga ur heettu & sumum sykingum kann laeknirinn ad ihuga bolusetningu vid hlaupabélu
og/eda adrar bolusetningar sem hann telur porf & (sja kafla 2: Adur en byrjad er ad nota LEMTRADA -
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Boluefni). Laeknirinn getur einnig avisad lyfi vid ablastri (sja kafla 2: Adur en byrjad er ad nota
LEMTRADA - Sykingar).

Algengustu aukaverkanirnar eru innrennslistengd vidbrogd (sja upplysingar um tioni peirra hja
sjuklingum hér & eftir) sem geta komid upp medan & innrennsli stendur eda innan 24 Kist. eftir innrennsli.
Vidbrogdin eru i flestum tilvikum vaeg en hugsanlega geta alvarleg vidbrégd komid upp. Stundum geta
ofnaemisvidbrogd komio fram.

Laeknirinn reynir ad draga Ur innrennslistengdum vidbrégdum med pvi ad gefa lyf (barkstera) fyrir hvert af
premur fyrstu innrennslunum a medferdartimabili med LEMTRADA. Einnig er haegt ad veita adrar meoferdir
aour en innrennsli hefst eda pegar einkenna verdur vart til ad takmarka pessi vidbrogd. Auk pess er vel fylgst
med sjuklingnum medan & innrennslinu stendur og i 2 kist. eftir ad pvi lykur. Ef alvarleg vidbrogd koma upp
mé haegja & innrennslinu eda jafnvel stédva pad.

I leidbeiningum fyrir sjukling med LEMTRADA mé finna frekari upplysingar um pessar aukaverkanir.
petta eru aukaverkanirnar sem geta komid fram

Mijog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

o Innrennslistengd vidbrogd sem geta komid fram vid innrennsli eda innan 24 Kist. eftir innrennslid:
breytingar & hjartsleetti, hofudverkur, utbrot, Gtbrot & likama, hiti, ofsakladi, hrollur, kl&di, rodi i andliti
og & halsi, preyta, 6gledi

e Sykingar: sykingar i dndunarvegi s.s. kvef og sykingar i kinn- og ennisholum, pvagfarasykingar,
herpessykingar

. Faekkun hvitra bl6okorna (eitilfrumna, hvitfrumna, daufkyrninga)

. Skjaldkirtilssjukdémar eins og ofvirkur skjaldkirtill eda vanvirkur skjaldkirtill

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

. Innrennslistengd vidbroégd sem geta komid fram vid innrennsli eda innan 24 Kist. eftir innrennslio:
meltingartruflanir, 6paegindi fyrir brjdsti, verkur, sundl, breytingar a bragdskyni, erfidleikar med
svefn, dndunarerfidleikar, madi, lagur bl6dprystingur, verkur a innrennslisstad

o Sykingar: hosti, syking i eyra, infliensulik veikindi, berkjubdlga, lungnabdlga, pruska i munni eda
leggdngum, ristill, &blastur, bdlgnir eda steekkadir eitlar, infliensa, syking vegna ristils, tannsyking

. Fjolgun hvitra blédkorna eins og daufkyrninga, eosinfikla (mismunandi tegundir hvitra bl6dfrumna),
bl6dleysi, minnkun & hlutfalli raudra blédkorna, aukin tilhneiging til ad fa mar eda bleedingar eda i
6venju miklu magni, bélga i eitlum

. 6fgakennd 6naemissvorun

. bakverkur, verkur i halsi, handleggjum eda fotleggjum, vodvaverkir, vodvakrampar, lidverkir, sarsauki
i munni eda halsi

o bélga i munni/gémum/tungu

o almenn 6peegindi, slappleiki, uppkost, nidurgangur, verkur i kvidarholi, magapest, hiksti

o 6edlilegar nidurstodur ur lifrarprofi

o brjdstsvidi

o fravik sem haegt er ad finna med rannséknum: bl6d eda protein i pvagi, hagslattur, éreglulegur eda
6edlilegur hjartslattur, har blodprystingur, skert starfsemi nyrna, hvit bléokorn i pvagi

o mar

. MS-kast

. skjalfti, skortur & neemi, svidi eda naladofi

o of- eda vanvirkni skjaldkirtils i tengslum vid sjalfsnaemi, skjaldkirtilsmétefni eda skjaldkirtilssteekkun
(bdlga & skjaldkirtli i halsinum)

° bolga i handleggjum og/eda fotleggjum

° sjontruflanir, tarubolga, augnsjakdomur i tengslum vid skjaldkirtilssjukdom

. tilfinning um ad allt hringsnuist eda jafnvaegistap, migreni

. kvidatilfinning, punglyndi

. 6edlilega miklar, langvarandi eda Oreglulegar tidablaedingar

° prymlabélur, hudrodi, 6hoéfleg svitamyndun, mislitun hddar, hidskemmd, hidbolga
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blodnasir, marblettir

hérlos

astmi

vOdva- og beinverkir, 6paegindi fyrir brjosti

Sjaldgaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
Sykingar: magapest, bolga i gémum, naglsveppur, bolga i halskirtlum, brad skdtabolga,
bakteriusyking i hud, storfrumuveirusyking

. lungnabdlga

o fotsveppir

° Gedlilegt leggangastrok

° aukia nemi, skyntruflanir eins og dodi, naladofi og verkur, spennuhtfudverkur

° tvisyni

o verkur i eyra

o erfidleikar vid ad kyngja, erting i halsi, hdsti med uppgangi

o minnkud likamspyngd, aukin likamspyngd, feekkun raudra bl6dkorna, haekkun bl6dsykurs, steekkun
raudra blédkorna

. haegdatregda, syruvidbragd, munnpurrkur

. blaeding fra endaparmi

o bleedingar ar gémum

o minnkud matarlyst

o bl6drur, neetursviti, andlitsproti, exem

. stifleiki, 6paegindi i hand- eda fétleggjum

. nyrnasteinar, Utskilnadur keténa i pvagi, nyrnasjukdémur

o veiklad/veikt onemiskerfi

o berklar

o bolga i gallblédru med eda an gallsteina

. vortur

. sjalfsnaemiskvilli sem einkennist af bleedingum (aunnin dreyrasyki A)

o sarkliki

. sjalfsnaemisroskun i heila (sjalfsnemisheilabdlga)

o blettir a hudinni sem hafa misst lit (skjallblettur)

o blettott sjalfsnemisharlos (blettaskalli)

Koma érsjaldan fyrir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)
o mjog mikil virkjun hvitra bl6dfrumna dsamt bdlgu (eitil- og traffrumnager med raudkornaati)
. blédstorkusjukdomur af véldum sjalfsnaemis (bl6dflagnafedarpurpuri med segamyndun)

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum):
listeriusyking/heilahimnubdlga af véldum listeriu

blaeding i lungum

hjartaafall

slag

rifur i hals- eda hryggslagedum (bl6dadar til heilans)

syking vegna veiru sem nefnist Epstein-Barr veira

bolguéastand sem hefur &hrif & morg liffeeri, Stills-sjukdomur hja fulloronum

Synid 6llum leeknum sem koma ad medferdinni ryggiskortid og fylgisedilinn en ekki einungis
taugasérfreedingnum.

Pessar upplysingar er einnig ad finna & 6ryggiskortinu og i leidbeiningunum sem laeknirinn hefur afhent.
Tilkynning aukaverkana

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

5. Hvernig geyma &4 LEMTRADA
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & ytri 6skjunni og letrun hettuglassins & eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C-8°C).
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn ljosi.

Mzalt er med pvi ad lyfid sé notad strax eftir pynningu vegna hugsanlegrar hettu & érverumengun. Ef pad er
ekki notad strax eru geymslutimi vid notkun og geymsluadstaedur fyrir notkun & abyrgo pess sem gefur lyfid
og attu ekki ad fara yfir 8 klst. vid 2°C til 8°C, auk pess sem verja skal pad gegn ljési.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

LEMTRADA inniheldur
Virka innihaldsefnio er alemtuzumab.
Hvert hettuglas inniheldur 12 mg af alemtuzumabi i 1,2 ml.

Onnur innihaldsefni eru:

e dinatriumfosfatdihydrat (E339)
dinatriumedetatdihydrat
kaliumklério (E508)
kaliumtvivetnisfosfat (E340)
polysorbat 80 (E433)
natriumklérid
vatn fyrir stungulyf

Lysing & utliti LEMTRADA og pakkningasteerdir
LEMTRADA er teert, litlaust til ljosgult innrennslispykkni, lausn (seeft pykkni) sem afgreitt er i hettuglasi tr
gleri med tappa.

Hver askja inniheldur 1 hettuglas.

Markadsleyfishafi

Sanofi Belgium

Leonardo Da Vincilaan 19
B-1831 Diegem

Belgia

Framleidandi

Genzyme Ireland Limited
IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road
Waterford

irland.

48


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

Hafid samband vid fulltrda markadsleyfishafa a hverjum stad ef skad er upplysinga um lyfid.

Belgié/Belgique/Belgien/
Luxemburg/Luxembourg
Sanofi Belgium

Tél/Tel: + 322 710 54 00

Bbbuarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten.: +359 (0)2 4942 480

Belgié/Belgique/Belgien/
Luxemburg/Luxembourg
Sanofi Belgium

Tél/Tel: + 32 2 710 54 00

Bbarapus
SANOFI BULGARIA EOOD
Temn.: +359 (0)2 970 53 00

Ceska republika
Sanofi s.r.o.
Tel: +420 233086 111

Danmark
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland
Sanofi Belgium
Tel: +49 (0) 6102 3674 451

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel. +372 640 10 30

EALGda
Sanofi-Aventis Movonpoécwnn AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Espafia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France
Sanofi Winthrop Industrie
Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel. +370 5 236 91 40

Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt
Tel: +36 1 505 0050

Lietuva
UAB ,,SANOFI-AVENTIS LIETUVA*
Tel. +370 5 275 5224

Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt
Tel: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi S.r.l.
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: + 4767 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43180185-0

Polska
Sanofi Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 280 00 00

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

Romania
sanofi Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.0.
Tel: +386 1 235 51 00

Slovenské republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel.: +421 2 208 33 600



Ireland Suomi/Finland

sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI Sanofi Oy

Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Puh/Tel: + 358 201 200 300

Italia Sverige

Sanofi S.r.l. Sanofi AB

Tel: 800536389 Tel: +46 (0)8 634 50 00

Kvmpog United Kingdom (Northern Ireland)
C.A. Papaellinas Ltd. sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
TnA: +357 22 741741 Tel: +44 (0) 800 035 2525

Latvija

Swixx Biopharma SIA

Tel: +371 6 616 47 50
pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur i.
Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

Til ad fraeda sjuklinga um hugsanlegar aukaverkanir og leidbeina peim um vidbrdgd vid tilteknum
aukaverkunum er eftirfarandi efni um lagmaorkun &hzttu i bodi:

1 Oryggiskort sjuklings: Kort sem sjuklingur synir heilbrigdisstarfsfolki til ad greina fra notkun sinni
4 LEMTRADA.

2 Leidbeiningar fyrir sjukling: Til ad nalgast frekari upplysingar um sjalfsnaemisvidobrégd, sykingar og
adrar upplysingar.

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

Upplysingar & islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is

Eftirfarandi upplysingar eru einungis a&tladar heilbrigdisstarfsménnum:
Upplysingar um lagmérkun ahaettu — Sjalfsnemissjukdémar
e Afar mikilveegt er ad sjuklingurinn skilji skuldbindinguna sem felst i pvi ad fara i reglulegar
rannsoknir (i 4 ar eftir sidasta innrennsli) jafnvel po6tt hann sé an einkenna og gédum tokum hafi
verid ndd & MS-sjukdémnum.

e Gera skal dztlun i samradi vid sjuklinginn um reglulegt eftirlit og skipulagningu pess.

e Fylgi sjuklingar ekki pessari datlun geetu peir purft frekari radgjof par sem 16gd er éhersla &
ahaettuna sem fylgir pvi ad missa af reglubundnum rannséknum.

e Hafa skal eftirlit med nidurstddum rannsokna og halda afram ad fylgjast med einkennum um
aukaverkanir.

o Farid yfir leidbeiningarnar med LEMTRADA og fylgisedilinn med sjaklingnum. Minnid sjaklinginn
a ad vera vakandi fyrir einkennum sem tengjast sjalfsnemissjukdomum og ad leita leeknisadstooar ef
eitthvad veldur ahyggjum.

Fraedsluefni fyrir heilbrigdisstarfsfolk er einnig tilteekt:
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Leidbeiningar med LEMTRADA fyrir heilbrigdisstarfsfolk
pjéalfunareining fyrir LEMTRADA
Gaétlisti fyrir leekninn sem &visar LEMTRADA

Lesid samantektina & eiginleikum lyfs (adgengileg & fyrrnefndum vef Lyfjastofhunar Evropu) til ad fa frekari
upplysingar.

Upplysingar um undirbaning fyrir gjof LEMTRADA og eftirlit med sjuklingi

Sjuklingar skulu fa lyfjaforgjof med barksterum rétt adur en innrennsli med LEMTRADA er gefid
fyrstu 3 dagana & hverju medferdartimabili. Ad auki ma ihuga lyfjaforgjof med andhistaminum
og/eda hitalekkandi lyfjum &dur en gjof 8 LEMTRADA hefst.

Gefa skal ollum sjuklingum lyf til inntoku gegn ableestri medan a medferd stendur og i 1 manud eftir
medferd. | kliniskum rannséknum voru sjuklingum gefin 200 mg af acicloviri tvisvar & dag eda
jafngildi pess.

Heildarrannsoknir fra upphafi og skimanir eins og lyst er i kafla 4 i samantekt & eiginleikum lyfs.

Fyrir gjof &4 ad skoda innihald hettuglassins vel med tilliti til agna og litabreytinga. Notid ekki lyfid
ef agnir eru til stadar eda litabreyting hefur ordid a pykkninu.
HRISTID EKKI HETTUGLOS FYRIR NOTKUN.

Vidhafid smitgat og dragid 1,2 ml af LEMTRADA Ur hettuglasinu og deelid pvi Gt i 100 ml af
natriumkloridi 9 mg/ml (0,9%) innrennslislyfi, lausn eda glukdsa (5%) innrennslislyfi, lausn.
Blandid lausnina med pvi ad hvolfa pokanum varlega. Gata skal pess ad tryggja ad blandada lausnin
sé s&fd.

Gefio LEMTRADA innrennslislausn med inngjof i blazd a um pad bil 4 klukkustundum.

Ekki ma baeta 6drum lyfjum vio LEMTRADA innrennslislausn eda gefa samtimis med sému
innrennslisslongu.

Meelt er med pvi ad lyfid sé notad strax eftir pynningu vegna hugsanlegrar hattu & 6rverumengun. Ef
pbad er ekki notad strax eru geymslutimi vid notkun og geymsluadstaedur fyrir notkun & abyrgd pess
sem gefur lyfid og attu ekki ad fara yfir 8 klst. vid 2°C til 8°C, auk pess sem verja skal pad gegn
ljosi.

Fylgja skal reglum sem gilda um rétta medferd og férgun. Farga skal éllum leka eda Urgangi i
samraemi vid gildandi reglur.

Fylgjast skal med innrennslistengdum vidbrégdum hja sjuklingi i 2 kist. eftir hverja innrennslisgjof.
Ef porf krefur er haegt ad hefja medferd vid einkennum, sja samantekt & eiginleikum lyfs. Haldid
afram manadarlegum rannséknum med tilliti til sjalfsnemissjukdoma hja sjuklingnum, par til 4 &r
eru lidin fréa sidasta innrennsli. Skodid leidbeiningar med LEMTRADA fyrir heilbrigdisstarfsfolk til
ad fa frekari upplysingar eda lesid samantekt & eiginleikum lyfs sem er adgengileg & fyrrnefndum vef
Lyfjastofnunar Evropu.
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