


1 LAKEMEDLETSNAMN

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml pulver och vétska till injektionsvitska, 16sning.

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje injektionsflaska med pulver innehaller 220 mg rilonacept. Efter rekonstituering innehaller varje
ml 16sning 80 mg rilonacept.

Den fullstindiga forteckningen 6ver hjdlpdmnen finns i avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDEL SFORM . QQ
N

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning. . &\Q

Pulvret ér vitt till benvitt. . (@’0

Vitskan &r en klar och farglos 16sning. {O

4. KLINISKA UPPGIFTER KO

X
4.1 Terapeutiskaindikationer \@(\

Rilonacept Regeneron ér indicerat for behandling av kryo associerade periodiska syndrom (CAPS)
med svara symtom, inklusive familjart autoinflammatog 6ldsyndrom (FCAS) och Muckle-Wells
syndrom (MWS), hos vuxna och barn fran 12 érs élder.

4.2 Dosering och administreringssatt Q(

Behandlingen skall initieras och évervakégfsa en specialistldkare med erfarenhet av diagnostik och
behandling av CAPS. <
X

Efter lamplig utbildning i korrektNpjektionsteknik kan patienter sjdlva injicera Rilonacept Regeneron,
forutsatt att deras lékare bedérier att det &r lampligt och det sker under tillrdcklig medicinsk
uppfoljning.

e
Dosering b\
Vuxna

Behandling til na bor inledas med en laddningsdos pé 320 mg. Administreringen bor fortsétta med
en injektion@ ckan pé 160 mg. Rilonacept Regeneron bor ej ges oftare dn en géng i veckan.

Pediatr{&a patienter (12-17 &r)

Behantlingen bor inledas med en laddningsdos pé 4,4 mg/kg, upp till maximalt 320 mg.
Administreringen bor fortsdtta med en injektion i veckan pa 2,2 mg/kg, upp till maximalt 160 mg (se
Tabell 1). Doseringen till barn maste justeras allteftersom barnet véxer. Patient eller vardare bor
rekommenderas att tala med behandlande l14kare innan dosen justeras. Erfarenhet fran barn ar
begrénsad. I det kliniska programmet for CAPS behandlades 8 ungdomar i aldern 12—17 ar under upp
till 18 méanader.

Pediatriska patienter (upp till 12 &r)
Det finns inga data angdende anviandning av Rilonacept Regeneron till barn under 12 ars alder med
CAPS, och likemedlet rekommenderas dirfor ej till denna pediatriska aldersgrupp.



Aldre (65 &r och aldre)

Enligt tillgidngliga data foreligger det inget behov av dosmodifiering baserat pa hog alder. Den kliniska
erfarenheten fran patienter 6ver 65 ar dr dock begrinsad, varfor forsiktighet rekommenderas (se avsnitt
5.1).

Nedsatt njurfunktion

Det foreligger inget behov av dosmodifiering till patienter med lindrigt, mattligt eller svart nedsatt
njurfunktion, eller med terminal njursvikt. Den kliniska erfarenheten frén denna patientgrupp ar dock
begréinsad.

Nedsatt leverfunktion
Rilonacept Regeneron har ej studerats pa patienter med nedsatt leverfunktion.

Administreringssétt . Q
Rilonacept Regeneron ar endast avsett for subkutan anvindning. Det &r ej avsett for intray, Q:ller
intramuskular anviandning. . \
Anvisningar om beredning av ldkemedlet fére administrering finns i avsnitt 6.6. 9”0

Laddningsdosen for vuxna bor administreras som tva subkutana injektioner og';@ dera 2 ml (totalt
320 mg rilonacept) som ges pa samma dag pa olika stillen. Efterféljande dgser™administreras som en
subkutan injektion pa 2 ml (160 mg rilonacept) en géng i veckan. g’o

Till pediatriska patienter ges dosen som en eller (for laddningsdos@ré subkutana injektioner med en
maximal volym hos den enskilda injektionen pa 2 ml. “@

Som en hjélp anges motsvarande dosvolym for den Vecko@vna injektionen till pediatriska
patienter i Tabell 1 nedan. Q

Tabell 1: Dosvolym av Rilonacept Regeneron (eft{vzékonstituering) som funktion av kroppsvikten
hos pediatriska patienter i dldern 12—17 ar

o &\ 7
Viktomrade (kg) @

svolym (ml)

23,6272 @ 0,7
273-30,8 , N 0,8
30,9-344 , N 0,9
34,5-38: 0 1
38,2-4,7° 1,1

415854 1,2

40%°49.0 1,3

4v.1-52,6 1,4
L\ 752,7-56,3 1,5
O 56,4-59,9 1,6
’O 60,0-63,5 1,7
N/ 63,6-67,2 1,8
67,3-70,8 1,9

70,9 och déaréver 2

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot rilonacept eller mot nagot hjélpimne.
Aktiva, svéra infektioner (se avsnitt 4.4).



4.4  Varningar och forsiktighet

Allvarliga infektioner

Interleukin-1-blockad (IL-1-blockad) kan stéra immunsvaret vid infektioner. Allvarliga, livshotande
infektioner har i mindre vanliga fall rapporterats hos patienter som behandlas med Rilonacept
Regeneron.

I en &ppen fortséttningsstudie utvecklade en patient bakteriell meningit och avled. Rilonacept
Regeneron skall sdttas ut om en patient utvecklar en allvarlig infektion. Behandling bor ej paborjas pé
patienter med en aktiv eller kronisk infektion (se avsnitt 4.3) och lédkaren bor tillimpa forsiktighet vid
administrering av Rilonacept Regeneron till patienter som i anamnesen har recidiverande infektioner
eller bakomliggande tillstand som kan predisponera for infektioner.

Eftersom Rilonacept Regeneron ddmpar ett inflammatoriskt svar kriavs klinisk vaksamhet fdr{@

*

utesluta en bakomliggande infektion hos patienter som inte mar bra. Q\

Tumdrnekrosfaktorhammare (TNF-hdmmare) har varit associerade med en forhojd <

reaktivering av latent tuberkulos (TB). Det &r ej kéint om anvéndning av IL—l—héir%ﬁ)e som rilonacept
oOkar risken for reaktivering av tuberkulos eller opportunistiska infektioner. I @ ehandling med

lzga ade aktiv och inaktiv

Rilonacept Regeneron pabdrjas méste alla patienter utvérderas med avseende

(latent) tuberkulos. o’o

Kombinationer som ej rekommenderas &K

Kombinationer av Rilonacept Regeneron och TNF-hdmmare ha vérderats 1 kliniska studier. Nér
en annan IL-1-hdmmare har kombinerats med en TNF-hdm ar detta varit forenat med en forhojd
incidens av allvarliga infektioner. O

Pa grund av den forhojda risken for alIvarIigainE er bor Rilonacept Regeneron g

anvandastillsammans med TNF-hammare (se tt 4.5).

Anvindning av Rilonacept Regeneron i kq%ﬁa%n med andra IL-1-hdmmare rekommenderas ¢j (se
avsnitt 4.5). \

Overkinslighet &Q

Aven om inga 6verkéinslighetsre§ﬂ( ner relaterade till behandlingen med Rilonacept Regeneron sags
under det inledande kliniskas ﬁgrammet skall, om en 6verkénslighetsreaktion upptréader,
administreringen stoppas omédelbart och permanent och 1dmplig behandling sittas in.

En risk for allvarlig@%&éinslighetsreaktioner, vilket ej dr séllsynt med injicerbara proteiner, kan ¢j
uteslutas (se avsm’@ 3).

Antikr iktade mot receptordoménerna i rilonacept pavisades med en ELISA-analys hos 35 % av
(19 av 55) som behandlades under minst 6 veckor i den kliniska studien. Det foreldg ingen

Forraht
korrelation mellan antikroppsaktivitet och vare sig klinisk effekt eller sékerhet.

Neutropeni
Neutropeni (absolut neutrofilantal [ANC] < 1,5 x 10°/1) har ofta setts i samband med ett annat

lakemedel som hdmmar IL-1 och som anvénds till en annan patientgrupp én CAPS-patienter
(reumatoid artrit). Neutropeni iakttogs ofta hos patienter med reumatoid artrit (icke godkand
anvédndning) som erh6ll Rilonacept Regeneron subkutant i kliniska studier. Ingen av dessa patienter
fick ndgra allvarliga infektioner relaterade till neutropenin. Aven om neutropeni iakttogs hos CAPS-
patienter i mindre vanliga fall, var det studerade antalet litet. Behandling med Rilonacept Regeneron
bor ej sittas in pa patienter med neutropeni. Det rekommenderas att man utvarderar neutrofilvirdena
innan behandlingen pabdrjas, efter 1 till 2 ménader, samt regelbundet direfter sa lange patienten



behandlas med Rilonacept Regeneron. Om en patient blir neutropen skall man noga 6vervaka ANC
och Overviga att avbryta behandlingen.

Maligniteter
Effekten av Rilonacept Regeneron-behandling pa utvecklingen av maligniteter dr ¢j kédnd. Emellertid

kan behandling med immunsuppressiva medel, inklusive Rilonacept Regeneron, leda till en 6kad risk
for maligniteter.

Vacciner

Levande vacciner bor ej ges samtidigt med Rilonacept Regeneron (se avsnitt 4.5). Innan behandling
med Rilonacept Regeneron pabdrjas bor vuxna och pediatriska patienter genomga alla lampliga
rekommenderade vaccinationer, inklusive vaccinering med pneumokockvaccin och inaktiverat
influensavaccin.

Forandringar av lipidprofilen ’\Q
Patienterna bor 6vervakas med avseende pa forandringar i lipidprofilen och dir sé &r r% rat erhalla

medicinsk behandling (se avsnitt 4.8). 9

Mutation i NLRP3-genen (

Alla fall i de kliniska studierna hade en bekréftad mutation i NLRP3- genen &e ten har ej utvérderats
pa patienter utan en bekriftad mutation i NLRP3-genen. KO

45 Interaktioner med andra lékemedel och bvrigainterakti&b

Inga interaktionsstudier har utforts. b\l_

Administrering av Rilonacept Regeneron i kombinatio@ TNF-hdmmare rekommenderas ej (se
avsnitt 4.4), eftersom administrering av en annan ILz] -Bfetkerare tillsammans med TNF-hdmmare har
varit forenat med en forhojd incidens av allvarli 3Q ktioner.

Administrering av Rilonacept Regeneron‘\e@mbination med andra IL-1-hdmmare har ej studerats och
rekommenderas darfor ej. @

Bildningen av CYP450-enzymef ha%mas av de forhojda nivderna av cytokiner vid kronisk
inflammation. Darfor forva et att ett &mne som binder till IL-1, som rilonacept, skulle kunna
normalisera bildningen ay, C¥P450-enzymer. Detta har klinisk betydelse for CYP450-substrat med
smalt terapeutiskt in dosen justeras individuellt (t.ex. warfarin). Nér Rilonacept Regeneron-
behandling har pabagjats pa patienter som behandlas med denna typ av ldkemedel bor man gora en
terapeutisk uppfo g av effekt eller plasmanivéer, och likemedelsdosen for den enskilda patienten
kan behova ju@s.

gen ande vacciner hos patienter som behandlas med Rilonacept Regeneron. Darfor bor levande
vaccin€r ej ges samtidigt med Rilonacept Regeneron, sévida inte nyttan véger klart tyngre &n riskerna.
Om vaccination med levande vacciner skulle vara indicerat efter det att man paborjat behandling med
Rilonacept Regeneron, dr rekommendationen att man vantar minst 6 veckor efter den senaste
Rilonacept Regeneron-injektionen och fore nastfljande (se avsnitt 4.4).

Det G@Shga data for vare sig effekterna av levande vacciner eller sekundér dverforing av infektioner
|

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Adekvata data fran behandling av gravida kvinnor med rilonacept saknas. Reproduktionstoxikologiska
studier har utforts pa djur och visade inga effekter pa fertilitet eller fostermorfologi; emellertid visade
en studie pa dréktiga apor sénkta nivaer av dstrogen (se avsnitt 5.3). Risken for foster/moder ar okénd.
Kvinnor skall anvidnda effektiva preventivmedel under behandling med Rilonacept Regeneron och



under upp till 6 veckor efter sista dosen. Kvinnor som &r gravida eller som onskar bli gravida skall
darfor behandlas endast efter en grundlig nytta-risk-utvérdering.

Amning
Det dr ej ként om rilonacept utsondras i brostmjolk fran ménniska eller djur. Ett beslut att

fortsétta/avbryta amning eller fortsitta/avbryta behandling med Rilonacept Regeneron maste fattas
med hénsyn till nyttan av amningen for barnet och nyttan av Rilonacept Regeneron-behandlingen for
kvinnan.

4.7 Effekter paformagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Formagan att framfora fordon och anvdnda maskiner kan vara nedsatt till foljd av vissa symtom
kopplade till CAPS. Patienter som upplever yrsel under Rilonacept Regeneron-behandling bor yinta
tills denna gett med sig helt innan de framfor fordon eller anvénder maskiner. &

4.8 Biverkningar \\
Majoriteten av de relaterade negativa héndelserna i de kliniska studierna klass1ﬁc§€3es som
reaktioner pa injektionsstillet, vilket sags hos cirka 50 % av patienterna i fas ien. De
rapporterade reaktionerna pa injektionsstéllet var i allménhet av lindrig ti 1g svarighetsgrad.
Inga patienter drog sig ur studien pa grund av reaktioner pa injektionss g

rogrammet for totalt 109
edan med anvindning av foljande
0); mindre vanliga

De biverkningar av Rilonacept Regeneron som rapporterades i fas
patienter, varav vissa behandlades under mer &n 2 ér, finns angty
frekvenskategorier: mycket vanliga (>1/10); vanliga (>1/10

(=1/1 000, 1/100). &

Beroende pa den lilla patientgruppen klassificer

ae%wer kning som rapporteratsfor minst 2
patienter som "vanlig”.

Tabell 2; Biverkningar med R|Ionacept.|§’.@%on hos CAPS-patienter

Organsystemklass Blveré\ng Frekvens
enligt MedDRA

Allméinna.symtom och/eller ’&‘éa}tl.oner pa 1njektjog§stﬁllet, mycket vanliga
symtom vid . { inklusive erytem, blaméarken,

&’0

klada, svullnad, inflammation,
smdrta, dermatit, 6dem,
urtikaria, blasor

administreringsstéllet

&Q/

Trotthet

vanliga

Infektioner oc

\/’O

—
]@&statloner

RNL2

Ovre luftviigsinfektion; sinuit

mycket vanliga

Bronkit; gastroenterit;
virusinfektioner; hud- 6gon-
och droninfektioner; pneumoni

vanliga

Bakteriell meningit

mindre vanliga

Undersokningar Forhojt eosinofiltal vanliga
Centrala och perifera Huvudvirk mycket vanliga
nervsystemet Yrsel vanliga
Blodkarl Hypertoni, rodnad vanliga
Oron och balansorgan Vertigo vanliga
Ogon Irit mindre vanliga
Psykiska stérningar Angest, somnldshet vanliga
Immunsystemet Overkinslighet vanliga




Infektioner och infestationer

Under del A av den pivotala studien (se avsnitt 5.1) var incidensen av patienter som rapporterade
infektioner som provaren bedomde som relaterade till behandlingen hogre med Rilonacept Regeneron
(9 %) dn med placebo (0 %). I del B, randomiserad utséttning, var incidensen av infektioner likartad
for Rilonacept Regeneron- (0 %) och placebopatienter (4 %). Del A av studien initierades under
vintermanaderna, medan del B huvudsakligen utférdes under sommarménaderna.

I placebokontrollerade studier pa en rad olika patientgrupper, omfattande 336 patienter som
behandlades med rilonacept och 165 som behandlades med placebo, var incidensen av infektioner
6,8 % respektive 3 % (0,44 respektive 0,19 per patientexponeringsar) for rilonacept respektive placebo.

Allvarliga infektioner
En patient i en 6ppen studie pd CAPS avled efter att ha utvecklat sinuit och bakteriell meningit ed
Streptococcus pneumoniae).

I en studie pé patienter med adult Stills sjukdom utvecklade en patient en infektion ma%
Mycobacteriumintracellulare i armbagen efter en intraartikulér glukokortikoidinjek h dérpa
foljande lokal exponering for en missténkt mykobakteriekilla. I en studie pa pati med
polymyalgia rheumatica utvecklade en patient bronkit och sinuit, vilket ledde{{@ khusvérd.

Blodet och lymfsystemet (
Under det inledande placebokontrollerade avsnittet av den pivotala stu&p okade medelvirdena for
hemoglobin medan medelvirdena for neutrofiler och trombocyter s;j hos patienter som behandlades

med Rilonacept Regeneron. Dessa fordndringar bedomdes ej s iniskt signifikanta och kan
eventuellt ha berott pd en reduktion av det kroniska inflam ka tillstdnd som foreligger vid CAPS,
med atfoljande reduktion av akutfassvaret.

Allménna symtom och/eller symtom vid administrerin 'llet

Hos patienter med CAPS var den vanligaste och onsekvent rapporterade biverkningen i
samband med behandlingen reaktioner pd inj ek stéllet. Dessa reaktioner innefattade erytem,
svullnad, kldda och blamirken. De flesta r r pa injektionsstillet varade i en eller tva dagar. I
studierna pa patienter med CAPS bedém gen reaktion pa injektionsstillet som svér, och ingen

patient avbrot deltagandet i studien E(i@md av en sadan reaktion.

Immunogenicitet Q

Antikroppar riktade mot recg Qrdomanerna i rilonacept pavisades med en ELISA-analys hos patienter
med CAPS efter behandli g’&d Rilonacept Regeneron i kliniska studier. Nitton patienter av 55 (35 %)
som erhdll Rilonacept eron under minst 6 veckor testade vid minst ett tillfdlle positivt med
avseende pa behandl tlosta bindande antikroppar. Av dessa 19 patienter testade 7 positivt vid den
sista utvarderinge cka 18 eller 24 av den Oppna fortsittningsperioden) och 5 patienter testade
positivt med a de pé neutraliserande antikroppar vid minst ett tillfdlle. Det foreldg ingen
korrelation 1@ n antikroppsaktivitet och vare sig klinisk effekt eller sdkerhet.

Dessa d speglar den andel av patienterna vilkas provresultat var positiva med avseende pa
ant1k}&gfpar mot rilonacept i specifika analyser och dr hoggradigt beroende av sensitivitet och
specificitet hos dessa analyser. Den observerade incidensen av antikroppspositivitet i en analys kan
paverkas av flera olika faktorer, inklusive analysens sensitivitet och specificitet, provhantering,
samtidig medicinering och bakomliggande sjukdom. Av dessa skil kan det vara missvisande att
jadmfora incidensen av antikroppar mot rilonacept och incidensen av antikroppar mot andra likemedel.

Fordndringar av lipidparametrar

Kolesterol- och lipidnivéderna kan vara sankta hos patienter med kronisk inflammation. Patienter med
CAPS som behandlades med Rilonacept Regeneron hade efter 6 veckors 6ppen behandling
genomsnittliga hdjningar frén baseline av totalkolesterol, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol och
triglycerider pa 19 mg/dl, 2 mg/dl, 10 mg/dl respektive 57 mg/dl. Behandlande lékare bor dvervaka
patienternas lipidprofiler (exempelvis efter 2—-3 ménader) och vid behov 6verviga lipidsédnkande
behandling, baserat pa kardiovaskuldra riskfaktorer och aktuella riktlinjer.
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49 Overdosering

Inga fall av 6verdosering har rapporterats. Den maximala mangd av ldkemedlet som kan administreras
pa ett sdkert sétt har ej faststéllts.

Intravends administrering av Rilonacept Regeneron i doser pa upp till 2 000 mg per ménad till en
annan patientgrupp under upp till sex manader tolererades i allménhet vél. En patient i en studie pa
artros utvecklade 6vergaende neutropeni (absolut neutrofilantal < 1 x 10°/1) efter att ha erhallit en
mycket hog dos (2 000 mg). Maximala veckodoser pa upp till 320 mg har administrerats subkutant
under upp till cirka 2 ar eller mer till ett litet antal patienter med CAPS och upp till 6 manader till
patienter med RA 1 kliniska studier utan evidens for dosbegriansande toxicitetsreaktioner.

I hindelse av 6verdosering rekommenderas att patienten monitoreras med avseende pé teclge@
symtom pa biverkningar, och att 1implig symtomatisk behandling sétts in omedelbart. Q\

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER (@

5.1 Farmakodynamiska egenskaper (KO

Farmakoterapeutisk grupp: Interleukinhdmmare, ATC-kod: LO4AC%./KO

Detta lakemedel har godkénts i enlighet med reglerna om ”godk&de i undantagsfall”. Detta
innebdr att det inte varit mojligt att fa fullstéindig informatio& etta likemedel beroende pa att
sjukdomen ér sdllsynt. Europeiska likemedelsmyndighete A) kommer att granska all ny
information som kan bli tillgdnglig varje ar och uppdat@enna SPC om det dr nodvéndigt.

Verkningsmekanism @
Rilonacept r ett dimert fusionsprotein bestéien de ligandbindande doménerna i den extracelluldra
1 ,

delen av human interleukin-1-receptor typ, I) och accessoriskt protein till IL-1-receptor
(IL-1RACP) lankade linjért till Fc-delen 3\% mant IgG1. Rilonacept binder till och blockerar
aktiviteten hos cytokin IL-1 och binderpill bade IL-1B och IL-10, som ar de priméra
proinflammatoriska cytokiner som é&n landade i ménga inflammatoriska sjukdomar. Rilonacept
binder &dven till den endogena IL'-\k ceptorantagonisten (IL-1ra) men med ldgre affinitet an till IL-1
eller IL-1a. ,0’0(

Farmakodynamiska effe%t

I kliniska studier up \é‘{CAPS—patienter med okontrollerad 6verproduktion av IL-1p ett snabbt svar
pa behandling me nacept, d.v.s. att laboratorieparametrar som halterna av C-reaktivt protein
(CRP) och ser@‘nyloid A (SAA), leukocytos och hoga trombocyttal snabbt atergick till det normala.

Klinislg.e’ﬁﬂsl%ch sikerhet

Sikerh&@h och effekten hos rilonacept vid behandling av CAPS, inklusive patienter med FCAS (dven
ként sdfMm familjar koldurtikaria (FCU; FCUS)), och MWS visades i en randomiserad, dubbelblind,
placebokontrollerad studie med tvé delar (A och B) som genomfordes sekventiellt pd samma patienter.
Effektavsnittet av studien omfattade 47 patienter, varav 44 med diagnosen FCAS och 3 med diagnosen
MWS. Ytterligare 12 patienter rekryterades under den 6ppna fortséttningsfasen, dér effektdata
insamlades, 8 vuxna med diagnosen FCAS och 4 ungdomar (13-16 ar), 3 med FCAS och 1 med
overlappande FCAS/MWS. Ytterligare 4 ungdomar (12—17 ar), alla med diagnosen FCAS,
rekryterades dérefter i den 6ppna fortséttningsfasen dér effektdata ej insamlades. Effekten
utvdrderades ej hos patienter utan en bekrdftad mutation i genen NLRP3/CIAS].

Del A var en 6 veckor ldng, randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad period for att utvérdera
rilonacept i en dos pa 160 mg per vecka efter en initial laddningsdos pa 320 mg. Omedelbart efter del
A gick patienterna in i del B som bestod av en 9 veckor lang, patientblind period under vilken alla
patienter erholl rilonacept 160 mg per vecka, foljd av en 9 veckor lang, dubbelblind period med
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randomiserad utsittning dér patienterna randomiserades till att antingen fortsitta med rilonacept
160 mg per vecka eller fa placebo. Patienterna erbjods dérefter att delta i en 24-veckors
fortsittningsfas med 6ppen behandling, dér alla patienter behandlades med rilonacept 160 mg per
vecka.

Patienterna anvénde ett dagligt dagboksformulér for att podngsitta foljande fem tecken och symtom pa
CAPS: ledsmarta, hudutslag, feberkinsla/frossbrytningar, rodnad/smarta i 6gonen, trotthet, som vart
och ett poéngsattes pa en skala frdn 0 (ingen, ingen svarighetsgrad) till 10 (mycket svar). Studien
utvirderade medelpodngen for symtomen genom att analysera forandringen fran baseline till
behandlingens slut.

Foréndringarna av medelsymtompodngen under den randomiserade parallellgruppsperioden (del A)
och den randomiserade utsittningsperioden (del B) av studien visas i Tabell 3. Patienter som
behandlades med rilonacept upplevde en minskning av medelsymtompoéngen pa 84 % unde%@.
jamfort med 13 % for placebobehandlade patienter (p< 0,0001). I del B 6kade medelsymt L angen
mer hos de patienter som fick ga dver till placebo dn hos patienter som fortsatte med {;{I% ept.

Hos de flesta patienter noterades forbéttringar av podngen for nyckelsymtom ino @/ngn efter det
att rilonaceptbehandlingen paborjats. Patienter som behandlades med rilonaca levde storre
forbattring dn placebobehandlade patienter inom var och en av de fem komponenterna i den

*

sammansatta endpointen. 00

Det genomsnittliga antalet symtomgivande “’skov”-dagar (deﬁniergsom en dag da den
medelsymtompoédng som rapporterades i patientdagboken 1ag & ) under den 21 dagar langa
baselineperioden fore behandling och under endpointperio behandling, i del A, sjonk frén 8,6
vid baseline till 0,1 vid endpoint f6r gruppen som erhéll ril(jécept, jamfort med en foréndring frén 6,2
till 5,0 for placebogruppen (p<0,0001 vs. placebo). Q

En signifikant hogre andel av patienterna i rilona Qgruppen an i placebogruppen upplevde en
forbattring frdn baseline av den sammansatta paagen pd minst 30 % (96 % vs. 29 % av patienterna),
pa minst 50 % (87 % vs. 8 %) och pa ming}&% 0 % vs. 0 %) (p<0,0001).

sjukdomsaktiviteten och patienten mning av graden av inskrankning av dagliga aktiviteter till
foljd av sjukdomen signifikant hbg ¢ patienter som behandlades med rilonacept jaimfort med hos dem
som fick placebo. .0’0(

Medelhalterna av C—é@% protein (CRP) sjonk signifikant jamfort med baseline hos de

I del A och del B forbéttrades liikag?h patientens overgripande bedomning av

rilonaceptbehandladi fenterna, medan man ej sdg nagon fordandring hos dem som fick placebo.
Rilonacept gav oc® n signifikant minskning av serumamyloid A (SAA) jamfort med baseline, till
0

nivaer inom n@e mradet.

Under %§gﬁna fortséttningsstudien bibehdlls sinkningen av medelsymtompoéngen, serum-CRP och
seru% under upp till ett ar.



Tabell 3: Medelsymtompoang hos vuxna (frén 18 ar)

Del A Placebo | Rilonacept Del B Placebo Rilonacept
(n=24) | (n=23) (n=23) (n=22)

Baselineperiod fore Baselineperiod med

behandling 2.4 3,1 aktivt Rilonacept 0,2 0,3

(Vecka -3 till 0) (Vecka 13 till 15)

Endpointperiod Endpointperiod

(Vecka 4 till 6) 21 0,5 (Vecka 22 till 24) 1,2 0.4

Medelforandring Medelforandring

fran baseline till -0,3 -2,6% fran baseline till 0,9 0,1**

endpoint endpoint

p-vérde for p-vérde for

forandring fran forandring fran Q

baseline vid ES p<0,0001 baseline vid p<0,0001 E&Q

jamforelse inom jamforelse inom 4 Q

gruppen gruppen 0’/86

*p< 0,0001, jaimforelse rilonacept vs. placebo
**p< 0,001, jamforelse rilonacept vs. placebo

ES = ¢j signifikant

En utvirdering av effekten med avseende pa aldersgrupp och diagnos
nyckelsymtompoéng (NSP) vid slutet av den 24 veckor langa 6ppna(0/rtséittningsstudien och NSP vid
baseline, med anvindning av tidsmedelvérden for dagliga medg @tg Resultaten for de vuxna som

kom in i studien under del A presenteras atskilda fran resultate
Oppna fortsittningsfasen; resultaten for de fyra ungdomar s@
fortsattningsfasen presenteras for varje individ.

Tabell 4: Nyckelsymtompoang fordelat efter

fortsattningsstudien

O

s genom en jimforelse av

de vuxna som gick direkt in i den
ick in direkt i den Gppna

él{@och diagnos efter den 24 veckor langa 6ppna
[a\

Grupp Aldersgrupp. (\\Qlagnos Medel-NSP Medel-NSP Sankning fran
(intervall\@} vid baseline | vid vecka 24 baseline
QC,

Vuxna som kom inidel A | 18 &%5 FCAS 2,9 0,7 75,9 %

Q4 63) n=31
#X 265 FCAS 2,4 04 77,3 %

D 67, 78) n=10
é 18 till <65 MWS 33 0,2 90,5 %

PN (22, 45) =3

looxd

Vuxna som kqm\ih i ppen 18 till <65 FCAS 2,3 0,2 93,0 %

fortséttning @, (18, 56) n=3

O\

Ung% som kom in i 13 FCAS 2,4 0,4 85,6 %
Oppen fortsittning 15 FCAS 0,3 0,0 100 %
16 FCAS 2,8 0,0 100 %
13 FCAS/MWS 0,7 0,0 95,7 %

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Biotillgéngligheten for rilonacept efter en subkutan injektion uppskattas till cirka 50 %.

De genomsnittliga dalnivaerna av rilonacept var cirka 24 pg/ml vid steady-state efter veckovis
subkutana doser pa 160 mg under upp till 48 veckor till patienter med CAPS. Steady-state forefoll ha

uppnatts efter 6 veckor.
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Tabell 5: Farmakokinetiska egenskaper for Rilonacept vid steady-state'.

Parameter Virde®
Cinax (mg/1) 315
AUC (dygn mg/l) 198
CL /F (I/dygn) 0,808
Ty, terminal (dygn) 7,72

"Baserat pa populationsfarmakokinetisk modellering

?Visade virden ar hirledda ) &QQ
AN

Speciella patientgrupper
Det foreligger inga farmakokinetiska data for patienter med nedsatt leverfunktion. @)m med andra
stora proteiner forvintas eliminationen av rilonacept ske genom proteolytisk e@‘y ing och
malmedierad elimination. Foljaktligen forvéntas inte en nedsatt leverfunktio erka
farmakokinetiken for rilonacept pa négot kliniskt signifikant satt. RS (

Resultaten fran en singeldosstudie pa patienter med terminal njursvi‘lqi RD) tyder pa att
eliminationshastigheten for rilonacept ej minskade. Renal elimip; t@ av rilonacept betraktas darfor
som en mindre betydande eliminationsvég. Ingen dosjusteringf; dras till patienter med nedsatt
njurfunktion.

Ingen studie utfordes for att utvérdera inverkan av élde@bn eller kroppsvikt pa
rilonaceptexponeringen. Baserat pa de begrénsade som erhéllits fran den kliniska studien var
dalkoncentrationerna vid steady-state jéimfdrba@r manliga och kvinnliga patienter. Alder (2678 4r)
och kroppsvikt (50-120 kg) forefoll ej ha qﬁ@g nifikant inverkan pa dalkoncentrationerna av
rilonacept. Effekten av ras kunde ej utva eftersom endast kaukasiska patienter deltog i de
kliniska studierna pa CAPS, vilket speglar $jukdomens epidemiologi.

X

5.3 Prekliniska sékerhetsup

Gingse studier avseende séR@&tsfarmakologi och allméntoxicitet visade inte nagra sérskilda risker
for ménniska. é&,

\att bedoma de reproduktionstoxikologiska effekterna. P4 moss hade en murin
ingen inverkan pa fertiliteten. En studie pa embryofetal utveckling utfordes pa
pt 1 doser pa upp till fyra gdnger humandosen. Sankningar av -6stradiolnivéerna
observer ¥den behandlade gruppen, men signifikansen av detta fynd ar ej kénd. I en studie av
prenat. postnatal reproduktionstoxikologi dir man gav mdss subkutana administreringar av en
murih@nalog till rilonacept i doser pa 20, 100 eller 200 mg/kg tre ganger per vecka (den hogsta dosen
ar cirka 6 ganger hogre dn underhéllsdosen pa 160 mg baserat pa kroppsyta) sags inga
behandlingsrelaterade effekter.

Djurstudier utford
analog till rilon

Inga gentoxicitetsstudier eller langsiktiga djurstudier har utforts for att utvérdera den mutagena eller
karcinogena potentialen hos rilonacept.
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6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjapamnen

Pulver

Glycin

Argininhydroklorid

Histidin
Histidinhydrokloridmonohydrat
Polyetylenglykol 3350

Sackaros

Vitska

Vatten for injektionsvitskor QQ
\

6.2 Inkompatibiliteter \\

D4 blandbarhetsstudier saknas far detta likemedel inte blandas med andra lakem%GD

6.3 Hallbarhet KO

Injektionsflaska KO
2 ar. Q
Spidd 16sning N\
For att likemedlet ska vara sikert ur mikrobiologisk synp&méste det anvéndas sa fort som mdjligt,
men inom 3 timmar fran rekonstituering, eftersom det m nehéller konserveringsmedel. Om

lakemedlet inte anvdnds omedelbart ansvarar anvandarérAor forvaringstiden efter beredning och
forvaringsbetingelserna fore anvéndning. Forvariggstiden far ej dverstiga 24 timmar vid 2—8 °C.

O

Forvaras i kylskép. Fér ej frysas.
Forvara injektionsflaskorna i ytter@ongen. Ljuskénsligt.

6.4 Sarskildaférvaringsanvisningar

Forvaringsanvisningar for lé%edlet efter fairdigberedning av produkten finns i avsnitt 6.3.

6.5 Fbrpackning%@shinnehéll

Injektionsflaska r@ulver
20 ml injektaﬁﬂs a med 220 mg rilonacept, av farglost typ I-glas med gummipropp och lackerad

flip-off-fors g av aluminium.

Inj ektig)@ﬂaska med vitska

Inj ektiofisflaskor av LDPE som innehaller 5 ml vatten for injektionsvétskor
Varje forpackning innehaller:

4 injektionsflaskor med pulver till injektionsvitska, l6sning

4 injektionsflaskor med vitska

8 injektionssprutor, 3 ml, for engéngsbruk

8 injektionsnalar, 27 gauge, 0,5 tum, for engdngsbruk

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Anvisningar for rekonstituering

Rilonacept Regeneron pulver skall fére administrering rekonstitueras med 2,3 ml av vitskan (vatten
for injektionsvétskor) med anvindning av aseptisk teknik.
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Dessa 2,3 ml vétska skall dras upp fran injektionsflaskan med vitska da denna dr direkt ansluten till en
3 ml spruta och dérefter injiceras i injektionsflaskan med pulver for rekonstituering, genom
anvindande av injektionsnalen pé 27 gauge, 0,5 tum (for att erhalla en slutlig rekonstitueringsvolym
pa 2,75 ml). Nalen och sprutan som anvints for rekonstituering med vétska skall darefter kasseras och
far inte anvédndas for subkutana injektioner. Efter det att vétskan tillsatts skall innehallet i
injektionsflaskan rekonstitueras genom att man skakar flaskan i ungefér en minut och dérefter later
den sta i ungefdr en minut. Den erhéllna 16sningen med halten 80 mg/ml é&r tillracklig for att man ska
kunna dra upp 2 ml fo6r subkutan administrering.

Den rekonstituerade 16sningen ar viskds, klar och farglos till blekgul. Fore injektion skall den
rekonstituerade 10sningen granskas noga sé att den inte dr missfiargad eller innehaller ndgot partikulért
material. Om det finns ndgon missfargning eller nagot partikuldrt material far likemedlet ej anv &hs.

Anvisningar for administrering

Tillimpa aseptisk teknik och dra upp den rekommenderade dosvolymen, upp till 2 ml@% mg)
16sning, med en ny injektionsnal, 27 gauge, 0,5 tum, fastsatt pd en ny 3 ml 1nJekt;( pruta for
subkutan injektion. KO

Rotera mellan olika injektionsstéllen for subkutan injektion, sdsom bu @%ch Overarm. Injektioner
far aldrig goras pa stillen som har blamérken eller dr r6da, 6mma eller

under handledning av legitimerad sjukvardspersonal. Om p senare sjélv skall administrera
lakemedlet maste man tillhandahalla lampliga 1nstrukt10ner ekt injektionsteknik och
kontrollera férmégan att tillimpa denna teknik.

Nér Rilonacept Regeneron for forsta gdngen administreras av eikx ent eller vardare maste detta ske

Avfallshantering <®

Varje injektionsflaska skall endast anvandéb@‘% dos. Flaskan skall kasseras nir man dragit upp
dosen.

Patienter eller vardare skall 1nstrue&%orrekt hantering av avfall i form av injektionsflaskor, nalar
och sprutor.

Ej anvint lakemedel och av@skall kasseras enligt géillande anvisningar.

\Q/

7. INNEHAY, AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Regeneron imited
40 Bank

El4 @Aondon
Storbriénnien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/09/582/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkédnnandet: 23/10/2009
Datum f6r den senaste fornyelsen:
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10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN

Information om detta likemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu/.
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A. TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV BIOLOGISKT
URSPRUNG OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR
FRISLAPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

Regeneron Pharmaceuticals Inc.

81 Columbia Turnpike, Rensselaer,
New York, 12144

USA

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislippande av tillverkningssats

Brecon Pharmaceuticals Ltd. . QQ
Pharos House N\
Wye Valley Business Park . &'\Q
Brecon Road, Hay-on-Wye ”b

Hereford, HR3 5PG . .{(O

Storbritannien KO
PR

B. VILLKORELLER BEGRANSNINGAR FOR FORORDNAS& OCH
ANVANDNING Q

Lakemedel som med begridnsningar ldmnas ut mot recept (s @ I: Produktresumén, avsnitt 4.2).
. Officiellt fridappande av tillverkningssats QO

Enligt artikel 114 1 radets direktiv 2001/83/EG, sk{k@t officiella frislappandet av tillverkningssats
foregés av en undersokning som gors av ett st; aboratorium eller ett for andamalet inrdttat
laboratorium. .‘,O

C. OVRIGA VILLKOR OCH @V FOR GODKANNANDET FOR
FORSALJNING . Q

Innehavaren av godkadnnand; ﬁr forsdljning skall sékerstélla fore lansering att alla ldkare som
forvantas fdrskriva/anvﬁg% onacept Regeneron forses med ett informationspaket for lakare med
foljande innehall: @

e Produktres \

e Informatj§fsmaterial till likare

e Infornfationskort for patienter

InformétyOnsmaterialet till likare skall innehélla f6ljande nyckelbudskap:
isken for allvarliga infektioner, inklusive opportunistiska bakterie-, virus- och
svampinfektioner, hos patienter som behandlas med Rilonacept Regeneron;

e Risken for akuta injektionsrelaterade reaktioner;

e Behovet av att instruera patienterna om korrekta tekniker for sjdlvadministrering nér patienten
har vilja och forméga att utfora sddan, och riktlinjer for sjukvérdspersonal om hur
administreringsfel skall rapporteras;

e Den identifierade eller potentiella risken f6r immunogenicitet som kan leda till
immunmedierade symtom,;

e Behovet for sjukvardspersonalen att genomfora en arlig klinisk bedomning av patienterna med
avseende pa en potentiellt forhdjd risk att utveckla maligniteter;

e Behovet av att mita neutrofilantal innan man paborjar behandlingen, efter 1-2 ménader och
regelbundet dérefter sa lange patienten far Rilonacept Regeneron, eftersom behandling med
Rilonacept Regeneron ej far paborjas till patienter med neutropeni;

16



e Behovet av att 6vervaka patienterna med avseende pa forandringar av lipidprofilen;

e Det faktum att sékerheten ej dr kénd for Rilonacept Regeneron givet till gravida och ammande
kvinnor, och det behov som séledes foreligger for lékaren att diskutera denna risk med
patienterna om de blir eller planerar att bli gravida;

e Korrekt patienthantering med avseende pé interaktionen med vaccinationer;

e Mojligheten att inkludera patienterna i registerstudien for att underlétta insamlandet av
langtidsdata for effekt och sékerhet;

e Vilken roll patientinformationskortet skall spela och hur det skall anvéndas.

Farmakovigilanssystem
Innehavaren av godkénnandet for forsdljning maste se till att farmakovigilanssystemet i modul 1.8.1 i
godkinnandet for forséljning finns och fungerar innan och under tiden ldkemedlet finns pa marknaden.

Riskhanteringsplan (RMP) . QQ
Innehavaren av godkdnnandet for forsdljning ska utfora de studier och ytterligare \)
farmakovigilansaktiviteter som finns beskrivna i farmakovigilansplanen som éveren% its 1
riskhanteringsplanen som finns i modul 1.8.2. i godkdnnandet for forsédljning samt uella
efterfoljande uppdateringar av riskhanteringsplanen som Kommittén for huma%ﬁg edel (CHMP)
kommit dverens om.

Enligt CHMP:s riktlinje for riskhanteringssystem for humanlikemedel Gk ppdaterade
riskhanteringsplaner lamnas in samtidigt som f6ljande periodiska sa@ tsrapport (PSUR).

Dessutom ska en uppdaterad riskhanteringsplan ldmnas in .ﬁ
e nir ny information erhélls som kan paverka lakemed efintliga riskprofil (Safety
Specification), farmakovigilansplan eller riskminir@mgsétgéirder,
e inom 60 dagar efter att en viktig milstolpe (for f: kovigilans eller riskminimering) har
uppnatts,
e pa begiran av Europeiska léikemedelsmy@heten.

PSUR \’0(\

Cykeln for PSUR fo6r lakemedlet ska 1@ halvarsvis tills Kommittén for humanliakemedel (CHMP)

kommit verens om annat. <\§,

. VILLKORELLER B kANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV@ EMEDLET

Ej relevant. b\®

. SKYL D&gﬁT ATT UTFORA ATAGANDEN EFTER GODKANNANDE

Innehaya‘t@%z godkénnandet for forsdljning méste inom den angivna tiden utfora foljande dtaganden:

Beskrivhing Forfallodatum
Innehavaren av godkdnnandet for forsdljning ska skicka in en uppdaterad Inom en ménad
riskhanteringsplan (RMP) som p4 adekvat sitt beskriver den ytterligare frén mottagande
farmakovigilans som bestér av utforande av en studie av embryo- av..
. . . . . kommissionsbesl
/fosterutvecklingstoxicitet pa cynomolgusapor for att vidareutforska de et
ute

potentiella riskerna for fosterskador.
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SARSKILDA VILLKOR SOM SKA KOMPLETTERA ATAGANDEN EFTER

GODKANNANDET FOR FORSALJNING FOR GODKANNANDET UNDER

EXCEPTIONELLA OMSTANDIGHETER

Da detta lakemedel har godkénts under exceptionella omsténdigheter och enligt artikel 14(8) i radets
forordning 726/2004/EG, ska innehavaren av godkénnandet for forsdljning, inom den faststéllda

tidsfristen, utfora foljande atgérder:

Beskrivning Sista datum
Samtidigt som
Innehavaren av godkinnandet for forséljning skall tillhandahélla regelbundna | PSUR

data for sdkerhet och effekt fran det globala registret for bade vuxna och barn.
Det faktum att ett begrinsat antal pediatriska patienter ingick i de kliniska
studierna, kombinerat med bristen pa data for eftekten av langsiktig IL-1p-
suppression utgdr ett orosmoment med tanke pa att sjukdomen ar en
sarsjukdom.

Den fortsatta insamlingen av data bor ske fran registret for barn; sérskilt
infektionsrisk och eventuell forsdmring av immunreaktioner, saisom
vaccinrespons och tillvaxt. Dessutom maste innehavaren av godkdnnandet Qr
forsdljning utvérdera fall dir det forekommer effektbortfall for att avgc'(KzO
huruvida det beror pa férdndringar 6ver tid av
farmakokinetik/farmakodynamik eller pd antikroppsutveckling., Pa@ntema
skall inforas i registret till dess att bdda foljande krav ar upp 5 ars
rekryteringsperiod och 200 inkluderade patienter.

O

*

<q

Ytterligare farmakokinetiska data 6ver exponeringen V@teady—state (AUC,
Cinaxs Ciin vid steady-state) erfordras, speciellt for jatriska patienter.
Innehavaren av godkidnnandet for forsiljning u nas att genomfora en

farmakokinetisk studie pé barn. - (\

30 September 2012
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

[1.  LAKEMEDLETSNAMN

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml pulver och vétska till injektionsvitska, 16sning.
Rilonacept

[2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

O

. /4
Varje injektionsflaska med pulver innehéller 220 mg rilonacept. Efter rekonstituering inn@é\ler varje
ml 10sning 80 mg rilonacept. .

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN <O

A3
Innehaller dven: glycin, argininhydroklorid, histidin, histidinhydrokloﬁé@‘nohydrat,
polyetylenglykol 3350, sackaros och vatten for injektionsvétskor. X,

SO

Pl |

| 4.  LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSRORLEK
NS

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning. Q

Innehaller:
4 injektionsflaskor med pulver, var och en ‘m@ mg rilonacept

-,

4 injektionsflaskor, var och en med 5 ml KZ@(
8 injektionssprutor, 3 ml, for engangsbruk
8 injektionsnalar, 27 gauge, 0,5 tum: ngangsbruk

*

N

sl .
[5.  ADMINISTRERINGBSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Subkutan anvéndni

X
Lés bipacksedeln iﬂ@@»ﬁndﬂing.

N

6. SKALD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARASUTOM SYN-
RACKHALL FOR BARN

<

Forvaras utom syn- och rickhall for barn.

[7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8. UTGANGSDATUM

Utg. dat
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[9.  SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras 1 kylskap. Fér ej frysas.
Forvara injektionsflaskorna i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

Ej anvint lakemedel och avfall skall kasseras enligt gidllande anvisningar.

[11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Q7
Regeneron UK Limited N Q\
40 Bank Street - \’\
E14 5DS London ’0
Storbritannien . (@

e
[12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING ¢ O)®
- -

EU/1/09/582/001 . (’\“
[13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER )Nl-'
Ov
Batch Q
(Q/
_ O\

[14. ALLMAN KLASSIFICERING FORKRORSKRIVNING

AN
Receptbelagt ldkemedel. \®

x@
O
[ 15. BRUKSANVISNING , ™
0@\
X
| 16. INFORMATL®NY PUNKTSKRIFT
Braille kravs e{,QQ
&
°

A%
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA INNERFORPACKNINGEN

ETIKETT PA INJEKTIONSFLASKA MED PULVER

[1.  LAKEMEDLETSNAMN

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml pulver till injektionsvétska, 16sning.
rilonacept

[2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje injektionsflaska innehaller 220 mg rilonacept. Efter rekonstituering innehéller varje n@s%ng

80 mg rilonacept. \Q
AN\
(o)
3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN X7
O

Innehaller dven: glycin, argininhydroklorid, histidin, histidinhydroklori(}m@ohydrat,
polyetylenglykol 3350, sackaros O
X
LA

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTQRREK

6‘{-
Pulver till injektionsvitska, 16sning. O
220 mg rilonacept Q

R

|5.  ADMINISTRERINGSSATT OCH ABMINISTRERINGSVAG

9
Las bipacksedeln fore anvindning. \
Subkutan anvindning. s&
. \Q
e

6. SARSKILD VARNING'OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-

OCH RACKHA%&;OR BARN

Forvaras utom sylbél rackhall for barn.

£
7.  OVRIMSA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT
AN

\/’O

8. UTGANGSDATUM

Utg. dat

lo. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras 1 kylskap. Fér ej frysas.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

[11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Regeneron UK Limited
40 Bank Street

E14 5DS London
Storbritannien

[12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING A
Q7
EU/1/09/582/001 . Q\
AN
13, TILLVERKNINGSSATSNUMMER L0
PR
Batch KO
__ - @@
| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING o, >
N\
Receptbelagt ldkemedel. \l:@
O
| 15. BRUKSANVISNING
4
<
AN
| 16. INFORMATION | PUNKTSKRIETAN)
0@\
Braille krévs ej \
x@
Ko
X
¥
)
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA SMA INRE LAKEMEDEL SFORPACKNINGAR

ETIKETT FOR VATSKA

|1 LAKEMEDLETSNAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Vitska till Rilonacept Regeneron

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

Las bipacksedeln fore anvdndning. .\QQ
20
3. UTGANGSDATUM P
R 4
Utg. dat KO
=X
«O

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER X

Batch 8{_@

| 5. MANGD UTTRYCKT | VIKT,VOLYM ELI@R PER ENHET

Sml <®
o
/o)
[6.  OVRIGT o
X

Vatten for injektionsvétskor. '\Q

ERS

(o)

X
&@
Q

; \&@
\/’b
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Bipackseddl: Information till anvandaren

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml pulver och vatska till injektionsvétska, l6sning
rilonacept

L &s noga igenom denna bipacksedel innan du boérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller
information som &r viktig for dig.
- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.
- Om du har ytterligare fragor vind dig till lakare eller apotekspersonal.
- Detta likemedel har ordinerats enbart &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, d&ven om de

uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.
- Om du far nagra biverkningar, tala med din lékare eller apotekspersonal. Detta giller d&ven

eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. ) QQ

N
O
AN

| denna bipacksedel finner du information om foljande: é’b
1. Vad Rilonacept Regeneron ér och vad det anvénds for ({O(

2. Vad du behover veta innan du anvinder Rilonacept Regeneron (

3. Hur du anvinder Rilonacept Regeneron ‘b

4. Eventuella biverkningar K

5. Hur Rilonacept Regeneron ska forvaras &/

6.  Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar “@

1. Vad Rilonacept Regeneron ar och vad det anvagels for

Rilonacept Regeneron anvénds for att behandla v& och ungdomar fran 12 ars alder med svéara
symtom pa familjart autoinflammatoriskt kold om (FCAS) och Muckle-Wells syndrom (MWS).
Rilonacept Regeneron tillhdr en grupp av 13 edel som kallas interleukinhdmmare. Rilonacept
Regeneron blockerar aktiviteten hos vissN nen, bl.a. interleukin-1 beta (IL-1 beta). Hos patienter
med CAPS (kryopyrinassocierade pe i@ska syndrom) tillverkar kroppen for mycket IL-1 beta. Det
kan leda till symtom som feber, h ark, trotthet, hudutslag eller vérk i leder och muskler. Néar
Rilonacept Regeneron blockerar akuﬁ/iteten hos IL-1 beta leder det till en forbéttring av dessa symtom.
Om du har nagra fragor @ Rilonacept Regeneron fungerar eller varfor din lékare har ordinerat det
hér liakemedlet, vind di§-¥ din ldkare.

2. Vad du@over vetainnan du anvander Rilonacept Regeneron

Anvénd T{t-gﬁilonacept Regeneron

. o@du ar allergisk mot rilonacept eller ngot annat innehallsémne i detta lakemedel (anges i
ysnitt 6).

. om du har en aktiv, svar infektion.

Varningar och forsiktighetsmatt
Tala med ldkare innan du anvinder Rilonacept Regeneron.

Tala om for din lakare om du

. har en infektion.

har tuberkulos eller har haft ndra kontakt med nagon som har haft tuberkulos.
har haft infektioner som kommer tillbaka gang pa gang.

ar inbokad for nagon vaccinering.
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Barn och ungdomar
Rilonacept Regeneron rekommenderas inte till barn under 12 ar.

Andralakemedel och Rilonacept Regeneron
Tala om for lékare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel.

Det ar sérskilt viktigt att du talar om for din 1dkare om du tar ndgot av nedanstaende ldkemedel:

e Andra ldkemedel som blockerar interleukin-1, t.ex. anakinra eller canakinumab.
Lakemedel som kallas TNF-hdmmare (tumdrnekrosfaktorhimmare) (t.ex. etanercept, adalimumab
eller infliximab) vilka frimst anvinds vid reumatoida och autoimmuna sjukdomar.

= Andra likemedel mot kroniska sjukdomar, eftersom Rilonacept Regeneron kan paverka huglevern
bearbetar vissa likemedel, som warfarin (blodfértunnande). Din ldkare kan behév.a,@ del

prover och justera dosen for sidana ldkemedel. . Q\
Graviditet och amning }b\’\

Rilonacept Regeneron har inte testats pa gravida kvinnor och ska inte anvéindas‘ug(@ graviditet om
det inte r absolut ndvandigt. Du ska undvika att bli gravid och maste anvingdPréventivmedel

medan du tar Rilonacept Regeneron och under minst sex veckor efter din sista dos. Om du &r gravid,
tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga léikare({é du tar detta likemedel.

X

Det ér inte kint hur sdkert det dr att amma vid anvéndning av R4 %ept Regeneron. Om du ammar
ska du radfraga ldkare innan du anvéinder Rilonacept Regen

K 6rfér maga och anvandning av maskiner %?
Vissa symtom som hénger samman med CAPS ellegqnedRilonacept Regeneron-behandling, sdsom en
kénsla av att allt snurrar (vertigo), kan paverka di( Mmaga att kora bil eller anvinda maskiner. Om du
far en kénsla av att allt snurrar, ska du inte ko @ eller anvinda verktyg eller maskiner forrén du
kénner dig normal igen. .@8

Rédfraga lékare, sjukskdoterska eller kspersonal innan du tar ndgot lakemedel.
. \Q

3. Hur du anvander Ri@acept Regeneron

Anvind alltid detta lé@del enligt lakarens anvisningar. Radfraga ldkare eller apotekspersonal om
du &r oséker. b

Rilonacept Re@ron ar avsett for subkutan anvéndning. Det betyder att det ska injiceras med en kort
injektionsné@ i fettvidven alldeles under huden.

Hur @et Rilonacept Regeneron som ska anvandas
Vuxn&/{(inklusive éldre)

. Startdosen dr 2 injektioner pa vardera 2 milliliter (ml) 10sning, som ges pa en och samma dag pa
tva olika omraden pa kroppen.
o Direfter ar den rekommenderade dosen 1 injektion pa 2 ml som injiceras en gang i veckan.

Ungdomar (mellan 12 och 17 ars alder)

Dosen beror pé patientens kroppsvikt och ér olika for varje patient. Lakaren talar om hur mycket

lakemedel som ska injiceras.

. Startdosen &r 4,4 milligram per kilo kroppsvikt, upp till 320 milligram (mg), som ges som en
eller tva injektioner.

. Direfter dr den rekommenderade dosen 2,2 milligram per kilo, upp till 160 mg, en gang i
veckan, pa samma veckodag.

28



I bada fallen rdknar din ldkare ut hur stor volym som ska injiceras. Rilonacept Regeneron-dosen kan
behodva justeras allteftersom barnet véxer. Tala med din ldkare innan du gor ndgon dosjustering.

Hur Rilonacept Regeneron skainjiceras

Rilonacept Regeneron ges som en injektion under huden (subkutant). Den forsta injektionen av
Rilonacept Regeneron méste ges under overvakning av legitimerad sjukvardspersonal. Du eller din
vardare kommer att fa adekvat trdning i hur man blandar ut pulvret (16ser upp det sé att det blir en
16sning), tar upp dosen i sprutan och ger injektionen.

Lis avsnittet ’BRUKSANVISNING FOR RILONACEPT REGENERON PULVER FOR
INJEKTIONSVATSKA, LOSNING” i slutet av denna bipacksedel. Om du har fragor, viind dig till
lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal.

Om du har anvéant for stor méngd av Rilonacept Regeneron ’\Q
Om du rékar injicera mer Rilonacept Regeneron dn den rekommenderade dosen ska 41(%% st

kontakta din lidkare. ”0
&

Om du har glomt att anvanda Rilonacept Regeneron @)
Om du glémmer bort att ta en dos Rilonacept Regeneron men kommer ihég d&inom nagra dagar, ska
du ta injektionen sa fort du kommer ihag. Injicera nésta dos vid det ordinass tillfillet enligt schemat.
Injicera inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos. Injicera intgkl onacept Regeneron oftare
an en gang i veckan.

N
O

Liksom alla ldkemedel kan detta ldkemedel orsaka b've%ingar, men alla anvéndare behover inte fa

dem. <

Du maste genast tala om for din ldkare om, e fa ndgon av foljande allvarliga biverkningar
medan du anvinder Rilonacept Regenero\

4, Eventuella biverkningar

« Allvarliga infektioner. Du ska et tala om for din likare om du fir symtom pa en infektion
medan du behandlas med Rilonacept Regeneron, t.ex.
- feber som varar i met éi\3 dagar eller nigra andra symtom som tyder pé en infektion, sdésom
langvarig hosta, ]gngWdrig huvudvérk eller lokal rodnad, varme eller svullnad i huden.
Du maste avbryta bel& gen med Rilonacept Regeneron om du utvecklar en svér infektion.

* Allergiska reak{j . Om du utvecklar tecken pa en allergisk reaktion (6verkénslighetsreaktion)
under behandlj med Rilonacept Regeneron (till exempel tranghetskénsla i brostet, visande
andning, angpingssvarigheter, svar yrsel eller svimfardighet, svullna léppar eller utslag under eller
efter inje en) ska du sluta ta Rilonacept Regeneron och genast tala med din likare.

M cﬁ(vanli a biverkningar (férekommer hos minst 1 anvidndare av 10)

Reaktioner pa injektionsstillet (t.ex. rodnad, svullnad, klada och blaméarken pa injektionsstéllet)
Ovre luftviigsinfektion

Bihaleinfektion

Huvudvérk

Vanliga biverkningar (forekommer hos 1 till upp till 10 anvéndare av 100)
e Virusinfektion

Bronkit

Infektion i hud, 6gon eller 6ron

Trotthet

Forhojt blodtryck
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Lunginflammation
Infektion i magsédck/tarm
Yrsel

Rodnad

Allergisk reaktion
Angest

Somnldshet

Mindre vanliga biverkningar (forekommer hos 1 till upp till 10 anvidndare av 1 000)
¢ Hjirnhinneinflammation (meningit)
e Inflammation i dgat (irit)

Forandringar i blodkolesterolvérden eller blodkroppsvirden kan ocksé forekomma. Din lidkare Q

kommer att kontrollera detta. 0\
Om du far nigra biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller ﬁvggi}gntuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. (%

5. Hur Rilonacept Regeneron ska forvaras ’b(

Forvara detta ldkemedel utom syn- och rackhall for barn. &K

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen och pa t'i‘@en pa injektionsflaskan efter Utg.
dat. Utgdngsdatumet dr den sista dagen i angiven manad. gl_

Forvaras 1 kylskap. Fér ej frysas. QO
Forvara injektionsflaskorna i ytterkartongen. Lj&énsligt.

Nér man har gjort i ordning Rilonacept ce Qon—lésningen ar det bést om den anvéinds omedelbart,

eftersom den inte innehaller nagot konﬁd ringsmedel. Vid behov kan losningen forvaras i

rumstemperatur men den méste anvéi{/ inom 3 timmar efter blandningen.

Losningen ér trogflytande, ger{r‘?}‘kinlig och farglos till blekgul. Fore injektionen ska 16sningen

granskas noga sé att den intb? issfargad eller innehéller nagra partiklar. Om det finns ndgon

missfargning eller ndgra partiklar far likemedlet inte anvéindas.

Likemedel ska inte @fas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar medicine inte ldngre anvinds. Dessa atgirder ér till for att skydda miljon.

6. B@kéckningensinnehéll och dvriga upplysningar

I nneklﬂsdeklaration

- Den aktiva substansen ar rilonacept. Varje injektionsflaska med pulver innehaller 220 mg
rilonacept. Efter rekonstituering innehéller varje ml 1dsning 80 mg rilonacept.

- Ovriga innehallsimnen i pulvret 4r glycin, argininhydroklorid, histidin,

histidinhydrokloridmonohydrat, polyetylenglykol 3350 och sackaros. Vitskan ar vatten for
injektionsvitskor.
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L akemedlets utseende och for packningsstor lekar

- Rilonacept Regeneron levereras som ett pulver till injektionsvétska, 16sning i en injektionsflaska
av glas. Pulvret ar vitt till benvitt.

- Vitska levereras i en 5 ml genomskinlig injektionsflaska av plast som innehaller 5 ml vatten for
injektionsvétskor. Vétskan ar farglos.

Varje forpackning innehaller:

4 injektionsflaskor med pulver till injektionsvitska, [6sning
4 injektionsflaskor med vitska

8 injektionssprutor, 3 ml, for engéngsbruk

8 injektionsnalar, 27 gauge, 0,5 tum, for engéngsbruk QQ

N
Innehavar e av godk&énnande for forsdljning &xﬁ\
Regeneron UK Limited ‘/0
40 Bank Street (9
E14 5DS London ‘O
Storbritannien K

Tillverkare (\
Brecon Pharmaceuticals Ltd &
Wye Valley Business Park o’@Q

Hay-on-Wye b\l_

HR3 5PG Hereford

Storbritannien QO

Denna bipacksedel andrades senast (Q/

Detta ldkemedel har fatt villkorligt godké '@%%etta innebér att det vintas komma fler uppgifter om
lakemedlet. Europeiska lakemedelsmyn en gar igenom ny information om detta ldkemedel minst
varje ar och uppdaterar denna bipaclga;@l nir sé behovs.

Ovriga informationskallor 'Q

Information om detta léikQQe’Ql finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europaseu

o
Denna bipacksed@s pa samtliga EU-/EES-sprék pa Europeiska likemedelsmyndighetens
webbplats.
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BRUKSANVISNING FOR RILONACEPT REGENERON PULVER TILL
INJEKTIONSVATSKA, LOSNING

Se dven avsnitt 3, "Hur Rilonacept Regeneron skainjiceras’

Lis igenom samtliga anvisningar innan du borjar.

Material som behdvs:

Foljande artiklar ingér i varje dosforpackning med Rilonacept Regeneron:

« 8 sterila injektionssprutor, 3 ml, fér engdngsbruk

« 8 sterila injektionsnélar (27 gauge, 0,5 tum) for engdngsbruk

* 4 injektionsflaskor med Rilonacept Regeneron-pulver . Q@
* 4 injektionsflaskor med sterilt vatten (16sning) . \

Dessutom behover du skaffa foljande artiklar, som inte ingér i Rilonacept Regener(@hckningen,
fran ditt apotek: (

O
* Spritsuddar K

» Gaskompresser ‘O(
* En punkteringssédker behallare dir du kastar anvinda ‘1&&; sprutor och
injektionsflaskor

Be apotekspersonalen om dessa artiklar. 8{—
Allméannariktlinjer nar du ger en injektion med Ri ert Regeneron:

» Kontrollera utgdngsdatum (manad och &r) pd K@@ongen och injektionsflaskan med Rilonacept
Regeneron. Det anges pé injektionsflaskans efi och pa kartongen efter ”Utg. dat”. Anvind inte
Rilonacept Regeneron efter utgingsdatumet\Utgangsdatumet ir den sista dagen i angiven manad.

* Vidror inte injektionsnélarna eller gum%ip oppen pa Rilonacept Regeneron-flaskan med hénderna.
Om du dnda vidrér gummiproppen a@u torka av den med en oanvind spritsudd.

* Om du vidror injektionsnélen ell nélen rakar vidrora ndgonting annat, ska du kassera hela
sprutan i den punktionssékra b Ndren och borja om med en ny spruta.

* Du far aldrig ateranvénda ﬁ@ tionsnélar eller sprutor.

* For att skydda dig sjdlwechandra fran oavsiktliga nélstick ar det mycket viktigt att du direkt efter
anvindning kastar vasjd@pruta, med nalen fastsatt, i den punktionssékra behallaren. Forsok inte sitta

tillbaka nalskydd injektionsnalen.

STEG l@i ordning for en injektion

1. \T@tta hinderna noga.

2. Placera foljande foremaél pé en ren, plan yta (se Figur 1):

* 2 sterila 3 ml engangssprutor
+ en anvénds fOr att tillsdtta det sterila vattnet (vétskan) till Rilonacept Regeneron-
pulvret
* en anvénds for injektionen

* 2 sterila injektionsnélar for engangsbruk (27 gauge, 0,5 tum)
* en anvénds for att tillsétta det sterila vattnet (vétskan) till Rilonacept Regeneron-
pulvret
* en anvinds for injektionen

* 1 injektionsflaska med Rilonacept Regeneron-pulver

* 1 injektionsflaska med sterilt vatten (vétska)
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* 3 spritsuddar

* 1 kompress

* 1 punktionsséker behallare dir du kan sldnga anvénda nalar, sprutor och
injektionsflaskor

—i—
——
Injektionsnalar

med nalskydd [ @

Spritsuddar
/. N

Injektionssprutor Injektionsflaska Injektionsflaska med
med Rilonacept vatska (sterilt vatten
Regeneron for injektionsvatskor) Kompress

__J

Punkterings-
saker behallare

Figur 1 \l— \}
STEG 2: Gorai ordning injektionsflaskan med Rilc@gpt Regeneron-pulver

7

1. Ta bort plastoverdraget plast pa inj ekti&@skan med Rilonacept Regeneron.

2. Rengor ovansidan av Rilonacept Rﬁg&eron—ﬂaskan med en ny, oanvind spritsudd. Torka hela
tiden i samma riktning, runt oyaf@aSidan.
3. Stéll undan injektionsflaskay
N}

STEG 3: Fyllaen spruta rc;g\qerilt vatten for injektion (vatska)
1. Vrid av plastfli @sp%anpé injektionsflaskan som innehaller sterilt vatten for injektion (vétska).

2. Oppna omsl@get till en 27 gauge injektionsnal genom att dra isir flikarna. Lagg nalen med
nalsky dsatt pa en ren yta. Oppna omslaget till en injektionsspruta genom att dra isér

\/’O
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3. Koppla samman den 6ppna 6verdelen av injektionsflaskan med sterilt vatten och dnden av
sprutan genom att skruva fast sprutan ovanpa flaskan med sterilt vatten (vitska) (se Figur 2).

\
Figur 2 \\

4. Hall injektionsflaskan med sterilt vatten (vétska) i ena handen och sprutan ggn andra. Vind
forsiktigt flaskan uppochned. Hall sprutan i 6gonhdjd och dra samtldlgfgk upp kolven till
2,5 ml-strecket sa att det sterila vattnet (vétskan) sugs ut ur injektio il an och in i sprutan (se
Figur 3).

/0 Figur 3

5. Ta bort injek askan fran sprutan. Hall sprutkroppen med ena handen och skruva fast 27
gauge-nale 0' sprutans ande med andra handen, tills den sitter stadigt (se Figur 4).

Q/
AL
NS

Figur 4
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6. Vind sprutan sé att ndlen pekar rakt uppat. Dra nélskyddet rakt av. Vrid inte nalen eller skyddet
medan du drar av det. Knacka forsiktigt pa sprutan tills luftbubblorna stiger upp till toppen av
sprutan (se Figur 5).

Figur 5 KO

7. Hall sprutan sa att den och nalen pekar rakt uppét. Det sterila vatry gka vara vid strecket for
2,3 ml (se Figur 6). Om det finns mer sterilt vatten i sprutan t% du in sprutkolven for att
spruta ut overskottet av vétska tills vattnet nar strecket for 26\ .

*

G\Q/ Figur 6
STEG 4. L& Rilonacept Regeneron-pulvret med det sterila vattnet for injektion (vatska)

1. Héfkknjektionsﬂaskan med Rilonacept Regeneron-pulver pa ett stadigt underlag med ena handen.

A%
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>

Ta injektionssprutan med sterilt vatten (vétska) med den andra handen och stick forsiktigt in
injektionsnalen rakt genom mitten av gummiproppen pa injektionsflaskan med Rilonacept
Regeneron-pulver. Tryck in sprutkolven hela vigen sa att det sterila vattnet (vdtskan) i sprutan
rinner in i injektionsflaskan (se Figur 7).

X
Figur 7 ’OQ
Sl

Ta bort sprutan och nélen fran gummiproppen o@asta sprutan med néalen monterad och
injektionsflaskan med sterilt vatten (vitska) i(@n punktionssdkra behallaren. Forsok inte sétta
tillbaka nalskyddet pé injektionsnalen. q

Hall injektionsflaskan med blandni " Qf pulver och sterilt vatten (vétska) vagritt (inte lodrétt)
med tummen och ett finger plac pa flaskans ovansida och botten, och skaka flaskan snabbt
fram och tillbaka (fran sida til'Ks/ ) i cirka 1 minut.

Stall tillbaka injektioqs%shn pa bordet och lat den sta i cirka 1 minut.

Kontrollera att injéktionsflaskan inte innehéller nigra partiklar eller klumpar av pulver som inte
har 16st sig. \b

Om pulv @te har 16st sig helt, ska du skaka flaskan snabbt fram och tillbaka i 30 sekunder.
Lat ﬂ% std i 1 minut.

l‘}@ pa steg 7 tills pulvret har 16st sig fullstindigt och 16sningen é&r helt klar.
Den upplosta Rilonacept Regeneron-16sningen ska vara en tjock, klar vétska, som é&r farglds till

blekgul. Anvind inte 16sningen om den ar missfargad eller grumlig, eller om den innehaller sma
partiklar (se Figur 8).

OBS! Om en Rilonacept Regeneron-16sning dr missférgad eller innehaller partiklar ska du rapportera
det till ditt apotek.
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Figur 8 .\Qq

10. Det ar bast att ga vidare till nésta steg och injicera ladkemedlet omedelbart efter. sningen av
Rilonacept Regeneron-pulvret i det sterila vattnet (vétskan). Vid behov kan %%’ yrvaras i
rumstemperatur (20-25 °C) i hogst 3 timmar. Forvara Rilonacept Regenere@ orkt.

STEG 5: Forbereda injektionen . (

1. Hall injektionsflaskan med 16sningen pa ett fast underlag och,eglg av ovansidan med en ny
spritsudd. . (\

2. Oppna en forpackning med en ny steril engdngsnal. C en forpackning med en ny
engangsspruta.Sétt pa nélen stadigt pa sprutan uta a av nalskyddet.

3. Hall sprutan uppritt i 6gonniva. Lat nalskyd kvar och dra ut kolven pé sprutan till

markeringen som ar lika med den volym | g som din ldkare har ordinerat att du ska injicera,
sa att sprutan fylls med luft (se Flgur 9 6

\’0

Figur 9
4. Ta av nélskyddet och var noga med att inte vidrora nalen. Hall injektionsflaskan pé ett plant

underlag och stick langsamt in nalen rakt ned genom gummiproppen. Tryck ned sprutkolven sé
att all luft sprutas in i injektionsflaskan (se Figur 10).
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W

Figur 10
O

Hall injektionsflaskan i ena handen och sprutan i den andra och vénd forsiktigt ﬂas
uppochned sé att injektionsnélen pekar rakt uppat. Hall injektionsflaskan i ogonlk

Se till att nalspetsen hela tiden befinner sig 1 vitskan och dra langsamt ut s@olven till den
markering pa sprutan som motsvarar den méngd lakemedel som din la dinerat (se
Figur 11).

\\ Figur 11

Knacka pé sprut @ftbubblorna har stigit upp till toppen av sprutan. Tryck sedan langsamt
och forsiktigt i &en sa att all luft trycks ut genom nalen.

Kontrollera& rutan innehaller exakt den méngd likemedel som din lékare ordinerat.

Kast, ktionsflaskan i den punktionssidkra behallaren, &ven om det finns lite ldkemedel kvar i
c‘leh*&nvéind aldrig en injektionsflaska med Rilonacept Regeneron mer 4n en gang.

10. \Pﬁill sprutan med nélen i handen, beredd for injektion. Vidrdr inte nédlen med hidnderna och lat

den inte komma i kontakt med ndgonting annat heller. Ga vidare med injektionen enligt Steg 6
nedan.

STEG 6: Injiceraléakemedlet

1.

Rilonacept Regeneron injiceras i vdvnaden alldeles under huden. Likemedlet far inte komma in
i ndgon muskel, ven eller artér.

Var du skainjicera

Injicera pé olika stéllen pa kroppen for att halla din hud frisk.
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Genom att byta injektionsstille hjélper du till att forebygga irritation och gor sa att lakemedlet
kan absorberas béttre. Fraga din ldkare om du inte &r séker pa hur du ska rotera mellan
injektionsstéllena.

* Injicera aldrig i hud som dr 6m, rdd eller hard. Om ett omrade ar 6mt eller kénns hért
ska du vélja ett annat injektionsstélle tills 6mheten eller hardheten forsvinner.

* Beritta for din ldkare om du far nagra hudreaktioner, t.ex. rodnad, svullnad eller hardhet
1 huden.

* Du kan injicera Rilonacept Regeneron i foljande omrédden: hdger och vénster sida av
buken, och hdger och vénster lar. Om niagon annan ger dig injektionen, kan ni dven

injicera i 6verarmen (se Figur 12): Q

(Gor aldrig injektionen inom ett 5 cm-omrade runt naveln.) Q\

O
S
M .&

(
Q’&" Figur 12
Vilj omrade for injektighen. Rengdr omradet med en ny spritsudd som du for runt i cirkel.
Borja mitt i omradet oélf'ror dig utat. Lat spriten lufttorka fullstdndigt. Vidror inte detta omrade
igen innan du injj

Hall sprutan@'g'a handen, pa samma sétt som du skulle hélla en penna.

Anvipgd andra handen och nyp forsiktigt upp ett hudveck runt det stille som du rengjort for

. \Oﬁlvéind en snabb “pil-liknande” rorelse och stick in nélen rakt in i huden (i 90° vinkel) (se
Figur 13a). Tryck INTE ned sprutkolven medan du for in nalen i huden. P4 sma barn eller
personer som inte har mycket fett under huden kan man behova halla sprutan och nalen i 45°
vinkel (se Figur 13b).

e~ 90°



Figur 13a (Vuxna)

45° X,

Figur 13b (Smé%n, magra patienter)
6. Niér nalen ér helt inne i huden sl t‘Mé\huden som du nypt ihop.

7. Hall sprutan nira basen med df %’ia hand. Dra forsiktigt ut sprutkolven. Om det kommer in
blod i sprutan har nédlen ko@t in i ett blodkérl. Dra da ut nélen och kassera spruta och nal.
Borja om med "STEG l(G() i ordning for en injektion”. Anvénd nya engangsartiklar.

8. Om det inte syns n#igot blod, injicerar du allt likemedel som finns i sprutan i jamn och ldngsam
takt genom at ned sprutkolven sa langt det gar. Det kan ta upp till 30 sekunder att
injicera hela n.

9. Dra u%ﬁ ur huden och tryck en steril kompress mot injektionsstéllet i nagra sekunder.

10. 2 \%;te tillbaka nalskyddet. Kasta injektionsflaskor, anvianda sprutor och injektionsnalar i den
\kationssékra behallaren. Ateranviind inte behllaren. Kasta aldrig injektionsflaskor, nilar
eller sprutor bland hushallsavfall.

11.  Forvara den punktionssékra behéallaren utom rackhall for barn. Nér behéllaren ar fylld till
ungefar tva tredjedelar ska du kassera den enligt de anvisningar du fatt av lékare eller
apotekspersonal.

12.  Anviénda spritsuddar kan kastas bland hushallsavfall (brannbart).
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Foljande uppgifter ar endast avsedda for hélso- och sjukvéardspersonal och tillhandahélls som en
avrivbar bipacksedel:

Indikation

Rilonacept Regeneron ér indicerat for behandling av kryopyrinassocierade periodiska syndrom (CAPS)
med svara symtom, inklusive familjart autoinflammatoriskt kéldsyndrom (FCAS) och Muckle-Wells
syndrom (MWS), hos vuxna och barn fran 12 ars alder.

Dosering

Vuxna

Behandling till vuxna bor inledas med en laddningsdos pé 320 mg. Administreringen bor fortsdfta med
en injektion i veckan pa 160 mg. Rilonacept Regeneron bor ej ges oftare dn en gang i Veckan

Pediatriska patienter (12-17 ar) \\
Behandlingen bor inledas med en laddningsdos pa 4,4 mg/kg, upp till maximalt 320‘
Administreringen bor fortsédtta med en injektion i veckan pa 2,2 mg/kg, upp tlll alt 160 mg (se
Tabell 1). Doseringen till barn maste justeras allteftersom barnet viaxer. Patie Vardare bor

rekommenderas att tala med behandlande ldkare innan dosen justeras. Erfargnhet fran barn ar
begransad. I det kliniska programmet for CAPS behandlades § ungdo b dern 12—17 &r under upp
till 18 ménader. “}2{

X

Pediatriska patienter (upp till 12 ar) o Q
Det finns inga data angdende anvindning av Rilonacept Re till barn under 12 ars alder med
CAPS, och likemedlet rekommenderas dérfor ej till denn@hatriska aldersgrupp.

Aldre (65 ar och &ldre) Q
Enligt tillgéngliga data foreligger det inget behov. @osmodiﬁering baserat pa hog édlder. Den kliniska
erfarenheten fran patienter Gver 65 ar ar dock b@‘nsad, varfor forsiktighet rekommenderas.

*

Nedsatt njurfunktion \’0

Det foreligger inget behov av dosmodifjering till patienter med lindrigt, mattligt eller allvarligt nedsatt
njurfunktion, eller med terminal nj t. Den kliniska erfarenheten fran denna patientgrupp ér dock
begrinsad. A\

Nedsatt leverfunktion (o)
Rilonacept Regeneron lé%j studerats pé patienter med nedsatt leverfunktion.

AdmlmstrermgssQ

Rilonacept Re ron dr endast avsett for subkutan anviandning. Det &r ej avsett for intravends eller
intramuskul@p anvindning.

Laddnifigsdosen for vuxna bor administreras som tva subkutana injektioner om vardera 2 ml (totalt
320 myrilonacept) som ges pa samma dag pa olika stillen. Efterfoljande doser administreras som en
subkutan injektion pa 2 ml (160 mg rilonacept) en géng i veckan.

Till pediatriska patienter ges dosen som en eller (for laddningsdosen) tva subkutana injektioner med en
maximal volym hos den enskilda injektionen pa 2 ml.

Som en hjilp anges motsvarande dosvolym for den veckovis givna injektionen till pediatriska
patienter i Tabell 1 nedan.
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Tabell 1: Dosvolym av Rilonacept Regeneron (efter rekonstituering) som funktion av kroppsvikten
hos pediatriska patienter i aldern 12—17 ar

Viktomrade (kg) Dosvolym (ml)
23,6-27,2 0,7
27,3-30,8 0,8
30,9-34,4 0,9
34,5-38,1 1
38,2-41,7 1,1
41,8454 1,2
45,5-49,0 1,3
49,1-52.6 1,4
52,7-56,3 1,5
56,4-59,9 1,6 . QQ
60,0-63,5 1,7 . Q\
63,667, 1.8 2N
67,3-70,8 1,9 @’0
70,9 och darover 2 R (

Sar skilda forvaringsanvisningar - (
Forvaras 1 kylskap. Fér ej frysas. X
Forvara injektionsflaskorna i ytterkartongen. Ljuskénsligt. |®

Efter rekonstituering kan Iosningen vid behov forvaras i @stemperatur men den maste anviandas
inom 3 timmar efter rekonstitueringen, eftersom den ej\phehaller konserveringsmedel.

Anvisningar for rekonstituering och adminiﬁsing

AN

. . . . . *
Anvisningar for rekonstituerin \

Rilonacept Regeneron pulver skall f&%dministrering rekonstitueras med 2,3 ml av vitskan (vatten
for injektionsvétskor) med anvén@g av aseptisk teknik.

Dessa 2,3 ml vitska skall df@&)p fran injektionsflaskan med vétska, med flaskan direkt ansluten till
en 3 ml spruta, och déreft€r,injiceras i injektionsflaskan med pulver for rekonstituering, genom
anvindande av inje @gl‘en pa 27 gauge, 0,5 tum (for att erhalla en slutlig rekonstitueringsvolym
pa 2,75 ml). Néle sprutan som anvénts for rekonstituering med vitska skall dérefter kasseras och
far inte anvénd subkutana injektioner. Efter det att vétskan tillsatts skall innehéllet i
rekonstitueras genom att man skakar flaskan i ungefér en minut och dérefter later

ir en minut. Den erhéllna 16sningen med halten 80 mg/ml &r tillrdcklig for att man ska
p 2 ml for subkutan administrering.

kunna
P

Den rekonstituerade 16sningen &r viskds, klar, och farglos till blekgul. Fore injektion skall den
rekonstituerade 16sningen granskas noga sé att den inte &r missfargad eller innehéller ndgot partikulért
material. Om det finns ndgon missfargning eller ndgot partikuldrt material far lakemedlet ej anvéndas.

Anvisningar fér administrerin

Tillampa aseptisk teknik och dra upp den rekommenderade dosvolymen, upp till 2 ml (160 mg)
16sning, med en ny injektionsnal, 27 gauge, 0,5 tum, fastsatt pa en ny 3 ml injektionsspruta for
subkutan injektion.

Rotera mellan olika injektionsstéllen for subkutan injektion, sdésom buk, lar och dverarm. Injektioner
far aldrig goras pa stéllen som har blamérken eller &r roda, dmma eller harda.
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Niér Rilonacept Regeneron for forsta gangen administreras av en patient eller vardare maste detta ske
under handledning av legitimerad sjukvardspersonal. Om patienten senare sjélv skall administrera
lakemedlet maste man tillhandahalla lampliga instruktioner for korrekt injektionsteknik och
kontrollera formagan att tillimpa denna teknik.

Avfallshantering

Varje injektionsflaska skall endast anvéndas for en dos. Flaskan skall kasseras ndr man dragit upp
dosen.

Patienter eller vardare skall instrueras i korrekt hantering av avfall i form av injektionsflaskor, nélar
och sprutor.
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