Lize,
KISUNLA® (donanemab)

En guide for halso- och sjukvardspersonal

Viktig sakerhetsinformation for att minimera riskerna med amyloidrelaterade
avbildningsavvikelser och intracerebral blédning.

Detta lakemedel ar foremal for utokad overvakning. Detta
kommer att gbéra det mdjligt att snabbt identifiera ny
sakerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning. Detta dokument innehaller
viktig information som underlattar den inledande diskussionen med
dina patienter vid forskrivning av donanemab och vid évervakning

under behandlingen. Denna sakerhetsinformation ska lasas
tillsammans med produktresumén. Sakerhetsinformationen
innehaller en guide for halso- och sjukvardspersonal samt en
checklista for forskrivare.

Lakemedelsverket har meddelat om en dndringforeskrift HSLF-FS 2025:75 som péaverkar
Kisunla (donanemab) 01 mars 2026

Ett godkint ldkemedel som innehaller donanemab far endast ldmnas ut frdan
sjukhusapotek. Likemedlen fir endast ldmnas ut mot rekvisition till en
specialistmottagning for utredning av demenssjukdomar pa ett sjukhus. Den rekvirerande
ldkaren ska ha specialistkompetens i geriatrik, neurologi eller dldrepsykiatri och vara
verksam vid mottagningen. Vid rekvisitionen ska ldkarens namn, férskrivarkod samt
adress och telefonnummer till mottagningen och sjukhuset anges
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Viktig sakerhetsinformation

Denna guide ar avsedd att ge information for halso- och sjukvardspersonal, forskrivare och
radiologer, om risken for och hanteringen av amyloidrelaterade avbildningsavvikelser (ARIA)
och intracerebral blodning for patienter med klinisk diagnos pa lindrig kognitiv stérning och
lindrig demens pé grund av Alzheimers sjukdom (tidig symtomatisk Alzheimers sjukdom) som
far behandling med Kisunla (donanemab).

For information sarskilt relevant for forskrivare fére och under behandlingen,
se avsnittet "Checklista for forskrivare".

Alla patienter som far behandling med donanemab maste tilldelas en
bipacksedel och ett ifyllt patientkort av sin forskrivande lakare samt informeras
om risken for att utveckla ARIA och vilka tecken eller symtom som tyder pa
ARIA. Patienterna maste informeras om att omedelbart rapportera alla nya
neurologiska symtom till sin forskrivande |akare eller, om detta inte ar majligt,
till nagon annan lakare eller en akutldkare. Forskrivande lakare ska forklara
syftet, anvandningen och uppmana patienten/vardaren att alltid ha med sig
patientkortet och visa upp det for halso- och sjukvardspersonal som medverkar
i vard eller behandling eller akutsjukvard.

For att erhalla fler kopior av patientkortet, vanligen kontakta Lilly Sverige avdelning for
medicinsk information (e-post: scan_medinfo®@lilly.com eller telefon: 08-737 88 00) eller en
representant for Lilly Sverige.

Las noga igenom produktresumén fér donanemab pa
https://fass.se/health/product/20230725000021/smpc

Elektroniska kopior av denna guide och patientkort finns under FASS-vyn pa
FASS — Kisunla - Utbildningsmaterial till halso- och sjukvardspersonal
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PROGRAM FOR KONTROLLERAD TILLGANGLIGHET

Programmet for kontrollerad tillganglighet syftar till att frimja saker och effektiv anvdndning av
donanemab genom att sdkerstalla korrekt urval av behandlande centra, forskrivare och
patienter. Alla patienter kommer tillfrdgas om att registreras i centralt registreringssystem
innan behandling med donanemab pabdrjas.

Tillganglighet av donanemab ar begransad till utvalda behandlande centra som bor ha tillgang
till:

o forskrivare som kan beddma nar behandling med donanemab ar lampligt.

e envaliderad metod for att bedoma amyloidpatologi i hjarnan.

e testning for apolipoprotein E €4 (ApoE €4) -bararstatus

e fOrutsattningar att ge intravendsa infusioner (V)

e magnetrontgenundersokningar (MRI) (schemalagda undersdkningar och icke-planerade
sadana) for att 6vervaka forekomst av ARIA

e tagit emot och forstar det nodvandiga villkorade utbildningsmaterialet riktat mot halso-
och sjukvardspersonal

Det centrala registreringssystemet med checklistan nés via denna https://alzheimers.lilly.com/

och rekommenderas anvandas for att sakerstalla urvalet av patienter.

For ytterligare information, vanligen kontakta Lilly Sverige avdelning for medicinsk information
(scan_medinfo@lilly.com , telefon: 08-737 88 00) eller en representant for Lilly Sverige

Rapportering av misstédnkta biverkningar
Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning via

Webbplats: www.lakemedelsverket.se
Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Reklamationer rapporteras till ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsaljning:

Eli Lilly Sweden AB, avdelning for medicinsk information
e-post: scan_medinfo@lilly.com, telefon: 08-737 88 00
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Vad ar donanemab?

Donanemab &r en monoklonalimmunglobulin gamma 1-antikropp (IgG1-antikropp) med hog
affinitet till en modifierad, N-terminal-trunkerad form av amyloid-beta (N3pE AB). N3pE AB finns i
laga nivaer i hjarnans amyloidplack och detekteras inte i plasma och cerebrospinalvatska (CSV).
Donanemab binder till N3pE AB och underlattar avldgsnandet av placket via mikroglia-medierad
fagocytos.

Indikation

Behandling av vuxna patienter med klinisk diagnos pa lindrig kognitiv stérning och lindrig demens
pa grund av Alzheimers sjukdom (tidig symtomatisk Alzheimers sjukdom) som ar icke-béarare eller
heterozygota barare av apolipoprotein E €4 (ApoE €4) med bekraftad amyloidpatologi (se avsnitt 4.4
i produktresumén).

Testning for ApoE e4-bararstatus ar obligatorisk innan behandling med donanemab inleds for att
vardera risken for att utveckla ARIA (se avsnitt 4.1, 4.2 och 4.4 i produktresumén). Fore testning ska
patienten fa radgivning och lamna sitt samtycke enligt nationella eller lokala riktlinjer.

Kontraindikationer

- Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot n&got hjalpdmne som anges i avsnitt 6.1
i produktresumén.

- MR-fynd innan pabdrjad behandling som visar tidigare intracerebral blodning, fler an
4 mikroblodningar, kortikal superficiell sideros eller vasogent 6dem (ARIA-E), eller andra fynd
som tyder pa cerebral amyloid angiopati (CAA) (se avsnitt 4.4).

- Patienter med blédningsrubbningar som inte ar under adekvat kontroll.

- Behandling ska inte inledas hos patienter som far pagaende antikoagulantiabehandling (se
avsnitt 4.4).

- Svaér vitsubstanssjukdom (se avsnitt 4.4).

- Patienter med daligt kontrollerad hypertoni.

- Tillstdnd som gor att MR-beddmning inte &r maoijligt, inklusive klaustrofobi eller forekomst av
metallimplantat (ferromagnetiska) implantat/pacemaker.

Vad ar ARIA?"®

ARIA, amyloidrelaterade avbildningsavvikelser (engelska: Amyloid Related Imaging Abnormalities)
ar en konsekvens av forekomsten av amyloid i blodkarlsvaggarna, kallat cerebral amyloid angiopati
(CAA)'. Majoriteten av patienter med Alzheimers sjukdom uppvisar aven CAA vid neuropatologisk
undersokning. CAA kan leda till spontan ARIA och ar forknippat med en 6kad risk for intracerebral
blodning®®. Monoklonala antikroppar, sdsom donanemab, riktade mot aggregerade former av beta-
amyloid, okar risken for ARIA. Studier har antytt att ARIA kan orsakas av att blodkarl med CAA
rubbas och att risken dkar vid eliminering av amyloid-beta fran dessa blodkarl, men dven andra
bakomliggande mekanismer har lagts fram.>*

ARIA kan manifisera sig i tva distinkta former som kan ses pd magnetrontgen (MR). ARIA-E med
hjarnddem eller effusioner i sulci, eller ARIA-H med hemosiderinutfallning, som inkluderar

Kisunla_SE_HCP_Villkorat_Utbildningsmaterial version 2.0 / Apr-2026



mikroblédning och kortikal superficiell sideros™®. Férutom ARIA har intracerebral blodning stérre &n
1 cm i diameter iakttagits hos patienter som behandlats med donanemab.

De flesta ARIA-handelserna observerades inom 24 veckor efter behandlingsstart. De flesta svara
ARIA-handelserna intraffade inom 12 veckor efter behandlingsstart.

Riskfaktorer for ARIA™®
e ApoE €4 bararstatus (homozygoter mer dn heterozygoter) jamfort med icke-barare
e cerebral mikroblédning fore behandling
e kortikal superficiell sideros

Radiologisk svarighetsgrad
ARIA-E och -H kan bada klassificeras som lindrig, medelsvar eller svar baserat pa MR och som
symtomatiska eller asymtomatiska baserat pa kliniska symtomen.

ARIA-typ Radiologisk svarighetsgrad
Lindrig Medelsvar Svar

ARIA-E FLAIR-hyperintensitet FLAIR-hyperintensitet 5 | FLAIR-hyperintensitet
begransad till vit till 10 cm i den storsta >10 cm med associerad
substans i sulcus enskilda dimensionen, | gyrussvullnad och utplaning
och/eller eller paA meran 1 av sulcus. En eller flera
cortex/subcortex pa ett involverat stalle som separata/oberoende
stalle <5cm. vart och ett mater engagerade stéallen kan

<10cm. observeras.

ARIA-H <4 nya mikroblédningar 5-9nya = 10 nya mikroblédningar

mikroblédning mikroblédningar

ARIA-H kortikal 1 nytt eller 6kning av 2 nya eller 6kade fokala | >2 nya eller 6kade fokala

superficiell sideros fokalt omrade med omraden med kortikal | omraden med kortikal
kortikal superficiell superficiell sideros superficiell sideros
sideros

Foérkortningar: FLAIR = Fluid-Attenuated Inversion Recovery; ARIA-E = amyloidrelaterade
avbildningsavvikelser-odem/effusioner; ARIA-H = amyloidrelaterade avbildningsavvikelser -blédning/
hemosiderininlagring

Symtom pa ARIA

Donanemab kan orsaka ARIA i form av ARIA-E eller ARIA-H och ar for det mesta asymtomatiska.
Patienter ska instrueras att omedelbart stka lakare om tecken eller symtom som tyder pa ARIA
upptrader. Tecken och symtom ar bland annat:

e huvudvark e tremor e medvetandeforandringar

e illamaende e yrsel e talstérningar

e krakningar e forvirring e fdrsdmrad kognitiv funktion
e ostadighet e krampanfall e synstorningar

ARIA kan orsaka fokala neurologiska bortfall som kan likna stroke eller strokeliknande symtom.
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MR-o6vervakning av ARIA

En MR-undersokning av hjarnan ska nyligen ha utférts (inom 6 manader) innan behandling med
donanemab satts in. MR ska utféras fore den andra dosen, fore tredje dosen, fore fjarde dosen och
fore den sjunde dosen. Ytterligare en MR-undersokning ska genomforas vid ett ars behandling (fore
den tolfte dosen) hos patienter med ARIA-riskfaktorer sdsom ApoE €4 heterozygoter och/eller
patienter med tidigare ARIA-handelser under behandlingen. Om en patient ndgon gang under
behandlingen far symtom som tyder pa ARIA ska en klinisk utvardering utféras som innefattar MR-
undersokning.

Dosrekommendationer for patienter med ARIA-E och ARIA-H

Rekommendationer for behandlingsavbrott och utsattning hos patienter med ARIA-E och ARIA-H
baserat pd MR-svarighetsgrad och forekomst av kliniska symtom.

Allvarlighetsgrad ARIA-E och ARIA-H pa MR
Kliniska symtom Lindrig Medelsvar Svar
Asymtomatisk Overvag uppehalli Avbryt Satt ut behandlingen
behandlingen behandlingen permanent
Symtomatisk Avbryt Avbryt Satt ut behandlingen
behandlingen behandlingen permanent

Forkortningar: ARIA-E = amyloidrelaterade avbildningsavvikelser-6dem/effusioner; ARIA-H
= amyloidrelaterade avbildningsawvvikelser -blodning/ hemosiderinutfallning; MR =
magnetresonanstomografi

Uppféljande MR fér att beddma lakning (ARIA-E) eller stabilisering (ARIA-H) ska utforas

2-4 manader efter det férsta konstaterandet. Beslut om huruvida behandlingen ska aterupptas
eller sattas ut permanent efter lakning av ARIA-E och stabilisering av

ARIA-H ska fattas grundat pa klinisk beddmning och omvardering av riskfaktorer. Understédjande
rutinbehandling, som innefattar kortikosteroider, kan dvervagas vid ARIA-E.

| handelse av radiologisk eller symtomatisk svar ARIA-E eller ARIA-H ska behandling med
donanemab sattas ut permanent.

Donanemab ska ocksa séttas ut permanent efter kliniskt svar ARIA-E, svar ARIA-H, eller
intracerebral blodning storre an 1 cm.

Kliniskt omddéme ska anvandas vid 6vervagandet att fortsatta dosering till patienter med
aterkommande ARIA. Behandling med donanemab ska avbrytas efter aterkommande
symptomatisk eller aterkommande radiologiskt medelsvara eller svara ARIA-handelser.
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Samtidig antitrombotisk behandling

Eftersom intracerebrala blédningar storre an 1 cm i diameter har observerats hos patienter som tar
donanemab och hos patienter som far antitrombotiska lakemedel under donanemabbehandlingen
ska extra forsiktighet iakttas om administrering av antitrombotika eller ett trombolytiskt medel
(t.ex. vAvnadsplasminogenaktivator) dvervags till en patient som redan behandlas med
donanemab:

e Om antikoagulation méste paborjas under behandling med donanemab (t.ex. i hdndelse av
arteriell trombos, akut lungemboli eller andra livshotande indikationer) ska donanemab
temporart avbrytas. Donanemab kan aterinsattas om antikoagulation inte langre ar
medicinskt indicerat. Samtidig anvandning av acetylsalicylsyra och annan
trombocythammande behandling ar tillaten.

e Exponering for trombolytiska medel inom de kliniska studierna var begransad, men
rimligtvis finns det en maijlig risk for allvarlig intrakraniell blédning vid samtidig anvandning
av trombolytika. Anvandning av trombolytiska medel ska undvikas utom vid omedelbart
livshotande indikationer utan andra behandlingsalternativ (t.ex. lungemboli med
hemodynamisk paverkan) nar férdelarna kan 6vervaga riskerna. Nyttan och riskerna med
behandlingen ska dvervagas individuellt av specialistlakaren och patienten.

ARIA kan orsaka fokala neurologiska bortfall som kan likna ischemisk stroke. Lakare som
behandlar ischemisk stroke ska dvervaga om sadana symtom skulle kunna bero pa ARIA innan
trombolytisk behandling satts in till en patient som behandlas med donanemab. MR eller
identifiering av karlocklusion kan gora det lattare att avgdra om ischemisk stroke snarare an ARIA ar
orsaken och ge vagledning om trombolys eller trombektomi ar lampligt.

Behandling med donanemab ska inte pabodrjas hos patienter som far pagaende
antikoagulantiabehandling (se avsnitt 4.3 i produktresumén).
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Checklista for forskrivare av Kisunla (donanemab)

Innan behandling med donanemab satts in:

Initiering av donanemab-behandling bor ske for alla patienter via ett centralt, europeiskt,
registreringssystem som inforts inom ramen for ett program for kontrollerad tillganglighet.
Test av ApoE e4-bararstatus ar obligatoriskt for bedomning av risken att utveckla ARIA.
Homozygota barare av ApoE €4 omfattas inte av indikationen fér donanemab (se avsnitt 4.1
i produktresumeén). Fore testning ska patienten fa radgivning och lamna sitt samtycke enligt
nationella eller lokala riktlinjer.

Patienter som behandlas med donanemab maste fa patientkortet och informeras om
riskerna med detta lakemedel.

Forekomst av amyloid-betapatologi och klinisk diagnos pa antingen lindrig kognitiv stérning
pa grund av AD eller lindrig AD-demens ska bekraftas innan behandling med donanemab
satts in.

MR-undersokning ska utforas vid baslinjen (inom 6 manader fére behandlingsstart specifikt
utvarderad for bedémning av riskfaktorer for ARIA, inklusive forekomst av cerebral
mikroblédning och kortikal superficiell sideros. Anvandning avdonanemab till patienter
med tidigare intracerebral blédning, med >4 mikroblodningar, kortikal superficiell sideros,
vasogent ddem (ARIA-E) eller svar vitsubstanssjukdom ar kontraindicerad.

Andra kontraindikationer for behandling ar 6verkanslighet, daligt kontrollerade hypertoni
eller blédningsrubbningar och tillstand som gor att MR bedémning inte &r mojligt, se

avsnitt 4.3 i produktresumén.

Overvakning under behandlingen

Behandlingen ska fortsatta tills amyloida plack har eliminerats (t.ex. vid 6 eller 12 manader,
se avsnitt 5.1 i produktresumén) efter att bekraftats med en validerad metod. Den
maximala behandlingstiden ar 18 manader, vilket inte ska 6verskridas d&ven om
borttagandet av plack inte ar bekraftad.
MR ska utforas fore den andra dosen, fore den tredje dosen, fore fjarde dosen samt fore
den sjunde dosen. Ytterligare en MR-undersokning ska gors efter ett ars behandling (fére
den tolfte dosen) hos patienter med ARIA-riskfaktorer sdsom heterozygota barare av ApoE
€4, och patienter med ARIA-handelser tidigare i behandlingen.

o Ytterligare MR-undersokning behover utféras om symtom pa ARIA uppstar.

o Uppfoljande MR for att beddma lakning (ARIA-E) eller stabilisering (ARIA-H) ska

utforas 2-4 manader efter det forsta konstaterandet.
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Forkortningar: ApoE €4 = apolipoprotein E £4; ARIA = amyloidrelaterade avbildningsavvikelser; IV = intravends;
MR = magnetresonanstomografi

TYtterligare MR-undersokning utfors pa patienter med ARIA-riskfaktorer, sdsom ApoE e4-heterozygoter och/eller
patienter med tidigare ARIA-handelser under behandlingen.

e Vid ARIA ska rekommendationerna for behandlingsavbrott féljas, se tabell
ovan "Dosrekommendationer for patienter med ARIA-E och ARIA-H” (se avsnitt 4.2 i
produktresumeén)

e Understddjande standardbehandling, inklusive kortikosteroider, kan évervagas
vid ARIA-E.

e Beslut om huruvida behandlingen ska aterupptas eller sattas ut permanent efter lakning
av ARIA-E och stabilisering av ARIA-H ska fattas grundat pa klinisk bedémning, med
omvardering av riskfaktorer.

e Donanemab ska sattas ut permanent efter svar ARIA-E, svar ARIA-H, intracerebral
blodning storre an 1 cm eller &terkommande symtomatisk eller radiologiskt medelsvara
eller svara ARIA-handelser.

Referenser 1. Cogswell PM, et al. Am J Neuroradiol. 2022;43(9): E19-E35. 2. Filippi M, et al. JAMA Neurol. 2022;79(3):291-304.
3. Salloway S, et al. JAMA Neurol. 2022;79(1):13-21. 4. Sperling RA, et al. Alzheimers Dement. 2011;7(4):367-385. 5. Barakos J,
et al. J Prev Alzheimers Dis. 2022;9(2):211-220. 6. European Medicines Agency, Summary of Product Characteristics for
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