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Anvendelse af LEMTRADA (alemtuzumab) til
patienter med recidiverende-remitterende
multipel sclerose (RRMS) - En vejledning til
sundhedspersoner

Dette er en forkortet vejledning — se den fulde vejledning for yderligere
oplysninger.
Var opmarksom pa, at denne vejledning ikke omtaler alle

identificerede bivirkninger ved behandling med LEMTRADA,
og at den ikke erstatter produktresumeet (SmPC).

Sammendrag

LEMTRADA er indiceret som sygdomsmodificerende be-
handling i monoterapi hos sarlige populationer af voks-

ne med meget aktiv recidiverende-remitterende multipel
sclerose (RRMS].

Denne vejledning er udarbejdet som en del af LEMTRADA uddannel-
sesprogrammet til ordinerende leeger og sundhedspersonale, der
initierer og overvager LEMTRADA behandling. Vejledningen oplyser
om de mulige, alvorlige risici, der er forbundet med anvendelsen af
LEMTRADA og skal understgtte monitoreringen og behandlingen af
patienten.

For at minimere de mulige risici og bivirkninger ved LEMTRADA

skal de ordinerende laeger og patienterne fglge mindst 48 maneders
monitorering efter den sidste infusion med LEMTRADA. Det er vigtigt,
at patienterne forstar, at de skal fortsaette med monitoreringen, ogsa
selvom de har det godt, og deres MS er velkontrolleret.

Patienterne skal oplyses om symptomer pa bivirkninger, og at de skal
spge gjeblikkelig laegehjzelp, hvis de far en eller flere bivirkninger.
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Alvorlige bivirkninger i tidsmassig sammenhang
med LEMTRADA-infusion

Monitoreringsprocedurer | Handtering

Alvorlige infektioner

Monitoreringsprocedurer | Handtering

e Forskellige proce-

¢ Post-infusion: Patienter skal

Alvorlige infektioner

informeres om symptomer for-
bundet med alvorlige infektioner,
sa de kan selvmonitorere efter
infusion

Progressiv multifokal ¢ Inden indledende behandling

leukoencefalopati og ved genadministration:

(PML]) MR-scanning skal foretages og
evalueres for symptomer, der
tyder pa PML.

* Efter infusion: Patienter skal
informeres om symptomer i
forbindelse med PML og skal
informere pargrende og pleje-
personale om behandlingen

durer til risikomini-
mering

Yderligere under-
s@gelser, herunder
undersggelse af
cerebrospinalvaeske
(CSF) for JC-viral
DNA og gentagne
neurologiske under-
sggelser, udfgres
efter behov

Myokardieiskeemi og/
eller -infarkt

Pulmonal alveoleer
blgdning

Haemoragisk apopleksi

Dissektion af cerebral

arterie

Trombocytopeni

EKG=elektrokardiogram

* Fgr infusion: Baseline EKG og
vitale tegn males, herunder
hjertefrekvens og blodtryk

* Under infusion: Regelmaessig
monitorering af vitale tegn
og overordnet klinisk tilstand
mindst en gang i timen

Efter infusion: Observation i
mindst 2 timer efter infusion.
Patienter skal informeres om
symptomer i forbindelse med
alvorlige reaktioner, sa de kan
selvmonitorere efter infusion

For infusion: Trombocyttal
males ved baseline

Efter infusion: Trombocyttal
males straks efter infusion

pa dag 3 og dag 5 i det forste
behandlingsforlgb og pa dag 3 i
alle efterfslgende behandlings-
forlgb. Observation i mindst 2
dage efter infusion. Patienter
skal informeres om symptomer
i forbindelse med trombocyto-
peni, s& de kan selvmonitorere
efter infusion

Patienter, som
udvikler unormale
vitale tegn eller rap-
porterer pludseligt
opstaede sympto-
mer, skal straks
undersgges

Djeblikkelig sepo-

nering af behandlin-
gen, hvis reaktionen
sker under infusion

Patienter med klini-
ske symptomer bgr
monitoreres teet,
indtil symptomerne
er helt forsvundet

Klinisk signifikant
trombocytopeni bgr
monitoreres, indtil
det er forsvundet

Henvisning til en
haematolog bar
overvejes
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Forsinkede autoimmune bivirkninger

Thyreoidea-lidelser

Immun trombo-
cytopenisk purpura
(ITP)

Nefropatier, herunder
anti-glomeruleaer
basalmembran
sygdom

Autoimmun hepatitis

Haemofagocytisk
lymfohistiocytose
(HLH)

Erhvervet haamofili A

Trombotisk
trombocytopenisk
purpura (TTP)

e Thyreoidea-funktionsprg-
ver fgr og efter infusion.
Patienter skal informeres om
symptomer forbundet med
thyreoidea-lidelser, sa de kan
selvmonitorere efter infusion

Komplet blodtzelling med
differentialteelling fgr og
efter infusion. Patienter skal
informeres om symptomer
forbundet med ITP, sa de kan
selvmonitorere efter infusion

Maling af serumkreatinin og
urinanalyse med mikroskopi
for og efter infusion. Patienter
skal informeres om sympto-
mer forbundet med nefropa-
tier, s& de kan selvmonitorere
efter infusion

Leverfunktionstests fgr og
efter infusion. Patienter skal
informeres om symptomer
forbundet med autoimmun
hepatitis, sa de kan selvmoni-
torere efter infusion

Patienter skal informeres om
symptomer forbundet med
HLH, sa de kan selvmonitore-
re efter infusion

Patienter skal informeres om
symptomer forbundet med er-
hvervet haemofili A, s de kan
selvmonitorere efter infusion

Komplet blodtaelling med
differentialteelling for og
efter infusion. Patienter skal
informeres om symptomer
forbundet med ITP, s& de kan
selvmonitorere efter infusion

Monitoreringsprocedurer | Handtering

¢ Henvisning til en
endokrinolog bgr
overvejes

* Relevant medicinsk
behandling igang-
seettes straks, her-
under henvisning til
en hamatolog

Henvisning til

en nefrolog for
diagnosticering
og behandling bgr
overvejes

Henvisning til

en specialist for
diagnosticering
og behandling bgr
overvejes

Henvisning til

en specialist for
diagnosticering
og behandling bar
overvejes

Henvisning til en
haematolog for
diagnosticering
og behandling bgr
overvejes

Relevant medi-
cinsk behandling
igangsaettes straks,
herunder gjeblikke-
lig henvisning til en
hamatolog

Stills sygdom hos
voksne (adult-onset
Still's disease, AOSD)

Autoimmun encefalit
(AIE)

* Patienter skal informeres om
symptomer forbundet med
AOSD, sa de kan selvmonitorere
efter infusion

* Patienter med mistanke om
autoimmun encefalit bgr have
foretaget passende suppleren-
de undersggelser for at be-
kraefte diagnosen og udelukke
alternative aetiologier. Patienter
skal informeres om symptomer
forbundet med AIE, sa de kan
selvmonitorere efter infusion

* Henvisning til
en specialist for
diagnosticering
og behandling bgr
overvejes

* Henvisning til
en specialist for
diagnosticering
og behandling bgr
overvejes

Eksponering for LEMTRADA og graviditet

Kvinder i den fertile alder skal anvende sikker prasvention
under behandlingen og i mindst 4 maneder efter hvert be-
handlingsforlgb med LEMTRADA.

LEMTRADA mé kun anvendes under graviditet, hvis de potentielle for-

dele for patienten opvejer den potentielle risiko for fosteret. Selvom det
er uvist, om LEMTRADA udskilles i modermeelk, frarddes amning under

behandlingen og i mindst 4 maneder efter hvert behandlingsforlgb.
Fordelene ved overfgrt immunitet via brystmaelk kan dog for ammede
spaedbgrn opveje risiciene ved potentiel udsaettelse for LEMTRADA.

V' Dette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes
nye oplysninger om sikkerheden. Du kan hjalpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far.
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Oversigt over
LEMTRADA

LEMTRADA er indiceret som sygdomsmodi-
ficerende behandling i monoterapi til voksne
patienter med meget aktiv recidiverende-
remitterende multipel sclerose (RRMS) for
folgende patientgrupper:

 Patienter med hgjaktiv sygdom trods et fuldstaen-
digt og tilstreekkeligt behandlingsforlgb med
mindst én sygdomsmodificerende behandling
(DMT] eller

» Patienter med hurtigt udviklende svaer RRMS
defineret ved 2 eller flere invaliderende attakker
pd ét ar og med 1 eller flere gadolinium-opladende
leesioner ved MR-hjernescanning eller en signifi-
kant stigning i T2-laesionsbyrden sammenlignet
med en tidligere nylig MR-scanning
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Denne vejledning er udarbejdet som en del af undervis-
ningsprogrammet for LEMTRADA og hjeelper dig med at
initiere og supervisere LEMTRADA-behandling. Den beskri-
ver de alvorlige risici, der er forbundet med anvendelse af
LEMTRADA, og bidrager til en forbedret handtering af pa-
tienter i behandling med LEMTRADA ved at give en oversigt
over anvendelse og monitorering. Se oversigt nedenfor for
yderligere oplysninger om indholdet i denne vejledning:

1. En beskrivelse af de vigtigste risici ved LEMTRADA-behandling, der
kan optraede i forleengelse af infusionen eller forsinket efter repopu-
lation af lymfocytter

Alvorlige infektioner
Progressiv multifokal leukoencefalopati (PML)

Bivirkninger i tidsmaessig sammenhang, der kan
opsta under eller lige efter infusion

* Myorkardieiskaemi og -infarkt, pulmonal alveolzer blgdning, haamora-
gisk apopleksi, dissektion af cerebral arterie og trombocytopeni

Forsinkede autoimmune tilstande
(opstillet efter hyppighed med de hyppigste farst)

* Thyreoidea-lidelser
 Primaer immun trombocytopeni (ITP)

* Nefropatier, herunder anti-glomeruleer basalmembransygdom
(anti-GBM-sygdom)

e Autoimmun hepatitis

e Heemofagocytisk lymfohistiocytose (HLH]

» Erhvervet haemofili A

 Trombotisk trombocytopenisk purpura (TTP)

« Stills sygdom hos voksne (adult-onset Still's disease, AOSD])
* Autoimmun encefalit (AIE)

2. Anbefalinger til, hvordan disse risici mindskes gennem patient-
radgivning, monitorering og organisering

3. Ofte stillede spgrgsmal

Tjeklisten til sundhedspersoner skal anvendes
ved fgrste LEMTRADA-ordinering og ved
efterfelgende kontrolbesgg.

Derudover er der udarbejdet en Patientvejledning og et Patientkort.

Disse skal udleveres til patienten ved opstart af LEMTRADA-
behandlingen.
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Patientvejledning: skal gennemgas omhyggeligt sammen
med patienten ved fgrste ordination og regelmaessigt ved
kontrolbesgg. Formalet med vejledningen er at oplyse

patienterne om symptomer pa potentielle bivirkninger og
gore dem opmarksomme pa ngdvendigheden af at overholde
planlagte undersggelser, holde gje med symptomer og straks
at ops@ge laegehjelp, hvis de far symptomer
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Oversigt over
LEMTRADA

Patientkort: skal anvendes til at informere sundhedspersonale, der
behandler patienter, som far LEMTRADA. Patienter (eller
pargrende, hvor relevant) skal altid have kortet pa sig og vise det til

alle sundhedspersoner, der behandler dem
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Patientvejledning og patientkort f&s p& anmodning fra Sanofi,
Medicinsk Information afdeling, telefon 4516 7000 eller
Medinfo.dk@sanofi.com

Var opmarksom pa, at vejledningen ikke daekker alle de risici, der
er forbundet med anvendelse af LEMTRADA, og at den ikke erstatter
produktresumeet.

Introduktion til - <
LEMTRADA

Behandling med LEMTRADA ma kun initieres og
superviseres af en neurolog med erfaring inden for
behandling af patienter med MS pa et hospital med adgang
til en intensivafdeling.

Specialleeger og udstyr til diagnosticering og behandling af
bivirkninger, sarligt myokardieiskaemi og myokardieinfarkt, dissektion
af cerebral arterie, haemoragisk apopleksi, autoimmune sygdomme og
infektioner, skal vaere til radighed. Der skal veere udstyr til radighed

til handtering af cytokinfrigivelsessyndrom, overfglsomheds- og/eller
anafylaktiske reaktioner.

For at minimere de mulige risici og bivirkninger ved LEMTRADA

skal de ordinerende laeger og patienterne fglge mindst 48
maneders monitorering efter den sidste infusion med LEMTRA-

DA. Det er vigtigt, at patienterne forstar, at de skal fortsatte
med monitoreringen, ogsa selvom de har det godt, og deres MS
er velkontrolleret.
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Et samarbejde mellem dig, patienten og patientens MS-
behandlerteam vil, sammen med en grundig gennemgang
af uddannelsesmaterialet, hjaelpe patienten med at falge
de regelmaessige undersggelser, identificere og indberette
symptomer i tide og eventuelt fa gjeblikkelig og relevant
behandling. Monitoreringskravene beskrives mere
udferligt i afsnit 3.

Se figur 1 for at fa en bedre forstaelse for behandlingen og leengden pa
den pdkreevede opfglgning.

Figur 1 - Oversigt over behandling med
LEMTRADA
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INDLEDENDE BEHANDLING YDERLIGERE BEHANDLINGSFORLOB

MED TO BEHANDLINGSFORL@B EFTER BEHOV*
12 mdr. Mindst Mindst
Forlgb 1 Forlgb 2 Forlgb 3 Forleb 4
efter 12 mdr. 12 mdr.
behand- efter efter
IIIII lingsfor- III behand- III behand- III
lob 1 lingsfor- lingsfor-
lgb 2 lgb 3

3 dages 3 dages

’ behandling ’ behandling

5dages 3 dages
behandling ’ behandling

Kontrol af blod-
og urinprgver fgr Fortsat lgbende overvagning i fire ar efter afslutning af sidste behandling
behandlingen

*Bemaerk: Et studie, der fulgte patienteri 6 ar efter forste infusion (behandlingsforlgb 1) har vist, at et
flertal af patienterne ikke behgver yderligere behandling efter de to indledende behandlingsforlgb.

A

Hvad er de vigtigste
risici i forbindelse med
LEMTRADA-behandling?

1. Alvorlige infektioner
(forekommer hos > 1 ud af 10 patienter]

Anvendelse af LEMTRADA er forbundet med en risiko for
alvorlige infektioner, der kan opsta i ugerne efter behandlin-
gen, men de kan ogsa optraede ar senere. For at minimere
risikoen for alvorlige infektioner er det vigtigt at:

e Udsaette behandlingsstart ved aktiv infektion, indtil infektionen er
fuldsteendigt forsvundet

* Foretage screening for HIV, undersgge for bade aktiv og inaktiv (“la-
tent”) tuberkulose iht. lokale retningslinjer, foretage screening for
hepatitis B-virus (HBV) og hepatitis C-virus (HCV)

* Foretage screening af kvinder for human papillomavirus (HPV) og
gentage screeningen arligt. Overvej vaccination inden behandlingen

* Anbefale, at patienten har faet de anbefalede vaccinationer mindst 6
uger fgr behandling med LEMTRADA. Evnen til at udvikle immunrespons
pa en vaccine efter behandling med LEMTRADA er ikke undersggt

e Inden behandlingsstart bgr cytomegalovirus (CMV) immunserostatus
vurderes i henhold til lokale retningslinjer

* Anbefale en listeriose-forebyggende diaet 2 uger inden behandlingen,
under og i mindst 1 méned efter infusion. For at reducere risikoen for
infektion skal patienten undga indtagelse af rat eller delvist rat ked,
blgde oste og upasteuriserede maelkeprodukter 2 uger fgr, under og i
mindst 1 maned efter infusion. Patienten kan laese mere om Listerio-
se og hvordan man undgar listeria i kosten pa:
https://www.foedevarestyrelsen.dk/Leksikon/Sider/Listeria.aspx

» Pdbegynde oral profylakse mod herpes pa dag 1i behandlingen og
fortseette i mindst 1 méned efter hvert behandlingsforlgb

» Undga samtidig behandling med andre immunmodulerende leegemidler
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2. Progressiv multifokal leukoencefalopati

Der er rapporteret sjeldne (herunder fatale) tilfeelde af PML hos MS-pa-
tienter efter behandling med alemtuzumab. Patienter i behandling med
alemtuzumab skal monitoreres for tegn, der kan tyde p& PML. Seerlige
risikofaktorer inkluderer tidligere immunosuppressiv behandling, isaer
andre MS-behandlinger, der er kendt for at kunne forarsage PML.

Inden behandling og genbehandling med alemtuzumab pabegyndes, bgr
der foretages en MR-scanning, der vurderes for tegn pd PML. Yderligere
undersggelser bgr foretages efter behov, herunder undersggelse af ce-
rebrospinalvaeske (CSF-test) for JC-viral DNA og gentagne neurologiske
undersggelser.

Leegen bgr iseer vaere opmaerksom pa symptomer, som tyder pa PML,
0g som patienten maske ikke selv er opmaerksom pa (f.eks. kognitive,
neurologiske eller psykiatriske symptomer).

3. Alvorlige bivirkninger i tidsmassig sammen-
haeng med LEMTRADA-infusion

| forbindelse med anvendelse efter markedsfgring er der
rapporteret sjaeldne tilfaelde af alvorlige, nogle gange fatale,
bivirkninger i tidsmaessig sammenhaeng med infusionen. |
stgrstedelen af tilfeeldene opstod bivirkningerne 1-3 dage
efter LEMTRADA-infusion. Der er set bivirkninger ved alle
doser og ogsa efter andet behandlingsforlgb. Disse bivirk-
ninger omfattede:

* Myokardieiskaeemi og/eller myokardieinfarkt (ikke kendt hyppighed)
e Pulmonal alveoleer blgdning (ikke kendt hyppighed)

* Heemoragisk apopleksi (ikke kendt hyppighed)

* Dissektion af cerebral arterie (ikke kendt hyppighed)

» Trombocytopeni (forekommer hos < 1 ud af 10 patienter)

Patienter skal rades til at sgge gjeblikkelig laegehjeelp, hvis de har
unormale vitale tegn, herunder hjertefrekvens og blodtryk, eller plud-
seligt begynder at f& symptomer, der kendetegner ovenstdende bivirk-
ninger. Se Afsnit 3: Oversigt over anbefalet patientmonitorering for vigtig
information om retningslinjer for infusion.

4. Forsinkede autoimmune bivirkninger

Anvendelse af LEMTRADA er forbundet med en risiko for
autoimmune tilstande, der kan opsta forsinket (maneder til
ar) efter infusion. Disse tilstande kan f.eks. veere:

e Thyreoidea-lidelser (forekommer hos > 1 ud af 10 patienter]

e Primaer immun trombocytopeni (ITP) (forekommer hos < 1 ud af 10
patienter)

e Nefropatier, herunder anti-glomerulzer basalmembransygdom
(anti-GBM-sygdom) (forekommer hos < 1 ud af 100 patienter)

e Autoimmun hepatitis (ikke kendt hyppighed)

e Heemofagocytisk lymfohistiocytose (HLH) (forekommer hos
< 1 ud af 1.000 patienter)

e Erhvervet haemofili A (forekommer hos < 1 ud af 100 patienter)

e Trombotisk trombocytopenisk purpura (TTP) (forekommer hos < 1 ud
af 1.000 patienter]

« Stills sygdom hos voksne (adult-onset Still's disease, AOSD) (ikke
kendt hyppighed)

e Autoimmun encefalit (AIE) (forekommer hos < 1 ud af 100 patienter])

Disse tilstande kan vaere alvorlige og fgre til morbiditet og/eller mor-
talitet. De fleste tilstande opstar 18-36 maneder efter behandlingen og
kan i nogle tilfeelde opsta efter de 48 maneders monitorering. Monito-
rering og tidlig diagnosticering kan forbedre udfaldet hos de patienter,
der oplever disse bivirkninger.

Det er vigtigt omhyggeligt at overvége laboratorieveerdier og vaere
opmarksom pa tegn og symptomer. Laes omhyggeligt de efterfalgende
afsnit for at fa en bedre forstaelse af disse risici. Se Afsnit 3: Oversigt
over anbefalet patientmonitorering for vigtig information om, hvordan
man kan reducere risikoen ved brug af LEMTRADA.
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Thyreoidea-lidelser
(forekommer hos > 1 ud af 10 patienter)

| kliniske forsg@g er der blevet indberettet autoimmune
lidelser i thyreoidea, herunder hyperthyreoidisme og hypo-
thyreoidisme. Lidelser i thyreoidea var meget almindelige |
de kliniske studier. De fleste tilfeelde var milde til moderate
i sveerhedsgrad. Nogle tilfeelde var forbigdende og kraevede
ikke behandling. De fleste lidelser i thyreoidea kunne be-
handles med medicinsk behandling. Nogle patienter havde
dog behov for kirurgisk indgreb.

Det er vigtigt, at patienten far at vide, at livslang behandling kan veere
ngdvendig, afhaengigt af typen af thyreoidea-lidelsen.

* Thyreoidea-funktionsprgver, f.eks. maling af thyreoidea-stimuleren-
de hormon (TSHJ, skal foretages inden opstart af behandlingen og
derefter hver 3. maned indtil 48 maneder efter sidste infusion.

* Desuden skal der holdes gje med tegn og symptomer pa lidelser i
thyreoidea.

e Lidelser i thyreoidea udggr en szerlig risiko hos kvinder, der bliver
gravide. Ubehandlet lidelse i thyreoidea kan skade det ufgdte og det
nyfgdte barn. Hvis hypothyreoidisme ikke behandles under graviditet,
er der en gget risiko for abort og fosterskader, f.eks. mental retarde-
ring og dvaergvaekst. Der skal udvises seerlig forsigtighed i forbindel-
se med gravide kvinder med Basedows sygdom (0ogsé kaldet for Gra-
ves’ sygdom), da TSH-receptorantistoffer hos moderen kan overfgres
til fosteret og forarsage forbigdende neonatal Basedows sygdom.

Primaer immun trombocytopeni (ITP)
(forekommer hos < 1 ud af 10 patienter)

ITP er en autoimmun sygdom, der normalt er forbundet
med anti-trombocyt-antistoffer. Se Figur 2 for eksempler

pa ITP. Symptomerne pa ITP kan omfatte (men er ikke be-
graenset til) tendens til at fa bla maerker, blgdningstendens,
uregelmaessige menstruationer eller menstruationer, der er
kraftigere end normalt.

Disse kliniske tegn pa ITP kan veere til stede eller ej, inden der udvikles
en alvorlig blgdning. Det er ikke ualmindeligt, at man kan se tegn og
symptomer pd ITP lige efter, at der er malt et normalt trombocyttal.

ITP kan veere en alvorlig tilstand, der fgrer til morbiditet og mortali-
tet, og som kan opsta flere ar efter behandling. | kliniske studier blev
patienter med ITP diagnosticeret og behandlet rettidigt, og i de fleste
tilfeelde reagerede patienterne pa den medicinske standardbehandling.
Det er vigtigt at monitorere alle patienter for ITP pa fglgende made:

* Komplet blodtaelling med differentialtzelling skal udfgres inden
behandlingsstart og herefter hver maned indtil mindst 48 maneder
efter sidste infusion

* Patienten skal undersgges for kliniske symptomer pa ITP

* Patienten skal radgives om vigtigheden af at mgde op til de manedli-
ge blodprgver og om behovet for at fortsaette med det i 48 maneder
efter den sidste infusion

e Patienten skal undervises i at genkende ITP-relaterede symptomer,
og det skal understreges over for patienten, hvor vigtigt det er at
vaere opmaerksom pa symptomer

* Ved mistanke om ITP skal relevant medicinsk behandling straks ivaerk-
saettes med gjeblikkelig henvisning til en haematolog. Alvorlig eller
udbredt blgdning er livstruende og kraever gjeblikkelig behandling.

Den potentielle risiko ved genbehandling med LEMTRADA efter fore-
komst af ITP kendes ikke.
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Figur 2 - Eksempler pa ITP Nefropatier, herunder anti-GBM-sygdom

(forekommer hos < 1 ud af 100 patienter)
Eksempel pa arme med fa

eller mange bl& maerker. | kliniske studier er der i sjeeldne tilfaelde indberettet

nefropatier, blandt andet anti-GBM-sygdom, efter
behandling med LEMTRADA hos MS-patienter. Tilfaldene
opstod generelt inden for 39 maneder efter sidste infusion
med LEMTRADA.

De kliniske manifestationer af nefropati kan omfatte forhgjet
serumkreatinin, haematuri og/eller proteinuri. Selvom det ikke er
observeret i kliniske studier, kan der i forbindelse med anti-GBM-
Eksempel pé et ben med sygdom (Goodpastures Syndrom) opsta alveolaer blgdning, der

petekkier og purpura. manifesteres som ha&amoptyse.

Da patienterne kan vaere asymptomatiske, er det vigtigt, at der
foretages regelmaessige laboratorieprgver indtil mindst 48 maneder
efter den sidste infusion med LEMTRADA:

Placering: Dette kan opsta

et hvilket som helst sted pa
patientens krop, ikke kun pa
armene.

Petekkier er sma, spredte
"nalestik” under huden som er
rgde, lysergde eller violette.
 Serumkreatinin-niveauet skal males inden behandlingsopstart og

Placering: Dette k ta
acering: Dette kan opsta derefter m&nedligt

et hvilket som helst sted pa
patientens krop. e Urinanalyse med mikroskopi skal udfgres inden start af behandlingen
og derefter ménedligt. Hos menstruerende kvinder bgr tidspunktet
for urinanalyse overvejes for at undga falsk positive resultater. Efter
de 48 maneders monitorering bgr der gennemfgres undersggelser
pa baggrund af eventuelle kliniske fund, der kan tyde pa nefropatier
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Eksempel pa purpura

under tungen. * Ved observation af klinisk signifikante aendringer i forhold til

baseline i serumkreatinin, uforklarlig heematuri og/eller proteinuri
bgr patienten omgdende henvises til yderligere undersggelser

for nefropatier samt gjeblikkeligt henvises til en nefrolog. Tidlig
pavisning og behandling af nefropatier kan nedsatte risikoen for et
darligt udfald

Ubehandlet anti-GBM-sygdom er livstruende og kraever derfor
gjeblikkelig behandling. Uden gjeblikkelig behandling kan patienterne
hurtigt udvikle nyresvigt, der ngdvendigger dialyse og/eller
transplantation, og som kan vaere dgdelig.

Placering: Petekkier og purpu-
ra kan 0gsé opsta pa en hvilken
som helst slimhindemembran,
blandt andet et hvilket som
helst sted i munden (under tun-
gen, i ganen, pa indersiden af
kinderne, tungen og tandkgdet).

g
|
.

Bemark: Disse billeder er kun vejledende som eksempler pa bld meerker eller petekkier. Patienten kan
have en mindre sveer type bld meerker eller petekkier end pa disse billeder og stadig have ITP.

20 21




<
()]
<
o
'_
>
Ll
—)
el

o

>

S
9
[
(O]
i
[92]
(=]
=
=)
S

22

Autoimmun hepatitis
likke kendt hyppighed)

Efter markedsfgring er der rapporteret sjaeldne tilfalde

af autoimmun hepatitis, der har medfgrt klinisk signifikant
leverskade, herunder tilfeelde med dgdelig udgang, hos pa-
tienter, der er blevet behandlet med LEMTRADA.

Patienterne skal oplyses om symptomerne pa leverskade. Hvis en pa-
tient udvikler kliniske tegn eller symptomer, der tyder pa leverpavirk-
ning (f.eks. forstgrret lever, spider naevi, ascites, uforklarlig kvalme,
opkastning, abdominalsmerter og/eller oppustethed, ledsmerter,
udmattelse, appetitlgshed eller gulsot og/eller mgrkfarvet urin) bgr
autoimmun hepatitis tages i betragtning som differentialdiagnose.

Serumtransaminaser skal méales inden behandlingsopstart og derefter
manedligt. Ved bekraeftet leverskade skal passende medicinsk behand-
ling straks indledes, herunder gjeblikkelig henvisning til en specialleae-

ge. Tidlig pavisning og behandling af leverskader, herunder autoimmun
hepatitis, kan nedsaette risikoen for et darligt udfald.

Hzemofagocytisk lymfohistiocytose (HLH)
(forekommer hos < 1 ud af 1.000 patienter)

Efter markedsfgring er dette alvorlige, systemiske inflam-
matoriske syndrom i sjaeldne tilfeelde rapporterer hos
patienter, der er blevet behandlet med LEMTRADA. Det er
forbundet med hgj mortalitet, hvis det ikke pavises og be-
handles tidligt.

Tegn og symptomer pa HLH er f.eks. hgj og vedvarende feber, udsleet,

hepatosplenomegali, pancytopeni og lymfadenopati. Patienterne skal
oplyses om de mulige symptomer pa HLH.

Ved mistanke om HLH bgr det overvejes at henvise patienten til en spe-
cialleege til yderligere udredning.

Erhvervet hamofili A
(forekommer hos < 1 ud af 100 patienter)

Bade i kliniske studier og efter markedsfgring er der rap-
porteret erhvervet haemofili A.

Patienterne skal sgge gjeblikkelig laegehjaelp, hvis de oplever tegn eller
symptomer som f.eks. uforklarlig og kraftig blgdning fra sar eller ska-
der eller efter operation eller tandbehandling, mange store bla maer-

ker, unormal blgdning efter en vaccination, smerter eller haevelse i led,
haematuri eller blodig affering.

Trombotisk trombocytopenisk purpura (TTP)
(forekommer hos < 1 ud af 1.000 patienter))

Efter markedsfgring er der indberettet TTP, som kan vare
fatalt, hos patienter, der behandles med LEMTRADA. TTP er
en alvorlig sygdom, der kraever gjeblikkelig evaluering og
behandling.

TTP er kendetegnet ved trombocytopeni, mikroangiopatisk haemolytisk
anami, neurologiske faglgevirkninger, feber og nedsat nyrefunktion. Det

er forbundet med hgj morbiditet og dgdelighed, hvis det ikke opdages
og behandles hurtigt.

Stills sygdom hos voksne
(adult-onset Still’s disease, AOSD)
likke kendt hyppighed)

Efter markedsf@ring er der rapporteret Stills sygdom hos
voksne (AOSD) hos patienter, der behandles med LEMTRADA.
AQSD er en sjelden inflammatorisk lidelse, som kraever
hurtig udredning og behandling.

Patienter med AOSD kan have en kombination af fglgende tegn og
symptomer: feber, arthritis, udslaet og leukocytose med fraveer af
infektioner, maligniteter og andre rheumatiske lidelser. Det bgr over-
vejes at afbryde eller seponere behandlingen med LEMTRADA, hvis en
alternativ eetiologi for sygdomstegnene eller symptomerne ikke kan
fastslas.
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Autoimmun encefalit (AIE)
(forekommer hos < 1 ud af 100 patienter)

Der er rapporteret om tilfaelde af autoimmun encefalit hos
patienter behandlet med LEMTRADA.

Autoimmun encefalit er karateriseret ved subakut indetraeden (med
hurtig progression over maneder) af hukommelsestab, aendret mental
tilstand, psykiatriske symptomer, generelt i kombination med nye foka-
le neurologiske fund og anfald. Patienter med mistanke om autoimmun
encefalit, bgr have foretaget neuroimaging (MRI], EEG, lumbalpunktur
og serologisk undersggelse for passende biomarkgrer (f.eks. neura-

le autoantistoffer) for at bekraefte diagnosen og udelukke alternative
xtiologier.

Oversigt over anbefalet
patientmonitorering

Tabel 1 - Oversigt over anbefalet
praemedicinering for at mindske risikoen for
bivirkninger

N T

Praemedicinering * Kortikosteroid bgr administreres umiddelbart inden
infusion i de fgrste 3 dage i hvert behandlingsforlgb

(1.000 mg methylprednisolon eller tilsvarende)

* Preemedicinering med antihistaminer og/eller
antipyretika bgr overvejes

¢ Alle patienter skal behandles med oral profylakse
mod herpesinfektion, begyndende pa den fgrste
dag i hvert behandlingsforlgb, og behandlingen bgr
fortseette i mindst 1 maned efter behandling med
LEMTRADA (200 mg aciclovir to gange dagligt eller
tilsvarende)
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Tabel 2 - Oversigt over anbefalet forebyggelse Tabel 3 - Oversigt over risikominimering af
og monitorering fgr, under og efter infusion forsinkede autoimmune bivirkninger

- Efter infusion Fgr infusion Efter infusion Efter infusion
(hver maned)

(hver 3. maned)

EKG, * Baseline vitale * Regelmaessig

3 i i I mindst 48 maned 3
vitale tegn, tegn males, monitorering af mings maneder A e e e
herunder herunder uls, blodtryk o
puls og hiartefrekvens D i Monito- - Thyreoidea- - Komplet blodtelling  + Thyreoidea-
blodtryk og blodtryk tilstand minimum en W) fur;tz:nfse_ks trzeeliiir:jlfferennal— {sglltjtls?:'sl'gﬁyr?iseau
* Baseline EKG gang i timen 'FI)'SH—ni‘V(-eau . ’ .
¢ Infusionen afbrydes, - el il
hv_is_patienten viser ‘ :(o[?_plet blgd_ * Urinanalyse med
kliniske symptomer da'?f g Te[ mikroskopi
pa en alvorlig A CnELS
bivirkning teelling * Serumtransami-
e Serumkrea- naser
tinin
Trombo- * Trombocyttal * Trombocyttal * Urinanalyse
cyttal ved baseline males straks efter med mikro-
males infusion pa dag 3 skopi
og dag 5 i det fgrste
behandlingsforlgb ° Serumtrans-
og pé dag 3ialle SIS
efterfalgende
behandlingsforlgb
o Obser- * Observation i mindst 3
c . . .
L5 vation 2 timer - patienter TSH= thyreoidea-stimulerende hormon R
o5 med kliniske 3=
o= symptomer pa en ® 3
a5 alvorlig bivirkning L . =
€ ber monitoreres teet, Det ervigtigt, at du planlaegger og styrer den regelmaessige @
indtil symptomerne monitorering i samarbejde med din patient. Du bgr evaluere patientens
er helt forsvundet proveresultater og veere opmaerksom pa symptomer pa bivirkninger.

EKG=elektrokardiogram

Det er saerdeles vigtigt, at patienten forstar vigtigheden af, at han/
hun skal have taget prever regelmaessigt (i mindst 48 maneder

efter sidste LEMTRADA infusion), ogsa selvom patienten er
asymptomatisk, og hans/hendes MS er velkontrolleret.
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* Patientvejledningen og indlaegssedlen for LEMTRADA skal
gennemgas sammen med patienten ved fgrste ordination og
regelmaessigt ved kontrolbesgg. Inden behandlingen skal patienter
informeres om fordele og risici ved behandlingen. Patienten skal
mindes om hele tiden at vaere opmaerksom pa symptomer, der kan
vaere forbundet med autoimmune sygdomme - 0gsa efter de 48
maneders monitorering - og sgge laege, hvis han/hun er i tvivl om
noget.

* Patienten skal opfordres til altid at have patientkortet pa sig.
Patienten skal vise patientkortet til alle sundhedspersoner, der
behandler ham/hende uanset arsag, og iseer i tilfeelde, hvor der er
behov for akut laegehjzelp.

Eksponering for LEMTRADA og graviditet

Der er kun begraensede data om anvendelse af LEMTRADA hos
gravide. LEMTRADA passerer muligvis placentabarrieren og kan
dermed udggre en risiko for fostret. Derfor bgr LEMTRADA kun
ordineres under graviditet, hvis de potentielle behandlingsfordele
opvejer den potentielle risiko for fostret.

Kvinder i den fertile alder skal bruge sikker praevention under et
behandlingsforlgb med LEMTRADA og i op til 4 maneder efter hvert
behandlingsforlgb.

LEMTRADA kan muligvis udskilles i modermaelk og derfor frarades
amning under behandlingen og i mindst 4 maneder efter hvert
behandlingsforlgb. Fordelene ved den immunitet, der tilfgres gennem
modermaelken, kan dog opveje eventuelle risici for ammede spaedbgrn
ved potentiel udsaettelse for LEMTRADA.

Ofte stillede
sporgsmal

Patienter i behandling med LEMTRADA har en hgjere risiko
end den generelle befolkning for at fa de bivirkninger, der
beskrives i denne vejledning. Fgr ordination af LEMTRADA
bar du overveje, hvilke forholdsregler der kan tages for at
minimere risikoen for disse bivirkninger.

Kontraindikationer

Hvad gor jeg, nar en patient har en infektion pa det
tidspunkt, hvor et behandlingsforlgb med LEMTRADA
skal pabegyndes?

Du skal udseette pabegyndelse af LEMTRADA-behandling hos patienter
med alvorlig, aktiv infektion, indtil infektionen er fuldsteendig forsvundet.
Human immundefekt-virus (HIV)-infektion er en kontraindikation for
LEMTRADA-behandling.

Hvad er kontraindikationerne ved behandling med
LEMTRADA?

Anvend ikke LEMTRADA, hvis en patient:

* Er allergisk over for alemtuzumab eller over for et eller flere af hjael-
pestofferne anfgrt i pkt. 6.1 i produktresumeet.

 Har human immundefekt-virus (HIV]-infektion

» Har en alvorlig, aktiv infektion, indtil fuld remission
e Har ukontrolleret hypertension

e Har dissektion af cerebral arterie i anamnesen

e Har apopleksiianamnesen

e Har angina pectoris eller myokardieinfarkt i anamnesen
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* Har kendt koagulopati eller behandles med antitrombotiske eller anti-
koagulerende laegemidler

 Har andre samtidige autoimmune sygdomme (ud over MS)

Behandling

Hvordan administreres LEMTRADA, og hvor laenge varer
infusionen?

Initial behandling med LEMTRADA gives som en intravengs infusion over
to behandlingsforlgb. Farste behandlingsforlgb bestar af én daglig infu-

sion i 5 pa hinanden fglgende dage. Andet behandlingsforlgb indgives 12

méaneder senere og bestar af én daglig infusion i 3 pa hinanden fglgende

dage.

Ved pavisning af MS-sygdomsaktivitet, ved hjeelp af enten kliniske eller
billeddiagnostiske undersggelser, kan man overveje et tredje og fjerde
behandlingsforlgb bestdende af én daglig infusion i 3 pa hinanden fal-
gende dage mindst 12 maneder efter sidste behandlingsforlgb.

Hvis der opstar infusionsrelaterede bivirkninger, iveerksattes passende
symptomatisk behandling efter behov. Hvis infusionen tales darligt, kan
infusionsvarigheden forleenges. Hvis der opstar alvorlige infusionsreak-
tioner, skal behandlingen afbrydes gjeblikkeligt.

Der skal foretages en laegelig vurdering af patienten baseret pa
LEMTRADAs bivirkningsprofil, fer behandlingen genoptages. Det bgr
overvejes at seponere infusion med LEMTRADA permanent, hvis det
vurderes, at der foreligger en risiko for et alvorligt klinisk udfald for
patienten [se afsnit 3 for flere oplysninger).

Reaktioner, der tilskrives anafylaksi, er kun sjzeldent blevet indberet-
tet, i modsaetning til infusionsrelaterede reaktioner. Der skal ikke desto
mindre vaere udstyr til radighed til hdndtering af anafylaksi eller andre
alvorlige reaktioner.

Du bgr kende patientens kardiovaskulzere og cerebrovaskulare risiko-
faktorer, lungesygdomme og samtidig medicinsk behandling for rettidigt
at kunne forebygge infusionsrelaterede reaktioner.

Er der nogen profylaktiske behandlinger, der bgr
anvendes?

Patienter bgr preemedicineres med kortikosteroid (1.000 mg methyl-
prednisolon eller tilsvarende) umiddelbart inden behandling med
LEMTRADA i de fgrste 3 dage i hvert behandlingsforlgb. Derudover

kan preemedicinering med antihistaminer og/eller antipyretika inden
administration af LEMTRADA o0gsé overvejes.

Alle patienter skal behandles med oral profylakse mod herpesin-
fektion, begyndende pa den fgrste dag i begge behandlingsforlgb, og
behandlingen bgr fortseette i mindst 1 maned efter LEMTRADA-be-
handling. | kliniske studier fik patienter 200 mg aciclovir (eller tilsva-
rende) to gange dagligt.

Monitorering af bivirkninger

Hvilke laboratorieundersggelser skal udfgres inden
behandlingsstart med LEMTRADA?

De prgver, der skal tages, er:

* Komplet blodteelling med differentialtzelling
e Serumtransaminaser

e Serumkreatinin

e Urinanalyse med mikroskopi

e Thyreoidea-funktionspragver, f.eks. thyreoid-stimulerende hormon (TSH)

Skal jeg fortsatte med laboratorieundersggelserne under
og efter behandling med LEMTRADA? Hvor laange?

Ja. Undersggelserne pabegyndes inden behandlingsstart (baseli-
ne-test) og skal fortsaettes i mindst 48 maneder efter patientens sidste
infusion. Afsnit 3 Oversigt over anbefalet patientmonitorering beskri-
ver de undersggelser, der skal udfgres, og beskriver hvornar og hvor
leenge, de skal udfgres.
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Hvor laenge skal patienter overvages efter at have faet
LEMTRADA-infusion?

Patienter skal observeres i mindst 2 timer efter behandlingen. Patien-
ter, der udviser kliniske symptomer pa en alvorlig bivirkning, skal mo-
nitoreres taet indtil fuldstaendig resolution af symptomer. Indlaeggelse
bgr forlaenges efter behov.

Hvornar skal trombocyttaelling foretages?

En baseline trombocyttaelling skal foretages inden infusion. Trombocyt-
teelling skal udfgres igen umiddelbart efter infusion pé dag 3 og dag 5 i
forste behandlingsforlgb og pa dag 3 i alle efterfalgende behandlings-
forlgb.

Handtering af bivirkninger

Hvilke symptomer er der pa alvorlige infusionsrelaterede
bivirkninger?

Patienter der har unormale vitale tegn, herunder blodtryk, eller som
far smerter i brystet, nakken, haengende ansigtsmuskler, vejrtrask-
ningsbesvaer, alvorlig dyspng, kraftig hovedpine, halvsidig svaekkelse,
talebesveer, ophostning af blod eller bléd maerker, skal undersgges
straks. Patienter skal opfordres til straks at sgge laegehjeelp, hvis nog-
le af ovenstdende symptomer opstar.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodede
bivirkninger i tidsmassig sammenhang med LEMTRADA-
infusion?

Det er vigtigt at overvage patienterne for myokardieiskeemi og myo-
kardieinfarkt, pulmonal alveolzer blgdning, haemoragisk apopleksi,
dissektion af cerebral arterie og trompocytopeni. Det anbefales at mo-
nitorere vitale tegn ved baseline (herunder hjertefrekvens og blodtryk]
og regelmaessigt herefter. Det anbefales at foretage trombocyttaelling
pé dag 3 og dag 5 i fgrste behandlingsforlgb og pa dag 3 i efterfglgende
behandlingsforlgb. Se yderligere oplysninger i afsnit 3: Oversigt over
anbefalet patientmonitorering.

Hvad er tegnene og symptomerne pa primar immun
trombocytopeni (ITP)?

Symptomer p& ITP kan omfatte (men er ikke begranset til) tendens til
at f& bld maerker, petekkier, spontan blgdning fra slimhinderne (f.eks.
epistaksis, haemoptyse), kraftige eller uregelmaessige menstruationer.
Disse kliniske tegn pa ITP kan veere til stede eller e], inden der udvikles
en alvorlig blgdning. Lavt trombocyttal eller klinisk signifikant aendring
fra baseline kan ogsé vaere tegn pa ITP. Se Figur 2 for flere oplysninger.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet ITP?

Det er vigtigt at monitorere alle patienter for ITP, sa de kan diagnosti-
ceres og behandles rettidigt. Derfor skal der foretages komplet blod-
teelling inden behandlingsstart og hver maned herefter indtil mindst 48
maneder efter sidste infusion.

Ved formodet ITP skal trombocyttaelling foretages straks. Ved bekraef-
tet ITP skal passende medicinsk behandling straks indledes, herunder
gjeblikkelig henvisning til en haamatolog. Alvorlig og udbredt blgdning
er livstruende og kraever akut behandling.

Hvilke symptomer kan vare forbundet med nefropati,
som f.eks. anti-glomerular basalmembran-sygdom
(anti-GBM-sygdom)?

Manifestationerne af nefropati kan omfatte forhgjet serumkreatinin,
hamaturi og/eller proteinuri. Selvom det ikke er observeret i kliniske
forsgg, kan der i forbindelse med anti-GBM-sygdom opsta alveoleer
blgdning, der manifesteres som haamoptyse. Da patienterne kan veere
asymptomatiske, er det vigtigt, at de regelmaessige laboratorietest
(serumkreatinin og urinanalyse med mikroskopi) gennemfgres.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet
nefropati?

Observation af klinisk signifikante andringer i forhold til baseline i
serumkreatinin, uforklarlig heematuri og/eller proteinuri skal straks
foranledige yderligere undersggelser for nefropatier og gjeblikkelig
henvisning til en nefrolog. Tidlig pavisning og behandling af nefropatier
kan nedsaette risikoen for et darligt udfald.
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Hvad er symptomerne pa autoimmun hepatitis?

Symptomer p& autoimmun hepatitis kan omfatte forhgjet enzymniveau
samt symptomer, der tyder pd leverpavirkning (f.eks. uforklarlig kval-
me, opkastning, abdominalsmerter, udmattelse, appetitlgshed eller
gulsot og/eller mgrkfarvet urin).

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet
autoimmun hepatitis?

Serumtransaminaser skal males regelmaessigt. Ved bekraftet lever-
skade skal passende medicinsk behandling straks indledes, herunder
gjeblikkelig henvisning til en speciallaege. Tidlig pavisning og behand-
ling af leverskader, herunder autoimmun hepatitis, kan nedszaette
risikoen for et darligt udfald.

Hvad er symptomerne pa haamofagocytisk
lymfohistiocytose (HLH)?

Nogle af tegnene og symptomerne pd HLH er hgj og vedvarende feber,
udsleet, hepatosplenomegali, pancytopeni og lymfadenopati.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet HLH?

Der bgr foretages regelmaessige laboratorieundersggelser, og hvis pa-
tienten udvikler tidlige manifestationer pa patologisk immunaktivering,
skal de undersgges gjeblikkeligt, og HLH-diagnosen bgr overvejes.

Hvad er symptomerne pa erhvervet haamofili A?

Patienter skal straks sgge laegehjaelp, hvis de far tegn og symptomer
pa uforklarlig eller kraftig blgdning fra sar eller skader eller efter
operation eller tandbehandling, mange store bld maerker, unormal
blgdning efter en vaccination, smerter eller haevelse i led, haamaturi
eller blodig affgring.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet
erhvervet hamofili A?

Komplet blodtzelling skal foretages regelmaessigt, og undersggelser
for koagulopatier (herunder den aktiverede partielle tromboplastintid

- aPTT] skal foretages hos alle patienter, der far symptomer pa erhver-
vet haemofili A. | tilfaelde af forlaenget aPTT skal patienten henvises til
haematolog.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet TTP?

Det er vigtigt at monitorere alle patienter for TTP, s& de kan diagnosti-
ceres og behandles rettidigt. Derfor skal der foretages komplet blod-
teelling inden behandlingsstart og hver maned herefter indtil mindst 48
maneder efter sidste infusion.

Ved formodet TTP skal trombocyttaelling foretages straks. Ved bekraef-
tet TTP skal passende medicinsk behandling straks indledes, herunder
gjeblikkelig henvisning til en hamatolog. TTP er livstruende og kraever
akut behandling.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet
AOSD?

AOSD er en sjeelden inflammatorisk lidelse, som kraever hurtig ud-
redning og behandling. Det bgr overvejes at afbryde eller seponere
behandlingen med LEMTRADA, hvis en alternativ zetiologi for sygdom-
stegnene eller symptomerne ikke kan fastslas.

Hvordan skal jeg behandle en patient med formodet AIE?

Patienter med mistanke om autoimmun encefalit, bgr have foretaget
neuroimaging (MRI), EEG, lumbalpunktur og serologisk undersggelse
for passende biomarkgrer (f.eks. neurale autoantistoffer) for at be-
kraefte diagnosen og udelukke alternative atiologier.

Radgivning om graviditet, pravention og amning

Skal kvinder i den fertile alder anvende pravention?

Alfa-halveringstiden for alemtuzumab var ca. 4-5 dage og var sam-
menlignelig mellem behandlingsforlgbene. Serumkoncentrationerne
var lave eller ikke-detekterbare efter ca. 30 dage efter hvert behand-
lingsforlgb. Derfor skal kvinder i den fertile alder anvende sikker prae-
vention under behandlingen og i 4 m&neder efter hvert behandlingsfor-
lgb med LEMTRADA.
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Er det muligt at behandle med LEMTRADA under
graviditet?

LEMTRADA bgr kun anvendes under graviditet, hvis den potentielle
fordel opvejer den potentielle risiko for fosteret. Humant immunoglo-
bulin (IgG) er kendt for at passere placenta-barrieren; LEMTRADA kan
0gsa passere placentabarrieren og dermed potentielt udggre en risiko
for fosteret. Det vides ikke, om LEMTRADA kan fordrsage fosterska-
der, nar det administreres til gravide kvinder, eller om det kan pavirke
forplantningsevnen.

Lidelser i thyreoidea udggr szerlige risici hos gravide kvinder. Uden
behandling af hypothyreoidisme under graviditeten er der en gget
risiko for abort og pavirkning af fosteret som mental retardering og
dveergveaekst. Hos mgdre med Graves' sygdom (ogsa kendt som Ba-
sedows sygdom) kan moderens TSH-receptorantistoffer overfgres til et
foster under udvikling og kan forarsage forbigdende neonatal Graves’
sygdom.

Hvor laenge skal kvinder vente med at blive gravide efter
et behandlingsforlgb med LEMTRADA?

Eftersom kvinder bgr anvende effektiv praevention i 4 maneder efter
hvert behandlingsforlgb med LEMTRADA, skal de vente mindst 4
maneder, for de forsgger at blive gravide. Det skal tages i betragtning,
at den fulde behandling med LEMTRADA bestar af to forlgb med 12
maneder imellem. Kvinder i den fertile alder skal vaere opmarksomme
pa dette, og de bor ikke stoppe med at anvende praevention imellem de
to behandlingsforlgb.

Pavirker LEMTRADA den fremtidige fertilitet hos
kvindelige og mandlige patienter?

Der findes ikke tilstraekkelige kliniske sikkerhedsdata om LEMTRADAs
pavirkning af fertiliteten. | et understudie med 13 mandlige patienter

i behandling med alemtuzumab (behandlet med enten 12 mg eller

24 mg) var der ingen tegn pa aspermi, azoospermi, vedvarende lavt
spermtal, motilitetsforstyrrelser eller stigninger i spermmorfologiske
abnormaliteter. Det vides, at CD52 er til stede i reproduktivt vaev hos
mennesker og gnavere. Data fra dyrestudier har vist virkninger pa
fertiliteten hos humaniserede mus (se pkt. 5.3 i produktresumeet). Pa
baggrund af de tilgeengelige data er det ukendt, om der er en potentiel
pavirkning af human fertilitet i eksponeringsperioden.

Skal en patient, der ammer, have et behandlingsforlgb
med LEMTRADA?

Det vides ikke, om LEMTRADA udskilles i human meaelk. Det kan ikke
udelukkes, at der kan vaere en risiko for det ammede barn. Amning bgr
afbrydes under hvert behandlingsforlgb og i 4 maneder efter sidste
infusion i hvert behandlingsforlgb. Fordelene ved den immunitet, der
tilferes gennem modermaelken, kan dog muligvis opveje eventuelle
risici for barnet ved eksponering for LEMTRADA.

Vaccinationer

Hvilke overvejelser skal man ggre sig i forhold til
vaccinationer, nar behandling med LEMTRADA pataenkes?

Da sikkerheden ved immunisering med levende vacciner efter behand-
ling med LEMTRADA ikke er undersggt, bgr levende vacciner ikke

indgives til patienter, der for nylig har faet behandling med LEMTRADA.

Det anbefales, at patienterne har faet de ngdvendige vaccinationer {i
henhold til de nationale retningslinjer) mindst 6 uger inden start af
behandling med LEMTRADA. Overvej varicella Zoster virus (VZV)-vacci-

nation af antistof-negative patienter inden behandling med LEMTRADA.
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