SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Copaxone 20 mg/ml, stungulyf, lausn i afylltri sprautu.

2. INNIHALDSLYSING

Ein &fyllt sprauta (1 ml) af stungulyfi, lausn, inniheldur 20 mg af glatiramerasetati*, sem jafngildir
18 mg af glatirameri.

* Glatiramerasetat er asetatsalt samtengdra fjdlpeptida, sem innihalda fjérar nattarulegar aminoésyrur:
L glataminsyru i mélhlutfalli 0,129 0,153, L-alanin i mélhlutfalli 0,392 0,462, L-tyrésin i mélhlutfalli
0,086 0,100 og L-lysin i mélhlutfalli 0,300 0,374. Medalsameindapungi glatiramerasetats er a bilinu
5.000-9.000 dalton. Vegna pess hve samsetning pess er flokin er ekki haegt ad adgreina fullkomlega
tiltekid fjolpeptid, einnig m.t.t. amindsyrurada, pé ad loka samsetning glatimerasetats sé ekki algerlega
af handahdfi.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn

Teer lausn &n sjaanlegra agna.

Stungulyf, lausn er med pH gildid 5,5 — 7,0 og osmdsupéttni u.p.b. 265 mOsmol/l
4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Copaxone er tlad til medferdar & versnandi formum heila- og manusiggs (multiple sclerosis (MS))
(sja kafla 5.1 fyrir mikilveegar upplysingar um pann hép sem verkun hefur verid stadfest hja).

Copaxone er ekki &tlad til notkunar vid siversnunarformi sjukdémsins.
4.2 Skammtar og lyfjagjof

Sérfraedingur i taugasjukdomum eda laeknir med reynslu af medferd vio MS & ad hafa eftirlit med pvi
pegar medferd med Copaxone er hafin.

Skammtar

Radlagdur skammtur fyrir fullordna er 20 mg af glatiramerasetati (ein afyllt sprauta) gefid med
inndeelingu undir had einu sinni & soélarhring.

Ad svo komnu mali er ekki vitad hversu lengi & ad medhondla sjukling.

Akvérdun um langtimamedferd & ad taka i hverju einstoku tilviki af leekninum sem stjornar
medferdinni.

Skert nyrnastarfsemi
Notkun Copaxone hefur ekki verid rannsokud sérstaklega hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi
(sja kafla 4.4).



Aldradir
Notkun Copaxone hefur ekki verid rannsékud sérstaklega hja éldrudum.

Born

EkKi hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun glatiramerasetats hja bornum og unglingum.

Hins vegar benda sumar birtar upplysingar til pess ad 6ryggi hja unglingum a aldrinum fra 12 til 18 ara
sem fa Copaxone 20 mg daglega gefid undir hid, sé svipad og hja fullordnum. Ekki eru fyrirliggjandi
neaegar upplysingar um notkun Copaxone hja bérnum yngri en 12 &ra, svo hagt sé ad radleggja notkun
pess. bvi & ekki ad nota Copaxone handa bérnum.

Lyfjagjof

Copaxone er &tlad til notkunar undir hd.

Kenna & sjuklingum ad sprauta sig sjalfir. Heilbrigdisstarfsmadur & ad fylgjast med sjuklingum i fyrsta
skipti sem peir sprauta sig sjalfir og naestu 30 minatur par a eftir.

Velja & nyjan stungustad fyrir hverja inndalingu til ad minnka heettu & einhverri ertingu eda verkjum &
stungustad. Stadir sem henta pegar sjuklingur sprautar sig sjalfur eru kvidur, upphandleggir, mjadmir
og leeri.

CSYNC banadurinn er faanlegur ef sjiklingurinn kys ad sprauta sig med inndzlingarbinadi.
CSYNC bunadurinn er sjalfvirkur inndeelingarbinadur til notkunar med Copaxone afylltum sprautum
og hefur ekki verid préfadur med neinum 6drum afylltum sprautum. CSYNC bdnadinn & ad nota
samkveaemt leidbeiningum fra framleidanda binadarins.

4.3 Frabendingar

Eftirfarandi adstaedur eru frabending gegn notkun Copaxone:
e Ofnaemi fyrir virka efninu (glatiramerasetati) eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i
kafla 6.1.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Copaxone & einungis ad gefa undir htd. Copaxone & hvorki ad gefa i blazed né i vodva.

Laeknirinn sem stjornar medferdinni & ad utskyra fyrir sjuklingi ad innan nokkurra mindtna eftir
Copaxone inndzlingu getur a.m.k. eitt af eftirfarandi einkennum komid fram: a&davikkun (rodi),
brjostverkur, maadi, hjartslattaronot eda hradur hjartslattur (sja kafla 4.8). Flestar pessar verkanir vara
stutt og lagast af sjalfu sér an pess ad hafa neinar afleidingar i for med sér. Ef alvarlegar aukaverkanir
sjast, verdur sjuklingur ad haetta Copaxone medferdinni pegar i stad og hafa samband vid leekninn eda
leekni & bradamottoku. Hefja & medferd vid einkennum i samradi vid leekninn.

Ekkert bendir til pess ad einhverjir akvednir sjuklingahdpar séu i sérstakri haettu vegna pessara
verkana. Engu ad sidur a ad geeta varudar pegar Copaxone er gefid sjuklingum sem eru med
hjartasjukdéma. Fylgjast & reglulega med pessum sjuklingum medan a medferd stendur.

Greint hefur verid fra krdmpum og/eda bradaofnzemi eda ofnemi, en pad er mjog sjaldgeeft.

Alvarlegt ofnaemi (t.d. berkjukrampar, brddaofneemi eda ofsakladi) getur einstoku sinnum komid fram.
Ef verkanirnar eru alvarlegar, & ad hefja videigandi medferd og hatta gjof Copaxone.

Glatiramerasetat virk motefni fundust i sermi sjuklinga medan & daglegri langtimamedferd med
Copaxone st6d. Hamarksgildi nadust eftir 3-4 manada medferd ad medaltali, leekkadi sidan og vard
stodug vid gildi rétt ofan vid upphafsgildi.

Ekkert bendir til pess ad pessi glatiramerasetat virku motefni dragi r kliniskri verkun Copaxone eda
ad myndun peirra sé likleg til ad hafa ahrif & kliniska verkun pess.



Fylgjast & med nyrnastarfsemi hja sjaklingum med skerta nyrnastarfsemi & medan peir eru
medhodndladir med Copaxone. P6 ekkert bendi til pess ad Gtfellingar dnemisflétta i gauklum
(glomerular deposition of immune complexes) eigi sér stad hja sjuklingum, er ekki haegt ad Gtiloka
pann moguleika.

Greint hefur verid fra mjog sjaldgaefum tilvikum alvarlegra lifrarskemmda (p.m.t. lifrarbélgu dsamt
gulu, lifrarbilun og lifrarigreedslu i einstokum tilfellum). Lifrarskemmdir komu fram dégum til &rum
eftir upphaf medferdar med Copaxone. Flest tilvik alvarlegra lifrarskemmda gengu til baka eftir ad
medferd var hatt. | sumum tilfellum komu pessi vidbrogd fram pegar um var ad reeda 6hoflega
afengisneyslu, fyrirliggjandi lifrarskemmd eda ségu um lifrarskemmd og notkun annarra lyfja sem
hugsanlega hofdu eiturverkun & lifur. Hafa skal reglulegt eftirlit med sjuklingum hvad vardar teikn um
lifrarskemmdir og gefa skal peim fyrirmeeli um ad leita tafarlaust til leeknis ef vart verdur einkenna um
lifrarskemmdir. Thuga skal ad hztta notkun Copaxone ef kliniskt markteak lifrarskemmd kemur fram.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir
Milliverkanir milli Copaxone og annarra lyfja hafa ekki verid rannsakadar med formlegum heetti.

Athuganir a fyrirliggjandi kliniskum rannséknum og upplysingum eftir markadssetningu benda ekKi til
marktaekra milliverkana & milli Copaxone og algengra medferda hja sjuklingum med MS, p.m.t.
samhlidanotkun barkstera, i allt ad 28 daga.

In vitro rannsoknir benda til pess ad glatiramerasetat i bl6di sé mikid bundid plasmapréteinum, en
fenytoin eda karbamazepin rydji pvi ekki Gt né heldur rydji pad pessum lyfjum Gt. Engu ad sidur getur
Copaxone freedilega haft aukin ahrif & dreifingu préteinbundinna efna og 4 ad fylgjast naid med
samhlidanotkun slikra lyfja.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Upplysingar um notkun lyfsins hja takmoérkudum fjélda pungadra kvenna (300-1.000 punganir) benda

hvorki til pess ad pad valdi vanskdpun né eiturverkunum & féstur/nybura.
Dyrarannsoknir benda ekki til eiturverkana & &xlun (sja kafla 5.3).

fhuga ma notkun Copaxone & medgongu ef naudsyn krefur.

Brjostagjof

Edlisefnafreedilegir eiginleikar og litio frasog eftir inntoku benda til pess ad Gtsetning nybura/ungbarna
fyrir glatiramerasetati i brjostamjolk sé hverfandi. Afturskyggn rannsékn an ihlutunar &

60 brjostmylkingum madra sem voru Utsettar fyrir glatiramerasetati samanborid vid 60 brjostmylkinga
madra sem voru ekKki Gtsettar fyrir neinni sjikdémstemprandi medferd, asamt takmoérkudum
upplysingum hja ménnum eftir markadssetningu, syndu engin neikvaed ahrif glatiramerasetats.

Konur sem hafa barn & brjosti mega nota Copaxone.

4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Engar rannsoknir hafa verid gerdar & ahrifum & haefni til aksturs eda notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

I 6llum Kliniskum rannséknum voru vidbrogd a stungustad algengustu aukaverkanirnar og skyrdi
mikill meirihluti sjuklinga sem fengu Copaxone fra peim. | samanburdarrannséknum var hlutfall

peirra sjuklinga sem skyrdu a.m.k. einu sinni fra pessum vidbrégdum heerra eftir medferd med
Copaxone (70%) en eftir inndaelingu & lyfleysu (37%). Algengustu vidbrogdin & stungustad sem greint



var fra i kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu voru hérundsrodi, verkur, pykkildi, kl&di,
bjugur, bolga, ofneemi, og i mjog sjaldgefum tilvikum var greint fra fituryrnun og haddrepi.

Aukaverkunum sem tengjast a.m.k. einu eda fleiri eftirfarandi einkenna hefur verid lyst skommu eftir
inndaelingu: &edavikkun (hudrodi), brjostverkur, medi, hjartslattarénot eda hradur hjartslattur (sja kafla
4.4). bessar aukaverkanir geta komid fram innan nokkurra mindtna fra inndaelingu Copaxone. Greint
var fr a.m.k. einni af pessum aukaverkunum strax eftir inndeelingu i pad minnsta i eitt skipti hja 31%
sjuklinga sem fengu Copaxone samanborid vid 13% hja peim sem fengu lyfleysu.

I toflunni hér ad nedan er gerd grein fyrir 6llum aukaverkunum sem komu i 1j6s i kliniskum
rannsoknum og eftir markadssetningu. Upplysingar ar kliniskum rannsoknum eru fengnar ar fjérum
grundvallarrannséknum sem voru tviblindar samanburdarrannsoknir med lyfleysu, med samtals

512 sjuklingum sem voru medhdndladir med Copaxone og 509 sjuklingum sem voru medhdndladir
med lyfleysu i allt ad 36 manudi. brjar rannséknir &8 RRMS tdku til 269 sjuklinga sem voru
medhodndladir med Copaxone og 271 sjuklings sem var medhdndladur med lyfleysu, i allt ad

35 méanudi. Fjorda rannsdknin var gerd hja sjuklingum sem skilgreindir voru i ahaettuhopi fyrir kliniskt
stadfest heila- og meenusigg (clinical definite multiple sclerosis (CDMS)) og hofdu fengid fyrsta vel

skilgreinda kliniska tilfellio, par af voru 243 sjaklingar medhondladir med Copaxone og

238 sjuklingar med lyfleysu i allt ad 36 manudi.

Liffeerakerfi | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog Tioni ekki
algengar (> 1/100 til (> 1/1.000 til sjaldgeefar pekkt (ekKi
(> 1/10) <1/10) < 1/100) (>1/10.000 til | haegt ad
<1/1.000) aeetla tioni
at fra fyrir-
liggjandi
gégnum)
Sykingar af Syking, Berkjubolga, igero,
voldum sykla | infliensa maga- og netjubolga,
og snikjudyra garnabdlga, graftarkyli,
ablastur, ristill, nyrna- og
mideyrabdlga, nyrnaskjodu-
nefslimhdoar- bélga
bolga,
tannrotarkyli,
sveppasyking i
leggbngum*
ZXli, Géokynja Hudkrabbamein
godkynija, hadexli, exli
illkynja
(einnig.
blédrur og
separ)
Bl60 og eitlar Eitlasteekkanir* | Hvitfrumna-
fjolgun,
hvitfrumnafaed,
miltisstaekkun,
blodflagnafeed,
afbrigdileg
I6gun
eitilffrumna
Onamiskerfi Ofnaemi
Innkirtlar Skjaldkirtils-
steekkun,
ofstarfsemi
skjaldkirtils
Efnaskipti og Lystarleysi, Afengisdpol,




Liffeerakerfi

Mjog
algengar
(> 1/10)

Algengar
(> 1/100 til
<1/10)

Sjaldgeefar
(> 1/1.000 til
< 1/100)

Mjog
sjaldgeefar
(>1/10.000 til
<1/1.000)

Tioni ekki
pekkt (ekKi
haegt ad
deetla tioni
at fra fyrir-
liggjandi
gégnum)

naring

pyngdaraukning

*

pvagsyrugigt,
blédfituaukning,
blédnatrium-
haekkun, laekkun
a ferritingildum
i sermi

Gedran
vandamal

Kvidi*,
punglyndi

Taugaveiklun

Oedlilegar
draumfarir,
ruglastand,
seelutilfinning,
ofskynjanir,
ovild, ofleti,
personuleika-
truflanir,
sjalfsvigs-
tilraunir

Taugakerfi

Hofudverkur

Bragdtruflanir,
ofsteeling,
migreni,
taltruflanir,
yfirlid, skjalfti*

Heilkenni
midtaugar-
pvingunar,
breytingar &
vitraenni getu,
krampi,
rittregda,
lesblinda,
truflanir &
vddvaspennu,
hreyfingar-
truflanir
voovarykkja-
krampar,
taugabdlga,
hémlun
taugavodvaboda
, augntin,
16mun,
ristarbeygju-
[6mun, hugstol,
sjonsvios-
skerding




Liffeerakerfi | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog Tioni ekki
algengar (> 1/100 til (> 1/1.000 til sjaldgeefar pekkt (ekKi
(> 1/10) <1/10) < 1/100) (>1/10.000 til | haegt ad
<1/1.000) deetla tioni
at fra fyrir-
liggjandi
gégnum)
Augu Tvisyni, Drer & auga,
augnsjukdémar* | vefskemmd &
hornhimnu,
augnpurrkur,
blaeding i auga,
sig a augnloki,
lj6sopssteering,
sjontaugar-
visnun
Eyru og Eyrnasjakdémar
volundarhis
Hjarta Hjartslattaronot | Aukasldg,
* hradur gulshegslattur,
hjartslattur* hradslattarkost
/Edar A davikkun* /Adahnutar
Ondunarferi, | Ma&di* Hosti, Ondunarstédvun
brjoésthol og arstidoabundin , bl6onasir,
midmaeeti nefslimhaoar- ofdndun,
bolga raddbanda-
krampi, lungna-
sjukdémar,
kéfnunar-
tilfinning
Meltingarfaeri | Ogledi* Einkenni fra Ristilbdlga,
endaparmi, ristilsepar,
hagdartregda, garna- og
tannata, ristilbolga, ropi,
meltingar- sar i vélinda,
truflanir, tannslidursbolga
kyngingartregda | , blaeding ar
, saurlos, endaparmi,
uppkost* steekkun
munnvatnskirtla
Lifur og gall Oedlileg gildi & | Gallsteinar, Eitrunar- Lifrarbilun®
lifrarprofi lifrarsteekkun lifrarbdlga,
lifrarskemmdir
HUd og Utbrot* Flekkbladingar, | Ofnamisbjagur
undirhud aukin (angioedema),
svitamyndun, snertiofnemi,
klaai, prymlarodi,
hadsjukdémar*, | hnokrar i htd
ofsakladi
Stodkerfi og Lidverkir, Halsverkir Lidbdlgur,
stodvefur bakverkir* belghdlga,
verkur i sidu,
vodvaryrnun,
slitgigt
Nyru og Bréo pvaglat, tio | BI6d i pvagi,
pvagfari pvaglat, nyrnasteinar,
pvagteppa pvagfeera-




Liffeerakerfi | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog Tioni ekki
algengar (> 1/100 til (> 1/1.000 til sjaldgeefar pekkt (ekKi
(> 1/10) <1/10) < 1/100) (>1/10.000 til | hzegt ad
<1/1.000) aeetla tioni
at fra fyrir-
liggjandi
gégnum)

sjukdémar,
Oedlilegt pvag

Axlunarfeeri Bl6osokn til

0g brjost brjosta,
ristruflanir,
liffeerasig i
grindarholi,
standpina,
einkenni fra
blodruhalskirtli,
Gedlilegt
leghalsstrok,
einkenni fra
eistum,
blaedingar fra
leggéngum,
einkenni fra
skdpum kvenna

Almennar prottleysi, Kuldahrollur*, Blédrumyndun,
aukaverkanir | brjostverkur* | andlitsbjugur®, | timburmenn,
og , viobrogd & | vefjaryrnun & lagur likamshiti,
aukaverkanir & | stungustad*S, | stungustad*, einkenni
ikomustad verkur* stadbundin skommu eftir
vidbrogd*, inndzelingu,
bjagur & bolga, drep &
Gtlimum, stungustag,
bjagur, hiti slimhadar-
sjukdémar

Averkar og Bélusetningar-
eitranir heilkenni

*Meira en 2% (> 2/100) herri tidni hja hdpnum sem medhdndladur var med Copaxone en peim sem fékk lyfleysu.
Aukaverkun an * tdknsins pydir ad munurinn sé minni en eda jafn 2%.
§ Hugtakid ,,vidbrogd a stungustad” (ymis konar) & vid allar aukaverkanir sem koma fyrir 4 stungustad nema vefjaryrnun a

stungustad og drep & stungustad, sem eru birt annarsstadar i toflunni.
* Medtalin eru einkenni sem tengjast stadbundinni fituryrnun & stungustad.
# Tilkynnt var um nokkur tilfelli med lifrarigreedslu.

[ fjordu rannsokninni, sem getid er hér fyrir framan, var opin medferd i kjolfar samanburdartimabils
med lyfleysu (sja kafla 5.1). Engar breytingar komu i 1jés & pekktri ahettu af Copaxone &
eftirfylgnitimabili med opinni medferd i allt ad 5 &r.

Eftirfarandi upplysingar um aukaverkanir var safnad saman hja sjuklingum med MS sem fengu
Copaxone i kliniskum rannséknum sem voru an samanburdar, og eftir markadssetningu Copaxone:
ofnaemisvidbrdgd (p.m.t. mjog sjaldgeef tilvik bradaofnemis >1/10.000, < 1/1.000).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um agd tengist lyfinu
Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun




lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Einkenni

Skyrt hefur verid fra nokkrum tilvikum ofskémmtunar med Copaxone (allt ad 300 mg af
glatiramerasetati). bessum tilvikum fylgdu engar aukaverkanir adrar en peer sem nefndar eru i kafla
4.8.

Medferd
Ef ofskdmmtun verdur a ad fylgjast med sjuklingum og hefja einkenna- og studningsmedfero.

5. LYFJAFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Axlishemjandi lyf og Iyf til 6Gneemistemprunar, 6nnur 6nemisdrvandi lyf
ATC-flokkur: LO3AX13.

Verkunarhattur

Ekki er ad fullu 1jést med hvada heetti glatiramerasetat verkar & MS-sjuklinga med versnandi form, en
talid er ad pad gerist med pvi ad mota dnemisferla. Rannsoknir & dyrum og MS-sjaklingum benda til
pess ad glatiramerasetat verki a nattarulegar éneemisfrumur, p.m.t. einkyrninga, hyrnisfrumur og B-
frumur, sem i stadinn méta adlégunarvirkni B- og T-frumna og valda bolgueydandi og reglubundinni
seytingu frumubodefna. EKKi er ljost hvort verkunin leidir af &hrifum frumnanna sem lyst er hér ad
framan, par sem lifedlismeinafraedi MS-sjukdémsins er ekki pekkt ad fullu.

Verkun og 6ryggi

Versnandi-rénunarform af heila- og meenusiggi (RRMS)

Alls hafa 269 sjuklingar verid medhdndladir med Copaxone i premur samanburdarrannséknum. St
fyrsta var tveggja ara rannsékn a 50 sjuklingum (Copaxone n=25, lyfleysa n=25) sem voru greindir
samkvaemt videigandi stodludum patttokuskilyroum med versnandi-rénunarform af MS og sem hofou
fengid a.m.k. tvo kost af voldum truflana i taugakerfi (versnun) & sidastlidnum tveimur arum. Onnur
rannsoknin med somu patttokuskilyrdi naai til 251 sjuklings sem fékk medferd i allt ad 35 manudi
(Copaxone n=125, lyfleysa n=126). bridja rannsoknin var niu manada rannsékn & 239 sjuklingum
(Copaxone n=119, lyfleysa n=120) med svipud patttokuskilyrdi eins og i fyrstu og annarri
rannsokninni en med vidbotarskilyrdi um ad sjaklingar pyrftu, i segulémun (MRI) vid skimun, ad hafa
a.m.k. eina meinsemd sem hledur upp gadélinium.

I kliniskum rannséknum & MS-sjuklingum sem fengu Copaxone sast marktaek faekkun & késtum
samanborid vid lyfleysu.

I steerstu samanburdarrannsokninni leekkadi tidni kasta um 32% Gr 1,98 & lyfleysu i 1,34 &
glatiramerasetati.

Upplysingar eru til um allt ad 12 ara notkun hja103 sjuklingum sem medhéndladir voru med
Copaxone.

Einnig hefur verid synt fram & betri verkun Copaxone en lyfleysu & breytingar sem skipta mali fyrir
versnandi-rénunarform MS-sjukdoéms, sem greindar eru med segulémun.

Copaxone 20 mg/ml: | samanburdarrannsokninni 9001/9001E, par sem 251 sjuklingur tok patt, og
eftirfylgni stéd i 35 manudi (p.m.t. blindadur framhaldsfasi 9001E & rannsékn 9001) var uppsafnad
hlutfall sjuklinga sem var med priggja manada stadfesta framvindu fotlunar 29,4% hja
lyfleysuh6pnum og 23,2% hja sjaklingum i medferd med Copaxone (p=0,199).


http://www.lyfjastofnun.is/

Ekkert bendir til pess ad medferd med Copaxone hafi ahrif & lengd eda alvarleika kasta.
Enn sem komid er er ekkert sem malir med notkun Copaxone hja sjuklingum med siversnunarform
sjukdomsins.

Eitt Kliniskt tilfelli sem bendir til MS

Ein samanburdarrannsokn med lyfleysu sem tok til 481 sjuklings (Copaxone n=243, lyfleysa n=238)
var gerd hja sjuklingum med vel skilgreind einkenni fra einum vel afmérkudum stad i taugakerfinu og
nidurstédur segulomunar (MRI) sem bentu sterklega til MS (a.m.k. tveer meinsemdir i heila, meira en
6 mm i pvermal & T segulémun). Utiloka purfti adra sjukdéma en MS sem gaetu betur skyrt teikn og
einkenni sjuklings. I kjolfar timabils med samanburdi vid lyfleysu var opin medferd: Sjuklingar sem
annadhvort syndu einkenni MS eda voru einkennalausir i prju &r, hvort sem var & undan, fengu virka
lyfjamedferd & opnu timabili i tvo ar til vidbotar, par sem hdmarksheildarmedferdartimi var ekki lengri
en 5 &r. Af peim 243 sjuklingum sem fengu Copaxone, samkveemt slembivali i upphafi, héldu 198
afram & opinni medferd med Copaxone. Af peim 238 sjuklingum sem fengu lyfleysu, samkvemt
slembivali i upphafi, skiptu 211 yfir & medferdo med Copaxone a opna timabilinu.

A allt ad priggja ara timabili, par sem gerdur var samanburdur vid lyfleysu, seinkadi Copaxone
framvindu fra fyrsta kliniska tilfelli yfir i kliniskt skilgreint heila- og manusigg (CDMS), samkvaemt
Poser skilmerkjum, & télfreedilega marktaekan og kliniskt merkjanlegan hatt, en pad samsvarar 45%
minnkun &hattu (dheettuhlutfall = 0,55; 95% o6ryggisbil (Cl) [0,40; 0,77], p-gildi=0,0005). Hlutfall
sjuklinga med sjukdémsframvindu yfir i CDMS var 43% i lyfleysuh6pnum og 25% i Copaxone
hépnum.

Ennfremur var synt fram & yfirburdi medferdar med Copaxone umfram lyfleysu med tveimur annars
stigs segulomunarendapunktum, p.e. fjélda nyrra meinsemda samkvaemt T, segulémun og rammali
meinsemda samkvamt T, segulémun.

Afturvirk greining var gerd & undirh6pum sjuklinga, sem héfdu mismunandi grundvallar sérkenni i
upphafi, til ad skilgreina hdpa sem veeru i mikilli heettu & ad fa annad kast. Hja einstaklingum sem
héfdu a.m.k. eina meinsemd sem hledur gaddlinium (Gd) skv. T1 segulomun og 9 eda fleiri

T, meinsemdir skv. T, segulémun, i upphafi, var framvinda yfir i CDMS greinileg hja 50% peirra sem
fengu lyfleysu samanborid vid 28% peirra sem fengu Copaxone, & 2,4 arum. Fyrir einstaklinga med

9 eda fleiri meinsemdir skv. T, segulémun i upphafi var sjakdémsframvinda yfir i CDMS greinileg hja
45% peirra sem fengu lyfleysu samanborid vid 26% hja peim sem fengu Copaxone & 2,4 arum. Samt
sem adur eru ahrif pess ad medhdndla snemma med Copaxone & langtimaframvindu sjukdémsins ekki
pekkt jafnvel i pessum ahaettuhdpum, vegna pess ad rannsoknin var fyrst og fremst honnud til aé meta
timalengd fram ad 6dru kasti. 1 6llu falli & eingdngu ad ihuga medferd fyrir sjuklinga sem skilgreindir
eru i dhaettuhopi.

Verkunin, sem kom fram & timabilinu med samanburdi med lyfleysu, hélst & langvarandi
eftirfylgnitimabili i allt ad 5 &r. Lengri timi leid fré fyrsta kliniska tilfelli sjukdémsframvindu yfir i
CDMS, pegar medferd med Copaxone hafdi hafist snemma samanborid vid seinkada medferd, sem
endurspeglar 41% ahaettuminnkun pegar medferd hefst snemma samanborid vid seinkada medferd
(&hettuhlutfall = 0,59; 95% 06ryggishil CI [0,44; 0,80], p-gildi=0,0005). Hlutfall sjuklinga sem
versnadi i hdpnum sem hof medferd sidar var heerra (49,6%) samanborid vid einstaklinga i hdpnum
sem hof medferd snemma (32,9%).

I samraemi vid petta kom i ljos ad med timanum var arangur af snemmbaerri medferd meiri en vid
seinkada medferd vardandi fjélda meinsemda & arsgrundvelli, yfir allt rannséknartimabilid, med tilliti
til nyrra T1 meinsemda sem hlada upp gadélinium (Gd-enhancing) (feekkadi um 54%; p<0,0001),
nyrra T2 meinsemda (feekkadi um 42%; p<0,0001) og nyrra T1-seguldaufra meinsemda (feekkadi um
52%; p<0,0001). Einnig sast feekkun, sem var snemmbaerri medferd i hag, & heildarfjolda

T1 meinsemda sem hlada upp gadolinium (fekkadi um 46%; p=0,001), rammali T1 meinsemda sem
hlada upp gadoélinium (munur ad medaltali 0,06 ml; p<0,001), sem og minnkun heildarfjélda nyrra
T1-seguldaufra meinsemda (feekkadi um 46%; p<0,001), metid yfir allt rannsdknartimabilid.



Enginn umtalsverdur munur kom i ljés & rammali T1-seguldaufra meinsemda eda heilaryrnun 4 5 ara
timabili, milli hdpsins sem fékk medferd snemma og pess sem fékk seinkada medferd. Hins vegar
syndi greining & nidurstddum sidasta mats & heilaryrnun (leidrétt fyrir Utsetningu vid medferd)
minnkun sem var snemmbeerri medferd med glatiramerasetati i hag (medalmunur & hlutfallslegum
breytingum i heila var 0,28%; p=0,0209).

5.2 Lyfjahvorf

Rannséknir & lyfjahvorfum hja sjuklingum hafa ekki verid gerdar. Upplysingar Ur in vitro ranns6knum
og takmarkadar upplysingar hja heilbrigdum sjalfbodalidum benda til pess ad glatiramerasetat
frésogist hratt eftir gjof undir htd og mikill hluti gefins skammts brotni hratt nidur i smeerri einingar
strax i vefjum undir huginni.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar (non-clinical) upplysingar benda ekKi til neinnar sérstakrar hettu fyrir menn & grundvelli
hefdbundinna rannsokna & lyfjafraedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta,
eiturverkunum & erfdaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum a aexlun énnur en pau sem
pegar koma fram i upplysingum um lyfid i 68rum koflum samantektarinnar um lyfid (SmPC). Vegna
pess ad upplysingar um lyfjahvorf hja ménnum liggja ekki fyrir er ekki unnt ad akvarda mork
tsetningar milli manna og dyra.

Greint var fra tfellingu 6naemisflétta i gauklum i faeinum rottum og 6pum sem voru medhéndladir ad
minnsta kosti i 6 manudi. | rannsdkn & rottum sem stod i 2 ar saust engin merki um utfellingu
Onaemisflétta i gauklum.

Skyrt var fra bradaofnaemi eftir gjof lyfsins hja dyrum, sem hofou verid gerd neem (naggrisir eda mys).
Gildi pessara nidurstadna fyrir menn er sannad.

Eiturverkanir & stungustad saust oft eftir endurtekna lyfjagjof hja dyrum.

Hja rottum kom fram litilshattar en t6lfraedilega marktaek skerding a pyngdaraukningu hja afkveemum
madra sem fengu skammta & medgongu og Ut allt mylkingartimabilid, vid skammta undir had >

6 mg/kg/sélarhring (2,83-faldur radlagdur dagskammtur fyrir menn, fullordinn 60 kg einstakling,
midad vid mg/m?) i samanburdi vid vidmidunarhépinn. Engin 6nnur markteaek ahrif & voxt og proska
afkvaema komu fram.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Mannitol
Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Copaxone ma ekki blanda saman vid 6nnur lyf pvi rannséknir & samrymanleika hafa ekki verid gerdar.
6.3  Geymslupol

3ar.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Geymid afylltu sprauturnar i ytri umbadunum til varnar gegn ljési.
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Geymid i keeli (2°C - 8°C).
Ma ekki frjosa.

Ef ekki er haegt ad geyma afylltu sprauturnar i keeli ma geyma paer a milli 15°C og 25°C i eitt skipti i
allt ad einn manud.

Ef Copaxone 20 mg/ml i afylltum sprautum hafa ekki verid notadar eftir pennan tima og sprauturnar
eru enn i upprunalegum umbddum verdur ad setja peer aftur i keeli (2°C til 8°C).

6.5 Gerd ilats og innihald

Copaxone stungulyf, lausn er i 1 ml afylltri sprautu sem samanstendur af litlausum bol ar gleri af gerd
I med afastri nal, stimpli ur polypropyleni (polystyren er valméguleiki), gdmmitappa og nélarhlif.

Hver afyllt sprauta er sérpokkud i PVC-pynnupakkningu.

Copaxone er faanlegt i pakkningum sem innihalda 7, 28 eda 30 afylltar sprautur med 1 ml af
stungulyfi lausn eda i fjélpakkningum sem innihalda 90 (3 pakkningar med 30 sprautum) afylltar
sprautur med 1 ml af stungulyfi, lausn.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Einungis atlad til notkunar i eitt skipti.

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

TEVA GmbH

Graf-Arco-Str. 3

89079 Ulm

pyskaland.

8. MARKABSLEYFISNUMER

1S/1/04/002/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/IENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 23. jantar 2004.

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 11. febraar 2008.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

24. april 2024.
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