I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



vSeIIeIe ravimile kohaldatakse taiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab Kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutdotajatel palutakse teatada kbigist voimalikest k@rvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 10ik 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 500 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Esperoct 1000 RU siistelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 1500 RU suistelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 2000 RU siistelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 3000 RU siistelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 4000 RU siistelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 5000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

2. KVALITATHVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Esperoct 500 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 500 RU alfaturoktokogpegooli*. )
Parast manustamisk8lblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 125 RU alfaturoktokogpegooli.

Esperoct 1000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 1000 RU alfaturoktokogpegooli*.
Parast manustamiskdlblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 250 RU alfaturoktokogpegooli.

Esperoct 1500 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 1500 RU alfaturoktokogpegooli*. )
Parast manustamisk8lblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 375 RU alfaturoktokogpegooli.

Esperoct 2000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 2000 RU alfaturoktokogpegooli*.
Parast manustamiskdlblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 500 RU alfaturoktokogpegooli.

Esperoct 3000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 3000 RU alfaturoktokogpegooli*. )
Parast manustamisk8lblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 750 RU alfaturoktokogpegooli.

Esperoct 4000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 4000 RU alfaturoktokogpegooli*.
Parast manustamiskdlblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 1000 RU alfaturoktokogpegooli.

Esperoct 5000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

Uks viaal sisaldab nominaalkogusena 5000 RU alfaturoktokogpegooli*. )
Parast manustamisk8lblikuks muutmist sisaldab 1 ml lahust ligikaudu 1250 RU alfaturoktokogpegooli.

Ravimi toime tugevust (RU) maaratakse Euroopa Farmakopda kromogeense anallitisiga.
Alfaturoktokogpegooli spetsiifiline aktiivsus on ligikaudu 9500 RU/mg proteiini kohta.



Toimeaine alfaturoktokogpegool on valgu alfaturoktokog* kovalentne konjugaat 40 kDa
polletileengliikooliga (PEG).

*Inimese VIII hutbimisfaktor on toodetud rekombinantse DNA tehnoloogia abil hiina hamstri
munasarja rakus, lisamata thtegi inim- vdi loomse péritoluga valku rakukultiveerimise ja puhastamise
protsessi kaigus voi 16plikku Esperoct’i koostisesse.

Teadaolevat toimet omavad abiained

Pérast ravimi manustamiskdlblikuks muutmist sisaldab tks viaal 30,5 mg naatriumi (vt 18ik 4.4).

Abiainete taielik loetelu vt 16ik 6.1.

3.  RAVIMVORM
Sustelahuse pulber ja lahusti.

Pulber on valge voi valkjas.
Lahusti on selge ja varvitu.

pH: 6,9.
Osmolaalsus: 590 milliosmolit/kg.

4, KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Veritsuste ravi ja profuilaktika A-hemofiiliaga (kaasastindinud VIII hiubimisfaktori puudulikkus)
patsientidel.

Esperoct’i tohib kasutada kdikides vanuseriihmades.
4.2  Annustamine ja manustamisviis

Ravi tuleb alustada hemofiiliaravi kogemusega arsti jarelevalve all.

Ravi jélgimine

Ravi kestel on soovitatav jooksvalt hinnata V11 hiiibimisfaktori aktiivsust, kuna see aitab vajadusel
kohandada Esperoct’i annuseid. Patsientide individuaalne ravivastus VIII hiilbimisfaktori
manustamisele vdib erineda, sest poolvaartusaeg ja taiendav taastumine on indiviiditi erinevad.
Kehakaalul p6hinev annus vdib ala- vGi Ulekaalulistel patsientidel vajada kohandamist. Ulatuslike
operatsioonide korral on VIII hiiibimisfaktori asendusravi jalgimine plasma VIII hitibimisfaktori
aktiivsuse modtmise abil eriti vajalik.

Esperoct’i VIII hiiibimisfaktori aktiivsust saab mddta tavapérase VIII hiiibimisfaktori kromogeense
analdsi ja Gheastmelise hiitibimisanallusi abil.

Kui VIII hiiibimisfaktori madramiseks patsientide veres kasutatakse in vitro tromboplastiiniaja
(aPTT)-pohist tiheastmelist hulibivustesti, vBib plasma VI hidbimisfaktori tulemusi oluliselt
mojutada nii aPTT-reaktiiv kui ka testis kasutatav vordlusstandard.

Uheastmelise koagulatsioonitesti kasutamisel tuleb valtida mdningaid ranidioksiidil pdhinevaid
reaktiive, kuna need pdhjustavad faktori alahindamist. Samuti vGib aPTT-pdhise Giheastmelise
hldbivustestiga ja kromogeensustestiga (Ph. Eur.) saadud tulemustes olla suuri lahknevusi. See on
eriti oluline labori ja/vdi kasutatavate reaktiivide vahetamisel.



Annustamine

Annustamine, annustamise sagedus ja asendusravi kestus sdltuvad VI hitbimisfaktori puudulikkuse
tosidusest, verejooksu lokalisatsioonist ja ulatusest, VIII hiiibimisfaktori aktiivsuse eesmérkvaartusest
ning patsiendi kliinilisest seisundist. Manustatava V111 httbimisfaktori Ghikute arvu véljendatakse
rahvusvahelistes tihikutes (RU), mis on seotud V11 hiiibimisfaktori preparaatidele kehtiva WHO
standardiga. VI1I hiibimisfaktori aktiivsust plasmas véaljendatakse kas protsentides (suhe inimese
plasma normvaartusesse) voi rahvusvahelistes uhikutes dl kohta (V111 hitibimisfaktori kehtiva
rahvusvahelise standardi suhtes).

VIII hiiiibimisfaktori aktiivsuse (iks rahvusvaheline tihik (RU) vérdub V111 hiiiibimisfaktori hulgaga
inimese plasma thes milliliitris.

Vajaduspdhine ravi ja veritsusepisoodide ravi

VI hiidbimisfaktori vajaliku annuse arvutamisel lahtutakse uuringute empiirilisest tulemusest, mille
kohaselt V111 huiibimisfaktori 1 rahvusvaheline Ghik (RU) kehakaalu kg kohta suurendab plasmas V111
hiiibimisfaktori aktiivsust 2 RU/dI.

Vajalik annus méératakse jargmise valemi abil:
Vajalik RU arv = kehakaal (kg) x soovitud V11 huiibimisfaktori tdus (%) (RU/dI) x 0,5 (RU/kg per
RU/dI kohta).

Manustatav kogus ja manustamise sagedus peavad alati olema suunatud iga uksikjuhu kliinilisele
efektiivsusele.

Tabelis 1 on toodud Esperoct annustamisjuhised vajaduspdhise ravi ja veritsusepisoodide ravi puhul.
Plasma V111 hiitibimisfaktori aktiivsus tuleb hoida soovitud tasemel voi sellest kdrgemal (RU/dI vGi %
normaalvaartusest). Veritsuste raviks kasutatav maksimaalne Esperoct’i iiksikannus on 75 RU/Kg ja
maksimaalne koguannus 24 tunni jooksul on 200 RU/kg.

Tabel 1 Juhised veritsusepisoodide raviks Esperoct’iga

Hemorraagia raskus Vi Annustamise |Ravi kestus
hadbimisfaktori |sagedus
vajalik sisaldus | (tunnid)
(RU/dI vbi %
normaalsest)?

Kerge 20...40 12...24 Kuni veritsus on médédunud
Algav hemartroos, kerge
veritsus lihases voi
suuddnes

Moddukas 30...60 12...24 Kuni veritsus on médédunud
Ulatuslikum hemartroos,
veritsus lihases,
hematoom

Raske vdi eluohtlik 60...100 8...24 Kuni oht on méédunud
hemorraagia

2Vajalik annus madratakse jargmise valemi abil:
Vajalik RU arv = kehakaal (kg) x soovitud VIII hiiibimisfaktori tdus (%) (RU/dI) x 0,5 (RU/kg per RU/dI kohta).

Perioperatiivne ravi

Operatsiooniks vajalikud annused ja annustamisintervallid sdltuvad protseduurist ja kohalikest
tavadest. Maksimaalne Esperoct’i tiksikannus on 75 RU/kg ja maksimaalne koguannus 24 tunni
jooksul on 200 RU/kg.



Annustamise sagedust ja ravi kestust tuleb igal individuaalsel patsiendil kohandada vastavalt

kliinilisele ravivastusele.

Tabelis 2 on toodud Esperoct’i tildised annustamissoovitused perioperatiivseks manustamiseks. Tuleb
kaaluda VI1II hiilbimisfaktori aktiivsuse séilitamist eesmarkvéartusel voi sellest kdrgemal.

Tabel 2 Esperoct’i annuste juhised perioperatiivseks manustamiseks
Operatsiooni \h! Annustamise sagedus Ravi kestus
liik hadbimis- (tunnid)
faktori
vajalik
sisaldus (%0)
(RU/dI)?
Vaiksem 30...60 Uhe tunni jooksul enne Uhekordne annus vai korrata
kirurgiline operatsiooni slistet iga 24 tunni jarel vahemalt
toiming 1 66péev kuni paranemine on
Sealhulgas Vajadusel korrata 24 tunni saavutatud
hamba jarel
ekstraktsioon
Suurem 80...100 Uhe tunni jooksul enne Korrata sistet iga 8...24 tunni
operatsioon (enne ja parast | operatsiooni, et saavutada jarel, kuni haava piisava
operatsiooni) | VIII hiiibimisfaktori paranemiseni
aktiivsuse eesmarkvéaartus
Kaaluda ravi jatkamist veel
VIII hiidbimisfaktori vahemalt 7 paeva jooksul, et
aktiivsuse hoidmiseks séiliks VIII hGiibimisfaktori
eesmarkvaartusel korrata iga | aktiivsus 30% kuni 60% (RU/dI)
8 kuni 24 tunni jarel

2Vajalik annus madratakse jargmise valemi abil:

Vajalik RU arv = kehakaal (kg) x soovitud VIII hiiiibimisfaktori tdus (%) (RU/dI) x 0,5 (RU/kg per RU/dI kohta).

Profiilaktika

Esperoct’i soovitatav taiskasvanute annus on 50 RU/kg kehakaalu kohta iga 4 paeva jarel.

Annuseid ja manustamise intervalle vdib kohandada vastavalt saavutatud V111 hiiibimisfaktori
tasemele ja individuaalsele kalduvusele veritseda.

Lapsed

Soovitatav annus noorukitele (alates vanusest 12 aastat) on sama mis taiskasvanutel.

Alla 12-aastaste laste soovitatav profiilaktiline annus on 65 RU/kg kehakaalu kohta (50...75 RU/kg)
manustatuna kaks korda nddalas. Annuseid ja manustamise intervalle vdib kohandada vastavalt
saavutatud VI hutbimisfaktori tasemele ja individuaalsele kalduvusele veritseda.

Téiendav teave lastel kasutamise kohta vt 16igud 4.4, 5.1 ja 5.2.

Manustamisviis

Esperoct on intravenoosseks kasutamiseks.

Esperoct'i manustatakse intravenoosse ststena (ligikaudu 2 minuti jooksul) pérast pulbri
manustamiskdlblikuks muutmist 4 ml lahustiga (naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) siistelahus).

Juhised ravimpreparaadi manustamisk8lblikuks muutmiseks enne manustamist, vt 16ik 6.6.




4.3  Vastunaidustused
Ulitundlikkus toimeaine v&i Ukskdik millise 18igus 6.1 loetletud abiaine suhtes.
Teadaolev Ulitundlikkus hamstri valkude suhtes.

4.4  Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Jalgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jélgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Ulitundlikkus

Esperoct’i kasutamisel on vdimalik allergilist tlupi Glitundlikkusreaktsioonide teke. Ravim sisaldab
hamstri valkude jadke, mis monel patsiendil v@ivad pdhjustada allergilisi reaktsioone. Patsiente peab
ndustama, et Glitundlikkuse simptomite ilmnemisel tuleb ravimi kasutamine viivitamatult I6petada
ning votta Uhendust oma raviarstiga. Patsiente tuleb teavitada Glitundlikkusreaktsioonide varastest
tunnustest, sh 106ve, laialt levinud urtikaaria, pitsitustunne rinnus, vilistav hingamine, madal verer6hk
ja anaftilaksia.

Soki tekkimisel tuleb rakendada standardseid $okiravi meetodeid.
Inhibiitorid

VI hutbimisfaktori vastaste neutraliseerivate antikehade (inhibiitorid) teke on A-hemofiiliaga isikute
ravimisel teadaolev tusistus. Need inhibiitorid on tavaliselt VIII hitibimisfaktori prokoaguleeriva
toime vastu suunatud 1gG immunoglobuliinid, mille hulka valjendatakse Bethesda tihikutes (BU)
vereplasma ihe ml kohta, kasutades modifitseeritud testi. Inhibiitorite tekkerisk on korrelatsioonis
haiguse raskusastme ja VIII hliibimisfaktori kasutamisajaga. Risk on suurim esimesel 50 ravipaeval,
kuid jadb pusima kogu eluajaks, kuigi seda esineb aeg-ajalt.

Inhibiitorite tekke kliiniline tahtsus sdltub inhibiitori tiitrist; madala tiitri puhul on ebapiisava kliinilise
ravivastuse risk vaiksem kui korges tiitris inhibiitorite puhul.

Uldiselt tuleb kdiki VIII hiitibimisfaktori preparaati saavaid patsiente hoolikalt jalgida inhibiitorite
tekke suhtes asjakohaste kliiniliste vaatluste ja laboratoorsete analliuside abil.

Kui VIII hiiibimisfaktori soovitud aktiivsust vereplasmas ei saavutata v8i kui verejooksu ei saa
kontrolli alla asjakohase annusega, tuleb teha uuring V111 hiiibimisfaktori inhibiitori olemasolu
kindlakstegemiseks. Inhibiitori kdrge tasemega patsientidel vaib VIII hiibimisfaktoriga ravi olla
ebaefektiivne ja tuleb kaaluda teisi ravivdimalusi. Selliste patsientide ravi peavad juhtima arstid, kellel
on kogemusi hemofiilia ja VIII hitbimisfaktori inhibiitoritega patsientide ravis.

VI huubimisfaktori aktiivsuse vahenemine eelnevalt ravitud patsientidel

Turuletulekujargsete teadete pdhjal on eelnevalt ravitud patsientidel (previously treated patients,
PTPs) teatatud VIII hiiibimisfaktori aktiivsuse vahenemisest tuvastatavate VIII hiilbimisfaktori
inhibiitorite puudumisel. Esperoct’ile Glemineku ajal taheldati VIII hiiibimisfaktori aktiivsuse
vahenemist ja seda vB8ib mdnel juhul seostada PEG-vastaste antikehadega. Kaaluda tuleb VI1II
hidbimisfaktori aktiivsuse asjakohast maaramist tileminekul.

Lisateabe saamiseks vt 16ik 4.8.

Kardiovaskulaarsed tisistused

Kardiovaskulaarsete riskifaktoritega patsientidel v8ib asendusravi VIII hiiibimisfaktoriga suurendada
kardiovaskulaarsete haiguste tekkeriski.



Kateetrist tingitud tisistused

Tsentraalveeni kateetri (central venous access device, CVAD) kasutamise vajadusel tuleb arvestada
kateetrist tingitud tusistuste, sh paiksete infektsioonide, baktereemia ja kateetri paiknemiskoha
tromboosi tekke riskiga.

Lapsed
Loetletud hoiatused ja ettevaatusabindud kehtivad tdiskasvanutele ja lastele.

V111 hitbimisfaktori astmelise taastumise védhenemine eelnevalt ravimata patsientidel (previously
untreated patients, PUPSs)

Kliinilistes uuringutes tdheldati 59-st eelnevalt ravimata patsiendist 31-| tuvastatavate

VI hutbimisfaktori inhibiitorite puudumisel VI htubimisfaktori astmelise taastumise vahenemist.
Nendest 14 patsiendil esines vaid ihel m&dtmisel madal astmeline taastumine, samas 17 patsiendil
esines 5. kuni 10. ravipdeval madal astmeline taastumine 2 v8i enamal jérjestikkusel médtmisel.
Astmelise taastumise vahenemine oli ajutine ning taastus tasemele > 0,6 (RU/dI)/(RU/kg) 15 kuni
70 ravipaeva jooksul. Eelnevalt ravimata patsientidel, kellel ei tuvastatud VIII hliibimisfaktori
inhibiitoreid, tdheldati astmelise taastumise vahenemist koos PEG-vastaste IgG antikehade sisalduse
suurenemisega. Jarjestikkustel mddtmistel tuvastatud astmelise taastumise madal tase vdib olla
tbendoliselt seotud sellel perioodil ka ravi efektiivsuse vahenemisega. Soovitatav on laste jélgimine,
sealhulgas VIII hidbimisfaktori aktiivsuse jalgimine pérast annuse manustamist. Kui veritsust ei saa
kontrolli alla asjakohase Esperoct’i annusega ja/vdi VIII hiiibimisfaktori soovitud aktiivsust
vereplasmas ei saavutata tuvastatavate V111 hiiibimisfaktori inhibiitorite puudumisel, tuleb kaaluda
annuse vdi manustamise intervalli kohandamist vai ravi IGpetamist.

Abiained, millega tuleb arvestada

Ravim sisaldab 30,5 mg naatriumi tihes manustamiskdlblikuks muudetud lahuse viaalis, mis on v&rdne
1,5%-ga WHO poolt soovitatud naatriumi maksimaalsest 60paevasest kogusest tdiskasvanutel, s.0 2 g.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Koostoimetest inimese V111 hitibimisfaktori (rDNA) ja teiste ravimpreparaatide vahel ei ole teatatud.
4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Loomadel ei ole reproduktsiooniuuringuid V111 hiiibimisfaktoriga l&bi viidud. Kuna A-hemofiiliat
esineb naistel harva, puuduvad kogemused VIII hiiibimisfaktori kasutamise kohta raseduse ja
imetamise ajal. Seepdrast tuleks VIII hiubimisfaktorit kasutada raseduse ja imetamise ajal ainult siis,
kui vajadus selleks on selgelt véljendunud.

4.7  Toime reaktsioonikiirusele

Esperoct ei mdjuta v6i mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimet.

4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Ulitundlikkust voi allergilisi reaktsioone (mille hulgas véivad olla angioddeem, pdletustunne voi
kipitamine infusioonikohas, kiilmavarinad, 6hetus, generaliseerunud urtikaaria, peavalu, 166ve,
hiipotensioon, letargia, iiveldus, rahutus, tahhiikardia, pitsitustunne rinnus, kihelemine, oksendamine,
hingeldamine) on téheldatud harva ja need vdivad mdnel juhul progresseeruda tdsiseks anaftilaksiaks
(sh Sokk).



Vé&ga harva on leitud hamstri valgu vastaste antikehadega seostatud dlitundlikkuse reaktsioone.

VI hiubimisfaktoriga, sealhulgas Esperoct’iga ravitud A-hemofiiliaga patsientidel vdivad tekkida
neutraliseerivad antikehad (inhibiitorid). Selliste inhibiitorite tekkest annab tldseisund ise marku
ebapiisava kliinilise ravivastusega. Sellistel juhtudel on soovitatav votta ihendust spetsialiseerunud
hematoloogia keskusega.

Kdrvaltoimete tabel

Tabelis 3 on loetletud kdrvaltoimed, mille esinemissagedust hinnati kuues Kliinilises uuringus kokku
270 varasemalt ravitud patsiendil (previously treated patients, PTPs) ja 81 varasemalt ravimata
patsiendil (previously untreated patients, PUPS), kellel oli raske A-hemofiilia (V111 hiGbimisfaktori
sisaldus oli vaiksem kui 1% normaalvaartusest) ja varasemalt ei olnud esinenud inhibiitoreid. Tabelis
3 toodud kdrvaltoimed vastavad MedDRA organsiisteemi klassifikatsioonile (OSK ja soovituslik
termin).

Esinemissagedused on hinnatud jargmiselt: viga sage (>1/10), sage (>1/100 kuni <1/10), aeg-ajalt
(>1/1000 kuni <1/100), harv (>1/10 000 kuni <1/1000), véga harv (<1/10 000), teadmata (ei saa
hinnata olemasolevate andmete alusel).

Tabel 3 Kdrvaltoimete esinemissagedus Kliinilistes uuringutes
MedDRA Soovituslik termin Esinemissagedus Esinemissagedus
organsusteemi klass (PTPs) (PUPs)
Vere ja lumfislisteemi VI hiidbimisfaktori Aeg-ajalt Véaga sage**
héired inhibeerimine*
Naha ja nahaaluskoe Kihelus Sage -
kahjustused Erliteem Sage Sage
Lodve Sage Sage
Uldised haired ja Sustekoha reaktsioonid*** | Sage Sage

manustamiskoha
reaktsioonid

Immuunstisteemi haired | Ulitundlikkus ravimi - Sage
suhtes
Ulitundlikkus Aeg-ajalt -
Uuringud VIII hiidbimisfaktori Teadmata**** -

taseme vahenemine

* Kinnitatud VIII hiiibimisfaktori inhibiitoritega patsiendid tuvastati, kui esialgse inhibiitori testi tulemus oli > 0,6 Bethesda tihikut ja seda
kinnitas teine analiiis, mis tehti mitte hiljem kui 2 nddala jooksul.

** Kinnitatud V111 hutibimisfaktori inhibiitoritega patsiendid on kaasatud riskipatsientide hulka (véhemalt 10 ravipéeva).

*** Eelisterminid stistekoha reaktsioonidele: stistekoha reaktsioonid, veeni punktsioonikoha hematoomid, infusioonikoha reaktsioonid,
stistekoha ertiteem, 166ve sustekohal, valu veeni punktsioonikohas ja stistekoha turse.

**** Turuletulekujérgsete teadete pohjal.

Valitud kérvaltoimete Kirjeldus

VI hidbimisfaktori inhibiitorid

Uks kinnitatud V111 hiiiibimisfaktori inhibiitori juhtum esines 18-aastasel eelnevalt ravitud patsiendil,
kes sai profulaktilist ravi Esperoct’iga. Patsiendil oli VIII hiiGibimisfaktori geeni intron 22 inversioon
ning tal esines kdrge VIII hutbimisfaktori inhibiitorite tekke risk.

VIII hiidbimisfaktori inhibiitorite tekke riski suurenemist ravi puhul Esperoct’iga ei ole tdheldatud
vorreldes teiste VIII hliibimisfaktorit sisaldavate ravimitega.

Ravimivastased antikehad

Esinenud on (ks pusivate ravimivastaste antikehade juhtum koos VIII hidbimisfaktori inhibiitorite
kinnitatud juhtumiga (vt eespool VIII hulbimisfaktori inhibiitorid). Kolmel patsiendil olid parast
Esperoct’i manustamist ravimivastaste antikehade testi tulemused modduvalt positiivsed, kuid
korrelatsiooni kdrvaltoimetega ei leitud.



PEG-vastased antikehad

Kliinilises uuringus esinesid kolmekiimne seitsmel patsiendil enne Esperoct’i manustamist PEG-
vastased antikehad. Kahekimnel patsiendil 37-st oli tulemus negatiivne PEG-vastaste antikehade
suhtes pérast Esperoct’i manustamist. Seitsmeteistkiimnel patsiendil esines moédduv madal PEG-
vastaste antikehade tiiter. Korrelatsiooni kGrvaltoimetega ei leitud.

Turuletulekujargsete teadete pdhjal on Esperoct’ile Gleminekul tdheldatud ka PEG-vastaste antikehade
esinemist. Mdnel patsiendil vGisid PEG-vastased antikehad olla seotud VIII hiubimisfaktori aktiivsuse
oodatust madalama tasemega.

Lapsed

Eelnevalt ravitud laste ja tdiskasvanud patsientide vahel ei mérgatud erinevusi ohutusprofiilis.

Manel eelnevalt ravimata patsiendil tdheldati ajutist VIII hiiubimisfaktori astmelise taastumise
vahenemist tuvastatavate VIII hutibimisfaktori inhibiitorite puudumisel (lisateabe saamiseks vt

I6ik 4.4)

Voimalikest krvaltoimetest teatamine

Ravimi vBimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi malgiloa véljastamist. See
vOimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse kdigist voimalikest
kdrvaltoimetest teatada riikliku teavitamissusteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Rekombinantse VIII hiiibimisfaktori Gleannustamise simptomitest ei ole teatatud.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: verejooksu tdkestavad ained, vere VIII hitibimisfaktor, ATC kood:
B02BDO02.

Toimemehhanism

Alfaturoktokogpegool on puhastatud rekombinantne inimese VIII hiiibimisfaktor (rFVI1I), mille valgu
kiilge on konjugeeritud 40 kDa poluetileengliikool (PEG). Polietileengliikool (PEG) on Kinnitunud
rFVIII (alfaturoktokog) lihendatud B-domeeni O-aheldatud glikaaniga. Alfaturoktokogpegooli
toimemehhanism pdhineb A-hemofiiliaga patsientidel puuduliku voi puuduva V111 hiiibimisfaktori
asendamisel.

Kui alfaturoktokogpegool aktiveeritakse trombiini poolt vigastuse kohas, siis PEG molekuli sisaldav
B-domeen ja a3-piirkond I8hustatakse, genereerides aktiveeritud rekombinantse VI hilbimisfaktori
(rFVI11a), mis on struktuurilt sarnane natiivse VIlla hutbimisfaktoriga.

VI hiidbimisfaktori/von Willebrandi faktori kompleks koosneb kahest erineva funktsiooniga
molekulist (V111 hutbimisfaktor ja von Willebrandi faktor). Hemofiiliaga patsiendile sustimisel
seondub VIII htibimisfaktor patsiendi vereringes von Willebrandi faktoriga. Aktiveeritud VIII
hidbimisfaktor toimib aktiveeritud 1X hiubimisfaktori kofaktorina, kiirendades X hiiubimisfaktori
tleminekut aktiveeritud X hlubimisfaktoriks. Aktiveeritud X hulbimisfaktor konverteerib
protrombiini trombiiniks. Trombiin konverteerib seejérel fibrinogeeni fibriiniks ja nii saab tekkida
verehliiive. A-hemofiilia on X-liiteline parilik vere hlilbimishéire, mis tuleneb VIII:C hiiibimisfaktori
vahesusest vBi puudumisest ja pdhjustab kas spontaanselt v6i juhusliku vai kirurgilise trauma
tagajérjel verejookse liigestesse, lihastesse voi siseelunditesse. Asendusravi abil VIII hiiibimisfaktori
sisaldus plasmas tduseb, vdimaldades ajutiselt korrigeerida faktori defitsiiti ja kalduvust veritsustele.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Kliiniline efektiivsus veritsuste profiilaktikas ja ravis
Esperoct’i Kliinilist efektiivsust veritsuste ennetamisel ja ravimisel uuriti seitsmes prospektiivses
mitmekeskuselises Kliinilises uuringus. Kdikidel patsientidel oli raske A-hemofiilia.

Oluline on tahelepanek, et aastane veritsusméar (ABR) ei ole vorreldav erinevate faktorite ja Kliiniliste
uuringute vahel.

Profilaktika taiskasvanutel/noorukitel

Esperoct’i efektiivsust veritsuste ravis ja profiilaktikas hinnati Uihes avatud, kontrollita uuringus raske
A-hemofiiliaga noorukitel ja taiskasvanud patsientidel vanuses 12 aastat ja (le selle. Esperoct’i
profiilaktilist efektiivsust testati 175 patsiendil annusega 50 RU/kg kehakaalu kohta iga 4 paeva voi
iga 3...4 péeva jarel (kaks korda nédalas). Aastase veritsusmaara (annualised bleeding rate, ABR)
mediaan hinnatavatel noorukitel ja taiskasvanutel, kellele manustati Esperoct’i, oli 1,18 (kvartiilhaare
IQR: 0,00;4,25), arvestades, et spontaanne ABR oli 0,00 (IQR: 0,00;1,82), trauma ABR oli 0,00 (IQR:
0,00;1,74) ja liigeste ABR oli 0,85 (IQR; 0,00;2,84). Arvestuslike vaartuste kaasamisel (uuringu
katkestanud patsientide kohta puuduvate andmete asendamine tuletatud véartustega) oli hinnanguline
keskmine ABR kaigi veritsuste puhul 3,70 (95% CI: 2,94,4,66). Profulaktikariihma 175
taiskasvanust/noorukist 70-1 (40%) veritsusi ei esinenud. Keskmine aastane tarbimine profiilaktikaks
oli 4641 RU/kg.

Madala veritsussagedusega téiskasvanutel/noorukitel, kellel oli viimase 6 kuu jooksul esinenud 0...2
veritsusepisoodi ning kes olid saanud vahemalt 50 annust Esperoct'i, oli vBimalus olla randomiseeritud
profiilaktika ravirihma skeemiga iga 7 paeva jarel (75 RU/Kg iga 7 paeva jérel) vdi iga 4 paeva jarel
(50 RU/Kg iga 4 paeva jarel). 55 sobivat patsienti 120-st valis randomiseerituse (neist 17 said annuse
iga 4 paeva jarel ja 38 patsienti sai 75 RU iga 7 paeva jarel). Randomiseeritud patsientide ABR oli
1,77 (0,59; 5,32) ravi puhul iga 4 paeva jarel ja 3,57 (2,13; 6,00) profiilaktika puhul (ks kord nédalas.
Nendest patsientidest (iheksa pdordusid tagasi profillaktika juurde iga 4 paeva jarel randomiseeritud
uuringufaasis. VGttes arvesse kdiki laiendusi, podrdus 61-st patsiendist 31 iga 7 péeva jarel
profilaktikalt tagasi iga 4 paeva jarel ravi manustamise juurde.

Profilaktika eelnevalt ravitud patsientidel (alla 12 aasta vanustel)

Esperoct’i efektiivsust ja ohutust profiilaktikas ja veritsusepisoodide vajadusp6hises ravis hinnati
avatud, (ihe grupiga mittekontrollitud uuringus 68 raske A-hemofiiliaga alla 12-aastasel lapsel.
Esperoct’i profiilaktilist efektiivsust tGestati keskmise profiilaktilise annusega 64,7 RU/kg kehakaalu
kohta manustatuna kaks korda nddalas. Aastase veritsusméara (ABR) keskmine mediaan hinnatavatel
alla 12-aastastel lastel, kellele manustati Esperoct’i kaks korda nadalas, oli 1,95 ja 2,13 (95% CI:
1,48;3,06), arvestades, et spontaanne ABR oli 0,00 ja 0,58 (95% CI: 0,24;1,40), trauma ABR oli 0,00
ja 1,52 (95% ClI: 1,07;2,17) ja liigeste ABR oli 0,00 ja 1,03 (95% CI: 0,59;1,81). Profilaktikarihma
68-st alla 12-aastasest lapsest 29-1 (42,6%) verejookse ei esinenud.

Keskmine aastane tarbimine profiilaktikaks oli 6475 RU/Kg.

Seoses uuringu pika kestusega liikusid mitmed patsiendid algsest vanuseriihmast edasi jargmisse:
moni < 6-aastane patsient kajastus ka 6...11-aastaste vanuserihmas ning mdni patsient 6...11-aastaste
vanuseriihmas liikus edasi noorukite vanuseriihma. PShifaasi ja jatkufaasi peamised efektiivsuse
tulemusnditajad < 12-aastastel patsientidel on kokku vGetud tabelis 4.

10



Tabel 4 Aastane veritsusméaar (ABR) eelnevalt ravitud laste kliinilises uuringus vastavalt
tegelikele vanuseriihmadele (p&hi- ja jatkufaas) — taielik analliisikogum

P6hifaas Jatkufaas
Patsiendi vanus* 0...5 aastat 6...11 aastat | 0...5 aastat 6...11 aastat
(N=34) (N=34) (N=27) (N=53)
Veritsuste arv 30 32 41 134
Raviperioodi keskmine
pikkus (aastates) 0,46 0,51 4,79 4,86
Kogu ABR
Poissoni jaotuse keskvééartus 1,94 1,84 0,32 0,52
(95% CI) (1,12; 3,36) (1,08; 3,13) (0,15; 0,66) (0,35; 0,78)
Mediaan 1,94 1,94 0,22 0,21
(IQR) (0,00; 2,08) (0,00; 2,08) (0,00; 0,44) (0,00; 0,64)

*maoni patsient kajastub mdlemas vanuseriihmas

Profiilaktika eelnevalt ravimata patsientidel (previously untreated patients, PUPSs) (alla 6 aasta

vanused)

Esperoct’i efektiivsust ja ohutust hinnati rahvusvahelises mitterandomiseeritud avatud 3. faasi
uuringus. Veritsuste ravi eelprofiilaktikaks (valikuline vajaduspdhine veritsusepisoodide ravi ja/voi

60 RU/kg annustamine pikemate kui nadalaste intervallidega, kuni katsealune sai 20. annuse v0i sai
24 kuu vanuseks) ja profulaktikaks hinnati 81-1 raske A-hemofiiliaga alla 6-aastasel eelnevalt ravimata
patsiendil. 81 patsiendist 55 alustasid eelprofilaktikaga ja 42 nendest lulitusid seejarel profiilaktikale.
Kokku 69 patsienti said ravi keskmise profiilaktilise annusega 68,9 RU/kg kehakaalu kohta kaks korda
nédalas.

Esperoct’i profilaktilist toimet raske A-hemofiiliaga alla 6-aastastel eelnevalt ravimata patsientidel
tOestati aastase veritsusmadra mediaanvéartuse ja hinnangulise keskmisega 1,35 ja 1,76 (95% ClI:
1,26;2,46).

Keskmine aastane tarbimine profiilaktikaks 69-1 eelnevalt ravimata patsiendil oli 5395 RU/kg.
Pohifaasi ja jatkufaasi peamised efektiivsuse tulemusnditajad eelnevalt ravimata patsientidel on kokku
vOetud tabelis 5.

Tabel 5 Aastane veritsusmaar (ABR) eelnevalt ravimata laste kliinilises uuringus (pohi- ja
jatkufaas) — taielik analtusikogum

Péhifaas Jatkufaas
(N=69) (N=55)
Veritsuste arv 124 223
Raviperioodi keskmine pikkus 0,60 2,83
(aastates)
Kogu ABR
Poissoni jaotuse keskvéartus (95% | 2,98 (2,16; 4,10) 1,43 (0,98; 2,10)
Cl)
Mediaan (IQR) 2,49 (0,00; 5,22) 0,73 (0,00; 2,57)

Uuringu kaigus teatati kokku 56-st k@rvaltoimest, mis ilmnesid 81-st Esperoct’i saanud patsiendist 43-
I, ning kokku 80-st tBsisest kdrvaltoimest, mis ilmnesid 48-I patsiendil.

IIma inhibiitoriteta 59-st eelnevalt ravimata patsiendist 31-1 taheldati parast Esperoct’i manustamist
ajutist VI faktori astmelise taastumise vahenemist. 17-1 eelnevalt ravimata patsiendil leiti astmelise
taastumise vahenemist jarjestikustel madtmistel, kbikidel neil esinesid PEG-vastased 1gG antikehad.
Ei saa valistada seost PEG-vastaste antikehade ja madala astmelise taastumise vahel.
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Esperoct’i kliiniline efektiivsus veritsusepisoodide ravis ja vastavalt vajadusele ravi ajal

Esperoct’i efektiivsust veritsusepisoodide ravis tGestati eelnevalt ravitud patsientide kdigis
vanuseriihmades. Enamik Esperoct’iga ravitud veritsustest olid kerge/mddduka raskusastmega.
Veritsuste ravi tldine hemostaasi 6nnestumise maéar eelnevalt ravitud patsientidel oli 84,4%.
Hemostaasi Gnnestumise maéar eelnevalt ravitud patsientide erinevates vanuseriihmades oli 89,4%
(0...5-aastased), 82,6% (6...11-aastased), 78,9% (12...17 -aastased) ja 84,9% (> 18-aastased) ning
94,2% kdikidest veritsustest lahenes 1...2 siistega.

Esperoct’i efektiivsust veritsusepisoodide ravis toestati eelnevalt ravimata patsientidel vanuses
< 6 aasta. Uldine hemostaasi dnnestumise maar oli 91,9% ning 93,3% kdikidest veritsustest lahenes
1...2 sustega.

Keskses kliinilises uuringus otsustas vajaduspdhise raviga jatkata 12 tle 18-aastast patsienti. Nendel
patsientidel raviti 1270 veritsust keskmise annusega 37,5 RU/kg (20...75 RU/kg). 97% kdikidest
veritsustest raviti efektiivselt 1...2 Esperoct’i siistega.

Esperoct’i kliiniline efektiivsus suurematel operatsioonidel

Esperoct’i hemostaatilist toimet kirurgilistel protseduuridel hinnati neljas kliinilises uuringus, millest
tiks oli spetsiifiliselt suunatud kirurgiale.

Kirurgia uuringu véltel teostati 49 suuremat operatsiooni, milles osales 35 eelnevalt ravitud noorukit ja
taiskasvanud patsienti. Operatsiooni paeval said patsiendid operatsioonieelse annuse keskmiselt

55,7 RU/kg (vahemik: 27,2...86,2 RU/kg) ning operatsioonijargse annuse keskmiselt 30,7 RU/kg
(vahemik: 10,1...58,8 RU/Kkg). Esperoct’iga oli iildine hemostaasi 6nnestumise maar operatsioonidel
95,9%, hinnates hemostaasi efektiivsust suurepdraseks voi heaks 47-1 operatsioonil 49-st.

Kahe Kliinilise uuringu véltel, kus osalesid eelnevalt ravitud lapsed (vanus < 12 aasta), teostati

24 patsiendil kokku 46 operatsiooni, millest ainult 1 oli suurem operatsioon, ning kdigi puhul
hemostaas 6nnestus. VVaiksemad operatsioonid olid mistahes komplikatsioonideta, kuigi hemostaasi
efektiivsust ja VIII hitbimisfaktori taset nende operatsioonide kaigus ei jalgitud. PUP uuringus osales
26 eelnevalt ravimata last (vanuses < 6 aasta) ning hemostaas énnestus k8igi 4 suurema operatsiooni
puhul ning 30-st vaiksemast operatsioonist 25 puhul. Esperoct’i manustati vastavalt uurija otsusele
kooskdlas annustamissoovitustega.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Kokku hinnati Esperoct’i 129 tihekordse annuse farmakokineetilist (FK) profiili 86 patsiendil (kaasa
arvatud 24 pediaatrilist patsienti vanuses 0 kuni 12 aastat).

Kdik Esperoct’i farmakokineetika uuringud viidi labi eelnevalt ravitud tosise A-hemofiiliaga
patsientidel (VIII hiitibimisfaktori aktiivsus < 1%). Patsientidele manustati 50 RU/kg tiksikannus ning
vereanalisid tehti enne annustamist ja mitu korda kuni 96 tundi pérast annustamist.

Esperoct’i poolvaartusaeg taiskasvanutel oli vérreldes mittepeguleeritud VI hatbimisfaktori
toodetega 1,6 korda pikem.

Farmakokineetilised néitajad

108 uhekordse annusega farmakokineetiline uuring Esperoct’iga tehti 69 patsiendil, kellele manustati
ravimiannus 50 RU/kg. Uhekordse annuse farmakokineetilised parameetrid olid sarnased véikelastel
(0 kuni 6 aastat) ja teistel lastel (6- kuni alla 12-aastased) ning noorukitel (12 kuni 17 aastat) ja
téiskasvanutel (18-aastased ja vanemad).

Nagu oli oodata, oli lastel vorreldes taiskasvanute ja noorukitega astmeline taastumine madalam,
samal ajal, kui kehakaalu suhtes kohandatud kliirens oli kdrgem. Uldiselt esines vanusega astmelise
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taastumisaja kasvutendents ja kliirensi (ml/h/kg) langustendents. See vastab lastel vorreldes
taiskasvanutega suuremale jaotusruumalale kehakaalu kilogrammi kohta (tabel 6).

Uhekordse annuse farmakokineetilised parameetrid, mis maarati parast 28-nadalast profiilaktilist ravi
Esperoct’iga, vastasid esialgsetele farmakokineetilistele parameetritele.

Esperoct’i Uhekordse annuse farmakokineetilised parameetrid on loetletud tabelis 6.

Tabel 6 Esperoct 50 RU/Kkg tiksikannuse farmakokineetilised parameetrid eelnevalt
ravitud patsientidel kromogeense analtitsi pdhjal (geomeetriline keskmine
[CV%])
FK néitaja 0- kuni alla 6- 6- kuni alla 12- |12- kuni alla 18-| 18-aastased ja
aastased aastased aastased vanemad
(N=13) (N=11) (N=3) (N=42)
Profiilide arv 13 11 5 79
Astmeline 1,80 (29) 1,99 (25) 2,79 (12) 2,63 (22)
taastumine (RU/dI)
RU/kg kohta)?
Maksimaalne VIII 101,2 (28) 119,6 (25) 133,2 (9) 134,4 (23)
hidbimisfaktori
aktiivsus (RU/dI)?
t2 (tundi) 13,6 (20) 14,2 (26) 15,8 (43) 19,9 (34)
AUC;q¢ 2147 (47) 2503 (42) 3100 (44) 3686 (35)
(1U*tundi/dl)
CL (ml/h/kg) 2,6 (45) 2,4 (40) 1,5 (43) 1,4 (32)
Vss (ml/kg) 44,2 (34) 41,2 (25) 33,4 (10) 37,7 (27)
MRT (tundi) 17,0 (22) 17,3 (31) 21,7 (45) 25,2 (29)°

Luhendid: AUC = kontsentratsioonikdvera alune pindala VIII hiiubimisfaktori aktiivsusaja profiil; ty, = 18plik poolvaértusaeg; MRT (mean
residence time) = keskmine organismis pisimise aeg; CL = kliirens; Vss (volume of distribution at steady-state) = jaotusruumala
tasakaalukontsentratsiooni faasis; IR (Incremental recovery) = astmeline taastumine.

2 Astmelist taastumist ja VIII hiiibimisfaktorit hinnati 30 min pérast annustamist 12-aastastel ja vanematel patsientidel ja 60 minutit pérast
annustamist (esimene proov) alla 12-aastastel lastel.

® Arvutused tuginevad 67 profiilile.

Eelnevalt ravimata laste uuringus hinnati 46 alla 6-aastasel patsiendil VIl hiiibimisfaktori astmelist
taastumist parast esmast manustamist, keskmiselt (CV%) 1,76 (34) [RU/dIJ/[RU/kg]. 59-st eelnevalt
ravimata inhibiitoriteta patsiendist 17-1 esines jarjestikkustel mdétmistel (st 2 vdi enam) ajutist
astmelise taastumise vahenemist 5. kuni 10. ravipaeval (rohkem teavet vt 18ik 4.4).

Vaikseimad keskmised VIII hiiiibimisfaktori aktiivsused eelnevalt ravitud (PTP) ja ravimata (PUP)
patsientidel vastavalt vanusele on toodud tabelis 7.

Tabel 7 Hinnanguline keskmine vaikseim V111 hiubimisfaktori aktiivsus eelnevalt
ravitud (PTP) ja ravimata (PUP) patsientidel vastavalt vanusele
PTP PTP PUP
Minimaalne 60 RU/kg Esperoct’i 50 RU/kg Esperoct’i 60 RU/Kkg
VI hidbimisfaktori profulaktiline profulaktiline Esperoct’i

aktiivsus

manustamine kaks

manustamine igal

profulaktiline

uuringu alguses

korda nadalas 4. péeval manustamine
kaks korda
nadalas
Vanusertiihmad 0...5aastat | 6...11 aastat | 12...17 aastat | > 18 aastat | 0...5 aastat
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Minimaalne
VI htdbimisfaktori

PTP
60 RU/kg Esperoct’i
profulaktiline

PTP
50 RU/kg Esperoct’i
profulaktiline

PUP
60 RU/kg
Esperoct’i

aktiivsus manustamine kaks manustamine igal profilaktiline

korda nadalas 4. paeval manustamine
kaks korda
nadalas
Patsientide arv 31 34 23 143 81
anallusis
Minimaalsete 144 161 112 722 355

vaartuste arv, mis
kaasati analtiusi

Minimaalsete 62 43 16 107 1282
vaartuste arv, mis jai
alla limiidi (LLOQ)

Segamudeli
tulemused®:

1,2 2,0 2,7 3,0 1,5
Keskmine minimaalse [ g-1 6 15:27 1,8:4,0 2,6:35 11:1,9

VI htdbimisfaktori
aktiivsus (RU/dI)

95% CI

Lihendid: LLOQ (lower limit of quantification) = kvantifitseerimise alumine méaar

2Plasma aktiivsused, mis jadvad alla kvantifitseerimise alumise mééra (LLOQ) 0,009 RU/ml, arvestatakse kui pool LLOQ’st

(0,0045 RU/ml).

® |ogaritmitud plasma VIII hiiibimisfaktori aktiivsuste segamudel, vanuserithmad kui fikseeritud efekt ning patsient kui juhuslik efekt. K&ik
profiilaktilised ravid on eraldi mudeldatud (st manustamissageduse jargi). Minimaalne tase on esitatud muutes tulemused tagasi
naturaalskaalale.

Analiiisis on hdlmatud ainult annuse manustamisele eelnenud mdotmised, mis saadi profiilaktilise ravi tasakaalukontsentratsiooni faasis.

5.3  Prekliinilised ohutusandmed

Farmakoloogilise ohutuse ja korduvtoksilisuse mittekliinilised uuringud ei ole ndidanud kahjulikku
toimet inimesele.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

Pulber

Naatriumkloriid

Histidiin

Sahharoos (E 473)

Pollsorbaat 80 (E 433)

Metioniin

Kaltsiumkloriiddihiidraat

Naatriumhudroksiid (pH reguleerimiseks) (E 524)
Vesinikkloriidhape (pH reguleerimiseks) (E 507)

Lahusti

Naatriumkloriid
Sistevesi
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6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tdttu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada voi lahustada
muude stistelahustega kui ravimiga kaasas oleva naatriumkloriidi lahusega.

Lahustatud ravimpreparaati ei tohi manustada koos teiste ravimitega sama infusioonisusteemi kaudu.
6.3 Kadlblikkusaeg

Avamata viaal (enne manustamiskdlblikuks muutmist):

3 aastat sdilitamisel kiilmkapis (2...8 °C).

Kolblikkusaja jooksul v8ib ravimit séilitada:

. toatemperatuuril (< 30 °C) Uheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul

vOi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C kuni 40 °C) Giheainsa maksimaalselt 3-
kuulise perioodi jooksul

Kui ravimit on sdilitatud killmkapist véljas, ei tohi seda enam séilitamiseks kiilmkappi tagasi panna.

Kilmkapist valjaspool sailitamise algus ning sdilitamistemperatuur tuleb mérkida ravimi
vélispakendile selleks ettendhtud kohta.

Pérast manustamiskdlblikuks muutmist (500 RU, 1000 RU, 1500 RU, 2000 RU, 3000 RU)

Ravimi kasutusaegne keemilis-flilisikaline stabiilsus on tfestatud:

. 24 tunni jooksul kilmkapis (2...8 °C) voi

. 4 tunni jooksul temperatuuril <30 °C vai

. 1 tunni jooksul vahemikus > 30 °C kuni 40 °C ainult juhul, kui ravimit on séilitatud
toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C kuni 40 °C) enne manustamiskdlblikuks
muutmist maksimaalselt 3-kuulise perioodi jooksul.

Pérast manustamiskdlblikuks muutmist (4000 RU, 5000 RU)

Ravimi kasutusaegne keemilis-flilisikaline stabiilsus on tbestatud:
. 24 tunni jooksul kiilmkapis (2...8 °C) voi
. 4 tunni jooksul temperatuuril < 30 °C.

Mikrobioloogilise saastatuse véltimiseks tuleb ravim pérast manustamiskdlblikuks muutmist kohe &ra
kasutada. Kui ravimit ei kasutata kohe, vastutab selle séilitusaja ja -tingimuste eest kasutaja. Ravimit
vOBib séilitada tlaltoodud tingimuste kohaselt, valja arvatud juhul, kui manustamiskdlblikuks
muutmine on toimunud kontrollitud ja valideeritud aseptilistes tingimustes.

Manustamiskdlblikuks muudetud lahust tuleb séilitada viaalis.

6.4  Sailitamise eritingimused

Hoida kilmkapis (2...8 °C). Mitte lasta killmuda.
Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

Kehtib 500 RU, 1000 RU, 1500 RU, 2000 RU, 3000 RU kohta

Toatemperatuuril (<30 °C vdi temperatuuril kuni 40 °C) séilitamise tingimused ja
séilitamistingimused pérast ravimpreparaadi manustamisk@lblikuks muutmist vt 18ik 6.3.
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Kehtib 4000 RU, 5000 RU kohta

Toatemperatuuril (< 30 °C) séilitamise tingimused ja séilitamistingimused pérast ravimpreparaadi
manustamiskdlblikuks muutmist vt 18ik 6.3.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu
Uhes Esperoct’i pakendis on:

- 1 pulbriga téidetud klaasist (I tlilpi) viaal, mis on suletud klorobuttiilkummist korgiga ning
kaetud alumiiniumimbrisega ja eemaldatava plastist kattega

- 1 steriilne viaali adapter lahuse valmistamiseks

- 1 polupropuleenist slistel 4 ml lahustiga, millel on bromobutitlkummist kolb ja siistlakate.

- 1 kolvivars (polupropiileen).

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks ja kasitlemiseks

Esperoct’i manustatakse intravenoosselt parast pulbri manustamiskdlblikuks muutmist sstlas oleva
lahustiga. Parast manustamiskdlblikuks muutmist on lahus selge ja varvitu vedelik, milles ei ole
néhtavaid osakesi. Manustamiskdlblikuks muudetud ravimpreparaati tuleb enne manustamist
kontrollida, et see ei sisaldaks ndhtavaid osakesi ega oleks muutnud vérvust. Lahus peab olema selge
ja varvitu. Arge kasutage hagusat vdi sadet sisaldavat lahust.

Ravimpreparaadi manustamiskdlblikuks muutmise juhiseid vt pakendi infolehelt.
Manustamiskiirus peab olema patsiendile mugav, umbes 2 minutit.

Te vajate veel infusioonikomplekti (liblikndela ja voolikut), steriilseid alkoholis immutatud lappe,
vatipadjakesi ja plaastreid. Esperoct’i pakend neid vahendeid ei sisalda.

Alati jargida aseptikandudeid.
Hévitamine

Pérast sustimist havitage slstal koos infusioonikomplektiga ja viaal koos viaali adapteriga ohutul
viisil.
Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb havitada vastavalt kohalikele nduetele.

7. MUUGILOA HOIDJA

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Taani

8. MUUGILOA NUMBRID

EU/1/19/1374/001
EU/1/19/1374/002
EU/1/19/1374/003
EU/1/19/1374/004
EU/1/19/1374/005
EU/1/19/1374/006
EU/1/19/1374/007
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9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Mudtgiloa esmase véljastamise kuupéev: 20. juuni 2019
Midgiloa viimase uuendamise kuupéev: 09. veebruar 2024

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne informatsioon selle ravimi kohta on kattesaadav Euroopa Ravimiameti (EMA) kodulehel
http://www.ema.europa.eu/.
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11 LISA
BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJAD JA RAVIMIPARTII
KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV
TOOTJA
HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A.  BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJAD JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS
VABASTAMISE EEST VASTUTAV TOOTJA

Bioloogilise toimeaine tootjate nimi ja aadress

Novo Nordisk US Bio Production Inc.
9 Technology Drive

West Lebanon

New Hampshire

03784

Ameerika Uhendriigid

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Taani

B. HANKE-JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel véaljastatav retseptiravim (vt | lisa: Ravimi omaduste kokkuvote, 18ik 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
. Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on satestatud
direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

. Riskijuhtimiskava

Muitgiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed labi viima vastavalt
mutgiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes jargmistele
ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:

. Euroopa Ravimiameti ndudel;

. kui muudetakse riskijuhtimissuisteemi, eriti, kui saadakse uut teavet, mis vdib oluliselt m&jutada
riski/kasu suhet, v8i kui saavutatakse oluline (ravimohutuse v@i riski minimeerimise) eesmark.
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o Muugiloajargsed kohustused

Mudgiloa hoidja rakendab ettenahtud aja jooksul jargmisi meetmeid:

Kirjeldus

Kuupaev

Miugiloa saamise jargne mittesekkuv ohutusuuring: uurimaks véimalikke PEG’i
kuhjumisest tingituid toimeid aju choroid plexus’es ja teistes kudedes/organites,
peab miiugiloa hoidja labi viima vastavalt kokkulepitud protokollile teostatud
miigiloa saamise jargse mittesekkuva ohutusuuringu ja esitama selle tulemused.

31.12.2027
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111 LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 500 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 500 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 125 RU/mI parast manustamiskdlblikuks muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, pollsorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihiidraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, siistevesi.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sistelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit stistlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja ké&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8.  KOLBLIKKUSAEG

EXP:
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul voib ravimit séilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) Uheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) lheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist valja voetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L] vi > 30 °C...40 °c

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/001

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 500

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-v66tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 500 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

500 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 1000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 1000 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 250 RU/mI parast manustamiskdlblikuks
muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, polisorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihtdraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, ststevesi.

4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit sistlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul v6ib ravimit sdilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) Uheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist valja voetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L vi > 30 °C...40 °c [

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/002

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 1000

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 1000 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

1000 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 1500 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 1500 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 375 RU/mI parast manustamiskdlblikuks
muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, polisorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihtdraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, ststevesi.

4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit sstlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul v6ib ravimit sdilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) iheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist valja voetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L vi > 30 °C...40 °c [

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/003

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 1500

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

32



‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 1500 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

1500 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 2000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 2000 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 500 RU/mI parast manustamiskdlblikuks
muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, polisorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihtdraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, ststevesi.

4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit sstlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul v6ib ravimit sdilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) Uheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist valja voetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L vi > 30 °C...40 °c [

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/004

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 2000

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 2000 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

2000 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 3000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 3000 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 750 RU/mI parast manustamiskdlblikuks
muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, polisorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihtdraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, ststevesi.

4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit sstlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul v6ib ravimit sdilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) Uheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist valja voetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L vi > 30 °C...40 °c [

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/005

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 3000

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 3000 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

3000 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 4000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 4000 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 1000 RU/mI parast manustamiskdlblikuks
muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, polisorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihtdraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, ststevesi.

4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit siistlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul v6ib ravimit sdilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) Uheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist vilja vdetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L vi > 30 °C...40 °c [

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/006

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 4000

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 4000 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

4000 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Esperoct 5000 RU siistelahuse pulber ja lahusti

turoctocogum alfa pegolum
(peguleeritud inimese VI hiiibimisfaktor (rDNA))

‘ 2. TOIMEAINE SISALDUS

Pulber: 5000 RU alfaturoktokogpegooli (ligikaudu 1250 RU/mI parast manustamiskdlblikuks
muutmist),

3. ABIAINED

Pulber:
naatriumkloriid, histidiin, sahharoos, polisorbaat 80, metioniin, kaltsiumkloriiddihtdraat,
naatriumhudroksiid, vesinikkloriidhape.

Lahusti: naatriumkloriid, ststevesi.

4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahuse pulber ja lahusti

Pakend sisaldab: 1 pulbri viaal, 4 ml lahustit siistlis, 1 kolvivars ja 1 viaali adapter.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Intravenoosne, parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Kdlblikkusaja jooksul v6ib ravimit sdilitada

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul voi

. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C...40 °C) Uheainsa maksimaalselt 3-kuulise
perioodi jooksul.

Kiilmkapist vilja vdetud: Siilitamistemperatuur < 30 °C L vi > 30 °C...40 °c [

Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Taani

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1374/007

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. INFORMATSIOON BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Esperoct 5000

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct 5000 RU siistelahuse pulber
turoctocogum alfa pegolum
iv.

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

5000 RU

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

SUSTEL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

Esperoct lahusti

natrii chloridum 9 mg/ml

‘ 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

4 ml

6. MUU

Novo Nordisk A/S
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Esperoct 500 RU siistelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 1000 RU sustelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 1500 RU sustelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 2000 RU sustelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 3000 RU sustelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 4000 RU sustelahuse pulber ja lahusti
Esperoct 5000 RU suistelahuse pulber ja lahusti

alfaturoktokogpegool (pegtleeritud inimese V11 hiiubimisfaktor (rDNA)) (turoctocogum alfa
pegolum)

vSeIIeIe ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet , mis vdimaldab Kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi kdigist vdimalikest kdrvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt I8ik 4.

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage nbu oma arstiga.

- Ravim on vélja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusnéhud on sarnased.

- Kui teil tekib ukskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Kdrvaltoime vdib olla ka
selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 18ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Esperoct ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Esperoct’i kasutamist
Kuidas Esperoct’i kasutada

Vdimalikud kdrvaltoimed

Kuidas Esperoct’i sdilitada

Pakendi sisu ja muu teave

oukrwhE

1. Mis ravim on Esperoct ja milleks seda kasutatakse

Mis ravim on Esperoct

Esperoct sisaldab toimeainet alfaturoktokogpegool. See on pikatoimeline rekombinantset

V11 hiiubimisfaktorit sisaldav ravimpreparaat. V111 hiiubimisfaktor on looduslikult veres esinev valk,
mis aitab veritsusi ennetada ja peatada.

Milleks Esperoct’i kasutatakse

Esperoct’i kasutatakse veritsuste raviks ja ennetamiseks kdikides vanuseriihmades A-hemofiiliaga
patsientidel, kellel on kaasasundinud VIII hiibimisfaktori puudulikkus.

A-hemofiiliaga patsientidel puudub VIII hiiubimisfaktor voi ei to6ta korralikult. Esperoct asendab A-
hemofiiliaga patsientidel seda defektset vdi puuduvat VIII hiiubimisfaktorit ja aitab veritsuskohas
moodustada trombi.

2. Mida on vaja teada enne Esperoct’i kasutamist

Esperoct’i ei tohi kasutada

. kui olete alfaturoktokogpegooli vai selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud I6igus 6)
suhtes allergiline.
. kui olete allergiline hamstri valkude suhtes.
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Arge kasutage Esperoct’i, kui midagi tlaltoodust kaib teie kohta. Kahtluse korral pidage enne ravimi
kasutamist nGu oma arstiga.

Hoiatused ja ettevaatusabinéud

VI hadbimisfaktori ravimite eelnev kasutamine
Raakige oma arstile, kui teid on varem VIII hitibimisfaktori preparaatidega ravitud, eriti juhul, kui teil
on tekkinud inhibiitorid (antikehad), kuna sel juhul v8ib olla suurem risk nende taastekkeks.

Allergilised reaktsioonid
On olemas oht, et teil vdib tekkida Esperoct’ile raske ja ootamatu allergiline reaktsioon (nt
anafulaktiline reaktsioon).

Ldpetage ststimine ja votke kohe Gihendust oma arsti v6i erakorralise meditsiini osakonnaga, kui teil
tekivad allergilise reaktsiooni varased suimptomid. Need varase allergilise reaktsiooni tunnused vdivad
olla néiteks 166ve, ndgestdbi, kublad voi sugelus suurtel nahapiirkondadel, huulte, keele, ndo vai kéte
punetus ja/vdi turse, neelamis- vOi hingamisraskused, ké&hisev hingamine, pitsitustunne rindkeres,
kahvatu ja jahe nahk, siidamelddgisageduse tdus vai peapddritus, peavalu, iiveldus ja oksendamine.

VI hadbimisfaktori inhibiitorite (antikehade) teke
K®&igi VIII hulbimisfaktori ravimitega ravimise ajal vdivad tekkida inhibiitorid (antikehad)

. Nende inhibiitoritega, eriti kui nende tase on kérge, ei pruugi ravi olla thus
. Patsiente jélgitakse hoolikalt inhibiitorite tekke osas
. Kui Esperoct’i raviga ei saavutata kontrolli teie verejooksu ule, teavitage sellest kohe oma arsti.

. Arge suurendage Esperoct’i annust ilma oma arstiga sellest radkimata.

Kateetriga seotud probleemid
Kui teil on paigaldatud ravimite manustamiseks kateeter (tsentraalveeni juurdepédésu seade), vdivad
teil kateetri paigalduskohas tekkida infektsioonid vdi verehiitibed.

Sudamehaigus
Informeerige oma arsti vdi apteekrit, kui teil on stidamehaigus voi selle risk.

Muud ravimid ja Esperoct
Raakige oma arstile, kui te kasutate, olete hiljuti kasutanud v6i kavatsete kasutada mis tahes muid
ravimeid.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate vdi arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist nGu oma arstiga.

Autojuhtimine ja masinatega té6tamine
Esperoct ei mdjuta autojuhtimise ja masinate késitsemise v@imet.

VI htuubimisfaktori aktiivsuse vdhenemine eelnevalt ravimata patsientidel
Ravi algul v6ib esineda VIII hutibimisfaktori aktiivsuse langus. Réékige viivitamatult oma raviarstiga,
kui te ei saa veritsust Esperoct’iga kontrolli alla.

VI hitbimisfaktori aktiivsuse vahenemine eelnevalt ravitud patsientidel
Ravi algul v6ib esineda VIII hiitibimisfaktori aktiivsuse langus. Pidage nGu oma arstiga, kui teie
veritsust ei saa peatada Esperoct’i tavalise annusega.

Esperoct sisaldab naatriumi

Ravim sisaldab 30,5 mg naatriumi (sd6gisoola peamine koostisosa) tihes manustamisk8lblikuks
muudetud lahuse viaalis. See on v8rdne 1,5%-ga naatriumi maksimaalsest soovitatud 66péevasest
toiduga saadavast kogusest taiskasvanutel.
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3. Kuidas Esperoct’i kasutada
Esperoct’iga ravi alustab A-hemofiilia ravis kogenud arst.

Kasutage seda ravimit alati t&pselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole kindel, kuidas
Esperoct’i kasutada, pidage ndu oma arstiga.

Kuidas Esperoct’i manustatakse
Esperoct’i manustatakse veenisustena (intravenoosselt). Lisateavet vaadake 1digust ,,Esperoct’i
kasutusjuhend.

Millist annust kasutada
Arst arvutab teile sobiva annuse. Annus sdltub teie kehakaalust ja sellest, kas ravimit kasutatakse
verejooksu ennetamiseks vGi ravimiseks.

Veritsuse ennetamiseks

Laste (alla 12-aastased) soovitatav Esperoct’i annus on 65 RU/kg kehakaalu kohta kaks korda nadalas.
Vastavalt teie vajadusele vGib teie arst madrata mdne teise annuse ja ststimise sageduse.
Taiskasvanute ja noorukite (12-aastased ja vanemad) soovitatav Esperoct’i annus on 50 RU/kg
kehakaalu kohta iga 4 péeva jérel. Vastavalt teie vajadusele vdib teie arst médrata mone teise annuse ja
slistimise sageduse.

Veritsuse ravimiseks

Esperoct’i annus arvutatakse s6ltuvalt teie kehakaalust ja VIII hliibimisfaktori sisalduse
eesméarkvéaartustest, mida on vaja saavutada. V11 hiibimisfaktori sisalduse eesmérkvéértus sdltub
veritsuse tugevusest ja asukohast. Pidage nbu oma arstiga, kui teie veritsust ei saa peatada Esperoct’i
tavalise annusega.

Kasutamine lastel ja noorukitel
Laste (alla 12-aastased) soovitatav Esperoct’i annus on 65 RU/kg kehakaalu kohta kaks korda nadalas.
Noorukitel (12-aastased ja vanemad) vGib kasutada tdiskasvanutega sarnaseid annuseid.

Kui te kasutate Esperoct’i rohkem, kui ette ndhtud
Kui kasutate Esperoct’i ronkem kui ette ndhtud, teavitage sellest viivitamatult oma arsti.

Kasutage Esperoct’i alati tdpselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage
nbu oma arstiga. Lisateavet vt 16ik 2 ,,VI1I hliibimisfaktori inhibiitorite (antikehade) teke®.

Kui te unustate Esperoct’i kasutada

Kui te unustate annuse siistimata, stistige vahelejaanud annus kohe, kui see teile meenub. Arge siistige
kahekordset annust, kui annus jai eelmisel korral siistimata. Slstige kohe oma jargmine annus ja
jatkake vastavalt arsti poolt maaratud manustamisgraafikule. Kui te ei ole milleski kindel, votke
Uhendust oma arstiga.

Kui te I8petate Esperoct’i kasutamise

Arge I6petage Esperoct’i kasutamist ilma oma arstiga ndu pidamata.

Kui I8petate Esperoct’i kasutamise, ei ole te veritsuste eest kaitstud v6i olemasolev veritsus ei pruugi
I6ppeda. Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage nGu oma arstiga.

4, Voimalikud kdrvaltoimed

Nagu kdik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada kérvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.
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Allergilised reaktsioonid (tlitundlikkus)

Ageda ootamatu allergilise reaktsiooni (anafiilaktiline reaktsioon) tekkimisel tuleb ststimine
viivitamatult I6petada. Peate kohe v6tma Gihendust oma arsti voi erakorralise meditsiini osakonnaga,
kui teil tekivad allergilise reaktsiooni simptomid, nditeks jargmised:

. neelamis- vGi hingamisraskused

. kahisev hingamine

. pitsitustunne rinnus

. huulte, keele, ndo vai kéte punetus ja/vai turse
. 166ve, ndgestdbi, kublad voi stigelus

. kahvatu ja jahe nahk, siidamel6dgisageduse tdus ja/vBi peapdoritus (madal verer6hk)
. peavalu, iiveldus vdi oksendamine.

VI hutbimisfaktori inhibiitorite (antikehade) teke

Kui teid on eelnevalt rohkem kui 150 péeva ravitud VIII hitbimisfaktori preparaadiga, voivad tekkida
inhibiitorid (antikehad) (avaldub 1 inimesel 100-st). Sellisel juhul ei pruugi ravim enam toimida ja teil
vOib tekkida pusiv verejooks. Sel juhul peate viivitamatult v6tma ihendust oma arstiga. Vt jaotist 2

» VI hilibimisfaktori inhibiitorite (antikehade) teke®.

Esperoct’i kasutamisel on taheldatud jargmisi kdrvaltoimeid

Véaga sagedased kdrvaltoimed (vdib esineda rohkem kui tihel inimesel 10-st)
. VIII faktori inhibiitorid (antikehad) eelnevalt V111 faktoriga ravimata patsientidel.

Sagedased kdrvaltoimed (vdib esineda kuni tihel inimesel 10-st)

. nahareaktsioonid slistekohal
. stigelus (pruritus)

. naha punetus (eriiteem)

. l66ve.

Aeg-ajalt esinevad kdrvaltoimed (vdib esineda kuni hel inimesel 100-st)

« allergilised reaktsioonid (Ulitundlikkus). Need v@ivad stveneda ja muutuda eluohtlikuks, vt
lisateavet peatikist ,,Allergilised reaktsioonid (ulitundlikkus)*

* VI hiubimisfaktori inhibiitorid (antikehad) eelnevalt VIII hiiubimisfaktoriga ravitud patsientidel.

Teised vboimalikud kdrvaltoimed (sagedus teadmata)
VI hiidbimisfaktori aktiivsuse véhenemine VIII hidbimisfaktori inhibiitorite puudumisel.
Ravi alguses vib esineda ajutine immuunsiisteemi vastus, mis v6ib vahendada teie ravimi toimet.

Kdrvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib tkskdik milline kérvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri v8i meditsiinidega.
Kdrvaltoime vdib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. K&rvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussusteemi (vt V _lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Esperoct’i sdilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kolblikkusaega, mis on margitud karbile ning viaalile ja siistli
etiketile ,,EXP* jarele. Kdlblikkusaeg viitab selle kuu viimasele péevale.

Enne manustamiskdlblikuks muutmist (enne pulbri lahustamist):

Hoida kilmkapis (2...8 °C). Esperoct’i vBib hoida

. toatemperatuuril (< 30 °C) tiheainsa maksimaalselt 1-aastase perioodi jooksul toote
kdlblikkusaja véltel voi
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. toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C kuni 40 °C) Giheainsa maksimaalselt 3-
kuulise perioodi jooksul toote kdlblikkusaja véltel.

Kui alustate Esperoct’i sailitamist kiilmkapist valjas, markige kiilmkapist valjavotmise kuupéev ning
séilitamistemperatuur valispakendile selleks ettendhtud kohta.

Kui olete juba ravimi sailitamiseks kiilmkapist vélja votnud, ei tohi seda enam uuesti kiilmkappi tagasi
panna. Mitte lasta kiilmuda. Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult.

Parast manustamiskdlblikuks muutmist (parast pulbri lahustamist — 500 RU, 1000 RU, 1500 RU,

2000 RU, 3000 RO):

Manustamiskdlblikuks muudetud Esperoct’i lahus tuleb kohe &ra kasutada. Kui te ei saa

manustamiskdlblikuks muudetud lahust kohe kasutada, siis tuleb see ara kasutada

. 24 tunni jooksul, kui seda on hoitud kilmkapis (2...8 °C) voi

. 4 tunni jooksul temperatuuril <30 °C voi

. 1 tunni jooksul vahemikus > 30 °C kuni 40 °C ainult juhul, kui ravimit on séilitatud
toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30 °C kuni 40 °C) enne manustamiskdlblikuks
muutmist maksimaalselt 3-kuulise perioodi jooksul.

Parast manustamiskdlblikuks muutmist (parast pulbri lahustamist — 4000 RU, 5000 RU):
Ravimi kasutusaegne keemilis-fliusikaline stabiilsus on testatud:

. 24 tunni jooksul kilmkapis (2...8 °C) voi

. 4 tunni jooksul temperatuuril <30 °C.

Viaalis olev pulber on valge vdi valkjas. Arge kasutage pulbrit, kui selle varv on muutunud.

Manustamiskdlblikuks muudetud lahus peab olema selge ja vérvitu. Arge kasutage
manustamiskdlblikuks muudetud lahust, kui selles on néhtavaid osakesi vdi kui lahuse varvus on
muutunud.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejaitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas havitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Esperoct sisaldab

. Toimeaine on alfaturoktokogpegool (pegiileeritud inimese VIII hiiiibimisfaktor (rDNA)). Uks
Esperoct’i viaal sisaldab nominaalselt 500, 1000, 1500, 2000, 3000, 4000 v&i 5000 RU
alfaturoktokogpegooli.

. Teised koostisosad on histidiin, sahharoos, poliisorbaat 80, naatriumkloriid, metioniin,
kaltsiumkloriiddihtdraat, naatriumhtdroksiid ja vesinikkloriidhape.
. Lahusti koosneb naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) siistelahusest siistevees.

Vt 16ik 2 ,,Esperoct sisaldab naatriumi*.
Parast manustamiskdlblikuks muutmist kaasasoleva lahustiga (naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%)
suistelahus), sisaldab siistelahus vastavalt 125, 250, 375, 500, 750, 1000 v&i 1250 RU
alfaturoktokogpegooli tihe ml kohta (I&htuvalt alfaturoktokogpegool tugevusest 500, 1000, 1500,
2000, 3000, 4000 v&i 5000 RU).

Kuidas Esperoct vélja néeb ja pakendi sisu

Esperoct on saadaval 500 RU, 1000 RU, 1500 RU, 2000 RU, 3000 RU, 4000 RU v&i 5000 RU
pakendites. Igas Esperoct’i pakendis on viaal valge v8i valkja pulbriga, iks 4 ml siistel selge véarvusetu
lahusega, Uks kolvivars ja viaali adapter.
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Miidgiloa hoidja ja tootja
Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsveard, Taani
Infoleht on viimati uuendatud
Muud teabeallikad

Tapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel http://www.ema.europa.eu.
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Esperoct kasutusjuhend
Enne Esperoct’i kasutamist lugege need juhised hoolikalt 1abi.

Esperoct on pulber. Enne sustimist tuleb see lahustada sistlas oleva lahustiga. Lahusti on
naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) ststelahus. Manustamiskdlblik ravim tuleb siistida veeni
(intravenoosne siste (i.v.)). Selles pakendis olevad vahendid on mdeldud Esperoct’i lahustamiseks
ja sustimiseks.

Lisaks vajate:

. infusioonikomplekti (voolikuga libliknéela)
. steriilseid alkoholiga immutatud lapikesi

. vatipadjakesi ja plaastreid.

Esperoct’i pakend neid vahendeid ei sisalda.

Arge kasutage neid vahendeid ilma, et oleksite saanud asjakohase véljadppe oma arstilt vi
meditsiinidelt.

Alati peske oma kéed ja veenduge, et teid Umbritsev ala on puhas.

On oluline kasutada puhast ja mikroobivaba (aseptilist) tehnikat, kui teete ettevalmistusi ja
slstite ravimit otse veeni. Vale tehnika vdib pdhjustada mikrobioloogilist saastatust ja nakatada
vere.

Arge avage vahendeid enne, kui olete valmis neid kasutama.

Arge kasutage vahendeid, kui need on maha kukkunud vdi saanud kahjustada. Kasutage selle
asemel uut pakendit.

Arge kasutage vahendeid, kui nende kdlblikkusaeg on méddunud. Kasutage selle asemel uut
pakendit. Kdlblikkusaeg on trukitud véalispakendile, viaalile, viaali adapterile ja sustlile.

Arge kasutage vahendeid, kui kahtlustate, et need on saastunud. Kasutage selle asemel uut
pakendit.

Arge visake midagi enne minema, kuni olete valmistatud lahuse &ra sustinud.

Vahendid on mdeldud tGihekordseks kasutamiseks.

Sisu

See pakend sisaldab:

. 1 viaal Esperoct pulbrit

. 1 viaali adapter

. 1 sstel lahustiga

. 1 kolvivars (asub ststla all)
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Ulevaade

Esperoct pulbri viaal

Plastkate

Kummikork
(plastkatte all)

Viaali adapter

Kaitsepakend

Naast Kaitsepaber
(kaitsepaberi all)

Lahustiga eeltaidetud ststal

Sustla ots Kolb
(sustla katte all)  Skaala
Sustla kate
Kolvivars
Keermestik Lai osa
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1. Pange valmis viaal ja sistal

Votke véalja nii mitu Esperoct’i pakendit kui
vajate.

Kontrollige kdlblikkusaega.

Kontrollige pakendilt ravimi nimetust,
tugevust ja varvust veendumaks, et tegemist on
Oige preparaadiga.

Peske kaed ja kuivatage need korralikult puhta
ratiku voi 6hu kaes.

Votke viaal, viaali adapter ja sustel pakendist
vélja. Jatke kolvivars karpi.

Soojendage viaal ja sustel toatemperatuurini.
Te voite neid kées hoides soojendada, kuni
tunnete, et need on soojad, vt joonis A.

Arge soojendage viaali ja sustlit Uhelgi teisel
viisil.

Eemaldage viaalilt plastkate. Arge kasutage
viaali, kui plastkate puudub vdi on purunenud.

Puhastage viaali kummikork alkoholis
immutatud lapikesega ja laske sellel moni
sekund enne kasutamist kuivada, et see oleks
vBimalikult mikroobivaba.

Arge puudutage kummikorki sérmedega
péarast selle puhastamist, sest mikroobid
vBivad teie s6rmedelt sinna Ule kanduda.

2. Viaali adapteri kinnitamine

Eemaldage viaali adapterilt kaitsepaber.

Arge kasutage viaali adapterit, kui selle
kaitsepaber ei ole korralikult kinnitunud voi
on purunenud.

Arge puudutage viaali adapterit sdrmedega
ega vOtke seda kaitsepakendist vélja.

Kui puudutate viaali adapteril olevat naastu,
vOivad mikroobid teie sGrmedelt sinna tle
kanduda.
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Asetage viaal tasasele ja kindlale pinnale.

Keerake kaitsepakend ulespidi ja kinnitage
viaali adapter viaali kilge.

Kui olete viaali adapteri viaali kulge
kinnitanud, siis arge seda enam
eemaldage.

Pigistage kergelt kaitsepakendit pdidla ja
nimetissérme vahel nagu pildil nédidatud.

Eemaldage viaali adapterilt kaitsepakend.

Arge tostke viaali adapterit viaalilt, kui
eemaldate kaitsepakendit.

3. Sustla ja kolvivarre kinnitamine

Haarake kolvivarre laiemast tagumisest otsast ja
vitke see Karbist vélja. Arge puudutage
kolvivarre kiilgmisi pindu ega keermestikku.
Kui puudutate selle killgmisi pindu voi
keermestikku, vBivad mikroobid teie srmedelt
tle kanduda.

Uhendage kolvivars kohe siistlaga. Selleks
keerake kolvivars kellaosuti suunas sustli sees
oleva kolvi sisse, kuni I6puni.

Eemaldage sustlilt kate, painutades seda, kuni
see puruneb perforeeritud kohast.

Arge puudutage sustla katte all olevat siistla
otsa. Kui puudutate siistla otsa, v6ivad mikroobid
teie s6rmedelt tile kanduda.

Arge kasutage sustlit, kui selle kate on lahti
tulnud vdi puudub

Keerake sistel kindlalt viaalil oleva viaali
adapteri kiilge kinni.
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4. Pulbri ja lahusti manustamiskdlblikuks muutmine
(kokkusegamine)

. Hoidke sustel kergelt kaldu, nii et viaal oleks
suunaga allapoole.

. Kolvivart alla vajutades sustige kogu lahusti
viaali.
. Hoidke kolvivars allasurutuna ning keerutage

viaali kergelt, kuni kogu pulber on lahustunud.

Arge loksutage viaali, sest see pohjustab vahu
teket.

. Kontrollige saadud lahust. See peab olema
selge, vérvitu ega tohi sisaldada nahtavaid
osakesi. Kui mérkate osakesi vdi varvuse
muutust, siis arge kasutage seda. Kasutage selle
asemel uut pakendit.

Soovitatav on Esperoct’i kasutada kohe parast manustamisk8lblikuks muutmist.

Kui te ei saa manustamiskdlblikuks muudetud Esperoct’i lahust kohe kasutada (kehtib

500 RU, 1000 RU, 1500 RU, 2000 RU, 3000 RU kohta), siis tuleb see ara kasutada:

. 24 tunni jooksul, kui seda on hoitud kiilmkapis (2...8°C) v0i

. 4 tunni jooksul (< 30°C) voi

. 1 tunni jooksul vahemikus > 30°C kuni 40°C ainult juhul, kui ravimit on sailitatud
toatemperatuurist kdrgemal temperatuuril (> 30°C kuni 40°C) enne manustamisk6lblikuks
muutmist maksimaalselt 3-kuulise perioodi jooksul.

Kui te ei saa manustamisk6lblikuks muudetud Esperoct’i lahust kohe kasutada (kehtib
4000 RU, 5000 RU kohta), siis tuleb see 4ra kasutada:

. 24 tunni jooksul, kui seda on hoitud killmkapis (2...8°C) v0i

. 4 tunni jooksul (< 30°C).

Manustamisk8lblikuks muudetud ravimit tuleb séilitada viaalis.
Arge laske manustamiskdlblikuks muudetud lahusel killmuda ning drge hoidke seda siistlas.

Hoidke manustamisk6lblikuks muudetud lahus valguse eest kaitstult.

®

Kui vajate annuseks rohkem kui thte viaali, siis korrake samme A kuni J tdiendavate viaalide,
viaali adapterite ja sustlitega, kuni saavutate vajaliku annuse.
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. Hoidke kolvivars 18puni sees.
. Keerake sistal koos viaaliga tagurpidi.

. LGpetage surve kolvivarrele ja laske tal
vabalt tagasi liikuda. Sistal téitub sel
ajal lahusega.

. Tommake kolvivart kergelt allapoole, et
stistal taituks lahusega.

. Kui te ei pea viaalist dra kasutama
kogu manustamiskdlblikuks muudetud
ravimit, saate valida vastavalt oma arsti
vBi e juhistele vajaliku annuse
manustamiseks sobiva koguse sustlal
asuva skaala abil.

Kui mingil pdhjusel on siistlas dhku, siis
slistige see viaali tagasi.

. Viaali tagurpidi hoides koputage drnalt
sustalt, et Shumullid tduseksid ulespoole.

. Vajutage aeglaselt kolvivart, kuni kdik
mullid on valjunud.

. Keerake viaali adapter viaali kiljest
lahti.

Arge puudutage sistla otsa. Kui
puudutate sistla otsa, vbivad mikroobid
teie s6rmedelt tile kanduda.

5. Manustamiskdlblikuks muudetud lahuse ststimine

Esperoct on nld valmis ststimiseks veeni.

. Sustige manustamisk8lblikuks muudetud lahus nagu teie arst vdi meditsiinidde on
soovitanud.
. Sustige aeglaselt, umbes 2 minuti jooksul.

Arge segage Esperoct’i teiste intravenoossete siistelahuste ega ravimitega.
Esperoct’i siistimine intravenoosse kateetri ndelavaba Gihendusseadme abil

Hoiatus: Siistel on valmistatud klaasist ja kavandatud sobivaks standardse luer lock Gihendusega.
Moned sisemise teravikuga ndelavabad thendused on sobimatud sustliga. See sobimatus voib
takistada ravimi manustamist ja kahjustada ndelavaba ihendust.

Lahuse sistimine tsentraalveeni Uhendusseadme, naiteks tsentraalveeni kateetri vdi subkutaanse

pordi kaudu.

. Kasutage puhast ja mikroobivaba (aseptilist) tehnikat. Jargige asjakohaseid ndelavaba
tihenduse ja tsentraalveeni ihendusseadme kasutusjuhendeid ning konsulteerige oma arsti voi
meditsiinidega.
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. Labi tsentraalveeni kanluli stistimisel v3ib olla vajalik kasutada 10 ml plastsustalt lahuse
viaalist valjatdmbamiseks. Seda tuleb teha kohe pérast sammu J.

. Kui on vaja tsentraalveeni (ihendusseadet 1abi loputada enne vdi pérast Esperoct’i sustimist,
siis kasutage selleks naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) sustelahust.

Havitamine

. Parast stistimist havitage kogu
kasutamata Esperoct’i lahus, sistal koos
infusioonikomplektiga, viaal koos viaali
adapteriga ja muud kasutatud vahendid
vastavalt apteekrilt saadud soovitustele.

Arge visake neid olmejaatmete hulka.

Arge ihendage neid vahendeid lahti enne havitamist.

Arge kasutage neid vahendeid korduvalt.
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