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1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 50 IE/0,5 ml injektionsvétska, 16sning
Fertavid 75 IE/0,5 ml injektionsvétska, 16sning
Fertavid 100 IE/0,5 ml injektionsvétska, 10sning
Fertavid 150 IE/0,5 ml injektionsvétska, 10sning
Fertavid 200 IE/0,5 ml injektionsvétska, 10sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Fertavid 50 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning

En injektionsflaska innehaller 50 IE rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) i 0,5 ml
vattenlosning. Detta motsvarar styrkan 100 IE/ml. En injektionsflaska innehdller 5 mikrograr, protein
(specifik in vivo bioaktivitet motsvarande ca 10 000 IE FSH/mg protein). Injektionsvitskan; losningen
innehéller den aktiva substansen follitropin beta, framstéllt pa genetisk modifikation paecllinje fran
kinesisk hamsterovarium (CHO).

Fertavid 75 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning

En injektionsflaska innehaller 75 IE rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) i 0,5 ml
vattenlosning. Detta motsvarar styrkan 150 IE/ml. En injektionsflaska inhehaller 7,5 mikrogram
protein (specifik in vivo bioaktivitet motsvarande ca 10 000 IE FSH/mig protein). Injektionsvitskan,
16sningen innehaller den aktiva substansen follitropin beta, framstillt p& genetisk modifikation pa
cellinje fran kinesisk hamsterovarium (CHO).

Fertavid 100 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning

En injektionsflaska innehaller 100 IE rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) i 0,5 ml
vattenlosning. Detta motsvarar styrkan 200 IE/ml. En‘injektionsflaska innehaller 10 mikrogram
protein (specifik in vivo bioaktivitet motsvarande.ca 10 000 IE FSH/mg protein). Injektionsvitskan,
16sningen innehaller den aktiva substansen follitropin beta, framstéllt p& genetisk modifikation pa
cellinje fran kinesisk hamsterovarium (CHO),

Fertavid 150 IE/0.5 ml injektionsvétskd. 10sning

En injektionsflaska innehaller 1501E rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) i 0,5 ml
vattenlosning. Detta motsvarar-styrkan 300 IE/ml. En injektionsflaska innehdller 15 mikrogram
protein (specifik in vivo biodktivitet motsvarande ca 10 000 IE FSH/mg protein). Injektionsvétskan,
16sningen innehaller den'aktiva substansen follitropin beta, framstéllt p& genetisk modifikation pa
cellinje fran kinesisk-hamsterovarium (CHO).

Fertavid 200 IE/0.5:ml injektionsvitska, 10sning

En injektionsfiaska innehaller 200 IE rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) i 0,5 ml
vattenlosning, Detta motsvarar styrkan 400 IE/ml. En injektionsflaska innehaller 20 mikrogram
protein. (specifik in vivo bioaktivitet motsvarande ca 10 000 IE FSH/mg protein). Injektionsvétskan,
l16sningen innehaller den aktiva substansen follitropin beta, framstéllt p& genetisk modifikation pa
cellinje fran kinesisk hamsterovarium (CHO).

Hjélpdmne(n) med kénd effekt
Detta likemedel innehéller mindre dn 1 mmol natrium (23 mg) per injektion, dvs ar nést intill
“natriumfritt”.

For fullstdndig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvitska, 10sning (injektionsvitska).



Klar och férglos 16sning.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Hos vuxna kvinnor:
Fertavid &r indicerat for behandling av kvinnlig infertilitet i f6ljande situationer:

. Anovulation (inkluderande polycystiskt ovariesyndrom, PCOS), hos kvinnor som inte svarat pa
behandling med klomifencitrat.
. Kontrollerad hyperstimulering av ovarierna for att inducera multipla folliklar vid medicinskt

Overvakad fertilisering [in vitro fertilisation/embryo transfer (IVF/ET), gamete intra-fallepian
transfer (GIFT) och intra-cytoplasmatisk spermie injektion (ICSI)].

Hos vuxna mdn:
o Bristande spermatogenes pa grund av hypogonadotrop hypogonadism.

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandling med Fertavid bor initieras under kontroll av ldkare med erfareriliet av behandling av
fertilitetsproblem.

Den forsta injektionen med Fertavid bor ges under medicinsk ‘évervakning.

Dosering

Dosering till kvinnor

Det finns stora inter- och intraindividuella variationer i svaret hos ovarierna pa exogent tillférda
gonadotropiner. Detta gor det omojligt att ge €it generellt doseringsschema. Doseringen ska darfor
individualiseras beroende pé svaret fran-ovarierna. For detta krivs ultraljudsundersokning av
follikelutvecklingen. Samtidig bestimning av serumnivaerna av dstrogen kan ocksa vara anvéndbart.
Baserat pa jaimforande kliniska studier‘anses det vara lampligt att ge en légre total dos av Fertavid
under en kortare behandlingsperiod dn den man i allménhet ger med urin-FSH, inte bara for att
optimera follikeltillvixten utan ocksa for att minska risken for odnskad ovariell hyperstimulering (se
avsnitt 5.1).

Klinisk erfarenhet med ¥¢rtavid baseras pa upp till tre behandlingscykler for bédda indikationerna. Den

sammanlagda erfarénheten av IVF indikerar att i allménhet dr behandlingens resultat stabila under de

forsta fyra forsdken och minskar dérefter gradvis.

o Anovulation
L allimdnhet 4r en sekventiell behandling att foredra. Man startar med en daglig administrering
av 50 IE Fertavid. Denna startdos bibehalls minst 7 dagar. Om man inte far ndgon respons fran
ovarierna, kan den dagliga dosen 6kas gradvis tills follikeltillvixt och/eller Ostrogennivéerna i
plasma indikerar adekvat farmakodynamiskt svar. En daglig 6kning av dstrogennivaerna med
40-100% anses vara optimal. Den dagliga dosen bibehélls sedan tills preovulatoriska
betingelser uppnétts. Preovulatoriska betingelser har uppnatts nér en dominerande follikel med
minst 18 mm diameter verifierats med ultraljud och/eller plasmanivéer av dstradiol pé 300-900
picogram/ml (1000-3000 pmol/l) har uppmaitts. Vanligtvis dr 7 till 14 dagars behandling
tillrackligt for att nd detta stadium. Administreringen av Fertavid ska d& upphora och
ovulationen induceras med koriongonadotropin (hCG). Om antalet folliklar &r for hogt eller
Ostradiol nivierna okar for snabbt, mer én en fordubbling per dygn under 2-3 dagar, ska den
dagliga dosen minskas.
Eftersom folliklar storre 4n 14 mm kan leda till graviditet, kan multipla preovulatoriska folliklar



over 14 mm leda till flerbord. I sé fall ska man inte ge hCG och graviditet ska undvikas for att
forhindra flerbord.

° Kontrollerad dverstimulering vid medicinskt dvervakad fertilisering
Olika stimuleringsprotokoll kan anvéndas. En startdos pa 100-225 IE rekommenderas under
atminstone de forsta fyra dagarna. Dérefter kan dosen justeras individuellt efter svaret fran
ovarierna. | kliniska studier har man visat att en underhéllsdos i intervallet 75-375 IE under sex
till tolv dagar é&r tillrdckligt, fastén ldngre behandling kan bli nédvéndig.
Fertavid kan ges antingen ensamt eller for att forhindra prematur luteinisering i kombination
med en GnRH agonist eller antagonist. Vid anvindandet av GnRH agonist, kan det bli
nodvindigt med en hogre total behandlingsdos av Fertavid for att erhalla adekvat follikelsvar.
Ovariesvaret ska foljas med ultraljudsundersdkning. Samtidig bestimning av serumnivaerna av
Ostrogen kan ocksa vara anvéndbart. Nér ultraljudsundersdkning visar nérvaro av minst tre
folliklar med en storlek av 16-20 mm, och det finns tecken pé ett bra dstradiolsvar
[plasmanivéer pa ca. 300-400 picogram/ml (1000-1300 pmol/l) for varje follikel med en
diameter storre dn 18 mm], ska det sista steget av mognaden induceras genom administrering av
hCG. Oocyte samling ska goras 34-35 timmar senare.

Dosering till mdn

Fertavid ska ges i en dos av 450 1E/vecka, helst uppdelat p& 3 doser om 150 IE, tilisammans med
hCG. Behandling med Fertavid och hCG ska pagé i minst 3 till 4 ménadet.innan en forbéttring av
spermatogenesen kan forvintas. For att utvirdera effekten rekommenderas-analys av sidesvitskan 4-6
manader efter behandlingens start. Om patienten inte har svarat efter.denna period kan
kombinationsbehandlingen fortsétta; den senaste kliniska erfarenheten indikerar att behandling under
18 ménader eller langre kan behovas for att uppna spermatogenes!

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anvidndning av Fertavid for en pediatrisk population for den godkénda

indikationen.

Administreringssitt

For att forebygga smértsamma injektioner och minimera ldckaget fran injektionsstéllet ska Fertavid
ges langsamt som intramuskuldr eller subkutan injektion. Vid subkutan injektion bor injektionsstillet
varieras for att undvika lipoatrofi-Lésning som inte har anvénts ska kasseras.

Subkutan injektion kan utférag av patienten sjilv eller partnern efter ordentliga instruktioner frén
lakaren. Sjélvadministrering av Fertavid ska enbart utforas av patienter som &r vilmotiverade,
tillrackligt trinade och som har tillgéng till hjilp fran specialist.

4.3 Kontraindikationer

For mdn ochkvinnor

o Ovefkénslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
. Tumborer 1 ovarier, brdst, uterus, testis, hypofysen eller hypotalamus.
o Primér gonadsvikt.

Dessutom for kvinnor

o Odiagnostiserad vaginalblodning.

o Ovariecystor eller forstorade ovarier, som inte beror pd polycystiskt ovariesyndrom (PCOS).
o Missbildningar i reproduktionsorganen som inte 4r forenliga med graviditet.

o Myom i uterus som inte &ér forenliga med graviditet.



4.4 Varningar och forsiktighet

Overkdinslighetsreaktioner mot antibiotika
o Fertavid kan innehdlla spar av streptomycin och/eller neomycin. Dessa antibiotika kan
orsaka overkinslighetsreaktioner hos kénsliga personer.

Infertilitetutredning innan behandling pabdrjas

o Innan behandlingen paborjas, bor parets infertilitet bedomas. Sérskilt bor patienten utredas for
hypotyreos, binjurebarksinsufficiens, hyperprolaktinemi och hypofys- eller
hypothalamustumdrer, och adekvat behandling ges.

Hos kvinnor

Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS)

OHSS ér ett kliniskt tillstand skilt fran okomplicerad ovariell forstoring. Kliniska teckerioch symtom
pa mild och mattlig OHSS &ar buksmarta, illaméende, diarré, mild till mattligt férstorade ¢varier och
cystor pa dggstockarna. Svar OHSS kan vara livshotande. Kliniska tecken och symtom pé svar OHSS
ar stora cystor pa dggstockarna, akut buksmarta, ascites, pleurautgjutning, hydrothorax, dyspné,
oliguri, hematologiska avvikelser och viktokning. I sdllsynta fall kan vends ellerarteriell
tromboembolism forekomma i samband med OHSS. Overgéende leverfunktionsvirden som tyder pa
leverdysfunktion med eller utan morfologiska fordndringar i leverbiopsi har dven rapporterats 1
samband med OHSS.

OHSS kan orsakas av administrering av humant koriongonadotrepin (hCG) och av graviditet
(endogent hCG). Tidig OHSS intriffar vanligen inom 10 dagar efter hCG-administrering och kan vara
forknippat med ett kraftigt ovariellt svar pa gonadotropinstimulering. Sen OHSS intréffar mer &n 10
dagar efter hCG-administrering, som en f6ljd av hormonella férdndringar med graviditeten. P4 grund
av risken for att utveckla OHSS ska patienter f6ljas under atminstone tvd veckor efter
hCG-administrering.

Kvinnor med kénda riskfaktorer for ett Kraftigt ovariellt svar kan vara sdrskilt benégna att utveckla
OHSS under eller efter behandling med Fertavid. For kvinnor som har sin forsta cykel av ovariell
stimulering, och for vilka riskfaktorer bara ér delvis kénda, rekommenderas noggrann observation av
tidiga tecken och symtom p& OHSS.

Folj nuvarande klinisk praxis for att minska risken for OHSS under assisterad befruktning (ART). Det
ar viktigt att f6lja den rekommenderade dosen och behandlingsregimen for Fertavid och noggrant
Overvaka det ovariella.svaret for att minska risken for OHSS. For att vervaka risken for OHSS bor
ultraljudsundersdkningar av follikelutveckling utforas fore behandling och regelbundet under
behandling. Samtidig bestimning av serumnivaerna av ostrogen kan ocksa vara anvéndbart. Vid
assisterad befruktning okar risken for OHSS med 18 eller fler folliklar med 11 mm eller mer i
diameter

Otn OHSS utvecklas bor gingse och 1dmplig atgérd for behandling av OHSS genomforas och
tillstandet foljas.

Flerbord

Flerbérdshavandeskap och forlossningar har rapporterats for alla gonadotropinbehandlingar, inklusive
Fertavid. Flerbordshavandeskap, speciellt med fler &n tva foster, ger en 6kad risk for sdvél moder
(graviditet och forlossningskomplikationer) som foster (1&g fodelsevikt). Fér anovulatoriska kvinnor
som genomgar ovulationsinduktion, kan dvervakning av follikelutvecklingen med transvaginalt
ultraljud hjélpa till att avgdra om de vill fortsétta cykeln eller inte for att minska risken for flerbord.
Samtidig bestimning av serumnivaerna av Ostrogen kan ocksa vara anvéndbart. Patienterna bor
informeras om eventuella risker vid flerbordshavandeskap innan behandling startar.



Hos kvinnor som genomgar assisterad befruktning &r risken for flerbord framst relaterad till antalet
embryon som &verfors. Nar det anvénds for en ovulationsinduktionscykel bor 1&mplig anpassning av
FSH-dos (er) forhindra multipel follikelutveckling.

Ektopisk graviditet
Infertila kvinnor som genomgér assisterad befruktning har en 6kad risk for ektopisk graviditet. Ett
tidigt ultraljud &r dérfor viktigt for att bekréfta att graviditeten ér intrauterin.

Missfall
Frekvensen av missfall &r hogre hos kvinnor som genomgér assisterad befruktning én i
normalpopulationen.

Vaskuldra komplikationer

Tromboemboliska héndelser, bdde i samband med och skilda frdn OHSS, har rapporterats efter
behandling med gonadotropiner, inklusive Fertavid. Intravaskulér trombos, som kan ha sitf ursprung i
venosa eller arteriella kdrl, kan medfora nedsatt blodflode till vitala organ eller extremiteter: Hos
kvinnor med allmént kénda riskfaktorer for tromboemboliska héndelser, sisom en personlig eller
familjar anamnes, kraftig 6vervikt eller trombofili, behandling med gonadotropiner inklusive Fertavid,
kan ytterligare 6ka denna risk. Hos dessa kvinnor ska nyttan med gonadotropinadrinistration,
inklusive Fertavid, vigas mot riskerna. Det bor dock noteras att graviditet i.sig ocksa ér en dkad risk
for trombos.

Medfodda missbildningar
Risken for medfodda missbildningar kan vara négot storre vid.assisterad befruktning én vid spontan

graviditet, egenskaper hos sperman) samt flerbérdshavandeskap.

Ovarietorsion

Ovarietorsion har rapporterats efter behandling med gonadotropiner, inklusive Fertavid. Ovarietorsion
kan vara forenat med andra riskfaktorer sasontOHSS, graviditet, tidigare bukkirurgi, tidigare historia
av ovarietorsion, tidigare eller pagaende.ovariecysta eller polycystiska ovarier. Skador pa ovariet pa
grund av nedsatt blodforsorjning kan begransas genom tidig diagnos och omedelbar detorsion.

Neoplasmer i deggstockar och andia delar av reproduktionssystemet

Det finns en del rapporter om kvirninor som fatt savél benigna som maligna neoplasmer i dggstockar
och andra delar av reproduktiorissystemet efter att ha genomgatt flera infertilitetsbehandlingar. Det ar
dock inte konstaterat om'behandling med gonadotropiner ger en 6kad risk for denna typ av tumdrer
for infertila kvinnor.

Andra medicinska tillstand
Medicinska tilistand som kontraindicerar graviditet bor ocksa utvérderas innan behandling med
Fertavid pébdrjas.

Hos man

Primdr testissvikt
Forhojda endogena FSH-nivéer hos mén ér en indikation pd primér testissvikt. Dessa patienter svarar
inte p& Fertavid/hCG-terapi.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Samtidig anvandning av Fertavid och klomifencitrat kan leda till snabbare follikeltillvixt. Efter
behandling med GnRH agonist kan en hogre dos av Fertavid behovas for att ge tillrdcklig
follikelmognad.



4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertilitet

Fertavid anvénds for behandling av kvinnor som genomgér ovariell induktion eller kontrollerad
hyperstimulering vid assisterad befruktning. Hos mén anvénds Fertavid vid behandling av bristande
spermatogenes pa grund av hypogonadotrop hypogonadism. For dosering och administrering, se
avsnitt 4.2.

Graviditet

Anvindning av Fertavid under graviditet dr inte indicerat. Det finns inte tillrdckliga kliniska data for
att utesluta risk for fosterskador med rekombinant FSH om man exponeras oavsiktligt under
graviditet. Annu har inga missbildningar observerats i djurstudier.

Amning
Det finns inga data tillgéingliga fran kliniska studier eller djurstudier avseende utsondring-av

follitropin beta i mjolk. Det &r osannolikt att follitropin beta utsondras i brostmjolk pégrund av sin
hoga molekylvikt. Om follitropin beta skulle utsondras i brostmjolk, skulle det brytas-ned i mag-
tarmkanalen hos barnet. Follitropin beta kan péverka mjolkproduktionen.

4.7 Effekter pa forméigan att framfora fordon och anviinda maskirier
Fertavid har ingen eller forsumbar effekt pa formégan att framfora fordon och anvénda maskiner.
4.8 Biverkningar

Klinisk anvéndning av Fertavid, intramuskulért eller subkutant, kan ge reaktioner vid injektionsstéllet
(3% av alla behandlade patienter). De flesta av dessa lokala reaktioner &r lindriga och Gvergaende.
Generella dverkénslighetsreaktioner har i séllsynta fall observerats (0,2% av alla patienter som
behandlas med follitropin beta).

Behandling av kvinnor:

Hos cirka 4% av kvinnorna som behandlats med follitropin beta i de kliniska provningarna har tecken
och symtom pa ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS) rapporterats (se avsnitt 4.4). Biverkningar
relaterade till detta syndrom inbegtiper backensmaérta och/eller svullnad, buksmérta och/eller utspand
buk, brostbesvir och ovarieforstoring.

Tabellen nedan listar biveérkningar som rapporterades med follitropin beta i kliniska provningar pa
kvinnor enligt organklassioch frekvens: vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100).

Organklass Frekvens Biverkning

Centrala‘och perifera Vanliga Huvudvirk

nervsystemet

Magtarmkanalen Vanliga Utspind buk
Buksmirta

Mindre vanliga Obehag i buken

Forstoppning
Diarré
Illaméende

Reproduktionsorgan och Vanliga OHSS

brostkortel Béackensmarta




Organklass Frekvens Biverkning

Mindre vanliga Brostbesvir'
Metrorragi
Ovarialcystor
Forstorade ovarier
Ovarietorsion
Forstorad uterus

Vaginalblodning
Allméinna symtom och/eller Vanliga Reaktion vid injektionsstillet >
symtom vid
administreringsstéllet
Mindre vanliga Generella

overkinslighetsreaktioner?
1.  Brostbesvir innefattar 6mhet, smérta och/eller svullnad och smérta i brostvartan

2. Reaktioner vid injektionsstéllet innefattar blaméarken, smarta, rodnad, svullnad och Kldda
3. Generella 6verkénslighetsreaktioner innefattar erytem, urticaria, hudutslag och-kléda

Ektopisk graviditet, missfall och flerbord har ocksa rapporterats. Dessa arises, vara relaterade till den
assisterade befruktningen eller efterféljande graviditet.

I sdllsynta fall har tromboembolism associerats med anviandning av foilitropin beta /hCG behandling.
Detta har ocksa rapporterats under behandling med andra gonadotropiner.

Behandling av mdn:
Tabellen nedan listar biverkningar som rapporterades med follitropin beta i kliniska provningar pa

min (30 behandlade patienter) enligt organklass ochi frekvens: vanliga (>1/100, <1/10).
Organklass Frekvens' Biverkning
Centrala och perifera nervsystemet | Vanliga Huvudvirk
Hud och subkutan vdvnad Vanliga Acne
Hudutslag
Reproduktionsorgan och Vanliga Cysta i bitestikeln
brostkortel Gynekomasti
Allménna symtom och/eller Vanliga Reaktion vid injektionsstillet”
symtom vid administreringsstéllet

1. Biverkningar.son rapporteras endast en gang listas som vanliga dé en enstaka rapport ger en frekvens
over 1%.
2. Lokala<reaktioner vid injektionsstéllet inkluderar induration och smérta.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ér wiktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskférhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Det finns inga data p& den akuta toxiciteten for Fertavid hos ménniska, men den akuta toxiciteten for
Fertavid och urin-gonadotropiner &r mycket lag i djurstudier. For hog dosering av FSH kan emellertid
ge hyperstimulering av ovarierna (se avsnitt 4.4).


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

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Gonadotropiner och andra ovulationsstimulerande medel, Gonadotropiner,
ATC-kod G03G A06.

Fertavid innehéller rekombinant humant FSH. Detta produceras med rekombinant DNA-teknik,
genom att anvénda en cellinje av ovarier frén Chinese hamster som har transfererats med gener fran
subenheten till humant FSH. Den priméra aminosyresekvensen &r identisk med naturligt humant FSH.
Det forekommer smé skillnader i kolhydratkedjestrukturen.

Verkningsmekanism

FSH &ar nodvéndigt for normal tillvéixt och mognad av kdnsceller och produktion av kénshormoner.
Hos kvinnor dr méngden FSH avgorande for follikeltillvéixten, och darmed for tidpunkten.och antalet
folliklar som mognar. Fertavid kan anvéndas for att stimulera follikeltillvixten och
hormonproduktionen i vissa fall av stord gonadfunktion. Dessutom kan Fertavid anvandas for att
framkalla multipla folliklar vid medicinskt dvervakad fertilisering [in vitro fertilisation/embryo
transfer (IVF/ET), gamete intra-fallopian transfer (GIFT) och intracytoplasmatiskspermie injektion
(ICSD)]. Behandling med Fertavid foljs i allménhet av administrering av hCG. for att inducera den sista
fasen av follikelmognaden och dirmed dgglossning.

Klinisk effekt och sékerhet

I kliniska studier som jamfor recFSH (follitropin beta) och urin:FSH vid kontrollerad ovariell
stimulering hos kvinnor som genomgér assisterad befruktning och vid ovulationsinduktion (se tabell 1
och 2 nedan) var follitropin beta mer potent &n urin-FSH med avseende pa en lagre total dos och en
kortare behandlingsperiod som behdvdes for att ge follikelmognad.

Vid kontrollerad ovariell stimulering resulteradesfollitropin beta i ett hogre antal utplockade oocyter
med en légre total dos och med en kortare behandiingsperiod jamfort med urin-FSH.

Tabell 1: Resultat fran studien 37 608 (raridomiserad klinisk studie med jaimforande grupper som
jamfor sikerhet och effekt av follitrepin beta med urin-FSH vid kontrollerad ovariell stimulering).

follitropin beta | u-FSH

(n =546) (n=361)
Genomsnittligt antal utplockade oocyter 10,84* 8,95
Genomsnittlig total dos (antal 75 IE ampuller) 28,5% 31,8
Genomsnittlig duration av FSH-stimulering (dagar) 10,7* 11,3

* Skillnaden'imellan de tva grupperna var statistiskt signifikant (p<0,05).

Vid ovulationsinduktion resulterade follitropin beta i en ldgre median total dos och kortare median
behandlingsperiod jamfort med urin-FSH.



Tabell 2: Resultat fran studien 37 609 (randomiserad klinisk studie med jaimférande grupper som

jamfor sékerhet och effekt av follitropin beta med urin-FSH vid ovulationsinduktion).

follitropin beta u-FSH
(n=105) (n=66)
Genomsnittligt antal >12 mm 3 6% 26
folliklar a ’ ’
215 mm 2,0 1,7
>18 mm 1,1 0,9
Median total dos (IE)a 750% 1035
Median behandlingsperiod (dagalr)a 10,0* 13.0

* Skillnaden mellan de tva grupperna var statistiskt signifikant (p<0,05).

. Begrinsat till kvinnor med inducerad ovulation (follitropin beta, n = 76; u-FSH, n = 42).
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter intramuskulér eller subkutan administrering av Fertavid erhalls maximal koncentration av FSH

inom ca 12 timmar. Efter intramuskulér administrering &r de maximala FSH koncentrationerna hogre
och uppnas snabbare hos mén jamfort med kvinnor. Genom en gradvis friséttning frén
injektionsstallet och en halveringstid pd ca 40 timmar (12-70 timmar) kvarstar de hdga FSH-nivéerna i
24-48 timmar. P& grund av den relativt langa halveringstiden kommer FSH-koncentrationen i plasma
att vara 1,5-2,5 génger hogre efter upprepad dosering én efter.enkel dos. Denna 6kning bidrar till att
na terapeutiska FSH-nivéer.

Det finns inga signifikanta farmakokinetiska skillnader miellan intramuskulér eller subkutan
administrering av Fertavid. Bada har en absolut biotillginglighet pa ca 77%.

Distribution, metabolism och eliminering
Rekombinant FSH é&r biokemiskt mycketlikt humant urin- FSH sé det distribueras, metaboliseras och
utsondras pa samma sétt.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Singel dos administrering av/Fertavid till ratta inducerade inga toxikologiskt signifikanta effekter. Vid
repeated-dose studier hos ritta (tva veckor) och hund (13 veckor), upp till 100 ganger den maximala
humana dosen, gav Fertavid inga toxikologiskt signifikanta effekter. Fertavid har inte visat ndgon
mutagen potential-vid’ Ames test eller vid in vitro chromosome aberration test med human lymfocyter.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1, ¥orteckning over hjilpimnen

Fertavid injektionsvitska, 16sning innehaller:

Sackaros

Natriumcitrat

L-metionin

Polysorbat 20

Vatten for injektionsvétskor.

pH kan ha justerats med natriumhydroxid och/eller saltsyra.
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6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas fér detta 1ikemedel inte blandas med andra ldkemedel.

6.3 Haéllbarhet

3 ar.

Innehallet i en injektionsflaska ska anvidndas omedelbart efter perforering av gummimembranet.
6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras 1 kylskap (2°C — 8°C).

Fér ej frysas.

Forvara injektionsflaskan/orna i ytterkartongen.

For patientens bekvamlighet kan Fertavid forvaras vid eller under 25°C under en samnianhangande
period pé maximalt 3 manader.

Forvaringsanvisningar for likemedlet efter 6ppnande finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehéll

0,5 ml av injektionslosning 1 3 ml injektionsflaska (typ I glas) med propp (klorbutylgummi).
Forpackning om 1, 5 eller 10 injektionsflaskor.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Anvind inte l6sningen om den innehaller partiklar ¢lier inte &r klar.
Innehéllet i en injektionsflaska ska anvidndas omedelbart efter perforering av gummimembranet.
Ej anvént ladkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederldanderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Fertavid 50-1E/0.5 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/001
EU/1/09/510/002
EU/1/09/510/003

Fertavid 75 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/004
EU/1/09/510/005
EU/1/09/510/006

Fertavid 100 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/007
EU/1/09/510/008
EU/1/09/510/009
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Fertavid 150 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/010
EU/1/09/510/011
EU/1/09/510/012

Fertavid 200 IE/0.5 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/013
EU/1/09/510/014
EU/1/09/510/015

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkédnnandet: 19 mars 2009
Datum for den senaste fornyelsen: 21 februari 2014

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

DD méanad AAAA

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 150 IE/0,18 ml injektionsvitska, 16sning
Fertavid 300 IE/0,36 ml injektionsvétska, 16sning
Fertavid 600 IE/0,72 ml injektionsvétska, 16sning
Fertavid 900 IE/1,08 ml injektionsvitska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Fertavid 150 IE/0.18 ml injektionsvitska, 10sning

En cylinderampull innehéller en total nettodos pé 150 IE rekombinant follikelstimulerande hormon
(FSH) 1 0,18 ml vattenlosning. Injektionsvétskan, 16sningen innehaller den aktiva substansen
follitropin beta, framstéllt pa genetisk modifikation pé cellinje fran kinesisk hamsterovarium (CHO), i
en koncentration av 833 IE/ml vattenlosning. Denna styrka motsvarar 83,3 mikrogram protein/ml
(specifik in vivo bioaktivitet motsvarande cirka 10 000 IE FSH/mg protein).

Fertavid 300 IE/0.36 ml injektionsvitska, 10sning

En cylinderampull innehaller en total nettodos pa 300 IE rekombinant follikelstiniulerande hormon
(FSH) 1 0,36 ml vattenlosning. Injektionsvitskan, 16sningen innehaller dep-aktiva substansen
follitropin beta, framstéllt pd genetisk modifikation pé cellinje fran kinesisk-hamsterovarium (CHO), i
en koncentration av 833 IE/ml vattenlosning. Denna styrka motsvarar 83,3 mikrogram protein/ml
(specifik in vivo bioaktivitet motsvarande cirka 10 000 IE FSH/nig protein).

Fertavid 600 IE/0.72 ml injektionsvitska, 10sning

En cylinderampull innehéller en total nettodos pé 600 IE fekombinant follikelstimulerande hormon
(FSH) i 0,72 ml vattenlosning. Injektionsvétskan, 16snihgen innehéller den aktiva substansen
follitropin beta, framstéllt pa genetisk modifikation(pé, cellinje fran kinesisk hamsterovarium (CHO), i
en koncentration av 833 IE/ml vattenlosning. Denna styrka motsvarar 83,3 mikrogram protein/ml
(specifik in vivo bioaktivitet motsvarande cirka. 10 000 IE FSH/mg protein).

Fertavid 900 IE/1.08 ml injektionsvitska, 10sning

En cylinderampull innehéller en total nettodos pa 900 IE rekombinant follikelstimulerande hormon
(FSH) 1 1,08 ml vattenlosning. Injektionsvitskan, 16sningen innehaller den aktiva substansen
follitropin beta, framstéllt pa genetisk modifikation pé cellinje fran kinesisk hamsterovarium (CHO), i
en koncentration av 833 IE/ml vattenlosning. Denna styrka motsvarar 83,3 mikrogram protein/ml
(specifik in vivo bioaktivitet motsvarande cirka 10 000 IE FSH/mg protein).

Hjélpédmne(n) med kdnd effekt
Detta ldkemedel innehaller mindre 4n 1 mmol natrium (23 mg) per injektion, dvs dr nést intill
“natriumfritt’.

For fullstindig forteckning 6ver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvitska, 10sning (injektionsvitska).

Klar och férglds 16sning.
I cylinderampuller avsedd att anvéndas tillsammans med en injektionspenna.

13



4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Hos vuxna kvinnor:
Fertavid &r indicerat for behandling av kvinnlig infertilitet i féljande situationer:

. Anovulation (inkluderande polycystiskt ovariesyndrom, PCOS), hos kvinnor som inte svarat pa
behandling med klomifencitrat.
o Kontrollerad hyperstimulering av ovarierna for att inducera multipla folliklar vid medicinskt

overvakad fertilisering [in vitro fertilisation/embryo transfer (IVF/ET), gamete intra-fallopian
transfer (GIFT) och intra-cytoplasmatisk spermie injektion (ICSI)].

Hos vuxna mdn:
o Bristande spermatogenes pa grund av hypogonadotrop hypogonadism.

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandling med Fertavid bor initieras under kontroll av ldkare med erfarenhet av behandling av
fertilitetsproblem.

Den forsta injektionen med Fertavid bor ges under medicinsk dvervakning:

Dosering

Dosering till kvinnor
Det finns stora inter- och intraindividuella variationer i svaret hos ovarierna pa exogent tillférda
gonadotropiner. Detta gor det omdjligt att ge ett generellt doseringsschema. Doseringen ska darfor
individualiseras beroende pé svaret fran ovarierna. For detta krévs ultraljudsunderskning av
follikelutvecklingen. Samtidig bestimning av sefutnnivderna av dstrogen kan ocksa vara anvéndbart.
Nér man anvénder injektionspennan, ska man vara‘medveten om att pennan 4r ett
precisionsinstrument som ger exakt den dos'som &r instélld. Det har vistats att i medeltal 18% hogre
mingd FSH ges med pennan jamfort med en vanlig spruta. Detta kan vara av sérskild betydelse nér
man byter mellan injektionspennan ‘ach.¢n vanlig spruta under samma behandlingscykel. Framfor allt
ndr man byter frén spruta till pentan; kan sma dosjusteringar bli nddvéndiga for att forhindra att for
hoga doser ges.
Baserat pa jamforande kliniska studier anses det vara lampligt att ge en légre total dos av Fertavid
under en kortare behandlingsperiod 4n den man i allménhet ger med urin-FSH, inte bara for att
optimera follikeltillvéxten utan ocksé for att minska risken for oonskad ovariell hyperstimulering (se
avsnitt 5.1).
Klinisk erfarenhet thed Fertavid baseras pa upp till tre behandlingscykler for bédda indikationerna. Den
sammanlagdd erfarenheten av IVF indikerar att i allménhet &r behandlingens resultat stabila under de
forsta fyra'forsoken och minskar dérefter gradvis.
o Atovulation
I-allménhet &r en sekventiell behandling att foredra. Man startar med en daglig administrering
av 50 IE Fertavid. Denna startdos bibehalls minst 7 dagar. Om man inte far ndgon respons frén
ovarierna, kan den dagliga dosen 6kas gradvis tills follikeltillvixt och/eller Ostrogennivéerna i
plasma indikerar adekvat farmakodynamiskt svar. En daglig 6kning av Ostrogennivaerna med
40-100% anses vara optimal. Den dagliga dosen bibehélls sedan tills preovulatoriska
betingelser uppnétts. Preovulatoriska betingelser har uppnétts néir en dominerande follikel med
minst 18 mm diameter verifierats med ultraljud och/eller plasmanivéer av dstradiol pé 300-900
picogram/ml (1000-3000 pmol/l) har uppmétts. Vanligtvis &r 7 till 14 dagars behandling
tillrackligt for att nd detta stadium. Administreringen av Fertavid ska d& upphora och
ovulationen induceras med koriongonadotropin (hCG). Om antalet folliklar ar for hogt eller
Ostradiol nivderna okar for snabbt, mer &n en fordubbling per dygn under 2-3 dagar, ska den
dagliga dosen minskas.
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Eftersom folliklar storre 4n 14 mm kan leda till graviditet, kan multipla preovulatoriska folliklar
over 14 mm leda till flerbord. I sa fall ska man inte ge hCG och graviditet ska undvikas for att
forhindra flerbord.

° Kontrollerad dverstimulering vid medicinskt dvervakad fertilisering
Olika stimuleringsprotokoll kan anvéndas. En startdos pa 100-225 IE rekommenderas under
atminstone de forsta fyra dagarna. Dérefter kan dosen justeras individuellt efter svaret fran
ovarierna. I kliniska studier har man visat att en underhéllsdos i intervallet 75-375 IE under sex
till tolv dagar é&r tillrackligt, fastdn langre behandling kan bli nddvéndig.
Fertavid kan ges antingen ensamt eller for att forhindra prematur luteinisering i kombination
med en GnRH agonist eller antagonist. Vid anvindandet av GnRH agonist, kan det bli
nodvindigt med en hogre total behandlingsdos av Fertavid for att erhalla adekvat follikelsvar.
Ovariesvaret ska foljas med ultraljudsundersdkning. Samtidig bestimning av serumnivaerna av
Ostrogen kan ocksa vara anvéndbart. Nér ultraljudsundersdkning visar nérvaro av minst fre
folliklar med en storlek av 16-20 mm, och det finns tecken pa ett bra dstradiolsvar
[plasmanivéer pa ca. 300-400 picogram/ml (1000-1300 pmol/l) for varje follikel med-en
diameter storre dn 18 mm], ska det sista steget av mognaden induceras genom administrering av
hCG. Oocyte samling ska goras 34-35 timmar senare.

Dosering till mdn

Fertavid ska ges i en dos av 450 IE/vecka, helst uppdelat pa 3 doser om 150 fE, tillsammans med
hCG. Behandling med Fertavid och hCG ska paga i minst 3 till 4 ménaderirinan en forbéttring av
spermatogenesen kan forvéntas. For att utvirdera effekten rekommenderas analys av sddesvitskan 4-6
ménader efter behandlingens start. Om patienten inte har svarat €fter.denna period kan
kombinationsbehandlingen fortsétta; den senaste kliniska erfarenheten indikerar att behandling under
18 manader eller léngre kan behdvas for att uppné spermatogencs.

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anvidndning av Fertavid for en pediatrisk population for den godkénda

indikationen.

Administreringssitt

Fertavid injektionsvétska, 16sning i‘eylinderampuller har utvecklats for att anvéndas i en
injektionspenna som kallas Puregon Pen och ska administreras subkutant. Injektionsstéllet bor
varieras for att undvika lipoatrofi.

Nér man anvénder injektionspennan kan injektionerna med Fertavid utforas av patienten efter
ordentliga instruktioner fiin lakaren.

4.3 Kontraindikationer

For mdn ochkvinnor

o Ovefkénslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
. Tumborer i ovarier, brost, uterus, testis, hypofysen eller hypotalamus.
o Primér gonadsvikt.

Dessutom for kvinnor

o Odiagnostiserad vaginalblodning.

o Ovariecystor eller forstorade ovarier, som inte beror pd polycystiskt ovariesyndrom (PCOS).
o Missbildningar i reproduktionsorganen som inte dr forenliga med graviditet.

o Myom i uterus som inte &ér forenliga med graviditet.
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4.4 Varningar och forsiktighet

Overkdinslighetsreaktioner mot antibiotika
o Fertavid kan innehdlla spar av streptomycin och/eller neomycin. Dessa antibiotika kan
orsaka overkinslighetsreaktioner hos kéinsliga personer.

Infertilitetutredning innan behandling pabdrjas

o Innan behandlingen paborjas, bor parets infertilitet bedomas. Sérskilt bor patienten utredas for
hypotyreos, binjurebarksinsufficiens, hyperprolaktinemi och hypofys- eller
hypothalamustumdrer, och adekvat behandling ges.

Hos kvinnor

Ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS)

OHSS ér ett kliniskt tillstand skilt fran okomplicerad ovariell forstoring. Kliniska teckerioch symtom
pa mild och mattlig OHSS &ar buksmarta, illaméende, diarré, mild till mattligt férstorade ¢varier och
cystor pa dggstockarna. Svar OHSS kan vara livshotande. Kliniska tecken och symtom pé svar OHSS
ar stora cystor pa dggstockarna, akut buksmarta, ascites, pleurautgjutning, hydrothorax, dyspné,
oliguri, hematologiska avvikelser och viktokning. I sdllsynta fall kan vends ellerarteriell
tromboembolism forekomma i samband med OHSS. Overgéende leverfunktionsvirden som tyder pa
leverdysfunktion med eller utan morfologiska fordndringar i leverbiopsi har &ven rapporterats 1
samband med OHSS.

OHSS kan orsakas av administrering av humant koriongonadotrepin (hCG) och av graviditet
(endogent hCG). Tidig OHSS intriffar vanligen inom 10 dagar efter hCG-administrering och kan vara
forknippat med ett kraftigt ovariellt svar p& gonadotropinstimulering. Sen OHSS intréffar mer &n 10
dagar efter hCG-administrering, som en f6ljd av hormonella férdndringar med graviditeten. P4 grund
av risken for att utveckla OHSS ska patienter f6ljas uinder atminstone tvd veckor efter
hCG-administrering.

Kvinnor med kénda riskfaktorer for ett Kraftigt ovariellt svar kan vara sdrskilt benéigna att utveckla
OHSS under eller efter behandling med Fertavid. For kvinnor som har sin forsta cykel av ovariell
stimulering, och for vilka riskfaktorer bara ér delvis kénda, rekommenderas noggrann observation av
tidiga tecken och symtom p& OHSS.

Folj nuvarande klinisk praxis for att minska risken for OHSS under assisterad befruktning (ART). Det
ar viktigt att f6lja den rekommenderade dosen och behandlingsregimen for Fertavid och noggrant
Overvaka det ovariella.svaret for att minska risken for OHSS. For att vervaka risken for OHSS bor
ultraljudsundersdkningar av follikelutveckling utféras fore behandling och regelbundet under
behandling. Samtidig bestimning av serumnivaerna av ostrogen kan ocksa vara anvéndbart. Vid
assisterad befruktning kar risken for OHSS med 18 eller fler folliklar med 11 mm eller mer i
diameter

Otn OHSS utvecklas bor gdngse och 1dmplig atgérd for behandling av OHSS genomforas och
tillstandet foljas.

Flerbord

Flerbérdshavandeskap och forlossningar har rapporterats for alla gonadotropinbehandlingar, inklusive
Fertavid. Flerbordshavandeskap, speciellt med fler &n tva foster, ger en 6kad risk for sdvél moder
(graviditet och forlossningskomplikationer) som foster (1&g fodelsevikt). Fér anovulatoriska kvinnor
som genomgar ovulationsinduktion, kan dvervakning av follikelutvecklingen med transvaginalt
ultraljud hjélpa till att avgdra om de vill fortsétta cykeln eller inte for att minska risken for flerbord.
Samtidig bestimning av serumnivaerna av Ostrogen kan ocksa vara anvéndbart. Patienterna bor
informeras om eventuella risker vid flerbordshavandeskap innan behandling startar.
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Hos kvinnor som genomgar assisterad befruktning &r risken for flerbord framst relaterad till antalet
embryon som &verfors. Nar det anvénds for en ovulationsinduktionscykel bor 1&dmplig anpassning av
FSH-dos (er) forhindra multipel follikelutveckling.

Ektopisk graviditet
Infertila kvinnor som genomgér assisterad befruktning har en 6kad risk for ektopisk graviditet. Ett
tidigt ultraljud &r darfor viktigt for att bekréfta att graviditeten ér intrauterin.

Missfall
Frekvensen av missfall &r hogre hos kvinnor som genomgér assisterad befruktning én i
normalpopulationen.

Vaskuldra komplikationer

Tromboemboliska héndelser, bdde i samband med och skilda frdn OHSS, har rapporterats efter
behandling med gonadotropiner, inklusive Fertavid. Intravaskulér trombos, som kan ha sitf ursprung i
venosa eller arteriella kdrl, kan medfora nedsatt blodflode till vitala organ eller extremiteter: Hos
kvinnor med allmént kénda riskfaktorer for tromboemboliska héndelser, sdsom en personlig eller
familjar anamnes, kraftig 6vervikt eller trombofili, behandling med gonadotropiner inklusive Fertavid,
kan ytterligare 6ka denna risk. Hos dessa kvinnor ska nyttan med gonadotropinadiinistration,
inklusive Fertavid, vigas mot riskerna. Det bor dock noteras att graviditet i.sig ocksa &ér en dkad risk
for trombos.

Medfodda missbildningar
Risken for medfodda missbildningar kan vara négot storre vid.assisterad befruktning én vid spontan

graviditet, egenskaper hos sperman) samt flerbdrdshavandeskap.

Ovarietorsion

Ovarietorsion har rapporterats efter behandling med gonadotropiner, inklusive Fertavid. Ovarietorsion
kan vara forenat med andra riskfaktorer sasontOHSS, graviditet, tidigare bukkirurgi, tidigare historia
av ovarietorsion, tidigare eller padgdende.ovariecysta eller polycystiska ovarier. Skador pa ovariet pa
grund av nedsatt blodforsorjning kan begrdnsas genom tidig diagnos och omedelbar detorsion.

Neoplasmer i degstockar och andia delar av reproduktionssystemet

Det finns en del rapporter om kvirinor som fatt savél benigna som maligna neoplasmer i dggstockar
och andra delar av reproduktiotissystemet efter att ha genomgatt flera infertilitetsbehandlingar. Det ar
dock inte konstaterat om'behandling med gonadotropiner ger en okad risk fo6r denna typ av tumdrer
for infertila kvinnor.

Andra medicinska tillstand
Medicinska tilistand som kontraindicerar graviditet bor ocksa utvérderas innan behandling med
Fertavid pébdrjas.

Hos man

Primdr testissvikt
Forhojda endogena FSH-nivéer hos mén ér en indikation pd primér testissvikt. Dessa patienter svarar
inte p& Fertavid/hCG-terapi.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och 6vriga interaktioner
Samtidig anvéndning av Fertavid och klomifencitrat kan leda till snabbare follikeltillvixt. Efter

behandling med GnRH agonist kan en hogre dos av Fertavid behovas for att ge tillrdcklig
follikelmognad.
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4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertilitet

Fertavid anvénds for behandling av kvinnor som genomgar ovariell induktion eller kontrollerad
hyperstimulering vid assisterad befruktning. Hos mén anvénds Fertavid vid behandling av bristande
spermatogenes pa grund av hypogonadotrop hypogonadism. For dosering och administrering, se
avsnitt 4.2.

Graviditet

Anvindning av Fertavid under graviditet &r inte indicerat. Det finns inte tillrickliga kliniska data for
att utesluta risk for fosterskador med rekombinant FSH om man exponeras oavsiktligt under
graviditet. Annu har inga missbildningar observerats i djurstudier.

Amning
Det finns inga data tillgéingliga frén kliniska studier eller djurstudier avseende utsondring-av

follitropin beta i mjolk. Det &r osannolikt att follitropin beta utsondras i brostmjolk pégrund av sin
hoga molekylvikt. Om follitropin beta skulle utsondras 1 brostmjolk, skulle det brytas-ned i mag-
tarmkanalen hos barnet. Follitropin beta kan péverka mjolkproduktionen.

4.7 Effekter pa formigan att framfora fordon och anviinda maskirier
Fertavid har ingen eller forsumbar effekt pa formégan att framfora fordon och anvénda maskiner.
4.8 Biverkningar

Klinisk anvéndning av Fertavid, intramuskulért eller subkutant, kan ge reaktioner vid injektionsstéllet
(3% av alla behandlade patienter). De flesta av dessa lokala reaktioner &r lindriga och dvergaende.
Generella dverkénslighetsreaktioner har i sillsynta fall observerats (0,2% av alla patienter som
behandlas med follitropin beta).

Behandling av kvinnor:

Hos cirka 4% av kvinnorna som behandlats med follitropin beta i de kliniska provningarna har tecken
och symtom pé ovariellt hyperstimuleringssyndrom (OHSS) rapporterats (se avsnitt 4.4). Biverkningar
relaterade till detta syndrom inbegtiper backensmaérta och/eller svullnad, buksmérta och/eller utspand
buk, brostbesvir och ovarieforstoring.

Tabellen nedan listar biverkningar som rapporterades med follitropin beta i kliniska provningar pa
kvinnor enligt organklassioch frekvens: vanliga (=1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100).

Organklass Frekvens Biverkning

Centrala‘och perifera Vanliga Huvudvirk

nervsystemet

Magtarmkanalen Vanliga Utspind buk
Buksmirta

Mindre vanliga Obehag i buken

Forstoppning
Diarré
Illaméende

Reproduktionsorgan och Vanliga OHSS

brostkortel Béackensmarta
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Organklass Frekvens Biverkning

Mindre vanliga Brostbesvir'
Metrorragi
Ovarialcystor
Forstorade ovarier
Ovarietorsion
Forstorad uterus

Vaginalblodning
Allminna symtom och/eller Vanliga Reaktion vid injektionsstillet >
symtom vid
administreringsstéllet
Mindre vanliga Generella
overkinslighetsreaktioner?
1. Brostbesviar innefattar dmhet, smérta och/eller svullnad och smérta i brostvartan
2. Reaktioner vid injektionsstillet innefattar blaméarken, smérta, rodnad, svullnad och kldda
3. Generella dverkénslighetsreaktioner innefattar erytem, urticaria, hudutslag ochrklada

Ektopisk graviditet, missfall och flerbord har ocksa rapporterats. Dessa arises, vara relaterade till den
assisterade befruktningen eller efterféljande graviditet.

I sdllsynta fall har tromboembolism associerats med anviandning av foilitropin beta /hCG behandling.
Detta har ocksa rapporterats under behandling med andra gonadotropiner.

Behandling av mdn:
Tabellen nedan listar biverkningar som rapporterades med follitropin beta i kliniska prévningar pa

min (30 behandlade patienter) enligt organklass ochi frekvens: vanliga (>1/100, <1/10).
Organklass Frekvens' Biverkning
Centrala och perifera nervsystemet | Vanliga Huvudvirk
Hud och subkutan vdvnad Vanliga Acne
Hudutslag
Reproduktionsorgan och Vanliga Cysta i bitestikeln
brostkortel Gynekomasti
Allménna symtom och/eller Vanliga Reaktion vid injektionsstillet”
symtom vid admiinistreringsstéllet

1. Biverkningarsom rapporteras endast en gang listas som vanliga da en enstaka rapport ger en frekvens
over 1%:
2. Lokala reaktioner vid injektionsstéllet inkluderar induration och smérta.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ér wiktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhéllande. Hilso- och sjukvérdspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering
Det finns inga data pa den akuta toxiciteten for Fertavid hos manniska, men den akuta toxiciteten for

Fertavid och urin-gonadotropiner &r mycket 1ag i djurstudier. For hog dosering av FSH kan emellertid
ge hyperstimulering av ovarierna (se avsnitt 4.4).

19


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

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Gonadotropiner och andra ovulationsstimulerande medel, Gonadotropiner,
ATC-kod G03G A06.

Fertavid innehéller rekombinant humant FSH. Detta produceras med rekombinant DNA-teknik,
genom att anvénda en cellinje av ovarier fran Chinese hamster som har transfererats med gener frn
subenheten till humant FSH. Den priméra aminosyresekvensen &r identisk med naturligt humant FSH.
Det forekommer sma skillnader i1 kolhydratkedjestrukturen.

Verkningsmekanism

FSH &ar nodvéndigt for normal tillvéixt och mognad av kdnsceller och produktion av kénshormoner.
Hos kvinnor dr méngden FSH avgdrande for follikeltillvéxten, och dédrmed for tidpunkten.och antalet
folliklar som mognar. Fertavid kan anvéndas for att stimulera follikeltillvixten och
hormonproduktionen i vissa fall av stord gonadfunktion. Dessutom kan Fertavid anvandas for att
framkalla multipla folliklar vid medicinskt dvervakad fertilisering [in vitro fertilisation/embryo
transfer (IVF/ET), gamete intra-fallopian transfer (GIFT) och intracytoplasmatisk spermie injektion
(ICSD)]. Behandling med Fertavid foljs i allménhet av administrering av hCG. for att inducera den sista
fasen av follikelmognaden och dirmed dgglossning.

Klinisk effekt och sékerhet

I kliniska studier som jamfor recFSH (follitropin beta) och urinFSH vid kontrollerad ovariell
stimulering hos kvinnor som genomgar assisterad befruktning och vid ovulationsinduktion (se tabell 1
och 2 nedan) var follitropin beta mer potent &n urin-FSH med avseende pé en lagre total dos och en
kortare behandlingsperiod som behdvdes for att ge follikelmognad.

Vid kontrollerad ovariell stimulering resulteradesfollitropin beta i ett hogre antal utplockade oocyter
med en légre total dos och med en kortare beharnidiingsperiod jamfort med urin-FSH.

Tabell 1: Resultat fran studien 37 608 (ranidomiserad klinisk studie med jaimforande grupper som
jamfor sdkerhet och effekt av follitrepin beta med urin-FSH vid kontrollerad ovariell stimulering).

follitropin beta | u-FSH

(n =546) (n=361)
Genomsnittligt antal utplockade oocyter 10.84% 8.95
Genomsnittlig totai'dos (antal 75 IE ampuller) 28,5% 31,8
Genomsnittlig'duration av FSH-stimulering (dagar) 10,7* 11,3

* Skillnadenin¢llan de tva grupperna var statistiskt signifikant (p<0,05).

Vid ovulationsinduktion resulterade follitropin beta i en ldgre median total dos och kortare median

behandlingsperiod jamfort med urin-FSH.

Tabell 2: Resultat fran studien 37 609 (randomiserad klinisk studie med jamférande grupper som

jamfor sdkerhet och effekt av follitropin beta med urin-FSH vid ovulationsinduktion).

follitropin beta u-FSH

(n=105) (n=66)
Genomsnittligt antal 212 mm 3,6* 2,6
folliklar >15 mm 2.0 1.7
>18 mm 1,1 0,9
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follitropin beta u-FSH

(n=105) (n = 66)
Median total dos (IE)” 750% 1035
Median behandlingsperiod (dagar)a 10,0* 13.0

* Skillnaden mellan de tva grupperna var statistiskt signifikant (p<0,05).

4 Begrinsat till kvinnor med inducerad ovulation (follitropin beta, n = 76; u-FSH, n = 42).
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter subkutan administrering av Fertavid erhalls maximal koncentration av FSH inom ca 12 timmar.

Genom en gradvis frisdttning fran injektionsstéllet och en halveringstid pa ca 40 timmar (12-70
timmar) kvarstar de hoga FSH-nivaerna i 24-48 timmar. P& grund av den relativt langa halveringstiden
kommer FSH-koncentrationen i plasma att vara 1,5-2,5 ganger hogre efter upprepad dosering an efter
enkel dos. Denna 6kning bidrar till att nd terapeutiska FSH-nivaer.

Den absoluta biotillgdngligheten av Fertavid som administrerats subkutant ar ¢a'77%.

Distribution, metabolism och eliminering
Rekombinant FSH &r biokemiskt mycket likt humant urin- FSH sé det.distribueras, metaboliseras och
utsondras pa samma sitt.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Singel dos administrering av Fertavid till ratta inducerade iniga toxikologiskt signifikanta effekter. Vid
repeated-dose studier hos rétta (tva veckor) och hund.(13veckor), upp till 100 gdnger den maximala
humana dosen, gav Fertavid inga toxikologiskt signitikanta effekter. Fertavid har inte visat nagon
mutagen potential vid Ames test eller vid in vitio chromosome aberration test med human lymfocyter.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjilpamnen
Fertavid injektionsvétska, 10éning innehaller:
Sackaros

Natriumcitrat

L-metionin

Polysorbat 20

Bensylalkohol

Vatten €0r injektionsvétskor.
pH kan ha justerats med natriumhydroxid och/eller saltsyra.

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.
6.3 Hallbarhet

3 ar.

Naér nélen har tryckts genom gummiinlidgget av cylinderampullen kan produkten forvaras i maximalt
28 dagar.
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6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras 1 kylskap (2°C — 8°C).

Fér ej frysas.

Forvara cylinderampullen i ytterkartongen.

For patientens bekvamlighet kan Fertavid forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande
period pé maximalt 3 manader.

Forvaringsanvisningar for likemedlet efter 6ppnande finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehéll

Fertavid 150 IE/0.18 ml injektionsvitska, 10sning

0,18 ml av injektionsldsning i 1,5 ml cylinderampull (typ I glas) med en grd gummikolv och ett
aluminiumlock med gummiinldggning.

Forpackning om 1 cylinderampull och 3 nélar som ska anvéndas med Puregon Pen.
Cylinderampuller innehéller minst 225 IE FSH aktivitet i 0,270 ml vattenlosning, vilketértillrackligt
for en total nettodos pé 150 IE.

Fertavid 300 IE/0.36 ml injektionsvitska, 10sning

0,36 ml av injektionslosning i 1,5 ml cylinderampull (typ I glas) med en gré gummikolv och ett
aluminiumlock med gummiinldggning.

Forpackning om 1 cylinderampull och 6 nélar som ska anvéndas med Puregon Pen.
Cylinderampuller innehéller minst 400 IE FSH aktivitet 1 0,480 ml vattenlosning, vilket é&r tillrackligt
for en total nettodos pé 300 IE.

Fertavid 600 IE/0.72 ml injektionsvitska, 10sning

0,72 ml av injektionslosning i 1,5 ml cylinderampull (typ I,glas) med en grd gummikolv och ett
aluminiumlock med gummiinldaggning.

Forpackning om 1 cylinderampull och 6 nélar som'ska anvéindas med Puregon Pen.
Cylinderampuller innehéller minst 700 IE FSH.aktivitet 1 0,840 ml vattenlosning, vilket ér tillrackligt
for en total nettodos pé 600 IE.

Fertavid 900 IE/1.08 ml injektionsviitska, 10sning

1,08 ml av injektionsldsning i 1;5<mlcylinderampull (typ I glas) med en grd gummikolv och ett
aluminiumlock med gummiinliggning.

Forpackning om 1 cylinderatipull och 9 nélar som ska anvéindas med Puregon Pen.
Cylinderampuller innehéller minst 1 025 IE FSH aktivitet i 1,230 ml vattenlosning, vilket &r
tillrackligt for en total nettodos pa 900 IE.

6.6  Sirskilda'anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Anvind infe' losningen om den innehaller partiklar eller inte &r klar.

Fertavidinjektionsvétska, 16sning ér framtagen for att anvéindas med en injektionspenna som kallas
Puregon Pen. Instruktionerna for anvéindning av pennan méste f6ljas noggrant.

Luftbubblor maste avldgsnas frén cylinderampullen innan injektion (se instruktioner for anvéindning
av pennan).

Tomma cylinderampuller fér inte fyllas pa nytt.

Fertavid cylinderampuller dr inte utformade for att tillita att andra lédkemedel blandas i
cylinderampullen.

Anvinda nélar ska kastas direkt efter injektionen.

Ej anvént ladkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Fertavid 150 IE/0.18 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/016

Fertavid 300 IE/0.36 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/017

Fertavid 600 IE/0.72 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/018

Fertavid 900 IE/1.08 ml injektionsvitska, 10sning
EU/1/09/510/019

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkédnnandet: 19 mars 2009
Datum for den senaste fornyelsen: 21 februari 2014

10. DATUM FOR OVERSYN AV PROBUKTRESUMEN

DD manad AAAA

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats

http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA 11

TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV
BIOLOGISKT URSPRUNG OCH TILLVERKARE SOM
ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKXOR OCH KRAV FOR GODKANNANDE FOR
FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER
OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV BIOLOGISKT URSPRUNG
OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

N.V. Organon

Kloosterstraat 6, 5349 AB Oss
Veersemeer 4, 5347 JN Oss
Nederlanderna

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Nederldnderna

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begriansningar ldmnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter
Kraven for att lamna in periodiska sékerhetsrapporter for detta lakemedel anges i1 den forteckning dver

referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pd webbportalen for europeiska likemedel.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV I2AKEMEDLET

. Riskhanteringspian

Ej relevant.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 50 IE/0,5 ml 1, 5 eller 10 injektionsflaskor

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 50 IE/0,5 ml injektionsvétska, 16sning
follitropin beta

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

1 injektionsflaska innehaller 0,5 ml follitropin beta motsvarande:
50 IE (100 IE/ml) rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) aktivitet.

| 3.  FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin och polysorbat 20 i vatten for
injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning

1 injektionsflaska innehallande 0,5 ml

5 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 ml
10 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 1l

5. ADMINISTRERINGSSATT-OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intramuskulér (i.m.) och subKutan (s.c.) anvdndning

Innehallet i injektionsflaskan ska anvéndas omedelbart efter det att man perforerat gummimembranet.
For engéngsbruk.

Lis bipacksedeln fore’anviandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN -OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/001
EU/1/09/510/002
EU/1/09/510/003

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KUASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

INJEKTIONSFLASKA TEXT Fertavid 50 IE/0,5 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 50 IE/0,5 ml injektionsvétska
follitropin beta

1.m./s.c.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 75 IE/0,5 ml 1, 5 eller 10 injektionsflaskor

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 75 IE/0,5 ml injektionsvétska, 16sning
follitropin beta

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

1 injektionsflaska innehaller 0,5 ml follitropin beta motsvarande:
75 IE (150 IE/ml) rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) aktivitet.

| 3.  FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin och polysorbat 20 i vatten for
injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning

1 injektionsflaska innehallande 0,5 ml

5 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 mal
10 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 1l

5. ADMINISTRERINGSSATT-OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intramuskulér (i.m.) och subKutan (s.c.) anvindning

Innehallet i injektionsflaskan ska anvéindas omedelbart efter det att man perforerat gummimembranet.
For engéngsbruk.

Lis bipacksedeln fore’anviandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN -OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/004
EU/1/09/510/005
EU/1/09/510/006

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KUASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

INJEKTIONSFLASKA TEXT Fertavid 75 IE/0,5 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 75 1E/0,5 ml injektionsvétska
follitropin beta

1.m./s.c.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 100 IE/0,5S ml 1, 5 eller 10 injektionsflaskor

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 100 IE/0,5 ml injektionsvétska, 10sning
follitropin beta

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

1 injektionsflaska innehaller 0,5 ml follitropin beta motsvarande:
100 IE (200 IE/ml) rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) aktivitet.

| 3.  FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin och polysorbat 20 i vatten for
injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning

1 injektionsflaska innehallande 0,5 ml

5 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 mal
10 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 1l

5. ADMINISTRERINGSSATT-OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intramuskulér (i.m.) och subKutan (s.c.) anviandning

Innehallet i injektionsflaskan ska anvéndas omedelbart efter det att man perforerat gummimembranet.
For engéngsbruk.

Lis bipacksedeln fore'anviandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat

36



9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p& maximalt 3 manader.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/007
EU/1/09/510/008
EU/1/09/510/009

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KUASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

INJEKTIONSFLASKA TEXT Fertavid 100 IE/0,5 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 100 IE/0,5 ml injektionsvétska
follitropin beta

1.m./s.c.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 150 IE/0,5 ml 1, 5 eller 10 injektionsflaskor

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 150 IE/0,5 ml injektionsvétska, 10sning
follitropin beta

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

1 injektionsflaska innehaller 0,5 ml follitropin beta motsvarande:
150 IE (300 IE/ml) rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) aktivitet.

| 3.  FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin och polysorbat 20 i vatten for
injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning

1 injektionsflaska innehallande 0,5 ml

5 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 ml
10 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 1l

5. ADMINISTRERINGSSATT-OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intramuskulér (i.m.) och subKutan (s.c.) anviandning

Innehallet i injektionsflaskan ska anvéindas omedelbart efter det att man perforerat gummimembranet.
For engéngsbruk.

Lis bipacksedeln fore’anviandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN -OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/010
EU/1/09/510/011
EU/1/09/510/012

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KUASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

INJEKTIONSFLASKA TEXT Fertavid 150 IE/0,5 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 150 IE/0,5 ml injektionsvétska
follitropin beta

1.m./s.c.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 200 IE/0,5S ml 1, 5 eller 10 injektionsflaskor

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 200 IE/0,5 ml injektionsvétska, 10sning
follitropin beta

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

1 injektionsflaska innehaller 0,5 ml follitropin beta motsvarande:
200 IE (400 IE/ml) rekombinant follikelstimulerande hormon (FSH) aktivitet.

| 3.  FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin och polysorbat 20 i vatten for
injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning

1 injektionsflaska innehallande 0,5 ml

5 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 ml
10 injektionsflaskor vardera innehallande 0.5 1l

5. ADMINISTRERINGSSATT-OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intramuskulér (i.m.) och subKutan (s.c.) anviandning

Innehallet i injektionsflaskan ska anvéndas omedelbart efter det att man perforerat gummimembranet.
For engéngsbruk.

Lis bipacksedeln fore'anviandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN -OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/013
EU/1/09/510/014
EU/1/09/510/015

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KUASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

INJEKTIONSFLASKA TEXT Fertavid 200 IE/0,5 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 200 IE/0,5 ml injektionsvitska
follitropin beta

1.m./s.c.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 150 IE/0,18 ml 1 cylinderampull

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 150 IE/0,18 ml injektionsvétska, 16sning
follitropin beta

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

225 IE rekombinant FSH aktivitet/0,270 ml
Nettoinnehall 150 IE

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Ovriga inneh&llsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin, polysorbat 20 och bensylalkohol i vatten
for injektionsvitskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH.justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning
1 cylinderampull
1 forpackning med 3 pennélar

5. ADMINISTRERINGSSATT @CH ADMINISTRERINGSVAG

Subkutan (s.c.) anvdndning
Endast for anvéndning tillsanumans med en injektionspenna som kallas Puregon Pen.
Lis bipacksedeln fore anvéndning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras.utom syn- och rdckhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
Niér nélen har tryckts genom gummiinldgget av cylinderampullen kan produkten forvaras i maximalt
28 dagar.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p& maximalt 3 manader.
Forvara cylinderampullen i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN -OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/016

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL TEXT Fertavid 150 IE/0,18 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 150 IE/0,18 ml injektionsvétska
follitropin beta

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

0,270 ml

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 300 IE/0,36 ml 1 cylinderampull

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 300 IE/0,36 ml injektionsvétska, 16sning
follitropin beta

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

400 IE rekombinant FSH aktivitet/0,480 ml
Nettoinnehall 300 IE

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Ovriga inneh&llsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin, polysorbat 20 och bensylalkohol i vatten
for injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH.justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning
1 cylinderampull
2 forpackningar med 3 penndlar

5. ADMINISTRERINGSSATT @CH ADMINISTRERINGSVAG

Subkutan (s.c.) anviandning
Endast for anvéndning tillsanumans med en injektionspenna som kallas Puregon Pen.
Lis bipacksedeln fore anvéndning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras.utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
Niér nélen har tryckts genom gummiinldgget av cylinderampullen kan produkten forvaras i maximalt
28 dagar.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara cylinderampullen i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/017

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

53



18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL TEXT Fertavid 300 IE/0,36 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 300 IE/0,36 ml injektionsvétska
follitropin beta

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

0,480 ml

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 600 1E/0,72 ml 1 cylinderampull

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 600 IE/0,72 ml injektionsvétska, 16sning
follitropin beta

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) —‘

700 IE rekombinant FSH aktivitet/0,840 ml
Nettoinnehall 600 IE

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin, polysorbat 20 och bensylalkohol i vatten
for injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH.justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning
1 cylinderampull
2 forpackningar med 3 penndlar

5. ADMINISTRERINGSSATT @CH ADMINISTRERINGSVAG

Subkutan (s.c.) anviandning
Endast for anvéndning tillsanunans med en injektionspenna som kallas Puregon Pen.
Lis bipacksedeln fore anvéndning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras.utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
Niér nalen har tryckts genom gummiinldgget av cylinderampullen kan produkten forvaras i maximalt
28 dagar.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara cylinderampullen i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN -OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/018

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL TEXT Fertavid 600 IE/0,72 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 600 IE/0,72 ml injektionsvétska
follitropin beta

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

0,840 ml

6. OVRIGT

MSD
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TEXT Fertavid 900 1E/1,08 ml 1 cylinderampull

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fertavid 900 IE/1,08 ml injektionsvétska, 16sning
follitropin beta

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) ]

1 025 IE rekombinant FSH aktivitet/1,230 ml
Nettoinnehall 900 1IE

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Ovriga innehéllsimnen: sackaros, natriumcitrat, L-metionin, polysorbat 20 och bensylalkohol i vatten
for injektionsvétskor; natriumhydroxid och/eller saltsyra for pH.justering.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, 16sning
1 cylinderampull
3 forpackningar med 3 penndlar

5. ADMINISTRERINGSSATT @CH ADMINISTRERINGSVAG

Subkutan (s.c.) anviandning
Endast for anvéndning tillsanians med en injektionspenna som kallas Puregon Pen.
Lis bipacksedeln fore anvéndning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras.utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

Utg.dat
Niér nalen har tryckts genom gummiinldgget av cylinderampullen kan produkten forvaras i maximalt
28 dagar.
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C under en sammanhéngande period p&d maximalt 3 manader.
Forvara cylinderampullen i ytterkartongen.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/09/510/019

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

CYLINDERAMPULL TEXT Fertavid 900 IE/1,08 ml

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Fertavid 900 IE/1,08 ml injektionsvétska
follitropin beta

S.C.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1,230 ml

6. OVRIGT

MSD
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Bipacksedel: Information till anvindaren

Fertavid 50 IE/0,5 ml injektionsvétska, l1osning

Fertavid 75 IE/0,5 ml injektionsvitska, l1osning

Fertavid 100 IE/0,5 ml injektionsviitska, losning

Fertavid 150 IE/0,5 ml injektionsviitska, losning

Fertavid 200 IE/0,5 ml injektionsviitska, losning
follitropin beta

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvinda detta likemedel. Den innehaller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare frdgor vind dig till 1dkare eller apotekspersonal.

- Detta ldkemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem,"d4ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller dven‘eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Fertavid 4r och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du anvinder Fertavid
Hur du anvénder Fertavid

Eventuella biverkningar

Hur Fertavid ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

A

1. Vad Fertavid ir och vad det anvinds for

Fertavid injektionsvitska, 16sning innehaller follitropin beta, ett hormon som kallas
follikelstimulerande hormon (FSH).

FSH tillhor gruppen gonadotropinernsoim spelar en viktig roll for ménniskans fruktsamhet och
fortplantning. Hos kvinnor behdvs FSH for tillvéxt och utveckling av folliklar i dggstockarna.
Folliklar &r sma runda sdckar som innehaller 4ggceller. Hos mén behdvs FSH for produktionen av
spermier.

Fertavid anvinds foratt‘oehandla ofruktsamhet i foljande situationer:

Kvinnor

Hos kvinnor som'inte har dgglossning och som inte svarar pa behandling med klomifencitrat, kan
Fertavid arivdndas for att dstadkomma dgglossning.

Hos kvinior som genomgér assisterad befruktning, sdsom in vitro fertilisering (IVF) och andra
metodér, kan Fertavid dstadkomma utveckling av fler folliklar.

Miin
Hos mén som ér infertila pd grund av sénkta hormonnivéer, kan Fertavid anvéndas for att producera
spermier.

2. Vad du behover veta innan du anviander Fertavid

Anvind inte Fertavid

Om du:
o ar allergisk mot follitropin beta eller ndgot annat innehéllsémne i Fertavid (anges i avsnitt 6)
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. har en tumdr i dggstockarna, brosten, livmodern, testiklarna, eller hjarnan (hypofysen eller

hypotalamus)

o har rikliga eller oregelbundna blddningar, dér orsaken dr okénd

o har dggstockar som inte fungerar pa grund av ett tillstdnd som kallas primér dggstockssvikt

o har cystor pé dggstockarna eller forstorade dggstockar som inte &r orsakade av polycystiskt
ovariesyndrom (PCOS)

o har missbildningar i konsorganen som gor en normal graviditet omdjlig

o har muskelknutor i livmodern som gor en normal graviditet omdjlig

o ar man och dr infertil pa grund av ett tillstind som kallas primér testikelsvikt.

Varningar och forsiktighet
Tala med ldkare innan du anvinder Fertavid om du:

o har haft en allergisk reaktion mot vissa antibiotika (neomycin och/eller streptomycin)

o har okontrollerade problem med hypofysen eller hypotalamus

o har en underproduktion i skéldkorteln (hypotyreos)

o har binjurar som inte fungerar som de ska (binjurebarksinsufficiens)

o har hoga prolaktinnivéer i blodet (hyperprolaktinemi)

o har négra andra medicinska tillstand (t ex diabetes, hjartsjukdom eller ndgen annan l&ngvarig
sjukdom).

Om du dr kvinna:

Ovariellt overstimuleringssyndrom (OHSS)

Din ldkare kommer att Gvervaka effekten av din behandling regelbundet for att kunna vélja ratt dos av
Fertavid fran dag till dag. Du kommer troligtvis att genomga regelbundna ultraljudsundersokningar av
dggstockarna. Din ldkare kan ocksa kontrollera dina hormonnivéer i blodet. Detta dr mycket viktigt
eftersom en for hog dos FSH kan ge allvarliga men gvanliga komplikationer, som beror pa
overstimulerade dggstockar och att vixande folliklarblir storre dn normalt. Detta allvarliga
medicinska tillstdnd kallas ovariellt dverstimuleringssyndrom (OHSS). I séllsynta fall kan allvarlig
OHSS vara livshotande. OHSS orsakar plotslig vatskeansamling i buken och brosthéalan och kan
orsaka bildandet av blodproppar. Kontakta din ldkare omedelbart om du upplever kraftigt utspand
buk, smértor i magtrakten (buken), illamiaende, krékningar, plétslig viktokning pga vitskeansamling,
diarré, minskad urinméngd eller andningssvéarigheter (se dven avsnitt 4, Eventuella biverkningar).

— Regelbunden dvervakning av svaret pa FSH-behandlingen hjélper till att forebygga
overstimulering. Kontakta din ldkare omedelbart om du far buksmartor, &ven om de skulle upptriada
nagra dagar efter den sista injektionen.

Flerbord eller medtidda avvikelser

Efter behandlingmed gonadotropinpreparat finns det en 6kad risk for flerbord dven nér endast ett
embryo sitts in 1livmodern. Flerbordsgraviditeter medfor vid forlossningen en dkad hélsorisk for
bade modern och hennes barn. Dessutom kan flerbordsgraviditeter och egenskaper hos de patienter
som genomgar fertilitetsbehandling (t ex kvinnans &lder, egenskaper hos sperman, genetisk bakgrund
hos bada-fordldrarna) associeras till en 6kad risk for medfodda avvikelser.

Graviditetskomplikationer

Det finns en nagot 6kad risk for en graviditet utanfor livmodern (utomkvedshavandeskap). Din ldkare
bor déarfor genomfora en tidig ultraljudsundersdkning for att utesluta risken for graviditet utanfor
livmodern.

Kvinnor som genomgér fertilitetsbehandling har en nigot dkad risk for missfall.

Blodpropp (trombos)

Behandling med Fertavid, liksom graviditeten i sig sjélv, kan 6ka risken for blodpropp (trombos).
Trombos ér bildning av en blodpropp i ett blodkarl.
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Blodproppar kan leda till allvarliga medicinska tillstdnd, sdsom:

. blockad i lungorna (lungemboli)

o stroke

o hjartinfarkt

. blodkérlsproblem (tromboflebit)

o samre blodflode (djup ventrombos) som kan leda till forlust av en arm eller ett ben.

Diskutera detta med din ldkare innan paborjad behandling, speciellt:

o om du redan vet att du har en 6kad risk for tromboser

o om du eller ndgon annan i din ndrmaste familj, har eller har haft en trombos
o om du har kraftig 6vervikt.

Ovarietorsion

Ovarietorsion har intriaffat efter behandling med gonadotropiner inklusive Fertavid. Ovarietorsion ar
en vridning av en dggstock. Vridning av dggstockarna kan leda till att blodflddet stoppas-till
aggstocken.

Innan du borjar anvédnda detta lakemedel, tala om for din ldkare om du:

o nagon gang har haft ovariellt dverstimuleringssyndrom OHSS

ar gravid eller tror att du kan vara gravid

nagon gang har genomgatt bukkirurgi

nagon gang har haft en vridning av en dggstock

nagon gang har haft eller har cystor i 4ggstocken eller dggstockarna.

Tumorer i diggstockar och andra delar av reproduktionssysiemet

Det har forekommit rapporter om tumdrer i dggstockar 0ch andra delar av reproduktionssystemet hos
kvinnor som har genomgatt fertilitetsbehandling. Det.4r inte ként om behandling med
fertilitetsldkemedel 0kar risken for dessa tumorer hos infertila kvinnor.

Andra medicinska tillstand
Innan du borjar anvinda detta lakemedel, tala ocksa om for din ldakare om du:
. har fatt veta av en ldkare att en graviditet skulle vara farligt for dig.

Om du dr man:

Miin med forhojda nivder av-FSH i blodet

Forhojda nivaer av ESH i blodet dr ett tecken pa skador pa testiklarna. Fertavid 4r i allménhet inte
effektivt i sddana fall, For att kontrollera effekten av behandlingen kan det hdnda att din l&kare ber dig
om ett spermaprov som ska analyseras 4 till 6 ménader efter det att behandlingen pébdrjats.

Andra likemedel och Fertavid

Tala omfor ldkare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel.

Om Fertavid anvénds i kombination med klomifencitrat kan man fa en 6kad effekt av Fertavid. Om en
GnRH agonist (ett ladkemedel som anvénds for att forhindra for tidig 4gglossning) har anvénts, kan
man behdva hogre dos av Fertavid.

Graviditet och amning

Fraga din lékare eller apotekspersonal om rad innan du tar nigot likemedel. Du ska inte anvénda
Fertavid om du redan 4r gravid eller om du tror att du dr gravid.
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Fertavid kan paverka mjolkproduktionen. Det ér inte troligt att Fertavid passerar dver i brostm;jolk.
Om du ammar, tala med din ldkare innan du anvénder Fertavid.

Koérféormaga och anvindning av maskiner
Fertavid péverkar troligen inte din forméga att kora bil eller anvéinda maskiner.
Fertavid innehéller natrium

Detta ldkemedel innehéller mindre 4n 1 mmol natrium (23 mg) per injektion, dvs &r nést intill
"natriumfritt".

Barn

Det finns ingen relevant anvidndning av Fertavid for barn.

3. Hur du anvinder Fertavid

Anvind alltid detta lakemedel enligt 1dkarens anvisningar. Radfraga ldkare cller apotekspersonal om
du ar osdker.

Dosering till kvinnor

Din likare bestammer din startdos. Denna dos kan justeras under behandlingens géng. Ytterligare
detaljer om behandlingsschemat anges nedan.
Det finns stora skillnader mellan olika kvinnor i svaret pa FSH frén dggstockarna, vilket gor det
omojligt att ge ett doseringsschema som passar alla‘patienter. For att finna den rétta dosen kommer
din l4kare att kontrollera tillvéxten av folliklar med ultraljudsunders6kning och métning av dstradiol
(kvinnligt kdnshormon) i blodet.
o Kvinnor som inte har dgglossning
Din lékare bestdimmer en startdos. Denna dos bibehélls i atminstone sju dagar. Om man inte har
nagot svar fran dggstockarna dkdr'man den dagliga dosen gradvis tills tillvixten av folliklar
och/eller nivaerna av dstradiol1 blodet visar att man har 6nskad effekt. Den dagliga dosen
bibehélls tills man har en follikel av lagom storlek. Vanligtvis ér 7 till 14 dagars behandling
tillrackligt. D& avslutarmian behandlingen med Fertavid och dgglossningen kommer att
paborjas genom att man ger koriongonadotropin (hCQG).
° Medicinskt 6vervakad reproduktion, t ex IVF
En startdos bestdms av din ldkare. Denna dos bibehélls atminstone de fyra forsta dagarna. Efter
det anpassas din dos baserat pa svaret fran dina dggstockar. Nér man har ett dnskat antal
folliklar av lagom storlek, paborjas den sista mognadsfasen av folliklarna genom att man ger
hCG.-Aggplockning kan bérja 34-35 timmar senare.

Desering till min

Fertavid ges vanligtvis i en dos om 450 IE per vecka, oftast i 3 doser om 150 IE, i kombination med
ett annat hormon (hCG) i minst 3 till 4 ménader. Behandlingsperioden motsvarar den tid det tar for
spermier att bildas och den tid under vilken man kan forvénta sig en forbéttring. Om din
spermieproduktion inte har kommit igdng inom denna period kan din behandling behdva pagé i minst
18 méanader.

Hur ges injektionerna

Den forsta injektionen av Fertavid ska ges i ndrvaro av en doktor eller sjukskoterska. Injektionen kan
ges langsamt i en muskel (t ex i skinkan, laret eller 6verarmen) eller under huden (t ex i nedre delen
av buken).
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Nir injektionen ges i en muskel ska den ges av ldkare eller sjukskoterska. Nér injektion ges under
huden kan den i vissa fall ges av dig sjélv eller av din partner. Din ldkare kommer att instruera dig hur
du ska gé tillvdga. Om du injicerar dig sjdlv med Fertavid, f6]j anvidndarinstruktionerna i nésta avsnitt,
for att ge Fertavid pa ett riktigt sétt och med minsta mdjliga obehag.

Anvindarinstruktioner

Steg 1 - Fardigstdillande av Fertavid

Man ska anvénda sterila engéngssprutor och engéngsnalar nar man ger Fertavid. Sprutans volym ska
vara tillrackligt liten s den forskrivna dosen kan ges med rimlig noggrannhet.

Fertavid injektionsvétska finns i en injektionsflaska. Anvénd inte 16sningen om den innehéller
partiklar eller inte dr helt klar. Forst, ska man ta av kapsylen pa injektionsflaskan. Placera nalen pé en
spruta och tryck ndlen genom gummiproppen pa injektionsflaskan (a). Drag upp 16sningen i sprutan
(b), och byt ut nilen mot en injektionsnal (c). Hall slutligen sprutan med nalen pekande uppat.och
knacka forsiktigt pd sidan for att f& eventuella luftbubblor att stiga till ytan; tryck sedanpé kolven sa
att all luft forsvinner och bara Fertavid 16sning finns kvar i sprutan (d). Om det behdvskan kolven
tryckas in ytterligare for att anpassa volymen som ska ges.

'(iL)' » 1

4

Steg 2 - Injektionsstdllet

Det bésta stillet att ge en injektion under huden &i'i niedre delen av buken kring naveln (e), dir det
finns mycket 16s hud och lager av underhudsfett. Man ska variera injektionsstéllet lite mellan varje
injektion.

Man kan ge injektionerna pé andra stéllen: Din ldkare eller skoterska kommer att tala om for dig var
du ska injicera.

Steg 3 - Forberedelse av injektionsstillet

Ett par latta knéppningar pa injektionsstéllet stimulerar smé nervéndar och hjilper till att minska
obehaget nér nalen trianger in-'Tvitta hinderna och gor rent injektionsstillet med desinfektionsmedel
(t ex klorhexidin 0,5%) fGr att ta bort bakterier fran ytan. Gor rent ca 5 cm kring det stille nélen ska
g4 in och 14t desinfektionsmedlet torka i minst en minut innan du fortsétter.

Steg 4 - Inférande av ndlen
Nyp om huder lite grand. Fér med den andra handen in nélen med en vinkel pa 90° mot hudens yta,
som detwisas pa bilden (f).

e. f.

Steg 5 - Kontroll av ndlens position
Om nélens position dr riktig ska kolven vara ganska svér att dra tillbaka. Om blod sugs in i sprutan
betyder det att nélspetsen har tréffat en ven eller artéir. Om detta skulle hénda s& drag ut sprutan och
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tick over injektionsstéllet med en tuss som innehéller desinfektionsmedel och tryck mot huden.
Blodningen kommer att avstanna inom en minut eller tvd. Anvénd inte 10sningen. Starta om pa nytt
frén steg I med en ny spruta, nya nalar, och en ny injektionsflaska med Fertavid.

Steg 6 - Injicering av lOsningen
Pressa kolven sakta och stadigt, sé att [0sningen injiceras korrekt och huden inte skadas.

Steg 7 - Borttagande av sprutan

Dra ut sprutan snabbt och pressa pé injektionsstéllet med en tuss med desinfektionsmedel. Forsiktig
massage av injektionsstéllet - fortfarande med tussen pressad mot huden - hjilper till att fordela
Fertavid 16sning och minska obehaget.

Eventuell 6verbliven 16sning ska kastas.
Blanda aldrig Fertavid med andra ldkemedel.

Om du anviint for stor mingd av Fertavid

Tala med din ldkare omedelbart.

For hog dos av Fertavid kan ge dverstimulering av dggstockarna (OHSS). Det karmérkas som
buksmaértor. Om du far buksmaértor, meddela din ldkare omedelbart. Se ocksa.avsnitt 4, Eventuella
biverkningar.

Om du har glomt att anviinda Fertavid

Om du glommer en dos ta inte dubbel dos for att kompensera for en missad dos.
— Kontakta din ldkare.

Om du har ytterligare frigor om detta lakemedel, kontakta lakare.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla ladkemedel kan detta lékeredel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar hos kvinnor

En komplikation med FSH-behandling #r verstimulering av Aggstockarna. Overstimulering av
aggstockarna kan utvecklas till ett medicinskt tillstdnd som kallas ovariellt
overstimuleringssyndrom (OHSS), som kan vara ett allvarligt medicinskt problem. Risken kan
minskas genom ngggrann dévervakning av follikelutvecklingen under behandlingen. Din ldkare
kommer att genomfora ultraljudsundersdkningar av dggstockarna for att noga 6vervaka antalet
mognande folliklar. Din lékare kan ocksé kontrollera hormonnivéerna i blodet. Buksméirtor,
illaméende-och diarré ér de forsta symtomen. I mer allvarliga fall kan symtomen dven vara forstoring
av.dggstockarna, ansamling av vétska i buken och/eller brosthélan (vilken kan orsaka plotslig
viktuppgéng pga av vitskeansamling) och bildande av blodproppar i kérlen. Se Varningar och
forsiktighet 1 avsnitt 2.

— Kontakta genast din ldkare om du far buksmartor eller ndgra av de andra symtomen pé ovariell
Overstimulering, dven om det upptriader ndgra dagar efter den sista injektionen.

Om du dr kvinna:

Vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéindare)

- Huvudvark

- Reaktioner vid injektionsstéllet (sdsom blamérken, smérta, rodnad, svullnad och klada)
- Ovariellt overstimuleringssyndrom (OHSS)

- Béackensmaérta

- Buksmarta och/eller utspand buk
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Mindre vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anviindare)
- Brostbesvir (inkluderande 6mhet)

- Diarré, forstoppning eller obehag i buken

- Forstorad livmoder

- [llaméaende

- Overkinslighetsreaktioner (sdsom utslag, rodnad, nisselfeber och klada)

- Cystor pa dggstockarna eller forstoring av dggstockarna

- Ovarietorsion (vridning av dggstockarna)

- Vaginalblodning

Sillsynta biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anviindare)
- Blodpropp (detta kan dven intrdffa utan odnskad dverstimulering av dggstockarna, se Varningar
och forsiktighet under avsnitt 2)

Graviditet utanfor livmodern (utomkvedshavandeskap), missfall och flerbord har ocksé rapporterats.
Dessa biverkningar anses inte vara relaterade till anvéindning av Fertavid, men till agsisterad
befruktning eller efterfoljande graviditet.

Om du dr man:

Vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvindaie)
- Acne

- Reaktioner vid injektionsstéllet (sdsom forhardnad och smérta)

- Huvudvark

- Hudutslag

- Viss brostutveckling

- Cysta i testikeln

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare ellerapotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i Appendix V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra
till att 6ka informationen om ldkemedels sékerhet.

5. Hur Fertavid ska forvaras
Forvara detta ldkemedelitom syn- och réckhall for barn.

Forvaring pa apotek
Forvaras vid2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under 25°C (i rumstemperatur) under en sammanhéngande period pé
maximalt 3 ménader.

Anteckna nér du borjar forvara produkten utanfor kylskap.

Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen.

Injektionsflaskans innehall ska anvdndas omedelbart efter det att man perforerat gummiproppen.
Anvinds fore utgdngsdatum som anges pé etiketten efter "EXP” och kartongen efter ”Utg.dat”.
Utgéngsdatumet dr den sista dagen i angiven ménad.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar ldkemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.
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6. Forpackningens innehill och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration

Den aktiva substansen dr follitropin beta.

Fertavid 50 IE/0,5 ml injektionsvétska, 16sning: Varje injektionsflaska innehdller den aktiva

substansen follitropin beta, ett hormon som kallas for follikelstimulerande hormon (FSH) i styrkan
50 IE i 0,5 ml vattenlosning per injektionsflaska.

Fertavid 75 1E/0,5 ml injektionsvétska, 16sning: Varje injektionsflaska innehdller den aktiva
substansen follitropin beta, ett hormon som kallas for follikelstimulerande hormon (FSH) i styrkan
75 1E 1 0,5 ml vattenlosning per injektionsflaska.

Fertavid 100 IE/0.5 ml injektionsvétska, I0sning: Varje injektionsflaska innehéller demyaktiva
substansen follitropin beta, ett hormon som kallas for follikelstimulerande hormon (FSH) i styrkan
100 IE i 0,5 ml vattenldsning per injektionsflaska.

Fertavid 150 IE/0.5 ml injektionsvétska, 10sning: Varje injektionsflaska‘innehéller den aktiva
substansen follitropin beta, ett hormon som kallas for follikelstimulerande hormon (FSH) i styrkan
150 IE i1 0,5 ml vattenldsning per injektionsflaska.

Fertavid 200 IE/0.5 ml injektionsvétska, 10sning: Varje injektionsflaska innehéller den aktiva
substansen follitropin beta, ett hormon som kallas for follikelstimulerande hormon (FSH) i styrkan
200 IE i 0,5 ml vattenldsning per injektionsflaska.

Ovriga innehéllsimnen &r sackaros, natriumcitrat, I.-metionin och polysorbat 20 i vatten for
injektionsvétskor. pH kan ha justerats med natriumnhydroxid och/eller saltsyra.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Fertavid injektionsvétska, 16sning{(injcktionsvétska) ar en klar, farglos vétska. Den finns i
injektionsflaskor av glas. Den finnis 1 forpackningar om 1, 5 eller 10 flaskor.
Eventuellt kommer inte alla/férpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsaljning
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haatlem

Nederldnderna

Tillverkare
N.ViOrganon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Nederldanderna

Kontakta ombudet for innehavaren av godkédnnandet for forséljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

72



Belgié¢/Belgique/Belgien
MSD Belgium BVBA/SPRL
Tel/Tél: +32(0)27766211
dpoc_belux@merck.com

Bbarapus

Mepk Hlapm u loym benrapus EOO /I
Ten.: +359 2 819 37 37
info-msdbg@merck.com

Ceska republika
Merck Sharp & Dohme s.r.o.
Tel.: +420 233 010 111

dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: + 45 4482 4000
dkmail@merck.com

Deutschland

MSD SHARP & DOHME GMBH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 2612)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

EALada

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia
Merck Sharp & Dohme de¢ Espaiia, S.A.
Tel.: +34 91 321 06.00

msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél +.33(0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: + 38516611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@merck.com

Lietuva

UAB "Merck Sharp & Dohme"
Tel: +370 5 2780247
msd_lietuva@merck.com

Luxembourg/Luxemburg
MSD Belgium BVBA/SPRL
Tel/Tél: +32(0)27766211
dpoc_belux@merck.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: + 36 1 888 5300
hungary msd@merck.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus(liniited
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9929000 (+ 31 23 5153153)
medicalinfo.nl{@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 322073 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
msd-medizin@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda.
Tel: + 351 214 465700
inform_pt@merck.com

Romainia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.

Tel: + 386 1 5204201
msd_slovenia@merck.com



sland
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: +39 06 361911
medicalinformation.it@merck.com

Kvnpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+ 357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: + 371 67364 224
msd_lv@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel: + 421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: + 358 (0)9 804650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Ttn: + 46 (0)77 570 04 88
medicinskinfo@merck.com

United Kingdom

Merck Sharp & Dohme Limited
Tel: + 44 (0) 1992 467272
medicalinformationuk@merck.com

Denna bipacksedel dindrades senast minad AAAA

Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta ldkemedel finns p& Europeiskaldkemedelsmyndighetens webbplats

http://www.ema.europa.eu/.
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Bipacksedel: Information till anvindaren

Fertavid 150 1E/0,18 ml injektionsvitska, losning

Fertavid 300 1E/0,36 ml injektionsvitska, losning

Fertavid 600 1E/0,72 ml injektionsvitska, losning

Fertavid 900 1E/1,08 ml injektionsvitska, losning
follitropin beta

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anviinda detta liikemedel. Den innehéller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare frdgor vind dig till 1ékare eller apotekspersonal.

- Detta likemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, dven.om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller &ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Fertavid 4r och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du anvinder Fertavid
Hur du anvénder Fertavid

Eventuella biverkningar

Hur Fertavid ska forvaras

Forpackningens innehdll och vriga upplysningar

A

1. Vad Fertavid ir och vad det anvinds for

Fertavid injektionsvitska, 16sning innehéller follitropin beta, ett hormon som kallas
follikelstimulerande hormon (FSH).

FSH tillhor gruppen gonadotropiner som spelar en viktig roll for ménniskans fruktsamhet och
fortplantning. Hos kvinnor behdvs FSH for tillvéxt och utveckling av folliklar i dggstockarna.
Folliklar &r sma runda séckar som innehdller dggceller. Hos mén behdvs FSH for produktionen av
spermier.

Fertavid anvinds for att behandla ofruktsamhet i foljande situationer:

Kvinnor

Hos kvinnor som inte har 4gglossning och som inte svarar pa behandling med klomifencitrat, kan
Fertavid anvindas tor att astadkomma dgglossning.

Hos kvinnor som genomgér assisterad befruktning, sdsom in vitro fertilisering (IVF) och andra
metoder, kan Fertavid dstadkomma utveckling av fler folliklar.

Miin
Hos min som ér infertila pd grund av sénkta hormonnivaer, kan Fertavid anvéndas for att producera
spermier.

2. Vad du behover veta innan du anvinder Fertavid

Anvind inte Fertavid

Om du:

o ar allergisk mot follitropin beta eller ndgot annat innehéllsémne i Fertavid (anges i avsnitt 6)

. har en tumdér i dggstockarna, brosten, livmodern, testiklarna, eller hjirnan (hypofysen eller
hypotalamus)
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o har rikliga eller oregelbundna blddningar, dér orsaken dr okénd

o har dggstockar som inte fungerar pa grund av ett tillstind som kallas primér dggstockssvikt

o har cystor pd dggstockarna eller forstorade dggstockar som inte ér orsakade av polycystiskt
ovariesyndrom (PCOS)

o har missbildningar i konsorganen som gor en normal graviditet omdjlig

o har muskelknutor i livmodern som gor en normal graviditet omgjlig

o ar man och dr infertil pa grund av ett tillstdnd som kallas primér testikelsvikt.

Varningar och forsiktighet

Tala med ldkare innan du anvinder Fertavid om du:

o har haft en allergisk reaktion mot vissa antibiotika (neomycin och/eller streptomycin)

o har okontrollerade problem med hypofysen eller hypotalamus

o har en underproduktion i skdldkorteln (hypotyreos)

o har binjurar som inte fungerar som de ska (binjurebarksinsufficiens)

o har hoga prolaktinnivéer i blodet (hyperprolaktinemi)

o har négra andra medicinska tillstidnd (t ex diabetes, hjartsjukdom eller ndgoni atinan langvarig
sjukdom).

Om du dr kvinna:

Ovariellt overstimuleringssyndrom (OHSS)

Din ldkare kommer att Gvervaka effekten av din behandling regelbundet for att kunna vélja ratt dos av
Fertavid fran dag till dag. Du kommer troligtvis att genomga regeibundna ultraljudsundersékningar av
dggstockarna. Din ldkare kan ocksa kontrollera dina hormennivaer i blodet. Detta dr mycket viktigt
eftersom en for hog dos FSH kan ge allvarliga men ovanliga komplikationer, som beror pa
overstimulerade dggstockar och att vixande folliklar-blir stérre dn normalt. Detta allvarliga
medicinska tillstdnd kallas ovariellt dverstimuleriigssyndrom (OHSS). I séllsynta fall kan allvarlig
OHSS vara livshotande. OHSS orsakar plotslig 'vatskeansamling i buken och brosthédlan och kan
orsaka bildandet av blodproppar. Kontakta din likare omedelbart om du upplever kraftigt utspand
buk, smértor i magtrakten (buken), illamaeride, krékningar, plétslig viktokning pga vitskeansamling,
diarré, minskad urinmingd eller andningssvarigheter (se dven avsnitt 4, Eventuella biverkningar).

— Regelbunden dvervakning av syaret pa FSH-behandlingen hjélper till att forebygga
overstimulering. Kontakta din ldkare omedelbart om du far buksmartor, &ven om de skulle upptrada
nagra dagar efter den sista ibjektionen.

Flerbord eller medfiodda avvikelser

Efter behandling med gonadotropinpreparat finns det en 6kad risk for flerbord dven nér endast ett
embryo sitts in idivinodern. Flerbordsgraviditeter medfor vid forlossningen en dkad hélsorisk for
bade modern och hiennes barn. Dessutom kan flerbordsgraviditeter och egenskaper hos de patienter
som genomgar fertilitetsbehandling (t ex kvinnans &lder, egenskaper hos sperman, genetisk bakgrund
hos bada fordldrarna) associeras till en dkad risk for medfodda avvikelser.

Graviditetskomplikationer

Det finns en nagot 6kad risk for en graviditet utanfor livmodern (utomkvedshavandeskap). Din ldkare
bor déarfor genomfora en tidig ultraljudsundersdkning for att utesluta risken for graviditet utanfor
livmodern.

Kvinnor som genomgér fertilitetsbehandling har en nidgot dkad risk for missfall.

Blodpropp (trombos)
Behandling med Fertavid, liksom graviditeten i sig sjélv, kan 6ka risken for blodpropp (trombos).
Trombos édr bildning av en blodpropp i ett blodkarl.

Blodproppar kan leda till allvarliga medicinska tillstdnd, sdsom:
o blockad i lungorna (lungemboli)
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o stroke

o hjartinfarkt

. blodkérlsproblem (tromboflebit)

o sdmre blodfléde (djup ventrombos) som kan leda till forlust av en arm eller ett ben.

Diskutera detta med din ldkare innan pébdrjad behandling, speciellt:

o om du redan vet att du har en 6kad risk for tromboser

o om du eller ndgon annan i din ndrmaste familj, har eller har haft en trombos
o om du har kraftig 6vervikt.

Ovarietorsion

Ovarietorsion har intraffat efter behandling med gonadotropiner inklusive Fertavid. Ovarietorsion ér
en vridning av en dggstock. Vridning av dggstockarna kan leda till att blodflddet stoppas till
aggstocken.

Innan du borjar anvinda detta likemedel, tala om for din ldkare om du:

o nagon gang har haft ovariellt 6verstimuleringssyndrom OHSS

o ar gravid eller tror att du kan vara gravid

o nagon gang har genomgétt bukkirurgi

o nagon gang har haft en vridning av en dggstock

o nagon ging har haft eller har cystor i 4ggstocken eller dggstockarna:

Tumdrer i diggstockar och andra delar av reproduktionssystemeét

Det har forekommit rapporter om tumorer i dggstockar och andra delar av reproduktionssystemet hos
kvinnor som har genomgatt fertilitetsbehandling. Det &r inte kéint om behandling med
fertilitetslakemedel 6kar risken for dessa tumorer hos infertila kvinnor.

Andra medicinska tillstind
Innan du borjar anvinda detta lakemedel, tala ocksa om for din ldkare om du:
. har fatt veta av en lékare att en graviditet skulle vara farligt for dig.

Om du dr man:

Miin med forhéjda nivdaer av FSH i blodet

Forhojda nivaer av FSH i blodet dr ett tecken pa skador pa testiklarna. Fertavid ar i allménhet inte
effektivt i sddana fall. Fér att Kontrollera effekten av behandlingen kan det hidnda att din lékare ber dig
om ett spermaprov som skaanalyseras 4 till 6 manader efter det att behandlingen pabdrjats.

Andra liikemedei-och Fertavid

Tala om for 1aKare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tinkas ta andra
lakemedel.

Om Fertavid anvands 1 kombination med klomifencitrat kan man fa en dkad effekt av Fertavid . Om
en GnRH agonist (ett ladkemedel som anvénds for att forhindra for tidig dgglossning) har anvénts, kan
man behdva hogre dos av Fertavid.

Graviditet och amning

Fraga din lékare eller apotekspersonal om rad innan du tar nagot lakemedel. Du ska inte anvénda
Fertavid om du redan ar gravid eller om du tror att du ar gravid.

Fertavid kan paverka mjolkproduktionen. Det &r inte troligt att Fertavid passerar 6ver i1 brostmjolk.
Om du ammar, tala med din ldkare innan du anvénder Fertavid.
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Koérféormaga och anvindning av maskiner
Fertavid péverkar troligen inte din forméga att kora bil eller anvéinda maskiner.
Fertavid innehéller natrium

Detta ldkemedel innehéller mindre 4n 1 mmol natrium (23 mg) per injektion, dvs &r nést intill
"natriumfritt".

Barn

Det finns ingen relevant anvidndning av Fertavid for barn.

3. Hur du anvinder Fertavid

Anvind alltid detta ldkemedel enligt 1dkarens anvisningar. Radfraga lidkare eller apotekspersonal om
du ar osdker.

Dosering till kvinnor

Din likare bestimmer din startdos. Denna dos kan justeras under behandlingens géng. Ytterligare
detaljer om behandlingsschemat anges nedan.
Det finns stora skillnader mellan olika kvinnor i svaret pa FSH fran dggstockarna, vilket gor det
omojligt att ge ett doseringsschema som passar alla patienter. Eor att finna den rétta dosen kommer
din 14kare att kontrollera tillvéxten av folliklar med ultraljudsunders6kning och métning av dstradiol
(kvinnligt konshormon) i blodet.
o Kvinnor som inte har dgglossning
Din lékare bestimmer en startdos. Denna.dos bibehélls i atminstone sju dagar. Om man inte har
nagot svar fran dggstockarna 6kar mandendagliga dosen gradvis tills tillvixten av folliklar
och/eller nivaerna av dstradiol i blodet visar att man har 6nskad effekt. Den dagliga dosen
bibehélls tills man har en follikel avilagom storlek. Vanligtvis &r 7 till 14 dagars behandling
tillrackligt. D& avslutar man behandlingen med Fertavid och dgglossningen kommer att
paborjas genom att man ger koriongonadotropin (hCQG).
° Medicinskt 6vervakad reproduktion, t ex IVF
En startdos bestdms av/din ldkare. Denna dos bibehélls atminstone de fyra forsta dagarna. Efter
det anpassas din dos baserat pa svaret frn dina &ggstockar. Nir man har ett dnskat antal
folliklar av lagon storlek, pdborjas den sista mognadsfasen av folliklarna genom att man ger
hCG. Aggpldckning kan bérja 34-35 timmar senare.

Dosering till/mén

Fertavid ges vanligtvis i en dos om 450 IE per vecka, oftast i 3 doser om 150 IE, i kombination med
ett.annat hormon (hCG) i minst 3 till 4 ménader. Behandlingsperioden motsvarar den tid det tar for
spernier att bildas och den tid under vilken man kan forvénta sig en forbéttring. Om din
spermieproduktion inte har kommit igdng inom denna period kan din behandling behdva pégé i minst
18 méanader.

Hur ges injektionerna

Fertavid injektionsvétska, 16sning i cylinderampuller har utvecklats for att anvéindas i Puregon Pen.
Den separata instruktionen for hur pennan ska anvéndas méste f6ljas noggrant. Anvénd inte
cylinderampullen om losningen innehaller partiklar eller om 16sningen inte 4r klar.

Nér man anvénder pennan, kan injektionerna ges precis under skinnet (t ex i nedre delen av buken) av
dig sjélv eller av din partner. Din ldkare kommer att berétta nér och hur du ska ga tillviga. Om du
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injicerar dig sjidlv med Fertavid ska du f6lja instruktionerna noggrant sa att Fertavid ges pé ett korrekt
sdtt och med minsta mojliga obehag.
Den forsta Fertavid-dosen ska endast ges i nirvaro av en ldkare eller sjukskoterska.

Om du anviint for stor mingd av Fertavid

Tala med din ldkare omedelbart.

For hog dos av Fertavid kan ge dverstimulering av dggstockarna (OHSS). Det kan méirkas som
buksmaértor. Om du far buksmaértor, meddela din ldkare omedelbart. Se ocksa avsnitt 4, Eventuella
biverkningar.

Om du har glomt att anviinda Fertavid

Om du glommer en dos ta inte dubbel dos for att kompensera for en missad dos.
— Kontakta din lékare.

Om du har ytterligare frigor om detta lakemedel, kontakta lakare.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behover inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar hos kvinnor

En komplikation med FSH-behandling #r &verstimulering(av aggstockarna. Overstimulering av
aggstockarna kan utvecklas till ett medicinskt tillstdnd som kallas ovariellt
overstimuleringssyndrom (OHSS), som kan vara gtt,allvarligt medicinskt problem. Risken kan
minskas genom noggrann dvervakning av follikelutvecklingen under behandlingen. Din ldkare
kommer att genomfora ultraljudsundersdkningar-av dggstockarna for att noga 6vervaka antalet
mognande folliklar. Din lékare kan ocksé Kontrollera hormonnivéerna i blodet. Buksméirtor,
illaméende och diarré &r de forsta symtomen. I mer allvarliga fall kan symtomen dven vara forstoring
av dggstockarna, ansamling av vitska'i buken och/eller brosthélan (vilken kan orsaka plotslig
viktuppgéng pga av vitskeansamling) och bildande av blodproppar i kérlen. Se Varningar och
forsiktighet 1 avsnitt 2.

— Kontakta genast din ldkate:om du far buksmartor eller ndgra av de andra symtomen pé ovariell
Overstimulering, dven ont det upptrader ndgra dagar efter den sista injektionen.

Om du dr kvinna:

Vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéindare)

- Huvudvirk

- Reaktioner vid injektionsstéllet (sdsom blamérken, smérta, rodnad, svullnad och klada)
- Ovariellt 6verstimuleringssyndrom (OHSS)

- Backensmarta

- Buksmairta och/eller utspand buk

Mindre vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anviindare)
- Brostbesvir (inkluderande 6mhet)

- Diarré, forstoppning eller obehag i buken

- Forstorad livmoder

- [llamaende

- Overkinslighetsreaktioner (sdsom utslag, rodnad, nisselfeber och klada)

- Cystor pa dggstockarna eller forstoring av dggstockarna

- Ovarietorsion (vridning av dggstockarna)

- Vaginalblodning
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Sillsynta biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anviindare)
- Blodpropp (detta kan dven intrdffa utan odnskad dverstimulering av dggstockarna, se Varningar
och forsiktighet under avsnitt 2)

Graviditet utanfor livmodern (utomkvedshavandeskap), missfall och flerbord har ocksa rapporterats.
Dessa biverkningar anses inte vara relaterade till anvéndning av Fertavid, men till assisterad
befruktning eller efterf6ljande graviditet.

Om du dr man:

Vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéindare)
- Acne

- Reaktioner vid injektionsstéllet (sdsom forhardnad och smérta)

- Huvudvark

- Hudutslag

- Viss brostutveckling

- Cysta i testikeln

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapporteta-biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i Appendix V. Genom att rapportera-biverkningar kan du bidra
till att 6ka informationen om lékemedels sékerhet.

5. Hur Fertavid ska forvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och réckhall for barn,

Forvaring pa apotek
Forvaras vid 2°C - 8°C (i kylskap). Far ej frysas.

Forvaring hos patient

Det finns tvé alternativ:

1. Forvaras vid 2°C - 8°C (i-kylskap). Far ej frysas.

2. Forvaras vid eller under25°C (i rumstemperatur) under en sammanhéngande period pé
maximalt 3 ménader.

Anteckna nér du borjar fSrvara produkten utanfor kylskap.

Forvara cylinderampullen i ytterkartongen.

Nér man vél har tryckt nélen genom gummiinldgget av cylinderampullen, &r produkten héllbar 1 28
dagar.

Anteckna den forsta anvindardagen for cylinderampullen pé anteckningskortet enligt
Instruktionsmanualen for Puregon Pen.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pé etiketten efter "EXP” och kartongen efter "Utg.dat”.
Utgéngsdatumet dr den sista dagen i angiven ménad.

Anvinda nélar ska kastas direkt efter injektionen.
Blanda inte i nagra andra likemedel i cylinderampullen. Tomma cylinderampuller fér inte fyllas pa

nytt.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.
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6. Forpackningens innehill och évriga upplysningar

Innehillsdeklaration

o Varje cylinderampull innehéller den aktiva substansen follitropin beta, ett hormon som kallas
for follikelstimulerande hormon (FSH) i styrkan 833 IE/ml vattenldsning.

o Ovriga inneh&llsimnen #r sackaros, natriumcitrat, L-metionin, polysorbat 20 och bensylalkohol

i vatten for injektionsvétskor. pH kan ha justerats med natriumhydroxid och/eller saltsyra.
Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Fertavid injektionsvétska, 16sning (injektionsvétska), ar en klar, fargls vétska. Den finns i
glascylinderampuller. Den finns i férpackningar om en glascylinderampull.

Innehavare av godkinnande for forsaljning
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Nederldnderna

Tillverkare
N.V. Organon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Nederldanderna

Kontakta ombudet for innehavaren av godkédnnandet for forséljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié¢/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium BVBA/SPRL UAB "Merck Sharp & Dohme"
Tel/Tél: +32(0)27766211 Tel: +370 5 2780247
dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com

Bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Mepk Hlapm u loym benraprg EOOJI MSD Belgium BVBA/SPRL

Ten.: +359 2 819 37 37 Tel/T¢él: +32(0)27766211
info-msdbg@merck,com dpoc_belux@merck.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp/& Dohme s.t.0. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +4201233 010 111 Tel.: + 36 1 888 5300

dpoc. ezechslovak@merck.com hungary msd@merck.com

Danimark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf: + 45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@merck.com malta_info@merck.com

Deutschland Nederland

MSD SHARP & DOHME GMBH Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 2612) Tel: 0800 9999 000 (+ 31 23 5153153)
e-mail@msd.de medicalinfo.nl@merck.com
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Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

EALada

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A.
Tel.: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél + 33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: + 38516611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@merck.com

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: +39 06 361911
medicalinformationuit@merck.com

Kvnpog
Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 86000 673 (+ 357 22866700)

cyprus_info@merck.com

Latvija
SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: + 371 67364 224

msd_lv@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: + 47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
msd-medizin@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda.
Tel: + 351 214 465700
inform_pt@merck.com

Romainia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21°529 29 00
msdromania@merck.com

Slovénija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.

Tel: + 386 1 5204201
msd_slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel: + 421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: + 358 (0)9 804650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Ttn: + 46 (0)77 570 04 88
medicinskinfo@merck.com

United Kingdom

Merck Sharp & Dohme Limited
Tel: + 44 (0) 1992 467272
medicalinformationuk@merck.com

Denna bipacksedel dindrades senast minad AAAA

Ovriga informationskillor



Ytterligare information om detta ladkemedel finns p& Europeiska ladkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu/.
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