LIHTE

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

NovoSeven 1 mg (50 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten

NovoSeven 2 mg (100 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
NovoSeven 5 mg (250 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
NovoSeven 8 mg (400 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
NovoSeven 1 mg (50 KIU)

NovoSeven on injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten. Injektiopullo siséltdd 1 mg aktivoitua
eptakogi alfaa (vastaa 50 KIU/injektiopullo).

NovoSeven 2 mg (100 KIU)
NovoSeven on injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten. Injektiopullo sisaltda 2 mg aktivoitua
eptakogi alfaa (vastaa 100 KIU/injektiopullo).

NovoSeven 5 mg (250 KIU)
NovoSeven on injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten. Injektiopullo sisaltdd 5 mg aktivoitua
eptakogi alfaa (vastaa 250 KIU/injektiopullo).

NovoSeven 8 mg (400 KIU)
NovoSeven on injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten. Injektiopullo sisaltda 8 mg aktivoitua
eptakogi alfaa (vastaa 400 KIU/injektiopullo).

1 KIU =1 000 IU (kansainvalisté yksikkod).

Aktivoitu eptakogi alfa on rekombinanttia hyytymistekijaa Vlla (rFVIla), jonka molekyylimassa on
noin 50 000 daltonia. Sitd valmistetaan hamsterin munuaissoluissa (BHK = baby hamster

kidney -solut) yhdistelm&-DNA-tekniikalla.

Kun injektiokuiva-aine on liuotettu liuottimeen, valmiste sisaltad 1 mg/ml eptakogi alfaa (aktivoitua).

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten.

Valkoinen, kylmékuivattu jauhe. Liuotin: Kirkas, variton liuos. Liuottamisen jélkeen valmisteen pH on
noin 6,0.

4. KLIINISET TIEDOT

41 Kayttoaiheet

NovoSeven on tarkoitettu verenvuotojen hoitoon ja verenvuotojen ehkdisemiseen jouduttaessa
leikkaukseen tai invasiivisiin toimenpiteisiin seuraavissa potilasryhmissé:

. potilaat, joilla on synnynndinen hemofilia ja joilla on inhibiittoreita hyytymistekijoita V1II tai
IX vastaan > 5 Bethesda-yksikkdé (BU)

. potilaat, joilla on synnynndinen hemofilia ja joilla oletettavasti on voimakas anamnestinen vaste
hyytymistekijoille V111 tai 1X

. potilaat, joilla on hankinnainen hemofilia

. potilaat, joilla on synnynndinen FVI1I-puutos



. Glanzmannin tautia sairastavat potilaat, joilla on tai on ollut vastareaktioita verihiutaleiden
siirrolle tai jos verihiutaleita ei ole saatavilla.

Vaikea synnytyksenjélkeinen verenvuoto
NovoSeven on tarkoitettu vaikean synnytyksenjélkeisen verenvuodon hoitoon, kun kohtua supistavilla
laékeaineilla ei saavuteta riittdvaa hemostaasia.

4.2 Annostus ja antotapa
Hoito tulee aloittaa hemofilian ja/tai verenvuototautien hoitoon perehtyneen laékérin valvonnassa.

Vaikean synnytyksenjalkeisen verenvuodon hoidossa pitdd konsultoida asianmukaista monialaista
asiantuntijapoolia. Synnytyslaakéareiden lisaksi tahdn kuuluvat anestesiologit, tehohoitolaakarit ja/tai
hematologit. Tavanomaiset hoitok&ytdnnot on toteutettava potilaan yksilollisen tilanteen vaatimalla
tavalla. Jotta NovoSeven-hoidolla saavutettaisiin optimaalinen hy6ty, on suositeltavaa pitaa
fibrinogeenipitoisuus ja verihiutalemaéara riittavalla tasolla.

Annostus

Hemofilia A tai B, johon liittyy inhibiittoreita tai potilaat, joilla oletettavasti on voimakas
anamnestinen vaste

Annos

NovoSeven-valmistetta on annettava mahdollisimman nopeasti verenvuodon alkamisen jalkeen.
Suositeltava alkuannos on 90 pg/kg, joka annetaan iv-bolusinjektiona.

NovoSeven-alkuannoksen jalkeen voidaan tarvita lisdinjektioita. Hoidon kesto ja injektioiden véalinen
aika vaihtelevat verenvuodon vakavuuden sekd meneilldan olevien invasiivisten toimenpiteiden tai
leikkaustyypin mukaan.

Pediatriset potilaat

Nykyisen kliinisen kokemuksen perusteella ei yleensé ole aiheellista erilaistaa lasten ja aikuisten
annostuksia. Lapsilla on kuitenkin nopeampi puhdistuma kuin aikuisilla ja sen vuoksi lapsipotilailla
saatetaan tarvita suurempia annoksia rFVlla:ta, jotta saavutettaisiin samankaltaisia plasmakonsentraa-
tioita kuin aikuisilla (ks. kohta 5.2).

Annosvéli

Alussa 2-3 tuntia, jotta saavutetaan hemostaasi.

Jos hoidon jatkaminen on tarpeen, annosvélid voi pidentdd hemostaasin saavuttamisen jalkeen
portaittain 4, 6, 8 tai 12 tuntiin sind aikana, kun hoidon katsotaan olevan aiheellista.

Lievat tai keskivaikeat vuodot (myds kotihoito)
Varhaisessa vaiheessa annettu hoito on osoittautunut tehokkaaksi lievien ja keskivaikeiden nivel-,
lihas- ja mukokutaanisten vuotojen hoidossa. Kahta annosohjetta voidaan suositella:

1) Kaksi tai kolme 90 pg/kg suuruista injektiota annosteltuna kolmen tunnin vélein.
Jos lisdhoitoa tarvitaan, voidaan antaa yksi 90 pg/kg suuruinen lisdannos.
2)  Yksi yksittadinen 270 pg/kg suuruinen injektio.

Kotihoito ei saa kestéa yli 24 tuntia. Kotihoidon jatkamista voidaan harkita vasta kun on konsultoitu
hemofilian hoitoon erikoistunutta sairaalaa.

Kliinistd kokemusta 270 pg/kg suuruisen kerta-annoksen antamisesta idkkaille potilaille ei ole.

Vakavat vuodot

Alkuannokseksi suositellaan 90 pg/kg. Se voidaan antaa matkalla sairaalaan, missé potilaan hoito
yleensd tapahtuu. Seuraava annos vaihtelee verenvuodon tyypin ja vaikeuden mukaan. Annos
annetaan aluksi joka toinen tunti, kunnes Kliinisesti havaitaan parantumista. Jos hoidon jatkaminen on



aiheellista, annosvali voidaan nostaa 3 tuntiin 1-2 paivan ajaksi. Taman jalkeen annosvéli voidaan
nostaa portaittain 4, 6, 8 tai 12 tuntiin niin kauan kuin hoitoa on aiheellista jatkaa. Suurta vuotoa
voidaan hoitaa 2—-3 viikkoa, mutta pitempaankin, jos se on Kkliinisesti perusteltua.

Invasiivinen toimenpide tai leikkaukset

Alkuannos 90 pg/kg annetaan juuri ennen toimenpidettéd/leikkausta. Annos toistetaan 2 tunnin kuluttua
ja sitten 2-3 tunnin véalein ensimmaisten 24-48 tunnin ajan toimenpiteen/leikkauksen ja potilaan
kliinisen tilan mukaan. Suurissa leikkauksissa annostusta tulee jatkaa 2—4 tunnin vélein 6—7 paivén
ajan. Annosvalia voidaan tamén jalkeen nostaa 6-8 tuntiin vield 2 viikoksi. Suurissa leikkauksissa
hoitoa voidaan jatkaa 2—3 viikon ajan, kunnes haava on parantunut.

Hankinnainen hemofilia

AnNnos ja annosvéli

NovoSeven-valmistetta on annettava mahdollisimman nopeasti verenvuodon alkamisen jélkeen.
Suositeltava alkuannos on 90 pg/kg, joka annetaan iv-bolusinjektiona. NovoSeven-alkuannoksen
jalkeen voidaan tarvittaessa antaa lisdinjektioita. Hoidon kesto ja injektioiden véalinen aika vaihtelevat
verenvuodon vakavuuden sekd meneill4&n olevien invasiivisten toimenpiteiden tai leikkaustyypin
mukaan.

Alussa annosvali on 2-3 tuntia. Kun hemostaasi on saavutettu, annosvéli voidaan nostaa portaittain 4,
6, 8 tai 12 tuntiin niin kauan kuin hoitoa on aiheellista jatkaa.

Hyytymistekija VII:n puutos

Annos, annosalue ja annosvali

Verenvuotojen hoitoon ja leikkaukseen tai invasiiviseen toimenpiteeseen joutuvien potilaiden
verenvuotojen ehkéisyyn suositellaan aikuisille ja lapsille annosaluetta 15-30 pg/kg 4-6 tunnin vélein,
kunnes hemostaasi on saavutettu. Annos ja injektiotiheys méaraytyvét yksilollisesti potilaan mukaan.

Pediatriset potilaat
Niukka kliininen kokemus pitk&aikaisesta ennaltaehkaisystd on keratty alle 12-vuotiailta pediatrisilta
potilailta, joilla oli vaikea kliininen taudinkuva (ks. kohta 5.1).

Ennaltaehkéisyssa annoksen ja injektiotiheyden pitdé perustua kliiniseen vasteeseen ja ne maaraytyvét
yksil6llisesti kunkin potilaan mukaan.

Glanzmannin tauti

Annos, annosalue ja annosvali

Verenvuotojen hoitoon ja leikkaukseen tai invasiiviseen toimenpiteeseen joutuvien potilaiden
verenvuotojen ehkaisyyn suositellaan annosta 90 pg/kg (annosalue 80-120 pg/kg) 2 tunnin (1,5-

2,5 tunnin) vélein. Tehokkaan hemostaasin varmistaminen edellyttédé vahintdén kolmea
annostuskertaa. Suositeltava antotapa on bolusinjektio, koska jatkuvaan infuusioon saattaa liittya tehon
puutetta.

Potilaille, joilla ei esiinny vastareaktioita, verihiutaleet ovat ensimmaéinen hoitovaihtoehto
Glanzmannin taudissa.

Vaikea synnytyksenjalkeinen verenvuoto

Annosalue ja annosvéli

Verenvuodon hoidossa suositeltava annosalue on 60-90 pg/kg. Annos annetaan iv-bolusinjektiona.
Suurin hyytymisaktiivisuus on odotettavissa 10 minuutin kuluttua. Toinen annos voidaan antaa
potilaan yksil6llisen kliinisen vasteen perusteella.

Mikéli hemostaattinen vaste on riittdméaton, suosituksena on, ettd toinen annos voidaan antaa

30 minuutin kuluttua.




Antotapa

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet ladkevalmisteen saattamisesta kayttokuntoon ennen ladkkeen antoa. Anna
liuos iv-bolusinjektiona 2-5 minuutin kuluessa.

Hoidon tarkkaileminen — laboratoriokokeet

NovoSeven-hoitoa ei tarvitse tarkkailla. Annostusta sdédetédén verenvuodon vakavuuden ja
NovoSeven-hoidon kliinisen hoitovasteen perusteella.

Protrombiiniajan (PT) ja aktivoidun partiaalisen tromboplastiiniajan (aPTT) on todettu lyhentyneen
rFVI1la-valmisteen annon jalkeen. PT:n ja aPTT:n sekd rFVIla-valmisteen kliinisen tehon valilla ei ole
kuitenkaan osoitettu olevan korrelaatiota.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille tai hiiren, hamsterin tai
naudan proteiineille.

4.4 Varoitukset ja kdyttoon liittyvat varotoimet

Patologisissa tiloissa, joissa kudostekijaé saattaa esiintyd tavallista enemmaén, voi NovoSeven-hoitoon
liittyd riski trombin tai DIC-oireyhtyméan (DIC = disseminoitunut intravaskulaarinen koagulaatio)
kehittymiseen.

Tallainen tilanne saattaa esiintya potilailla, joilla on pitkalle kehittynyt ateroskleroosi, ruhjevammoja,
verenmyrkytys tai DIC-oireyhtymd. Tromboembolisten komplikaatioiden vuoksi varovaisuutta on
noudatettava, kun NovoSeven-valmistetta annetaan potilaille, jotka ovat sairastaneet
sepelvaltimotautia, joilla on maksasairaus, leikkauspotilaille leikkauksen jalkeen, naisille
raskausaikana tai synnytyksen yhteydessd, vastasyntyneille tai potilaille, joilla on riski saada
tromboembolisia tapahtumia tai DIC-oireyhtyma. Naissa tapauksissa NovoSeven-hoidon mahdollinen
hydty tulee punnita komplikaatioriskiin nahden.

Vaikeassa synnytyksenjalkeisessa verenvuodossa ja raskausaikana vallitsevat kliiniset tilat (synnytys,
vaikea verenvuoto, verensiirto, DIC, leikkaus / invasiiviset toimenpiteet ja koagulopatia) ovat
tunnettuja tekijoita, jotka lisdavat NovoSeven-valmisteen antamiseen liittyvaa tromboembolioiden
riskid ja etenkin laskimotromboembolian riskid. Nam4 tekijét on otettava huomioon NovoSeven-
valmistetta kaytettdessa (ks. kohta 4.8).

Koska rekombinantti hyytymistekija V1la NovoSeven saattaa sisaltdd hyvin pienia méaaria hiiren
immunoglobuliinia, naudan immunoglobuliinia ja muita viljelmén proteiinijadmia (hamsterin ja
naudan seerumin proteiineja), on olemassa vahdinen mahdollisuus, etta potilaille, joita hoidetaan talla
valmisteella, kehittyy yliherkkyysreaktioita néille proteiineille. Sellaisessa tapauksessa voidaan harkita
hoitoa suonensiséisilld antihistamiineilla.

Annostelu tulee lopettaa valittoémasti, jos potilas saa allergisen tai anafylaktistyyppisen reaktion.
Mahdollinen sokki hoidetaan normaalin hoitokaytdnnén mukaisesti. Potilaille tulee kertoa
yliherkkyysreaktioiden ensioireista. Mikéli sellaisia oireita ilmenee, potilasta tulee neuvoa
lopettamaan valmisteen kaytto valittomasti ja ottamaan yhteys hoitavaan l&ékariin.

Vakavien vuotojen yhteydessa valmistetta tulee antaa mielelldén sairaalassa, joka on erikoistunut
hoitamaan hemofiliapotilaita, joilla on inhibiittoreita hyytymistekijoille V111 tai IX. Jos tdma ei ole
mahdollista, valmiste tulisi antaa laheisessa yhteistydssa hemofiliapotilaiden hoitoon erikoistuneen
148karin kanssa.



Jos vuotoa ei saada hallintaan, sairaalahoito on valttdmatonté. Potilaiden tai heidan hoitajiensa tulisi
ilmoittaa la&karille ja hoitoa ohjaavalle sairaalalle kaikesta NovoSeven-valmisteen kaytosta
mahdollisimman pian.

Hyytymistekija VII:n puutoksesta karsivia potilaita tulee seurata mééarittamalla protrombiiniaika ja
hyytymistekija VII:n hyytymisaktiivisuus ennen NovoSeven-valmisteen annostusta ja annostuksen
jalkeen. Jos hyytymistekijé V1la:n aktiivisuus ei saavuta odotettua tasoa tai vuotoa ei saada hallintaan
hoidettassa potilasta suositellulla annoksella, voidaan epéilla vasta-ainemuodostusta. T&llin tulee
tehda vasta-aineméaaritys. Tromboosia on raportoitu FVI1:n puutoksesta kérsivilla potilailla, jotka ovat
saaneet NovoSeven-valmistetta leikkauksen aikana, mutta NovoSeven-valmisteella hoidettavien
hyytymistekija V11:n puutoksesta karsivien potilaiden tromboosiriskisté ei ole tietoa (ks. kohta 5.1).

Natriumpitoisuus
Tama laékevalmiste sisaltdd alle 1 mmol (23 mg) natriumia per injektio eli sen voidaan sanoa olevan
“natriumiton”.

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

4.5  Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

NovoSeven-valmisteen ja hyytymistekijdkonsentraattien mahdollisten interaktioiden vaarasta ei ole
tietoa. Aktivoidun tai aktivoimattoman protrombiini-kompleksikonsentraatin samanaikaista kayttoa
tulee valttaa.

Antifibrinolyyttisten la&keaineiden on havaittu vahentdvan hemofiliapotilaiden verenhukkaa
leikkausten yhteydessa, erityisesti ortopedisissa leikkauksissa ja sellaisten alueiden leikkauksissa,
joissa fibrinolyyttinen aktiivisuus on suuri, kuten suuontelossa. Antifibrinolyyttisia ldékeaineita
kéytetddn myos verenhukan véhentdmiseen naisille, joilla on synnytyksenjélkeistd verenvuotoa.
Antifibrinolyyttisten ladkeaineiden ja rFVIla-valmisteen samanaikaisesta kdytosta on kuitenkin vain
vahan tietoja.

Koe-eléintutkimusten perusteella (ks. kohta 5.3) rekombinanttia tekija V1la-valmistetta ei suositella
kaytettavaksi yhdessa rekombinantin tekija XIl11:n kanssa. Rekombinanttien tekijoiden Vlla ja XIII
valisesta yhteisvaikutuksesta ei ole saatavilla kliinisté tietoa.

4.6  Hedelmallisyys, raskaus ja imetys
Raskaus

Varotoimenpiteend on suositeltavaa valttdd NovoSeven-valmisteen kayttod raskauden aikana. Tiedot
rajallisesta maérasté raskauksia eivat viittaa rFVIla:n haitallisiin vaikutuksiin raskauteen tai
sikion/vastasyntyneen terveyteen, kun NovoSeven-valmistetta on kéytetty hyvaksytyisséa
kayttdaiheissa. Toistaiseksi tarjolla ei ole muuta tarkkaa epidemiologista tietoa. Eldinkokeiden
perusteella ei ole saatu tietoa suorista tai epasuorista haitallisista vaikutuksista raskauteen,
alkion/sikion kehitykseen, synnytykseen tai postnataaliseen kehitykseen (ks. kohta 5.3).

Imetys

rFVIla:n erittymisesté aidinmaitoon ei ole tietoa. rFVIla:n erittymistd maitoon ei ole tutkittu eldimilla.
Paatds imettdmisen jatkamisesta/lopettamisesta tai NovoSeven-valmisteen kayton
jatkamisesta/lopettamisesta tulee tehd& ottaen huomioon rintaruokinnan hyoty lapselle ja NovoSeven-
hoidon hyoty naiselle.



Hedelmallisyys

Koe-eldintutkimukset ja kauppaantuonnin jalkeen saadut tiedot eivét viittaa rFVIla:lla olevan
haitallisia vaikutuksia miesten tai naisten hedelméllisyyteen.

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn
Tutkimuksia valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn tai koneidenkayttokykyyn ei ole tehty.
4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Yleisimmin raportoituja haittavaikutuksia ovat alentunut terapeuttinen vaste, kuume, ihottuma,
laskimoiden tromboemboliset tapahtumat, kutina ja urtikaria. N&ita vaikutuksia on raportoitu melko
harvinaisina (> 1/1 000, < 1/100).

Taulukoitu yhteenveto haittavaikutuksista

Taulukossa 1 on listattu haittavaikutukset, jotka on raportoitu kliinisten tutkimusten aikana ja
kauppaantuonnin jalkeen. Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen
vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessd. Kauppaantuonnin jalkeen raportoitujen (eli ei
kliinisissa tutkimuksissa todettujen) haittavaikutusten esiintymistiheys on esitetty tuntemattomana.

Kliinisissa tutkimuksissa, joihin osallistui 484 potilasta (4 297 hoitojaksoa), joilla oli hemofilia A ja B,
hankittu hemofilia, tekija VI1:n puutos tai Glanzmannin tauti, osoittautui, ettd haittavaikutukset ovat
yleisia (> 1/100, < 1/10). Koska hoitojaksojen kokonaismaéara kliinisissa tutkimuksissa on alle 10 000,
matalin mahdollinen haittavaikutusten esiintymistiheys, mik& voidaan asettaa, on harvinainen

(>1/10 000, < 1/1 000).

Yleisimmaét haittavaikutukset ovat kuume ja ihottuma (melko harvinainen: > 1/1 000, < 1/100), ja
vakavimpiin haittavaikutuksiin kuuluvat laskimon tromboemboliset tapahtumat (melko harvinainen:
> 1/1 000, < 1/100) ja valtimon tromboemboliset tapahtumat (harvinainen: > 1/10 000, < 1/1 000).

Alla olevassa taulukossa on esitetty seké vakavien etté ei-vakavien haittavaikutusten
esiintymistiheydet elinjarjestelmien mukaan lueteltuina.

Taulukko 1  Kiliinisten tutkimusten ja kauppaantuonnin jalkeiset haittatapahtumat

MedDRA- Melko harvinainen Harvinainen (>1/10 000, Esiintymistiheys
elinjarjestelmaluokka (>1/1 000, <1/100) <1/1 000) tuntematon
Veri ja imukudos - Disseminoitunut

intravaskulaarinen
koagulaatio (ks. kohta 4.4)

- Disseminoituneeseen
intravaskulaariseen
koagulaatioon liittyvét
laboratorioldydokset,
mukaanlukien kohonneet D-
dimeeri- ja laskeneet AT-
tasot (ks. kohta 4.4)

- Koagulopatia




Ruoansulatuselimisto

Pahoinvointi

Yleisoireet ja
antopaikassa
todettavat haitat

Alentunut
terapeuttinen vaste*

Injektiopaikan reaktiot,
mukaanlukien Kipu
injektiopaikassa

tromboemboliset
tapahtumat (syva
laskimotukos,
tromboosi i.v.-
annostelupaikassa,
keuhkoembolia,
maksan
tromboemboliset
tapahtumat
mukaanlukien
porttilaskimotukos,
munuaislaskimotukos,
tromboflebiitti,
pinnallinen
tromboflebiitti ja
suoliston iskemia)

tromboemboliset tapahtumat
(sydaninfarkti, aivoinfarkti,
aivoiskemia,
aivovaltimotukos,
aivoverisuonitapahtuma,
munuaisvaltimotukos,
perifeerinen iskemia,
perifeerinen valtimotukos ja
suoliston iskemia)

Angina pectoris

- Kuume
Immuunijarjestelma Yliherkkyys (ks. kohdat 4.3 | -  Anafylaktinen
jad.4) reaktio
Tutkimukset Fibriinin hajoamistuotteiden
maardn lisdantyminen
Alaniiniaminotransferaasin,
alkalisen fosfataasin,
laktaattidehydrogenaasin ja
protrombiinin pitoisuuden
nousu
Hermosto Padnsarky
Iho ja ihonalainen - Ihottuma - Punoitus
kudos (mukaanlukien
allerginen dermatiitti - Angioedeema
ja erytematoottinen
ihottuma)
- Kutina ja urtikaria
Verisuonisto - Laskimoiden Valtimoiden - Intrakardiaalinen

trombi

* Tehon puutetta (alentunut terapeuttinen vaste) on raportoitu. On tarkea, ettd NovoSeven-valmiste
annostellaan kohdassa 4.2 suositeltujen annostusohjeiden mukaisesti.




Valittujen haittavaikutusten kuvaus

Inhiboivien vasta-aineiden muodostuminen

Kauppaantuonnin jalkeen ei ole saatu ilmoituksia inhiboivien vasta-aineiden kehittymisesté
NovoSeven-valmistetta tai FV1I:a vastaan hemofilia A- tai B-potilailla. Kauppaantuonnin jalkeisessa
seurantarekisterissa on raportoitu inhiboivien vasta-aineiden kehittymistd NovoSeven-valmistetta
vastaan potilaille, joilla on synnynnainen FVII puutos.

Ainoa kliinisissé tutkimuksissa raportoitu haittavaikutus potilailla, joilla oli hyytymistekija VII:n
puutos, oli vasta-aineiden muodostuminen NovoSeven-valmistetta ja FVIl:a vastaan (esiintymistiheys:
yleinen (> 1/100, < 1/10)). Joissain tapauksissa vasta-aineet olivat inhiboivia in vitro. Naihin
tapauksiin liittyi riskitekijoitd, jotka olivat saattaneet vaikuttaa vasta-aineiden kehittymiseen, kuten
aikaisempi hoito ihmisplasmalla ja/tai plasmaperaisella hyytymistekija V1I:114, vaikea mutaatio FVII-
geenissa ja NovoSeven-valmisteen yliannostus. NovoSeven-valmisteella hoidettavia potilaita, joilla on
hyytymistekija V11:n puutos, tulee tarkkailla hyytymistekija VI1:n vasta-aineiden kehittymisen varalta
(ks. kohta 4.4).

Tromboemboliset tapahtumat - valtimot ja laskimot

Valtimoiden tromboemboliset tapahtumat ovat yleisia (> 1/100, < 1/10) kun NovoSeven-valmistetta
annostellaan potilaille hyvéksyttyjen kayttoaiheiden ulkopuolella. Valtimoiden tromboembolisten
haittavaikutusten (ks. taulukko: Verisuonisto) korkeampi riski (5,6 % NovoSeven-valmisteella
hoidetuilla potilailla vs. 3,0 % lumeldékkeelld hoidetuilla potilailla) on osoitettu meta-analyysissa,
jossa on yhdistetty tulokset plasebokontrolloiduista, useilla tutkimusasetelmilla tehdyista
tutkimuksista, joissa oli hyvéksyttyjen kayttdaiheiden ulkopuolinen hoitoindikaatio. Tutkimuksissa oli
erilaiset potilasryhmét ja ndin ollen erilaiset riskiprofiilit.

NovoSeven-valmistetta ei saa kayttaa hyvaksyttyjen kayttdaiheiden ulkopuolella, silla valmisteen
tehoa ja turvallisuutta ei niissa ole méadritetty.

Tromboemboliset tapahtumat voivat johtaa sydanpysahdykseen.

Muut erityisryhmat

Potilaat, joilla on hankinnainen hemofilia

Hankinnaista hemofiliaa sairastavalla 61 potilaalla tehdyissa kliinisissé tutkimuksissa (yhteensé

100 hoitotapahtumaa) osoittautui, ett4 tiettyja haittatapahtumia raportoitiin useammin (1 %, perustuen
hoitotapahtumiin): valtimon tromboembolisia tapahtumia (aivovaltimotukos, aivoverisuonitapahtuma),
laskimon tromboembolisia tapahtumia (keuhkoembolia ja syvé laskimotukos), angina pectorista,
pahoinvointia, kuumetta, punoittavaa ihottumaa ja tutkimuksia fibriinin hajoamistuotteiden
lisddntyneestd maarasta.

Naiset, joilla on vaikea synnytyksenjalkeinen verenvuoto

Avoimessa, satunnaistetussa kliinisessa tutkimuksessa laskimon tromboembolisia tapahtumia
ilmoitettiin kahdella niista 51 potilaasta, jotka saivat NovoSeven-valmistetta kerta-annoksena
(mediaaniannos 58 pg/kg), eikd yhdelldkadn niistd 33 potilaasta, joita ei hoidettu NovoSeven-
valmisteella; kummassakaan ryhmassa ei ilmoitettu yhtéén valtimon tromboembolista tapahtumaa.
Neljassa non-interventionaalisessa tutkimuksessa laskimon tromboembolisia tapahtumia ilmoitettiin
kolmella niistd 358 potilaasta (0,8 %), joita hoidettiin NovoSeven-valmisteella (mediaaniannos
alueella 63-105 pg/kg), ja valtimon tromboembolisia tapahtumia ilmoitettiin yhdell& (0,3 %)
NovoSeven-valmistetta saaneella potilaalla.

Tiedossa olevat tromboembolista riskid suurentavat tekijét, joilla on yhteys raskauteen ja vaikeaan
synnytyksenjalkeiseen verenvuotoon, ks. kohta 4.4.



Epaillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarke&d ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisisté ladkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ladkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéan ilmoittamaan kaikista epdillyisté haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus
NovoSeven-valmisteen annosta rajoittavaa toksisuutta ei ole tutkittu kliinisissa tutkimuksissa.

Hemofiliapotilailla on raportoitu nelja yliannostustapausta 16 vuoden aikana. Ainoa yliannostuksen
yhteydessa raportoitu komplikaatio oli lievd, ohimenevé verenpaineen nousu 16-vuotiaalla potilaalla,
joka sai 24 mg rFVl1la:ta 5,5 mg:n sijaan.

Potilailla, joilla on hankinnainen hemofilia tai Glanzmannin tauti, ei ole raportoitu
yliannostustapauksia.

Potilailla, joilla on hyytymistekija VII:n puutos (jossa suositeltu annos on 15-30 pg/kg rFVIIa:a), yksi
yliannostustapaus on yhdistetty tromboottiseen tapahtumaan (takaraivolohkon halvaus) idkkaalla

(> 80-vuotias) miespotilaalla, jota oli hoidettu suositeltavaan annokseen nahden 10-20-kertaisella
annoksella. Liséksi yhdella potilaalla, jolla on hyytymistekija VII:n puutos, on raportoitu
yliannostuksen yhteydessa vasta-aineiden muodostumista NovoSeven-valmistetta ja FVI1:a vastaan.

Suositeltuja annoksia ei tulisi tahallisesti ylittad annosteluaikataulua suunniteltaessa, koska
aiheutuvasta lisariskisté ei ole tietoa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmé: Veren hyytymistekijat, ATC-koodi: B02BD08

Vaikutusmekanismi

NovoSeven sisaltad aktivoitua rekombinanttia hyytymistekija V11:84. Vaikutusmekanismiin kuuluu
hyytymistekijé Vlla:n sitoutuminen vapautuneeseen kudostekijdédn. Tdmé yhdistelmé aktivoi
hyytymistekijd IX:n hyytymistekija 1Xa:ksi ja hyytymistekija X:n hyytymistekija Xa:ksi, mika
puolestaan saa aikaan pienen protrombiiniméaran muuttumisen trombiiniksi. Vauriokohdassa
trombiini aktivoi verihiutaleita sekd hyytymistekijé V:n ja VIII:n ja saa aikaan hemostaattisen tulpan
muodostumisen, kun fibrinogeeni muuttuu fibriiniksi. Farmakologiset NovoSeven-annokset aktivoivat
hyytymistekija X:n suoraan aktivoitujen vauriopaikassa sijaitsevien verihiutaleiden pinnalla
rilppumatta kudostekijastd. T&man seurauksena protrombiini muuttuu suureksi méaraksi trombiinia
riippumatta kudostekijasta.

Farmakodynaamiset vaikutukset
Hyytymistekija V1la:n farmakodynaaminen vaikutus lisdd hyytymistekija Xa:n, trombiinin ja fibriinin
paikallista muodostumista.

Aika suurimman hyytymisaktiivisuuden saavuttamiseen NovoSeven-valmisteen antamisen jalkeen oli
noin 10 minuuttia terveilld koehenkildilla ja hemofiliapotilailla.

Teoreettista riskid, ettd DIC-oireyhtymalle altistavia perussairauksia omaaville potilaille kehittyy
hyytymisjarjestelman systeeminen aktivaatio, ei voida tdysin poissulkea.
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Kliininen teho ja turvallisuus

Synnynnéinen FVII-puutos

Seurantarekisterisséd (F7THAEM-3578), jossa oli synnynndista FVII puutosta sairastavia potilaita,
mediaaniannos pitkaaikaisessa verenvuotojen ennaltaehkaisysséa 22:11a pediatrisella potilaalla (alle 12-
vuotiaita) oli 30 pg/kg (17 pg/kg-200 pg/kg; useimmin kaytetty annos oli 30 pg/kg kymmenell&
potilaalla). N&illa potilailla oli tekija VI puutos ja vaikea kliininen taudinkuva. Annostiheyden
mediaani oli 3 annosta viikossa (1-7; useimmin raportoitu annostiheys oli 3 annosta viikossa 13:lla
potilaalla).

Samassa rekisterissd kolmella 91:sté leikkauspotilaasta oli tromboembolisia tapahtumia.
Glanzmannin tauti

Seurantarekisterissa (F7THAEM-3521) oli 133 NovoSeven-valmisteella hoidettua Glanzmannin tautia
sairastavaa potilasta. Mediaaniannos infuusiota kohden hoidettaessa 333 vuototapausta oli 90 pg/kg
(vaihteluvali 28-450 pg/kg). NovoSeven-valmistetta kéytettiin 157 kirurgisessa toimenpiteessd, joissa
mediaaniannos oli 92 pg/kg (270 pg/kg:aan asti). Hoito NovoSeven-valmisteella, yksin tai
yhdistettynd antifibrinolyytteihin ja/tai verihiutaleisiin, madritettiin tehokkaaksi kun vuoto loppui
véahintdéan 6 tunnin ajaksi. Hoito tehosi 81 %:lle ja 82 %:lle potilaista, joilla oli positiivinen tai
negatiivinen vastareaktio verihiutaleiden siirrolle. Vastaavasti hoito tehosi 77 %:lle ja 85 %:lle
potilaista, jotka oli testattu positiiviseksi tai negatiiviseksi verihiutaleiden vasta-aineille. Positiivinen
status tarkoitti, ettd ainakin kertaalleen oli todettu positiivinen testitulos milld tahansa hoitokerralla.

Vaikea synnytyksenjalkeinen verenvuoto

NovoSeven-valmisteen tehoa ja turvallisuutta arvioitiin avoimessa kliinisessa
monikeskustutkimuksessa 84 naisella, joilla oli vaikea synnytyksenjélkeinen verenvuoto. Potilaat
satunnaistettiin saamaan joko 60 pg/kg:n kerta-annos NovoSeven-valmistetta (yhdistettyné
tavanomaiseen hoitoon; N = 42) tai vertailuhoitoa (vain tavanomainen hoito; N = 42), kun kohtua
supistavat l&&keaineet (sulprostoni) eivat olleet tehonneet. Demografiset tiedot ja synnytyksenjélkeisen
verenvuodon hoito ennen satunnaistamista olivat hyvin samankaltaiset molemmissa hoitoryhmissa.
Tavanomaiseen hoitoon kuului fibrinogeenia ja traneksaamihappoa. Tiedot
fibrinogeenin/traneksaamihapon kaytosté oli saatavilla noin 57 %:Ita NovoSeven-ryhman potilaista ja
43 %:lta vertailuryhman potilaista. Ndistd potilaista noin 40 % sai fibrinogeenia ja/tai
traneksaamihappoa molemmissa hoitoryhmissa. Verenvuodon katsottiin tyrehtyneen (eli hoidon
onnistuneen), jos arvioitu verenvuoto vaheni 30 minuutin kuluessa satunnaistamisesta alle 50 ml:aan
10 minuuttia kohti. Jos verenvuoto oli hallitsematon tai hoitoon reagoimaton, harkittiin invasiivisia
toimenpiteitéa.

Ensisijaisessa analyysissa pienempi maarad NovoSeven-ryhmaén naisista tarvitsi vahintaan yhden
embolisaatio- ja/tai ligeeraustoimenpiteen kuin vertailuryhmassa (21 vs. 35 naista), miké vastaa
tilastollisesti merkitsevaa 40 %:n suhteellisen riskin vaheneméad NovoSeven-ryhméssa verrattuna
vertailuryhmaan (suhteellinen riski = 0,60 [95 %:n luottamusvéli 0,43; 0,84, p = 0,0012]).

Vertailuryhméssa 8 potilasta 42:sta sai my6h&an annettua NovoSeven-hoitoa erityisluvallisesti
salvage-kohdunpoiston vélttdmiseksi, ja tima onnistui kahdessa tapauksessa.

5.2 Farmakokinetiikka

Terveet koehenkilot

Jakautuminen, eliminaatio ja lineaarisuus

rFVIla-valmisteen farmakokinetiikkaa tutkittiin FVI1-hyytymisméaérityksen avulla 35 terveell

valkoihoisella ja japanilaisella koehenkil6ll& suurenevan annoksen tutkimuksessa. Koehenkil6t
ryhmiteltiin sukupuolen ja etnisen ryhmén mukaan, ja heille annettiin 40, 80 ja 160 pug/kg annokset
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rFVI1la-valmistetta (3 annosta kullekin) ja/tai plaseboa. Farmakokinetiikka oli samanlainen eri
sukupuolten ja etnisten ryhmien vélilla.

Jakautumistilavuuden keskiarvo vakaan tilan (steady state) vaiheessa oli 130-165 ml/kg, puhdistuman
keskiarvo 33,3-37,2 ml/hxkg.

Terminaalisen puoliintumisajan keskiarvo oli 3,9-6,0 tuntia.

Farmakokineettiset profiilit olivat suhteessa annokseen.

Hemofilia A ja B, joihin liittyy inhibiittoreita

Jakautuminen, eliminaatio ja lineaarisuus

rFVIla-valmisteen farmakokineettisid ominaisuuksia tutkittiin FV1la-méérityksen avulla

12 lapsipotilaalla (iké 2-12 vuotta) ja 5 aikuispotilaalla ajanjaksona, jolloin heilld ei ollut vuotoja.
Jakautumistilavuuden keskiarvo vakaan tilan (steady state) vaiheessa oli lapsipotilailla 196 ml/kg ja
aikuisilla 159 ml/kg.

Puhdistuman keskiarvo oli noin 50 % korkeampi lapsipotilailla kuin aikuispotilailla (78 vs.

53 ml/hxkg), kun taas terminaalisen puoliintumisajan keskiarvo oli molemmissa ryhmissé 2,3 tuntia.
Puhdistuma vaikuttaa olevan yhteydessa ikdén ja sen vuoksi nuoremmilla potilailla puhdistuma saattaa
olla suurentunut yli 50 %.

Lapsilla annosvastaavuus osoitettiin tutkituilla annoksilla 90 pg/kg ja 180 pg/kg. Tulokset olivat
yhtenevdisia aikaisesmmin matalammilla annoksilla (17,5-70 pg/kg rFV1la) tehtyjen tutkimusten
tulosten kanssa.

Hyytymistekija VII:n puutos

Jakautuminen ja eliminaatio

15 ja 30 pg/kg:n suuruisten rFVIla-valmisteen kerta-annosten farmakokinetiikassa ei todettu
merkitsevad keskindista eroa, kun tarkasteltiin seuraavia annoksesta riippumattomia parametreja:
Jakautumistilavuus vakaan tilan vaiheessa (280-290 ml/kg), biologinen puoliintumisaika (2,82—
3,11 h), kokonaispuhdistuma (70,8-79,1 ml/hxkg) ja ladkeaineen keskimaardinen elimistdssaoloaika
(3,75-3,80 h).

Keskimé&arainen saanto plasmassa in vivo oli noin 20 %.

Glanzmannin tauti

NovoSeven-valmisteen farmakokinetiikkaa Glanzmannin tautia sairastavilla potilailla ei ole tutkittu,
mutta sen oletetaan olevan samanlainen kuin hemofilia A- ja B-potilailla.

Vaikea synnytyksenjalkeinen verenvuoto

NovoSeven-valmisteen farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu potilailla, joilla on vaikea
synnytyksenjalkeinen verenvuoto.

5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Kaikki prekliinisen turvallisuusohjelman havainnot liittyivét rFVI1la-valmisteen farmakologiseen
vaikutukseen.

Rekombinantin tekija XI11:n (rFXIII) ja rekombinantin tekija Vila:n (rFVI1la) yhteiskayton
mahdollisesti synerginen vaikutus korkean riskin kardiovaskulaarisairaus-eldinmallissa
makakiapinoilla johti suurentuneeseen farmakologiseen vaikutukseen (tromboosi ja kuolema)
matalammilla annostasoilla kuin yksittdisina aineina annettuna.
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6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Injektiokuiva-aine

Natriumkloridi
Kalsiumklorididihydraatti
Glysyyliglysiini

Polysorbaatti 80

Mannitoli

Sakkaroosi

Metioniini

Kloorivetyhappo (pH:n séatamiseen)
Natriumhydroksidi (pH:n sadtdmiseen)

Liuotin

Histidiini

Kloorivetyhappo (pH:n séatamiseen)
Natriumhydroksidi (pH:n sdatamiseen)
Injektionesteisiin kaytettava vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet
NovoSeven-valmistetta ei saa sekoittaa infuusionesteisiin eika antaa infuusiona.
6.3 Kestoaika

Myyntipakkauksessa olevan tuotteen kestoaika on 3 vuotta, kun se sdilytetdan alle 25 °C:ssa.

Injektiopullossa
Liuottamisen jélkeen valmisteen on osoitettu olevan fysikaalisesti ja kemiallisesti stabiili 6 tunnin

ajan, kun se sailytetdan 25 °C:n lampotilassa ja 24 tunnin ajan, kun se séilytetaan 5 °C:n lampaotilassa.
Mikrobiologiselta kannalta katsoen liuos tulee kédyttaa heti. Jos liuosta ei kdytetd heti, sdilytysaika ja
séilytysolosuhteet ennen kayttod ovat kayttdjan vastuulla. Sdilytysaika ei saa ylittdéd 24 tuntia, kun
liuos séilytetdédn 2 °C - 8 °C:n lampdtilassa, ellei liuottamista ole suoritettu kontrolloiduissa ja
validoiduissa aseptisissa olosuhteissa. Liuotettu liuos on sailytettavé injektiopullossa.

Ruiskussa (50 ml:n polypropeeniruiskussa), vain sairaalakdytto6n

Liuottaminen on suoritettava kontrolloiduissa ja validoiduissa aseptisissa olosuhteissa, ja
henkilokunnalla on oltava siihen riittdva koulutus. N&issa olosuhteissa valmisteen on osoitettu olevan
fysikaalisesti ja kemiallisesti stabiili 24 tunnin ajan, kun se séilytetddn 25 °C:n lampétilassa 50 ml:n
ruiskussa (polypropeenia). Jos liuosta ei kdyteta heti, olosuhteet ennen kayttdad ovat kayttajan
vastuulla, eika sailytysaika saa ylitta4 edell& mainittua.

6.4  Sailytys

- Sdilyta injektiokuiva-aine ja liuotin alle 25 °C.

- Sailyta injektiokuiva-aine ja liuotin suojassa valolta.

- Ei saa jaatya.

- Kéayttovalmiiksi sekoitetun ladkevalmisteen sailytys, ks. kohta 6.3.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

NovoSeven-valmisteen liuotin on esitéytetyssa ruiskussa. Kaikkia pakkauksia ei valttamatta ole
myynnisséa.

13



NovoSeven 1 mg (50 KIU)/NovoSeven 2 mg (100 KIU) -pakkaukset sisaltavat

- 1 injektiopullo (2 ml) valkoista injektiokuiva-ainetta liuosta varten

- 1 esitéaytetty ruisku (3 ml) liuotinta liuottamista varten

- 1 mé&nndanvarsi

- 1 injektiopulloliitin, jossa on integroitu partikkelisuodatin, jonka huokoskoko on
25 mikrometria.

NovoSeven 5 mg (250 KIU)/NovoSeven 8 mg (400 KIU) -pakkaukset sisaltavat

- 1 injektiopullo (12 ml) valkoista injektiokuiva-ainetta liuosta varten

- 1 esitéytetty ruisku (10 ml) liuotinta liuottamista varten

- 1 ménnanvarsi

- 1 injektiopulloliitin, jossa on integroitu partikkelisuodatin, jonka huokoskoko on
25 mikrometria.

Injektiopullo: Tyypin I lasia oleva injektiopullo, joka on suljettu klorobutyylista valmistetulla
kumitulpalla. Kumitulpan suojana on alumiinikapseli. Avaamaton injektiopullo on suljettu
polypropeenista valmistetulla suojaavalla muovihatulla, joka paikoillaan ollessaan on osoitus pullon
koskemattomuudesta.

Esitaytetty ruisku: Tyypin I lasia oleva runko-osa, joka on suljettu polypropeenitulpalla, ja
bromobutyylista valmistettu kumiménta. Ruiskun suojus on bromobutyylikumia ja siind on
polypropeenisinetti osoituksena ruiskun koskemattomuudesta.

Maéannanvarsi: Valmistettu polypropeenista.

6.6  Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut ké&sittelyohjeet

NovoSeven-valmisteen liuotin on esitéytetyssa ruiskussa. Kaikkia pakkauksia ei valttamatta ole
myynnissé. Kasittelyohjeet on kuvattu alla.

Kuiva-aine injektiopullossa ja liuotin esitaytetyssa ruiskussa:

Ké&yté aina aseptista tekniikkaa.
Liuottaminen

. NovoSeven-injektiokuiva-ainepullon ja esitaytetyn liuotinruiskun tulisi olla huoneenldmpdisia
liuotettaessa. Poista muovihattu injektiopullosta. Jos hattu ei ole kunnolla kiinni tai puuttuu,
injektiopulloa ei tule kayttd4. Puhdista injektiopullon kumitulppa desinfektiopyyhkeell& ja anna
sen kuivua muutama sekunti ennen kayttoa. Ala koske kumitulppaan puhdistamisen jalkeen.

. Poista injektiopulloliittimen suojapaperi. Al4 ota liitint4 pois suojahatusta. Jos suojapaperi ei ole
kunnolla kiinni tai se on rikkoutunut, &la kayté injektiopulloliitintd. K&anné suojahattu
toisinpdin ja napsauta liitin kiinni injektiopulloon. Purista suojahattua kevyesti peukalolla ja
etusormella. Poista suojahattu injektiopulloliittimestéa.

. Kierrd mannanvartta myotapaivaan kiinni esitdytetyn ruiskun sisassé olevaan méntaan, kunnes
tunnet vastuksen. Poista ruiskun suojus taivuttamalla sita alaspain kunnes rei'itys murtuu. Ala
koske suojuksen alla olevaan ruiskun kérkeen. Jos ruiskun suojus on irrallaan tai puuttuu, ala
kéyta esitdytettya ruiskua.

. Kierrd esitdytettyd ruiskua tiukasti kiinni injektiopulloliittimeen, kunnes tunnet vastuksen. Pida

esitaytettya ruiskua hieman kallellaan injektiopullon osoittaessa alaspéin. Paina mannéanvartta
ruiskuttaaksesi kaiken liuoksen injektiopulloon. Pidd ménnénvartta alas painettuna ja pyorita
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injektiopulloa varovasti, kunnes kuiva-aine on kokonaan liuennut. Al4 ravista injektiopulloa,
koska se voi aiheuttaa vaahtoamista.

Jos tarvitset isompia annoksia, toista menettely uusilla injektiopulloilla, esitaytetyilla ruiskuilla ja
injektiopulloliittimilld.

Valmis NovoSeven-liuos on vériton ja siitd tulee silmédméaaréisesti tarkistaa partikkelit ja mahdollinen
vérin muutos ennen annostelua.

On suositeltavaa kayttdd NovoSeven-liuos vélittomésti liuottamisen jélkeen. Katso valmiin
la&kevalmisteen sdilytysohjeet kohdasta 6.3.

Annostelu
. Pidad mannanvarsi kokonaan siséan tyénnettynd. Kaann ruisku injektiopulloineen ylésalaisin.

Lopeta ménnanvarren painaminen ja anna sen liikkua itsestaan takaisinpdin kun liuotettu liuos
tayttad ruiskun. Veda ménnanvartta hieman alaspdin saadaksesi sekoitetun liuoksen ruiskuun.

. Pida edelleen injektiopulloa yldsalaisin ja napauta ruiskua kevyesti saadaksesi mahdolliset
ilmakuplat nousemaan yldosaan. Paina mannénvartta hitaasti, kunnes kaikki ilmakuplat on
poistettu.

Jos et tarvitse koko annosta, katso ruiskussa olevasta asteikosta kuinka paljon sekoitettua liuosta

on otettu.
. Kierréa injektiopulloliitin irti pulloineen.
. NovoSeven on nyt valmis injisoitavaksi. Liuosta annetaan laskimoon sopivaan paikkaan hitaasti

2-5 minuutin ajan poistamatta neulaa injektiokohdasta.

Hévita kayttamatta jadneet materiaalit turvallisesti. Kayttamaton ld8kevalmiste tai jate on havitettava
paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Injektiopullojen siséllon yhdistdminen, vain sairaalakdyttoon:

In vitro -tutkimuksissa valmisteen on osoitettu olevan fysikaalisesti ja kemiallisesti stabiili 24 tunnin
ajan, kun se séilytetdan 25 °C:n lampdétilassa 50 ml:n (polypropeeni)ruiskussa. On osoitettu, etta
jarjestelmd, johon kuuluu 50 mi:n (polypropeeni)ruisku, 2 metrin mittainen (polyeteenisté valmistettu)
infuusioletku ja in-line-suodattimet, joiden huokoskoko on 0,2-5 mikrometrid, on yhteensopiva
valmisteen kanssa.

Injektiopullojen sisallon yhdistdminen (vain sairaalakayttéon):

. Kaikki vaiheet on suoritettava kontrolloiduissa ja validoiduissa aseptisissa olosuhteissa, ja
henkilokunnalla on oltava tdhan riittdva koulutus.

. Jos valmistetta ei liuoteta, injektiopullojen siséltod yhdisteta tai valmistetta kéytetd suositellulla
tavalla, kdytonaikainen séilytysaika ja séilytysolosuhteet ennen kayttoa ovat kayttajan vastuulla.

. Kayta aina injektiopulloliitinta.

. Liuota valmiste edelld kohdassa Liuottaminen annettujen ohjeiden mukaisesti. Kierra tyhja
ruisku irti injektiopulloliittimesta ja varmista, ettéd injektiopulloliitin on Kiinni liuotettua
valmistetta sisaltavassa injektiopullossa.

. Toista menettely tarvittavalle mééralle injektiopulloja, esitaytettyja ruiskuja ja
injektiopulloliittimia.

. Vedé 50 ml:n (polypropeeni)ruiskuun noin 5 ml steriilid ilmaa. Kierré ruisku tiukasti kiinni
injektiopulloliittimeen, kunnes tunnet vastuksen. Pid& ruiskua hieman kallellaan injektiopullon
osoittaessa alaspéin. Ruiskuta injektiopulloon hiukan ilmaa painamalla ménnénvartta kevyesti.
Kaanna ruisku injektiopulloineen yldsalaisin ja veda injektiopullon sisaltd ruiskuun.
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. Toista edelld kuvattu menettely lopuille liuotettua valmistetta sisaltaville injektiopulloille,
kunnes ruiskussa on tarvittava maaré valmistetta.

. Injektiota annettaessa on kaytettava in-line-suodatinta, jonka huokoskoko on 0,2-5 mikrometrid.
Varmista ennen laékkeen antoa, ettd ruisku, infuusioletku ja in-line-suodatin on esitaytetty eik&
niissé ole ilmaa.

. Asiaankuuluvasti liuotettua valmistetta sisaltava ruisku on nyt valmis kaytettavaksi CE-
merkityn infuusiopumpun kanssa (jonka kanssa 50 ml:n ruisku on yhteensopiva).

. Vain koulutettu sairaalahenkilokunta saa kéayttaa infuusiopumppua.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsverd

Tanska

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

NovoSeven 1 mg (50 KIU)
EU/1/96/006/008

NovoSeven 2 mg (100 KIU)
EU/1/96/006/009

NovoSeven 5 mg (250 KIU)
EU/1/96/006/010

NovoSeven 8 mg (400 KIU)
EU/1/96/006/011

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan mydntamispédivamaara: 23. helmikuuta 1996
Viimeisin uudistamispdivdmaaré: 9. helmikuuta 2006

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.eu.
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LIITE N

BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJA JA
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A.  BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJA JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Biologisen vaikuttavan aineen valmistajan nimi ja osoite

Novo Nordisk A/S
Hallas Allé

DK-4400 Kalundborg
Tanska

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

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

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIHTTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptiladke, jonka maaraadmiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maaraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Taman ladkevalmisteen osalta velvoitteet maérdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
madritelty Euroopan unionin viitepaivdmaarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset sisaltdvassa
luettelossa, josta on séadetty Direktiivin 2001/83/EC 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
mybdhemmissa paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan laékeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myéhempien pdivitysten mukaisesti.

Pdivitetty RMP tulee toimittaa

. Euroopan l&é&keviraston pyynnosta

. kun riskienhallintajéarjestelm&i muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hydty-riskiprofiilin merkittdvadn muutokseen, tai kun on saavutettu tarkea tavoite
(la8keturvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE 111

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Koteloteksti

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

NovoSeven 1 mg
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
eptakogi alfa (aktivoitu)

| 2. VAIKUTTAVA AINE

eptakogi alfa (aktivoitu) 1 mg/injektiopullo (50 KIU/injektiopullo), 1 mg/ml liuottamisen jalkeen

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Natriumkloridi, kalsiumklorididihydraatti, glysyyliglysiini, polysorbaatti 80, mannitoli, sakkaroosi,

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Jokainen pakkaus sisaltaa:

1 injektiopullo injektiokuiva-ainetta

1 esitdytetty ruisku, jossa on liuotinta ja erillinen mannanvarsi
1 injektiopulloliitin liuottamista varten

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Laskimoon. Kerta-annosta varten
Annostelun tulee tapahtua mieluummin heti liuottamisen jalkeen
Lue pakkausseloste ennen kayttoa

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville

| 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilytd alle 25 °C
Ei saa jaatya
Herkka valolle

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

|11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard, Tanska

|12.  MYYNTILUVAN NUMERO

EU/1/96/006/008

| 13. ERANUMERO

Lot:

[ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptiladke

[15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

NovoSeven 1 mg

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltad yksilollisen tunnisteen

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Kuiva-ainepullon nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

NovoSeven 1 mg
Injektiokuiva-aine
eptakogi alfa (aktivoitu)
iv.

| 2. ANTOTAPA

Kerta-annosinjektiota varten

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/

| 4. ERANUMERO

Lot:

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1mg

6. MUUTA

Novo Nordisk A/S
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Liuotinta siséltéavan esitaytetyn ruiskun nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Liuotin NovoSeven-valmisteelle

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

| 4.  ERANUMERO

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

6. MUUTA

Novo Nordisk A/S
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Koteloteksti

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

NovoSeven 2 mg
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
eptakogi alfa (aktivoitu)

| 2. VAIKUTTAVA AINE

eptakogi alfa (aktivoitu) 2 mg/injektiopullo (100 KIU/injektiopullo), 1 mg/ml liuottamisen jélkeen

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Natriumkloridi, kalsiumklorididihydraatti, glysyyliglysiini, polysorbaatti 80, mannitoli, sakkaroosi,

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Jokainen pakkaus sisaltaa:

1 injektiopullo injektiokuiva-ainetta

1 esitdytetty ruisku, jossa on liuotinta ja erillinen mannanvarsi
1 injektiopulloliitin liuottamista varten

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Laskimoon. Kerta-annosta varten
Annostelun tulee tapahtua mieluummin heti liuottamisen jalkeen
Lue pakkausseloste ennen kayttoa

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville

| 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilytd alle 25 °C
Ei saa jaatya
Herkka valolle

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

|11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd, Tanska

|12.  MYYNTILUVAN NUMERO

EU/1/96/006/009

| 13. ERANUMERO

Lot:

[ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptiladke

[15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

NovoSeven 2 mg

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltad yksilollisen tunnisteen

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Kuiva-ainepullon nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

NovoSeven 2 mg
Injektiokuiva-aine
eptakogi alfa (aktivoitu)
iv.

| 2. ANTOTAPA

Kerta-annosinjektiota varten

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/

| 4. ERANUMERO

Lot:

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

2mg

6. MUUTA

Novo Nordisk A/S
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Liuotinta siséltéavan esitaytetyn ruiskun nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Liuotin NovoSeven-valmisteelle

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

| 4.  ERANUMERO

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

6. MUUTA

Novo Nordisk A/S
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Koteloteksti

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

NovoSeven 5 mg
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
eptakogi alfa (aktivoitu)

| 2. VAIKUTTAVA AINE

eptakogi alfa (aktivoitu) 5 mg/injektiopullo (250 KIU/injektiopullo), 1 mg/ml liuottamisen jélkeen

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Natriumkloridi, kalsiumklorididihydraatti, glysyyliglysiini, polysorbaatti 80, mannitoli, sakkaroosi,

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Jokainen pakkaus sisaltaa:

1 injektiopullo injektiokuiva-ainetta

1 esitdytetty ruisku, jossa on liuotinta ja erillinen mannanvarsi
1 injektiopulloliitin liuottamista varten

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Laskimoon. Kerta-annosta varten
Annostelun tulee tapahtua mieluummin heti liuottamisen jalkeen
Lue pakkausseloste ennen kayttoa

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville

| 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/

29



| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytéd alle 25 °C
Ei saa jaatya
Herkka valolle

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

[11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd, Tanska

[12. MYYNTILUVAN NUMERO

EU/1/96/006/010

| 13. ERANUMERO

Lot:

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptiladke

|15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

NovoSeven 5 mg

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksilollisen tunnisteen

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Kuiva-ainepullon nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

NovoSeven 5 mg
Injektiokuiva-aine
eptakogi alfa (aktivoitu)
iv.

| 2. ANTOTAPA

Kerta-annosinjektiota varten

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/

| 4. ERANUMERO

Lot:

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

5mg

6. MUUTA

Novo Nordisk A/S
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Liuotinta siséltéavan esitaytetyn ruiskun nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Liuotin NovoSeven-valmisteelle

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

| 4.  ERANUMERO

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

6. MUUTA

P OoOO~NOOTP, WNE

25

Novo Nordisk A/S
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Koteloteksti

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

NovoSeven 8 mg
Injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
eptakogi alfa (aktivoitu)

| 2. VAIKUTTAVA AINE

eptakogi alfa (aktivoitu) 8 mg/injektiopullo (400 KlU/injektiopullo), 1 mg/ml liuottamisen jélkeen

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Natriumkloridi, kalsiumklorididihydraatti, glysyyliglysiini, polysorbaatti 80, mannitoli, sakkaroosi,

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Jokainen pakkaus sisaltaa:

1 injektiopullo injektiokuiva-ainetta

1 esitdytetty ruisku, jossa on liuotinta ja erillinen mannanvarsi
1 injektiopulloliitin liuottamista varten

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Laskimoon. Kerta-annosta varten
Annostelun tulee tapahtua mieluummin heti liuottamisen jalkeen
Lue pakkausseloste ennen kayttoa

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville

| 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytéd alle 25 °C
Ei saa jaatya
Herkka valolle

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAlI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

[11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd, Tanska

[12. MYYNTILUVAN NUMERO

EU/1/96/006/011

| 13. ERANUMERO

Lot:

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptiladke

|15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

NovoSeven 8 mg

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksilollisen tunnisteen

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Kuiva-ainepullon nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

NovoSeven 8 mg
Injektiokuiva-aine
eptakogi alfa (aktivoitu)
iv.

| 2. ANTOTAPA

Kerta-annosinjektiota varten

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP/

| 4. ERANUMERO

Lot:

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

8 mg

6. MUUTA

Novo Nordisk A/S
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Liuotinta siséltéavan esitaytetyn ruiskun nimilippu

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Liuotin NovoSeven-valmisteelle

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

| 4.  ERANUMERO

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

6. MUUTA

P OoOO~NOOTP, WNE

25

Novo Nordisk A/S
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

NovoSeven 1 mg (50 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
NovoSeven 2 mg (100 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
NovoSeven 5 mg (250 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten
NovoSeven 8 mg (400 KIU) injektiokuiva-aine ja liuotin, liuosta varten

eptakogi alfa (aktivoitu)

Lue tdmé& pakkausseloste huolellisesti ennen kuin sinulle annetaan tata ladketta injektiona, silla

se sisaltaa sinulle tarkeita tietoja.

. Sailyta tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

. Jos sinulla on kysyttavaa, kadanny laakérin puoleen.

. Tamé laéke on méadratty vain sinulle eiké sitd pid4 antaa muiden k&yttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

. Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista laékérille. Tama koskee myds sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssa pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd NovoSeven on ja mihin sitd kaytetaan

Mitd sinun on tiedettava, ennen kuin kdytat NovoSeven-valmistetta
Miten NovoSeven-valmistetta kaytetédén

Mahdolliset haittavaikutukset

NovoSeven-valmisteen sdilyttdminen

Pakkauksen sisalto ja muuta tietoa

o E

Selosteen kdéntdpuoli: NovoSeven-valmisteen kéyttdohjeet

1. Mita NovoSeven on ja mihin sitd kaytetaan

NovoSeven on veren hyytymistekijd. Se saa veren hyytymaan verenvuotokohdassa, kun elimiston
omat hyytymistekijat eivét toimi.

NovoSeven-valmistetta kdytetddn verenvuototapahtumien hoitoon ja suurten verenvuotojen

ehkdisemiseen leikkausten tai muiden tarkeiden toimenpiteiden jalkeen. Aikainen hoito NovoSeven-

valmisteella vahentad vuodon maéraa ja kestoa. Se toimii kaikenlaisiin vuotoihin, mukaan lukien

nivelvuodot. Néin vahennetéén sairaalassaoloaikaa ja poissaolopdivié tyosta ja koulusta.

Sité kdytetaan tietyille ihmisryhmille:

. Jos sinulla on synnynndinen hemofilia, eika vasteesi hyytymistekija VIl1I- tai 1X-hoidolle ole
normaali

. Jos sinulla on hankinnainen hemofilia

. Jos sinulla on hyytymistekija VII:n puutos

. Jos sinulla on Glanzmannin tauti (verenvuotohairid), ja tilaasi ei voi tehokkaasti hoitaa
verihiutalesiirrolla tai jos verihiutaleita ei ole saatavilla.

Laakari saattaa antaa sinulle NovoSeven-valmistetta myés runsaan verenvuodon hoitamiseksi
synnytyksen jélkeen, vaikka sinulla ei olisikaan verenvuototautia.

2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin kdytat NovoSeven-valmistetta

Ala kayta NovoSeven-valmistetta

. Jos olet allerginen eptakogi alfalle (NovoSeven-valmisteen vaikuttava aine) tai timén laakkeen

jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa 6).
. Jos olet allerginen hiiren, hamsterin tai lehman valkuaisaineille (kuten lehmanmaidolle).
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»  Jos jokin ndistd koskee sinua, ala kaytd NovoSeven-valmistetta. Keskustele 1adkarisi kanssa.

Varoitukset ja varotoimet
Ennen kuin sinua hoidetaan NovoSeven-valmisteella, varmistu, ettéa ladkarisi tietaa:
. Jos olet ollut askettain leikkauksessa

. Jos olet saanut askettain ruhjevammoja

. Jos verisuonissasi on sairauden aiheuttamia ahtaumia (ateroskleroosi)
. Jos sinulla on suurentunut riski saada veritulppia (tromboosi)

. Jos sinulla on vaikea maksasairaus

. Jos sinulla on vakava verenmyrkytys

. Jos olet altistunut DIC-oireyhtymalle (disseminoitunut intravaskulaarinen koagulaatio =
yleistynyt suonensiséinen hyytyminen), tilaasi on tarkkailtava huolellisesti.

»  Jos jokin naistd tiloista koskee sinua, kerro asiasta ladkarille ennen injektion ottamista.

Muut ladkevalmisteet ja NovoSeven
Kerro laékaérillesi tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytat, olet askettdin kéyttanyt tai saatat
kayttad muita laékkeita.

Al kiaytd NovoSeven-valmistetta yhta aikaa protrombiinikompleksikonsentraattien tai rekombinantin
tekija XI1l:n kanssa. Sinun taytyy keskustella ladkarisi kanssa ennen NovoSeven-valmisteen kdyttoa,
jos kaytéat myos tekija VIII tai IX -valmisteita.

NovoSeven-valmisteen ja antifibrinolyyttisten ladkevalmisteiden, joita kdytetdédn myds vuotojen
hallintaan (kuten aminokapronihappo tai traneksaamihappo), yhtdaikaisesta kdytdsta on rajoitetusti
kokemusta. Keskustele ladkarisi kanssa ennen kuin kéytat NovoSeven-valmistetta ndiden
laékevalmisteiden kanssa.

Raskaus, imetys ja hedelmallisyys
Jos olet raskaana tai imetat, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
laékariltad neuvoa ennen kuin k&ytat NovoSeven-valmistetta.

Ajaminen ja koneiden kayttd
NovoSeven-valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn ei ole tutkimuksia. Ei
kuitenkaan ole ladketieteellisid perusteita uskoa, ettd se vaikuttaisi niihin.

NovoSeven sisaltéad natriumia
Tama laékevalmiste sisaltad alle 1 mmol (23 mg) natriumia per injektio eli sen voidaan sanoa olevan
’natriumiton”.

3. Miten NovoSeven-valmistetta kaytetaan

NovoSeven-kuiva-aine liuotetaan liuottimen kanssa ja annetaan injektiona laskimoon. Katso
ké&antopuolelta yksityiskohtaiset ohjeet.

Milloin hoidat itseési
Aloita vuodon hoito niin aikaisin kuin mahdollista, ihanteellinen aika on 2 tunnin kuluessa.

. Lievissé ja keskivaikeissa vuodoissa sinun taytyy hoitaa itseési niin aikaisin kuin mahdollista,
mieluummin jo kotona.
. Vakavassa vuodossa sinun pitéé ottaa yhteys laakariisi. Yleensa vakavat vuodot hoidetaan

sairaalassa ja voit itse ottaa ensimmaisen NovoSeven-annoksen matkalla sinne.
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Al hoida itseési yli 24 tuntia keskustelematta ldakarin kanssa.

. Aina kun kaytat NovoSeven-valmistetta, ilmoita asia l1aakérille tai sairaalalle mahdollisimman
pian.

. Jos vuotoa ei saada hallintaan 24 tunnin kuluessa, ota heti yhteys laékériisi. Sairaalahoito on
yleensa valttdmatonta.

AnNNos

Ensimmadinen annos pitd4 antaa niin aikaisin kuin mahdollista vuodon alkamisen jélkeen. Keskustele
laékarisi kanssa milloin injektiot pitéisi ottaa ja kuinka kauan valmistetta kaytetaan.

Laakari maarittad annoksen painosi, tilasi ja vuodon tyypin mukaan.

Noudata annosohjetta huolellisesti saavuttaaksesi parhaan tuloksen. La&ké&risi voi muuttaa annosta.

Jos sinulla on hemofilia:

Tavallinen annos on 90 mikrogrammaa jokaista painokiloasi kohden. Voit toistaa injektion joka toinen
tai kolmas tunti, kunnes vuoto on hallinnassa.

Léaakarisi voi suositella kerta-annoksena 270 mikrogrammaa jokaista painokiloasi kohden. Taman
kerta-annoksen antamisesta yli 65-vuotiaille ei ole kliinistd kokemusta.

Jos sinulla on hyytymistekija VII:n puutos:
Tavallinen annosalue on 15-30 mikrogrammaa jokaista painokiloasi kohden kullakin injektiokerralla.

Jos sinulla on Glanzmannin tauti:
Tavallinen annos on 90 mikrogrammaa (annosalue 80-120 mikrogrammaa) jokaista painokiloasi
kohden kullakin injektiokerralla.

Jos annostelet NovoSeven-valmistetta enemman kuin sinun pitaisi
Jos annostelet liilkaa NovoSeven-valmistetta, ota heti yhteys ladkariin.

Jos unohdat ottaa NovoSeven-injektion
Jos unohdat ottaa injektion tai haluat lopettaa hoidon, keskustele asiasta la&kérin kanssa.

4, Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki ladkkeet, timakin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niita saa.

Vakavat haittavaikutukset

Harvinaiset (voivat esiintya yhdessa hoitotapahtumassa tuhannesta)

. Allergiset, yliherkkyys- tai anafylaktiset reaktiot. Oireisiin voi kuulua ihottumaa, kutinaa,
kuumotusta ja nokkosihottumaa; hengityksen vinkumista tai hengitysvaikeuksia; pyorryttavaa
tunnetta tai huimausta ja huulten, kurkun tai injektiokohdan vaikeaa turpoamista.

. Veritulppia sydénvaltimoissa (jotka voivat aiheuttaa sydédnkohtauksen tai angina pectoriksen) tai
aivovaltimoissa (voivat johtaa aivohalvaukseen) tai sisdelimissa ja munuaisissa. Oireisiin voi
kuulua kovaa rintakipua, hengéstyneisyyttd, sekavuutta, puhevaikeuksia tai liikuntavaikeuksia
(halvaus) tai vatsakipua.

Melko harvinaiset (voivat esiintyd yhdessa hoitotapahtumassa sadasta)

. Laskimoveritulppia keuhkoissa, jaloissa, maksassa, munuaisissa tai injektiopaikassa. Qireisiin
voi sisaltyd hengitysvaikeuksia, jalan punoitusta tai kivuliasta turvotusta ja vatsakipua.
. Tehon puutetta tai vahentynytté vastetta hoitoon.

»  Jos huomaat mité tahansa néistd vakavista haittavaikutuksista, ota vélittdmaésti yhteys laakariin.
Kerro, ettd olet kayttanyt NovoSeven-valmistetta.

Muistuta la&kariasi, jos sinulla on aikaisemmin esiintynyt allergisia reaktioita, koska tallin sinua tulee

ehka tarkkailla huolellisemmin. Suurimmassa osassa veritulppatapauksista potilaat olivat alttiita
tukoksille jo aiemmin.
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Muut harvinaiset haittavaikutukset
(voivat esiintya yhdessa hoitotapahtumassa tuhannesta)

. Pahoinvointi (huonovointisuus)
. Paansarky
. Muutokset tiettyjen maksa- ja verikokeiden tuloksissa.

Muut melko harvinaiset haittavaikutukset

(voivat esiintya yhdessa hoitotapahtumassa sadasta)

. Allergiset ihoreaktiot, mukaan lukien ihottuma, kutina ja nokkosihottuma
. Kuume.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista 14&kérille. Tdma koskee myds sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia joita ei ole mainittu tassa pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista
myos suoraan liitteessa V luetellun kansallisen ilmoitusjéarjestelman kautta. limoittamalla
haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa tdmén ladkevalmisteen turvallisuudesta.

5. NovoSeven-valmisteen sailyttdminen

. Ei lasten ulottuville eika nakyville.
. Alé kayta tatd laaketta kotelossa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran jalkeen. Viimeinen
kayttopaivamaara tarkoittaa kuukauden viimeista paivaa.

. Séilyta injektiokuiva-aine ja liuotin alle 25 °C.
. Herkka valolle.
. Ei saa jaatya.

. Tulehdusten valttdmiseksi kéytd NovoSeven-valmiste heti, kun olet sekoittanut kuiva-aineen
liuottimeen. Jos et voi kayttaa sitd heti sekoittamisen jélkeen, sdilyté se injektiopullossa
injektiopulloliitin ja ruisku edelleen Kiinnitettyina jadkaapissa (2 °C-8 °C) korkeintaan
24 tuntia. Sekoitettu NovoSeven-liuos ei saa jaitya ja se on herkka valolle. Al sailyti liuosta
ellei 1a8kaérisi tai sairaanhoitaja ole niin neuvonut.

. Ladkkeita ei pida heittad viemariin eika havittaa talousjatteiden mukana. Kysy kayttamattomien
laékkeiden hévittdmisesta apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

Mit& NovoSeven sisaltda

. Vaikuttava aine on rekombinantti hyytymistekija Vlla (aktivoitu eptakogi alfa).

. Muut aineet injektiokuiva-aineessa ovat natriumkloridi, kalsiumklorididihydraatti,
glysyyliglysiini, polysorbaatti 80, mannitoli, sakkaroosi, metioniini, kloorivetyhappo ja
natriumhydroksidi. Liuottimen aineet ovat histidiini, kloorivetyhappo, natriumhydroksidi ja
injektionesteisiin kaytettava vesi.

Injektiokuiva-aine siséltdd: 1 mg/injektiopullo (vastaa 50 KIU/injektiopullo), 2 mg/injektiopullo
(vastaa 100 KIU/injektiopullo), 5 mg/injektiopullo (vastaa 250 KIU/injektiopullo) tai

8 mg/injektiopullo (vastaa 400 KlU/injektiopullo).

Liuottamisen jélkeen 1 ml liuosta sisaltdd 1 mg aktivoitua eptakogi alfaa.

1 KIU = 1000 1U (kansainvalista yksikkoa).

Ladkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Injektiokuiva-ainepullo sisaltaa valkoista jauhetta ja esitdytetty ruisku kirkasta, varitonta liuosta.
Valmis liuos on vériton. Ald kéyté liuotettua liuosta, mikali huomaat siind hiukkasia tai jos sen véri on
muuttunut.
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Jokainen NovoSeven-pakkaus siséltaa:

. 1 injektiopullo valkoista injektiokuiva-ainetta liuosta varten
. 1 injektiopulloliitin

. 1 esitéytetty ruisku liuotinta liuottamista varten

. 1 ménndanvarsi

Pakkauskoot: 1 mg (50 KIU), 2 mg (100 KIU), 5 mg (250 KIU) ja 8 mg (400 KIU).
Taman pakkauksen koko on merkitty ulkopakkaukseen.

Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsveard, Tanska

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlahteet

Lisétietoa tasta laakevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
http://www.ema.europa.eu.
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NovoSeven-valmisteen kayttoohjeet

LUE NAMA OHJEET HUOLELLISESTI ENNEN KUIN KAYTAT NOVOSEVEN-
VALMISTETTA

NovoSeven on kuiva-ainetta. Ennen injektiota (annostelua) se pitéé liuottaa ruiskussa olevaan
liuottimeen. Liuotin on histidiiniliuosta. Liuotettu NovoSeven taytyy injisoida laskimoon. Téssé
pakkauksessa olevat valineet on suunniteltu NovoSeven-valmisteen liuottamista ja injisoimista varten.
Tarvitset my6s antovélinepakkauksen (letkun ja perhosneulan, steriileja alkoholilla kostutettuja
desinfektiopyyhkeitd, sideharsotyynyjé ja laastareita). Ndma vélineet eivét sisally NovoSeven-
pakkaukseen.

Ala kayta vilineita ellet ole saanut tarvittavaa koulutusta laakarilta tai sairaanhoitajalta.

Pese aina katesi ja varmista, ettéd ymparistosi on puhdas.

Kun valmistelet ja injisoit 1adkkeita laskimoon, on tarkedd, ettd kaytat puhdasta ja mikrobitonta
(aseptista) tekniikkaa. Véaaran tekniikan my6ta mikrobit voivat paésté vereen ja aiheuttaa tartuntoja.

Ala avaa valineita ennen kuin olet valmis kayttamaan niita.

Ala kayta valineita, jos ne ovat pudonneet tai vahingoittuneet. Ota sen sijaan kayttéon uusi pakkaus.
Ala kayta vélineitd, jos ne ovat vanhentuneet. Kayta sen sijaan uutta pakkausta. Viimeinen
kéayttopaivamaara (EXP) on painettu koteloon ja injektiopulloon, injektiopulloliittimeen ja esitéytettyyn
ruiskuun.

Ala kayta valineita, jos epailet, ettd ne eivat ole puhtaita. Kéyté sen sijaan uutta pakkausta.

Ala heita mitaan valineista pois ennen kuin olet injisoinut liuotetun liuoksen.

Vélineet ovat kertakayttoisia.

Sisalto
Pakkaus sisaltaa:

. 1 injektiopullo NovoSeven-injektiokuiva-ainetta
. 1 injektiopulloliitin

. 1 esitéytetty ruisku liuotinta

. 1 mannénvarsi (ruiskun alla)
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Yleiskuva

NovoSeven-kuiva-ainepullo

Muovihattu

Kumitulppa
(muovihatun alla)

Injektiopulloliitin

Suojahattu

Piikki Suojapaperi
(suojapaperin alla)

Esitaytetty ruisku liuotinta

Ruiskun karki Ménta
(suojuksen alla) Asteikko

P IT T T TR T

Ruiskun suojus
Mé&nnanvarsi

Kierteet

Leved péé

1. Injektiopullon ja ruiskun valmisteleminen

. Ota niin monta NovoSeven-pakkausta
kuin tarvitset.
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Tarkista viimeinen kdyttopaivamaara.

Tarkista pakkauksesta nimi, vahvuus ja
vari varmistaaksesi, etta se sisaltda
oikeaa valmistetta.

Pese katesi ja kuivaa ne kunnolla
kayttaen puhdasta pyyhetté tai
ilmakuivausta.

Ota injektiopullo, injektiopulloliitin ja
esitaytetty ruisku pois kotelosta. Jata
mannanvarsi koskemattomana
koteloon.

Lammita injektiopullo ja esitaytetty
ruisku huoneenlampaisiksi (ei yli

37 °C). Voit tehda sen pitamalla niita
késissasi niin kauan, etta ne tuntuvat yhta
lampimilta kuin katesikin.

Al& lammita injektiopulloa ja
esitaytettya ruiskua millaan muulla
tavalla.

Poista muovihattu injektiopullosta.
Jos muovihattu on irti tai puuttuu, ala
kayta pulloa.

Pyyhi kumitulppa desinfektiopyyhkeelld
ja anna sen kuivua muutama sekunti
ennen kaytto, jotta se olisi
mahdollisimman puhdas.

Ala koske sormilla kumitulppaan, ettei
siihen siirry mikrobeja.

N

. Kiinnitéa injektiopulloliitin

Poista suojapaperi
injektiopulloliittimesta.

Jos suojapaperi ei ole kunnolla kiinni
tai se on rikkoutunut, al&a kayta
injektiopulloliitinta.

Ala ota liitinta pois suojahatusta
sormillasi. Jos kosket
injektiopulloliittimen piikkiin, sormistasi
voi siirtyd siihen mikrobeja.

Laita injektiopullo tasaiselle ja
kiinteélle alustalle.

K&anna suojahattu toisin pdin, ja
napsauta liitin Kiinni injektiopulloon.
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Kun liitin on Kiinnitetty i
injektiopulloon, &la enda poista sité. /s'
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. Purista suojahattua kevyesti peukalolla
ja etusormella kuvan mukaisesti. ¥ i y

Poista suojahattu
injektiopulloliittimesté.

Ala nosta liitinta injektiopullosta kun
poistat suojahatun.

3. Yhdistd mannéanvarsi ja ruisku

Ota ménnéanvarren levedsta paasté kiinni
ja ota se pois kotelosta. Al koske
méannanvarren sivuihin tai Kierteisiin.
Jos kosket sivuihin tai kierteisiin,
sormistasi voi siirtya niihin mikrobeja.

Yhdistda mannanvarsi valittdmasti
ruiskuun kiertdmalla sitd myotapéivaan
kiinni esitdytetyn ruiskun sisalla olevaan
mantéan, kunnes tunnet vastuksen.

Poista suojus esitaytetysta ruiskusta
taivuttamalla sitd alaspain kunnes rei'itys
murtuu.

Ala koske suojuksen alla olevaan
ruiskun karkeen. Jos kosket ruiskun
kérkeen, sormistasi voi siirtya siihen
mikrobeja.

Jos ruiskun suojus on irrallaan tai

puuttuu, ala kayta esitaytettya ruiskua.

L.

Kierra esitaytetty ruisku tiukasti kiinni
injektiopulloliittimeen, kunnes tunnet
vastuksen.

o
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4. Liuota kuiva-aine liuottimeen

. Pida esitaytettya ruiskua hieman
kallellaan injektiopullon osoittaessa
alaspain.

. Paina mannanvartta ruiskuttaaksesi

kaiken liuottimen injektiopulloon.

. Pida mannanvartta alas painettuna ja
pyorita injektiopulloa varovasti, kunnes
kuiva-aine on kokonaan liuennut.

Al ravista injektiopulloa, koska se voi
aiheuttaa vaahtoamista.

. Tarkista liuotettu liuos. Sen taytyy olla
varitontd. Jos havaitset ndkyvid vieraita
hiukkasia tai varimuutoksia, ala kayta
sitd. Kaytd sen sijaan uutta pakkausta.

Kayta liuotettu NovoSeven heti valttadksesi tulehduksia.

Jos et voi kayttaa sita heti, katso kohta 5 NovoSeven-valmisteen sailyttaminen taman pakkausselosteen
toiselta puolelta. Ald sdilyta liuotettua liuosta ellei l&&kéri tai sairaanhoitaja ole niin neuvonut.

(1
Jos annoksesi vaatii useamman kuin yhden injektiopullon, toista vaiheet A-J uusilla injektiopulloilla,
injektiopulloliittimill& ja esitaytetyill& ruiskuilla, kunnes olet saanut tarvitsemasi annoksen.

. Pidad mannénvarsi kokonaan sisdén
painettuna.

. Ké&anna ruisku injektiopulloineen
ylosalaisin.

. Lopeta mannénvarren painaminen ja

anna sen liikkua itsestadan takaisinpain
kun liuotettu liuos tayttaa ruiskun.

. Veda mannanvartta hieman alaspain
vetaaksesi liuotetun liuoksen ruiskuun.

. Jos tarvitset vain osan liuotetusta
liuoksesta, katso ruiskussa olevasta
asteikosta kuinka paljon liuosta otat ja
seuraa ladkarisi ja sairaanhoitajan ohjeita.

. Jos ruiskussa on jossain vaiheessa liikaa
ilmaa, ruiskuta ilma takaisin
injektiopulloon.
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. Pidé injektiopulloa yl6salaisin ja
napauta ruiskua kevyesti, jotta saisit
mahdolliset ilmakuplat nousemaan sen
yldosaan.

. Paina mannanvartta hitaasti, kunnes
kaikki ilmakuplat on poistettu.

. Kierra injektiopulloliitin
injektiopulloineen irti. m
) |
. Ala koske ruiskun karkeen. Jos kosket =iz }_":c:::
ruiskun karkeen, sormistasi voi siirtyé Ei— |
siihen mikrobeja. | L= \,ﬁ =
& k.

NovoSeven-valmisteen injisoiminen esitaytetylla ruiskulla neulattoman laskimokatetriyhdistajan
kautta

Varoitus: Esitaytetty ruisku on tehty lasista ja se on suunniteltu yhteensopivaksi tavallisten luer-lock-
liitinten kanssa. Jotkin neulattomat yhdistdjat, joissa on sisdinen piikki, ovat yhteensopimattomia
esitaytetyn ruiskun kanssa. Taméa yhteensopimattomuus voi estéé ladkkeiden annon ja/tai johtaa
neulattoman yhdistdjan vaurioitumiseen.

Noudata neulattoman yhdistdjan kayttéohjeita. Neulatonta yhdistajaé kaytettdessa voidaan liuotettua
liuosta joutua vetamaan tavalliseen 10 ml:n steriiliin luer-lock-muoviruiskuun. Tama pitaé tehda heti
kohdan J jalkeen.

5. Injisoi liuotettu liuos

NovoSeven on nyt valmis injisoitavaksi laskimoon.

. Injisoi liuotettu liuos ladkarin tai sairaanhoitajan neuvomalla tavalla.

. Injisoi hitaasti 2-5 minuutin ajan.

Liuoksen injisoiminen keskuslaskimovélineiden (CVAD) avulla kuten keskuslaskimokatetriin tai
ihonalaiseen porttiin:

. Kayta puhdasta ja mikrobitonta (aseptista) tekniikkaa. Seuraa yhdistdjan ja

keskuslaskimovalineiden ohjeita oikeasta kaytosta ja kysy neuvoa laakariltési tai
sairaanhoitajalta.

. Keskuslaskimovalineiden kautta injisoimiseen voidaan tarvita steriili, 10 ml muoviruisku, johon
liuotettu liuos vedetaan.
. Jos keskuslaskimovalineen letku pit&dd huuhdella ennen NovoSeven-injektiota tai sen jalkeen,

kéyta 9 mg/ml natriumkloridiliuosta injektiota varten.
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Havittdminen

. Injektion jalkeen havita ruisku ja
antovélinepakkaus, injektiopullo ja liitin,
kéyttaméton NovoSeven ja muu jate
turvallisesti ladkarin tai sairaanhoitajan
neuvomalla tavalla.

. Al heité niita tavalliseen
kotitalousjatteeseen.

Alé pura vélineitd ennen havitysta.

Ala kayta vélineita uudelleen.
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