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1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Extavia 250 mikrog/ml, injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten.

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Jokainen Extavia-injektiopullo sisaltdd 300 mikrogrammaa (9,6 milj. 1U) yhdistelma-DNA-tekn la
tuotettua beeta-1b-interferonia*.

Kayttovalmiiksi saattamisen jélkeen jokainen ml siséltad 250 mikrogrammaa (8,0 milj.
yhdistelma-DNA-tekniikalla tuotettua beeta-1b-interferonia. \
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* tuotettu yhdistelma-DNA-tekniikan avulla Escherichia coli -bakteereissa Q

3.  LAAKEMUOTO @ \
*
2

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten.

Liuotin — kirkas/variton liuos.

Jauhe - variltdan valkoinen tai kellanvalkoinen. :@a
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4. KLIINISET TIEDOT \
41 Kayttoaiheet Qj

Extavia on tarkoitettu:

° potilaille, joilla on ollut yksittéa yelinaatiotapahtuma, johon on liittynyt aktiivinen
inflammaatioprosessi, joka o Xfttanyt laskimonsisdista kortikosteroidihoitoa, ja kun
vaihtoehtoiset diagnoosit o mu pois ja kun potilaalla katsotaan olevan suuri riski sairastua
kliinisesti varmaan MS-t ks. kohta 5.1).

° aaltomaisesti ilmenev %taudin hoitoon, jos potilaalla on viimeksi kuluneiden kahden
vuoden aikana ollutv%één kaksi sairauden pahenemisvaihetta.

° sekundaarisesti et N MS-taudin hoitoon, jos potilaalla esiintyy pahenemisvaiheita eli
sairaus on aktii\@

4.2 Annostus j \tapa

Extavia—hoito(«m aloittaa MS-taudin hoitoon perehtyneen laakéarin valvonnassa.

12-17-vuotiaat nuoret
u Extavia-annos on 250 mikrogrammaa (8,0 milj. 1U), joka ruiskutetaan ihon alle joka toinen
ksi millilitra kdyttovalmista injektionestetté sisaltdd timan annoksen (ks. kohta 6.6).

Annoksen titrausta suositellaan yleisesti hoidon alussa.

Potilaiden tulee aloittaa 62,5 mikrogramman (0,25 ml) annoksella ihon alle joka toinen péiva ja lisata
annosta véhitellen 250 mikrogramman (1,0 ml) annokseen joka toinen paivé (ks. Taulukko A).
Titrausjakson pituutta voidaan muuttaa, jos merkittavia haittavaikutuksia esiintyy. Riittavéan
vaikutuksen varmistamiseksi tulisi saavuttaa 250 mikrogramman (1,0 ml) annos joka toinen péiva.



Taulukko A Titrauksen annostelutaulukko*

Hoitopaiva Annos Maara
1,35 62,5 mikrog 0,25 ml
7,9, 11 125 mikrog 0,5 mI

13, 15, 17 187,5 mikrog 0,75 m
>19 250 mikrog 10 m

* Titrausjakson pituutta voidaan muuttaa, jos merkittavia haittavaikutuksia esiintyy. @
Optimaalista annosta ei ole téysin selvitetty. 02

Tall& hetkell ei tiedetd, kuinka kauan Extavia-hoitoa tulisi jatkaa. Extavia- hmd% kontrolloituja
kliinisia seurantatuloksia aaltomaisesti ilmenevad MS-tautia sairastavista pot iden vuoden
ajalta ja toissijaisesti etenevdd MS-tautia sairastavista potilaista kolmen vu @Ita Aaltomaisesti
ilmenevassé taudissa hoidon teho on osoitettu kahden ensimmaéisen vuodep_ & Tutkimustulokset
seuraavien kolmen vuoden ajalta osoittavat Extavia-hoidon tehon séilyvahk samantasoisena. Potilailla,
joilla on ollut yksittdinen Kliininen MS-tautiin viittaava oire, Extavian,tefo%n osoitettu kolmen
vuoden ajalta.

Extavia-hoitoa ei suositella sellaisille aaltomaisesti ilmenevag*\MS-tautia sairastaville, joilla sairauden

pahenemisvaiheita on viimeksi kuluneiden kahden vuoden ai [lut vdhemman kuin kaksi, eika
sellaisille sekundaarisesti etenevia tautia sairastaville, joidi raus ei ole kahteen vuoteen ollut
aktiivinen.

Extavia-hoito on lopetettava, jos vastetta ei saada. T@a ovat esimerkiksi tapaukset, joissa
toimintakyky heikkenee (Expanded Disability Sﬁtﬁs‘Scale [EDSS] -arvo kasvaa) tasaisesti puolen
vuoden aikana tai potilaalle joudutaan vuoden gi antamaan véhintaan 3 kortikotropiini- (ACTH-)
tai kortikosteroidikuuria Extavia-hoidosta huolm

Pediatriset potilaat
Lapsilla tai nuorilla ei ole suoritettu v
Véhdiset julkaistut tiedot viittaavat
ihon alle saavien 12-17-vuotiaid

Extavian kéytosta alle 12-vuo, %
tAssd ryhmassa.

a kliinisia kokeita tai farmakokineettisié tutkimuksia.

in siihen, ettd Extaviaa 8 miljoonaa IU joka toinen paiva
en turvallisuusprofiili on aikuisilla todetun kaltainen. Tietoja
psilla ei ole saatavilla, mink& vuoksi Extaviaa ei pidé kayttaa

0

Antotapa
Valmis liuos on inj @lhon alle joka toinen paiva.

Ks. kohdasta GA@t ladkevalmisteen saattamisesta kayttokuntoon ennen ladkkeen antoa.

4.3 Vast et

— o Myys luonnolliselle tai yhdistelma-DNA-tekniikalla tuotetulle beetainterferonille,
. aanialbumiinille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
_* tilaalla on vaikeita masennustiloja, itsemurha-ajatuksia tai molempia (ks. kohdat 4.4 ja 4.8)
V potilaat, joilla on hoitamaton maksasairaus (ks. kohdat 4.4, 4.5 ja 4.8)

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet
Jaljitettdvyys

Biologisten ladkevalmisteiden jaljitettdvyyden parantamiseksi on annetun valmisteen nimi ja
erdnumero dokumentoitava selkeésti.



Immuunijarjestelman hairiét

Sytokiinien antoon potilaille, jotka sairastavat monoklonaalista gammopatiaa, on liittynyt
sokkioireisen systeemisen kapillaarisen vuotosyndrooman kehittymistd, joka on johtanut kuolemaan.

Ruoansulatuskanavan hairiot ,b

Extavian kéyton aikana on todettu haimatulehduksia, joihin on usein liittynyt hypertriglyser@ta.

Hermoston hairiot §

Extaviaa on annettava varoen potilaille, joilla on tai on ollut masennusoireita, etefikinyos potilaalla on
ollut itsemurha-ajatuksia (ks. kohta 4.3). Masennusoireita ja itsemurha-ajatuksi&@aan esiintyvén
tavallista useammin MS-potilailla ja interferonien kéyton yhteydessa. Extavtima saavia potilaita
on kehotettava kertomaan masennusoireista ja/tai itsemurha-ajatuksista vélittormasti hoitavalle
laékarille. Jos potilaalla ilmenee masennusoireita, hantd on seurattava tar Extavia-hoidon aikana
ja hoidettava asianmukaisesti. Extavia-hoidon keskeyttdmista on tallai tapauksessa harkittava (ks.

kohdat 4.3 ja 4.8). §
Extaviaa on annettava varoen potilaille, joilla on esiintynyt kouristukSia ja jotka kayttavat

epilepsialaédkkeitd, etenkin jos sairautta ei ole saatu riittavastifaMhintaan epilepsialadkityksella (ks.
kohdat 4.5 ja 4.8). o

Koska tama ladkevalmiste sisaltdad ihmisalbumiinia, sendkayttoon liittyy virussairauksien tartunnan
mahdollinen riski. Mydskaan Creutzfeldt-Jakobin ta JD) tartunnan riskia ei voida tdysin sulkea
pois v

Laboratoriotutkimukset ®\

Saannolliset kilpirauhasen toimintakokee itellaan tehtévéksi potilaille, joilla on aiemmin ollut

kilpirauhasen toiminnan hairi6ita, tai% n kliinisesti tarpeen.

MS-tautia sairastavien potilaiden tar%]ussa tavallisesti vaadittavien kokeiden lisaksi suositellaan
taydellisen verenkuvan ja valkos erittelylaskennan, trombosyyttien laskennan seké veren
kemiallisten kokeiden suoritt ymaksan toimintakokeet mukaan lukien (esim.
aspartaattiaminotransferagsi ], alaniiniaminotransferaasi [ALAT] ja
gammaglutamyylitransferaasi [#-GT]), ennen Extavia-hoidon aloittamista, sdannéllisesti hoidon aikana
sekd maéraajoin senkin j n, kun Kliinisi& oireita ei ena ole.

Jos Extaviaa annet mia-, trombosytopenia- tai leukopeniapotilaille, tdydellisen verenkuvan
erittely- ja trom t@ilaskennan seuranta saattaa vaatia tiiviimpaé seurantaa. Jos potilaalle kehittyy

neutropenia, hintd on seurattava tarkkaan mahdollisen kuumeen tai infektion toteamiseksi.
Trombosyto@a on raportoitu ja joissakin tapauksissa verihiutaleiden maara on véhentynyt erittain

paljon.
L 2
Mak&%gppihéiribt
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Seelia’ln transaminaasiarvojen oireetonta, useimmiten lievad ja ohimenevad kohoamista esiintyi
iipisissa tutkimuksissa erittéin yleisesti Extavia-hoitoa saavilla potilailla. Kuten muita
beetainterferoni-valmisteita kayttavilla potilailla, myds Extavia-valmisteella hoidetuilla potilailla on
raportoitu esiintyneen harvinaisena haittavaikutuksena vaikeita maksavaurioita, mukaan lukien
maksan toiminnan pettdminen. Vakavimpia haittatapahtumia esiintyi usein potilailla, joille oli annettu
muita maksatoksisia l&&dkevalmisteita tai -aineita tai joilla oli samanaikaisesti joku toinen sairaus
(esim. metastasoiva pahanlaatuinen sairaus, vaikea infektio ja sepsis, alkoholin vaarinkaytto).




Potilaita tulee seurata maksavaurio-oireiden havaitsemiseksi. Seerumin transaminaasiarvojen
kohoamisen tulee johtaa tarkempiin tutkimuksiin ja seurantaan. Extavia-hoidon keskeyttdmista tulee
harkita, jos transaminaasiarvot kohoavat merkittavasti tai jos hoitoon liittyy kliinisia oireita kuten
keltaisuutta. Jos Kkliinisid merkkej& maksavaurioista ei todeta, voidaan maksaentsyymitasojen
normalisoiduttua harkita hoidon uudelleenaloitusta. Uudelleenaloitetun hoidon aikana maksan
toimintaa tulee seurata tarkoin.

Tromboottinen mikroangiopatia (TMA) ja hemolyyttinen anemia (HA)

ilmennyt tromboottisena trombosytopeenisend purppurana (TTP) tai hemolyyttis-uree

Interferonibeetavalmisteiden k&ytdn yhteydessa on raportoitu tromboottista mikroangiop, ,Qka on
oireyhtyména (HUS), myds kuolemaan johtaneina tapauksina. Varhaisia kliinisia at
trombosytopenia, hypertension ilmaantuminen, kuume, keskushermosto-oireet eg%ekavuus,
pareesi) ja munuaisten vajaatoiminta. Tromboottiseen mikroangiopatiaan viittaa

laboratorioldydoksia ovat pienentynyt trombosyyttimaara, hemolyysistéa johtu@qurentunut seerumin
laktaattidehydrogenaasi (LDH) -pitoisuus ja skistosyytit (punasolufragmenti en
sivelyvalmisteessa. Jos tromboottisen mikroangiopatian kliinisia oireita ng en havaitaan,
trombosyyttitasojen, seerumin LDH:n, sivelyvalmisteiden ja munuaist iminnan lisatutkimukset

ovat suositeltavia. Liséksi interferonibeetavalmisteiden kayton yhé@é oh raportoitu hemolyyttista
I

anemiaa, johon ei liity tromboottista mikroangiopatiaa, ja immunokiemelyyttista anemiaa. Henkeé
uhkaavia ja kuolemaan johtaneita tapauksia on raportoitu. Tromboottista mikroangiopatiaa ja/tai
hemolyyttista anemiaa on raportoitu vaihtelevina ajankohting. n aikana ja niita voi esiintya useita
viikkoja tai jopa useita vuosia interferonibeetahoidon aloikt?§ p jalkeen. Jos tromboottinen
mikroangiopatia ja/tai hemolyyttinen anemia todetaan, jasil aillaén olevan yhteys Extavia-
hoitoon, hoito on aloitettava vélittdmasti (plasmanvaiht harkittava, jos kyseessd on tromboottinen
mikroangiopatia) ja interferonibeetavalmisteen vélitd ettamista suositellaan.

Munuais- ja virtsatiehgiriot ’\

Annettaessa beetainterferonia vakavaa munuais@ vajaatoimintaa sairastaville potilaille on toimittava
erityisen varoen ja harkittava tarkkaa seur; :

Nefroottinen oireyhtyméa \\

Nefroottista oireyhtymaa erilaisten t@lla olevien munuaistautien, kuten kollapsoivan fokaalisen
segmentaalisen glomerulosklero SGS), minimaalisin muutoksin ilmenevan munuaistaudin
(MCD), membranoproliferatii¥iseriglomerulonefriitin (MPGN) ja membranoottisen glomerulopatian
(MGN) yhteydessé on rappr% eetainterferoni -valmisteilla toteutetun hoidon yhteydessé.
Tapahtumia on raportoitu I\ aikanaeri ajankohtina ja niita voi ilmaantua, vaikka
beetainterferonihoitoa @o Jatkettu vuosien ajan. Saannéllisin valiajoinsuoritettavaa varhaisten

t

merkkien ja oireidep (¢ turvotusten, proteinurian ja heikentyneen munuaistoiminnan) seurantaa
suositellaan etenki ille, joilla on tavallista suurempi riski sairastua munuaistautiin. Nefroottinen
oireyhtyma vaatii Onta hoitoa ja Extavia-hoidon keskeyttdmista on harkittava.

SydénhairiijQ

Extavja nettava varoen potilaille, joilla on aiempia sydansairauksia. Vakavaa sydansairautta,

kutenﬁ en vajaatoimintaa, sepelvaltimotautia tai rytmihdirioita sairastavia potilaita on tarkkailtava
i E

] xtavia-hoidon aloitusvaiheessa syddnsairauden mahdollisen pahenemisen vuoksi.

@D

ikka Extavialla ei ole havaittu olevan suoraa sydantoksista vaikutusta saattavat beetainterferonien
kayttoon liittyvat flunssan kaltaiset oireet rasittaa potilaita, joilla on vaikea sydansairaus. Valmisteen
markkinoilla olon aikana on raportoitu muutamia harvoja tapauksia, joissa potilaan vaikea
sydénsairaus on valiaikaisesti pahentunut Extavia-hoidon aloittamisen yhteydessa.

Kardiomyopatiatapauksia on raportoitu. Extavia-hoito tulee lopettaa, jos potilaalla todetaan
kardiomyopatia ja sen epdilldan liittyvén Extavian kayttéon.



Yliherkkyysreaktiot

Vakavia yliherkkyysreaktioita (vakavat akuutit reaktiot, kuten bronkospasmi, anafylaksia ja urtikaria)
voi esiintyd. Extavia-hoito tulee lopettaa ja aloittaa asianmukainen hoito, jos reaktiot ovat vakavia.

Pistoskohdan reaktiot

lihasfaskiaan sekd rasvakudokseen ja siten johtaa arpimuodostukseen. Jotkut potilaat ov
nekroosialueen kirurgista puhdistamista, ihonsiirtoa on tarvittu harvoin. Paraneminen anut
kestaa jopa 6 kuukautta. \6

Jos pistoskohdan iho rikkoutuu, pistoskohta mahdollisesti turpoaa tai siitd vuo @tta potilasta on
neuvottava k&dantymaan ladkarin puoleen ennen Extavia-injektioiden jatkami

Extavia-hoito voi jatkua, jos potilaalla on yksi leesio, jossa nekroosi ei ovin laajamittaista, silla

Jos potilaalla on useita leesioita, Extavia-hoito tulisi keskeyttad, kunnes Ig ovat parantuneet.
osalla potilaista pistoskohdan nekroosi on parantunut Extavia—hoid@n

Pistoskohdan infektioriskin ja pistoskohdan nekroosiriskin mipimoimiseksi potilasta tulisi neuvoa
- kéyttdmaan aseptista injektiotekniikkaa.

- vaihtelemaan pistosalueita jokaisen annoksen yhtewﬁﬁ@

Pistoskohdan reaktioiden esiintymistd voidaan vahenta@amalla autoinjektoria. Pivotaali-
tutkimuksessa, jossa seurattiin potilaita, joilla oli yks@ kliininen MS-tautiin viittaava tapahtuma,
suurin osa tutkittavista kaytti autoinjektoria. Tassé tutkimuksessa pistoskohdan reaktioita ja nekroosia
todettiin harvemmin kuin muissa vastaavissa tl@&kswsa

Potilaan injektiotekniikka tulisi saannollisesti tarkistaa, erityisesti jos pistoskohdan reaktioita on
ilmennyt.

Immunogeenisuus @\

Kontrolloiduissa kI||n| i
interferonia neutra
Néisté potilaista 435

tkimuksissa 23-41 %:lla potilaista osoitettiin seerumissa beeta-1b-

utus, joka nakyi vahintaan kahtena perattéisend positiivisena titterind.
%:lla neutraloiva vaikutus muuttui tutkimusten seuranta-aikana vakaaksi vasta-
si (perustuen kahteen perdkkéiseen negatiiviseen titteriin).

alnenegatuwsek:

Neutraloive\lm utuksen kehittyminen on liittynyt kliinisen tehon heikkenemiseen vain suhteessa
relapsiakt teen. Joidenkin analyysien mukaan tdmé vaikutus saattaa olla korostuneempi
potllmlﬁ\kma neutraloivien vasta-aineiden pitoisuus on suurempi.

% sa potilaita, joilla oli yksittainen kliininen MS-tautiin viittaava tapahtuma, neutraloiva
s mitattiin 6 kuukauden vélein ja osoitettiin vahint&dan kerran 32 %:lla (89) Extavia-hoitoa heti
ista potilaista. 60 %:lla (53) néisté potilaista neutraloiva vaikutus havisi viimeisen saatavilla
olevan viiden vuoden ajanjakson kuluessa tehdyn arvioinnin perusteella. Tdmén ajanjakson kuluessa
neutraloivan vaikutuksen kehittymisen todettiin liittyvan MRI:ssa uusien aktiivisten leesioiden mééaran
merkittdvéaan lisdéntymiseen ja T2-leesioiden tilavuuden merkittdvaén suurenemiseen. Neutraloiva
vaikutus ei kuitenkaan nayttanyt liittyvan kliinisen tehon véhenemiseen (aika, joka kului kliinisesti
varman MS-taudin [CDMS] diagnoosiin, EDSS-pisteilla varmistettuun taudin etenemiseen ja relapsien
maaraan).



Neutraloivaan vaikutukseen ei liittynyt uusia haittavaikutuksia.

Extavialla on osoitettu olevan ristireaktioita luonnollisen beetainterferonin kanssa in vitro. Tata ei ole
kuitenkaan tutkittu in vivo eika sen kliinistd merkitysta tunneta.

Saatavilla on vain vahaisid ja ristiriitaisia tietoja potilaista, joille on kehittynyt neutraloiva vaikutus ja
jotka ovat lopettaneet Extavia-hoidon. ,b

Paatos hoidon jatkamisesta taytyy kuitenkin tehda sairauden Kkliinisen aktiivisuuden eiké ne@ivan

vaikutuksen perusteella. Q

Apuaineet

*

Tama ladkevalmiste sisaltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per ml eli se on ole@ti natriumiton.

Lateksille herkét henkilot :Q

Esitaytetyn Extavia-ruiskun irrotettava karkisuojus sisaltda Iuonnonkumi.%a(te sin) johdannaista.
Vaikka suojuksessa ei ole havaittu luonnonkumia (lateksia), esitayte tavia-ruiskujen turvallista
kayttoa lateksille herkille henkilille ei ole tutkittu ja t&sta syysta r&isten yliherkkyysreaktioiden
riskia ei voida taysin sulkea pois. .

L 4
4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kan;b@gi muut yhteisvaikutukset
Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty. Q

Sitd miten joka toinen péivé annosteltu 250 mikrograg(aa (8,0 milj. 1U) Extaviaa vaikuttaa
ld&keainemetaboliaan multippeliskleroosipotiIaiflmgi tiedetd. Extaviaa kéyttavat potilaat ovat sieténeet
hyvin sairauden pahenemisvaiheessa jopa 28 p@u ajan annettua kortikosteroidi- tai ACTH-
laakitysta.

Koska kliininen kokemus multippeli otilailla puuttuu, Extavian kanssa ei suositella
kaytettavaksi muita immunomodula@ ita kuin kortikosteroideja tai ACTH:ta.

Interferonien on raportoitu vahenfavan maksan sytokromi P450:sté riippuvaisten entsyymien toimintaa
ihmisella ja elaimilla. Varovaistiuttaon noudatettava, kun Extaviaa annetaan yhdessé sellaisten
la&kkeiden kanssa, joilla on @? erapeuttinen indeksi ja joiden puhdistuma riippuu laajalti maksan
sytokromi P450:st& (esim. Bpilepsialdékitys). Varovaisuutta tulee noudattaa, kun Extaviaa kdytetdan

yhdessa hematopoieesiin vaikuttavien laakkeiden kanssa.

4.6 Hedelmall% skaus ja imetys

Raskaus s

Suuri maara ja (yli 1 000 raskauden lopputulokset) beeta-interferonista raskausrekistereissa,
kansallﬁi%vekistereissé ja myyntiluvan myontamisen jélkeisessa kokemuksessa viittaa siihen, ettd
suuré a riskia vakaviin synnynnaisiin epdmuodostumiin ei ole, kun ladkealtistus on tapahtunut

he yksen jalkeen tai ensimmadisen raskauskolmanneksen aikana.

~Q?(ealtistuksen kesto ensimméisen raskauskolmanneksen aikana on kuitenkin epavarma, koska tiedot

kerattiin aikana, jona raskaus oli vasta-aihe beeta-interferonin kéytélle, ja hoito todennakdisesti
keskeytettiin, kun raskaus havaittiin ja/tai vahvistettiin. Kokemukset ladkealtistuksesta toisen ja
kolmannen raskauskolmanneksen aikana ovat hyvin rajallisia.



Eldinkokeista saadut tiedot (ks. kohta 5.3) ovat osoittaneet mahdollisen suurentuneen keskenmenon
riskin. Talla hetkelld saatavilla olevien tietojen perusteella beeta-interferonille altistuneiden raskaana
olevien naisten keskenmenon riskid ei voida riittdvasti arvioida, mutta tiedot eivét toistaiseksi viittaa
suurentuneeseen riskiin.

Extavian kéyttoa raskauden aikana voi harkita, jos hoito on kliinisesti tarpeen.

Imetys ,b

Beeta-1b-interferonin erittymisesté rintamaitoon on saatavilla rajoitetusti tietoja, jotka vij
yhdessa beeta-interferonin kemiallisten/fysiologisten ominaisuuksien kanssa siihen, e sen
rintamaitoon erittyva beeta-1b-interferonin maara on merkitykseton. Vastasyntyne i@lmevéisiin
ei ole odotettavissa haitallisia vaikutuksia.

Extaviaa voi kayttaa imetyksen aikana. Q
Hedelmallisyys A
Tutkimuksia vaikutuksista hedelmallisyyteen ei ole tehty (ks. koht @A

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn g

Tutkimuksia valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn tai konei tokykyyn ei ole tehty.

Extavian kéyton aikana ilmenevat keskushermostoperéi@aittavaikutukset voivat vaikuttaa herkkien
potilaiden ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn.

2

'%utta yleensa ne hdviavat hoidon jatkuessa. Yleisimmin

havaittuja haittavaikutuksia ovat flu altainen oireyhtymaé (kuume, vilunvéristykset, paansarky,

lihassérky, nivelkivut, sairauden tunig ja hikoilu), joka johtuu pééasiassa valmisteen farmakologisista

vaikutuksista, ja reaktiot pistg@sa. Reaktioita pistoskohdassa esiintyi usein Extavian antamisen
e

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Hoidon alussa haittavaikutukset ovat

jalkeen. Extavia-hoitoon ann 50 mikrog (8,0 milj. 1U) liittyi merkittavasti seuraavia oireita:
punoitus, turvotus, ihon vgri@: okset, tulehdus, kipu, yliherkkyysreaktiot, infektio, nekroosi ja
epéspesifiset reaktiot \

Vakavimpiin rapor h halttavalkutuksun kuuluvat tromboottinen mikroangiopatia (TMA) ja
hemolyyttinen an

e t
Annostitrausta sugsitellaan yleisesti hoidon alussa Extavian siedettdvyyden parantamiseksi (ks.
kohta 4.2). n kaltaisia oireita voidaan vahentaa myds tulehduskipulddkevalmisteiden kaytolla.
Pistoskohja kt|0|ta voidaan vdhentad kayttamalla autoinjektoria.

L 4
Taul ista haittavaikutuksista

Se@at haittatapahtumaluettelot perustuvat raportteihin kliinisista tutkimuksista ja markkinoilla

Wn Extavia-valmisteen ké&yton valvonnasta (hyvin yleinen >1/10, yleinen >1/100, <1/10, melko
harvinainen >1/1 000, <1/100, harvinainen >1/10 000, <1/1 000, hyvin harvinainen <1/10 000).
Sopivinta MedDRA-termig kaytetddn kuvaamaan tiettya reaktiota ja sen synonyymia seka siihen
liittyvié oireita.



Taulukko 1.

Kliinisista tutkimuksista perustuvat haittavaikutukset ja markkinoilla olevan
tuotteen valvonnassa todetut haittavaikutukset (esiintymistiheydet - silloin

kuin ne ovat tiedossa - on laskettu Kliinisten tutkimusten yhdistettyjen tietojen
perusteella)

hiusten 1ahtd

Elinjarjestelma Hyvin yleinen | Yleinen Melko harvinainen Harvinainen Tuntematon
(=1/10) (=1/100, (=1/1 000, (=1/10 000, ,zﬁ(oska saatavissa
<1/10) <1/100) <1/1 000) eva tieto ei riité
arviointiin)
Veri ja imukudos Lymfosyytit, Lymfadenopatia, | Trombosytopenia Trombootgi Hemolyyttinen
maaran anemia mikro- anemia?/
viheneminen an ic%
(< 1 500/mm?3)e. m ien
Valkosolut, N ttinen
maarén %ﬁosytopeenin
véheneminen <§s purppura /
(< 3 000/mm?3)e, Nhemolyyttis-
Absoluuttiset ureeminen
neutrofiilit, A oireyhtyma®
maaran
vaheneminen @
(< 1500/mm?3)°.
Immuunijarjestelméa o Anafylaktiset Monoklonaalista
. @ reaktiot gammopatiaa
’@ sairastavalla
-\ ilmeneva
<\ hiussuonivuoto-
oireyhtym4?
Umpieritys Kilpirauhasen Kilpirauhasen
vajaatoimNQ liikatoiminta,
@ kilpirauhasen
toimintahdiriot
Aineenvaihdunta ja P%nousu, Veren Anoreksia?
ravitsemus “Npai asku triglyseridipitoisuuden
\\ kasvu
PsyykkKiset hairict Q}kavuustila Itsemurhayritys (ks. Masentuneisuus,
kohta 4.4), ahdistuneisuus
mielialan horjuvuus
Hermosto P&énsi Kouristukset Huimaus
uge@ws
Sydan 4 Takykardia Sydénlihas- Palpitaatiot
sairaus?
Verisuonisto - Hypertensio Vasodilataatio
Hengityselimet, \. Hengenahdistus Bronkospasmi® Keuhkoverenpaine
rintakehd ja tauti®
vélikarsina ~ \
Ruoansulat to | Vatsakipu Haimatulehdus Pahoinvointi,
oksentelu,
~ ripuli
Maksa,ja'sappi Alaniiniamino- | Aspartaattiamino- | Kohonnut Maksavaurio,
,% transferaasi- transferaasi-arvon | gammaglytamyyli- maksan
‘/b arvon lisdédntyminen transferaasi (GT)-arvo, | vajaatoiminta?
lisddntyminen | (ASAT > 5 kertaa | hepatiitti
\V (ALAT perustasoon
> 5 kertaa nahden)®,
perustasoon kohonnut
ndhden)® bilirubiiniarvo
Iho ja ihonalainen Ihottuma, Nokkosihottuma, | Ihon vérjaytyminen
kudos ihosairaus kutina,




Luusto, lihakset ja Lihassérky, Laakkeen

sidekudos lihasjannitys, aiheuttama
nivelsarky punahukka

Munuaiset ja Virtsaamis- Nefroottinen

virtsatiet pakko oireyhtymé,

glomeruloskleroosi (ks.
kohta 4.4)3:°

Sukupuolielimet ja Menorragia, ukautishairio
rinnat impotenssi,
vélivuodot A@

Yleisoireet ja Reaktio Pistoskohdan | Hikoilu
antopaikassa pistoskohdassa | nekroosi,
todettavat haitat (eri tyypit, rintakipu, 0

Flunssan sairauden tunne ’%

kaltaiset oireet &

(yhdisteIma?),

kipu, <~
kuume, A
vilunvéristykset, :

perifeerinen

turvotus,

astenia
@ Naita haittavaikutuksia on havaittu vain valmisteen markkinoillegulon jalkeisen seurannan yhteydessa.
b Interferonibeeta-valmisteiden luokkamerkinta (ks. kohta 4.4). ’Q
¢ Interferonivalmisteita koskeva luokkavaikutus, ks. keuhkov auti-kohta jaljempéna.
4 Henke4 uhkaavia ja/tai kuolemaan johtaneita tapauksia on raportoi

¢ Epanormaalit laboratorioarvot Q

f>Reaktiot pistoskohdassa (eri tyypit)’ ksittivit kaikki pist assa esiintyvat haittavaikutukset (poissulkien pistoskohdan
nekroosi), esim. seuraavat termit: pistoskohdan atrofia, pist dan turvotus, pistoskohdan verenvuoto, pistoskohdan
yliherkkyys, pistoskohdan infektio, pistoskohdan inflammaatio, pistoskohdan massa, pistoskohdan kipu ja pistoskohdan reaktio.
9 Flunssan kaltaiset oireet -yhdistelma’ viittaavat fl altaiseen oireyhtymaén ja/tai vahintaan kahden haittavaikutuksen
(kuume, vilunvaristykset, lihaskipu, sairauden tunne oilu) yhdistelmaan.

Keuhkoverenpainetauti @

Nitettu keuhkoverenpainetautitapauksia. Tapauksia
osia beetainterferonihoidon aloittamisen jalkeen.

Beetainterferonihoidon yhteydessa
ilmoitettiin eri ajankohtina, jopa

Epillyista haittavaikutuksistMttaminen

haittavaikutuksista. Se Ilistaa l&akevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon aisia pyydetaan ilmoittamaan kaikista epadillyista haittavaikutuksista
liitteessa V Iuetel%\sallisen ilmoitusjarjestelman kautta.

49 Yliann

L 4

On tarkeaa ilmoittaa my. &n myontamisen jalkeisista ld&dkevalmisteen epaillyista
h
tt

Beeta-1b-i 'g{ronia on annettu aikuisille sydpépotilaille laskimonsiséisesti jopa
5 50. ] rammaa (176 milj. 1U) kolmesti viikossa ilman elintoimintoja vaarantavia vakavia
haitt tuksia.

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

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Immunostimulantit, interferonit, ATC-koodi: LO3AB08
molekyylipaino on 15 000-21 000 daltonia. Interferoniluokkia tunnetaan kolme: alfa, beeta j
Alfa-, beeta- ja gammainterferonilla on seka péaéllekkaisia etta selkeésti toisistaan poikkeavi

biologisia vaikutuksia. Beeta-1b-interferonin vaikutukset ovat lajispesifisid, joten merkit simmat
sité koskevat farmakologiset tiedot on saatu ihmisen soluviljelytutkimuksista ja in viv% uksista.

Interferonit kuuluvat sytokiineihin, jotka ovat luonnollisesti esiintyvia proteiineja. Interferoniem
a

Vaikutusmekanismi '%

Beeta-1b-interferonilla on osoitettu olevan seké antiviraalinen etta immuunivﬁ? séatelevé vaikutus.
Beeta-1b-interferonin vaikutusmekanismia multippeliskleroosin hoidossa ei ta tdysin. Beeta-1b-
interferonin vastetta saatelevien biologisten vaikutusten tiedet&éan kuiten 'ﬂ'%ahtuvan solujen
spesifisten pintareseptorien kanssa. Beeta-1b-interferonin sitoutuminen&%n eseptoreihin saa aikaan
useiden geenien ilmentymisen, jolloin syntyy aineita, joiden uskotaa vah beeta-1b-interferonin
biologisten vaikutusten vélittajia. Tallaisia aineita on mitattu beeta@erferonia saavien potilaiden
seerumista ja veren solufraktioista. Beeta-1b-interferoni seka yahentdé gammainterferonireseptorin
sitoutumisaffiniteettia ettd edistaa sen internalisaatiota ja haj@ a. Beeta-1b-interferoni edistaa
myaos perifeerisen veren mononukleaaristen solujen suppreseé kutusta.

Kliininen teho ja turvallisuus Q

Extavian vaikutuksia sydan-verisuonijarjestelmgan, héndityselimistoon ja umpierityselinten
toimintaan ei ole tutkittu erikseen. \

Aaltomaisesti ilmeneva MS-tauti Qj

Yksi kontrolloitu kliininen Extavia-tutki htiin sellaisilla aaltomaisesti ilmenevéd MS-tautia
sairastavilla potilailla, jotka kykeniva" : aan ilman apua (EDSS-lahtétaso 0-5,5). Extavian

todettiin harventavan kliinisten pahepefmisvaiheiden esiintyvyytta (30 %) ja vahentavan niiden
vakavuutta sekd vahentavan MS-tau ittyvid sairaalajaksoja. Liséksi sen todettiin pidentavan
pahenemisvaiheiden valista aika avian vaikutuksesta pahenemisvaiheiden kestoon tai niiden
valilla esiintyviin oireisiin ei todisteita, eikd valmisteella todettu olevan merkitsevaa vaikutusta
aaltomaisesti ilmenevan MS etenemiseen.

Sekundaarisesti eteneva \aut:

Kahdessa kontrollajdussa‘kliinisessa Extavia-tutkimuksessa oli mukana yhteensa 1 657 potilasta, jolla
oli sekundaarisesti a MS-tauti (EDSS-I&htotaso oli 3-6,5 eli potilaat pystyivat k&velemaan).
Tutkimuksessa ei mukana lievaa tautia sairastavia eika kavelykyvyttémia potilaita. Kummankin
tutkimuksen primaarisena paatepisteena oli aika taudin varmennettuun etenemiseen eli hoidon taudin
etenemisté hidastava vaikutus. Kuten seuraavasta kay ilmi, tulokset olivat tdssa suhteessa erilaiset.

Toisegs}Agv'muksessa toimintakyvyn heikkenemiseen kulunut aika piteni Extavia-ryhméssé

merKigsgwasti (riskisuhde = 0,69, 95 %:n luottamusvéli (0,55, 0,86), p=0,0010, eli riski pieneni

W'ﬁhméisséi 31 %), samoin viive pyoratuoliin joutumisessa kasvoi (riskisuhde = 0,61, 95 %:n
luottagiusvali (0,44, 0,85), p=0,0036, eli riski pieneni Extavia-ryhméssa 39 %). Vaikutus séilyi

\%ﬁén 33 kuukautta kestaneen seurantajakson ajan. Hoitovaikutus ei riippunut potilaan
toimintakyvysta eikd sairauden aktiivisuudesta.

Toisessa tutkimuksessa, jossa selvitettiin Extavian kayttoa sekundaarisesti etenevédn MS-taudin
hoitoon, sill& ei todettu olevan vaikutusta toimintakyvyn heikkenemiseen. Tassa tutkimuksessa
mukana olleiden potilaiden sairaus oli yleisesti ottaen véhemman aktiivinen kuin toisessa samaa
tautimuotoa koskevassa tutkimuksessa.
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Retrospektiivisissd meta-analyyseissd, jotka kattoivat molempien tutkimusten aineiston, hoidolla
todettiin olevan tilastollisesti merkitseva vaikutus (p=0,0076; 8,0 milj. IlU Extaviaa saaneet verrattuna
kaikkiin plaseboryhman potilaisiin).

Alaryhmien retrospektiiviset analyysit osoittivat, ettd hoito hidasti toimintakyvyn heikkenemisté
todennakoisimmin niilla potilailla, joiden sairaus oli ennen hoidon alkua aktiivinen [riskisuhde 0,72,
95 %:n luottamusvali (0,59, 0,88), p=0,0011, eli riski pieneni Extavian ansiosta 28 % niill& potijailla,
joilla oli pahenemisvaiheita tai joiden EDSS-arvo oli selvésti huononemassa, 8,0 milj. IU Ex \%
saaneet verrattuna kaikkiin plaseboryhman potilaisiin]. Nédiden retrospektiivisten alaryhméa@sien
perusteella sekd pahenemisvaiheet ettd EDSS-arvon selvd huononeminen (EDSS-muuto ste tai
> 0,5 pistettd, jos edellisten kahden vuoden EDSS-arvo oli > 6) auttavat I0ytdmaan ne t, joiden
sairaus on aktiivinen. 6

L 4
Kummassakin tutkimuksessa kliiniset pahenemisvaiheet vahenivét (30 %) niillé@daarisesti
etenevéa MS-tautia sairastavilla, jotka saivat Extaviaa. Extavian vaikutuksest@henemisvaiheiden

kestoon ei ole tietoa. :

Yksittdinen MS-tautiin viittaava kliininen tapahtuma
Extavialla suoritettiin yksi kliininen tutkimus potilaille, joilla oli yl@ liininen tapahtuma ja

e

joiden magneettikuvausten (MRI-kuvausten) 16ydokset viittasivat utiin (vahintaan kaksi
Kliinisesti oireetonta leesiota T2-painotetussa magneettikuvauksessa)®Tutkimuksessa oli mukana
potilaita, joiden sairaus oli mono- tai multifokaalialkuinen (Kkti 4 nayttoa keskushermoston yhdesta
tai vastaavasti vahintaan kahdesta leesiosta). Muut sairaudéiey selittdisivat potilaan merkit ja oireet
paremmin kuin MS-tauti, suljettiin pois. TAm4& tutkimus !ﬁkaksi vaihetta: lumel&akekontrolloidun
vaiheen ja sen jalkeisen ennalta suunnitellun seurantajakson® Lumelaékekontrolloitu vaihe kesti kaksi
vuotta tai kunnes potilaalle kehittyi kliinisesti varma@ uti (clinically definite multiple sclerosis,
CDMS) sen mukaan, kumpi naista toteutui ensir). Lu akekontrolloidun vaiheen jélkeen potilaat
jatkoivat Extavia-hoitoa ennalta suunnitellussa sebqntajaksossa, jossa arvioitiin heti aloitetun Extavia-
hoidon vaikutuksia my&hemmin aloitettuun h nahden vertaamalla heti tutkimuksen alussa
Extavia-hoitoon satunnaistettuja potilaita ("hoitod heti saanut ryhma”) lumelddkettd saaneeseen
ryhméén (hoidon myéhemmin aloittanut@éi”). Potilaalle tutkimuksen alussa osoitettu hoito sailyi

At

edelleen sokkoutettuna seké potilaille% ijoille.

Extavia viivytti Iumeléakekontrolloi@h vaiheessa etenemistd ensimmaisesté kliinisesta
tapahtumasta kliinisesti varmaan autiin (CDMS) tilastollisesti huomattavalla ja kliinisesti
merkittavalla tavalla. Riski piéden %:lla (riskisuhde = 0,53, 95 % luottamusvali (0,39, 0,73),
p<0,0001). Kahden vuodgn imusjakson aikana CDMS-tautiin sairastui 45 % lumeldakeryhmén
potilasta ja 28 % Extavia- potilasta (Kaplan-Meier -arvio). Extavia pidensi CDMS-tautiin
sairastumisen aikaa 36 alla siten, ettd lumeladkeryhmassa aika pidentyi 255 paivélla ja Extavia-
ryhméssa 618 péivalla stuu 25 prosenttipisteeseen). Tdmé hoitovaikutus oli edelleen havaittavissa
vuodella pidennetyE ntajakson jalkeen, jolloin riski oli pienentynyt 41 % (riskisuhde = 0,59,

aha

95 % luottamusv 2, 0,83], p=0,0011). Kliinisesti varma MS-tauti todettiin kolmen vuoden

tutkimusjakso%1 51 %:lla hoidon my6hemmin aloittaneessa ryhmaéssé verrattuna 37 %:iin hoitoa
heti saaneesz% &ssé (Kaplan-Meier-arvio). Hoitovaikutuksen havaittiin sailyneen, vaikka suurin
u

maéaan kuuluneista sai Extavia-hoitoa tutkimuksen kolmantena vuonna.

L 4

0sa Iumeljé

Hoi(ﬂ)@ tuksen teho tuli selvasti esille myds MS-taudin etenemisen viivastymiselld McDonald-
keiteeries’ mukaan. Kahden vuoden tutkimustulosten perusteella todennédkéisyys sairastua CDMS-
tautiln/oli 85 % lumel&ékeryhmadssa ja 69 % Extavia-ryhmassa (riskisuhde = 0,57, 95 % luottamusvali

Q48 0,71), p<0,0000).
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Kolmen vuoden kuluttua tehtavaksi suunniteltu valianalyysi osoitti taudin edenneen EDSS-pisteiden
perusteella (EDSS-pisteiden varmistettu suurentuneen 1,0 pisteelld tai enemman alkutilanteeseen
nahden) 24 %:lla potilaista, joille hoito aloitettiin my6hemmin, verrattuna 16 %:iin hoitoa heti
saaneiden ryhmassa (riskisuhde = 0,6, 95 % luottamusvali [0,39, 0,92], p=0,022). Suurimmalla osalla
hoitoa heti saaneiden ryhméaan kuuluneista potilaista ei ole nayttéa hoidon hyddysta toimintakyvyn
heikkenemisen varmistetun etenemisen suhteen. Potilaiden seuranta jatkuu, jotta asiasta saadaan liséa
tietoa. Extavia-hoitoon liittyvaa hyotya elamanlaatuun (FAMS-pisteill4 [Functional Assessmen

MS: Treatment Outcomes Index] mitattuna) ei havaittu.

Alaryhmien analyysi verrattuna perustason tekijoihin osoitti hoidon tehon olleen huoma ,gkissa
arvioiduissa alaryhmissa. Teho oli erityisen selkeé potilailla, joiden sairaus oli vahemmdé
hajapesékkeinen ja vahemman aktiivinen ensimmaisen tapahtuman aikana. Sairaud@emisriski
kahden seurantavuoden aikana CDMS-taudiksi monofokaalialkuisilla potilailla ofi
lumeldé&keryhmaéssé ja 24 % Extavia-ryhmassd, ilman gadoliniumin (Gd) tehostﬁ% (41 % ja 20 %)
tai vahemman kuin 9 T2-leesiota (39 % ja 18 %). Liséksi alaryhmien analyys@p ettiin korkeampi
CDMS:n sairastumisriski 2 vuoden aikana monofokaalisilla potilailla, joilla @li'ahintaan 9 T2-
leesiota (55 %:n CDMS-riski lumelddkeryhmassa, 26 % Extavia-ryhmassg Gd-tehostuminen

(63 % ja 33 %). Multifokaalisilla potilailla CDMS-riski oli riippumato stason
magneettikuvausten 16ydoksistd. CDMS-riskia pidetddn nailla poti@m mpana kliinisten

I6yddsten osoittaman sairauden disseminaation vuoksi. Varhaisen Vaifieen Extavia-hoidon
pitkaaikaisvaikutusta ei kuitenkaan tunneta edes naissa suuririgkisissaralaryhmissa, silla tima tutkimus
suunniteltiin ensisijassa arvioimaan CDMS-diagnoosiin kest ikaa eika sairauden pitkdaikaista
kehittymisté. Vaikka talla hetkella ei ole olemassa suuriri%ilaan vahvistettua madritelmaé,
konservatiivisen kasityksen mukaan méaéritelmana voida vahintdin 9 T2 leesiota
ensimmaisessd magneettikuvauksessa ja vahintaéan yhté@h T2- tai yhtd uutta Gd-tehosteista leesiota
seurantatutkimuksessa, joka on tehty vahintdan 1 km@ ensimmaisen MRI-tutkimuksen jalkeen.
Hoitoa tulee kuitenkin joka tapauksessa harkita ainoasteén suuririskisiksi luokitelluille potilaille.

Tutkittaessa potilaita, joilla oli yksittainen klii \apahtuma, Extavia-hoidon siedettavyys todettiin
hyvéksi korkean tutkimuksen paattamisluvun vuoksi (92,8 % Extavia-ryhmassd). Yksittéista kliinista
tapahtumaa tutkineessa tutkimuksessa Exmbw siedettavyytta lisattiin annostitrauksella ja antamalla
ei-steroidaalisia tulehduskipulaakeva hoidon alussa. Lisaksi suurin osa potilaista kaytti
automaattista ruiskua koko tutkimuk iKana.

Aaltomaisesti ilmeneva MS-tauti sekundaarisesti eteneva MS-tauti ja yksittdinen MS-tautiin viittaava

kliininen tapahtuma &
Magneettikuvauksen perugeé? tavia vahensi MS-taudin aktiivisuutta (keskushermoston akuutteja
tulehduksia ja pysyvia kud&q rioita) kaikissa tutkimuksissa. Magneettikuvauksella todetun MS-
taudin aktiivisuuden ja an kliinisen tilan yhteytta ei toistaiseksi taysin ymmarreta.

5.2 Farmakoki

a
Seerumin ladkea eatoisuutta seurattiin potilailla ja vapaaehtoisilla koehenkil6illa biologisella

tutkimuksellasjoka ei ollut tdysin spesifinen. Huippupitoisuus seerumissa (40 1U/ml) saavutettiin

1-8 tunni ua subkutaanisesti injisoidusta 500 mikrogramman (16,0 milj. 1U) beeta-1b-
interfer oksesta. Useiden eri tutkimusten perusteella laskettu keskimaardinen puhdistuma oli
korkej 30 ml-min-kg? ja keskimaaraisen altistuksen puoliintumisaika seerumissa puolestaan
kerkeintaan 5 tuntia.

\gkgtoinen paiva annettu Extavia-injektio ei suurenna seerumin l&akeainepitoisuutta, eika ldadkkeen
farmakokinetiikka naytd muuttuvan hoidon aikana.

Ihon alle annetun beeta-1b-interferonin absoluuttinen biologinen hy6tyosuus oli noin 50 %.
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5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Akuuttia toksisuutta koskevia tutkimuksia ei ole tehty. Koska jyrsijat eivét reagoi ihmisen
beetainterferoniin, toistuvaa annostelua tutkittiin reesusapinoilla. Talléin havaittiin ohimenevaa
hypertermiaa sekda huomattavaa lymfosyyttien lisddntymistd ja trombosyyttien ja liuskatumaisten
neutrofiilien vahenemista.

Pitkaaikaisia toksisuustutkimuksia ei ole tehty. Reesusapinoilla tehdyissa lisddntymistutkimu 9@'
laékkeen havaittiin olevan toksinen emolle ja lisddvéan keskenmenon riskié aiheuttaen siten
sikiokuolemia. Syntyneilla poikasilla ei kuitenkaan ole havaittu epdmuodostumia. Q

Beeta-1b-interferonin vaikutusta hedelméllisyyteen ei ole tutkittu. Laakkeella ei ol t\@tusta
apinan kiimaan. Muilla interferoneilla tehtyjen tutkimusten tulosten perusteella m isuutta, etta
ld&ke heikentdd miehen ja naisen hedelmallisyytta, ei voida sulkea pois.

Genotoksisia vaikutuksia on tutkittu yhdessa tutkimuksessa (Ames-tutkimu sa ei havaittu

mutageenisia vaikutuksia. Mahdollisia karsinogeenisié vaikutuksia ei ole u. In vitro tehdyssé
solutransformaatiotutkimuksessa ei havaittu viitteitd tuumorigeenisyyd

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

L 4
6.1 Apuaineet .’,O@

Injektiokuiva-aine Q
Ihmisalbumiini @

Mannitoli (E 421) N
Liuotin @

Natriumkloridi \®
o

Injektionesteisiin kaytettava vesi
6.2 Yhteensopimattomuudet@

Tata ladkevalmistetta ei saa s%(aa muiden ladkevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta
pakkauksessa olevaa Iiuotiﬂ%' tka mainitaan kohdassa 6.6.

6.3 Kestoaika \@

2 vuotta. @

KéyttévalmisExtavia-injektioneste tulisi kayttaa vélittomasti valmistamisen jalkeen. Sen on kuitenkin
osoitettu sai stabiilina 3 tuntia 2°C -8°C:n lampdtilassa.

6.4 * /Shi yS

L 4
L 4
siflgialle 25 °C.

w' W jaatya.

Kéyttokuntoon saatetun ladkevalmisteen séilytys, ks. kohta 6.3.
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6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Injektiokuiva-aine

3 ml injektiopullo (kirkas tyypin | lasi), jossa on butyylikumitulppa (tyyppi 1) ja alumiininen
suojasinetti, joka siséltdd 300 mikrog injektiokuiva-ainetta (9,6 milj. IU yhdistelma-DNA-tekniikalla

tuotettua beeta-1b-interferonia). ,b
Liuotin @
2,25 mlasteikolla varustettu (annosmerkit 0,25 ml, 0,5 ml, 0,75 ml, 1,0 ml kohdilla) esit§ ruisku
t i | lasi), joka sisaltda 1,2 ml liuotinta.

(tyyppi | lasi), joka sisaltda 1,2 ml liuotinta .\

Pakkauskoot: Q

- Pakkaus, jossa 5 injektiopulloa kuiva-ainetta ja 5 esitaytettya liuotinr
- Pakkaus, jossa 14 injektionpulloa kuiva-ainetta ja 14 esitaytettya li
- Pakkaus, jossa 15 injektiopulloa kuiva-ainetta ja 15 esitdytettya liugtinruiskua
- Pakkaus, jossa 14 injektiopulloa kuiva-ainetta ja 15 esitéyte@ntl ruiskua

- Kolmen kuukauden tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa¥2 (3x14) injektiopulloa kuiva-

ainetta ja 42 (3x14) esitaytettya liuotinruiskua ’IQ

- Kolmen kuukauden tarvetta vastaava kerrannaispa% sa 45 (3x15) injektiopulloa kuiva-
ainetta ja 45 (3x15) esitaytettyd liuotinruiskua

- Kolmen kuukauden tarvetta vastaava kerrannaisp@ms, jossa 42 (3x14) injektiopulloa kuiva-
ainetta ja 45 (3x15) esitaytettya Iiuotinruiskua@

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttamatta ole myynr'ms@
6.6  Erityiset varotoimet havittamiselle ja @ut kasittelyohjeet

kérkisuojus saattaa sisaltda luonnon ateksia). Henkiloiden, jotka ovat herkkia télle aineelle, ei
pida kasitell4 sita.

Esitdytetyn ruiskun karkisuojus sisélt; \%%nkumin (lateksin) johdannaista. Tasta syysta

Extavia-injektionesteen valmM{n%n

Beeta—lb-interferoni-injeﬁw%/a-aineen kéyttokuntoon saattaminen tapahtuu seuraavasti: Mukana
toimitetusta, esitdytetystd, Mwotinta siséltavasta ruiskusta injisoidaan neulaa tai injektiopullon adapteria
apuna kayttaen 1,2 judtinta (natriumkloridi-injektioneste 5,4 mg/l (0,54 %) Extavia-
injektiopulloon. In% uiva-aineen annetaan liueta taysin ravistamatta pulloa. Injektionesteen
valmistamisen jal@injektiopullosta vedetddn 1,0 ml valmista liuosta ruiskuun 250 mg:n Extavia-
annoksen antama arten.

Tarkastami nnen kayttoa

L 4
Kaytt s injektioneste tutkitaan silmé&maaraisesti ennen kéyttod. Kayttovalmis liuos on varitonta
tai vad ja sameahkoa tai sameaa.

anlmistetta ei saa kayttaa vaan se on havitettava, jos siind on hiukkasia tai sen véri on muuttunut.
Hévittdminen

Kéyttdmaton ladkevalmiste tai jate on hévitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanti @
8. MYYNTILUVAN NUMERO Qt

EU/1/08/454/008-014 .§

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISR MAARA

Myyntiluvan myontamisen paivamaaré: 20. toukokuuta 2008 A
Viimeisimmén uudistamisen paivamaara: 20. toukokuuta 2013 A

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

<
*
¢
L 4

Lisatietoa tasta ladkevalmisteesta on Euroopan ladkevira rkkosivuilla http://www.ema.europa.eu

<
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LIITEN

BIOLOGISEN VAIKUTTAV@EEN VALMISTAJA JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VAST A VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA TOON LIUTTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTI LUVA@ EHDOT JA EDELLYTYKSET

EHDOT TAI R@ITUKSET, JOTKA KOSKEVAT
LAAKEVA TEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA

KAYTT(")K‘
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A.  BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJA JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Biologisen vaikuttavan aineen valmistajan nimi ja osoite

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Dr.-Boehringer-Gasse 5-11

A-1121 Wien

Itdvalta

Erén vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite §
.\

Novartis Pharma GmbH

Roonstrasse 25 \
D-90429 Nirnberg &

Saksa AQ

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EH@TxI RAJOITUKSET

Reseptiladke, jonka maaradamiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmistéyhteenvedon kohta 4.2).
L 4

*

L 4
C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLé@SET

o Maaraaikaiset turvallisuuskatsaukset @

maéaritelty Euroopan unionin viitepaivamaarét ) ja toimittamisvaatimukset siséltavassa
luettelossa, josta on séadetty Direktiivin 2001/83EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
my6hemmissa péivityksissa, jotka on jul Euroopan l&ékeviraston verkkosivuilla. Kunnes toisin
méaarataan, ovat Extavian mééréaikai% llisuuskatsausten maaraajat yhdenmukaiset sen

- - e ..‘ - - - - -
Taman ladkevalmisteen osalta velvoitteet maara; isten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on

valmisteen kanssa (Betaferon), joho muksessa viitataan.

D. EHDOT TAI RAJOI T, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA KASTA KAYTTOA
° Riskienhallintasdurmitelma (RMP)

1.8.2 esitetyn so iskienhallintasuunnitelman sek& mahdollisten sovittujen
riskienhallint nitelman myodhempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty @ulee toimittaa
E an ladkeviraston pyynnosta

hd .
o riskienhallintajérjestelmda muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
. taa hyoty-riskiprofiilin merkittdvdan muutokseen, tai kun on saavutettu tarkeé tavoite

Myyntiluvan halti'!?\q uoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa

la&keturvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

YKSITTAISPAKKAUKSEN KOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

beeta-1b-interferoni

\ ¥4
Extavia 250 mikrogrammaa/ml injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten Q®

0\‘
2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) Q
1 injektiopullo siséltad 300 mikrogrammaa (9,6 milj. 1U) beeta-1b-interferonja®
1 ml valmista injektionestettd siséltdd 250 mikrogrammaa (8,0 milj. 1U) b b-interferonia.
o
| 3. LUETTELO APUAINEISTA Q
; L4
Apuaineet: '@
Injektiokuiva-aine: Ihmisen albumiini, mannitoli. o
Liuotin: Natriumkloridi, injektionesteisiin k&ytettava vesi, @
(o N

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA &/

Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten. @

5 injektiokuiva-ainepulloa ja 5 esitayteftys kua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta.

14 injektiokuiva-ainepulloa ja 14 esit4 ruiskua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta.
15 injektiokuiva-ainepulloa ja 15 esigéyt@itya ruiskua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta.
14 injektiokuiva-ainepulloa ja 15 @@@ttyé ruiskua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta.

X

-

5. ANTOTAPA JA TA TAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

\’
Ihon alle injektiokuiv eeh liuottamisen jalkeen (1,2 ml:aan liuotinta).
Vain kertakéiyttt')t')n\e

Lue pakkausselos n kayttoa.

AN

6.

VILTA JANAKYVILTA

@VAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN

E
*
L 4
Ei Jgé®ottuville eika nakyville.

Y 4

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
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8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

Kayttévalmis Extavia-injektioneste suositellaan kéytettavaksi valittdmasti valmistamisen jalkeen. Sen
on kuitenkin osoitettu sailyvan stabiilina 3 tuntia 2°C -8°C:n lamp6tilassa.

9.  ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET "b
Sailyta alle 25°C. QQ
Ei saa jaatya. .%

X

NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVIT EKSI, JOS

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKE MISTEIDEN TAI
& |
TARPEEN

y -

11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE | @

Vista Building
Elm Park, Merrion Road Q
Dublin 4

Irlanti @

Novartis Europharm Limited &

S

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/08/454/008 15 mwkuolxi1 epulloa ja 15 esitaytettyd, liuotinta sisaltavaa ruiskua
EU/1/08/454/010 5 injektio inepulloa ja 5 esitaytettyd, liuotinta sisaltavaa ruiskua

EU/1/08/454/011 14 injektiokUiva-ainepulloa ja 14 esitaytettya, liuotinta sisaltavaa ruiskua
EU/1/08/454/013 14 igj{/ iva-ainepulloa ja 15 esitdytettyd, liuotinta sisaltdvaa ruiskua

r 2
13. ERANUMERO . N\“

Lot \Q\

| 14.  YLEINENSTOIMITTAMISLUOKITTELU

7

%kTT(")OHJEET

M/ TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

a4

Extavia

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisalta yksilollisen tunnisteen.
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KERRANNAISPAKKAUKSEN KOTELO (SISALTAA BLUE BOX -TEKSTIN)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

beeta-1b-interferoni

Extavia 250 mikrogrammaa/ml injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten Q®
A

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) g\}‘

1 ml valmista injektionestettd siséltdd 250 mikrogrammaa (8,0 milj. 1U) b

4

1 injektiopullo siséltad 300 mikrogrammaa (9,6 milj. 1U) beeta-1b-interfero
es&{b interferonia

I 3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: '@

Injektiokuiva-aine: Ihmisen albumiini, mannitoli. o

Liuotin: Natriumkloridi, injektionesteisiin k&ytettava vesi, @
(2.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA &/

Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten @

Kolmen kuukauden tarvetta vastaava kerr ispakkaus: 42 (3x14) kuiva-ainetta siséaltavaa
injektiopulloa ja 42 (3x14) esitaytett k& liuotinta sisaltavaa ruiskua.
Kolmen kuukauden tarvetta vastaav nnalspakkaus 45(3x15) kuiva-ainetta sisaltavaa
injektiopulloa ja 45 (3x15) esitayt ,2 ml liuotinta sisaltavaa ruiskua.
Kolmen kuukauden tarvetta vas errannaispakkaus: 42 (3x14) kuiva-ainetta siséltavaa
injektiopulloa ja 45 (3x15) es| ya, 1,2 ml liuotinta siséltavaa ruiskua.

5

| 5. ANTOTAPA JAJARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

h

Ihon alle injektiol@aineen liuottamisen jalkeen (1,2 ml:aan liuotinta).
Vain kertakayttaQ
Lue pakkaussel& ennen kayttoa.

L

6. L YISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
. TTUVILTA JANAKYVILTA

i lasten ulottuville eiké nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
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8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

Kayttévalmis Extavia-injektioneste suositellaan kéytettavaksi valittdmasti valmistamisen jalkeen. Sen
on kuitenkin osoitettu sailyvan stabiilina 3 tuntia 2°C -8°C:n lamp6tilassa.

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET 'b

Sailyta alle 25°C. 0
Ei saa jaatya. \

L4

x>

NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTA EKSI, JOS

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKE MISTEIDEN TAI
IZ&I
TARPEEN

y -

11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE | @

Vista Building
Elm Park, Merrion Road

i @
S

L 4
Novartis Europharm Limited .‘q?

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/08/454/009 Kolmen kuukg@arvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa
ioksjva-ainepulloa ja 45 esitaytettya liuotinruiskua.

den tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa
iva-ainepulloa ja 42 esitaytettya liuotinruiskua.

EU/1/08/454/014 Kol uukauden tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa
AZ@tiokuiva-ainepulloa ja 45 esitaytettya liuotinruiskua.

EU/1/08/454/012 Kolmen

13. ERANUMERON, "

Lot A’b

)
| 14. \q;%gEN TOIMITTAMISLUOKITTELU
L 4
L 4
SO

(157 [ JAYTTOOHJIEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Extavia

25



17.

YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisalta yksiléllisen tunnisteen.

18.

YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KERRANNAISPAKKAUKSEN SISAKOTELO (ILMAN BLUE BOX -TEKSTIA)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

beeta-1b-interferoni

\ ¥4
Extavia 250 mikrogrammaa/ml injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten Q®

0\‘
2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) Q
1 injektiopullo siséltad 300 mikrogrammaa (9,6 milj. 1U) beeta-1b-interferonja®
1 ml valmista injektionestettd siséltdd 250 mikrogrammaa (8,0 milj. 1U) b b-interferonia.
o
| 3. LUETTELO APUAINEISTA Q
; L4

Apuaineet: '@
Injektiokuiva-aine: Ihmisen albumiini, mannitoli. o
Liuotin: Natriumkloridi, injektionesteisiin k&ytettava vesi, @

. wa ) s e oaa e n >
4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA &/
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten @
14 injektiokuiva-ainepulloa ja 14 esitdyte iskua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta. Kolmen

kuukauden tarvetta vastaavan monipasﬁg‘t n osa. Ei erikseen myytavaksi.
15 injektiokuiva-ainepulloa ja 15 esijé ya ruiskua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta. Kolmen
kuukauden tarvetta vastaavan moni uksen osa. Ei erikseen myytévéksi.
14 injektiokuiva-ainepulloa ja 15e8itéytettyd ruiskua, joissa jokaisessa on 1,2 ml liuotinta. Kolmen
kuukauden tarvetta vastaavan mgnipakkauksen osa. Ei erikseen myytavaksi.

5

| 5. ANTOTAPA JAJTARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

h

Ihon alle injektiol@aineen liuottamisen jalkeen (1,2 ml:aan liuotinta).
Vain kertakayttaQ
Lue pakkaussel& ennen kayttoa.

L

6. L YISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
. TTUVILTA JANAKYVILTA

i lasten ulottuville eikéd nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

27



8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

Kayttévalmis Extavia-injektioneste suositellaan kéytettavaksi valittdmasti valmistamisen jalkeen. Sen
on kuitenkin osoitettu sailyvan stabiilina 3 tuntia 2°C -8°C:n lamp6tilassa.

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET 'b

Sailyta alle 25°C. 0
Ei saa jaatya. \

L4

x>

NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTA EKSI, JOS

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKE MISTEIDEN TAI
IZ&I
TARPEEN

y -

11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE | @

Vista Building
Elm Park, Merrion Road

Dublin 4
Irlanti R @

L 4
Novartis Europharm Limited .‘q?

Q

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/08/454/009 Kolmen kuukg@arvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa
ioksjva-ainepulloa ja 45 esitaytettya liuotinruiskua.

den tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa
iva-ainepulloa ja 42 esitaytettya liuotinruiskua.

EU/1/08/454/014 Kol uukauden tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa
AZ@tiokuiva-ainepulloa ja 45 esitaytettya liuotinruiskua.

EU/1/08/454/012 Kolmen

13. ERANUMERON, "

Lot A’b

)
| 14. \q;%gEN TOIMITTAMISLUOKITTELU
L 4
L 4
SO

(157 [ JAYTTOOHJIEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Extavia

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT




PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

INJEKTIOPULLON ETIKETTI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITII)N,

\ ¥4
Extavia 250 mikrogrammaa/ml injektiokuiva-aine, liuosta varten @
beeta-1b-interferoni

Ihon alle Q
S)

| 2. ANTOTAPA 5

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA ‘

X
EXP @

L4
Kayttdvalmis injektioneste tulisi kayttaa valittomasti valmistﬁw jalkeen. Sen on kuitenkin
osoitettu séilyvan stabiilina 3 tuntia 2°C -8°C:n lampatilass;

4. ERANUMERO Q,

Lot

5. SISALLON MAARA PAINOM@AVUUTENA TAI YKSIKKOINA
N

Kéayttévalmis injektioneste sisaltaa @Nkrog (8,0 milj. 1U)/ml beeta-1b-interferonia.

<

6. MUUTA ,&

P

N
&

R4

A
(o)
AV
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ESITAYTETTYJEN RUISKUJEN LAPIPAINOLEVY

v

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI ®®

Liuotin Extavian valmistamista varten Q
1,2 ml natriumkloridiliuosta 5,4 mg/ml 0
N
2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI é’
Novartis Europharm Limited A
N \

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA Q‘
*

EXP * ,b
D

4. ERANUMERO {H
/)
Lot .
N
<
5. MUUTA

Lue pakkausseloste ennen kéyttoa. \\

&Q’Q/
&
S
@
&
* .®

&

*
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN RUISKUN ETIKETTI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITII)N,

\ Y4
Liuotin Extaviaa varten @

Ihon alle valmistamisen jélkeen.

| 2. ANTOTAPA "\/‘
.. s .. e e owe .. ‘
3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA =\
A\
EXP @ \

4.  ERANUMERO 7S

Lot Q

)

5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAAUgENA TAI YKSIKKOINA

N
1,2 ml natriumkloridiliuosta 5,4 mg/ml @

N
6.  MUUTA NS
g

0,25/0,5/0,75/1,0 sg’QQ/
S
&
@
&

&
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B. PAKKAUSSE



Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

Extavia 250 mikrog/ml injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
beeta-1b-interferoni

Lue tama pakkausseloste huolellisesti, ennen kuin aloitat taméan ladkkeen kayttamisen, silla se

siséltaa sinulle tarkeitd tietoja.

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd mydéhemmin. ,b

- Jos sinulla on kysyttavaa, kaanny laakarin, apteekkihenkilékunnan tai sairaanhoitajar@leen.

- Tama ladke on méaréatty vain sinulle eika sitd pida antaa muiden kayttoon. Se voi a
haittaa muille, vaikka heilld olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista laékérille, apteekkihenkilékunn aﬂgﬁ
sairaanhoitajalle. Tdma koskee my®os sellaisia mahdollisia haittavaikutuksid , ei ole mainittu
t&ssd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan: :Q
Mité Extavia on ja mihin sitd kaytetaan A

Mité sinun on tiedettavd, ennen kuin kaytéat Extavia-valmistett
Miten Extavia-valmistetta kdytetaan @
Mahdolliset haittavaikutukset
Extavia-valmisteen sailyttdminen

Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa ®®

Liite — Ohjeet Extavia-pistoksen ottamiseksi itse Q

1. Mité Extavia on ja mihin sita kaytetaan @

Mité Extavia on @\
Extavia on interferoneihin kuuluva ladkevalmiste; jota kaytetddn multippeliskleroosin (MS-tauti)
hoitoon. Interferonit ovat elimistén tuotta%roteuneja jotka auttavat ehkdisemaén
puolustusjarjestelmaén kohdistuvia h id, kuten virustulehduksia.

IZEEN N>

Miten Extavia vaikuttaa

Multippeliskleroosi (MS) on pit amen sairaus, joka vaikuttaa keskushermostoon ja erityisesti
aivojen ja selkaytimen tmmm& ultippeliskleroosissa tulehdus tuhoaa keskushermoston solujen
ympérill& olevan su01atupen utsutaan myeliiniksi) ja estdd hermoja toimimasta kunnolla. T&ta
kutsutaan demyellnaatloks yeliinikadoksi.

MS-taudin tarkkaa ptunneta. Elimiston puolustusjérjestelman epanormaalia vastetta pidetaan

ushermostoa vaurioittavista tekijoista.

yhtena merklttaws;Z
Keskushermoﬁl vaurioitua MS-taudin kohtauksen (pahenemisvaiheen) aikana. Se voi aiheuttaa
vdliaikaisia ahdirioita, kuten kavelemisvaikeuksia. Oireet voivat havita kokonaan tai osittain.

Beeta;%feromn on osoitettu muuttavan puolustusjarjestelmén vastetta ja siten osaltaan
a

véhe?f@p udin aktiivisuutta.
<
L 4

MﬁbExtavia auttaa hoitamaan sairauttasi:
ittdinen kliininen tapahtuma, joka viittaa MS-taudin kehittymisen suurentuneeseen riskiin:
Extavian on osoitettu viivyttdvan etenemistd varmaan MS-diagnoosiin.

Aaltomaisesti ilmeneva MS-tauti: Aaltomaisesti ilmenevad MS-tautia sairastavilla potilailla esiintyy
toisinaan kohtauksia tai pahenemisvaiheita, joiden aikana oireet ovat huomattavasti vakavammat.
Extavian on osoitettu vahentdvan seké kohtausten esiintyvyytta ettd niiden vakavuutta. Se vahentaa
MS-tautiin liittyvid sairaalajaksoja ja pidentdd pahenemisvaiheiden vélista aikaa.
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Toissijaisesti eteneva MS-tauti: Joissakin tapauksissa aaltomaisesti ilmenevad MS-tautia sairastavat
potilaat huomaavat oireidensa lisaantyvan, jolloin sairaus etenee seuraavaan, toissijaisesti etenevaksi
MS-taudiksi kutsuttuun MS-taudin muotoon. T&ssé muodossa potilaat huomaavat vammautuvansa yha
enemman riippumatta siita, esiintyyko heilld pahenemisvaiheita vai ei. Extavia voi vahentaa
pahenemisvaiheiden esiintyvyytta ja vakavuutta seka hidastaa vammautumisen etenemista.

Extaviaa kaytetaan

»  potilailla, joilla esiintyy ensimmaista kertaa oireita, jotka viittaavat MS-taudin ,D
kehittymisen suurentuneeseen riskiin. Ennen hoidon aloittamista la&kérisi sulkeg’paism
syyt, jotka mahdollisesti selittaisivat oireesi.

»  sellaisilla aaltomaisesti ilmenevad MS-tautia sairastavilla potilailla, joiII@n vuoden
aikana on esiintynyt vahintaan kaksi pahenemisvaihetta. ’\

»  toissijaisesti etenevaa MS-tautia sairastavilla potilailla, joilla esiintyy&

pahenemiskohtauksia eli sairaus on aktiivinen. Q
Ala kayta Extavia-valmistetta

- jos olet allerginen luonnolliselle tai yhdistelma-DNA-tgkniikata valmistetulle
beetainterferonille, ihmisalbumiinille tai taman ladkkeé ekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6). o

- jos sinulla on télla hetkella vakava masennus taj @urha-ajatuksia tai molempia (ks.
kohdat ”Varoitukset ja varotoimet” ja kohta 4 lliset haittavaikutukset”).

- jos sinulla on vaikea maksasairaus (ks. koh roitukset ja varotoimet”, "Muut
ladkevalmisteet ja Extavia” ja kohta 4 "Mahdolhs€t haittavaikutukset”).

Mihin Extaviaa kaytetaan ,b

uut

2. Mita sinun on tiedettéva, ennen kuin kdytat Extavia-valmist

» Kerro laédkarillesi, jos jokin néist@kee sinua.
Varoitukset ja varotoimet

Keskustele ladkarin kanssa ennen ku@y at Extavia-valmistetta:

- Jos sinulla on monoklon n gammopatia. Se on elimistdn puolustusjarjestelman
hairid, jonka vuoksi veess&’on poikkeavia valkuaisaineita. Extavia-tyyppisia ladkkeita
kaytettdessa voi tulla verisuonten (hiussuonten) toimintahairigit4 (systeeminen
hiussuonivuoto-oire d). Se voi johtaa jopa hengenvaaralliseen sokkiin (romahdukseen).

- Jos sinulla asennus tai olet masentunut tai jos sinulla on aiemmin ollut
itsemurha-aj ia. Laakari seuraa tilaasi tarkasti hoidon aikana. Jos masennuksesi ja/tai
itsemurha- set ovat vakavia, sinulle ei mééritd Extaviaa (ks. myos kohta ”Alé kéyta

Extaviaa”

iald&kkeitd), ladkérisi seuraa tilaasi tarkasti hoidon aikana (ks. myds kohta ”Muut

- Joss@a on esiintynyt kouristuksia tai otat l1adkkeita epilepsian hoitoon
evalmisteet ja Extavia” ja kohta 4 ”Mahdolliset haittavaikutukset™).

L 4
L 4

*
L 4
- ,bos sinulla on vakavia munuaisvaivoja, munuaistesi toimintaa tulisi seurata hoidon aikana.

Y

- Jos sinulla on ollut allerginen reaktio lateksille. Esitaytetyn ruiskun kérkisuojus sisaltaa
luonnonkumin (lateksin) johdannaista. T&sta syysta karkisuojus saattaa sisaltad luonnonkumia
(lateksia).
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Laakarisi on oltava tietoinen myds seuraavista seikoista kayttaessasi Extaviaa:

- Jos sinulla ilmenee eri puolilla kehoa kutinaa, kasvojen ja/tai kielen turvotusta tai
akillisen hengastymisen kaltaisia oireita. Ndma voivat olla vakavan allergisen reaktion
oireita, jotka voivat olla hengenvaarallisia.

jos sinulle tulee itsemurha-ajatuksia. Jos tulet masentuneeksi Extavia-hoidon aikana, s
tarvita erityistd hoitoa, ja ladkari seuraa tilaasi tarkasti hoidon aikana ja saattaa myos @ta
hoidon lopettamista. Jos masennuksesi ja/tai itsemurha-ajatukset ovat vakavia, sinya & hoideta
Extavialla (ks. myds kohta ”Ali kdytd Extaviaa”). 0

- Jos tunnet olosi surullisemmaksi tai epatoivoisemmaksi kuin ennen hoidon aloitta%tai

- Jos huomaat epatavallisia mustelmia, runsasta verenvuotoa loukkaant \en jalkeen tai
saat helposti infektioita. Nama4 saattavat olla oireita verisolumé&arén tai vegihiltaleméaaran
(verenhyytymista edistévét verihiutaleet) vahenemisesta veressasi. Laé@i on seurattava

tilaasi erityisen tarkasti. :
- Jos koet ruokahaluttomuutta, vasymysta, pahoinvointia, toish%.r(') sentelua, erityisesti
yleista kutinaa, ihon tai silméanvalkuaisen kellertymista tai telmaherkkyytta. Nama

oireet saattavat viitata maksaongelmiin. Maksa-arvojen mu ia esiintyi Kliinisissa
tutkimuksissa Extavia-hoitoa saavilla potilailla. Kuten muita beetainterferoni-valmisteita
kayttavilla potilailla, my6s Extavia-potilailla on raportj iintyneen harvinaisena

haittavaikutuksena vaikeita maksavaurioita, mukaam Jukiea’ maksan toiminnan pettdminen.
Vakavimpia haittavaikutuksia raportoitiin potilaill ottivat muita Ia&kkeita tai joilla oli
maksaan vaikuttavia sairauksia (esim. alkoholin vaarimkayttd, vakava tulehdus).

- Jos sinulla on sydamen rytmihairioita tai algéjojen, kuten nilkkojen tai sdarien
turvotusta, tai hengenahdistusta. Tama s&q{taa viitata sydanlihassairauteen
(kardiomyopatiaan), jota on raportoitu e@neen Extavia-hoidon aikana.

- Jos huomaat selkaan sateilevaa v%ipuaja/tai oksennat tai sinulla on kuumetta. Tama
saattaa viitata haimatulehduks reatiitti), jota on raportoitu Extavian kayton yhteydessa.
Siihen on usein liittynyt tiettyj n rasvojen (triglyseridien) maaran lisaantyminen.

»  Lopeta Extavian kdyftaminen ja kerro valittomasti laakarillesi, jos sinulla esiintyy
jotakin ndista.
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Muita Extavian kaytdn yhteydessd huomioitavia seikkoja:

- Sinulle on tehtéva verikokeita verenkuvan, veren kemiallisten arvojen ja maksaentsyymien
mé&aran maarittamiseksi. Verikokeet suoritetaan ennen Extavian kayton aloittamista,
saannollisesti Extavia-hoidon aloittamisen jalkeen ja maaraajoin hoidon aikana, vaikkei
sinulla esiintyisikaan erityisia oireita. Nama verikokeet suoritetaan MS-taudin seurannassa
normaalisti tehtyjen kokeiden liséksi. ,b

- Jos sinulla on sydansairaus, saattavat hoidon aloittamisen jalkeen usein esiintyv@
flunssan kaltaiset oireet aiheuttaa ongelmia. Extaviaa on kdytettava varoen, ja |3aK§
tarkkailee tilaasi erityisesti Extavia-hoidon aloittamisen yhteydessd, jotta sydansai

pahene. Itse Extavia ei vaikuta suoraan sydameen. \
L 4

I
si ei
- Kilpirauhasen toimintakokeita suoritetaan saanndllisesti tai jos Iéakar@o ne muuten

tarpeellisiksi. Q
- Koska Extavia sisdltda ihmisalbumiinia, sen kayttoon liittyy vi ﬂé’gauksien tartunnan
mahdollinen riski. Myoské&an Creutzfeldt-Jakobin taudin (CJD) nnan riskid ei voida taysin

sulkea pois. $

- Extavia-hoidon aikana elimist0si saattaa tuottaa neytraloiviksi vasta-aineiksi kutsuttuja
vasta-aineita, jotka voivat reagoida Extavian kanssa. E@eta, heikentavatkd ndma
neutralisoivat vasta-aineet hoidon tehoa. Neutraloiwi -aineita ei kehity kaikille potilaille.
Tall& hetkell& ei ole mahdollista maarittad, mitka % kuuluvat t&4hén ryhmaéan.

- Extavia-hoidon aikana voi ilmaantua munuw oja, jotka saattavat heikentaa
munuaistesi toimintaa. Munuaisten arpeutufmifien (glomeruloskleroosi) on myds
mahdollista. Ladkarisi saattaa suorittaa kokq'ia tarkistaakseen munuaistesi toiminnan.

- Hoidon aikana saattaa pienissa verisuofiissa esiintyd suonensisaisia hyytymia. Naméa
verihyytymét tai -tukokset voivat vib;aa munuaisiin. Niit4 voi esiintyd useita viikkoja ja
useita vuosia Extavian kayton isen jalkeen. Ladkarisi saattaa paattaa tarkistaa
verenpaineesi, veresi (verihiut@ 0n) ja munuaistesi toiminnan.

- Hoidon aikana saattaa e a ihon kalpeutta tai keltaisuutta, tai virtsasi saattaa
varjaytya tummaksi. voi mahdollisesti liittya epatavallista huimausta, vasymysta
tai hengenahdistust a voivat olla oireita veren punasolujen hajoamisesta. N&in saattaa
tapahtua useiden vii tai jopa useiden vuosien kuluttua Extavia-hoidon aloituksesta.
Laakarisi saattaa teettga verikokeita. Kerro ladkarillesi muista laakkeista, joita kaytat
samanaikaisgstiExtavia-valmisteen kanssa.

Pistoskohdan r
Sinulla toden@j esti esiintyy Extavia-hoidon aikana pistoskohdan reaktioita. Oireita ovat

punoitus, tupeetus, ihon varin muutokset, tulehdus, kipu ja yliherkkyys. Infektio pistoskohdan
ympdrilla ja rikkoutumista ja kudosvaurioita (nekroosia) raportoidaan harvemmin. Pistoskohdan
reaktipl iintyvyys vahenee yleensd ajan myota.

L 4

P dan ihon rikkoutuminen ja kudosvauriot voivat johtaa arpimuodostukseen. Jos tdma on

va , Saattavat jotkut potilaat tarvita nekroosialueen kirurgista puhdistamista (kuolleen kudoksen ja
\Eran aineksen poistamista), ihonsiirtoa on tarvittu harvemmin. Paraneminen saattaa kestaa jopa 6

kuukautta.

Pistoskohdan reaktioriskin, kuten infektioiden tai kuolion minimoimiseksi sinun on:

- kaytettava steriilid (aseptista) injektiotekniikkaa

- vaihdeltava pistosalueita jokaisen annoksen yhteydessa (ks. Liite ”Ohjeet Extavia-pistoksen
ottamiseksi itse”).
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Pistoskohdan reaktioita esiintyy yleensa harvemmin autoinjektoria kaytettdessa sekd vaihdeltaessa
pistoskohtaa. Saat laékériltasi tai sairaanhoitajalta lisatietoja.

Jos pistoskohdan iho rikkoutuu ja sen liséksi pistoskohta turpoaa tai siitd vuotaa nestetta
»  keskeytd Extavia-pistosten ottaminen ja ota yhteytta laakariisi.

»  Extavia-hoito voi jatkua, jos Kipeytyneita pistoskohtia (leesio) on vain yksi ja jos ,b
kudosvaurio (nekroosi) ei ole kovin laajamittainen. @

»  Jos sinulla on useita kipeytyneité pistoskohtia (useita leesioita), Extavia-hoit
keskeytettdva, kunnes iho on parantunut. \
L 4

Laakarin on tarkistettava injektiotekniikkasi séannollisesti, erityisesti jos pw hdan reaktioita
on ilmennyt.

Lapset ja nuoret A

Lapsilla tai nuorilla ei ole suoritettu virallisia kliinisia tutkimuksia.
12-17-vuotiaista nuorista on kuitenkin kaytettavissa joitakin tietoja, viittaavat siihen, etta
Extavian turvallisuusprofiili tdssé ikaryhmadssa on aikuisilla todetuq kaltainen. Extaviaa ei tule kayttaa
alle 12-vuotiailla lapsilla, silla kaytosta tassa ikaryhmassa ei oje tietoja.

L 4
Muut laakevalmisteet ja Extavia o
Kerro laékérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaill @tat, olet askettéin kayttanyt tai saatat
kayttdd muita laakkeita. «&

Virallisia yhteisvaikutustutkimuksia, joissa olisi.selv@ Extavian vaikutusta muihin la&kkeisiin tai
niiden vaikutusta Extaviaan, ei ole suoritettu. \

Extaviaa ei saisi kayttdd muiden immunomodu%{oreiden (elimistdn puolustusjarjestelmén toimintaa
muokkaavat ladkkeet) kuin kortikosteroid}%i ACTH:n (tulehdusta vahentavié ladkkeitd) kanssa.

Extaviaa on kaytettava varoen seura@ékkeiden kanssa:

- ladkkeet, joiden poistoon eli sta tarvitaan tiettyd maksaentsyymijarjestelmaéa
(sytokromi P450 -jarjestelmia), kuten esimerkiksi epilepsialadkkeet (esim. fenytoiini).
- verisolujen tuotantoo% ttavat ladkkeet.

Extavia ruuan jajuoma?ﬂq sa
Extavia ruiskutetaan ih , joten sydmisella tai juomisella ei oleteta olevan mitdéan vaikutusta

Extavian vaikutuks@ﬁa.

Raskaus ja imet@
Jos olet raskaq%t metat, epéilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
laékarilta taw ista neuvoa ennen tdman ladkkeen kayttoa.

Vastagh%’vsiin tai imevaisiin ei ole odotettavissa haitallisia vaikutuksia. Extaviaa voi kayttaa
imety, ikana.

L 4
L 4
Aj@en ja koneiden kaytto
ia saattaa aiheuttaa haittavaikutuksia keskushermoston toiminnalle (ks. Kohta 4 ”Mahdolliset
haittavaikutukset”). Jos olet erityisen altis téllaisille vaikutuksille, timé saattaa vaikuttaa kykyysi ajaa
ja kayttad koneita.

Extavia sisaltdd natriumia
Tama ladkevalmiste sisaltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per ml eli se on olennaisesti natriumiton.
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3. Miten Extavia-valmistetta kaytetaan
Extavia-hoito tulee aloittaa multippeliskleroosin hoitoon perehtyneen la&kérin valvonnassa.

Kéyta tata laaketta juuri siten kuin laékéri on maarannyt. Tarkista ohjeet laakarilta tai apteekista, jos
olet epadvarma.

Suositeltu annos on joka toinen paiva (kerran kahden pdivan valein) 1,0 ml kayttovalmista Extayia-
injektionestetta (ks. liite ”Ohjeet Extavia-pistoksen ottamiseksi itse”) ruiskutetaan ihon alle
(subkutaanisti). Tdm& maara vastaa 250 mikrogrammaa (8,0 milj. 1U) beeta-1b-interfero

Hoito aloitetaan tavallisesti pienelld 0,25 ml:n (62,5 mikrogramman) annokse@ostasi
lisataan vahitellen tdyteen 1,0 ml:n (250 mikrogramman) annokseen. ¢

Annosta tulee lisatd joka neljannelld pistoskerralla neljassa vaiheessa (0,25 ml, Dﬂrp ;0,75 ml,

1,0 ml). Laakarisi paattaa kanssasi hoidon alussa kokemiesi haittavaikutusten@tgan, muutetaanko
annosvaleja.

Pistoksen valmistelu *
Ennen pistadmista Extavia-injektioneste valmistetaan liuottamalla tidpullossa oleva Extavia-
kuiva-aine esitdytetyn ruiskun sisaltdmalla liuotinnesteell, jota on@ Taman tekee hoitava
ladkari tai sairaanhoitaja, tai voit tehda sen myos itse sitten, kyn olet harjoitellut huolellisesti.

L 4
Taman pakkausselosteen kadntopuolella olevassa liitteessi’s %aan yksityiskohtaisesti, miten
Extavia ruiskutetaan ihon alle. Ohjeissa selostetaan m "!,&en Extavia-injektioneste valmistetaan
pistdmista varten. &

Pistoskohtaa taytyy vaihtaa saannollisesti. Katso k 2 ”Varoitukset ja varotoimet” ja noudata
tadman pakkausselosteen kdantopuolen kohdassa ’ﬁ&toskohtien vuorottelu” annettuja ohjeita.

Hoidon kesto
Tall& hetkell4 ei tiedetd, kuinka kauan Ex -hoitoa tulisi jatkaa. Hoitava laakari paattaa hoidon

pituuden yhdessa sinun kanssasi. \\

Jos kaytat enemman Extavia-valn@etta kuin sinun pitaisi
MS-taudin hoitoon suositellun E@—annoksen moninkertainenkaan antaminen ei ole aiheuttanut
hengenvaaraa.

»  Otayhteyttad Iaak‘éﬁ@os pistit liian paljon Extaviaa tai pistit sita liian usein.
Jos unohdat kayttaa«Extavia-valmistetta
Jos unohdat ottaa pi n oikeaan aikaan, sinun on otettava se heti kun muistat ja sitten seuraava

pistos 48 tuntia s een.

Al4 pista ka@étaista annosta korvataksesi unohtamasi kerta-annoksen.

Jos lgp tavia-valmisteen kayton
Jos | ai haluat lopettaa hoidon, keskustele asiasta ladkéarisi kanssa. Extavian k&yton lopettamisen
el aiheuttaneen akillisid vieroitusoireita.

\/ Jos sinulla on kysymyksia taman ladkkeen kéaytosta, kadnny ladkarin, apteekkihenkilékunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.
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4, Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki ladkkeet, timakin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niita saa.

Extavia voi aiheuttaa vakavia haittavaikutuksia. Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, joita ei ole
tassd pakkausselosteessa mainittu, tai kokemasi haittavaikutus on vakava, kerro niista laakarille,

apteekkihenkil6kunnalle tai sairaanhoitajalle. ,b
»  Ota valittomasti yhteytta ladkariisi ja keskeytd Extavian kaytto: @
- jos sinulle tulee eri puolilla kehoa ilmenevén kutinan, kasvojen ja/tai kielen turv: Qn tai
akillisen hengéstymisen kaltaisia oireita. \
L 4
- jos tunnet olosi huomattavasti surullisemmaksi tai epatoivoisemmaksi kuiensten hoidon
aloittamista tai jos sinulle tulee itsemurha-ajatuksia. Q
- jos huomaat epétavallisia mustelmia, runsasta verenvuotoa loukka isen jalkeen tai saat

helposti infektioita.

- jos sinulla esiintyy oireita kuten ruokahaluttomuus, v'asymy@nvointi, toistuva oksentelu,
erityisesti yleinen kutina, ihon tai silmanvalkuaisen kellgrtymifen tai mustelmaherkkyys.
L 4

- jos sinulla on syddmen rytmihairioiti tai alaraajojen, %ilkkojen tai s@drien turvotusta, tai
sinulla on hengenahdistusta.

- jos huomaat selkaan sateilevaa vatsakipuajaltwgnat tai sinulla on kuumetta.
»  Kerro valittomasti laakarillesi: ’\

- jos saat jonkin seuraavista oireista tai kag{nama oireet: vaahtoava virtsa, uupumus, turvotus
etenkin nilkoissa ja silmaluomissa,@pn nousu, silld ndma oireet voivat olla merkkeja
mahdollisesta munuaisongelma\\

Hoidon alussa haittavaikutukset ova@sié, mutta yleensa ne vahenevit hoidon jatkuessa.
Yleisimpii haittavaikutuksia &

»  Flunssan kaltaiset’o@ kuten kuume, vilunvaristykset, nivelkivut, sairauden tunne, hikoilu,
paansarky tai lihagsarky. Naité oireita voidaan vahentaa parasetamolilla tai

tulehduskipuﬂ 14, kuten ibuprofeenilla.

| Pistoskohc@eaktiot. Oireita voivat olla punoitus, turvotus, ihon varin muutokset, tulehdus,
infektio&u, yliherkkyys, kudosvaurio (nekroosi). Katso kohdasta 2 ”Varoitukset ja
varotomget™ lisdtietoja siitd, miten pistoskohdan reaktioiden yhteydessd tulee toimia. Reaktioita
voidal ihentdd autoinjektoria kayttamalla sekd vaihdeltaessa pistoskohtaa. Kysy ladkariltasi,
b&m’ h

| enkilokunnalta tai sairaanhoitajalta lisatietoja.

*

asteittainen lisdédminen hoidon alussa on suositeltavaa haittavaikutusriskin pientdmiseksi
(ks. kohta 3 "Miten Extaviaa kdytetddn”).
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Seuraava haittavaikutusluettelo perustuu raportteihin Extaviaa koskevista kliinisista
tutkimuksista ja markkinoilla olevan tuotteen raportoiduista haittavaikutuksista.

>

L 4

*

Hyvin yleinen (saattaa esiintya useammalla kuin yhdella kayttajalla kymmenesté):

veren valkosolujen vaheneminen,
paansarky,
unihairioé (unettomuus),

°
vatsakipu, fo
W,

tietyn maksaentsyymin (alaniiniaminotransferaasin eli ALAT) maaran nousu (tod

verikokeissa),
ihottuma, \0
L 4

ihosairaus, \
lihaskivut (myalgia), XU
lihasjaykkyys (hypertonia), Q
nivelkipu (artralgia),

tihentynyt virtsaamistarve, %
reaktiot pistoskohdassa (kuten punoitus, turvotus, ihon varin mu@ul hdus, Kipu,

infektio, allerginen reaktio (yliherkkyys)),
flunssan kaltaiset oireet, kipu, kuume, vilunvaristykset, nesteen‘kerédantyminen

kasivarsiin tai jalkoihin (perifeerinen 6deema), voimien, heikkous tai heikkeneminen

(astenia). ’@
*
L 4

Yleinen (saattaa esiintya enintédan yhdella kéy@xymmenesta):

turvonneet imusolmukkeet (lymfadenopatia),
veren punasolujen mééaré voi véhentyé (arlemia@

kilpirauhasen toimintahdirio (se voi tuottaa‘ﬁ@n vahan hormonia) (hypotyreoosi),
painonnousu tai -lasku,

sekavuus,

epénormaalin nopea sydamensyke wardia),

kohonnut verenpaine (hyperte

tietyn maksaentsyymin (aspartaaftiagminotransferaasin eli ASAT) maaran nousu (todetaan
verikokeissa),

hengdastyminen (dyspnea),

maksan tuottaman punéstavar keltaisen pigmentin (bilirubiini) maara veressa saattaa lisaantya

(todetaan verikokei.ss%

ihosta tai Iimakalvo§\ olla olevat turvonneet ja tavallisesti kutiavat ldiskat (urtikaria),
kutina (pruritus)
hiusten lahtd,(a

kuukautishairi enorrhagia),
runsas koh@envuoto (valivuodot) erityisesti kuukautisten vélilla,

impoter]§s§
ihon w uminen ja kudosvaurio (kuolio) pistoskohdassa (ks. kohta 2 ”Varoitukset ja
varqt ),

r ipu,

vointi.

&
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»  Melko harvinainen (saattaa esiintya enintéddn yhdella kayttajalla sadasta):

- verihiutaleiden (jotka auttavat verta hyytymdaan) mééra voi vahentya (trombosytopenia),

- tiettyjen veren rasvojen (triglyseridit) méaré veressa saattaa lisaéntya (todetaan verikokeissa),
ks. kohta 2 ”Varoitukset ja varotoimet”,

- itsemurhayritykset,

- mielialan vaihtelut,

- kouristukset, ,b

- tietyn maksan tuottaman entsyymin (gamma-GT) maara veressa saattaa lisaantya (to@n
verikokeissa),

- maksatulehdus (hepatiitti),

- ihon varin muutos,
- munuaisvaivat, kuten arpeutuminen (glomeruloskleroosi), jotka voivat heil(e%
munuaistesi toimintaa. &

»  Harvinainen (saattaa esiintya yhdella kayttajalla tuhannesta): Q

- pienissa verisuonissa esiintyvét veritukokset, jotka voivat vai kutbaxunuaisiisi (tromboottinen
trombosytopeeninen purppura tai hemolyyttis-ureeminen oire a). Oireita saattavat olla
mustelmien lisd&ntyminen, verenvuoto, kuume, &arimmaineg héikkous, heitehuimaus tai
pyorrytys. Laakarisi saattaa |0ytaa muutoksia veressasi ja muntraistesi toiminnassa.

- vakavat allergiset (anafylaktiset) reaktiot, ¢

- kilpirauhasen toimintahairio, se voi tuottaa liikaa hafj (hypertyreoosi),

- vaikea ruokahaluttomuus, joka johtaa painon lask oreksia),

- sydénlihassairaus (kardiomyopatia), b

- akillinen hengenahdistus (bronkospasmi), @(

- haimatulehdus (pankreatiitti), ks. kohta 2 ”Var set ja varotoimet”,

- maksan toimintah&irid (maksavaurio [mukasglukien hepatiitti], maksan vajaatoiminta).

»  Tuntematon (koska saatavissa oleva ti@ai riitd esiintyvyyden arviointiin):

- veren punasolujen hajoaminen ﬁ\ yttinen anemia),
- pienten verisuonien (kapillaari i hiussuonien) toimintahdiridita voi kehittya Extavian

kaltaisten ladkkeiden kayton dessé (systeeminen hiussuonivuoto-oireyhtyma),
- masentuneisuus, ahdistune ,

- huimaus,
- epasaannollinen, nop men lyonti tai tykytys (palpitaatio),
- verisuonien Iaajenem'ﬁe (vasodilataatio) johtuva punoitus ja/tai kasvojen punoitus,

- keuhkojen veris voimakas kaventuminen, jolloin verenpaine sydamesta keuhkoihin verta
kuljettavissasu@nissa kohoaa (keuhkoverenpainetauti). Keuhkoverenpainetautia on havaittu eri
aikoina hoim essa, jopa useita vuosia Extavia-hoidon aloittamisen jélkeen.

- pahoinvoin‘b

- oksentelu,
- ripuli
- iho L@kasvojen ihon punoitus, nivelkipu, kuume, heikotus ja muut l1a&kkeen
mat oireet (I4&kkeen aiheuttama punahukka),

utishairiot,

ilu.

\dg'ytavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté 1aékérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tamaé koskee myos kaikkia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan liitteessa V luetellun kansallisen
ilmoitusjarjestelman kautta. lImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa
tdman la&kevalmisteen turvallisuudesta.
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5. Extavia-valmisteen sailyttaminen
Ei lasten ulottuville eik& nakyville.

Ala kayta tata laaketta pakkauksessa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran (EXP) jalkeen. Viimeinen
kayttopaivamaara tarkoittaa kuukauden viimeisté paivaa.

Sdilytd alle 25 °C. Ei saa jaatya.

Kéyta Extavia-injektioneste valittémasti liuottamisen jalkeen. Jos se ei kuitenkaan ole m i:lsta,
kayttovalmis liuos séilyy kayttokelpoisena 3 tuntia jadkaapissa (2 °C-8 °C).

Ala kayta tata laaketts, jos huomaat siina hiukkasia tai sen véri on muuttunut. '%

Ladkkeit4 ei pida heittdd viemariin eika havittaa talousjatteiden mukana. Kys@tamattbmien
laékkeiden havittamisestd apteekista. N&in menetellen suojelet luontoa. :

6. Pakkauksen sisalto ja muuta tietoa \
Mita Extavia sisaltaa .
- Vaikuttava aine on beeta-1b-interferoni. Yksi injektigﬁ isaltdd 300 mikrogrammaa

(9,6 milj. 1U) beeta-1b-interferonia. 1 millilitra kay: sta liuosta sisaltaa
250 mikrogrammaa (8,0 milj. IU) beeta-1b-interfe

- Muut aineet ovat
- kuiva-aineessa: mannitoli ja ihmisalburr@
- liuottimessa: natriumkloridi, injektionesteiSiin kaytettava vesi.

Esitaytetyn ruiskun kérkisuojus sisaltaa Iuonno@lnin (lateksin) johdannaista. Tasta syysta
karkisuojus saattaa sisaltda luonnonkumia (lateksia).

Ladkevalmisteen kuvaus ja pakkausﬁhI
Extavia on injektiokuiva-aine ja Iiuo@ osta varten.

Injektiokuiva-aine on variltdan :@Ista tai kellanvalkoista.
Extavia-injektiokuiva-aine o tu 3 ml:n injektiopulloon.
Liuotin on kirkas/variton Jiugs?

Liuotin Extavian liuotta N on pakattu 2,25 ml:n esitaytettyyn ruiskuun, joka sisaltaa 1,2 ml
natriumkloridi-injekti tettd 5,4 mg/ml (0,54 % wiv).

Extavia-pakkaus %

- 5 injektiopulloa, jotka sisaltavat beeta-1b-interferonia, ja 5 esitdytettya liuotinruiskua

- 14 injekh'&uloa, jotka sisaltavat beeta-1b-interferonia, ja 14 esitaytettya liuotinruiskua
ippulloa, jotka sisaltdvat beeta-1b-interferonia, ja 15 esitdytettyd liuotinruiskua
1opulloa, jotka sisaltdvat beeta-1b-interferonia, ja 15 esitdytettyd liuotinruiskua

— o @h’uen kuukauden tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa 42 (3x14) injektiopulloa, jotka
isdltavat beeta-1b-interferonia, ja 42 (3x14) esitaytettya liuotinruiskua.

Kolmen kuukauden tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa 45 (3x15) injektiopulloa, jotka
sisaltavat beeta-1b-interferonia, ja 45 (3x15) esitdytettyd liuotinruiskua.

- Kolmen kuukauden tarvetta vastaava kerrannaispakkaus, jossa 42 (3x14) injektiopulloa, jotka
sisaltavat beeta-1b-interferonia, ja 45 (3x15) esitdytettyd liuotinruiskua.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamatt4 ole myynnissa.
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Myyntiluvan haltija
Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanti

Valmistaja

Novartis Pharma GmbH @

Roonstrasse 25
D-90429 Nirnberg 0
Saksa ’\

Lisatietoja tastd ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustw&}

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Novartis Pharma N.V. SIA Novartis Balti uvos filialas
Tél/Tel: +322 246 16 11 Tel: +370 5 269
Bbarapus Luxembour@mburg
Novartis Bulgaria EOOD Novartig Phar
Temn.: +359 2 489 98 28 TeI/Tef 22461611
Ceska republika M %rszag
Novartis s.r.o. N@Qis Hungéria Kft.
Tel: +420 225 775 111 @ +36 1 457 65 00

2 4
Danmark Malta
Novartis Healthcare A/S Novartis Pharma Services Inc.
TIf: +45 39 16 84 00 Tel: +356 2122 2872

Deutschland Nederland

Novartis Pharma GmbH \\ Novartis Pharma B.V.
<
g
L

Tel: +49 911 2730 Tel: +31 88 04 52 111

Eesti
SIA Novartis Baltics Ees
Tel: +372 66 30 810

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

EMada Osterreich

Novartis (Hellas) \ .E. Novartis Pharma GmbH
TnA: 430 210 2 12 Tel: +43 1 86 6570

Espafia Polska
Novartisg@céutica, S.A. Novartis Poland Sp. z 0.0.

Tel 06 42 00 Tel.: +48 22 375 4888
Portugal
is Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
w +33 15547 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Romania
Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01
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Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Novartis Farma S.p.A.
Tel: +3902 96 54 1

Kvnpog

Novartis Pharma Services Inc.
TnA: +357 22 690 690
Latvija

SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonléahteet

Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euro

http://www.ema.europa.eu
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Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50

Slovenska republika
Novartis Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 5542 5439

Suomi/Finland @
Novartis Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200 0

Sverige ’§

Novartis Sverige AB &

Tel: +46 8 732 32 00 Q

United Kingdom ( ern Ireland)
Novartis Ireland kiited

Tel: +44 1276&7

.~,b’b

@eviraston verkkosivulla
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Liite: OHJEET EXTAVIA-PISTOKSEN OTTAMISEKSI ITSE

Seuraavissa ohjeissa ja kuvissa kerrotaan, miten Extavia-injektioneste valmistetaan ja miten voit itse
pistad Extavia-pistoksen. Lue ohjeet huolellisesti ja noudata niita kohta kohdalta. Hoitava laakari tai
sairaanhoitaja neuvoo ja auttaa sinua oppimaan toimenpiteen. Al4 yrita pistaa itse, ennen kuin tiedat,
miten injektioneste valmistetaan ja osaat pistamistekniikan.

OSA I: VAIHEKOHTAISET OHJEET ,b
Tamaé ohje koostuu seuraavista eri vaiheista: @

A)  Yleiset ohjeet

B)  Pistoksen esivalmistelut 0

C) Injektionesteen valmistamisvaiheet ja ruiskuun vetdminen ¢

D) Pistoksen pistaminen manuaalisesti (pistoksen pistamiseksi ExtaviPrD@-autoinjektorin

avulla, ks. autoinjektorin mukana tulevat kayttoohjeet)

A)  Yleiset ohjeet :A

. Nain paaset hyvaan alkuun!

Tulet huomaamaan, ett4 hoidostasi tulee muutamassa viikossa, luonndtlinen osa tavallisia rutiinejasi.
Kun aloitat, seuraavista vinkeisté voi olla sinulle hyotya: ’@
L 4

josta ne on aina helppo loyt&a.

L 4
- Séilyta Extaviaa ja muita tarvikkeita poissa Iaster& t4 ja ulottuvilta ja sopivassa paikassa,
Lisétietoja sidilytysolosuhteista, ks. pakkaussel@ kohta 5 ”Extavian sidilyttdminen”.

- Pyri ottamaan pistos joka pdivd samaan k‘ aikaan. Siten pistoksen ottamisaika on helpompi
muistaa ja pistamiseen on helpompi varé@uhallinen aika, jolloin sinua ei hairita.
Lisétietoja Extavian kiytostd on pakkausselosteen kohdassa 3 ”Miten Extaviaa kéytetdan”.

- Valmista annos vasta sitten, k N Imis pistokseen. Pistos on otettava heti Extavia-injektion
valmistamisen jalkeen (jos tét% td ei kdytetd valittdmasti, katso sailytysohjeet
pakkausselosteen kohdasta 5 ’@ﬁvian séilyttdminen”).

o Tarkeita vinkkeja muistettavaksi
L 4
- Toimi johdonmukai%@ kéyta tatd ladkettd pakkausselosteen kohdassa 3 ”"Miten Extaviaa
kaytetdan” kuvatudllatavalla. Tarkista annoksesi aina kahdesti.
- Pidé ruiskut ja réiskujen jateséilio aina poissa lasten nakyvilta ja ulottuvilta. Laita tarvikkeet
I_l_Jkittuun pai - mikéali mahdollista.
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B) Pistoksen esivalmistelut
° Pistoskohdan valinta

Valitse pistoskohta ennen injektioliuoksen valmistamista. Pisté tdma ladke ihon ja lihaksen valiseen

rasvakerrokseen (ts. subkutaanisesti noin 8-12 mm ihon alle). Paras pistoskohta on 16ysa ja pehmeda

kudos, joka ei sijaitse nivelten, hermojen tai luiden laheisyydessd. Hyvia pistoskohtia on esimepkiksi
vatsassa, kasivarsissa, reisissa tai pakaroissa.

Tarkeaa: Q’O

Esitaytetyn ruiskun karkisuojus sisaltdad luonnonkumin (lateksin) johdannaista. T&sté @a
kérkisuojus saattaa sisaltdd luonnonkumia (lateksia). Jos olet allerginen Iateksille,'l% stele ladkarin

kanssa ennen kuin kéytat Extavia-valmistetta. &

Al ruiskuta ladketta kohtaan, jossa on kohouma, paukama, kiintea kyhmy téj j0ssa tuntuu kipua. Al
kéyta aluetta, jossa iholla on varimuutoksia, painauma, arpimuodostusta a iho on rikki. Kerro
laékarille tai sairaanhoitajalle naistd tai muista epatavallisista havainnoistasi.

Valitse jokaiselle pistokselle uusi pistoskohta. Jos sinun on vaikea@johonkin pistoskohtaan, voit
pyytaé perheenjasentd tai ystdvaé auttamaan sinua. Liitteen (ks.osa I1¥’Pistoskohtien vuorottelu™)
lopussa olevassa kaaviossa kuvattua pistosjarjestelmaa kéyttéd@aat ensimmaisend kaytetylle
alueelle 8 pistoksen (16 vuorokauden) jalkeen. Pistospaikk% ihtelu antaa pistoskohdalle aikaa
palautua ennen seuraavaa pistosta.

Lis&ohjeita pistoskohdan valitsemiseen on tdman liit pussa olevassa pistoskohdan
vuorotteluaikataulussa. Liitteessa on myds esimerkki pistoskalenterista (ks. liite osa I11). Pystyt sen
avulla seuraamaan, milloin olet kayttanyt mitékin*p'étoskohtaa.

. Pistos

Tarvitset lddkevalmisteen: \®
° 1 Extavia-injektiopullo figjektiokuiva-aine, liuosta varten)
° 1 esitaytetty ruisku, j isaltad Extavia-injektionesteen valmistamiseen tarvittavan
liuottimen (natriu idiliuos)

Injektionesteen valmistamis@a pistoksen antamiseksi tarvitset ExtaviPro 30G -vélinesarjan
(toimitetaan erikseen), joka siséltad seuraavat valineet ja niiden kayttoohjeet:

. injektiop ittimet la&kkeen kayttdon valmistamista varten

. 30 ga injektioneulat l1a&kkeen pistdmistad varten

. aIko% ostutettuja puhdistuslappuja.

Tarvitset myés-j%sailién kaytetyille ruiskuille ja neuloille.

Taméandas annosteluun tarkoitetun valinesarjan 30 gaugen injektioneuloja voidaan kayttaa
injektoi a joko manuaalisesti TAI ExtaviPro 30G -autoinjektorilla.
L 4

inon desinfiointiin asianmukaista apteekkihenkilékunnan suosittelemaa desinfiointiainetta.

Y
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C) Injektionesteen valmistamisvaiheet ja ruiskuun vetaminen

1 - Pese kétesi ensin perusteellisesti saippualla ja vedella.

,O’b

2 - Poista Extavia-injektiopullon repaisysuojuskorkki n Qﬂéllé
se pois paikaltaan. Kayté injektiopullon avaamisee sijaan
peukaloa, sill4 kyntesi saattaa katketa pulloa avate%sk eta

injektiopullo poydalle. &

3 — Pyyhi yhdensuuntaisella pyyhkaisyTta in}ektiopullon suu
alkoholilla kostutetulla puhdistusla Jaté puhdistuslappu

pullon suulle.

(e,
R

4 - Repdise auki ja po@njektiopullon liittimen pakkauksen
kansi. Al ota in':ékgiopullon liitinta pakkauksesta.

ta puhdistuslappu injektiopullon suulta.
ayta pakkausta tarttuaksesi injektiopullon liittimeen. Kiinnita se
@jektiopulloon painamalla sitd alaspdin, kunnes liitin painuu
\ njektiopullon suuhun ja lukittuu sen ymparille.

6 - Pidé tiukasti kiinni pakkauksen reunoista ja poista ja hévita se.
Varmista samalla, ettd injektiopullon liitin pysyy
kiinnittyneena injektiopulloon.
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n N 7 - Ota liuotinnestetta sisaltdva esitaytetty ruisku pois
) pakkauksesta. Taita irti ja havita ruiskun karki.

\ Huom: - Ala koske ruiskun paljaaseen karkeen. Al4 paina mantaa.
/

" -. 8 - Pida tiukasti kiinni injektiopullosta ja liittimesta ja kiinni@

ruisku kiertdmélla se kokonaan injektiopullon liittimeen. Q
Ruisku ja injektiopullo on nyt liitetty kiinni toisiinsa. 0

N
&
N

9 - Pida yhteenliitettya ruiskua ja injektio ieman kallellaan.
Paina ruiskun manté hitaasti alas siten, étté=heste valuu kylkeé
pitkin alas injektiopulloon.
Ruiskuta koko liuotinneste injektiopulloon.
Huom: Al4 ravista injektiopullo koska silloin saattaa muodostua
lilkaa vaahtoa. .

(e

ruiskua ja injektiopul rovaisesti, kunnes injektiokuiva-aine on
liuennut kokonaan nesteeseen.
Huom: Ala rav%Nektiopulloa.

10 - Tartu pulloon peuEﬁ@ja sormilla. Pyorittele yhteenliitettya

: Mikali liuoksessa on hiukkasia tai se on varjaytynyt, heita
sguois ja aloita alusta pakkauksessa olevalla uudella ruiskulla ja
jektiopullolla.
\ 0s nesteessa on liikaa vaahtoa (mika voi olla mahdollista, jos
N injektiopulloa on ravistettu tai pyoritetty liian voimakkaasti), anna
injektiopullon olla rauhassa, kunnes vaahto asettuu.

12 - Ménté on saattanut liikkua, joten varmista, etta se pysyy
taysinalas painettuna ennen kuin siirryt seuraavaan vaiheeseen.

13 - K&anna ruisku ja injektiopullo niin, etta injektiopullo on
ylh&éalla. Veda kaikki liuos ruiskuun vetamalld méntéa hitaasti.
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14 - Poista kaikki mahdolliset ilmakuplat naputtamalla ruiskua
varovasti. Tyonna méanta 1 ml:n merkkiin (tai ladkarin sinulle
mé&ardédmaan tilavuuteen) saakka.

Huom: Méntéé pitad ehka liikuttaa edestakaisin muutaman kerran,
jotta varmistetaan, etta ruiskuun ei jaa yhtaan ilmakuplia ja ettéd

siind on 1 ml liuosta.

15 - Kierrd ruisku irti, niin ettd injektiopullon liitin ja& @
injektiopulloon.

Pane injektiopullo ja jaljelle jaanyt kayttdmaton liuos j& ioon.
N

16 - Ota injektioneula pakkauksestaan ja %se tiukasti kiinni

ruiskun karkeen. @

ikoilleen. Olet nyt valmis pistdmaan
jtsellesi tai kayttdmaén ExtaviPro
avia-valmisteen antamiseen.

<
*

17 - Jata neulan korkki
manuaalisesti pistok
30G —autoinjektoiq

<
ﬁt\,a?isen jalkeen

ia-pistosta heti, voit sdilyttaa kayttévalmista liuosta

t0d. Liuos ei saa jaatya ja se on kdytettdva kolmen tunnin
Imen tunnin kuluessa, havita se ja valmista uusi injektio.
lloa késissési ennen pistamistd kivun vélttamiseksi.

Injektionesteen sdilyttéminen v
Jos et jostain syysta voi pistaé
jadkaapissa kolme tuntia e

kuluessa. Jos et kdyta Iiuz

Lammita ruiskua tai inje

L
@
L4
o)

&
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D) Pistoksen pistaminen manuaalisesti (pistoksen pistamiseksi ExtaviPro 30G -autoinjektorin
avulla, ks. autoinjektorin mukana tulevat kayttoohjeet)

1 - Valitse pistoskohta (ks. kohta ”’Pistoskohdan valinta” ja selosteen
loppuosassa olevat kaaviot) ja merkitse se pistoskalenteriin.

2 - Pyyhi pistoskohdan iho alkoholiin kostutetulla puhdistl%@lja

N
anna sen kuivua. Havita puhdistuslappu.
N
™ 3 - Irrota neulan suojus vetamall, ei kierté $
L4
*

L 4
L 4
4 —Jos mahdollista@c;esinfioidun pistoskohdan iho hellavaroin

poimulle (jolloin se e jonkin verran koholle).

-
‘ O\ 5 - Pida ruiskugnginni kynan tai tikan tavoin ja tydnna injektioneula
ihoon nopeal@ rmalla liikkeella 90 asteen kulmassa.

6 - Ruis la&ke ihon alle (painamalla ruiskun ménta hitaasti ja

- tasa% kunnes ruiskun séilio tyhjenee taysin).
)

7 - kaytetty ruisku jatesailioon.
"
N4
&
A’O
N
SO

&

*
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OSA I1: PISTOSKOHTIEN VUOROTTELU

Valitse aina uusi kohta jokaiselle pistokselle, sill& pistospaikkojen vaihtelu antaa alueelle aikaa
palautua seké estad tulehduksia. Ohjeita sopivan pistospaikan valintaan on tdmén liitteen
ensimmaisessé osassa. On hyva valita pistoskohta jo ennen injektionesteen valmistamista. Oheisessa
kaaviossa esitetty pistoskalenteri auttaa sinua vuorottelemaan kohtia riittavasti. Esimerkiksi, jos annat
ensimmaisen pistoksen vatsan alueen oikealle puolelle, valitse vasen puoli seuraavaa pistosta vaeien,
siirry sitten oikeaan reiteen kolmatta pistosta varten, ja niin edelleen kaaviota seuraten, kunn i&
mahdollisimman monia sopivia ruumiinosia on kaytetty. Pida kirjaa pistoskohdista ja —ajois%
merkitseméalla ne esimerkiksi pistoskalenteriin.

Kuvattua pistosjarjestelméaé kayttéen palaat ensimmaisena kaytetylle alueelle (esi issd’vatsan
alueen oikealle puolelle) 8 pistoksen (16 vuorokauden) jalkeen. Tété kutsutaan v lujaksoksi.
Esimerkkiaikataulussamme jokainen alue on jaettu kuuteen pistoskohtaan (jollo@aan yhteensé
48 pistoskohtaa): vastaavan alueen vasempaan ja oikeaan osaan seka yla-, ke@a alaosaan. Kun
palaat tietylle alueelle yhden vuorottelujakson jélkeen, valitse pistoskohta, | n mahdollisimman
kaukana ensimmadisesta pistoskohdasta. Jos alue kipeytyy, keskustele hoi &akarin tai
sairaanhoitajan kanssa uusien pistoskohtien kayttamisesta.

Vuorotteluaikataulu: @

Pistoskohtien vuorottelun helpottamiseksi suosittelemme plsﬁﬁydan ja -ajan merkitsemistd muistiin.
Voit kayttd4 seuraavaa vuorotteluaikataulua.

Kay kaikki vuorottelujaksot vuorotellen l&pi. Kussakin jaks®ssa on 8 pistosta (16 vuorokautta), jotka
annetaan alkaen alueelta 1 ja paattyen alueelle 8. No alla tata jarjestysta jokaisella alueella on

aikaa palautua ennen seuraavaa pistosta. v

Vuorottelujakso 1: Kunkin alueen ylava@a

Vuorottelujakso 2: Kunkin alueen alaoikeaosa

Vuorottelujakso 3: Kunkin alueen l@asen osa
k

Vuorottelujakso 4: Kunkin alu N ea 0sa
Vuorottelujakso 5: Kunkin al vasen o0sa
Vuorottelujakso 6: Kunkin al keskioikea osa
. \(o

&

N
/o)
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OSA 111: EXTAVIA-pistoskalenteri
Ohjeet pistoskohtien ja -aikojen kirjaamiseksi
- Aloita ensimmaiselld pistoksellasi (tai viimeiselld pistoksella, jos et ole uusi Extavia-kayttaja).

- Valitse pistoskohta. Jos olet jo aiemmin kayttanyt Extaviaa, aloita alueesta, jota et ole k&ytianyt
viime vuorottelujaksossa (ts. viimeiseen 16 vuorokauteen).

- Kun olet pistényt pistoksen, merkitse pistospaikka ja -aika pistoskalenterin tauluk\@;Es.

esimerkki: Pistoskohtien ja -aikojen seuranta). o
N
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VUOROTTELUAIKATAULU:

Jatd 10-15 cm
1 vali olkap&ahan
N\
Oikea kasivarsi Nz 1 Jata 10-15¢cm
(Ylempi takaosa) . vali kyynarpaahan

\\/]qfe? mkga:_ puoli N [, 2 - ! A Vatsan vasen puoli
(Jata 5 cm vali Jata 10-15 cm (Jata 5 cm vali

napaan) vgh . \ K¢ napaan)
nivustaipeeseen A '

B 4
\ Q Vasen reisi

Oikea reisi

I P FRRERE (R

Jata 10-15cm | i
vali polveen

<

1| |
Q2 |
e
<9\ 2
-
Vaser@tara \ | Oikea pakara
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ESIMERKKI PISTOSKALENTERISTA:

Pistoskohtien ja -aikojen kirjaaminen

o

Jatd 10-15 cm vali

Oikea kasivarsi Vasen kasivarsi

olkapaéahén
04 (2. / /\ 0G (2.
N
) Jata 10-15 cm vali N
= (/(?_ kyynéarpaahan & :
Vatsan oikea puoli N . \@sen puoli
0B Az i
Jata 10-15 cm véli
Oikea reisi nivustaipeeseen 4 . | Vasen reisi
*
ke ; M [h2
Jata 10-15 cm ¢
vali polveen

N\
2
"
X2
Vasen p a\

A

A

N
.~,O’Z>
N

i
!
£
Z
0
Q
~
c
K|
©
~

Oikea pakara

AG(hz
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