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LEMTRADA® (alemtutsumabi) on tarkoitettu aaltomaista (relapsoivaa-remittoivaa, RRMS])
multippeliskleroosia sairastaville aikuisille potilaille, joilla on aktiivinen tauti kliinisen
taudinkuvan tai kuvantamisloydosten perusteella maariteltyna.

Tama opas terveydenhuollon ammattilaisille on laadittu osana LEMTRADA®-
koulutusohjelmaa ja se on tarkoitettu LEMTRADA®-hoitoa maaraaville ja valvoville
terveydenhuollon ammattilaisille. Téman oppaan tarkoituksena on parantaa LEMTRADA®-
hoitoa suotuisasti vaikuttavilla asianmukaisilla toimilla. Oppaan sisalto:

Kuvaus LEMTRADA®-valmisteen kayttoon liittyvista valittomista ja viivastyneista
riskeista, joita saattaa ilmeta usean vuoden kuluttua hoidosta ja jotka saattavat olla
vakavia tai hengenvaarallisia ja joita ovat:

vakavat infektiot

autoimmuunisairaudet:

kilpirauhasen toimintahairiot
immuuni trombosytopenia (ITP)
munuaissairaudet, kuten tyvikalvovasta-aineglomerulonefriitti (anti-GBM-tauti)

Suositukset siitd, miten naita riskeja voidaan pienentda neuvomalla, seuraamalla ja
hoitamalla potilaita asianmukaisella tavalla

Usein kysyttyjen kysymysten osio.

Terveydenhuollon ammattilaisten muistilistaa kaytetdaan myos potilaan ensimmaisella
kdynnilld, jolloin LEMTRADA®-hoito maaratdan, ja seurantakdynneilla.

Lisaksi on laadittu potilaan opas ja potilasvaroituskortti, jotka annetaan potilaalle, kun
LEMTRADA®-hoito aloitetaan.

Potilaan opas: kaytava huolellisesti lapi yhdessa potilaan kanssa hoitoa maarattaessa
ja saanndllisesti seurantakaynneilla. Sen tarkoituksena on kertoa potilaille
autoimmuunisairauksien ja vakavien infektioiden oireista ja kokeisiin osallistumisen
tarpeellisuudesta seka kehottaa potilaita olemaan valppaina oireiden varalta ja hakeutumaan
valittomasti hoitoon, jos oireita ilmenee.

Potilasvaroituskortti: yhteydenpitovaline, joka kertoo potilasta hoitavalle terveydenhuollon
ammattilaiselle, etté potilas saa LEMTRADA®-valmistetta. Potilaan [tai tarvittaessa huoltajan)
on pidettava tama kortti aina mukanaan ja naytettava se terveydenhuollon ammattilaiselle.

Taman materiaalin voi pyytaa Sanofin ladketurva- ja neuvontayksikosta:
tai

Huomaa, ettd tassd oppaassa ei ole kuvattu kaikkia LEMTRADA® -valmisteen kayttoon
liittyvid riskeja eika se korvaa valmisteyhteenvetoa (SmPC].
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1> LEMTRADAZ® -valmisteen esittely

LEMTRADA® (alemtutsumabi) on tarkoitettu aaltomaista (relapsoivaa-remittoivaa,
RRMS) multippeliskleroosia sairastaville aikuisille potilaille, joilla on aktiivinen tauti
kliinisen taudinkuvan tai kuvantamisloyddsten perusteella maariteltyna.

LEMTRADA® on laskimonsisaisesti annettava monoklonaalinen vasta-aine. Se kiinnittyy
CD52:ksi kutsuttuun antigeeniin, jota esiintyy runsaasti T- ja B-lymfosyyttien pinnalla ja
vahemman luonnollisissa tappajasoluissa, monosyyteissa ja makrofageissa.

LEMTRADA®-valmisteen vaikutusmekanismia MS-taudin hoidossa ei taysin tunneta.
Tutkimukset kuitenkin viittaavat immuunivastetta muuntaviin (immunomodulatorisiin)
vaikutuksiin lymfosyyttikadon ja populaation uudelleen muodostumisen kautta. Laake
aiheuttaa muun muassa seuraavia muutoksia:

Muutokset joidenkin lymfosyyttien alatyyppien maarassa, suhteellisessa maarassa
ja ominaisuuksissa hoidon jalkeen

Regulatoristen T-solualatyyppien lisdantyminen
Muisti-T- ja B-lymfosyyttien lisaantyminen

Ohimenevat vaikutukset luontaisen immuniteetin osa-alueisiin (ts. neutrofiileihin,
makrofageihin, luonnollisiin tappajasoluihin).

Terapeuttinen vaikutus saattaa selittya kiertdvien B- ja T-solujen maaran vahenemisella
ja solupopulaation uudelleenmuodostumisella.

LEMTRADA®-hoito on aloitettava MS-potilaiden hoitoon perehtyneen neurologin
valvonnassa.

Mahdollisten LEMTRADA®-valmisteen aiheuttamien riskien ja haittavaikutusten
minimoimiseksi seka laaketta maaraavien laakareiden etta potilaiden on sitouduttava
seurantaan, joka kestaa 48 kuukautta (4 vuotta) viimeisen LEMTRADA®-infuusion
jalkeen. Potilaiden on tarkedaa ymmartaa, etta heidan taytyy jatkaa seurantaa, vaikka
heidan vointinsa olisikin hyva ja vaikka MS-tauti olisi saatu hyvin hallintaan.

Luomalla toimivan hoitosuhteen sinun, potilaan ja MS-taudin hoidosta vastaavan
henkilokunnan valille seka tutustumalla huolella potilaan opastamiseen tarkoitettuihin
tyokaluihin, voit auttaa potilastasi:

Noudattamaan saanndllista seuranta-aikataulua
Tunnistamaan oireita ja raportoimaan niista ajoissa

Saamaan tarvittaessa nopeasti asianmukaista hoitoa.




Katso lisatietoja tdman oppaan kohdasta LEMTRADA®-hoitoa saavien potilaiden
seuranta.

Saat viela selkeamman kasityksen hoidon vaikutusten ja vaadittavan seurannan kestosta
tutustumalla kuvaan 1 ja taulukkoon 1.

Vahintaan Vahintaan

Jakso 1 12Kk Jakso 2 12kk toicen  JAKSO 3 P Jakso 4
“III ensimmaisen I“ hoitojakson “I kolmannen “I
hoitojakson jalkeen hoitojakson

5 paivan hoito jalkeen 3 paivan hoito 3 paivdn hoito = jalkeen 3 paivan hoito

Aloita veri- ja

virtsakokeet Jatkuva seuranta 4 vuoden ajan viimeisen hoitojakson paatyttya
ennen hoitoa

*HUOMAA Tutkimuksessa, jossa seurattiin potilaita 6 vuoden ajan ensimmaisen infuusion (jakso 1)
jalkeen, osoitettiin, ettd suurin osa potilaista ei tarvitse jatkohoitoa kahden ensimmaisen
hoitojakson jalkeen.

Autoimmuunisairaus Laboratoriokoe Ennen Kerran 3 kuukauden Jatka 48
haitoa kuukaudessa vilein kuukauden ajan
Kilpirauhasen Kilpirauhasen X - X X
toimintahdirict toimintakokeet
(kuten TSH-
mittaukset)
Immuuni Taydellinen X X - X
trombosytopenia (ITP) verenkuva ja
ja muut sytopeniat erittelylaskenta
Seerumin X X - X
kreatiniinin
mittaus

Munuaissairaudet,
kuten tyvikalvovasta-
aineglomerulonefriitti Virtsakoe, mukaan X X - X
lukien virtsan
mikroskopointi




2> Mita riskeji LEMTRADA®-valmisteen
kayttoon liittyy?

On huomattava, etta tdma opas ei kata kaikkia LEMTRADA®-valmisteen kayttoon
liittyvia riskeja eika korvaa valmisteyhteenvetoa.

Vakavat infektiot

LEMTRADA®-valmisteen kayttoon liittyy vakavien infektioiden riski. Riskin
minimoimiseksi on tarkeaa:

siirtaa hoidon aloitusta potilailla, joilla on aktiivinen infektio, sen paranemiseen asti

tehda HIV-seulonta, arvioida seka aktiivisen ettd inaktiivisen (latentin) tuberkuloosin
riski paikallisten ohjeiden mukaisesti ja tehda hepatiitti B (HBV ] ja hepatiitti C
-virus (HCV ) -seulonta

tehd& ihmisen papilloomavirusseulonta (HPV-seulonta) ja toistaa seulonta vuosittain.
Rokotteen antamista ennen hoitoa on harkittava.

saattaa rokotusohjelma loppuun vahintdan 6 viikkoa ennen hoidon aloittamista

suositella listerioosiriskia pienentavaa ruokavaliota kahdeksi viikoksi ennen
infuusiota, infuusion aikana ja vahintaan yhden kuukauden ajaksi infuusion jalkeen

aloittaa herpesta ennaltaehkaiseva laakitys hoidon ensimmaisena paivana ja jatkaa
sita vahintaan yhden kuukauden ajan jokaisen hoitojakson jalkeen

valttda samanaikaisia hoitoja muilla immunomoduloivilla ladkeaineilla.

Autoimmuunisairaudet

LEMTRADA®-valmisteen kayttoon on todettu liittyvan riski sairastua muun muassa
seuraaviin autoimmuunisairauksiin (lueteltu esiintymistiheyden mukaan yleisimmasta
harvinaisimpaan]:

Kilpirauhasen toimintahairiot
TP
Munuaissairaus (kuten tyvikalvovasta-aineglomerulonefriitti).

N&ma sairaudet voivat olla vakavia ja aiheuttaa lisaantynytta sairastavuutta ja/tai
johtaa kuolemaan. Autoimmuunisairaudet saattavat puhjeta vasta useita vuosia hoidon
jalkeen. Varhainen seuranta ja toteaminen voivat parantaa potilaiden hoitotuloksia.




On tarkeaa seurata laboratoriokokeiden tuloksia huolellisesti ja tarkkailla ndihin
sairauksiin viittaavia oireita ja loyddksia. Kdy seuraavat osiot huolella lapi, jotta
oppisit ymmartamaan naita riskeja entista paremmin.

a. Kilpirauhasen toimintahairiot

Kliinisissa tutkimuksissa raportoitiin autoimmuunisairaudesta johtuvia kilpirauhasen
toimintahairioita, kuten hypertyroidismia ja hypotyroidismia. Kilpirauhasen
toimintahairiot olivat hyvin yleisia naissa tutkimuksissa. Niista suurin osa oli
vakavuudeltaan lievia tai keskivaikeita ja ilmeni 48 kuukauden sisalla ensimmaisesta
LEMTRADA®-hoidosta. Osa tapauksista oli ohimenevia eika vaatinut hoitoa. Useimmat
kilpirauhaseen liittyvat tapahtumat saatiin hallintaan tavanomaisella ladkityksella,
mutta joillekin potilaille oli tehtava leikkaustoimenpide.

On tarkeaa kertoa potilaalle, etta havaitusta kilpirauhasen toimintahairion tyypista
riippuen tama saattaa tarvita hoitoa koko loppuelamansa.

Kilpirauhasen toimintakokeet, kuten TSH-mittaukset, on tehtava ennen hoidon
aloittamista ja sen jalkeen kolmen kuukauden valein, kunnes viimeisesta infuusiosta
on kulunut 48 kuukautta. Jos TSH-arvo on poikkeava, on tutkittava vapaa T3 ja T4.

Lisaksi on tarkkailtava kilpirauhasen toimintahairidista kertovia oireita ja loydoksia.

Kilpirauhasen toimintahairiot ovat riski erityisesti raskaaksi tuleville naisille.
Hoitamaton kilpirauhassairaus voi aiheuttaa vahinkoa syntymattomalle ja
vastasyntyneelle lapselle. Erityista varovaisuutta on noudatettava, jos raskaana oleva
nainen sairastaa Basedowin tautia (jota kutsutaan myos Gravesin taudiksi), silla &idin
elimistossa olevat TSH-reseptorin vasta-aineet voivat siirtya kehittyvaan sikioon ja
aiheuttaa talle tilapaisen vastasyntyneen Basedowin taudin. Potilaan raskauden
seurannasta vastaavien terveydenhuollon ammattilaisten on oltava tietoisia potilaan
LEMTRADA®-hoitoon liittyvasta kilpirauhasen toimintahairioriskista ja hairididen
asianmukaisesta hoidosta.




b. Immuuni trombosytopenia (ITP)

Immuuni trombosytopenia on autoimmuunisairaus, joka liittyy yleensa
verihiutaleiden toimintaa estaviin vasta-aineisiin. Se on kliininen oireyhtyma, jossa
verenkierrossa olevien verihiutaleiden pienentynyt maara (trombosytopenia) ilmenee
verenvuototaipumuksena mustelma-alttiutena (purppura) tai veren ekstravasaationa
hiussuonista ihoon ja limakalvoille (petekiat). Kuvassa 2 on esimerkkejd immuunin
trombosytopenian ilmenemisesta.

ITP:n oireita voivat olla muun muassa [mutta eivat yksinomaan) mustelma-alttius,
verenvuotoherkkyys ja tavallista runsaammat tai epasaanndlliset kuukautiset. Naita
kliinisia ITP:n oireita saattaa esiintyd, mutta ei valttamatta esiinny, jo ennen kuin
verenvuoto muuttuu vakavaksi.

ITP voi olla vakava sairaus, ja se saattaa lisata sairastavuutta tai johtaa kuolemaan.
Sairaus voi puhjeta vasta useiden vuosien kuluttua ladkkeen antamisesta potilaalle.
Kliinisissa tutkimuksissa ITP voitiin diagnosoida ja hoitaa ajoissa. Useimmille potilaille
tehosi ensilinjan hoitona annettu laakitys. Kaikkia potilaita on seurattava ITP:n varalta
noudattamalla seuraavia ohjeita:

Taydellinen verenkuva tulee ottaa ja erittelylaskenta suorittaa ennen hoidon
aloittamista seka sen jalkeen kuukauden valein, kunnes viimeisesta infuusiosta on
kulunut 48 kuukautta.

Varmista, ettei potilaalla ole havaittavissa kliinisia ITP:n oireita.

Kerro potilaalle, miten tarkeaa on kayda kuukausittain verikokeissa ja jatka
seurantaa 48 kuukauden ajan viimeisen infuusion jalkeen.

Opasta potilasta tunnistamaan ITP:hen liittyvia oireita ja muistuta, kuinka tarkeaa
niiden tarkkaileminen on.

Mikali potilaalla epdillaan ITP:ta, ryhdy valittomasti tarvittaviin hoitotoimenpiteisiin
ja ohjaa potilas valittomasti hematologin vastaanotolle. Vakava ja runsas vuoto on
hengenvaarallista ja vaatii valitonta hoitoa.

Katso oppaan osasta 3. LEMTRADA®-hoitoa saavien potilaiden seuranta tarkeita
tietoja valmisteen turvallisesta kaytosta.

Mahdollisia LEMTRADA®-hoidon uusimiseen liittyvia riskeja sen jalkeen, kun potilas on
kerran sairastunut ITP:hen, ei tunneta.




Kuva 2 - Esimerkkeja ITP:sta

Tama on esimerkki
saaresta, johon on
kehittynyt herkasti tai
runsaasti mustelmia.

Sijainti

Saattaa ilmeta missa
tahansa kehon osassa, ei
vain sdarissa.

Purppura

Petekiat

Tama on esimerkki
saarista, joissa on
petekioita ja purppuraa.

Petekiat ovat pienia,
nuppineulanpaan kokoisia
hajanaisia punaisia,
vaaleanpunaisia tai
violetteja pisteita iholla.
Sijainti

Saattaa ilmetd missa
tahansa kehon osassa.

Tama on esimerkki kielen
alla olevasta purppurasta.

Sijainti

Petekioita ja purppuraa
saattaa ilmeta missa
tahansa limakalvoilla,
mukaan lukien kaikkialla
suussa (kielen alla,
kitalaessa, poskien
sisapinnalla, kielessa tai
ikenissa).

Huomaa: Nama kuvat ovat esimerkkeja mustelmista ja petekioista. Potilaan oireet
voivat olla ndissa kuvissa esitettya lievempia, ja hanella voi silti olla ITP.




c. Munuaissairaudet (kuten tyvikalvovasta-aineglomerulonefriitti)

Kliinisissa tutkimuksissa, joissa LEMTRADA®-valmistetta annettiin MS-

tautia sairastaville potilaille, munuaissairaustapauksia, kuten tyvikalvovasta-
aineglomerulonefriittia, raportoitiin vain harvoin. Yleensa ne todettiin 39 kuukauden
kuluessa viimeisesta LEMTRADA®-infuusiosta.

Munuaissairauden kliinisia oireita voivat olla seerumin kreatiniiniarvojen kohoaminen,
hematuria ja/tai proteinuria. Vaikka alveolaarista verenvuotoa ei tavattukaan
kliinisissa tutkimuksissa, veriyska voi olla yksi tyvikalvovasta-aineglomerulonefriitin
(Goodpasturen oireyhtyman) oireista. Koska potilaat voivat olla oireettomia,
saannéllisten laboratoriokokeiden suorittaminen on erittdin tarkeaa:

Seerumin kreatiniiniarvot mitataan ennen hoidon aloittamista seka sen jalkeen
kuukauden vélein, kunnes viimeisesta infuusiosta on kulunut 48 kuukautta.
Menstruoivilla naisilla virtsa-analyysit tulee ajoittaa sopivasti, jotta valtyttaisiin
virheellisilta positiivisilta tuloksilta.

Virtsakoe, mukaan lukien virtsan mikroskopointi, tulee tehda ennen hoidon
aloittamista seka sen jalkeen kuukauden valein, kunnes viimeisesta infuusiosta on
kulunut 48 kuukautta. Taman jalkeen testi tulee tehda munuaissairauteen viittaavien
kliinisten l6yddsten perusteella.

Mikali seerumin kreatiniiniarvoissa havaitaan kliinisesti merkittavia poikkeamia
lahtotason arvoista tai jos potilaalla havaitaan selittamatonta hematuriaa
ja/tai proteinuriaa, on valittémasti tehtava jatkotutkimukset mahdollisen
munuaissairauden selvittamiseksi seka ohjattava potilas munuaistautien
erikoislaakarin vastaanotolle. Kun munuaissairaus pystytaan toteamaan ja
hoitamaan varhaisessa vaiheessa, huonon hoitotuloksen riski saattaa pienentya.

Tyvikalvovasta-aineglomerulonefriitti on hoitamattomana hengenvaarallinen ja vaatii
siksi valitonta hoitoa. Ellei potilas padse viipymatta hoitoon, hanelle saattaa kehittya
nopeasti dialyysihoitoa ja/tai elinsiirtoa vaativa munuaisten vajaatoimintahdirio, joka
voi johtaa kuolemaan.

Epaillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarkeaa ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisista ldakevalmisteen epadillyista
haittavaikutuksista. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetaan ilmoittamaan kaikista
epaillyista haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

Fimea, Laakkeiden haittavaikutusrekisteri, PL 55, 00034 FIMEA, www.fimea.fi
tai

Sanofi Oy, pharmacovigilance.finland(dsanofi.com, puh: 0201 200 368

"




3> LEMTRADAZ®-hoitoa saavien potilaiden
seuranta

On erittain tarkeaa, etta potilas ymmartaa olevansa velvollinen kdymaan
saannollisesti laboratoriokokeissa (48 kuukauden ajan viimeisen LEMTRADA®-
infuusion jalkeen), vaikka olisikin oireeton ja vaikka MS-tauti olisi saatu hyvin
hallintaan.

Suunnittele ja koordinoi saannollista seurantaa yhdessa potilaan kanssa.

Mikali potilas ei noudata seuranta-aikataulua, han saattaa tarvita lisdohjeita siita,
mitd riskeja laboratoriokokeiden jattaminen valiin saattaa aiheuttaa.

Arvioi koetulokset ja tarkkaile oireita mahdollisista haittavaikutuksista.

Kaykaa LEMTRADA®-valmisteeseen liittyva potilaan opas ja pakkausseloste lapi
yhdessa potilaan kanssa aluksi hoidon maaraamisen yhteydessa ja saannollisesti
seurantakaynneilla. Potilasta tulee informoida hoidon riskeista ja hyodyista ennen
hoidon aloitusta. Muistuta potilasta tarkkailemaan autoimmuunisairauksiin liittyvia
oireita ja hakeutumaan hoitoon, mikali ongelmia ilmenee.

Kehota potilasta pitdamaan potilasvaroituskortti aina mukana. Hanen tulee nayttaa
potilasvaroituskorttia kaikille terveydenhuollon ammattilaisille, jotka hoitavat hanta
mista syysta tahansa, ja erityisesti kiireellisessa hoitotilanteessa.

Useimmin esiintyvien haittavaikutusten, erityisesti autoimmuunitilojen ja
infektioiden, oikea-aikaiseen diagnosointiin ja hoitoon erikoistuneita laakareita ja
tarvittavia laitteita tulee olla saatavilla.




4> Usein kysytyt kysymykset

Ennen LEMTRADA® -valmisteen maaraamista potilaalle on
otettava huomioon seuraavat seikat:
Mita laboratoriokokeita on tehtdva ennen LEMTRADA® -hoidon aloittamista?
Tarvittavat kokeet ovat:

Taydellinen verenkuva ja erittelylaskenta

Seerumin kreatiniinin mittaus

Virtsakoe, mukaan lukien virtsan mikroskopointi

Kilpirauhasen toimintakokeet, kuten TSH-mittaukset
Katso lisatietoja taulukosta 1 - Yleiskatsaus LEMTRADA®-hoidon seurantaan.

Voinko maarata LEMTRADA®-valmistetta potilaille, jotka kayttadvat jotakin muuta MS-
laakitysta?

LEMTRADA®-valmistetta ei ole kdytetty immunosuppresiivisten ldakkeiden rinnalla MS-
taudin hoidossa. Kuten muidenkin immuunijarjestelmaa saatelevien hoitojen kohdalla,
mahdollinen yhteisvaikutus potilaan immuunijarjestelmaan tulee ottaa huomioon, kun
LEMTRADA®-hoitoa harkitaan. Edelld mainittujen ldakkeiden ja LEMTRADA®-valmisteen
rinnakkaiskaytto saattaa lisata immunosuppression riskia. Jos LEMTRADA®-valmistetta
kaytetaan muiden MS-taudin kulkua muuntavien hoitojen jalkeen, hoito on toteutettava
LEMTRADA®-valmisteen ja kyseessa olevan muun ldakkeen valmisteyhteenvedon
mukaisesti.

Jatketaanko laboratoriokokeiden tekemista LEMTRADA®-hoitojen aikana seka niiden
jalkeen? Kuinka kauan?

Kylla. Kokeet alkavat ennen hoidon aloittamista (laht6tason testit] ja kokeita on jatkettava,
kunnes viimeisesta infuusiosta on kulunut 48 kuukautta. Lisatietoja siitd, mita kokeita
tulee suorittaa, milloin, ja kuinka pitkdan, on kohdassa

Enta jos potilaallani on jokin infektio juuri silloin, kun olin aikonut aloittaa LEMTRADA®
-hoidon?

Mikali potilaalla on vaikea-asteinen aktiivinen infektio, LEMTRADA®-hoidon aloittamista
on siirrettava, kunnes infektio on parantunut.

HIV-infektio on LEMTRADA®-valmisteen kaytdn vasta-aihe.
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Hoito

Miten LEMTRADA® -valmistetta annetaan ja kuinka kauan infuusio kestdaa?

LEMTRADA®-hoito aloitetaan laskimonsisdisella infuusiolla kahden eri hoitojakson
aikana, jotka jarjestetaan vuoden valein. Ensimmaisella hoitojaksolla infuusioita
annetaan paivittain viitena perakkaisena paivana. Toinen hoitojakso jarjestetaan

12 kuukauden kuluttua, jolloin potilaalle annetaan infuusioita paivittain kolmena
perakkdisena paivana. Jos kliinisiin loydoksiin ja kuvantamisldydoksiin perustuvien
kriteerien mukaan saadaan nayttoda MS-taudin aktiivisuudesta, voidaan harkita tarpeen
mukaan annettavaa kolmatta ja neljatta lisahoitojaksoa. Nailla hoitojaksoilla annetaan
infuusioita paivittain kolmena perakkaisena paivana vahintaan 12 kuukauden kuluttua
aiemmasta hoitojaksosta.

Mikali ilmenee infuusioon liittyvia reaktioita, tarvittaessa on annettava oireen
mukaista hoitoa. Jos potilas sietda huonosti infuusiota, sen kestoa voidaan pidentaa.
Vakavien infuusioon liittyvien reaktioiden ilmetessa on harkittava infuusion valitonta
keskeyttamista. Kliinisissa tutkimuksissa anafylaksiatapaukset tai vakavat hoidon
keskeyttamista vaatineet reaktiot olivat erittdin harvinaisia. Saatavilla tulisi aina olla
tarvittavat resurssit anafylaksian tai vakavien reaktioiden hoitamiseksi.

Laakareiden on oltava tietoisia potilaan sydansairauksista, koska infuusioon voi liittya
sydanoireita, kuten bradykardiaa tai takykardiaa. Anafylaktisten tai vakavien reaktioiden
hoitoon tarvittavien hoitomahdollisuuksien on oltava saatavilla.

Tarvitaanko jotakin estolaakitysta?

Potilaille annetaan esilaakityksena kortikosteroideja (1 000 mg metyyliprednisolonia
tai vastaavaa) juuri ennen LEMTRADA®-infuusiota kunkin hoitojakson kolmena
ensimmaisend paivana. Lisdksi voidaan harkita antihistamiinien ja/tai antipyreettien
antamista ennen LEMTRADA®-infuusiota.

Herpesinfektioiden ehkaisemiseksi kaikille potilaille tulisi antaa oraalista estoladkitysta
seka hoitojakson aikana etta ainakin kuukauden ajan sen jalkeen. Kliinisissa
tutkimuksissa potilaille annettiin 200 mg asikloviiria [tai vastaavaa] kahdesti p&ivassa.

Haittavaikutusten seuranta
Mita oireita ITP aiheuttaa?

ITP:sta aiheutuvia oireita voivat olla muun muassa [mutta eivat yksinomaan) mustelma-
alttius, petekiat (hiussuonipurkaumat), spontaani mukokutaaninen verenvuoto (esim.
ikenistd tai nendstd) seka tavallista runsaammat tai epasaannolliset kuukautiset.

Naita kliinisia ITP:n oireita saattaa esiintya jo ennen kuin verenvuoto muuttuu vaikea-
asteiseksi. Alhainen verihiutaleiden maara tai kliinisesti merkittavat poikkeamat
taydellisen verenkuvan ja erittelylaskennan lahtotason arvoista voivat myds olla merkki
14 ITP:sta. Katso lisatietoja kuvasta 2.
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Miten minun tulisi hoitaa potilasta, jolla epdilldan ITP:ta?

Kaikkia potilaita on tarkedaa monitoroida ITP:n varalta, jotta sairaus voidaan diagnosoida
ja saada hallintaan ajoissa. Tasta syysta potilaalta tulisi ottaa taydellinen verenkuva
ennen hoidon aloittamista seka sen jalkeen kuukauden valein, kunnes viimeisesta
infuusiosta on kulunut 48 kuukautta.

Mikali potilaalla epadillaan ITP:ta, verihiutaleiden maara on tutkittava valittomasti. Jos
sairaus on varmistettu, ryhdy valittomasti tarvittaviin hoitotoimenpiteisiin ja ohjaa
potilas hematologin vastaanotolle. Vakava ja runsas vuoto on hengenvaarallista ja vaatii
valitonta hoitoa.

Mita oireita munuaissairauteen, kuten tyvikalvovasta-aineglomerulonefriittiin, voi
Liittya?

Oireita munuaissairaudesta voivat olla seerumin kreatiniiniarvojen kohoaminen,
hematuria ja/tai proteinuria. Vaikka alveolaarista verenvuotoa ei tavattukaan kliinisissa
tutkimuksissa, veriyskaa voi esiintya tyvikalvovasta-aineglomerulonefriitin yhteydessa.

Koska potilaat voivat olla oireettomia, on saannéllisten laboratoriokokeiden (seerumin
kreatiniiniarvojen mittauksen seka virtsa-analyysien) suorittaminen tarkeaa.

Miten minun tulisi hoitaa potilasta, jolla epdillddn munuaissairautta?

Mikali havaitaan kliinisesti merkittavia muutoksia seerumin kreatiniiniarvoissa,
selittdmatonta hematuriaa ja/tai proteinuriaa, munuaissairauden lisdarviointi on
aloitettava ja potilas lahetettava vipymatta erikoislaakarille. Munuaissairauksien
varhainen tunnistus ja hoito voi pienentaa huonojen hoitotulosten vaaraa.

Raskautta, ehkaisya ja imetysta koskeva neuvonta
Onko naispotilaiden kdytettava ehkaisya?

Alemtutsumabin alkuvaiheen puoliintumisaika oli noin 4-5 paivaa, ja se oli vastaava eri
hoitojaksoilla. Seerumipitoisuudet laskivat mataliksi tai olemattomiksi noin 30 paivan
kuluessa kunkin hoitojakson jalkeen. Tasta syysta hedelmallisessa iassa olevien naisten
tulee kayttaa tehokasta ehkaisya seka hoidon aikana etta nelja kuukautta kunkin
LEMTRADA®-hoitojakson jalkeen. On otettava huomioon, ettd koko LEMTRADA®-hoito
muodostuu kahdesta hoitojaksosta, joiden valilla on 12 kuukautta. Naisten, jotka voivat
tulla raskaaksi, on oltava tietoisia tasta ja heita on kehotettava jatkamaan ehkaisyn
kayttoa kahden hoitojakson valilla.

Voiko LEMTRADA®-hoitoa antaa raskauden aikana?

LEMTRADA®-valmistetta saa antaa raskauden aikana ainoastaan, kun mahdolliset
hyodyt ylittavat sikiolle mahdollisesti koituvan haitan. Ihmisen IgG:n tiedetdan
lapaisevan istukan; myos alemtutsumabi voi lapaista istukan ja siten mahdollisesti
aiheuttaa riskin sikiolle. Ei tiedet&, voiko LEMTRADA® aiheuttaa haittaa sikiolle, kun sita

annetaan raskaana olevalle naiselle, tai voiko se vaikuttaa lisaantymiskykyyn.
15




Kilpirauhassairaus aiheuttaa erityisen riskin raskaana oleville naisille. Mikali
kilpirauhasen vajaatoimintaa ei hoideta raskauden aikana, on olemassa suurentunut
keskenmenon ja sikioon kohdistuvien vaikutusten, kehitysvammaisuuden ja
lyhytkasvuisuuden, vaara. Gravesin tautia (tunnetaan my6s Basedowin tautina)
sairastavilla aideilla TSH-reseptorin vasta-aineet voivat siirtya kehittyvaan sikioon ja
aiheuttaa vastasyntyneelle ohimenevan Gravesin taudin.

Jos nainen haluaa tulla raskaaksi, miten pitkaan on odotettava LEMTRADA®-
hoitojakson jalkeen?

Naisten on kaytettava tehokkaita ehkaisymenetelmia 4 kuukauden ajan kunkin
LEMTRADA®-hoitojakson jalkeen, joten heidan on odotettava vahintdan 4 kuukautta,
ennen kuin yrittavat tulla raskaaksi. On otettava huomioon, etta koko alemtutsumabihoito
muodostuu kahdesta hoitojaksosta, joiden valilla on 12 kuukautta. Naisten, jotka voivat
tulla raskaaksi, on oltava tietoisia tasta ja heita on kehotettava jatkamaan ehkaisyn
kayttoa kahden hoitojakson valilla.

Vaikuttaako LEMTRADAZ® naisten tai miesten hedelmallisyyteen jatkossa?

Ei ole olemassa riittavia kliinisia turvallisuustietoja LEMTRADA®-valmisteen
vaikutuksesta hedelmallisyyteen. Alatutkimuksessa, johon osallistui 13 alemtutsumabilla
hoidettua miespotilasta (joita hoidettiin joko 12 mg:n tai 24 mg:n annoksella), ei
esiintynyt merkkeja siemennesteen puuttumisesta, siittiokadosta, jatkuvasti matalasta
siittiomaarasta, liilkkkumishairioista tai siittioiden morfologisten poikkeavuuksien
lisadantymisestd. Ihmisen ja jyrsijoiden lisdantymiskudoksissa tiedetdan olevan CD52:ta.
Eléinkokeet ovat osoittaneet vaikutuksia humanisoitujen hiirten hedelmallisyyteen

(ks. valmisteyhteenvedon kohta 5.3). Kuitenkaan saatavilla olevien tietojen perusteella
mahdollista vaikutusta ihmisen hedelmallisyyteen altistusaikana ei tunneta.

Voiko lastaan imettavélle potilaalle antaa LEMTRADA®-hoitoa?

Ei tiedetd, erittyyko alemtutsumabi ihmisen rintamaitoon. Imevaiseen kohdistuvia
riskeja ei voida sulkea pois. Siksi imetys on keskeytettava jokaisen LEMTRADA®-
hoitojakson ajaksi ja 4 kuukauden ajaksi kunkin hoitojakson viimeisen infuusion jalkeen.
Rintamaidon kautta saadun immuniteetin hyodyt voivat kuitenkin olla suurempia
imevaiselle kuin potentiaalisen alemtutsumabialtistuksen aiheuttamat riskit.

Rokotteet

Mita rokotuksiin liittyvid asioita tulisi ottaa huomioon LEMTRADA®-hoitoa
suunniteltaessa?

Elavia viruksia sisaltavilla rokotteilla tehdyn immunisaation turvallisuutta LEMTRADA®-
hoidon jalkeen ei ole tutkittu, eika elavia viruksia sisaltavia rokotteita saa antaa
potilaille, jotka ovat dskettain saaneet LEMTRADA®-hoitojakson.

On suositeltavaa, ettd potilas on saanut kaikki paikallisen rokotusohjelman mukaiset
rokotukset vahintadn kuusi vilkkkoa ennen LEMTRADA®-hoidon aloittamista. Ennen
16 LEMTRADA®-hoidon aloittamista on harkittava rokotusta varicella zoster -virus (VZV)

vastaan, jos potilaan elimistossa ei ole kyseisen viruksen vasta-aineita.
——
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