I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 1000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendében
Binocrit 2000 NE/1 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendben
Binocrit 3000 NE/0,3 ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
Binocrit 4000 NE/0,4 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskenddben
Binocrit 5000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendében
Binocrit 6000 NE/0,6 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
Binocrit 7000 NE/0,7 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendoben
Binocrit 8000 NE/0,8 ml oldatos injekcio eldretoltott fecskendében
Binocrit 9000 NE/0,9 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
Binocrit 10 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendoben
Binocrit 20 000 NE/0,5 ml oldatos injekci6 eldretoltott fecskenddben
Binocrit 30 000 NE/0,75 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskenddben
Binocrit 40 000 NE/I ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendben

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Binocrit 1000 NE/0,5 ml oldatos injekci6 eldretdltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 2000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 16,8 mikrogramm/ml-nek felel meg.
Egy darab 0,5 ml-es eldretoltott fecskendd 1000 nemzetkodzi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 8,4 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 2000 NE/1 ml oldatos injekcié eldretoltdtt fecskendében

Az oldat milliliterenként 2000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 16,8 mikrogramm/ml-nek felel meg.
Egy darab 1 ml-es eldretoltott fecskendd 2000 nemzetkdzi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz, amely
16,8 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 3000 NE/0.3 ml oldatos injekcié eldret6ltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,3 ml-es eldretoltott fecskendd 3000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 25,2 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 4000 NE/0.4 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,4 ml-es eldretoltott fecskendd 4000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 33,6 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 5000 NE/0.5 ml oldatos injekcid eldret6ltétt fecskendében

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa-epoetint™® tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,5 ml-es eldretoltott fecskendd 5000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 42,0 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 6000 NE/0,6 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,6 ml-es eldretoltott fecskendd 6000 nemzetkodzi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 50,4 mikrogrammnak felel meg.*




Binocrit 7000 NE/0.7 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa--epoetint* tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml--nek felel
meg.

Egy darab 0,7 ml--es el6retoltott fecskendd 7000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 58,8 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 8000 NE/0.8 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa--epoetint* tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,8 ml-es eldretoltott fecskendd 8000 nemzetkodzi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 67,2 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 9000 NE/0.9 ml oldatos injekcié eldretdltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa-epoetint® tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,9 ml-es eldretoltott fecskendd 9000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 75,6 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 10 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 10 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 84,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 1 ml-es eldretoltott fecskendd 10 000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 84,0 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 20 000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eldretoltdtt fecskendében

Az oldat milliliterenként 40 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 336,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,5 ml-es eldretoltott fecskendd 20 000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 168,0 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 30 000 NE/0,75 ml oldatos injekcié eléretdltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 40 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 336,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 0,75 ml-es eléretoltott fecskendd 30 000 nemzetkdzi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 252,0 mikrogrammnak felel meg.*

Binocrit 40 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eldretdltott fecskenddben

Az oldat milliliterenként 40 000 NE alfa-epoetint* tartalmaz, amely 336,0 mikrogramm/ml-nek felel
meg.

Egy darab 1 ml-es eldretoltott fecskendd 40 000 nemzetkozi egység (NE) alfa-epoetint tartalmaz,
amely 336,0 mikrogrammnak felel meg.*

* Kinai horcsog ovarium (CHO) sejtekben, rekombinans DNS-technologidval eldallitva.
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekci6 eloretoltott fecskenddben (injekceio)
Tiszta, szintelen oldat



4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
A Binocrit kronikus veseelégtelenséghez tarsulo, tiinetekkel jaré anaemia kezelésére javallott:

- hemodializalt felnéttek és 1-18 éves gyermekek, tovabba peritonealis dializissel kezelt felnbtt
betegek esetén (lasd 4.4 pont).

- még nem dializalt, veseelégtelenségben szenvedd felnbttek esetén klinikai tiinetekkel jaro
sulyos renalis anaemia kezelésére (1asd 4.4 pont).

A Binocrit szolid tumorok, malignus lymphoma, illetve myeloma multiplex miatt kemoterapiaban
részesiilo €s az altalanos egészségi allapot (pl. sziv- és érrendszeri statusz, eldzetesen fennalld anaemia
a kemoterapia kezdetén) alapjan a transzfuzié kockazatanak kitett felnéttek esetén anaemia kezelésére
¢s a transzfuzios igények csokkentésére javallott.

A Binocrit predonacios programban részt vevo felnétteknél az autolog vérmennyiség novelésére
javallott. Ha nem, vagy nem megfelelé mértékben all rendelkezésre vérmentd eljaras egy tervezett,
nagy vérmennyiséget (n6k esetén 4 vagy tobb, férfiak esetén 5 vagy tobb véregységet) igényld
nagyobb elektiv sebészeti beavatkozas soran, csakis kdozepesen sulyos anaemiaban (haemoglobin
[Hb]-koncentracio: 10-13 g/dl [6,2—8,1 mmol/l], nem vashianyos) szenvedd betegek kezelése
javallott.

A Binocrit nem vashianyos, a transzflizi6é szovodményei miatt elérelathatolag jelentds kockazatnak
kitett feln6ttek esetén az allogén transzfiizios igény csokkentésére javallott jelentOsebb elektiv
ortopédiai sebészeti beavatkozasok eldtt. A készitmény csak olyan, kdozepesen sulyos anaemiaban
szenvedo (pl. ha a haemoglobinkoncentracié az alabbi tartomanyba esik: 10-13 g/dl vagy 6,2—

8,1 mmol/l) betegek esetén alkalmazhato, akik nem vesznek részt autolog predonacids programban, és
akiknél a varhato kozepesen sulyos vérvesztés (900—1800 ml).

A Binocrit tiinetekkel jar6 anaemia (haemoglobin-koncentracié < 10 g/dl) kezelésére javallott
alacsony vagy kozepes kockazata, 1-es csoportl elsédleges myelodysplasias syndromaval (MDS)
diagnosztizalt olyan felndtteknél, akiknél alacsony a szérum eritropoetin szintje (< 200 mE/ml).

4.2 Adagolas és alkalmazas

A Binocrit-kezelést olyan orvos feliigyelete mellett kell megkezdeni, aki gyakorlott a fenti
indikaciokkal bir6 betegek kezelésében.

Adagolas

Az alfa-epoetin-kezelés megkezdése, illetve a dozisemelésre vonatkozd dontés meghozatala eldtt az
anaemia minden mas okat (vas-, folsav- vagy B,,-vitamin-hidny, aluminium-mérgezés, fert6zés vagy
gyulladas, vérvesztés, haemolysis és barmilyen okbol bekdvetkezo csontveld fibrosis) mérlegelni és
kezelni kell. Az alfa-epoetinre adott optimalis terapids valasz biztositasa érdekében megfeleld
vasraktarakat és sziikség esetén vaspotlast kell biztositani (lasd 4.4 pont).

Tiinetekkel jard anaemia kezelése kronikus veseelégtelenségben szenvedo felndtt betegek esetén

Az anaemia tiinetei és kdvetkezményei kortol, nemtol és az egyidejiileg fennallo betegségektol
fliggden kiilonbozoek lehetnek. Az adott beteg klinikai korlefolyasat és allapotat orvosilag értékelni
kell.

Az ajanlott kivanatos haemoglobinkoncentracio-tartomany 10-12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l). A Binocrit-et
a haemoglobinszint 12 g/dl-t (7,5 mmol/l) meg nem haladé értékre torténd emelése érdekében kell
alkalmazni. Keriilendé a haemoglobinszint négyhetes id6szak alatt 2 g/dl-t (1,25 mmol/l) meghaladd



mértékli emelkedése. Amennyiben ez mégis bekdvetkezik, megfeleld dozismodositast kell végezni a
megadottak szerint.

A betegeket jellemz0 egyéni variabilitas kovetkeztében eldfordulhat, hogy adott betegnél alkalmanként a
kivanatosnal magasabb, illetve alacsonyabb egyedi haemoglobinkoncentracio-tartomany észlelheto.

A haemoglobinszint variabilitasara dozismodositassal kell reagalni, a 10 g/dl (6,2 mmol/l) és 12 g/dl
(7,5 mmol/1) kdzotti haemoglobinkoncentracio-tartomany figyelembe vételével.

A 12 g/dl-t (7,5 mmol/l) tartésan meghaladé haemoglobinszint keriilend6. Amennyiben a
haemoglobinszint havonta 2 g/dI-nél (1,25 mmol/l) nagyobb mértékben emelkedik, vagy ha a
haemoglobinszint tartosan meghaladja a 12 g/dl-t (7,5 mmol/l), a Binocrit d6zisat 25%-kal
csokkenteni kell. Ha a haemoglobinszint meghaladja a 13 g/dI-t (8,1 mmol/l), a kezelést abba kell
hagyni, amig a haemoglobinszint 12 g/dl (7,5 mmol/l) ald nem cs6kken, majd a Binocrit-kezelést az
el6z6 dozisnal 25%-kal alacsonyabb doézissal kell ujrakezdeni.

A betegeket gondosan ellendrizni kell annak biztositdsa érdekében, hogy az anaemia és az anaemia
tiineteinek megfelel6 csokkentésére a Binocrit legkisebb jovahagyott hatékony adagja keriiljon
alkalmazasra, mikozben a haemoglobinkoncentraciot 12 g/dl-es (7,5 mmol/l) vagy alacsonyabb
szinten tartjak.

Ovatosan kell eljarni az erythropoesist stimulalo szer (erythropoiesis-stimulating agent, ESA)
adagjanak novelésekor kronikus veseelégtelenségben (CRF, chronic renal failure) szenvedd
betegeknél. Az ESA-ra gyenge haemoglobinvalaszt mutatd betegeknél gondolni kell a gyenge valasz
hatterében allo egyéb magyarazatra is (lasd 4.4 és 5.1 pont).

A Binocrit-kezelés kétlépcsos, egy korrekcids €s egy fenntartd fazisbol all.

Hemodializdlt felndtt betegek

Azoknal a hemodializalt betegeknél, akiknek mar van intravénas kaniilje, az intravénas alkalmazasi
modot kell elényben részesiteni.

Korrekcios fazis
A kezd6 dozis hetente 3-szor 50 NE/kg.

Ha sziikséges, a dozist ndvelni, illetve csokkenteni kell 25 NE/kg-mal (hetente 3-szor) a kivanatos 10—
12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l) kozotti haemoglobinkoncentracid-tartomany eléréséig (ezt legalabb
négyhetes lépésekben kell végezni).

Fenntarto fazis
Az ajanlott heti 6sszdozis 75-300 NE/kg.

Megfelel6 dozismodositas sziikséges a haemoglobinértékek kivant, 10-12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l)
kozotti koncentraciodtartomanyban valo tartasahoz.

A nagyon alacsony (< 6 g/dl vagy < 3,75 mmol/l) kezdeti haemoglobinszinttel rendelkez6 betegeknek
nagyobb fenntartd dozisokra van sziikségiik, mint azoknak, akiknél a kezdeti anaemia kevésbé stilyos
(Hb > 8 g/dl vagy > 5 mmol/l).

Meég nem dializalt, veseelégtelenségben szenvedo felndtt betegek

Ha a betegnek még nincs intravénas kaniilje, a Binocrit beadhat6 subcutan.

Korrekcios fazis

A kezd6 dozis hetente 3-szor 50 NE/kg, amelyet sziikség esetén 25 NE/kg-os részletekben (hetente
3-szor) végrehajtott dozisnovelés kovet a kivant cél eléréséig (ezt legalabb négyhetes 1épésekben kell
végezni).



Fenntarto fazis
A fenntart6 fazis soran a Binocrit vagy hetente 3-szor alkalmazhato, vagy subcutan beadas esetén
hetente egyszer vagy 2 hetente egyszer.

A haemoglobinértékek kivanatos szinten tartdsdhoz (Hb 10—12 g/dl [6,2—7,5 mmol/l k6zott])
megfeleléen modositani kell az adagot és az adagok kozotti intervallumokat. Az adagolasi
intervallumok meghosszabbitasa sziikségessé teheti a dozis emelését.

A maximalis adagolas nem lépheti tul a hetente 3-szor alkalmazott 150 NE/kg-ot, a hetente egyszer
alkalmazott 240 NE/kg-ot (legfeljebb 20 000 NE) vagy a 2 hetente egyszer alkalmazott 480 NE/kg-ot
(legfeljebb 40 000 NE).

Peritonedlis dializissel kezelt felndtt betegek

Ha a betegnek még nincs intravénas kaniilje, a Binocrit beadhat6 subcutan.

Korrekcios fazis
A kezd6 dozis hetente 2-szer 50 NE/kg.

Fenntarto fazis

Az ajanlott fenntart6 dozis 25-50 NE/kg, hetente 2-szer, 2 azonos adagu injekcioban alkalmazva.
Megfeleld dozismoddositas sziikséges a haemoglobinértékek kivant, 10—12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l)
kozotti értéken valo tartasahoz.

Kemoterapia indukalta anaemiaban szenvedo felnott betegek kezelése

Az anaemia tlinetei és kovetkezményei kortol, nemtdl €és a betegséggel jaro altalanos megterheléstol
fiiggden kiilonbozoek lehetnek. Az adott beteg klinikai koérlefolyasat és allapotat orvosilag értékelni
kell.

A Binocrit-et anaemids (pl. haemoglobinkoncentracio < 10 g/dl (6,2 mmol/l)) betegeknél kell
alkalmazni.

A kezd6 dozis hetente 3-szor 150 NE/kg, subcutan adva.

Egyéb lehetdségként a Binocrit alkalmazhat6 hetente egyszer 450 NE/kg-os kezdd ddzisban is,
subcutan adva.

Megfeleld dozismoddositas sziikséges a haemoglobinértékek kivant, 10—12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l)
kozotti koncentracidtartomanyban valo tartasahoz.

A betegeket jellemz0 egyéni variabilitas kovetkeztében eldfordulhat, hogy adott betegnél
alkalmanként a kivanatos haemoglobin-koncentracio-tartomanynal magasabb, illetve alacsonyabb
egyedi haemoglobinkoncentraciok észlelhetdk. A haemoglobin-variabilitast a dozis beallitasaval kell
kikiiszobolni, figyelembe véve, hogy a kivanatos haemoglobin-koncentracio-tartomany 10 g/dl

(6,2 mmol/l) és 12 g/dl (7,5 mmol/l) koz¢ esik. 12 g/dl-t (7,5 mmol/l) tartésan meghalado

haemoglobinkoncentracio keriilend6; 12 g/dl-t (7,5 mmol/l) meghaladé haemoglobinkoncentraciok

mérése esetén a megfeleld dozisbeallitdshoz az alabbiakban talalhato utmutatés.

- Ha négyhetes kezelés utan a haemoglobinkoncentracié legalabb 1 g/dl-rel (0,62 mmol/l)
emelkedett, illetve a reticulocytaszam > 40 000 sejt/pl-rel nétt a kiindulasi értékhez képest, a
dozis hetente 3-szor 150 NE/kg vagy hetente egyszer 450 NE/kg kell maradjon.

- Ha négyhetes kezelés utan a haemoglobinkoncentracié ndévekedése < 1 g/dl (< 0,62 mmol/l), és
a reticulocytaszam < 40 000 sejt/ul-rel nott a kiindulasi értékhez képest, a dozist hetente 3-szor
300 NE/kg-ra kell emelni. Ha tovabbi négyhetes, hetente 3-szor 300 NE/kg dozisu kezelés utan
a haemoglobinkoncentracio > 1 g/dl (= 0,62 mmol/l)-re, illetve a reticulocytaszam
> 40 000 sejt/ul-re emelkedett, a dozis hetente 3-szor 300 NE/kg kell maradjon.
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- Mindazonaltal, ha a haemoglobinkoncentracié < 1 g/dl-rel (< 0,62 mmol/l) emelkedett, és a
reticulocytaszdm < 40 000 sejt/pl-rel ndtt a kiindulasi értékhez képest, nem valoszinii, hogy
terapias valasz alakul ki, és a kezelést meg kell szakitani.

Dozismodositas 10—12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l) kozotti haemoglobinkoncentracio fenntartasahoz

Ha a haemoglobinkoncentracié havonta tobb mint 2 g/dl-rel (1,25 mmol/l) n6, vagy a
haemoglobinkoncentracié meghaladja a 12 g/dI-t (7,5 mmol/l), cs6kkentse a Binocrit d6zisat
koriilbeliil 25-50%-kal.

Ha a haemoglobinkoncentracio meghaladja a 13 g/dl-t (8,1 mmol/l), a kezelést abba kell hagyni, amig
a haemoglobinkoncentracio 12 g/dl (7,5 mmol/l) ala csdkken, majd a Binocrit-kezelést az el6z6
dozisnal 25%-kal alacsonyabb dozissal kell ujrakezdeni.

Az ajanlott adagolasi rendet az alabbi diagram ismerteti:

150 NE/kg 3-szor hetente
vagy 450 NE/kg egyszer hetente

4 héten at

Reticulocytaszam-ndvekedés >40 000/ul Reticulocytaszam-novekedés
<40 000/ul
vagy Hb-emelkedés > 1 g/dl ¢és Hb-emelkedés < 1 g/dl
Hb célérték 300 NE/kg
(<12 g/dl) Hetente 3-szor,
T négy héten at
Reticulocytaszam-novekedés > 40 000/l . |
vagy Hb-emelkedés > 1 g/dl l

Reticulocytaszam-novekedés
<40 000/ul
¢és Hb-emelkedés < 1 g/dl

!

A kezelés megszakitasa

A betegeket gondosan ellendrizni kell annak biztositasa érdekében, hogy az anaemia tiineteinek
megfeleld csokkentésére az ESA legkisebb jovahagyott adagja keriiljon alkalmazasra.

Az alfa-epoetin-kezelést a kemoterdpia befejezését kovetd egy honapon at kell folytatni.

Autolog predondcios programban részt vevo felnott sebészeti betegek kezelése

Az enyhén anaemids (haematocrit érték: 33—39%), >4 egységnyi vérkészletet igénylo betegeket a
mitétet megel6zo 3 hét soran hetente 2-szer 600 NE/ttkg d6zisu, intravénasan alkalmazott Binocrit-tal
kell kezelni. A Binocrit a véradasi folyamat befejezddése utan alkalmazandoé.
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Jelentosebb elektiv ortopédiai mutét elott allo felnott betegek kezelése

Az ajanlott adagolasi rend 600 NE/kg Binocrit, amelyet subcutan, harom héten at hetente (a -21., -14.
¢és -7. napon) kell adni a m{itét elott és a mitét napjan (0. nap).

Ha orvosilag a miitét el6tti kezelési id6szak 3 hétnél rovidebb idore valo csokkentése sziikséges, a
mitét elotti 10 egymast kdvetd napon at, a mitét napjan, majd kozvetlenil négy napig utana napi
300 NE/kg Binocrit-et kell subcutan adni.

Ha a perioperativ iddszakban a haemoglobinszint eléri vagy meghaladja a 15 g/dl (9,38 mmol/1)
értéket, a Binocrit alkalmazasat meg kell szakitani, €s nem alkalmazhatok tovabbi adagok.

Alacsony vagy kozepes kockdazatu, 1-es csoportu MDS-ben szenvedd felndtt betegek kezelése

A Binocrit, a tiinetekkel jaré anaemids betegeknél (pl. haemoglobin-koncentracié < 10 g/dl
(6,2 mmol/1)) alkalmazandoé.

A Binocrit ajanlott kezd6 do6zisa 450 NE/kg (maximalis 6sszddzis 40 000 NE), amelyet hetente
egyszer, subcutan kell alkalmazni, az adagok kozott legalabb 5 napot hagyva.

Megfelel6 dozismodositasokat kell végezni annak érdekében, hogy a haemoglobin-koncentracio a

10 g/dl-12 g/dl (6,2—7,5 mmol/l) céltartomdnyban maradjon. Javasolt, hogy a kezdeti erythroid valaszt
a kezelés megkezdése utan 8—12 héttel értékeljék. Az adag emelését és csokkentését adagolasi
1épésenként kell végezni (1asd az alabbi diagramot). A 12 g/dl-nél (7,5 mmol/l-nél) magasabb
haemoglobin-koncentracié keriilendd.

A dozis novelése: A dozis nem novelhetd a heti legfeljebb 1050 NE/kg (6sszddzis 80 000 NE) érték
folé. Ha a beteg terapias valasza megsziinik, vagy a haemoglobin-koncentracié > 1 g/dl-rel csokken az
adag csokkentésére, az adagot egy adagolasi 1épéssel novelni kell. A dozisemelések kozott legalabb

4 hétnek el kell telnie.

A dozis tartasa és csokkentése: Ha a haemoglobin-koncentraci6 tallépi a 12 g/dl (7,5 mmol/l) értéket,
az epoetin-alfa adasat meg kell sziintetni. Ha a haemoglobinszint < 11 g/dl, a d6zis ujrakezdhetd
ugyanazon az adagolasi Iépésen vagy az orvos megitélése szerint egy adagolasi lépéssel lejjebb. Ha a
haemoglobinszint gyorsan emelkedik (> 2 g/dl 4 hét alatt), megfontoland6 az adagolas egy adagolasi
1épéssel torténd csokkentése.
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Az anaemia tlinetei és kovetkezményei kortol, nemtdl és az egyidejlileg fennallo betegségektol fliiggden
kiilonbozdek lehetnek. Az adott beteg klinikai korlefolyasat és allapotat orvosilag értékelni kell.



Gvermekek és serdiilok

Tiinetekkel jaro anaemia kezelése kronikus veseelégtelenségben szenvedd hemodializalt betegeknél
Az anaemia tiinetei €s kovetkezményei kortol, nemtdl és az egyidejiileg fennalld betegségektol
fiiggden kiilonbozoek lehetnek. Az adott beteg klinikai korlefolyasat és allapotat orvosilag értékelni
kell.

Gyermekeknél és serdiiloknél az ajanlott haemoglobinkoncentracié-tartomany 9,5-11 g/dl (5,9—

6,8 mmol/l). A Binocrit-et a haemoglobinszint 11 g/dl-t (6,8 mmol/l) meg nem halado értékre torténd
emelése érdekében kell alkalmazni. Keriilendd a haemoglobinszint négyhetes iddszak alatt 2 g/dl-t
(1,25 mmol/l) meghaladé mértékii emelkedése. Amennyiben ez mégis bekovetkezik, megfeleld
dozismodositast kell végezni a megadottak szerint.

A betegeket gondosan ellendrizni kell annak biztositasa érdekében, hogy az anaemia és az anaemia
tiineteinek megfeleld csokkentésére a Binocrit legkisebb jovahagyott adagja keriiljon alkalmazésra.

A Binocrit-kezelés kétlépcsos, egy korrekcios és egy fenntartd fazisbol all.

Azoknal a hemodializalt gyermekgyogyaszati betegeknél, akiknek mar van intravénas kaniilje, az
intravénas alkalmazasi médot kell elényben részesiteni.

Korrekcios fazis
A kezd6 dozis hetente 3-szor 50 NE/kg, intravénasan alkalmazva.

Ha sziikséges, a dozist ndvelni, illetve csokkenteni kell 25 NE/kg-mal (hetente 3-szor) a kivanatos
9,5-11 g/dl (5,9-6,8 mmol/l) kozotti haemoglobin-koncentracio-tartomany eléréséig (ezt legalabb
négyhetes 1épésekben kell végezni).

Fenntarto fazis
Megfelel6 dozismoddositas sziikséges a haemoglobinértékek kivant, 9,5-11 g/dl (5,9-6,8 mmol/l)
kozotti koncentracidtartomanyban valo tartasahoz.

Altalaban a 30 kg alatti testtomegii gyermekek nagyobb fenntarté dozisokat igényelnek, mint a 30 kg
feletti gyermekek és a felnéttek. A nagyon alacsony (< 6,8 g/dl vagy < 4,25 mmol/l) kezdeti
haemoglobinszinttel rendelkezd gyermekgyogyaszati betegeknek nagyobb fenntartd dozisokra lehet
sziikségiik, mint azoknak, akiknél a kezdeti haemoglobinszint magasabb (Hb > 6,8 g/dl vagy

> 4,25 mmol/l).

Anaemia dializis megkezdese eldtt allo vagy peritonedlis dializissel kezelt kronikus
veseelégtelenségben szenvedo betegeknél

Az alfa-epoetin biztonsagossagat és hatasossagat dializis megkezdése elétt alld vagy peritonealis
dializissel kezelt kronikus veseelégtelenségben szenvedd anaemias betegeknél nem igazoltak. Az
alfa-epoetin ebben a populdcidkban térténd subcutan alkalmazasara vonatkozd, jelenleg rendelkezésre
allo adatok leirasa az 5.1 pontban talalhatd, de nincs az adagolasra vonatkozo javaslat.

Kemoterapia indukdlta anaemiaban szenvedo gyermekgyogyaszati betegek kezelése
Az alfa-epoetin biztonsagossagat és hatasossagat kemoterapiaban részesiilé gyermekgyogyaszati
betegeknél nem igazoltak (lasd 5.1 pont).

Autolog predondacios programban részt vevo sebészeti gyermekgyogyaszati betegek kezelése
Az alfa-epoetin biztonsagossagat és hatasossagat a gyermekgyogyaszatban nem igazoltak. Nincsenek
rendelkezésre allo adatok.

Jelentosebb elektiv ortopédiai miitét elott allo gyermekgyogydszati betegek kezelése
Az alfa-epoetin biztonsagossagat és hatasossagat a gyermekgyogyaszatban nem igazoltak. Nincsenek
rendelkezésre allo adatok.




Az alkalmazas modja

Ovintézkedések a gyogyszer felhasznalasa vagy alkalmazasa el6tt.

Alkalmazas el6tt hagyja, hogy a Binocrit fecskendd elérje a szobahémérsékletet. Ez altalaban 15—

30 percig tart.

Mint minden mas injekcids készitmény esetén, ezen gyogyszer esetében is ellendrizze, hogy
nincsenek-e szemcsék az oldatban, illetve nem szinezddott-e el. A Binocrit steril termék, azonban nem
tartalmaz tartositoszert, és kizarolag egyszer hasznalatos. A megfelel6 mennyiséget alkalmazza.

Tiinetekkel jaro anaemia kezelése kronikus veseelégtelenségben szenvedo felnott betegeknél

Azoknal a kronikus veseelégtelenségben szenvedd betegeknél, akiknek mar van intravénas kaniilje
(hemodializalt betegek), a Binocrit intravénas alkalmazasat kell elényben részesiteni.

Ha a betegnek még nincs intravénas kaniilje (tehat a még nem dializalt betegeknél, illetve a
peritonealis dializissel kezelt betegeknél), a Binocrit beadhaté subcutan injekcioban.

Kemoterapia indukdlta anaemiaban szenvedo felnott betegek kezelése
A Binocrit subcutan injekcioként alkalmazando.

Autolog predondcios programban részt vevo felndtt sebészeti betegek kezelése
A Binocrit intravénasan alkalmazando.

Jelentosebb elektiv ortopédiai mutét elott allo felnott betegek kezelése
A Binocrit subcutan injekcioként alkalmazando.

Alacsony vagy kozepes kockazatu, 1-es csoportu MDS-ben szenvedd felnott betegek kezelése
A Binocrit subcutan injekcioként alkalmazando.

Tiinetekkel jaro anaemia kezelése kronikus veseelégtelenségben szenvedd hemodializalt
gyvermekgyogyaszati betegeknél

Azoknal a kronikus veseelégtelenségben szenvedd gyermekgyogyaszati betegeknél, akiknek mar van
intravénds kaniilje (hemodializalt betegek), a Binocrit intravénas alkalmazasat kell elényben
részesiteni.

Intravénas alkalmazas

Az 0sszdozistol fiiggden legalabb egy—0t percen keresztiil kell beadni. Hemodializalt betegeknek a
dializiskezelés alatt bolus injekcid adhato a dializalészerelék megfeleld vénas portjaba. Alternativaként
az injekcio beadhato a dializiskezelés végén, a fisztulaba vezetd kaniilon keresztiil, majd ezutan 10 ml
izotonias sooldatot kell beadni a kaniil atmosasa €s a készitmény egészének a keringésbe torténd
bejuttatasa céljabol (1asd Adagolas, Hemodializalt felnétt betegek).

Lassabb beadas ajanlott olyan betegeknél, akik ,,influenzaszer(i” tiinetekkel reagalnak a kezelésre (lasd
4.8 pont).

A Binocrit nem adhat6 be intravénas infuzidban vagy mas gyogyszeroldatokkal egyiitt (kérjiik,
tovabbi informacidkért olvassa el a 6.6 pontot).

Subcutan alkalmazas
Beadasi helyenként az 1 ml-es maximalis térfogatot altaldban nem szabad tallépni. Nagyobb
térfogatok esetén tobb kiilonbozé helyen kell beadni az injekciot.

Az injekciot a végtagokba vagy a hasfal eliils6 részébe kell beadni.
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Azon esetekben, amikor a kezeldorvos ugy itéli meg, hogy a beteg vagy a gondozo6 biztonsaggal és
hatékonyan tudja sajat maganak subcutan beadni a Binocrit-et, a megfeleld adaggal és alkalmazéssal
kapcsolatos utasitasokrol tajékoztatast kell adni.

Gyiiriis térfogatbeosztas

A fecskend6 gytiriis térfogatbeosztassal van ellatva, ami pontos adagolast tesz lehetdvé abban az
esetben, ha nincs sziikség a teljes adagra (lasd 6.6 pont). Ennek ellenére ez a készitmény kizardlag
egyszer hasznalatos. Egy fecskend6bdl csak egyetlen adag Binocrit adhato be.

Az ,Informéaciok az 6ninjekciozasrol” cimi részt lasd a betegtajékoztatd végén.
4.3 Ellenjavallatok

- A készitmény hatéanyagéaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéval szembeni
talérzékenység.

- Azon betegek, akiknél a barmely eritropoetin készitménnyel végzett kezelést kdvetden tiszta
vorosvértest aplasia (PRCA) alakult ki, nem kaphatnak sem Binocrit-et, sem semmilyen egyéb
eritropoetin készitményt (lasd 4.4 pont).

- Nem beallitott hypertonia.

- Az autolog véradasi programmal kapcsolatos minden ellenjavallatot tekintetbe be kell venni az
Binocrit-tal kezelt betegek vonatkozasaban.

A Binocrit hasznalata ellenjavallt jelentésebb elektiv ortopédiai sebészeti beavatkozas elott allo és
autolog véradasi programban részt nem vevo, sulyos koszoruér-betegségben, periférias
verdérbetegségben, arteria carotis betegségben vagy cerebrovascularis betegségben szenvedd betegek
esetén, ideértve a nemrég lezajlott miocardialis infarctust és cerebrovascularis eseményeket is.

- Olyan, miitéten ates6 betegek, akik valamilyen okbdl nem részesiilhetnek megfeleld
antitrombotikus profilaxisban.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Nyomonkovethetoség

Az erythropoesist stimulalo szerek (ESA) konnyebb nyomonkovethetdsége érdekében, az alkalmazott
ESA kereskedelmi nevét €s a gyartasi tételszamat egyértelmiien rogziteni kell (vagy fel kell tiintetni) a

crer

A betegek egyik ESA készitményrdl valamelyik masikra torténd atallitasat csak megfeleld feliigyelet
mellett szabad végezni.

Altalédnos szempontok

Minden alfa-epoetinnel kezelt beteg esetében a vérnyomast szorosan ellendrizni kell, és sziikség
szerint be kell allitani. Az alfa-epoetin koriiltekintéssel alkalmazando6 kezeletlen, nem megfelelden
kezelt vagy rosszul kontrollalhatd hypertonia esetén. Sziikség lehet vérnyomascsokkentd kezelés
megkezdésére, illetve a mar alkalmazott vérnyomascsokkentok adagjanak novelésére. Ha a vérnyomas
nem kontrollalhato, az alfa-epoetin-kezelést meg kell szakitani.

Korabban alacsony vagy normalis vérnyomasu betegek alfa-epoetinnel végzett kezelésekor eléfordult
encephalopathiaval és epilepszias rohammal jaré hypertensiv krizis, mely azonnali orvosi segitséget és
intenziv ellatast igényelt. Kiilonds figyelmet kell forditani a hirtelen fellépd, liktetd, migrénhez
hasonlo fejfajasra, mint lehetséges figyelmeztetd jelre (lasd 4.8 pont).
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Az alfa-epoetint koriiltekintéssel kell alkalmazni epilepszia, a kortorténetben szerepld gorcsrohamok,
vagy gorcsrohamokra val6 hajlammal jar6 kérallapotok, példaul kozponti idegrendszeri fert6zések és
agyi attétek esetén.

Az alfa-epoetint kortiltekintéssel kell alkalmazni kronikus majelégtelenség esetén is. Az alfa-epoetin
biztonsagossagat és hatdsossagat majmitkddési zavarban szenvedd betegeknél nem igazoltak.

Az erythropoesist serkent6 szereket kapo betegeknél a thromboticus vascularis események (TVE)
fokozott eléfordulasi gyakorisagat figyelték meg (lasd 4.8. pont). Ezek kdz¢é vénas és artérias
thrombosisok és embolidk tartoznak (koztiik néhany végzetes kimenetelll eset), példaul mélyvénas
thrombosis, pulmonalis embolisatio, retinalis thrombosis €¢s myocardialis infarctus. Tovabba
agyérkatasztrofakrol (agyi infarktus és agyvérzés, illetve tranziens ischaemias attack) is beszamoltak.

A fenti TVE-k jelentett kockazatat gondosan mérlegelni kell az alfa-epoetin-kezelésbdl szarmazo
elénydkkel szemben, kiilondsen olyan betegeknél, akiknél eleve fennallnak a TVE rizikofaktorai,
tobbek kozott az elhizas, a koreldzményben szerepld TVE (pl. mélyvénas thrombosis, pulmonalis
embolia és agyérkatasztrofa).

Fontos, hogy minden beteg haemoglobinszintjét alaposan ellendrizzék, mert ha az elérni kivantnal
magasabb haemoglobin-koncentracié-tartomanyban kezeljiik a betegeket a javasolt adaggal, megné a
thromboembolizacio €s a halalos végkimenetelli események kockazata.

Az alfa-epoetin-kezelés soran kozepes mértékii, a normal tartomanyon beliil marado, dozisfliggd
vérlemezkeszam-emelkedés kovetkezhet be. Ez a kezelés folytatasa soran visszaall. Ezenfeliil a
normal tartomany feletti thrombocytaemiarol szamoltak be. A kezelés els6 8 hetében a
vérlemezkeszadm rendszeres ellenérzése ajanlott.

Az alfa-epoetin-kezelés megkezdése, illetve a dozisemelésre vonatkozé dontés meghozatala eldtt az
anaemia minden mas okat (vas-, folsav-, vagy Bi,-vitamin-hiany, vérvesztés, haemolysis, és barmilyen
okbol bekdvetkezd csontveld fibrosis) mérlegelni €s kezelni kell. Legtobb esetben a szérum
ferritinszintek csokkenése parhuzamosan zajlik a hematokrit érték emelkedésével. Az alfa-epoetinre
adott optimalis terapias valasz biztositasa érdekében megfeleld vasraktarakat és szlikség esetén
vaspotlast kell biztositani (1asd 4.2 pont). A beteg sziikségleteinek megfeleld legjobb kezelés
kivalasztasahoz a vaspotlasra vonatkozo aktualis kezelési iranyelveket kell kdvetni, a vaspotlo
készitmény alkalmazasi eldirasaban jovahagyott és ismertetett adagolasi utasitasokkal egyfitt:

- Kroénikus veseelégtelenségben szenvedd betegeknél vaspotlas ajanlott, ha a szérum
ferritinszintje 100 ng/ml alatti.

- Rakbetegeknél vaspotlés ajanlott, ha a transzferrin szaturaci6 20% alatti.

- Autolog predonécios programban részt vevo betegeknél vaspotlast kell alkalmazni az autolog
vérgyljtés megkezdése eldtt tobb héttel, hogy az alfa-epoetin-terapia megkezdése elott, illetve
az alfa-epoetin-terapia soran magas legyen a vasraktarak telitettsége.

- Jelent6sebb elektiv ortopédiai miitét elott allo felnott betegeknél vaspotlast kell alkalmazni az
alfa-epoetin-terapia id6tartama alatt. Ha lehetséges, a megfeleld vasraktarak biztositasa
érdekében a vaspotlast az alfa-epoetin-terapia megkezdése elott kell elkezdeni.

Nagyon ritan a porphyria kialakulasat vagy stilyosbodasat figyelték meg az alfa-epoetinnel kezelt
betegeknél. Porphyrias betegeknél az alfa-epoetin elévigyazatossaggal alkalmazando.

Az epoetin-kezeléssel kapcsolatban stlyos, bort érintd sulyos mellékhatdsokat (SCARs) jelentettek,

beleértve a Stevens-Johnson szindromat (SJS) és a toxikus epidermalis necrolysist (TEN) is, amely
¢életveszélyes vagy halalos lehet. A hosszu hatasu epoetineknél sulyosabb eseteket figyeltek meg.
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A beteget a gyogyszerfeliras idopontjaban tajékoztatni kell a jelekrdl és tlinetekrol, tovabba javasolt a
borreakciok szoros monitorozasa. Amennyiben ezen reakciokra utalo jelek és tiinetek jelennek meg,
javasolt a Binocrit azonnali felfliggesztése, és megfontolandd egy alternativ kezelés.

Ha a betegnél sulyos, bort érintd borreakcidé — mint példaul SJS vagy TEN — alakul ki a Binocrit
alkalmazasa soran, akkor ezen betegnél a Binocrit-kezelés ujrakezdése a késobbiekben tilos.

Tiszta vorosvértest aplasia (PRCA)

Antitest-medialt PRCA-rél honapokon-éveken at végzett alfa-epoetin-kezelés utan szamoltak be.
Interferonnal és ribavirinnel kezelt, hepatitis C-ben szenved6 betegeknél szamoltak be ilyen esetekrdl,
akiknél egyidejlileg az ESA-kat alkalmaztak. Az alfa-epoetint nem engedélyezték a hepatitis C-vel
Osszefliggésbe hozhatd anaemia kezelésére.

Azon betegeknél, akiknél a kezelés hirtelen hatasat veszti, ami a haemoglobinszint csokkenésében
(havonta 1-2 g/dl vagy 0,62—1,25 mmol/l) és fokozott transzfizios igényben mutatkozik meg, meg
kell hatarozni a reticulocytaszamot, és ki kell vizsgalni a terapiarezisztencia tipikus okait (pl. vas-,
folsav- vagy Bi,-vitamin-hiany, aluminium-mérgezés, fertézés vagy gyulladas, vérvesztés, haemolysis
¢és barmilyen okbodl bekovetkezo csontveld fibrosis).

Amennyiben a haemoglobinszint paradox modon csokken, és alacsony reticulocytaszammal jaro, sulyos
anaemia alakul ki, akkor az alfa-epoetin-kezelést azonnal fel kell fiiggeszteni, és anti-eritropoetin
antitestvizsgalatot kell végezni. A PRCA diagnosztizalasahoz a csontveldvizsgalatot is meg kell fontolni.

Mas ESA-val torténo kezelést a keresztreakcio kockazata miatt nem szabad megkezdeni.

Krénikus veseelégtelenségben szenvedd felndtt és gyermek betegek tiinetekkel jaré anaemidjanak
kezelése

Alfa-epoetinnel kezelt, kronikus veseelégtelenségben szenvedd betegeknél a haemoglobinszintet
annak stabilizalodasaig rendszeresen, majd ezt kovetden iddszakosan ellendrizni kell.

A magas vérnyomads tovabbi emelkedése kockazatanak csokkentése érdekében fontos, hogy a kronikus
veseelégtelenségben szenvedod betegek haemoglobinja havonta 1 g/dl (0,62 mmol/1) koriili értékkel
névekedjen, és a ndvekedés ne 1épje tal a 2 g/dl (0,62 mmol/l) értéket.

Kroénikus veseelégtelenségben szenvedd betegek esetén a terapias haemoglobinkoncentracié nem
haladhatja meg a haemoglobinkoncentraci6 4.2 pontban ajanlott haemoglobinkoncentracid-tartomany
fels6 hatarat. Klinikai vizsgalatokban a haldlozas és a sulyos cardiovascularis események
megndvekedett kockazatat figyelték meg, ha 12 g/dl-nél (7,5 mmol/l) magasabb
haemoglobinkoncentracio6 eléréséhez ESA-kat alkalmaztak.

Kontrollos klinikai vizsgalatok nem mutattak az epoetin alkalmazasanak tulajdonithato jelentds elonyt
azokban az esetekben, amikor a haemoglobinkoncentraciéo mar meghaladta az anaemia tiineteinek
mérsékléséhez és a transzflizio elkeriiléséhez sziikséges szintet.

Ovatosan kell eljarni a Binocrit adagjanak névelésekor kronikus veseelégtelenségben szenvedd betegeknél,
mivel a magas kumulativ d6zisi epoetin a mortalitas, stilyos cardiovascularis és cerebrovascularis
események fokozott kockazataval jarhat. Az epoetinekre gyenge haemoglobinvalaszt mutatd betegeknél
gondolni kell a gyenge valasz hatterében allo egyéb magyarazatra is (1asd 4.2 és 5.1 pont).

Az alfa-epoetinnel subcutan kezelt, kronikus veseelégtelenségben szenvedd betegeknél rendszeresen
ellendrizni kell, hogy nem csokken-e a hatasossag. A hatasossag csokkenésének meghatarozasa: az
alfa-epoetinre adott valasz elmaradésa vagy csokkenése olyan betegeknél, akik korabban jol reagaltak
erre a kezelésre. Ezt az jellemzi, hogy az alfa-epoetin adagjanak ndvelése ellenére tartosan csokken a
haemoglobinszint (lasd 4.8 pont).
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Ha hosszabb az alfa-epoetin adagolasi intervalluma (hosszabb, mint hetente egyszeri alkalmazasnal)
néhany betegnél el6fordulhat, hogy nem lehet fenntartani a megfeleld haemoglobinszintet (lasd
5.1 pont), és emelni kell az alfa-epoetin adagjat. A haemoglobinszintet rendszeresen ellendrizni kell.

Hemodializalt betegeknél eléfordult a shunt trombotikus elzarodasa, kiilondsen azoknal, akik
hajlamosak alacsony vérnyomasra, vagy akiknél az arteriovenosus sipolyok szovodményekkel jartak
(pl. sziikiiletek, aneurizmak, stb.). Ezeknél a betegeknél javasolt a shunt feliilvizsgalata és a trombodzis
megel6zése pl. acetilszalicilsav adasaval.

Egyediilall6 esetekben hyperkalaemiat figyeltek meg, bar ok-okozati Gsszefliggést nem tartak fel. Kronikus
veseelégtelenségben szenvedd betegeknél ellendrizni kell a szérum elektrolitszinteket. Ha emelkedett
(vagy emelkedd) szérum kaliumszinteket észlelnek, akkor a hyperkalaemia megfeleld kezelésén tul, a
szérum kaliumszintjének korrigalasaig mérlegelni kell az alfa-epoetin alkalmazasanak felfliggesztését.

Az alfa-epoetin terapia alatt, a hematokrit emelkedésének eredményeként gyakorta sziikséges a
hemodializis soran a heparin dézisanak emelése. Ha a heparinizacié nem optimalis, elzarddhat a
dializalorendszer.

Az ezidaig rendelkezésre allo informacidk alapjan a még nem dializalt, veseelégtelenségben szenvedd
felndtt betegek anaemidjanak alfa-epoetin-kezeléssel torténod korrekcidja nem fokozza a

veseelégtelenség progressziojanak iitemét.

Kemoterapia altal indukalt anaemiaban szenvedd betegek kezelése

Alfa-epoetinnel kezelt tumoros betegeknél a haemoglobinszintet annak stabilizalodasaig rendszeresen,
majd ezt kovetéen iddszakosan ellendrizni kell.

Az epoetinek ndvekedési faktorok, amelyek elsdsorban a vordsvértestek (vvt) termelddését serkentik.
Eritropoetin receptorok szdmos kiilonboz6 tumorsejt felszinén expresszalodhatnak. Mint minden
novekedési faktor, gy az epoetinek esetében is felmertiil az aggodalom, hogy stimulalhatjak a
tumornovekedést. Az ESA-k tumorprogresszidoban vagy csokkent progresszidmentes tulélésben
jatszott szerepét nem lehet kizarni. Kontrollos klinikai vizsgalatokban az alfa-epoetin és mas ESA-k
alkalmazasa a tumor lokoregionalis terjedésével szembeni csokkent védekezéssel vagy csokkent teljes
tuléléssel jart:

- a betegség lokoregionalis terjedésével szembeni védekezés csokkent azoknal az eldrehaladott
fej-nyak rdkban szenvedd, sugarterapiaban részesiilo betegeknél, akiknél azért alkalmaztak,
hogy a haemoglobinkoncentracié meghaladja a 14 g/dl-t (8,7 mmol/l),

- a teljes talélés lerdvidiilt, és megnovekedett a betegség progresszidja miatti halalozas a
4. hénapban, ha a kemoterapiaban részesiilo, metastatikus emlérdkban szenvedd betegeknél
azért alkalmaztak, hogy a haemoglobinkoncentracio tartomanya elérje a 12—14 g/dl-t (7,5—
8,7 mmol/l),

- a halalozas kockéazata megnovekedett, ha azért alkalmaztak, hogy elérjék a 12 g/dl-es
(7,5 mmol/l) haemoglobinkoncentraciot olyan aktiv malignus betegségben szenvedd betegeknél,
akik sem kemoterapidban, sem sugarterapidban nem részesiiltek. Az ESA-k alkalmazéasa ebben
a betegpopulacioban nem javallott,

- a hagyomanyos ellatason feliil alfa-epoetint kapd csoportban egy elsddleges elemzés a betegség
progresszidjanak vagy a haladlozasnak a 9%-os emelkedését igazolta, és a kockazat 15%-o0s
emelkedése statisztikailag nem zarhato ki azoknal a kemoterapidban részesiilo, metastatikus
emlérakban szenvedo betegeknél, akiknél azért alkalmaztak, hogy a haemoglobinkoncentracio
tartomanya elérje a 10-12 g/dl-t (6,2—7,5 mmol/l).

A fentieket figyelembe véve lathatd, hogy bizonyos klinikai esetekben a rakbetegek anaemiajat
célszerlibb vératomlesztéssel kezelni. Rekombinans eritropoetinnel végzett kezelés adasa el6tt a
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beteggel egylitt fel kell mérni a haszon és a kockazat aranyat, figyelembe véve a beteg allapotat és az
egyéb klinikai koriilményeket. A kovetkezo tényezoket vegyiik szamitasba: a daganat tipusa és
stadiuma; az anaemia mértéke; a varhato élettartam; a klinikai hattér; és a beteg preferenciai (lasd
5.1. pont).

Amikor arrdl dontlink, hogy kemoterapiaval kezelt rakbeteg kaphat-e alfa-epoetint (transzfizié
veszélyének kitett beteg), figyelembe kell venni, hogy az ESA adasa és az eritropoetin indukalta

vorosvértestek megjelenése kozott eltelik 2—3 hét.

Autolog predonécids programban részt vevd sebészeti betegek

Az autolog predondcios programokra vonatkozo dsszes kiilonleges figyelmeztetést és kiilonleges
ovintézkedést be kell tartani, kiilondsen a rutin volumenpdtlasra vonatkozokat.

Nagy elektiv ortopédiai mutétre kiirt betegek

A perioperativ idoszakban mindig helyes vérkezelési gyakorlatot kell alkalmazni.

A nagy elektiv ortopédiai mitétre kiirt betegek megeldzésként kapjanak megfeleld antithrombotikus
szereket, mert a miitét sordn thrombotikus és vascularis események kdvetkezhetnek be a betegnél,
foleg, ha sziv- és érrendszeri alapbetegsége van. Tovabba kiilonleges ovintézkedésekre van sziikség a
mélyvénas thrombosisra (MVT) hajlamos betegeknél. Ha a beteg haemoglobinszintje kiindulaskor

> 13 g/dl (> 8,1 mmol/l) volt, nem zarhato ki, hogy az alfa-epoetin-kezelés megemeli a miitét utani
thrombotikus/vascularis események kockazatat. Ezért alfa-epoetint ne hasznaljuk olyan betegeknél,
akiknél a kiindulasi haemoglobinszint > 13 g/dl (> 8,1 mmol/l).

Segédanyagok

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,hatriummentes”.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Nincs arra utalo bizonyiték, hogy az alfa-epoetin-kezelés megvaltoztatja mas gyogyszerek
metabolizmusat.
Az erythropoesist csokkentd gyogyszerek csokkenthetik az alfa-epoetinre adott valaszt.

Mivel a ciklosporin kétddik a vvt-khez, fennall a gyogyszerkolesonhatas lehetdsége. Ha az
alfa-epoetint ciklosporinnal egyidejiileg alkalmazzak, monitorozni kell a ciklosporin vérszintjét, és a
hematokritérték emelkedésekor modositani kell a ciklosporin dézisat.

Nincs arra utald bizonyiték, hogy in vitro kdlcsonhatas 4ll fenn az alfa-epoetin és a
granulocita-kolonia stimulalé faktor (G-CSF) vagy a granulocita-makrofag-kolonia stimulalé faktor
(GM-CSF) kozott a hematologiai differenciacié vagy a tumorbiopszias mintak proliferacidja

vonatkozasaban.

Metastatikus emlérakban szenvedd felnétt ndbetegeknél 40 000 NE/ml alfa-epoetin subcutan
alkalmazasa 6 mg/kg trasztuzumab mellett nem gyakorolt hatast a trasztuzumab farmakokinetikajara.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az alfa-epoetin terhes néknél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre informacié vagy
korlatozott mennyiségii informacio all rendelkezésre. Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast
igazoltak (lasd 5.3 pont). Kovetkezésképpen alfa-epoetin csak akkor adhato terhesség esetén, ha a
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lehetséges elényok meghaladjak a lehetséges magzati kockazatokat. Az alfa-epoetin alkalmazasa nem
javasolt autolog predonacids programban részt vevo terhes sebészeti betegek esetén.

Szoptatas

Nem ismert, hogy az exogén alfa-epoetin kivalasztodik-e a human anyatejbe. Az ujsziil6tt/csecsemd
vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni.

Az alfa-epoetin eldvigyazatossaggal alkalmazando szoptatd néknél. Az alfa-epoetin alkalmazésa el6tt
el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy megszakitjak a kezelést / tartozkodnak a
kezeléstdl, figyelembe véve a szoptatas eldnyét a gyermekre nézve, valamint az alfa-epoetin kezelés
elényét a ndre nézve.

Az alfa-epoetin alkalmazéasa nem javasolt autoldég predonacios programban részt vevo szoptatod
sebészeti betegek esetén.

Termékenység

Az alfa-epoetin férfi és néi termékenységre esetlegesen kifejtett hatasainak értékelésére nem végeztek
vizsgalatokat.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A készitménynek a gépjarmuivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasold
hatasait nem vizsgaltak. A Binocrit nem, vagy csak elhanyagolhatdé mértékben befolyasolja a
gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezelés¢hez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglalasa

Az alfa-epoetin-kezelés soran fellépo leggyakoribb gyogyszermellékhatas a vérnyomas dozisfiiggd
megemelkedése vagy a mar fennall6 magas vérnyomas stulyosbodasa. A vérnyomast rendszeresen
ellendrizni kell, kiilondsen a kezelés elején (lasd 4.4. pont).

Az alfa-epoetin klinikai vizsgalataiban észlelt leggyakrabban el6forduld gyogyszermellékhatasok a
kovetkezok: hasmenés, émelygés, hanyas, 14z és fejfajas. Influenzaszerii betegség foleg a kezelés
elején fordulhat eld.

Dializis alatt még nem allo, veseelégtelen felndtt betegeknél meghosszabbitott adagolasi
intervallumok alkalmazéasaval végzett vizsgalatok soran beszamoltak a léguti valadékpangésrol,
koztiik a felsé 1égutak valadékpangasarol, orrdugulasrol és nasopharyngitisrol.

srer

betegeknél (1asd 4.4 pont).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A 25 randomizalt, kettds-vak, placebokontrollos vagy a hagyomanyos ellatast kontrollként alkalmazo
vizsgalatok minddsszesen 3417 vizsgalati alanyabdl az alfa-epoetin atfogo biztonsagossagi profiljat
2094 anaemias vizsgalati alanyanal értékelték. KozEjiik tartozott 4 CRF vizsgalat (2 vizsgalat dializis
elott allo beteg bevonasaval [n = 131, gyogyszert kapott CRF-es vizsgalati alany], 2 vizsgalat dializis
alatt all6 betegek bevonasaval [n = 97, gyogyszert kapott CRF-es vizsgalati alany]) 228,
alfa-epoetinnel kezelt, CRF-ben szenvedo vizsgalati alanya; a kemoterapia miatti anaemia

16 vizsgalatanak 1404, gydgyszert kapott tumoros vizsgalati alanya; 2 autolog transzfizios vizsgalat
147, gyogyszert kapott vizsgalati alanya; egy perioperativ idészakban végzett vizsgalat 213,
gyogyszert kapott vizsgalati alanya és 2 MDS vizsgalat 102, gyogyszert kapott vizsgalati alanya.
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Az ezen vizsgalatok soran alfa-epoetinnel kezelt vizsgalati alanyok legalabb 1%-anal jelentett

gyogyszermellékhatasok az alabbi tablazatban keriiltek feltlintetésre.

A gyakorisagok becslése: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (> 1/100 — < 1/10); nem gyakori
(= 1/1000 — < 1/100); ritka (= 1/10 000 — < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000), nem ismert (a
gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithatdé meg).

MedDRA szerinti Nemkivanatos reakcio Gyakorisag
szervrendszer-kategéria (Javasolt kifejezés szintje)
VérképzOszervi és : S -
. . . . Tiszta vOrosvérsejt-aplasia’, .
nyirokrendszeri betegségek ¢és ; Ritka
. thrombocythaemia
tiinetek
Anyagcsere- és taplalkozasi . .
. L Hyperkal ! k
betegségek és tiinetek yperkalaemia Nem gyakori
Immunrendszeri betegségek és | Hypersensitivitas 3 Nem gyakori
tiinetek Anaphylaxias reakci6? Ritka
Idegrendszeri betegségek és Fejfajas Gyakori
tiilnetek Convulsio Nem gyakori
Hypertensio, vénas és artérias .
: . e o Gyak
Erbetegségek és tliinetek trombdzisok? yakor
Hypertensiv crisis® Nem ismert
Légzorendszeri, mellkasi és Kohogés Gyakori
mediastinalis betegségek és o , .
tiinetek Léguti pangéas Nem gyakori
Emészto i betegségek é . . .
-mesz Grendszeri betegségek s Hasmenés, nausea, vomitus Nagyon gyakori
tiilnetek
. Borkiiités Gyakori
A bér és a bor alatti szovet - u. 3 Y -
betegségei és tiinetei Urticaria Nem gyakori
Angioneurotikus 6déma’ Nem ismert
A CSOI.I'[— ©s 1%0”mr?ndszer, Arthralgia, csontfajdalom, .
valamint a kdtészovet 2 - Gyakori
L . myalgia, végtagfajdalom
betegségei és tiinetei
Velesziiletett, orokletes és . .
T . A hyria® Ritk
genetikai rendellenességek cut porphyria itka
Pyrexia Nagyon gyakori
Hidegrazas, influenzaszeri
Altalanos tiinetek, az betegség, az injekcio helyén Gvakori
alkalmazas helyén fellépd fellépd reakcio, periférias y
reakciok 6déma
A gyé készitmé .
g,yoggfszer ¢szitmény nem Nem ismert
hatasos
Laboratoriumi és egyéb Eritropoetin elleni antitest Ritka

vizsgalatok eredményei

pozitiv

! Gyakori dializis esetén

2 Ide tartoznak az artérias és vénas, végzetes és nem végzetes események, igymint a mélyvénas
thrombosis, pulmonalis embolia, retinalis thrombosis (ideértve a myocardialis infarctust),

agyérkatasztrofak (ideértve az agyi infarctust és agyvérzést), tranziens ischaemias attackok és shunt
thrombosis (beleértve a dializaloberendezést is) és az arteriovenosus shunt aneurysmaiban kialakulod

thrombosis

3 Az alabbi alpontban és/vagy a 4.4 pontban foglalkozunk vele

FEgves kivalasztott mellékhatasok leirasa

Beszamoltak talérzékenységi reakciokrol, azaz borkiiitésekrdl (tobbek kozott csalankiiitésrol),

anafilaxias reakciordl és angioneurotikus 6démarol (1asd 4.4 pont).
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Az epoetin-kezeléssel kapcsolatban jelentettek stlyos, bort érintd mellékhatasokat (SCARSs), beleértve
a Stevens-Johnson szindromat (SJS) és a toxikus epidermalis necrolysist (TEN) is, amely
¢életveszélyes vagy halalos lehet (lasd 4.4 pont).

Korabban alacsony vagy normalis vérnyomasu betegek alfa-epoetines kezelésekor eléfordult
encephalopathiaval és epilepszias rohammal jaré hypertensiv krizis, mely azonnali orvosi segitséget és
intenziv ellatast igényelt. Kiilonds figyelmet kell forditani a hirtelen fellépd, likktetd, migrénhez
hasonl6 fajdalomra, mint lehetséges figyelmeztet6 tiinetre (lasd 4.4 pont).

Nagyon ritkan (< 10 000 eset/beteg-év) beszamoltak antitest-medialta tiszta vorosvértest aplasiarol is,
amely az alfa-epoetin-kezelés utan honapokkal vagy évekkel késébb alakult ki (lasd 4.4 pont). Az
intravénas alkalmazasi moddal 6sszehasonlitva a subcutan alkalmazaskor tobb esetet jelentettek.

Alacsony vagy kozepes kockdzatu, 1-es csoportu MDS-ben szenvedd felndtt betegek

A randomizalt, kettds-vak, placebokontrollos, multicentrikus vizsgélatban 4 (4,7%) beteg tapasztalt
TVE-t (hirtelen halal, ischaemias stroke, embolia ¢s phlebitis). Az 6sszes TVE az alfa-epoetin
csoportban a vizsgalat elsé 24 hetében fordult eld. Harom igazolt TVE volt, a fennmaradé esetben
(hirtelen halal) nem igazoltak a tromboembolias eseményt. Két alanynal jelent6s kockazati tényezok
(pitvarfibrillacio, szivelégtelenség és thrombophlebitis) alltak fenn.

Kronikus veseelégtelenségben szenvedo, hemodializalt gyermekek és serdiilok

Kronikus veseelégtelenségben szenvedd, hemodializalt gyermekgyogyaszati betegek expozicidja a
klinikai vizsgalatok soran és a forgalomba hozatalt kovetden szerzett tapasztalatok alapjan korlatozott.
Nem jelentettek ebben a populacidban olyan, specifikus gyermekgydgyaszati mellékhatast, amely nem
kertilt emlitésre korabban, a fenti tablazatban, vagy barmilyen olyat, amely nem lett volna
magyarazhat6 az alapbetegséggel.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyodgyszer engedélyezését kdvetden l1ényeges a feltételezett mellékhatidsok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Az alfa-epoetin terapids tartomanya nagyon széles. Az alfa-epoetin tuladagoldsa a hormon

farmakologiai hatasainak fokozodasaval jarhat. Ha tulsagosan megndvekedett haemoglobinszint alakul
ki, phlebotomia végezhet6. Sziikség esetén tovabbi timogatd kezelés nyljtando.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: vérszegénység elleni készitmények, eritropoetin, ATC kéd: BO3XAO01

A Binocrit egy biohasonlo gyogyszer . Részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség
honlapjan (http://www.ema.europa.eu) érhetd el.

Hatasmechanizmus

Az eritropoetin (EPO) egy glikoprotein hormon, amely elsdsorban a vesében termelddik a hypoxiara
adott valaszként, és a vvt-k termelddésének kulcsfontossagu szabalyozoja. Az EPO az erythroid
fejlédés minden fazisaban szerepet jatszik, €s 6 hatasat az erythroid prekurzorok szintjén fejti ki.
Miutén az EPO kotodott a sejtfelszini receptordhoz, aktivéalja azokat a jelatviteli utvonalakat, amelyek

crcr
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A kinai horcsog ovarium sejtekben expresszalt rekombinans human EPO (alfa-epoetin) 165 aminosavbol
all6 aminosav-szekvenciaja megegyezik a human vese eredetii eritropoetinével, ezért a 2 molekula
funkcionalis tesztek alapjan nem kiilonboztethetdé meg. Az eritropoetin latszélagos molekulatomege
32 000-40 000 Dalton.

Az eritropoetin olyan ndvekedési faktor, amely elsdsorban a vordsvértestek termelddését serkenti.
Az eritropoetin-receptorok kiilonféle daganatsejtek felszinén is expresszalodhatnak.

Farmakodinamias hatasok

Egészséges onkéntesek

Az alfa-epoetin egyszeri adagjanak (20 000-160 000 NE subcutan) alkalmazasat kdvetden dozisfiiggd
valaszt figyeltek meg a vizsgalt farmakodinamids markerek, tobbek kozott a reticulocytak,
vorosvértestek és a haemoglobin vonatkozasaban. Egy hatarozott, cstiiccsal rendelkez6 és a kiindulasi
értékre visszatérd koncentracio-ido profilt figyeltek meg a reticulocytak szazalékos aranyanak
valtozédsa vonatkozasaban. Kevésbé hatarozott profilt észleltek a vorosvértestek és a haemoglobin
esetében. Altalanossagban elmondhato, hogy az 6sszes farmakodinamias marker a dozissal linearisan
novekedett, €s a maximalis valaszt a legmagasabb dozisnal érték el.

Tovabbi farmakodindmias vizsgalatok soran 40 000 NE hetente egyszeri, illetve 150 NE/kg, hetente
3-szori alkalmazasat hasonlitottak dssze. A koncentracio-ido profilokban megfigyelt kiilonbségek
ellenére a farmakodinamias véalasz (amelyet a reticulocytak szazalékos aranyaban,

a haemoglobinszintben és az 6sszvordsvértestszamban bekovetkezett valtozas alapjan mértek) hasonld
volt ezen adagolasi rendek esetében. Tovabbi vizsgalatok soran a hetente egyszer alkalmazott 40 000 NE
alfa-epoetint hasonlitottak dssze a kéthetente, subcutan alkalmazott 80 000—120 000 NE kozotti
dozisokkal. Ezen egészséges vizsgalati alanyokkal végzett farmakodinamiés vizsgalatok eredményei
alapjan a hetente egyszer 40 000 NE-t tartalmazo6 adagolasi rend hatékonyabbnak tiinik a
vorosvértest-termelés tekintetében, mint a kétheti adagolas, annak ellenére, hogy a reticulocytak
termelddése vonatkozasaban hasonlosagot észleltek a hetente egyszeri és kétheti adagolasi rendek kozott.

Kronikus veseelégtelenség

Igazoltak, hogy kronikus veseelégtelenségben szenvedo, dializalt és dializis el6tt all6, anaemias
betegeknél az alfa-epoetin serkenti az erythropoesist. Az alfa-epoetinre adott valasz elsd bizonyitéka a
reticulocytaszam emelkedése 10 napon beliil, amit azutan rendszerint 2—6 héten beliil a
vOrosveértestszam, haemoglobin és hematokrit emelkedése kovet. A haemoglobinvalasz kiilonbségeket
mutat az egyes betegek kozott, amit befolyasolhat a vasraktarak telitettsége €s az egyidejlileg fennallo
egészségligyi problémak.

Kemoterapia dltal indukalt anaemia

A hetente 3-szor vagy hetente egyszer alkalmazott alfa-epoetinrdl igazoltak, hogy a terapia els6
honapjat kdvetéen ndveli a haemoglobinszintet, és csokkenti a transzfizios igényt kemoterapiaban
részesiilé anaemias rakbetegek esetében.

A hetente 3-szor 150 NE/kg-os és a hetente egyszer 40 000 NE-s adagolasi rendeket Gsszehasonlito,
egészséges €s anaemias, tumoros vizsgalati alanyokkal végzett vizsgalatban a reticulocytak, a
haemoglobin és az dsszvordsvértestszam szazalékos valtozasanak idéprofiljai hasonloak voltak a két
adagolasi rend vonatkozasaban mind az egészséges, mind az anaemids, tumoros vizsgalati alanyok
kozott. Az érintett farmakodinamias paraméterek AUC-értékei hasonloak voltak a hetente 3-szor

150 NE/kg, illetve a hetente egyszer 40 000 NE adagolasi rendek vonatkozasaban mind az egészséges,
mind az anaemias, tumoros vizsgalati alanyok kdzott.

Autolog predondcios programban részt vevo felndtt sebészeti betegek

Igazoltak, hogy jelentdsebb elektiv miitét eldtt allo felnott betegeknél, akiknél varhatéan nem lehet
elokészletezéssel biztositani a teljes perioperativ vérigényt, az alfa-epoetin serkenti a vorosvértestek
termelddését az autolog vérgylijtés fokozasa, illetve a haemoglobinszint esésének korlatozasa érdekében.
A legnagyobb hatast az alacsony haemoglobinszinttel (< 13 g/dl) rendelkezd betegeknél észlelték.
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Jelentésebb elektiv ortopédiai miitét eldtt dallo felndtt betegek kezelése

Igazoltak, hogy azoknal a jelentOdsebb elektiv ortopédiai miitét eldtt allo betegeknél, akiknél a kezelés
elétti haemoglobinszint 10 — < 13 g/dl-nél magasabb volt, az alfa-epoetin csokkentette az allogén
transzfuzidk kockazatat, és felgyorsitotta az erythroid sejtvonal helyreallasat (emelte a
haemoglobinszintet, a hematokritot és a reticulocytaszamot).

Klinikai hatdsossag és biztonsdgossag

Kronikus veseelégtelenség

Az alfa-epoetint feln6tt, anaemids, koztiik hemodializalt és dializis el6tt allo, kronikus
veseelégtelenségben szenvedd betegek korében végzett klinikai vizsgalatokban tanulmanyoztak az
anaemia kezelése, ¢s a hematokrit 30-36%-o0s céltartomanyban tartasa tekintetében.

A hetente 3-szor 50-150 NE/kg-os kezd6 dozissal végzett vizsgalatokban a betegek hozzavetdlegesen
95%-a reagalt a hematokrit klinikailag jelentds mértékti ndvekedésével. Nagyjabol kéthonapnyi
terapiat kdvetden gyakorlatilag az 6sszes beteg transzfuzio-independenssé valt. A hematokrit-célérték
elérése utan a fenntarté dozist minden betegnél személyre szabottan allapitottak meg.

A dializalt feln6tt betegekkel végzett harom legnagyobb klinikai vizsgalatban a 30—36%-o0s hematokrit
fenntartasdhoz sziikséges fenntart6 adag medianja kb. 75 NE/kg volt hetente 3-szor adva.

Hemodializalt, kronikus veseelégtelenséges betegekkel végzett kettds-vak, placebokontrollos,
multicentrikus, ¢letmindséget értékeld egyik vizsgalatban klinikailag és statisztikailag is szignifikans
javulast igazoltak az alfa-epoetinnel kezelt betegek esetében a placebocsoport betegeihez képest,
amikor hathonapnyi terapiat kovetden mérték a kimeriiltséget, fizikai tiineteket, kapcsolatokat és
depressziot (Kérd6iv vesebetegeknek - Kidney Disease Questionnaire). Az alfa-epoetinnel kezelt
csoport betegeit egy nyilt elrendezésii, meghosszabbitott vizsgalatba is bevontak, melynek soran az
¢életmindségben bekdvetkezett javulast igazoltak, amely tovabbi 12 honapon at fennmaradt.

Még nem dializalt, veseelégtelenségben szenved? felnott betegek

Alfa-epoetinnel kezelt, még nem dializalt, kronikus veseelégtelenséges betegekkel végzett klinikai
vizsgalatokban a terapia atlagos idétartama kdzel 6t honap volt. Ezek a betegek a dializalt betegek
korében észleltekhez hasonldan reagéltak az alfa-epoetin-terapidra. A még nem dializalt, kronikus
veseelégtelenséges betegeknél az alfa-epoetin intravénasan vagy subcutan alkalmazasa mellett a
hematokrit dozisfiiggo és tartdos emelkedése volt igazolhatd. A hematokrit hasonlé aranyu emelkedését
észlelték az alfa-epoetin barmely alkalmazasi modja esetén. Ezenfeliil a hetente 75—-150 NE/kg dozisu
alfa-epoetinrdl igazoltak, hogy akar hat honapon keresztiil is fenntartja a 36-38%-0s
hematokritértéket.

Az alfa-epoetint hosszabb adagolasi intervallumokkal (hetente 3-szor, hetente egyszer, 2 hetente
egyszer és 4 hetente egyszer) alkalmazo 2 vizsgalatban a hosszabb adagolasi intervallumot alkalmazé
betegek némelyikénél nem sikeriilt fenntartani a megfeleld haemoglobinszintet, és elérték azt a
vizsgalati tervben meghatarozott haemoglobinszintet, amelynél ki kellett 1épnitik a vizsgalatbol (0% a
hetente egyszeri, 3,7% a 2 hetente egyszeri és 3,3% a 4 hetente egyszeri adagolasi csoportban),

Egy randomizalt prospektiv vizsgalatban 1432 anaemias, kronikus veseelégtelenségben szenvedd
beteget értékeltek, akiket még nem dializaltak. A betegeket besoroltak az alfa-epoetin kezelési
csoportokba, amelyek a 13,5 g/dl-es (magasabb mint a javasolt haemoglobinkoncentracid) vagy a
11,3 g/dl-es haemoglobinszint fenntartasat céloztak meg. A magasabb haemoglobin célértékil
csoportban 715 beteg koziil 125-nél (18%), mig az alacsonyabb haemoglobin célértékii csoport

717 betegébodl 97-nél (14%) kovetkezett be jelentés kardiovaszkularis esemény (elhalalozas,
myocardialis infarctus, stroke vagy pangasos szivelégtelenség miatti korhazi felvétel) (relativ hazard
[HR]: 1,3; 95% CI: 1,0-1,7; p=0,03).

Az ESA-k klinikai vizsgalatainak post hoc elemezését végezték el kronikus veseelégtelenségben

szenvedd betegeknél (dializalt, nem dializalt, cukorbetegek és nem cukorbetegek). Olyan tendenciat
észleltek, amely szerint az ESA-k magasabb kumulativ dézisa mellett a diabeteses vagy dializalt

20



statusztol fliggetleniil fokozodott az 6sszmortalitasra, cardiovascularis és cerebrovascularis
eseményekre vonatkozo becsiilt kockazat (1asd 4.2 és 4.4 pont).

Kemoterdpia indukdlta anaemiaban szenvedd betegek kezelése

Az alfa-epoetint felndtt, anaemias, lymphoid, illetve solid tumorban szenved6 tumoros betegek,
valamint kiilonféle kemoterapias protokollokkal, tobbek kozott platinaval és platinat nem tartalmazo
protokollokkal kezelt betegek bevonasaval végzett klinikai vizsgalatokban tanulmanyoztak. Ezekben a

crer

egyszer alkalmazott alfa-epoetin igazoltan novelte a haemoglobinszintet, és csokkentette a
transzfuzios igényt. Egyes vizsgalatokban a kettds-vak fazist nyilt elrendezésti fazis kovette, amelyben
az Osszes beteg alfa-epoetint kapott, és a hatas fennmaradasat észlelték.

A rendelkezésre allo bizonyitékok arra utalnak, hogy a hematolégiai rosszindulati betegségekben
szenvedo és solid tumoros betegek egyforman reagalnak az alfa-epoetin-terapiara, és azok a betegek is
egyforman reagalnak az alfa-epoetin-kezelésre, akiknél a csontvel6 daganatos infiltracidja fennall,
illetve akiknél nem all fenn. A kemoterapids vizsgélatok soran az alfa-epoetinnel és a placeboval
kezelt betegeknél kapott neutrofilszam-id6 gorbe alatti teriilet alapjan igazoltak, hogy a kemoterapia
intenzitasa hasonlo az alfa-epoetin- és a placebo-csoportban, tovabba az alfa-epoetinnel kezelt,
valamint a placeboval kezelt betegcsoportokban hasonl6 volt azoknak a betegeknek az aranya, akinél a
neutrofilszam 1000, illetve 500 sejt/pl ala esett.

Egy prospektiv, randomizalt, ketts-vak, placebokontrollos vizsgalatot végeztek 375, kiilonb6z6 nem
myeloid malignus betegségekben szenvedd anaemias beteggel, akik nem platina alapt kemoterapias
kezelésben részesiiltek. Az anaemiaval 6sszefliggd kovetkezmények (pl. faradtsag, csokkent energia

¢s aktivitas) jelentds csokkenését észlelték az alabbi méromodszerek €s skalak alapjan:
Daganatkezelés-anaemia funkcionalis értékelése - altalanos skala (Functional Assessment of Cancer
Therapy-Anaemia, FACT-An), FACT-An - faradtsag skala és Rak linearis analog skala (Cancer Linear
Analogue Scale — CLAS). Két egyéb kisebb, randomizalt, placebo-kontrollos vizsgalat nem mutatott
jelentds javulast az életmindségi paraméterekben az EORTC-QLQ-C30-skalan, illetve a CLAS-skalan.
A tulélést és a tumorprogressziot 6t nagy, 6sszesen 2833 beteg bevonasaval végzett kontrollos
vizsgalatban értékelték, melyek koziil négy kettés-vak placebokontrollos, egy pedig nyilt vizsgalat
volt. A vizsgalatokba vagy kemoterapiaval kezelt betegeket vontak be (2 vizsgalat esetén), vagy olyan
betegpopulaciokon végezték, melyekben nem javallott ESA-k alkalmazésa, azaz kemoterdpiaban nem
részesiilé, aenemias daganatos betegeken és radioterapiaval kezelt fej-nyak tumoros betegeken.

Két vizsgalatban a kivanatos haemoglobinkoncentracio > 13 g/dl (8,1 mmol/l) volt, a masik harom
vizsgalatban 12—-14 g/dl (7,5-8,7 mmol/l). A nyilt vizsgalatban nem volt kiilonbség a teljes tilélésben
a rekombindns human eritropoetinnel kezelt és a kontroll betegek kozott. A négy placebokontrollos
vizsgalatban a teljes talélésre vonatkozo6 relativ hazard 1,25 és 2,47 kozott volt, a kontrollok javara.
Ezek a vizsgalatok a mortalitas kontrollokhoz viszonyitott kdvetkezetes, tisztazatlan eredeti,
statisztikailag szignifikans novekedését mutattak a kiilonféle, gyakori tumoros megbetegedésekkel jaro
anaemidban szenvedd, és rekombinans human eritropoetinnel kezelt betegek esetén. A vizsgalatok
teljes talélésre vonatkozo végeredményét nem magyarazta kielégitéen a trombozis €és
szovédményeinek incidencidjaban mutatkoz6 kiilonbség.

Betegszintli adatelemzést végeztek tobb mint 13 900 tumoros betegen (kemo-, kemo-radioterapia vagy
kezelés nélkiil), akik kiilonb6z6 epoetineket alkalmazo, 6sszesen 53, kontrollos klinikai vizsgalatban
vettek részt. A tuléléssel kapcsolatos atfogd adatok metaanalizise 1,06-0s relativ hazard pontbecslést
eredményezett (95%-os CI: 1,00, 1,12; 53 vizsgalat és 13 933 beteg) a kontrollok javara, mig a
kemoterapiaban részesiilo rakbetegek atfogo talélésére vonatkozo relativ hazard 1,04-nek adodott
(95%-0s CI: 0,97, 1,11; 38 vizsgalat és 10 441 beteg). A metaanalizisek tovabba a rekombindns
human eritropoetinnel kezelt rakbetegek esetén kovetkezetesen a thromboembolids események relativ
kockazatanak jelentds emelkedését jelezték (1asd 4.4 pont).

Egy randomizalt, nyilt elrendezésii, multicentrikus vizsgalatra 2098, metastatikus emlérakban
szenvedo, elsé vonalbeli vagy masodik vonalbeli kemoterapiat kapé anaemias né bevonasaval keriilt
sor. Ez a vizsgalat egy egyenértékiiségi (non-inferiority) vizsgalat volt, amelyet az alfa-epoetinnel
kiegészitett hagyomanyos ellatas melletti tumorprogresszios vagy haldlozasi kockazat dnmagéaban
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alkalmazott hagyomanyos ellatashoz viszonyitott 15%-os emelkedésének kizarasara terveztek. A
klinikai adatok lezarasakor a betegség progresszidjanak vizsgalo altali értékelése alapjan a
progresszidmentes tulélés medianja az egyes karokon 7,4 hdnap volt (HR: 1,09, 95% CI: 0,99, 1,20),
ami azt jelzi, hogy a vizsgalat célkitlizése nem teljesiilt. Az alfa-epoetinnel kiegészitett hagyomanyos
ellatasi csoportban szignifikansan kevesebb beteg részesiilt vorosvértest-transzfuzioban (5,8%, illetve
11,4%), az alfa-epoetinnel kiegészitett hagyomanyos ellatasi csoportban ugyanakkor szignifikansan
tobb betegnél alakult ki thromboticus vascularis esemény (2,8%, illetve 1,4%). A végs6 elemzéskor
1653 halélesetet jelentettek. A teljes talélés medidnja az alfa-epoetinnel kiegészitett hagyomanyos
ellatasi csoportban 17,8 honap volt, szemben a csak hagyomanyos ellatasban részesiild csoportban
megfigyelt 18,0 honappal (HR: 1,07, 95% CI: 0,97, 1,18). A betegség progressziojanak (PD) vizsgalod
altali meghatarozasa alapjan a progresszioig eltelé id6 (TTP) medianja 7,5 honap volt az
alfa-epoetinnel kiegészitett hagyomanyos ellatasi csoportban, illetve 7,5 honap a csak hagyomanyos
ellatasban részesiilé csoportban (HR: 1,099, 95% CI: 0,998, 1,210). A betegség progresszidjanak (PD)
fiiggetlen felligyelobizottsag altali meghatarozasa alapjan a progresszioig eltel6 id6 (TTP) medianja
8,0 honap volt az alfa-epoetinnel kiegészitett hagyomanyos ellatasi csoportban, illetve 8,3 honap a
csak hagyomanyos ellatdsban részesiild csoportban (HR: 1,033, 95% CI: 0,924, 1,156).

Autolog predondcids program

Egy 204 beteggel végzett, kettds-vak, placebokontrollos és egy 55 beteggel végzett egyszeresen vak,
placebokontrollos vizsgalatban értékelték az alfa-epoetin autolég véradast eldsegitd hatasat olyan
alacsony hematokrittel (< 39% és az anaemia nem vashiany kdvetkeztében allt fenn) rendelkez6
betegeknél, akik jelentdsebb ortopédiai miitét elott alltak.

A kettds-vak vizsgalatban a betegeket 3 héten at, 3—4 naponta, napi egyszer 600 NE/kg (0sszesen

6 adag) intravénasan alkalmazott alfa-epoetinnel vagy placeboval kezelték. Az alfa-epoetinnel kezelt
betegektol atlagosan 1ényegesen tobb egység vért (4,5 egység) tudtak eldzetesen készletezni, mint a
placeboval kezeltektdl (3,0 egység).

Az egyszeres vak vizsgalatban a betegeket 3 héten at, 3—4 naponta napi egyszeri 300 vagy 600 NE/kg

(6sszesen 6 adag) intravéndsan alkalmazott alfa-epoetinnel vagy placebdval kezelték. Az alfa-epoetinnel
kezelt betegektdl szintén lényegesen tobb egység vért tudtak elézetesen készletezni (alfa-epoetin

300 NE/kg=4,4 egység; alfa-epoetin 600 NE/kg=4,7 egység), mint a placeboval kezeltektdl (2,9 egység).

Az alfa-epoetin-terapia 50%-kal csokkentette az allogén vértranszfuzié alkalmazasanak kockazatat
azokhoz a betegekhez képest, akik nem kaptak alfa-epoetint.

Jelentdsebb elektiv ortopédiai miitét

Az alfa-epoetin (300 NE/kg vagy 100 NE/kg) allogén vértranszfuzio alkalmazasara gyakorolt hatasat
egy placebokontrollos, kettds-vak klinikai vizsgalatban értékelték, melybe jelentosebb ortopédiai
csipO- vagy térdmiitét elott 4116, nem vashianyos betegeket vontak be. Az alfa-epoetint a mutét eltt
10 napig, a m{itét napjan és a miitétet kovetéen négy napig, subcutan alkalmaztak. A betegeket a
kiindulasi haemoglobinszintjiik alapjan rétegezték (< 10 g/dl, > 10 — < 13 g/dl és > 13 g/dl).

A 300 NE/kg alfa-epoetin szignifikans mértékben csokkentette az allogén transzfuzié kockazatat
azoknal a betegeknél, akiknél a kezelés el6tti haemoglobinszint > 10 és < 13 g/dl kozatt volt.

A 300 NE/kg alfa-epoetint kapo betegek 16%-andl, a 100 NE/kg alfa-epoetint kapo betegek 23%-anal,
valamint a placebdval kezelt betegek 45%-anal volt sziikség transzfuziora.

Egy nyilt elrendezésti, parhuzamos csoportos, > 10 és < 13 g/dl kozotti kezelés elotti
haemoglobinszinttel rendelkez6, jelentésebb ortopédiai csipd- vagy térdmiitét elott allo, nem
vashianyos felnétt vizsgalati alanyok bevonasaval végzett vizsgalatban 6sszehasonlitottak a miitét el6tt
10 napig, a mtét napjan, valamint a miitétet kovetd négy napig, naponta egyszer, subcutan
alkalmazott 300 NE/kg alfa-epoetint, a miitét eldtt 3 hétig hetente egyszer és a miitét napjan, subcutan
alkalmazott 600 NE/kg alfa-epoetinnel.

Az elokezelés megkezdésétol a miitétig a haemoglobinszint atlagos emelkedése a hetente 600 NE/kg
csoportban (1,44 g/dl) kétszerese volt annak, mint amit a napi 300 NE/kg csoportban (0,73 g/dl)
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észleltek. A miitétet kovetd idoszakban az atlagos haemoglobinszint végig hasonlo volt a két kezelési
csoportban.

A mindkét kezelési csoportban észlelt erythropoeticus valasz hasonl6 transzfuzids aranyokat
eredményezett (16% a hetente 600 NE/kg csoportban és 20% a napi 300 NE/kg csoportban).

Alacsony vagy kozepes kockdzatu, 1-es csoportu MDS-ben szenvedd felnott betegek kezelése

Egy randomizalt, kettds-vak, placebokontrollos, multicentrikus vizsgalat értékelte az alfa-epoetin
hatasossagat és biztonsagossagat olyan felndtt, anaemias betegeknél, akik alacsony vagy kozepes
kockazatu, 1-es csoporti MDS-ben szenvedtek.

Az alanyokat a szérumbeli eritropoetin (SEPO) szintje és a szliréskor fennallo korabbi transzfiizios
status szerint rétegezték. A <200 mE/ml réteg 6 kiindulasi jellemz0i az alabbi tablazatban talalhatok.

A sziiréskor sEPO < 200 mE/ml értéket mutaté alanyok kiindulasi jellemzo6i

Randomizalt
Osszes (n)° Alfa-epoetin Placebo
852 45

Sziliréskori sEPO < 200 mE/ml (N) 71 39

Haemoglobin (g/1)

N 71 39
Atlag 92,1 (8,57) 92,1 (8,51)
Median 94,0 96,0
Tartomany (71, 109) (69, 105)
95% Cl az atlagra (90,1, 94,1) (89,3, 94,9)

Korabbi transzfuziok

n 71 39

Igen 31 (43,7%) 17 (43,6%)
<2 vvt egység 16 (51,6%) 9 (52,9%)
> 2 ¢és <4 vvt egység 14 (45,2%) 8 (47,1%)
>4 vvt egység 1(3,2%) 0

Nem 40 (56,3%) 22 (56,4%)

@ Egy vizsgalati alanynak nem volt sEPO adata.
b A >200 mE/ml rétegben 13 vizsgalati alany volt az alfa-epoetin csoportban, 6 pedig a
placebocsoportban.

Az erythroidvalaszt a Nemzetk6zi Munkacsoport (IWG) 2006-o0s kritériumai szerint hataroztak meg: a
haemoglobinszint > 1,5 g/dl-es emelkedése a kiindulastol, vagy a transzfundalt vvt egységek
szdmanak csokkenése legalabb 4 egység abszolut szammal 8 hetente, 6sszehasonlitva a kiindulas el6tti
8 héttel, és a valasz idGtartama legalabb 8 hét.

A vizsgalat els6 24 hetében erythroidvalaszt az alfa-epoetin csoportban 27/85 beteg (31,8%) mutatott,
szemben a placebocsoport 2/45 betegével (4,4%) (p < 0,001). A terapias valaszt mutato alanyok
mindannyian az SEPO < 200 mE/ml rétegben voltak a sziirés soran. Ebben a rétegben 20/40 (50%),
korabbi transzflzion at nem esett alany mutatott erythroidvalaszt az elsé 24 hétben, 6sszehasonlitva a
korabbi transzfiizion atesett 7/31 (22,6%) alannyal (két, kordbban transzfuzion atesett alany elérte az
elsddleges végpontot a transzfundalt vvt egységek 8 hetente legalabb 4 egység abszolit szammal
torténd csokkenése alapjan a kiindulas elotti 8 héttel 6sszehasonlitva).

A kiinduléstol az elso6 transzfzioig eltelt median id6 statisztikailag szignifikansan hosszabb volt az
alfa-epoetin csoportban a placeboval 6sszehasonlitva (49 nap, illetve 37 nap; p = 0,046). 4 hetes
kezelést kovetden az elso transzfuziodig eltelt id6 tovabb ndvekedett az alfa-epoetin csoportban (142,
illetve 50 nap, p = 0,007). A transzfundalt alanyok aranya az alfa-epoetin csoportban 51,8%-r61
(kiindulas el6tti 8 hét) 24,7%-ra csokkent a 16. és 24. hét kdzott, mig a placebocsoportban ugyanezen
id6szak alatt a transzfzios arany 48,9%-r6l 54,1%-ra nétt.
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Gyermekek és serdiil6k

Kronikus veseelégtelenség

Az alfa-epoetint egy nyilt elrendezésii, nem randomizalt, nyilt dozistartomanyt, 52 hetes, kronikus
veseelégtelenségben szenvedd, hemodializalt gyermekgyogyaszati betegekkel végzett vizsgalatban
értékelték. A vizsgalatba bevont betegek median életkora 11,6 év (tartomany: 0,5-20,1 év) volt.

Az alfa-epoetint a dializist kdvetden 2 vagy 3 részre elosztva, 75 NE/kg/hét (legfeljebb 300 NE/kg/hét)
dozisban, 4 hetes intervallumonként alkalmaztak intravénasan a haemoglobinszint 1 g/dl/hénap iitemi
novekedésének elérése érdekében. A kivanatos haemoglobin-koncentracio-tartomany 9,6—11,2/d1 volt.
A betegek 81%-a érte el ezt a haemoglobinkoncentraciot. A célérték eléréséig eltelt idé medianja

11 hét, a célérték elérésekor alkalmazott dozis medianja pedig 150 NE/kg/hét volt. A célértéket elérd
betegek koziil a betegek 90%-a a hetente 3-szori adagolasi rend mellett érte el ezt az eredményt.

52. hét utan a betegek 57%-a maradt a vizsgalatban, amelynek soran az alkalmazott adag medianja
200 NE/kg/hét volt.

A gyermekeknél torténé subcutan alkalmazéasra vonatkozo klinikai adatok korlatozottak. Ot kis
1étszamu, nyilt elrendezéstli, nem kontrollos vizsgélatban (bevont betegek szdma: 9-22, 6sszesen

n = 72) az alfa-epoetint subcutan alkalmaztdk gyermekeknél 100 NE/kg/hét és 150 NE/kg/hét kozotti
kezd6 dozisban gy, hogy lehetdség volt az adagolas 300 NE/kg/hét dozisig torténd emelésére.
Ezekben a vizsgalatokban zommel dializis el6tt allo betegek vettek részt (n = 44), 27 beteg allt
peritonedlis dializis alatt, 2 beteg pedig hemodializis alatt, az életkoruk 4 honap és 17 év kozott volt.
Osszességében ezeknek a vizsgalatoknak vannak modszertani korlatai, azonban a kezelés magasabb
haemoglobinértékekkel tarsult. Nem vart nemkivanatos reakciokat nem jelentettek (lasd 4.2 pont).

Kemoterapia indukdlta anaemia

A 600 NE/kg alfa-epoetint (hetente egyszer intravénasan vagy subcutan alkalmazva) egy randomizalt,
kettds vak, placebokontrollos, 16 hetes vizsgalatban és egy randomizalt, kontrollos, nyilt elrendezést,
20 hetes vizsgalatban értékelték kiilonb6zo gyermekkori, nem myeloid malignus betegségek miatt
mieloszuppressziv kemoterapiaban részesiilé anaemias gyermekgyogyaszati betegeknél.

A 16 hetes vizsgalatban (n = 222) az alfa-epoetinnel kezelt betegeknél a placeboval Gsszehasonlitva a beteg
vagy a sziil6 altal megvalaszolt Gyermekgyogyaszati Eletminéség Kérddiv (Paediatric Quality of Life
Inventory), illetve Rakmodul (Cancer Module) pontszamait tekintve (elsddleges hatasossagi végpont) nem
volt statisztikailag szignifikans hatés igazolhato. Ezenkiviil a vorosvértestkoncentratum-transzfiiziot
igényl6 betegek aranya az alfa-epoetin-csoportban és a placebocsoportban statisztikailag nem kiilonbdzott.

A 20 hetes vizsgalatban (n = 225) az els6dleges hatasossagi végpont, vagyis a 28. nap utan
vorosvértest-transzfliziot igényld betegek aranya tekintetében szignifikans kiilonbség nem volt
megfigyelhetd (alfa-epoetinnel kezelt betegek: 62%, vs. hagyomanyos terapiaban részesiilé betegek:
69%).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

Subcutan injekcidban torténd beadasat kdvetden az alfa-epoetin szérumszintje az adag beadasat kovetd
1218 ora elteltével éri el csticsértéket. 600 NE/kg-os ismételt dozisok hetente végzett subcutan
alkalmazasat kovetéen nem észleltek akkumulaciot.

A subcutan injektalt alfa-epoetin abszolut biohasznosulasa egészséges vizsgalati alanyok esetében
mintegy 20%.

FEloszlas

Az atlagos eloszlasi térfogat egészséges vizsgalati alanyoknal 50 és 100 NE/kg intravénas
alkalmazasat kovetdén 49,3 ml/kg volt. Az alfa-epoetin kronikus veseelégtelenségben szenveddknél
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torténd intravénas alkalmazasat kovetoen az eloszlasi térfogat 57-107 ml/kg kdzott mozgott egyetlen
dozis (12 NE/kg) utan, és 42—-64 ml/kg kozott tobb dozis (48—192 NE/kg) alkalmazasa utan. Ennek
megfelelden az eloszlasi térfogat kissé nagyobb, mint a plazmatérfogat.

Eliminacio

Az ismételt dozisu intravéndas alkalmazas mellett az alfa-epoetin felezési ideje kb. 4 dra egészséges
vizsgalati alanyok korében. A felezési id6t subcutan alkalmazas esetén kb. 24 érara becsiilik
egészséges vizsgalati alanyoknal.

Az atlagos CL/F a hetente 3-szor 150 NE/kg-os adagolasi rend esetén 31,2 ml/h/kg, mig a hetente
egyszer 40 000 NE adagolasi rend esetén 12,6 ml/h/kg volt. Anaemids tumoros vizsgalati alanyoknal
az atlagos CL/F a hetente 3-szor 150 NE/kg-os adagolas esetén 45,8 ml/h/kg, mig a hetente egyszer
40 000 NE dozisnal 11,3 ml/h/kg volt. A ciklusos kemoterapiaban részesiild, anaemias, tumoros
vizsgalati alanyok tobbségénél a CL/F alacsonyabb volt a hetente egyszer 40 000 NE, illetve hetente
3-szor 150 NE/kg subcutan dozisok alkalmazasat kovetéen, mint az egészséges alanyoknal.

Linearitas/nonlinearitds

Egészséges alanyoknal 150 és 300 NE/kg hetente 3-szor, intravénasan torténé alkalmazasa esetén a
szérum alfa-epoetin-koncentracié doézisaranyos emelkedését figyelték meg. Az alfa-epoetin 300—
2400 NE/kg-os egyszeri dozisanak subcutan alkalmazasa az atlagos C.x-érték és a dozis, illetve az
atlagos AUC-érték és a dozis kozott linearis dsszefiiggést eredményezett. A latszolagos clearance és a
dozis kozotti forditott 6sszefiiggést észlelték egészséges alanyoknal.

Az adagolési intervallum meghosszabbitasat értékeld vizsgalatokban (hetente egyszer 40 000 NE és
kéthetente 80 000, 100 000 és 120 000 NE) egyensulyi allapot fennallasakor linearis, de nem
dozisaranyos Osszefiiggést figyeltek meg az atlagos C,.-€rték €s a dozis, illetve az atlagos AUC-érték
és a dozis kozott.

Farmakokinetikai/farmakodindmids sszefiiggések
Az alfa-epoetin a hematologiai paraméterekre kifejtett dozisfiiggd hatassal rendelkezik, ami fiiggetlen
az alkalmazas modjatol.

Gyermekek és serdiilok

Krénikus veseelégtelenségben szenvedd, gyermekkort vizsgalati alanyoknal 6,2—8,7 6ras felezési
idordl szamoltak be az alfa-epoetin tobb dozisanak intravénas alkalmazasat kvetden. Az alfa-epoetin
farmakokinetikai profilja gyermekeknél és serdiiléknél hasonlonak tiinik, mint a felndtteknél.

Az jsziilottekre vonatkozd farmakokinetikai adatok korlatozottak.

Egy vizsgalatban, amelyben 7, nagyon kis sziiletési sulyu korasziilott és 10 egészséges feln6tt kapott
1v. eritropoetint, azt talaltak, hogy az eloszlasi térfogat koriilbeliil 1,5-2-szer nagyobb volt a
korasziilotteknél, mint az egészséges felnétteknél, a clearance pedig mintegy haromszor nagyobb volt
a korasziilotteknél, mint az egészséges felndtteknél.

Vesekdrosodds
Kronikus veseelégtelenségben szenvedd betegeknél az intravénasan alkalmazott epoetin-alfa felezési
ideje az egészséges alanyokhoz viszonyitva enyhén megnyult, hozzavetdlegesen 5 ora.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Kutyakon és patkanyokon végzett ismételt adagolasu dozistoxicitasi vizsgalatokban (azonban majmok
esetében nem) az alfa-epoetin-kezelés szubklinikai csontvel6fibrosissal jart. A csontvel6fibrosis ismert
szovodménye a kronikus veseelégtelenségnek emberben, ami szekunder hyperparathyreosissal vagy
ismeretlen tényezokkel 4llhat Gsszefiiggésben. A csontveldfibrosis incidencidja nem emelkedett egy
olyan hemodializalt betegekkel végzett vizsgalatban, akiket alfa-epoetinnel kezeltek 3 évig, szemben
egy dializalt, statisztikailag illesztett kontrollcsoporttal, akik nem részesiiltek alfa-epoetin-kezelésben.
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Az alfa-epoetin nem valt ki semmilyen bakterialis génmutaciot (Ames-teszt), kromoszoémaaberraciot
az eml0s sejtekben, egér micronucleusokban, vagy génmutaciot a HGPRT lokuszon.

Hosszu id6tartamu karcinogenitasi vizsgalatokat nem végeztek. A human tumormintakkal szerzett,
in vitro felfedezések alapjan ellentmondasos beszamolok vannak a szakirodalomban, amelyek arra
utalnak, hogy az eritropoetineknek jelentds tumor-proliferator szerepiik lehet. Ennek jelentdsége a
klinikai helyzetekben bizonytalan.

Human csontveldi sejteket tartalmazoé sejttenyészetekben az alfa-epoetin specifikusan serkenti az
erythropoiesist, €s nem befolyasolja a leukopoesist. Az alfa-epoetin altal a csontveldi sejtekre kifejtett
citotoxikus hatas nem volt kimutathato.

Allatkisérletes vizsgalatokban kimutattdk, hogy az alfa-epoetin csokkentette a magzati testtomeget,
késleltette a csontosodasi folyamatot, és ndvelte a magzati mortalitast, amikor a gydgyszert az ajanlott
human heti dozis kb. huszszorosat kitev heti dozisokban adtak. Ezen elvaltozasokat masodlagosnak
tekintették a csokkent anyai testtomeg-ndvekedéshez képest, és a terdpias dozisszintek viszonylataban
az emberekkel kapcsolatos jelentdsége nem ismert.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
Natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat
Dinatrium-foszfat-dihidrat

Natrium-klorid

Glicin

Poliszorbat 80

Injekcidhoz valo viz

Sosav (pH-beallitashoz)

Natrium-hidroxid (pH-beallitashoz)

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gyogyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

2 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolando6 és szallitando. Ezt a hoémérséklettartomanyt a betegnek torténd beadésig
szigoruan be kell tartani.

Ambulans alkalmazas céljara a készitmény kivehet6 a hiitészekrénybdl legfeljebb 3 napos id6tartamra
és legfeljebb 25 °C-on tarolva anélkiil, hogy visszatennék a hiitészekrénybe. Ha a gydgyszert ezen

idészak végéig nem hasznaltak fel, akkor ki kell dobni.

Nem fagyaszthat6 és nem razhato fel!
A fénytol valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Eloretoltott fecskenddben (1. tipusu liveg), biztonsagi tiivédével vagy anélkiil, dugattyaval
(teflonbevonati gumi), lezart buborékcsomagolasban.
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Binocrit 1000 NE/0.5 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében
Mindegyik eldretoltott fecskendd 0,5 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskenddt tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 2000 NE/1 ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
Mindegyik eldretoltott fecskendd 1 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendot tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 3000 NE/0.3 ml oldatos injekcié eléretoltott fecskenddben
Mindegyik eloretoltott fecskendd 0,3 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendot tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 4000 NE/0.4 ml oldatos injekcid eldret6ltott fecskenddben
Mindegyik eléretoltott fecskendd 0,4 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskend6t tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 5000 NE/0,5 ml oldatos injekci6 eldret6ltott fecskenddben
Mindegyik eléretoltott fecskendd 0,5 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendot tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 6000 NE/0,6 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében
Mindegyik eléretoltott fecskendd 0,6 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskenddt tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 7000 NE/0,7 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében
Mindegyik eldretoltott fecskendd 0,7 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendot tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 8000 NE/0,8 ml oldatos injekcid eléretdltott fecskenddben
Mindegyik eldretoltott fecskendd 0,8 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendot tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 9000 NE/0,9 ml oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendbben
Mindegyik eléretoltott fecskendd 0,9 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendot tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 10 000 NE/1 ml oldatos injekcio eldretoltdtt fecskenddben
Mindegyik eléretoltott fecskendd 1 ml oldatot tartalmaz.
1 vagy 6 fecskendoét tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 20 000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eldretoltdtt fecskendében
Mindegyik eléretoltott fecskendd 0,5 ml oldatot tartalmaz.
1, 4 vagy 6 fecskendo6t tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 30 000 NE/0,75 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben
Mindegyik eldretoltott fecskendd 0,75 ml oldatot tartalmaz.
1, 4 vagy 6 fecskendoét tartalmazo kiszerelésben.

Binocrit 40 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskenddben
Mindegyik eldretoltott fecskendd 1 ml oldatot tartalmaz.
1, 4 vagy 6 fecskendét tartalmazo kiszerelésben.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.
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6.6 A megsemmisitésre vonatkozoé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A Binocrit nem hasznalhat6 és dobhato ki,

- ha a folyadék elszinez6dott vagy lebego részecskéket tartalmaz,

- ha a lezart buborékcsomagolés nyitva van,

- ha tudja vagy ugy véli, hogy az oldat véletleniil megfagyott, vagy
- ha a hiitészekrény meghibasodott.

Az eloretoltott fecskenddk hasznalatra készek (1asd 4.2 pont). Az eldretdltott fecskenddt nem szabad
felrazni. A fecskend6k dombornyomasos gytiriis térfogatbeosztassal vannak ellatva, ami pontos
adagolast tesz lehetdvé abban az esetben, ha nincsen sziikség a teljes adagra. Minden egyes beosztas
0,1 ml térfogatnak felel meg. Ez a készitmény kizarélag egyszer hasznalatos. Egy fecskend6bol
minden esetben csak egy adagnyi Binocrit-et adjon be, és befecskendezés el6tt nyomja ki a felesleges
oldatmennyiséget.

Az eléretoltott fecskendd alkalmazasa biztonsagi tivéddvel

A biztonsagi tivédo a tiiszaras okozta sériilések elkeriilése érdekében az injekcid beadasa utan elfedi a
tiit. Ez nem befolyasolja a fecskendd hasznalatat. Nyomja lassan és egyenletesen a dugattyut egészen
addig, amig be nem adta a teljes dozist, és a dugatty nem nyomhat6é mélyebbre. Huzza ki a betegbdl a
fecskend6t, és kdzben tartsa fenn tovabbra is a dugattyara gyakorolt nyomast. A dugattyt
elengedésekor a biztonsagi tlivédo elfedi a tiit.

Az eloretoltott fecskendo6 alkalmazasa biztonsagi tivédo nélkiil

A dozist a szokasos modon adja be.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
6250 Kundl
Ausztria

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Binocrit 1000 NE/0,5 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendében
EU/1/07/410/001
EU/1/07/410/002
EU/1/07/410/027
EU/1/07/410/028

Binocrit 2000 NE/1 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskenddben
EU/1/07/410/003
EU/1/07/410/004
EU/1/07/410/029
EU/1/07/410/030

28



Binocrit 3000 NE/0,3 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
EU/1/07/410/005
EU/1/07/410/006
EU/1/07/410/031
EU/1/07/410/032

Binocrit 4000 NE/0,4 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendében
EU/1/07/410/007
EU/1/07/410/008
EU/1/07/410/033
EU/1/07/410/034

Binocrit 5000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendében
EU/1/07/410/009
EU/1/07/410/010
EU/1/07/410/035
EU/1/07/410/036

Binocrit 6000 NE/0,6 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendoben
EU/1/07/410/011
EU/1/07/410/012
EU/1/07/410/037
EU/1/07/410/038

Binocrit 7000 NE/0,7 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendoben
EU/1/07/410/017
EU/1/07/410/018
EU/1/07/410/039
EU/1/07/410/040

Binocrit 8000 NE/0,8 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendében
EU/1/07/410/013
EU/1/07/410/014
EU/1/07/410/041
EU/1/07/410/042

Binocrit 9000 NE/0,9 ml oldatos injekcid eldretdltott fecskendében
EU/1/07/410/019
EU/1/07/410/020
EU/1/07/410/043
EU/1/07/410/044

Binocrit 10 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendoben
EU/1/07/410/015
EU/1/07/410/016
EU/1/07/410/045
EU/1/07/410/046

Binocrit 20 000 NE/0,5 ml oldatos injekcio eldretoltott fecskendében
EU/1/07/410/021
EU/1/07/410/022
EU/1/07/410/047
EU/1/07/410/053
EU/1/07/410/048
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Binocrit 30 000 NE/0,75 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskenddben
EU/1/07/410/023
EU/1/07/410/024
EU/1/07/410/049
EU/1/07/410/054
EU/1/07/410/050

Binocrit 40 000 NE/I ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
EU/1/07/410/025
EU/1/07/410/026
EU/1/07/410/051
EU/1/07/410/055
EU/1/07/410/052

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2007. augusztus 28.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2012. junius 18

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A GYARTASI
TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK
VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB
FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetil hatéanyagok gyartdjanak neve és cime

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Kolodvorska cesta 27

1234 Menges

Szlovénia

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
6336 Langkampfen
Ausztria

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre az id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c.
cikkének (7) bekezdésében megallapitott és az europai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra
hozott unids referencia idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely kés6bbi frissitett
valtozata szerinti kvetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. A GY(',)GYSZE,R BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

¢ Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:

o ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve
(a biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizaldsra iranyul6) Gjabb,
meghataroz6 eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO

33



A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 1000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
Binocrit 1 000 NE/0,5 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,5 ml-es eloéretoltott fecskendd 1000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 8,4 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.
Egy 0,5 ml-es eloretoltott fecskendd 1 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami 8,4 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,5 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,5 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,5 ml-es eldretoltott fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,5 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO
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EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa a dobozaban.
A fényt6l valo védelem érdekében az eldretdltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KBGL KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/001
EU/1/07/410/002
EU/1/07/410/027
EU/1/07/410/028

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 1000 NE/0,5 ml
Binocrit 1 000 NE/0,5 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 1000 NE/0,5 ml injekcio
Binocrit 1 000 NE/0,5 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK

38



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 2000 NE/1 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskendében
Binocrit 2 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 1 ml-es eléretoltott fecskendd 2000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami 16,8 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.
Egy 1 ml-es eldretoltott fecskend6 2 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami 16,8 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, sésavnatrium-hidroxid és injekciohoz valo viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 1 ml-es eléretoltott fecskendd

6 db 1 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 1 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tiivédovel
6 db 1 ml-es eldretoltott fecskendd biztonsagi tiivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/003
EU/1/07/410/004
EU/1/07/410/029
EU/1/07/410/030

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 2000 NE/1 ml
Binocrit 2 000 NE/1 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

40



18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 2000 NE/1 ml injekcio
Binocrit 2 000 NE/1 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 3000 NE/0,3 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
Binocrit 3 000 NE/0,3 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,3 ml-es eléretoltott fecskendd 3000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 25,2 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,3 ml-es eloretoltott fecskendd 3 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

25,2 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,3 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,3 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,3 ml-es eldretoltott fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,3 ml-es eléretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/005
EU/1/07/410/006
EU/1/07/410/031
EU/1/07/410/032

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 3000 NE/0,3 ml
Binocrit 3 000 NE/0,3 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 3000 NE/0,3 ml injekcio
Binocrit 3 000 NE/0,3 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 4000 NE/0,4 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
Binocrit 4 000 NE/0,4 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,4 ml-es eléretoltott fecskendd 4000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 33,6 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,4 ml-es eloretoltott fecskendd 4 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

33,6 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,4 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,4 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,4 ml-es eldretoltott fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,4 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO
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EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fényt6l valo védelem érdekében az eldretdltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KBGL KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/007
EU/1/07/410/008
EU/1/07/410/033
EU/1/07/410/034

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 4000 NE/0,4 ml
Binocrit 4 000 NE/0,4 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 4000 NE/0,4 ml injekcio
Binocrit 4 000 NE/0,4 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 5000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
Binocrit 5 000 NE/0,5 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,5 ml-es eléretoltott fecskendd 5000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 42,0 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,5 ml-es eloretoltott fecskendd 5 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

42,0 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,5 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,5 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,5 ml-es eldretoltott fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,5 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/009
EU/1/07/410/010
EU/1/07/410/035
EU/1/07/410/036

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 5000 NE/0,5 ml
Binocrit 5 000 NE/0,5 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 5000 NE/0,5 ml injekcio
Binocrit 5 000 NE/0,5 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 6000 NE/0,6 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
Binocrit 6 000 NE/0,6 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,6 ml-es eléretoltott fecskendd 6000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 50,4 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,6 ml-es eloretoltott fecskendé 6 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

50,4 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,6 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,6 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,6 ml-es eldretoltdtt fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,6 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/011
EU/1/07/410/012
EU/1/07/410/037
EU/1/07/410/038

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 6000 NE/0,6 ml
Binocrit 6 000 NE/0,6 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 6000 NE/0,6 ml injekcio
Binocrit 6 000 NE/0,6 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 7000 NE/0,7 ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
Binocrit 7 000 NE/0,7 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,7 ml-es eldretoltott fecskendd 7000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 58,8 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,7 ml-es eloretoltott fecskendd 7 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

58,8 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,7 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,7 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,7 ml-es eldretoltott fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,7 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/017
EU/1/07/410/018
EU/1/07/410/039
EU/1/07/410/040

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 7000 NE/0,7 ml
Binocrit 7 000 NE/0,7 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

61



A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 7000 NE/0,7 ml injekcio
Binocrit 7 000 NE/0,7 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 8000 NE/0,8 ml oldatos injekcio eléretoltott fecskenddben
Binocrit 8 000 NE/0,8 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,8 ml-es eléretoltott fecskendd 8000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 67,2 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,8 ml-es eloretoltott fecskendé 8 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

67,2 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,8 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,8 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,8 ml-es eldretoltdtt fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,8 ml-es eléretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/013
EU/1/07/410/014
EU/1/07/410/041
EU/1/07/410/042

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 8000 NE/0,8 ml
Binocrit 8 000 NE/0,8 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 8000 NE/0,8 ml injekcio
Binocrit 8 000 NE/0,8 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 9000 NE/0,9 ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
Binocrit 9 000 NE/0,9 ml oldatos injekci6 eléretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,9 ml-es eldretoltott fecskendd 9000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 75,6 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

Egy 0,9 ml-es eloretoltott fecskendé 9 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami

75,6 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, s6sav, natrium-hidroxid és injekcidhoz valé viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio

1 db 0,9 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,9 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,9 ml-es eldretoltdtt fecskendo biztonsagi tiivédovel
6 db 0,9 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/019
EU/1/07/410/020
EU/1/07/410/043
EU/1/07/410/044

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 9000 NE/0,9 ml
Binocrit 9 000 NE/0,9 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 9000 NE/0,9 ml injekcio
Binocrit 9 000 NE/0,9 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 10 000 NE/I ml oldatos injekcid eldretoltott fecskendében

alfa-epoetin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 1 ml-es eldretoltott fecskendd 10 000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami 84,0 mikrogramm
alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, sdsav, natrium-hidroxid €s injekcidhoz valo viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

1 db 1 ml-es eléretoltott fecskendd

6 db 1 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 1 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tiivédovel
6 db 1 ml-es eldretoltott fecskendd biztonsagi tiivédovel

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtdjékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutve tarolandé és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytol vald védelem érdekében az eldretoltott fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eléretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KB(")L KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/015
EU/1/07/410/016
EU/1/07/410/045
EU/1/07/410/046

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 10 000 NE/1 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 10 000 NE/1 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 20 000 NE/0,5 ml oldatos injekcio eldretdltott fecskenddben

alfa-epoetin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,5 ml-es eléretoltott fecskendd 20 000 nemzetkozi egységet tartalmaz (NE), ami
168,0 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, sdsav, natrium-hidroxid €s injekcidhoz valo viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

1 db 0,5 ml-es eldretoltott fecskendd

6 db 0,5 ml-es eléretoltott fecskendd

1 db 0,5 ml-es eldretoltott fecskendo biztonsagi tiivédovel
4 db 0,5 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tiivédével
6 db 0,5 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl vald védelem érdekében az eldretoltott fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskendoket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT GY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/021
EU/1/07/410/022
EU/1/07/410/047
EU/1/07/410/053
EU/1/07/410/048

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 20 000 NE/0,5 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 20 000 NE/0,5 ml injekcid

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK

77



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 30 000 NE/0,75 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskenddben

alfa-epoetin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 0,75 ml-es eldretoltott fecskendd 30 000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami
252,0 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, sdsav, natrium-hidroxid €s injekcidhoz valo viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

1 db 0,75 ml-es eléretoltott fecskendd

6 db 0,75 ml-es eloretoltott fecskendd

1 db 0,75 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel
4 db 0,75 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tlivédovel
6 db 0,75 ml-es eldretoltott fecskendd biztonsagi tivedovel

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutve tarolandé és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytol vald védelem érdekében az eldretoltott fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eléretoltott fecskenddket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KB(")L KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/023
EU/1/07/410/024
EU/1/07/410/049
EU/1/07/410/054
EU/1/07/410/050

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 30 000 NE/0,75 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 30 000 NE/0,75 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Binocrit 40 000 NE/1 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendében

alfa-epoetin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy 1 ml-es eldretoltott fecskendd 40 000 nemzetkdzi egységet tartalmaz (NE), ami
336,0 mikrogramm alfa-epoetinnek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dinatrium-foszfat-dihidrat, natrium-klorid, glicin,
poliszorbat 80, sdsav, natrium-hidroxid €s injekcidhoz valo viz.
Tovabbi informaciot a tajékoztatoban talal.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

1 db 1 ml-es eldretdltott fecskendd

6 db 1 ml-es eldretdltott fecskendd

1 db 1 ml-es eloretoltott fecskendd biztonsagi tiivédovel
4 db 1 ml-es eléretoltott fecskendd biztonsagi tiivédovel
6 db 1 ml-es eldretdltott fecskendd biztonsagi tiivédovel

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Subcutan és intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Nem szabad felrazni.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthato.

A fénytdl vald védelem érdekében az eldretoltott fecskendot tartsa az eredeti dobozaban.
A fénytol valo védelem érdekében az eldretoltott fecskendoket tartsa a dobozukban.

10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT GY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sandoz GmbH, Biochemiestr. 10, 6250 Kundl, Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/410/025
EU/1/07/410/026
EU/1/07/410/051
EU/1/07/410/055
EU/1/07/410/052

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Binocrit 40 000 NE/1 ml

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/FECSKENDO

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Binocrit 40 000 NE/1 ml injekcio

alfa-epoetin
iv./sc.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztaté: Informaciok a beteg szamara
Binocrit 1000 NE/0,5 ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
Binocrit 2000 NE/1 ml oldatos injekcio eloretdltott fecskendében
Binocrit 3000 NE/0,3 ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
Binocrit 4000 NE/0,4 ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
Binocrit 5000 NE/0,S ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
Binocrit 6000 NE/0,6 ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
Binocrit 7000 NE/0,7 ml oldatos injekci6 eléretoltott fecskendében
Binocrit 8000 NE/0,8 ml oldatos injekcio6 eloretoltott fecskendében
Binocrit 9000 NE/0,9 ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
Binocrit 10 000 NE/1 ml oldatos injekcié eléretoltott fecskendében
Binocrit 20 000 NE/0,5 ml oldatos injekcid eléretoltott fecskenddben
Binocrit 30 000 NE/0,75 ml oldatos injekcié eléretoltott fecskendében

Binocrit 40 000 NE/1 ml oldatos injekcio eloretoltott fecskendében
alfa-epoetin

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberhez.

Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.
Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma

A el e

1.

Milyen tipusu gyogyszer a Binocrit és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Binocrit alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Binocrit-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Binocrit-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Milyen tipusu gyogyszer a Binocrit és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Binocrit hatbanyagként egy alfa-epoetin nevii fehérjét tartalmaz, amely serkenti a csontvel6t, hogy
tobb hemoglobint tartalmaz6 (ez az anyag szallitja az oxigént) vordsvértestet termeljen. Az
alfa-epoetin az emberi eritropoetin nevil fehérje masolata, és ugyantgy fejti ki a hatasat.
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A Binocrit-et a vesebetegséggel tarsult, tiinetekkel jaro vérszegénység kezelésére alkalmazzak:

o rendszeres hemodializis-kezelésben (a vért tisztitd és atsziird eljaras) részesiilé gyermekeknél

o rendszeres hemodializis- vagy pertionealis dializiskezelésben részesiild felndtteknél

o sulyos tiinetekkel jard vérszegénység kezelésére dializiskezelésben még nem részesiilo felndttek
esetében

Ha Onnek vesebetegsége van, akkor lehet, hogy kevés vordsvértestje van, amennyiben a veséje nem
termel elegendd eritropoetint (amely sziikséges a vordsvértestek termeléséhez). A Binocrit-et azért
irjak fel, hogy a csontveldt tobb vordsvértest termelésére serkentse.

A Binocrit-et alkalmazzak a vérszegénység kezelésére tomor daganatok, rosszindulatu
nyirokrendszeri daganatok, illetve mieldma multiplex (csontveldrak) miatt kemoterapias kezelésben
részesiilo felnotteknél, akiknek az orvos megitélése szerint sziiksége lehet a vératomlesztésre. A
Binocrit csokkentheti a vératdmlesztés iranti sziikségletet ezeknél a betegeknél.

A Binocrit-et alkalmazzak kozepesen sulyos vérszegénységben szenved6, miitét eldtt allo, és a
miitétet megel6zéen sajat vért adé felnétteknél, akiknek a miitét soran vagy azutan visszaadjak a
sajat vérét. Mivel a Binocrit serkenti a vorosvértestek képzodését, igy az orvosok tobb vért tudnak
venni ezektdl a személyektol.

A Binocrit-et alkalmazzak jelentés ortopédiai sebészeti beavatkozas (példaul csipd- vagy
térdprotézismiitét) elétt allé, kozepesen silyos vérszegénységben szenvedo felndttek esetében a
vératomlesztés iranti lehetséges igény csokkentésére.

A Binocrit-et a vérszegénység kezelésére alkalmazzak a vérsejtek képzédésének sulyos zavarat
0kozdé csontvel6-betegségben (mielodiszplazias szindromaban) szenvedé felnott betegeknél.
A Binocrit csokkentheti a vératomlesztés sziikségességét.

2. Tudnivaléok a Binocrit alkalmazasa elott
Ne alkalmazza a Binocrit-et

. ha allergias az alfa-epoetinre vagy a gydgyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére.

. ha barmilyen vorosvértest-termelodést serkentd gyogyszer (beleértve a Binocrit-et is)
alkalmazasat kdvetden tiszta vorésvértest aplaziat diagnosztizaltak Onnél (a csontvel nem
tud elegendd vorosvértestet termelni), 14sd 4 pont.

o ha magas, gyogyszerekkel nem megfeleléen beéllitott vérnyoméasa van.

o a vorosvértestek képzodésének serkentésére (azért, hogy az orvosok tobb vért tudjanak venni
Ontdl), ha nem kaphat a sajat vérével torténé vératomlesztést a miitét alatt vagy utan.

. ha jelentds, tervezett ortopédiai miitét (Ggymint csipd- vagy térdmiitét) elott all és:

. sulyos szivbetegsége van

. a verOereit és visszereit érintd sulyos rendellenessége van

. nemrégiben szivrohama vagy széliitése volt

. nem kaphat vérhigitot

Binocrit lehet, hogy nem megfelelé az On szamara. Kérjiik, beszélje meg kezel8orvosaval.

A Binocrit-kezelés soran bizonyos embereknek olyan gydgyszerekre van sziikségiik, amelyek
csokkentik a vérrogok kialakuldsanak kockazatat. Ha On nem szedhet a vérrogok
kialakulasat megel6z6 gyogyszereket, akkor tilos Binocrit-et kapnia.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

A Binocrit alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberrel.
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A Binocrit és a vorosvértest-képzodést serkenté egyéb készitmények minden betegnél
fokozhatjak a vérrogok kialakulasanak kockazatit. Ez a kockazat magasabb lehet, ha Onnél a
vérrogképzddés egyéb kockazati tényezéi is fennallnak (példdaul ha korabban kialakult mar Onnél
verrog, vagy tulsulyos, cukorbetegsége van, vagy miitét, illetve betegség miatt hosszu fekvésre
kényszeriil). Kérjik, barmelyik fennallasa esetén tajékoztassa kezeldorvosat. Kezeldorvosa segiteni
fog eldonteni, hogy a Binocrit megfelelé-e az On szdmara.

Fontos, hogy tajékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbiak barmelyike érvényes Onre. On esetleg
tovabbra is kaphat Binocrit-et, de elétte ezt beszélje meg a kezeldorvosaval.

Ha tudomasa van arrél, hogy az alabbiakban szenved vagy szenvedett:
o magas vérnyomas;

epilepszias roham vagy rangogorcs;

majbetegség;

egyéb okokbol kialakult vérszegénység;

porfiria (egy ritka vérbetegség).

Ha On kronikus veseelégtelenségben szenved, kiilonosen, ha nem reagal megfelelden a Binocrit-ra,
kezel6orvosa ellendrizni fogja a Binocrit adagjat, mivel ha nem reagal a kezelésre, akkor a Binocrit
adagjanak ismételt emelése a sziv- és érproblémak el6fordulasi kockazatanak ndvekedését okozhatja,
valamint fokozhatja a szivinfarktus, széliités és elhalalozas kockazatat.

Ha On rakban szenved, akkor tudataban kell lennie, hogy a vérdsvértest-termelédést serkentd
készitmények (mint példaul a Binocrit) novekedési faktorként hathatnak, igy elméletileg
befolyasolhatjak a rakbetegség stlyosbodasat.

Az On egyedi esetében lehet, hogy a vératomlesztést kell elényben részesiteni. Kérjiik, beszélje
ezt meg kezeloorvosaval.

Ha On rakban szenved, akkor tudatdban kell lennie, hogy a Binocrit alkalmazasa révidebb tiléléssel
¢és magasabb halalozasi arannyal jarhat azoknal a fej-nyak tajékot érint6 rakos megbetegedésben,
illetve metastatikus emlérakban szenvedo betegeknél, akik kemoterdpiaban részestilnek.

Az epoetin-kezeléssel kapcsolatban jelentettek stlyos borreakciokat, beleértve a Stevens-Johnson
szindrémat (SJS) és a toxikus epidermalis necrolysist (TEN) is.

Az SJS/TEN kezdetben a torzson elhelyezkedd vordses, céltablaszeri vagy korkoros, gyakran kdzépen
hoélyagot tartalmazo foltok formajaban jelentkezhet. El6fordulhat fekély a szajban, a torokban, az
orrban, nemi szerveken €s a szemen (voros €s duzzadt szem) is. Ezeket a stilyos exanthemakat gyakran
laz és/vagy influenzaszeri tlinetek el6zik meg. A borkilitések sulyosbodhatnak; kiterjedt borlevalas és
¢életveszélyes szovodmények alakulhatnak ki.

Amennyiben stlyos borkilitést vagy ezen bortiinetek valamelyikét észleli magan, hagyja abba a
Binocrit szedését, és keresse fel kezel6orvosat vagy azonnal forduljon orvoshoz.

A vorosvértestek képzodését serkento egyéb készitményeket fokozott elévigyazatossaggal kell
alkalmazni:

A Binocrit olyan készitménycsoport tagja, amelyek az eritropoetin nevii emberi fehérjéhez hasonlo
modon serkentik a vorosvértestek képzodését. A kezeldorvosa mindig fel fogja jegyezni, hogy
pontosan melyik készitményt alkalmazzdk Onnél. Ha On a Binocrit-en kiviil mas, ebbe a csoportba
tartozo gyogyszert kap a kezelése alatt, akkor az alkalmazas el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy
gyogyszerészével.

Egyéb gyogyszerek és a Binocrit

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyeb gyogyszereir6l.
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Amennyiben On hepatitisz C-ben szenved, és interferon- valamint ribavirin-kezelésben részesiil

Errél tajékoztatnia kell a kezeldorvosat, mivel ritkan el6forduld esetekben az alfa-epoetin interferonnal
és ribavirinnel kombinalva elveszitette a hatasat, és egy ugynevezett tiszta vorosvértest-termelddési
hiany (PRCA) nevi stlyos vérszegénység kialakuldsdhoz vezetett. A Binocrit nem engedélyezett a
hepatitisz C-hez tarsuld vérszegénység kezelésére.

Ha On egy ciklosporin nevii gyégyszert (amelyet pl. veseatiiltetés utan hasznalnak) szed a
Binocrit-kezelés soran, kezeldorvosa specialis vérvizsgalatokat rendelhet el a ciklosporinszintek
ellendrzésére.

A vaspotlas illetve mas vérserkent6k fokozhatjak a Binocrit hatasossagat. Kezeldorvosa el fogja
donteni, hogy ezek alkalmazasa megfelel6-e az On szamara.

Ha korhazba, jarobeteg szakrendelésre vagy a haziorvosahoz megy, tajékoztassa, hogy
Binocrit-kezelésben részesiil, mivel a Binocrit befolydsolhat mas kezeléseket vagy vizsgalati
eredményeket.

Terhesség, szoptatas és termékenység

T4jékoztassa kezel6orvosat, ha az alabbiak barmelyike érvényes Onre. On esetleg tovabbra is kaphat

Binocrit-et, de elétte ezt beszélje meg a kezelGorvosaval:

e Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket
szeretne, a gyogyszer alkalmazésa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

Nem allnak rendelkezésre adatok a Binocrit termékenységre gyakorolt hatasarol.

A Binocrit natriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,hatriummentes”.

3. Hogyan Kkell alkalmazni a Binocrit-et?

A gyogyszert mindig a kezeléorvosa altal elmondottaknak megfelelen alkalmazza. Amennyiben
nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezeldorvosat.

Orvosa vérvizsgalatot végzett Onnél, és gy dontétt, hogy Onnek Binocrit-ra van sziiksége.

A Binocrit injekcidé formajaban alkalmazhato:
e vagy egy vénaba, illetve vénaba helyezett csObe adva (intravénasan)
e vagy a bor ala adva (szubkutan)

Kezeldorvosa elddnti, hogy On milyen médon fogja kapni az injekciot. Az injekciot altalaban egy
orvos, apold vagy valamilyen més egészségiigyi szakember fogja beadni Onnek. A Binocrit
alkalmazasanak okatol fliggéen egyes betegek elsajatithatjak a bor ala torténd oninjekciozast: Lasd a
betegtajékoztatd végén 1évo, az ,,Informacidk az dninjekcidzasrol” cimii részt.

A Binocrit nem alkalmazhato:

e akiils6 dobozon és a cimkén feltiintetett lejarati id6 utan

¢ hatudja vagy gyanitja, hogy a készitmény véletleniil megfagyott vagy
e ha a hiitészekrény meghibasodott.

Az Onnél alkalmazott adag a kilogrammban szamitott testtémegen alapul. A vérszegénységének oka is
olyan tényez0, amely befolyésolja kezel6orvosa dontését a helyes adag megallapitasaban.
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A Binocrit-kezelés alatt kezel6orvosa rendszeresen ellenérizni fogja az On vérnyomasat.
Vesebetegek

o Kezeldorvosa 10—12 g/dl kdzétt fogja tartani az On hemoglobinszintjét, mivel a magas
hemoglobinszint novelheti a vérrdgok kialakulasanak ¢és az elhalalozas kockazatat.
Gyermekeknél a hemoglobinszintet 9,5-11 g/dl kozott kell tartani.

. A Binocrit szokasos kezdbéadagja gyermekeknél és felnotteknél testtomeg-kilogrammonként
(’kg) 50 nemzetkdzi egység (NE), hetente haromszor adva. Peritonealis dializisben részesiilo
betegeknek hetente kétszer is adhatjak.

o Felnottek és gyermekek vagy vénds injekcio formajaban (intravénasan), vagy egy vénaba
helyezett csbe adva kapjék a Binocrit-et. Ha Onnek még nincs ilyen vénakaniilje vagy csove,
kezel6orvosa donthet Gigy, hogy a Binocrit-et a bér ala (szubkutan) adjak be. Ez a mar dializalt
(miivesekezelés alatt allo) és a még nem dializalt betegekre egyarant vonatkozik.

. Kezeldorvosa rendszeresen, altalaban legfeljebb négyhetente vérvizsgalatokat fog rendelni
annak érdekében, hogy lathassa, hogyan reagal a kapott kezelésre a vérszegénysége, és ez
alapjan modosithatja az adagot. A hemoglobinszint négyhetes iddszak alatt 2 g/dl-t meghalado
mértékii emelkedése keriilendd.

. Ha a vérszegénysége rendez6dott, akkor kezeldorvosa folytatni fogja a vérkép rendszeres
ellenérzését. A Binocrit adagjat és adagolasi gyakorisagat is modosithatjak azért, hogy
fenntartsak a kezelésre adott valaszat. Kezeldorvosa a legkisebb hatasos adagot fogja alkalmazni
a vérszegénység tiineteinek kezelésére.

o Ha nem reagal megfelel6en a Binocrit-ra, kezel8orvosa ellenérzi az adagot, és tajékoztatja Ont,
ha modositania kell a Binocrit adagjat.
J Amennyiben Onnél hosszabb idékdzoket hagynak a Binocrit adagjai kozott (hetente egyszeri

alkalomnal ritkabban kapja a gyogyszert), el6fordulhat, hogy nem sikeriil fenntartani a
megfelelé hemoglobinértéket, és a Binocrit adagjanak emelésére vagy gyakoribb adagolasra
lehet sziikség.

o A Binocrit-kezelés el6tt és alatt, a kezelés hatasossaganak fokozasara vaspotlast is kaphat.

. Ha a Binocrit-kezelés megkezdésekor On dializiskezelésben részesiil, akkor dializiskezelését
lehet, hogy modositani kell. Errdl kezel6orvosa fog donteni.

Kemoterapiaban részesiilé felnottek

o Kezel6orvosa akkor kezdheti meg az On Binocrit-kezelését, ha a haemoglobinszintje 10 g/dl
vagy alacsonyabb.
. Kezeléorvosa 1012 g/dl kozott fogja tartani az On haemoglobinszintjét, mivel a magas

hemoglobinszint novelheti a vérrog-kialakulas és a halalozas kockazatat.
o A kezddadag testtomeg-kilogrammonként 150 NE, hetente haromszor vagy 450 NE
testtomeg-kilogrammonként hetente egyszer.

o A Binocrit-et bor ala (szubkutan) adott injekcié formajaban alkalmazzak.

o Kezeldorvosa vérvizsgalatokat rendelhet, és modosithatja az adagot attol fiiggéen, hogy az On
vérszegénysége miként reagal a Binocrit-kezelésre.

. A Binocrit-kezelés el6tt és alatt, a kezelés hatasossaganak fokozasara vaspotlast is kaphat.

o A Binocrit-kezelést a kemoterapia befejezését kovetden altaldban egy honapig fogja folytatni.

Sajat vér transzfuzioja felnotteknél

o A szokasos adag testtomeg-kilogrammonként 600 NE, hetente kétszer.
o A Binocrit-et kdzvetleniil a véradas utan, vénas injekcioban, a mutét el6tt 3 héten at kapja.
o A Binocrit-kezelés el6tt és alatt, a kezelés hatasossaganak fokozasara vaspotlast is kaphat.

Ortopédiai miitét elott allo felnott betegek

o A készitmény ajanlott adagja testtomeg-kilogrammonként 600 NE, hetente egyszer.
o A Binocrit-et bor ala, a miitét el6tt harom héten at hetente, majd a miitét napjan adjak be.
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o Olyan esetekben, amikor orvosilag sziikséges a miitét el6tti idotartam leroviditése, a miitétet
megeldzo legfeljebb tiz napban, a miitét napjan, majd az azt kdzvetleniil kdvetd négy napon at

300 NE/kg adagot adnak.

o Ha a vérvizsgalatok a miitét elétt azt mutatjak, hogy az On hemoglobinszintje tilsagosan magas,
a kezelést le kell allitani.

. A Binocrit-kezelés el6tt és alatt, a kezelés hatasossaganak fokozasara vaspotlast is kaphat.

Mielodiszplazias szindrémaban szenvedé felnottek

. Kezeléorvosa akkor kezdheti meg az On Binocrit-kezelését, ha az On hemoglobinszintje 10 g/dl
vagy annal alacsonyabb. A kezelés célja az, hogy a hemoglobinszintet 10 és 12 g/dl kdzott
tartsak, mivel a magasabb hemoglobinszint ndvelheti a véralvadas és a halal kockéazatat.

o A Binocrit-et bor ala (szubkutan) adott injekcié formajaban alkalmazzak.
o A kezd6 adag 450 NE testsulykilogrammonként, hetente egyszer.
o Kezeldorvosa vérvizsgalatokat fog elrendelni és mddosithatja az adagot attol fiiggden, hogy az

On vérszegénysége miként véltozik a Binocrit-kezelésre.
Utmutaté a Binocrit 6nmaginak torténé beinjekciézasihoz
A kezelés megkezdésekor a Binocrit-et altaldban egy orvos vagy egy, a gondozasat végzo

egészségiigyi szakember adja be. Késdbb kezelorvosa javasolhatja, hogy On vagy a gondozoja
tanulja meg a Binocrit onmaganak, a bor ala torténd (szubkutdn) befecskendezését.

. Ne préobalja meg 6nmaganak beadni az injekciot, amig erre nem tanitotta meg
kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember.

. A Binocrit-et mindig a kezeléorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember altal
elmondottaknak megfeleléen alkalmazza.

o Biztositsa, hogy csak a kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember altal
elmondottaknak megfelelé6 mennyiségii folyadékot fecskendez be.

o Csak akkor alkalmazza a Binocrit-et, ha megfelelden taroltik — lasd 5. pont, Hogyan kell a
Binocrit-et tarolni?

o Alkalmazas elétt hagyja, hogy a Binocrit fecskendd elérje a szobahdmérsékletet. Ez

altalaban 15-30 percig tart. A hiitészekrénybdl torténé eltavolitas utan a fecskendé
3 napon beliil felhasznalando.

Egy fecskenddbél csak egyetlen adag Binocrit-et adjon be.

Amennyiben a Binocrit-ot bor ala (szubkutan) adott injekcio formajaban adjék be, a beinjekcidzott
mennyiség egyetlen injekcio alkalmaval altalaban nem haladhatja meg az egy millilitert (1 ml).

A Binocrit dnmagaban alkalmazand6, és nem keverhetd més injekcios folyadékokkal.

A Binocrit fecskenddket nem szabad razni. A hosszu, erételjes razas karosithatja a készitményt. Ha
a készitményt erdteljesen raztak, akkor ne hasznalja.

A Binocrit injekci6 sajat maganak vald beadasardl a betegtajékoztatd végén talal utasitasokat.
Ha az eléirtnal tobb Binocrit-et alkalmazott
Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, ha ugy

gondolja, hogy til sok Binocrit-et adott be maganak. Nem valoszinii, hogy a Binocrit tiladagolasa
mellékhatasokhoz vezetne.
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Ha elfelejtette alkalmazni a Binocrit-et

Adja be a kovetkez6 injekcidt, amint eszébe jut. Ha a kdvetkez6 injekcidig mar kevesebb mint egy nap
van hatra, akkor hagyja ki az elmulasztott injekciot, és folytassa a rendes litemezés szerint. Ne adjon
be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat, a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gybgyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Azonnal értesitse kezeldorvosat vagy a szakszemélyzetet, ha az alabbi mellékhatasok barmelyikét
tapasztalja.

Az epoetin-kezeléssel kapcsolatban stlyos borkiiitéseket jelentettek, beleértve a Stevens-Johnson
szindromat és a toxikus epidermalis necrolysist is. Ezek jelentkezhetnek vordses, céltablaszerti foltok
formajaban vagy korkords, gyakran kozépen holyagot tartalmazo foltokként a torzson, borlevalasként
¢és fekelyek formajaban, melyek a szajban, torokban, orrban, nemi szerveken €s szemen
helyezkedhetnek el. A boértiineteket 14z €s influenzaszert tiinetek eldzhetik meg. Amennyiben ezen
tiineteket észleli magan, hagyja abba a Binocrit szedését és keresse fel kezelGorvosat vagy forduljon
azonnal orvoshoz. Lasd még: 2. pont.

Nagyon gyakori mellékhatasok:
10-bol 1-nél tobb beteget érinthet

. Hasmenés;

e Emelygés;

. Hanyas;

. Laz;

o A légutak eldugulasardl, példaul orrdugulasrol, valamint torokféjasrol szamoltak be

mivesekezelés alatt még nem 4llo vesebetegeknél.

Gyakori mellékhatasok:
10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet

. Emelkedhet a vérnyomas. Hirtelen kialakuld, szard, migrénhez hasonlito fejfajas,
zavarodottsag-érzet vagy rohamok jelezhetik a vérnyomas hirtelen ndvekedését. Ez azonnali
kezelést igényel. Lehet, hogy a magas vérnyomast készitményekkel kell kezelni, vagy a mar
szedett vérnyomascsokkentdk adagjat meg kell valtoztatni.

o Vérrogok (tobbek kozott mélyvénas trombozis és embolia), ami siirgds kezelést tehet

sziikségessé. Tiinetként felléphet mellkasi fajdalom, 1égszomj és altalaban a lab fajdalmas

duzzanata és vorossége.

Kohogés.

Borkiiitések, szem koriili duzzanat allergias reakcio miatt.

Csont- és izomfajdalom.

Influenzaszerii tiinetek, pl. fejfajas, iziileti fajdalmak, laz, gyengeségérzet, faradtsag, hidegrazas

és szédiilés. Ezek a kezelés elején gyakrabban fordulhatnak eld. Ha ezek a tiinetek az injekcio

vénaba torténd beadasa kdzben jelentkeznek, a lassabb beadés segithet ezek elkeriilésében.

o Az injekcié beadasanak helye ég6 és fajdalmas érzés kiséretében kivorosodik.

. Boka-, lab- vagy ujjduzzanat.

. Kar- vagy labfajdalom.
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Nem gyakori mellékhatasok
100-bol legfeljebb 1 beteget érinthet

. Magas natriumszint a vérben, ami szivritmuszavart okozhat (ez nagyon gyakori mellékhatas
dializalt betegeknél).

Rangogorcsok.

Orriiregi vagy léguti valadékpangas.

Allergias reakcio.

Csalankitités.

Ritka mellékhatasok:
1000-bol legfeljebb 1 beteget érinthet.

. A tiszta vorosvértest aplazia (PRCA) tiinetei.

Tiszta vOorosvértest aplazia esetén a csontveld nem képez elég vordsvértestet. A PRCA eredménye
hirtelen vagy gyorsan kialakulé vérszegénység lehet. Tiinetei:

° szokatlan faradtsag,
° szédiilés,
o légszomj.

Tiszta vorosvértest aplaziardl nagyon ritkan, féleg vesebetegeknél szamoltak be, akar honapokkal
vagy évekkel az alfa-epoetinnel vagy mas, vorosvértestképzést stimulalo szerekkel végzett kezelés
utan.

. A vérrogok normal kialakuldsaban résztvevo kis vértestek (a vérlemezkék) szintje
megemelkedhet, féleg a kezelés kezdetekor. Ezt majd kezeldorvosa ellenérzi.

o Sulyos allergias reakcid, amely magaban foglalhatja:

o az arc, az ajak, a szdj, a nyelv vagy a torok duzzanatat,

o nyelési vagy 1égzési nehézséget,

. viszketO borkiiitéseket (csalankiiités).

o Vérproblémak, amelyek fajdalmat, s6tét szini vizeletet vagy a bor napfényre valé nagyobb

érzékenységét (porfiria) okozhatjak.
Ha muvesekezelésben részesiil:

o Vérrog (trombozis) alakulhat ki a dializissontben. Ez féleg alacsony vérnyomas vagy a sipoly
szovédményei miatt fordulhat eld.

o A hemodializal6 rendszerben is kialakulhat vérrog. Kezel6orvosa donthet ugy, hogy a
miivesekezelés idejére tobb heparint ad Onnek.

Amennyiben a Binocrit-tel végzett kezelés soran ilyen hatdsokat vagy barmilyen mas hatast észlel,
haladéktalanul tajékoztassa kezelgorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Ha barmely mellékhatas stilyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyeb tlinetet észlel, kérjiik, értesitse kezel6orvosat, a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert
vagy gyogyszerészét.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
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lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan Kkell a Binocrit-et tarolni?

. A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

J A dobozon és a cimkén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

. Hiitve (2 °C — 8 °C) taroland¢ és szallitando.

o A Binocrit-et kiveheti 3 napnal nem hosszabb iddtartamra a hiit6szekrénybdl és
szobahémérsékleten (legfeljebb 25 °C-on) tarolhatja. Amennyiben a fecskendot eltavolitotta a
hiitészekrénybdl és annak hofoka elérte a szobahdmérsékletet (legfeljebb a 25 °C-ot), akkor
vagy fel kell hasznalni 3 napon beliil, vagy meg kell semmisiteni.

o Nem fagyaszthatd! Nem szabad felrazni.

o A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Ne alkalmazza ezt a gydgyszert, ha azt veszi észre, hogy

o az oldat véletleniil megfagyott, vagy

o a hiitészekrény meghibasodott,

o a folyadék elszinezddott, vagy lebegd részecskéket tartalmaz,
o a lezart buborékcsomagolas nyitva van.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy mit tegyen a

mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Binocrit?

- A készitmény hatéanyaga az alfa-epoetin (a mennyiséget lasd az alabbi tablazatban).

- Egyéb 6sszetevok: natrium-dihidrogénfoszfat-dihidrat, dindtrium-foszfat-dihidrat,
natrium-klorid, glicin, poliszorbat 80, s6sav (pH-beallitasra), natrium-hidroxid (pH-beallitasra),
injekcidhoz valo viz.

Milyen a Binocrit kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Binocrit tiszta, szintelen oldatos injekcio eléretoltott fecskenddben kertil forgalomba. A fecskendék
lezart buborékcsomagolasban talalhatok.

Kiszerelés A megfelel6 kiszerelés Az alfa-epoetin mennyisége
mennyiség/térfogat szerint megadva,
minden hataserdsségre vonatkozéan

El6retoltott fecskendd” 2000 NE/ml:
1000 NE/0,5 ml 8,4 mikrogramm
2000 NE/1 ml 16,8 mikrogramm
10 000 NE/ml:
3000 NE/0,3 ml 25,2 mikrogramm
4000 NE/0,4 ml 33,6 mikrogramm
5000 NE/0,5 ml 42,0 mikrogramm
6000 NE/0,6 ml 50,4 mikrogramm
7000 NE/0,7 ml 58,8 mikrogramm
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Kiszerelés

A megfeleld kiszerelés
mennyiség/térfogat szerint megadva,
minden hatiaserdsségre vonatkozéan

Az alfa-epoetin mennyisége

8000 NE/0,8 ml
9000 NE/0,9 ml
10 000 NE/1 ml

40 000 NE/ml:

20 000 NE/0,5 ml
30 000 NE/0,75 ml
40 000 NE/1 ml

67,2 mikrogramm
75,6 mikrogramm
84,0 mikrogramm

168,0 mikrogramm
252,0 mikrogramm

336,0 mikrogramm

*1, 4 vagy 6 el6retoltott fecskend6t tartalmazé kiszerelések biztonsagi tlivédével vagy anélkiil.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
6250 Kundl
Ausztria

Gyarto

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
6336 Langkampfen
Ausztria

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Sandoz nv/sa
Tél/Tel: +32 2 722 97 97

bbarapus
Canpnos bearapus KUT
Ten.: +359 2 970 47 47

Ceska republika
Sandoz s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark/Norge/island/Sverige
Sandoz A/S
TIf: +45 63 95 10 00

Deutschland
Hexal AG
Tel: +49 8024 908 0

Eesti
Sandoz d.d. Eesti filiaal
Tel: +372 665 2400

EAada

SANDOZ HELLAS MONOITPOXQITH A.E.

Lietuva
Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas
Tel: +370 5 2636 037

Luxembourg/Luxemburg
Sandoz nv/sa
Tél/Tel.: +32 2 722 97 97

Magyarorszag
Sandoz Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 430 2890

Malta
Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Tel: +35699644126

Nederland
Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z o.0.




TnA: +30 216 600 5000

Espaiia

Sandoz Farmacéutica, S.A.

Tel: +34 900 456 856

France
Sandoz SAS
Tél: +33 1 49 64 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.o.
Tel: +385123 53 111

Ireland
Rowex Ltd.
Tel: +353 27 50077

Italia
Sandoz S.p.A.
Tel: +39 02 96541

Kvunpog

Sandoz Pharmaceuticals d.d.

TnA: +357 22 69 0690

Latvija
Sandoz d.d. Latvia filiale
Tel: +371 67 892 006

Tel.: +48 22 209 70 00

Portugal
Sandoz Farmacéutica Lda.
Tel: +351 21 000 86 00

Romania
Sandoz Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 407 51 60

Slovenija
Sandoz farmacevtska druzba d.d.
Tel: +386 1 580 29 02

Slovenska republika
Sandoz d.d. - organiza¢na zlozka
Tel: +4212 5070 6111

Suomi/Finland
Sandoz A/S
Puh/Tel: +358 10 6133 400

United Kingdom (Northern Ireland)
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma {EEEE. honap}

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.cu) talalhato.

Informaciok az oninjekciézasrol (kizardlag vesebetegséggel tarsult, tiinetekkel jaro
vérszegénységben szenvedd betegek, kemoterapiaban részesiilo felnétt betegek, ortopédiai
miitétre elojegyzett, felnott betegek, valamint mielodiszplazias szindromaban szenvedo6 felnott

betegek szamara)

Ez a rész azzal kapcsolatos informaciokat tartalmaz, hogy miként adhatja be maganak a Binocrit
injekciot. Fontos, hogy ne probalja beadni maganak az injekciot addig, amig kezel6orvosatél
vagy a szakszemélyzettol nem kapta meg az ehhez sziikséges specialis oktatast. A Binocrit
biztonsagi tlivéddvel vagy anélkiil keriil forgalomba ¢€s kezeldorvosa vagy a szakszemélyzet meg fogja
Onnek mutatni, hogy kell az injekciot haszndlni. Ha nem biztos abban, hogyan kell beadnia sajat
maganak a készitményt vagy barmilyen egyéb kérdése van, kérjen segitséget kezeldorvosatol vagy a

szakszemélyzettol.

FIGYELEM: Ne hasznalja fel a fecskend6t, ha az kemény feliiletre esett vagy ha leesett a tiivédd
kupak eltavolitasa utan. Ne hasznalja a Binocrit el6toltott fecskenddjét, ha eltdrt. Az eredeti
csomagolasaban kiildje vissza az el6toltott fecskenddt a gydgyszertarba.

1. Mosson kezet.


http://www.ema.europa.eu

2. Vegyen ki egy fecskenddt a csomagolasbol, és tavolitsa el a véddsapkat a tiirdl. A fecskendok

dombornyomasos gylris térfogatbeosztassal vannak ellatva, ami pontos adagolast tesz lehetové

abban az esetben, ha nincsen sziikség a teljes adagra. Minden egyes beosztas 0,1 ml térfogatnak

felel meg. Ha a fecskendo tartalmanak csak egy részére van sziikség, a beadas el6tt tavolitsa el a

felesleges oldatmennyiséget.

Alkoholos torldvel tisztitsa meg a bort az injekcid beadasi helyén.

Borét a hiivelykujja és a mutatoujja kozé csipve formaljon bérredot.

5. Gyors, hatarozott mozdulattal szurja a tiit a bérredébe. Injekcidzza be a Binocrit oldatot,
ahogyan azt kezel6orvosa mutatta Onnek. Amennyiben nem biztos abban, hogy hogyan
alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

W

Biztonsagi tiivédo nélkiili eloretdltott fecskendd

6. Tartsa végig ujjaival 0sszecsipve a borét, és a dugattytt lassan, egyenletesen
nyomja befelé.
7. A folyadék befecskendezése utan huzza ki a tiit, és engedje el az dsszecsipett
borteriiletet. Szoritson szaraz, steril vattat az injekcio beadasi helyére. )
8. A fel nem hasznalt készitményt, illetve a hulladékanyagokat semmisitse meg. 7 e

Minden fecskend6t csak egy injekciod beadasara hasznaljon. T

Biztonsagi tlivéddvel ellatott eldretdltott fecskendd

6. Borét végig Gsszecsipve tartva, nyomja meg a dugattytt lassan és
egyenletesen egészen addig, amig be nem adta a teljes adagot, és a dugattyu
nem nyomhatdé mélyebbre. Kozben tartsa végig nyomva a dugattyut.

7. A folyadék befecskendezése utan huzza ki a tiit, a dugattyt tovabbra is D)
benyomva tartva, és engedje el az Gsszecsipett borteriiletet. Szoritson szaraz,

steril vattat az injekcio beadési helyére. )’ T T
8. Engedje el a dugattyut. A biztonsagi tlivédé ekkor gyorsan elmozdul és elfedi

a ti hegyét.
9. A fel nem hasznalt készitményt, illetve a hulladékanyagokat semmisitse meg. Minden

fecskendét csak egy injekcid beadasara hasznaljon.
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