BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 30 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, l16sning i forfylld spruta
MIRCERA 50 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, 16sning i forfylld spruta
MIRCERA 75 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, l16sning i forfylld spruta
MIRCERA 100 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, I6sning i forfylld spruta
MIRCERA 120 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, I6sning i forfylld spruta
MIRCERA 150 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta
MIRCERA 200 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta
MIRCERA 250 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta
MIRCERA 360 mikrogram/0,6 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

MIRCERA 30 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, l16sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 30 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 100 mikrogram/ml.

MIRCERA 50 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, 16sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 50 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 167 mikrogram/ml.

MIRCERA 75 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, 16sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 75 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 250 mikrogram/ml.

MIRCERA 100 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, I6sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 100 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 333 mikrogram/ml.

MIRCERA 120 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 120 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 400 mikrogram/ml.

MIRCERA 150 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 150 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 500 mikrogram/ml.

MIRCERA 200 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 200 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 667 mikrogram/ml.

MIRCERA 250 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 250 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 833 mikrogram/ml.

MIRCERA 360 mikrogram/0,6 ml injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta

En forfylld spruta innehaller 360 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta* med
koncentrationen 600 mikrogram/ml.

Styrkan anger méangden protein i metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta-molekylen utan hénsyn tagen
till glykosyleringen.

*Protein tillverkat med rekombinant DNA-teknik i ovarialceller fran kinesisk hamster (CHO-celler)
och kovalent konjugerat till en linjar metoxi-polyetylenglykol (PEG).

Metoxi-polyetylenglykol-epoetin betas styrka bor inte jamforas med nagot annat pegylerat eller icke-
pegylerat protein inom samma terapeutiska grupp. For mer information, se avsnitt 5.1.

For fullstdndig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.



3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta (injektion).
Losningen ar klar och farglos till svagt gulaktig.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Behandling av symtomatisk anemi associerad med kronisk njursjukdom hos vuxna patienter (se avsnitt
5.1).

Behandling av symtomatisk anemi associerad med kronisk njursjukdom hos pediatriska patienter fran
tre manaders alder till under 18 ars alder som byter fran annat erytropoesstimulerande ldkemedel
(ESL) efter att hemoglobinnivan stabiliserats med det tidigare ESL (se avsnitt 5.1).

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandling ska initieras under 6versyn av en ldkare med erfarenhet av behandling av patienter med
nedsatt njurfunktion.

Dosering

Behandling av symtomatisk anemi hos patienter med kronisk njursjukdom

Anemisymtom och foljdsymtom kan variera med alder, kon och total sjukdomsborda. En lakares
utvérdering av den enskilda patientens kliniska tillstdnd och kondition &r nédvandig. Behandlingen ska
administreras subkutant eller intravendst for att 6ka hemoglobin till en niva som inte dverstiger 12 g/dI
(7,45 mmol/l). Subkutan anvandning ar att foredra hos patienter som inte erhaller hemodialys for att
undvika punktion av perifera vener.

Eftersom hemoglobinkoncentrationen kan variera hos den enskilda patienten kan enstaka
hemoglobinmétningar for en patient observeras dver eller under den dnskade koncentrationen.
Variabilitet i hemoglobin bor hanteras genom doséandringar, med hansyn tagen till malintervallet for
hemoglobin mellan 10 g/dl (6,21 mmol/l) och 12 g/dl (7,45 mmol/l). En varaktig hemoglobinniva dver
12 g/dl (7,45 mmol/l) bor undvikas. Nedan beskrivs tillvagagangssattet for Iamplig dosjustering nar
hemoglobinvarden dverstiger 12 g/dl (7,45 mmol/l).

En okning i hemoglobin pa mer &n 2 g/dl (1,24 mmol/l) hos vuxna patienter och 1 g/dl (0,62 mmol/l)
hos pediatriska patienter under en 4-veckorsperiod bor undvikas. Om detta intraffar bor lamplig
dosjustering goras enligt anvisningarna.

Patienter bor kontrolleras noggrant for att sékerstélla att den Iagsta godkanda effektiva
behandlingsdosen anvénds for att tillgodose adekvat kontroll av anemisymtomen samtidigt som en
hemoglobinkoncentration under eller vid 12 g/dl (7,45 mmol/I) uppratthalls.

Forsiktighet bor iakttas vid upptrappning av behandlingsdosen hos patienter med kronisk njursvikt.
Hos patienter med ett daligt hemoglobinsvar pa behandling bor alternativa forklaringar till det daliga
svaret Gvervégas (se avsnitt 4.4 och 5.1).

Det rekommenderas att hemoglobinnivan kontrolleras varannan vecka tills stabilt hemoglobinvérde
uppnatts och periodvis darefter (se avsnitt 4.4).

Vuxna patienter som ej redan behandlas med erytropoesstimulerande Iakemedel (ESL):

For att 6ka hemoglobinnivaer till Gver 10 g/dl (6,21 mmol/l), &r den rekommenderade startdosen for
patienter som inte far dialys 1,2 mikrogram/kg kroppsvikt, givet som en subkutan injektion en gang i
manaden.




Alternativt kan en startdos pa 0,6 mikrogram/kg kroppsvikt administreras som en intravends eller
subkutan injektion en gang varannan vecka hos patienter som far dialys eller inte far dialys.

Dosen kan 6kas med ungefér 25 % av den tidigare dosen om hemoglobinékningen &r mindre &n
1,0 g/dI (0,621 mmol/l) under en manad. Ytterligare 6kningar med ungefar 25 % kan géras med
manatliga intervall tills det individuella malet fér hemoglobinnivan har uppnétts.

Om okningen av hemoglobin ar storre an 2 g/dl (1,24 mmol/l) under en manad eller om
hemoglobinnivan 6kar och narmar sig 12 g/dl (7,45 mmol/l), ska dosen reduceras med ungefar 25 %.
Om hemoglobinnivan fortsatter att 6ka bor behandlingen avbrytas. Nar hemoglobinnivan borjar att
minska bor behandlingen aterupptas med en dos som ar ungefar 25 % lagre an den tidigare givna
dosen. Efter avbruten dosering forvantas en minskning i hemoglobin med ungeféar 0,35 g/dl

(0,22 mmol/l) per vecka. Dosjusteringar bor ej goras oftare dn en gang per manad.

Patienter som behandlas en gang varannan vecka vars koncentration av hemoglobin ar éver 10 g/dI
(6,21 mmol/l) kan fa metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta en gang i manaden med en dos som é&r
dubbelt sa stor som den dos som tidigare gavs en gang varannan vecka.

Vuxna patienter som redan behandlas med ESL:

Patienter som redan behandlas med ESL kan overforas till metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta givet
som en intravends eller subkutan injektion en gang per manad. Startdosen for metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta baseras pa den utraknade tidigare veckodosen av darbepoetin alfa eller
epoetin vid tidpunkten for byte av behandling enligt tabell 1. Den forsta injektionen bor ges vid nasta
schemalagda dostillfélle for tidigare givet darbepoetin alfa eller epoetin.

Tabell 1: Startdos av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta for vuxna patienter som redan

behandlas med ESL

Tidigare dosering per

Tidigare dosering per

Dosering med

vecka av darbepoetin vecka av epoetin metoxi-
alfa intravenost eller polyetylenglykol-
intravenost eller subkutant epoetin beta en gang
subkutant (1E/vecka) per manad
(mikrogram/vecka) intravenost eller
subkutant
(mikrogram/en gang
per manad)
<40 <8000 120
40-80 8000-16000 200
>80 >16000 360

Om dosjustering blir nédvandig for att bibehalla den dnskade hemoglobinkoncentrationen pa 6ver
10 g/dl (6,21 mmol/l) kan den manatliga dosen dkas med ungefar 25 %.

Om 6kningen av hemoglobin &r storre an 2 g/dl (1,24 mmol/l) under en manad eller om
hemoglobinnivan 6kar och narmar sig 12 g/dl (7,45 mmol/l), ska dosen reduceras med ungefar 25 %.
Om hemoglobinnivan fortsatter att 6ka bor behandlingen avbrytas. Nar hemoglobinnivan bérjar att
minska bor behandlingen aterupptas med en dos som ar ungefar 25 % lagre &n den tidigare givna
dosen. Efter avbruten dosering forvantas en minskning i hemoglobin med ungefér 0,35 g/dI

(0,22 mmol/l) per vecka. Dosjusteringar bor ej goras oftare &n en gang per manad.

Eftersom erfarenheten ar begransad fran behandling av patienter som erhaller peritonealdialys
rekommenderas regelbunden monitorering av hemoglobin och strikt foljsamhet till rekommendationer
for dosjustering hos dessa patienter.



Pediatriska patienter fran tre manaders alder till under 18 ars alder som redan behandlas med ESL:
Pediatriska patienter vars hemoglobinvérde har stabiliserats efter behandling med ESL kan byta
behandling till metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta administrerat en gang var 4:e vecka som
intravenos eller subkutan injektion, med bibehallen administreringsvag som tidigare. Startdosen for
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta baseras pa den totala veckodosen av ESL vid tiden for bytet
(tabell 2).

Tabell 2. Startdos av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta for pediatriska patienter fran
tre ménaders alder till under 18 ars alder som redan behandlas med ESL
Tidigare dosering per Tidigare dosering per Dosering med metoxi-
vecka av darbepoetin vecka av epoetin polyetylenglykol-epoetin
alfa (1E/vecka) beta var 4:e vecka
(mikrogram/vecka) (mikrogram)
9-<12 2000 - <2700 30
12 - <15 2700 - <3500 50
15 - <24 3500 - <5500 75
24 - <30 5500 - <6500 100
30 - <35 6500 - <8000 120
35 - <47 8000 - <10000 150
47 - <60 10000 - <13000 200
60 - <90 13000 - <20000 250
>90 >20000 360

Forfyllda sprutor ar inte avsedda for administrering av deldoser. Pa grund av de tillgangliga
dosstyrkorna pa de forfyllda sprutorna ska pediatriska patienter med en ESL-dos pa <9
mikrogram/vecka (darbepoetin alfa) eller <2000 IE/vecka av epoetin inte stallas Gver pa metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta.

Om en dosjustering kravs for att bibehalla malkoncentrationen for hemoglobin éver 10 g/dl kan dosen
som ges var 4:e vecka justeras med ca 25 %.

Om stegringen av hemoglobinvardet dverstiger 1g/dl (0,62mmol/l) under en 4-veckorsperiod eller om
hemoglobinvérdet 6kar och nar 12g/dl (7,45 mmol/l), ska dosen metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
reduceras med ca 25 %.

Om hemoglobinvardet fortsatter att stiga efter dosminskning ska behandlingen sattas ut till dess att
hemoglobinvardet borjar sjunka, varefter behandlingen ska aterinsattas med en dos ca 25 % lagre an
den tidigare givna dosen.

Dosen ska inte justeras oftare an en gang var 4:e vecka.
Avbryta behandlingen

Behandlingen &r vanligtvis en langtidsbehandling. Behandlingen kan dock avbrytas nar som helst om
det bedéms nddvandigt.

Utebliven dos
Om en behandlingsdos missas ska den uteblivna dosen ges sa snart som majligt och fortsatt
administrering av behandlingen aterupptas med forskrivet doseringsintervall.

Pediatrisk population
Sékerhet och effekt for metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta hos pediatriska patienter under 3
manaders alder har inte faststallts. Inga data finns tillgangliga.



Sarskilda patientgrupper

Patienter med nedsatt leverfunktion
Inga anpassningar av startdosen eller av anvisningarna for dosjustering krévs hos patienter med
nedsatt leverfunktion (se avsnitt 5.2).

Aldre
I kliniska prévningar var 24 % av patienterna som behandlades med metoxi-polyetylenglykol-epoetin
beta 65-74 ar medan 20 % var 75 ar och &ldre. Ingen dosjustering kréavs for patienter som ar 65 ar och
aldre.

Administreringssatt

Behandlingen ska administreras antingen subkutant eller intravendst. Det kan injiceras subkutant i
buken, armen eller laret. Alla tre injektionsstéllen &r lika lampliga. For anvisningar om administrering
av lakemedlet, se avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne (som anges i avsnitt 6.1).
Okontrollerad hypertoni.

4.4 Varningar och forsiktighet

Sékerhet och effekt av behandling med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta vid andra indikationer,
inklusive anemi hos patienter med cancer, har inte faststallts.

Forsiktighet bor iakttas vid upptrappning av dosen med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta hos
patienter med kronisk njursvikt eftersom héga kumulativa epoetindoser kan vara férknippade med en
Okad risk for dod, allvarliga kardiovaskulara och cerebrovaskulédra handelser. Hos patienter med ett
daligt hemoglobinsvar pa epoetiner bor alternativa forklaringar till det daliga svaret 6vervagas (se
avsnitt 4.2 och 5.1).

Pediatrisk population:

Pediatriska patienter, speciellt barn <1 ars alder, ska noggrant utvérderas innan de stalls dver fran
annan ESL-behandling och hemoglobinnivan ska vara stabiliserad innan byte. Efter byte av ESL
rekommenderas att hemoglobin kontrolleras var fjarde vecka.

Om nuvarande ESL-dos &r <9 mikrogram/vecka av darbepoetin alfa eller <2000 IE/vecka av epoetin
ska patienten inte stallas 6ver pa metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta eftersom den lagsta tillgangliga
dosstyrkan pa forfylld spruta ar 30 mikrogram. Administrering av deldoser med forfyllda sprutor
rekommenderas inte.

Tillaggsbehandling med jarn rekommenderas till alla patienter med serumferritinnivaer under
100 mikrogram/I eller vars transferrinmattnad ligger under 20 %. For att sékerstélla en effektiv
erytropoes ska jarnstatus utvérderas for alla patienter fére och under behandling.

Uteblivet svar pa behandling bér féranleda en undersékning av méjliga orsaker. Jarn-, folsyra- och
vitamin Bio-brister minskar effekten av ESL och ska darfor korrigeras. Tillstétande infektioner,
inflammatoriska eller traumatiska héndelser, dold blodforlust, hemolys, allvarlig
aluminiumforgiftning, underliggande hematologiska sjukdomar eller benmérgsfibros kan ocksa
paverka det erytropoetiska svaret negativt. En retikulocytmatning bor betraktas som en del av
utvérderingen. Om alla namnda tillstand uteslutits och patienten far en plotslig minskning i
hemoglobin i samband med retikulocytopeni och anti-erytropoetinantikroppar (AEAK), bér en
undersotkning av benmérgen for diagnos av aplasi av réda blodkroppar (Pure Red Cell Aplasia, PRCA)
Overvagas. Om PRCA ar diagnosticerat ska behandlingen avbrytas och patienter bor inte stéllas dver
pa nagot annat ESL.




Lakare kan begara att innehavaren av marknadsféringsgodkannandet ska analysera eller omanalysera
serumprover i ett referenslaboratorium for fall av missténkt eller bekraftad AEAK-medierad PRCA
eller vid oforklarlig effektminskning under behandlingen (t.ex. kliniskt observerad genom svar anemi
och laga nivaer av retikulocyter).

Aplasi av réda blodkroppar orsakat av anti-erytropoetinantikroppar har rapporterats i samband med all
ESL-behandling, inklusive metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta. Dessa antikroppar har visat
korsreaktivitet med alla ESL och patienter som missténks ha eller har visat sig ha antikroppar mot
erytropoetin bor inte stallas 6ver pa metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta (se avsnitt 4.8).

PRCA hos patienter med hepatit C: En paradoxal minskning i hemoglobin och utveckling av allvarlig

anemi associerad med laga varden av retikulocyter ska genast leda till avbruten epoetinbehandling och
testning av anti-erytropoetinantikroppar. Fall har rapporterats hos patienter med hepatit C behandlade

med interferon och ribavirin, nar epoetiner anvénds samtidigt. Epoetiner ar inte godant vid behandling
av anemi associerat med hepatit C.

Blodtryckskontroll: I likhet med andra ESL kan blodtrycket 6ka under behandling med metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta. Blodtrycket bor kontrolleras hos alla patienter fore, vid bérjan av samt
under behandling med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta. Om hégt blodtryck ar svarkontrollerat
med lakemedelsbehandling eller kostrekommendationer maste dosen minskas eller séttas ut (se avsnitt
4.2).

Allvarliga hudbiverkningar sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys, vilka kan
vara livshotande eller dodliga, har rapporterats i samband med epoetinbehandling. De allvarligare
fallen har observerats vid behandling med langverkande epoetiner. | samband med att behandlingen
ordineras ska patienterna informeras om tecken och symtom, samt évervakas noggrant med avseende
pa hudreaktioner. Om tecken och symtom som tyder pa dessa reaktioner uppstar ska metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta omedelbart sattas ut och en alternativ behandling dvervégas. Om
patienten utvecklat en allvarlig hudreaktion, sasom Steven-Johnsons syndrom eller toxisk epidermal
nekrolys, pa grund av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta far behandling med ESL aldrig aterupptas
hos denna patient.

Hemoglobinkoncentration: Hos patienter med kronisk njursjukdom bdr hemoglobinkoncentrationen
vid underhallsbehandling inte 6verstiga den dvre gransen av malvérdet for hemoglobinkoncentrationen
som rekommenderas i avsnitt 4.2. En 6kad risk for dod och allvarliga kardiovaskulara handelser
inklusive trombos eller cerebrovaskuldra handelser inklusive stroke observerades i kliniska provningar
nar ESL administrerades for att uppna ett hemoglobinvarde dver 12 g/dl (7,5 mmol/l) (se avsnitt 4.8).
Kontrollerade Kkliniska studier har inte visat signifikanta férdelar tillskrivet administrering av epoetiner
nar hemoglobinkoncentrationen okas till en hdgre niva an nédvandigt for att kontrollera
anemisymtomen och for att undvika blodtransfusion.

Sdakerheten och effekten av behandling har inte faststéllts hos patienter med hemoglobinopati,
kramptillstand, blodning eller en nyligen intraffad sjukdomshistoria av blodning som kréaver
transfusioner eller med trombocytnivaer hogre dn 500 x 10%1. Darfor ska forsiktighet iakttagas for
dessa patienter.

Effekt pa tumortillvaxt: Metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta ar i likhet med andra ESL en
tillvaxtfaktor som primart stimulerar produktionen av réda blodkroppar. Erytropoetinreceptorer kan
finnas uttryckta pa ytan av olika tumorceller. Liksom for alla tillvaxtfaktorer finns det en misstanke
om att ESL skulle kunna stimulera tillvaxten av olika typer av maligniteter. Tva kontrollerade kliniska
studier, i vilka epoetiner administrerades till patienter med olika cancerformer, sdsom huvud- och
halscancer samt brdstcancer, har visat en oférklarad 6kad dédlighet.

Felaktig anvindning av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta hos friska personer kan leda till en
kraftig 6kning av hemoglobin. Detta kan leda till livshotande hjart-/karlkomplikationer.




Sparbarhet: For att underlatta sparbarhet av biologiska lakemedel ska lakemedlets namn och
tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per ml, d.v.s. &r i nast
intill ”natriumfritt”.

45 Interaktioner med andra ldkemedel och dvriga interaktioner

Inga interaktionsstudier har utforts. Det finns inga bevis pa att metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
forandrar metabolismen av andra lakemedel.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Data fran behandling av gravida kvinnor med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta saknas.
Djurstudier tyder inte pa direkt skadliga effekter vad galler graviditet, embryonal-/fosterutveckling,
forlossning eller utveckling efter fodsel men tyder pa en klassrelaterad reversibel minskning i
fostervikt (se avsnitt 5.3). Forskrivning till gravida kvinnor ska ske med forsiktighet.

Amning

Det ar okant om metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta utsdndras i brostmjolk hos méanniska. En
djurstudie har visat pa utsondring av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta i modersmjolk. Ett beslut
om huruvida amning ska fortga eller avbrytas eller behandling med metoxi-polyetylenglykol-epoetin
beta ska fortga eller avbrytas ska tas med hansyn till barnets nytta med att amma och kvinnans nytta
med behandling med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

Fertilitet
Djurstudier visade inga tecken pa nedsatt fertilitet (se avsnitt 5.3). Den potentiella risken for
manniskor &r okénd.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora
fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

(a) Sammanfattning av sakerhetsprofilen

Sékerhetsdatabasen fran kliniska prévningar omfattar 3042 vuxna patienter med kronisk njursjukdom,
inklusive 1939 vuxna patienter som erhdll metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta och 1103 patienter
som erhdll ndgot annat ESL. Ungefér 6 % av de vuxna patienter som behandlas med metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta forvéantas fa biverkningar. Den vanligaste rapporterade biverkningen var
hypertoni (vanliga).

(b) Tabell dver biverkningar

Biverkningarna i tabell 3 &r listade enligt MedDRA:s Kklassificering av organsystem och frekvens.
Frekvenskategorierna definieras enligt foljande konvention: mycket vanliga (>=1/10); vanliga (>1/100
till <1/10); mindre vanliga (=1/1 000 till <1/100); sallsynta (>1/10 000 till <1/1 000); mycket sallsynta
(<1/10 000); ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data).




Tabell 3: Biverkningar relaterade till behandling med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
hos vuxna patienter med kronisk njursjukdom. Biverkningar som endast
observerats efter marknadsintroduktion &r markerade med (*).

Organsystem

Frekvens

Biverkning

Blodet och lymfsystemet

Mindre vanliga

Trombocytopeni*

ingen kéand frekvens

Aplasia av roda blodkroppar*

Hud och subkutan vavnad

Sallsynta Hypersensitivitet
Immunsystemet

ingen kand frekvens Anafylaktisk reaktion*
Centrala och perifera Mindre vanliga Huvudvérk
nervsystemet Sallsynta Hypertensiv encefalopati

Vanliga Hypertension

Mindre vanliga Trombos*
Blodkarl -

Sallsynta Blodvallningar

Séllsynta Lungemboli*

Sallsynta Utslag, makulopapuldst

ingen kéand frekvens

Stevens-Johnsons
syndrom/toxisk epidermal
nekrolys*

Skador och forgiftningar och
behandlingskomplikationer

Mindre vanliga

Trombos vid karlaccessen

(c) Beskrivning av utvalda biverkningar

Vuxna patienter

Fall av trombocytopeni har rapporterats efter marknadsintroduktionen. En liten minskning i
trombocyttal som héll sig inom normalomradet sags i kliniska studier.

Trombocytnivaer under 100 x 10%I sags hos 7 % av vuxna patienter som behandlades med metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta och 4 % av vuxna patienter som behandlades med andra ESL under

klinisk utveckling. I en sakerhetsstudie efter marknadsintroduktionen vid langtidsbehandling i upp till
8,4 ar observerades trombocytnivaer under 100 x 10%1 arligen hos 2,1 % av vuxna patienter som
behandlats med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta och 2,4 % av vuxna patienter som behandlats
med andra ESL. Under studien observerades trombocytnivaer under 100 x 10%1 arligen hos 1,5 % till
3,0 % av vuxna patienter som behandlats med metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta och 1,6 % till
2,5 % av vuxna patienter som behandlats med andra ESL.

Data fran en kontrollerad klinisk provning med epoetin alfa eller darbepoetin alfa rapporterade
incidensen av stroke som vanlig. En sékerhetsstudie efter marknadsintroduktionen visade liknande
forekomst av stroke mellan metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta (6,3 %) och referensgrupper med
andra ESL-grupper (epoetin alfa, darbepoetin alfa och epoetin beta) (7 %).

Liksom for andra ESL har fall av trombos, inklusive lungembolism, rapporterats efter
marknadsintroduktionen (se avsnitt 4.4).

Neutraliserande anti-erytropoetin-antikroppsmedierad pure red cell aplasia (PRCA) har rapporterats
med okand frekvens. Om PRCA diagnosticeras ska behandling med metoxi-polyetylenglykol-epoetin
beta avbrytas och inte ersattas med ett annat rekombinant erytropoetiskt protein (se avsnitt 4.4).



Pediatrisk population

| de tva pediatriska studierna omfattade den studerade pediatriska populationen totalt 104 patienter
varav 12 patienter var yngre an 5 ar, 36 patienter var i aldern 5 till 11 ar och 56 patienter var i aldern
12 till 17 ar. Sékerhetsprofilen for metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta som observerades hos den
pediatriska populationen inkluderade i dessa tva studier Gverensstammer 6verlag med den som &r kand
for den vuxna populationen, baserat pa lag patientexponering i dessa studier (se avsnitt 5.1).

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt overvaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Den terapeutiska bredden for metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta ar stor. Individuellt svar maste
beaktas nar behandling initieras. Overdosering kan leda till tecken pa alltfor kraftig farmakodynamisk
effekt, t.ex. kraftig erytropoes. Vid alltfér hoga hemoglobinnivaer ska behandlingen med metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta tillfalligt sattas ut (se avsnitt 4.2). Om det dr kliniskt indicerat kan
flebotomi genomforas.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga medel vid anemier, ATC-kod: BO3XA03

Verkningsmekanism

metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta stimulerar erytropoesen genom interaktion med
erytropoetinreceptorn pa stamceller i benméargen. Metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta, den aktiva
substansen i MIRCERA, ar en kontinuerlig aktivator av erytropoetinreceptorer som, i motsats till
erytropoetin, uppvisar en sarskild aktivitet pa receptorniva vilken karaktariseras av en langsammare
association till och en snabbare dissociation fran receptorn, en minskad specifik aktivitet in vitro med
en Okad aktivitet in vivo samt en forlangd halveringstid. Medelmolekylvikten ar ungefar 60 kDa varav
proteindelen och kolhydratdelen utgor ungeféar 30 kDa.

Farmakodynamiska effekter

Som primar tillvaxtfaktor for erytroid utveckling bildas det naturliga hormonet erytropoetin i njurarna
och frisatts till blodbanan som svar pa hypoxi. Som svar pa hypoxi interagerar det naturliga hormonet
erytropoetin med erytroida stamceller for att 6ka produktionen av réda blodkroppar.

Klinisk effekt och sakerhet

Vuxen population

Data fran korrigeringsstudier med patienter som behandlades en gang varannan vecka och en gang var
fjarde vecka visar att responsfrekvensen for hemoglobin i metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta-
gruppen i slutet av korrigeringsperioden var hog och likvéardig med jamforelseldkemedlens.
Mediantiden till svar var 43 dagar i metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta-armen och 29 dagar i
jamforelsearmen med 6kning i hemoglobin under de forsta sex veckorna med 0,2 g/dl/vecka
respektive 0,3 g/dl/vecka.

Fyra randomiserade kontrollerade studier genomfordes med patienter som behandlades med
darbepoetin alfa eller epoetin vid tidpunkten for inklusion. Patienterna randomiserades till att bibehalla
sin nuvarande behandling, vid tidpunkten for inklusion, eller att stallas éver pa metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta for att bibehalla stabila hemoglobinnivaer. | perioden for utvérdering
(vecka 29-36) var medel- och mediannivan for hemoglobin hos patienterna som behandlades med
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metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta praktiskt taget identisk med deras hemoglobinniva vid studiens
start.

I en randomiserad, dubbel-blind, placebo-kontrollerad studie med 4038 patienter med kronisk
njursjukdom som inte erholl dialys och som hade typ 2 diabetes och hemoglobinnivaer < 11 g/dl, fick
patienterna antingen behandling med darbepoetin alfa for att nd malnivan for hemoglobin pa 13 g/dI
eller placebo (se avsnitt 4.4). Studien uppnadde varken det primara syftet att demonstrera en
minskning av risken for dodlighet oavsett orsak, kardiovaskular dodlighet, eller terminal njursvikt (end
stage renal disease (ESRD)). Analys av individuella komponenter av det sammansatta effektmattet
visade foljande HR (95 % KI): dod 1,05 (0,92, 1,21), stroke 1,92 (1,38, 2,68), hjartsvikt 0,89 (0,74,
1,08), hjartinfarkt 0,96 (0,75, 1,23), hospitalisering for myokardiell ischemi 0,84 (0,55, 1,27), terminal
njursvikt 1,02 (0,87, 1,18).

Poolade post-hoc-analyser av kliniska studier av erytropoetinstimulerande lakemedel (ESL) har utforts
hos patienter med kronisk njursvikt (i dialys, ej i dialys, hos patienter med eller utan diabetes). En
tendens till 6kade riskuppskattningar for total mortalitet, kardiovaskuléra och cerebrovaskuléra
héndelser férknippade med hogre kumulativa ESL-doser observerades oberoende av diabetes- eller
dialysstatus (se avsnitt 4.2 och 4.4).

Erytropoetin ar en tillvaxtfaktor som primart stimulerar produktionen av rdéda blodkroppar.
Erytropoetinreceptorer kan finnas uttryckta pa ytan av olika tumorceller.

Overlevnad och tumdrprogression har undersokts i fem stora kontrollerade studier omfattande totalt
2833 patienter. Fyra av dessa var dubbelblinda placebokontrollerade studier och en studie var dppen.
Tva av studierna inkluderade patienter som behandlades med kemoterapi. Malvardet for
hemoglobinkoncentrationen var > 13 g/dl i de tva studierna. | de évriga tre studierna var malvardet for
hemoglobinkoncentrationen 12 — 14 g/dl. | den 6ppna studien var det ingen skillnad i éverlevnad
mellan patienter som behandlades med rekombinant humant erytropoetin och kontrollgruppen. I de
fyra placebokontrollerade studierna var riskkvoten for dverlevnad mellan 1,25 och 2,47, till
kontrollgruppernas fordel. Dessa studier har genomgaende visat en oférklarad statistiskt signifikant
Okad dodlighet hos patienter som har anemi associerad med olika vanligt forekommande cancerformer
och som behandlades med rekombinant humant erytropoetin jamfort med kontrollgrupperna. Utfallet
av Overlevnad i studierna kunde inte forklaras tillfredsstallande med skillnader i trombosincidensen
och relaterade komplikationer mellan de som behandlades med rekombinant humant erytropoetin och
de i kontrollgruppen.

En dataanalys pa patientniva har ocksa utforts pa mer an 13 900 cancerpatienter (kemoterapi,
stralbehandling, kombinationsbehandling eller ingen behandling alls) i 53 kontrollerade kliniska
provningar med flera epoetiner inblandade. Meta-analys av 6verlevnadsdata gav en punktskattning av
riskkvoten pa 1,06 till kontrollgruppernas fordel (95 % KI: 1,00, 1,12; 53 studier och 13933 patienter)
och for cancerpatienterna som fick kemoterapi var hazard ratio fér den totala 6verlevnaden 1,04 (95 %
Kl: 0,97, 1,11; 38 studier och 10 441 patienter). Meta-analyser indikerade ocksa konsekvent en
signifikant okad relativ risk for tromboemboliska handelser hos cancerpatienter som fatt rekombinant
humant erytropoetin (se avsnitt 4.4). Inga patienter behandlade med metoxi-polyetylenglykol-epoetin
beta var del av denna dataanalys.

Metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta &r inte godkant for behandling av patienter med
kemoterapiinducerad anemi (se avsnitt 4.1 och 4.4).

Pediatrisk population

Tva studier har utforts pa pediatriska patienter. En studie med intravends administrering och en studie
med subkutan administrering av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

Studien med intravends administrering var en dosfinnande, 6ppen, enarmad multicenterstudie med
upprepad dosering i fas 11 (NH19707) som utfordes pa 64 pediatriska patienter (i aldern 5 till 17 ar)
med kronisk njursjukdom, som stod pa hemodialys, for att utvardera tva omvandlingsfaktorer (grupp 1
och grupp 2) for att byta fran underhallsbehandling med intravends epoetin alfa/beta eller darbepoetin
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alfa till metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta med intravends administrering en gang var 4:e vecka i
20 veckor. Effekten utvarderades baserat pa forandringen i hemoglobinkoncentration (g/dl) fran
studiestart till utvarderingsperioden. Den korrigerade genomsnittliga férandringen av hemoglobin fran
studiestart till utvarderingsperioden i grupp 1 var 0,74 g/dl [95% KI: -1,32 till -0,16] och i grupp 2 var
det -0,09 g/dl [95% KI:- 0,45 till 0,26]. 58% respektive 75% av patienterna bibehdll hemoglobinnivan
inom 1 g/dI fran studiestart och 75% respektive 81% bibehdll hemoglobinnivan inom 10-12 g/dl i
grupp 1 respektive grupp 2. Analyser av undergrupper efter alder (5-11 ar och 12-17 ar)
Overensstamde med observationerna i hela populationen. Patienter som slutforde de 20 veckornas
huvudbehandling och som bibehdll hemoglobinnivan kunde ga in i en frivillig 52 veckors
forlangningsstudie av sédkerheten med samma doseringsfrekvens.

Studien med subkutan administrering var en andra dosfinnande, 6ppen, enarmad multicenterstudie i
fas 11 (NH19708) som utfordes hos 40 pediatriska patienter (i aldern 3 manader till 17 ar) med kronisk
njursjukdom som stod pa dialys, eller &nnu inte pa dialys, for att utvardera omvandlingsfaktorn som
anvandes i grupp 2 i den intravendsa studien, for att byta fran underhallsbehandling med subkutan
behandling med epoetin alfa/ beta eller darbepoetin alfa till. metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
administrerat subkutant en gang var 4:e vecka i 20 veckor. Aven i denna studie var det priméara
effektmattet forandring i hemoglobinkoncentration (g/dl) fran studiestart till utvarderingsperioden.
Den genomsnittliga forandringen av hemoglobinkoncentrationer under utvérderingsperioden var 0,48
g/dl [95% KI: 0,15 to 0,82,], vilket var inom ekvivalensgranserna av -1 till +1g/dl. Resultaten av den
genomsnittliga forandringen av hemoglobinkoncentration per aldersgrupp (<5 ar, 5-11 ar, >12 ar)
overensstamde med resultaten av det primara effektmattet under utvarderingsperioden. Patienter som
slutforde de 20 veckornas huvudbehandling och som bibehdll hemoglobinnivan kunde ga in i en
frivillig 24 veckors forlangningsstudie av sakerheten med samma doseringsfrekvens.

I bada studierna bibehdlls de genomsnittliga hemoglobinvérdena inom 10 till 12 g/dl under hela
utvarderingsperioden och forlangningsstudien av sakerheten for majoriteten av patienterna.
Sékerhetsprofilen som observerades hos pediatriska patienter i bada studierna éverensstamde med den
hos vuxna (se avsnitt 4.8).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper
Vuxen population

Metoxi-polyetylenglykol-epoetin betas farmakokinetik studerades hos friska frivilliga och hos
anemiska patienter med kronisk njursjukdom inklusive patienter som erhaller respektive inte erhaller
dialys.

Efter subkutan administrering hos patienter med kronisk njursjukdom som ej erhéll dialys
observerades de maximala serumkoncentrationerna av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta efter 95
timmar (medianvarde) efter administrering. Den absoluta biotillgangligheten fér metoxi-
polyetylenglykol-epoetin beta efter subkutan administrering var 54 %. Den observerade terminala
halveringstiden var 142 timmar for patienter med kronisk njursjukdom som ej erholl dialys.

Efter subkutan administrering hos patienter med kronisk njursjukdom som erhéll dialys observerades
de maximala serumkoncentrationerna av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta efter 72 timmar
(medianvarde) efter administrering. Den absoluta biotillgangligheten for metoxi-polyetylenglykol-
epoetin beta efter subkutan administrering var 62 %. Den observerade terminala halveringstiden var
139 timmar for patienter med kronisk njursjukdom som erhdll dialys.

Efter intravends administrering hos patienter med kronisk njursjukdom som erholl dialys var totalt
systemiskt clearance 0,494 ml/timme per kg. Halveringstiden efter intravends administrering av
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta &r 134 timmar.

En jamforelse av serumkoncentrationer av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta uppmétt fore och

efter hemodialys hos 41 patienter med kronisk njursjukdom visade att hemodialys inte har ndgon
effekt pa detta lakemedels farmakokinetik.
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En analys av 126 patienter med kronisk njursjukdom visade ingen farmakokinetisk skillnad mellan
patienter som erhéll och inte erhéll dialys.

I en endosstudie var metoxi-polyetylenglykol-epoetin betas farmakokinetik efter intravenos
administrering likadan hos patienter med allvarligt nedsatt leverfunktion som hos friska
forsokspersoner (se avsnitt 4.2).

Pediatrisk population

En populationsfarmakokinetisk analys utfordes med data fran 103 pediatriska patienter, i aldern 6
manader till 17 ar med kroppsviktsintervall fran 7 till 90 kg, och 524 vuxna patienter. De pediatriska
patienterna fick metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta intravendst (alla pa hemodialys) eller subkutant
(pa peritonealdialys, hemodialys eller annu ej pa dialys). Clearance och distributionsvolym visade sig
oka med kroppsvikt och distributionsvolym med alder. De hogsta och lagsta serumkoncentrationerna
av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta som observerades hos pediatriska patienter, insamlade nar
hemoglobinnivan var stabiliserad, var jamférbara med de som observerades hos vuxna for bada
administreringsvégarna, intravengst och subkutant.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Icke-kliniska data visar inte nagra sarskilda risker for manniska baserat pa gangse studier avseende
kardiovaskulér sakerhetsfarmakologi, allmantoxicitet och reproduktionstoxicitet.

Den karcinogena potentialen for metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta har inte utvarderats i
langtidsstudier pa djur. Metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta inducerade inte proliferationssvar i icke-
hematologiska tumarcellinjer in vitro. | en sex manader lang toxicitetsstudie pa ratta observerades inga
tumorframkallande eller ovantade mitogena svar i icke-hematologisk vavnad. Dessutom sags bara in
vitro-bindning av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta till malceller (stamceller i benmérgen) nar
flera olika vavnader anvéandes.

Ingen signifikant 6verforing av metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta via placenta observerades hos
ratta och i studier genomfdrda pa djur har inte nagon skadlig effekt vad avser graviditet, embryonal-
Ifosterutveckling, forlossning eller utveckling efter fodsel visats. Daremot sags en klassrelaterad
reversibel minskning i fostervikt och en reduktion i kroppsviktsokning efter fodsel for avkomman vid
doser som ger alltfor kraftig farmakodynamiska effekter hos modern. Fysisk-, kognitiv- eller
konsutveckling paverkades inte hos avkomman till modrar som fatt metoxi-polyetylenglykol-epoetin
beta under draktighet och digivning. Nar metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta administrerades
subkutant till han- och honrattor fore och under parning paverkades inte parametrarna for
reproduktionsformaga, fertilitet och spermier.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen
Natriumdivétefosfatmonohydrat
Natriumsulfat

Mannitol (E421)

Metionin

Poloxamer 188

Vatten for injektionsvéatskor

6.2 Inkompatibiliteter

D4 blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas med andra ldkemedel.
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6.3 Hallbarhet
3ar
6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 °C-8 °C)

Far ej frysas

Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskansligt

Den slutliga anvandaren kan ta ut lakemedlet ur kylskapet och forvara det i rumstemperatur (ej 6ver
30 °C) under en enstaka period pa en manad. Nar lakemedlet tagits ur kylen maste det anvandas under
denna period.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Forfylld spruta (typ | glas) med laminerad kolvpropp (bromobutyl-gummi) och
gummifdrslutning (bromobutyl-gummi) och en nal 27G1/2.

Forfyllda sprutor 30, 50, 75, 100, 120, 150, 200 och 250 mikrogram innehaller 0,3 ml I6sning.
Forfylld spruta 360 mikrogram innehaller 0,6 ml.

Forfyllda sprutor 30, 50 och 75 mikrogram finns i forpackningsstorlek om 1 eller 3 forfyllda sprutor.

Forfyllda sprutor 100, 120, 150, 200, 250 och 360 mikrogram finns i férpackningsstorlek om 1
forfylld spruta.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Den forfyllda sprutan ar klar att anvandas. Den sterila forfyllda sprutan innehaller inget
konserveringsmedel och ska bara anvandas en gang. Endast en dos ska administreras per spruta.
Forfyllda sprutor ar inte avsedda for administrering av deldoser. Endast 16sningar som &r Klara,
farglosa till svagt gulaktiga och inte innehaller synliga partiklar far injiceras.

Far ej skakas.

Lat den forfyllda sprutan uppna rumstemperatur innan injektionen ges.

Ej anvant ldkemedel och avfall skall kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/008
EU/1/07/400/009
EU/1/07/400/010
EU/1/07/400/011
EU/1/07/400/012
EU/1/07/400/013
EU/1/07/400/017
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EU/1/07/400/020
EU/1/07/400/021
EU/1/07/400/022
EU/1/07/400/023
EU/1/07/400/024

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkannande: 20 juli 2007
Datum for férnyat godkédnnande: 15 maj 2012

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Information om detta lakemedel finns tillganglig pa Europeiska lakemedelsmyndighetens hemsida
http://www.ema.europa.eu/
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TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV
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VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR FORSKRIVNING
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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

Roche Diagnostics GmbH
Werk Penzberg
Nonnenwald 2

82377 Penzberg
Tyskland

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats for forfyllda sprutor

Roche Pharma AG
Emil-Barrell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR FORSKRIVNING OCH ANVANDNING

Lakemedel som med begransningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
o Periodiska sakerhetsrapporter

Kraven for att Iamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

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

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska utfora de farmakovigilansaktiviteter som finns
beskrivna i farmakovigilansplanen, som 6verenskommits i riskhanteringsplanen (Risk Management
plan, RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkannandet for forsaljning samt eventuella efterféljande
uppdateringar av riskhanteringsplanen som Kommittén for humanlakemedel (CHMP) kommit dverens
om.

Dessutom ska en uppdaterad riskhanteringsplan lamnas in

. pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten.

. nar riskhanteringssystemet &ndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda
till betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts

Om datum for inlamnandet av en periodisk sékerhetsrapport och uppdateringen av en
riskhanteringsplan sammanfaller kan de lamnas in samtidigt.
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BILAGA I1l1

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 50 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 50 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 50 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal
Varje forpackning innehaller 3 forfyllda sprutor med 0,3 ml och 3 injektionsnalar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvandning
Las bipacksedeln fére anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/008
EU/1/07/400/023

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

mircera 50 mcg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 50 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 50 mikrog/0,3 ml injektionsvétska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

50 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 75 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 75 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 75 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal
Varje forpackning innehaller 3 forfyllda sprutor med 0,3 ml och 3 injektionsnalar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvandning
Las bipacksedeln fére anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/009
EU/1/07/400/024

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 75 mcg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 75 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 75 mikrog/0,3 ml injektionsvétska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

75 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 100 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 100 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 100 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvéndning
Las bipacksedeln fore anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/010

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 100 mcg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 100 mikrogram

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 100 mikrog/0,3 ml injektionsvatska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/IV

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

100 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 150 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 150 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 150 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvéndning
Las bipacksedeln fore anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/011

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 150 mcg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 150 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 150 mikrog/0,3 ml injektionsvatska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/\V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

150 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 200 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 200 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 200 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvéndning
Las bipacksedeln fore anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/012

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 200 mcg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 200 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 200 mikrog/0,3 ml injektionsvatska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/\V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

200 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 250 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 250 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 250 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvéndning
Las bipacksedeln fore anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/013

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 250 mcg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 250 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 250 mikrog/0,3 ml injektionsvatska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/\V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

250 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 30 mikrogram FORFYLLD SPRUTA

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 30 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 30 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivéatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal
Varje forpackning innehaller 3 forfyllda sprutor med 0,3 ml och 3 injektionsnalar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvandning
Las bipacksedeln fére anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/017
EU/1/07/400/022

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

mircera 30 mcg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 30 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 30 mikrog/0,3 ml injektionsvétska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

30 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 120 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 120 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 120 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivéatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,3 ml och en injektionsnal

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvéndning
Las bipacksedeln fére anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/020

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 120 mcg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 120 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 120 mikrog/0,3 ml injektionsvatska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/\V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

120 mikrog/0,3 ml

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG 360 mikrogram forfylld spruta

1. LAKEMEDLETS NAMN

MIRCERA 360 mikrogram/0,6 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En forfylld spruta innehaller 360 mikrogram metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Natriumdivéatefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421), metionin, poloxamer 188 och vatten
for injektionsvatskor. Se bipacksedel for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Varje forpackning innehaller en forfylld spruta med 0,6 ml och en injektionsnal

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan eller intravends anvéndning
Las bipacksedeln fére anvandning
Far ej skakas

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
Far ej frysas
Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskéansligt
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/400/021

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

mircera 360 mcg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA ETIKETT 360 mikrogram

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

MIRCERA 360 mikrog/0,6 ml injektionsvatska
metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta
SC/\V

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

Lds bipacksedeln fore anvéndning.

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER, DONATIONS- OCH PRODUKTKODER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

360 mikrog/0,6 ml

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvandaren

MIRCERA
30 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta
50 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta
75 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta
100 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
120 mikrogram/0,3 ml injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
150 mikrogram/0,3 ml injektionsvéatska, 16sning i forfylld spruta
200 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, l6sning i forfylld spruta
250 mikrogram/0,3 ml injektionsvatska, losning i forfylld spruta
360 mikrogram/0,6 ml injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta

metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta

Las noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

° Spara denna information, du kan behéva lasa den igen.

o Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller apotekspersonal.

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

o Om du far biverkningar, tala med lakare. Detta géller dven eventuella biverkningar som inte
ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:
Vad MIRCERA é&r och vad det anvands for

Vad du behdver veta innan du anvander MIRCERA
Hur du anvénder MIRCERA

Eventuella biverkningar

Hur MIRCERA ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

ok whE

1. Vad MIRCERA ar och vad det anvands for

Du har fatt denna medicin ordinerad eftersom du har anemi (blodbrist) som din kroniska njursjukdom
har orsakat och som associeras med typiska symtom sasom trétthet, svaghet och andnéd. Det betyder
att du har for fa roda blodkroppar och att din hemoglobinniva ar for 1ag (vilket kan medfora att
vavnaderna i din kropp inte far tillrackligt med syre).

MIRCERA far endast anvandas for att behandla symtomatisk anemi orsakad av kronisk njursjukdom
hos vuxna och barn (i aldern 3 manader till under 18 ar) som stér pa underhéllsbehandling med
erytropoesstimulerande lakemedel (ESL) efter att hemoglobinnivan stabiliserats med det tidigare ESL.

MIRCERA ér ett lakemedel som tillverkas genom genteknologi. I likhet med det naturliga hormonet
erytropoetin 6kar MIRCERA antalet roda blodkroppar och hemoglobinnivan i ditt blod.

2. Vad du behdver veta innan du Innan du anvander MIRCERA

Anvand inte MIRCERA

o om du ar allergisk mot metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta eller ndgot annat innehallsamne i
detta lakemedel (anges i avsnitt 6)

o om du har hégt blodtryck som inte kan kontrolleras (svarbehandlat eller obehandlat)
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Varningar och forsiktighet
Sékerhet och effekt av behandling med MIRCERA vid andra indikationer, inklusive anemi hos
patienter med cancer, har inte faststallts.

Sékerhet och effekt for Mircera vid behandling av barn har endast faststéllts hos patienter vars
hemoglobinniva tidigare har stabiliserats med ESL-behandling.

Fore behandling med MIRCERA

Ett tillstand som kallas aplasi av roda blodkroppar (PRCA, upphord eller minskad produktion av
roda blodkroppar) som orsakas av anti-erytropoetinantikroppar har setts hos nagra patienter som
behandlades med erytropoesstimulerande lakemedel (ESL), inklusive MIRCERA.

Om din l&kare missténker eller faststéller att du har dessa antikroppar i ditt blod ska du inte
behandlas med MIRCERA.

Om du &r en patient med hepatit C och du behandlas med interferon och ribavirin ska du
diskutera detta med din lakare eftersom en kombination av ESL med interferon och ribavirin har
lett till utebliven effekt och i séllsynta fall utveckling av PRCA, en allvarlig form av anemi.
Lakemedel som tillhdr gruppen ESL &r inte godké&nda for behandling av anemi i samband med
hepatit C.

Om du &r en patient med kronisk njursjukdom, har anemi som behandlas med ett ESL och
dessutom ar cancerpatient ska du vara medveten om att ESL kan ha en negativ inverkan pa ditt
tillstand. Du bor diskutera alternativ till anemibehandlingen med din lakare.

Det ar inte kint om MIRCERA har en annorlunda effekt hos patienter med hemoglobinopatier
(sjukdomar med onormalt hemoglobin), tidigare eller pagaende blodning, kramptillstand eller
for de som har dkat antal blodplattar. Om du har nagon av dessa sjukdomar kommer din lékare
att diskutera det med dig och behandla dig med forsiktighet.

Friska personer ska inte anvanda MIRCERA. Det kan leda till for hoga hemoglobinnivaer och
orsaka livshotande problem med hjértat eller blodkarlen.

Under behandling med MIRCERA

Om du &r en patient med kronisk njursvikt, och framfor allt om du inte svarar tillrackligt pa
MIRCERA, kommer din lékare att kontrollera din MIRCERA-dos. Detta eftersom upprepade
okningar av din MIRCERA-dos om du inte svarar pa behandlingen kan ¢ka risken for problem
med hjartat eller blodkarlen och kan 6ka risken for hjértinfarkt, stroke och dod.

Din lakare kan pabdrja behandling med MIRCERA om ditt hemoglobinvarde &r 10 g/dl

(6,21 mmol/l) eller lagre. Efter behandlingens start kommer din lakare att forsoka bibehalla ditt
hemoglobinvarde mellan 10 och 12 g/dl (7,45 mmol/l).

Din lakare kommer att understka dina jarnvérden i blodet innan och under MIRCERA-
behandling. Om dina vérden ar for laga kan din lakare komma att ge dig en tillaggsbehandling
med jarn.

Din lakare kommer att méta ditt blodtryck innan och under din MIRCERA-behandling. Om ditt
blodtryck &r hogt och inte kan behandlas med lampliga lakemedel eller specialdiet, kommer din
ldkare att avbryta din behandling med MIRCERA eller minska dosen.

Din lakare kommer att kontrollera att ditt hemoglobinvérde inte Gverstiger en viss niva,
eftersom hogt hemoglobinvarde kan innebéra en risk att fa problem med hjartat eller blodkarlen
och kan 6ka risken fér blodpropp, inklusive propp i lunga, hjartinfarkt, stroke och dod.
Kontakta din lakare om du ké&nner dig trott, svag eller har andnod eftersom det kan vara tecken
pa att din behandling med MIRCERA inte ar effektiv. Din lakare kommer att kontrollera att det
inte finns andra orsaker till att du har anemi och kan ta blodprover eller underséka din benmarg.
Om du har utvecklat PRCA kommer din MIRCERA-behandling att avbrytas. Du kommer inte
fa nagot annat ESL och din ldkare kommer att ge dig behandling for detta tillstand.
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Barn och ungdomar

MIRCERA kan anvandas for behandling av barn och ungdomar i aldern 3 manader till under 18 ar
som har anemi kopplad till kronisk njursjukdom. De ska vara stabiliserade pa underhéllsbehandling
med ESL innan de byter till MIRCERA och kan fa dialys eller inte.

Tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska innan behandlingen pabérjas om du, eller ditt
barn, ar under 18 ar.

Var sarskilt forsiktig med andra lakemedel som stimulerar produktionen av rdoda blodkroppar:
MIRCERA ingar i en grupp av lakemedel som stimulerar produktionen av réda blodkroppar sa som
humant erytropoetin gor. Din lakare dokumenterar alltid exakt vilket lakemedel du anvander.

Allvarliga hudreaktioner sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys har
rapporterats i samband med behandling med epoetin.

Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys kan bérja som rodlila maltavleliknande eller
runda flackar pa balen, ofta med blasor i mitten. Aven sar i munnen, halsen, nasan, kénsorganen och
6gonen (roda och svullna 6gon) kan forekomma. Dessa allvarliga hudreaktioner foregas ofta av feber
och/eller influensaliknande symtom. Utslagen kan utvecklas till utbredda omraden med fjallande hud
och livshotande komplikationer.

Om du drabbas av allvarliga utslag eller nagot annat av dessa hudsymtom ska du sluta ta Mircera och
omedelbart kontakta lakare eller sjukhus.

Andra lakemedel och MIRCERA

Tala om for lakare eller apotekspersonal om du anvander, nyligen anvant eller kan tdnkas anvénda
andra lakemedel. Inga interaktionsstudier har genomforts. Det finns inga bevis pa att MIRCERA
paverkar eller paverkas av andra lakemedel.

MIRCERA med mat och dryck
Mat och dryck paverkar inte MIRCERA.

Graviditet, amning och fertilitet

Radfraga lakare eller apotekspersonal innan du tar nagot lakemedel.

MIRCERA har inte studerats pa gravida eller ammande kvinnor.

Meddela din lakare om du &r gravid, tror att du ar gravid eller planerar att bli gravid. Din lakare
kommer att 6vervaga vilken behandling som &r bast for dig under graviditeten.

Meddela din lakare om du ammar eller planerar att amma. Din lakare kommer att ge dig rad om du ska
avbryta eller fortsatta amningen respektive avbryta eller fortsatta din behandling.

MIRCERA har inte visat nagra tecken pa nedsatt fertilitet hos djur. Den potentiella risken for
méanniskor &r okand.

Korformaga och anvandning av maskiner
MIRCERA paverkar inte din férmaga att kora bil eller anvanda maskiner.

Viktig information om nagot innehallsamne i MIRCERA
Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per ml, d.v.s. &r néast
intill ”natriumfritt”.

3. Hur du anvander MIRCERA

Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens anvisningar. Radfraga lakare eller apotekspersonal om
du &r oséker.

Din lakare kommer att anvanda den lagsta effektiva dosen for att halla din anemi (blodbrist) under
kontroll.
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Om du inte svarar tillrackligt bra pA MIRCERA kommer din lakare kontrollera dosen och informera
dig om du behdver andra MIRCERA-dosen.

Behandling med MIRCERA ska inledas under éversyn av sjukvardspersonal. Injektioner kan sedan
ges av sjukvardspersonal eller sa kan du, som vuxen, sjalv injicera MIRCERA efter att du har fatt
traning. Barn och ungdomar under 18 ars alder ska inte sjalva injicera MIRCERA. Lakemedlet ska ges
av sjukvardspersonal eller en vuxen vardare som har fatt traning (folj instruktionerna i slutet av
bipacksedeln om hur MIRCERA forfylld spruta anvands for att ge dig sjalv eller ndgon annan person
en injektion).

MIRCERA kan injiceras under huden i buken, armen, laret eller i en ven. Din lakare kommer att
avgora vilket satt som passar bast for dig.

Din lakare kommer regelbundet att ordinera blodprover for att kontrollera hur din anemi svarar pa
behandlingen genom att mata din hemoglobinniva.

o Om du &r vuxen och inte redan behandlas med ett ESL

Om du inte far dialys ar den rekommenderade startdosen for MIRCERA 1,2 mikrogram per kg
kroppsvikt givet som en injektion under huden en gang i manaden. Alternativt kan din lakare besluta
att ge en startdos MIRCERA pa 0,6 mikrogram per kg kroppsvikt. Dosen ges en gang varannan vecka
som en injektion under huden eller i en ven. Né&r din anemi &r korrigerad kan din l&kare dndra din
dosering till en gang i manaden.

Om du far dialys ar den rekommenderade startdosen 0,6 mikrogram per kg kroppsvikt. Dosen ges en
gang varannan vecka som en injektion under huden eller i en ven. Nar din anemi ar korrigerad kan din
lakare andra din dosering till en gang i manaden.

Din lakare kan 6ka eller minska dosen eller tillfalligt avbryta behandlingen for att justera din
hemoglobinniva sa att den bast passar dig. Dosjusteringar kommer inte att goras oftare an en gang i
manaden.

o Om du redan behandlas med ett annat ESL

Din lakare kan ersétta ditt nuvarande lakemedel med MIRCERA. Din l&dkare kommer att besluta att du
ska fa MIRCERA som en injektion en gang i manaden. Din lakare kommer att berakna din startdos av
MIRCERA baserat pa din senaste dos med ditt tidigare lakemedel. Den férsta dosen med MIRCERA
kommer att ges den dag som nasta injektion av ditt tidigare lakemedel var planerad till.

Din lakare kan ¢ka eller minska dosen eller tillfalligt avbryta behandlingen for att justera din
hemoglobinniva sa att den bést passar dig. Dosjusteringar kommer inte att goras oftare an en gang i
manaden.

Om du anvant for stor mangd av MIRCERA
Kontakta din lakare eller apotekspersonal om du tagit for stor dos MIRCERA eftersom det kan bli
nodvandigt att ta blodprover och avbryta din behandling.

Om du har glémt att anvanda MIRCERA
Om du har glémt att ta en dos MIRCERA ska du ta den dosen sa snart du kommer pa det och prata
med din lakare om nér du ska ta nastféljande doser.

Om du slutar att anvanda MIRCERA
Behandling med MIRCERA 4&r vanligtvis en langtidsbehandling. Behandlingen kan dock avbrytas nar
som helst efter rad av din lakare.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lakare eller apotekspersonal.
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4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar men alla anvandare behéver inte fa
dem.

Frekvensen av mojliga biverkningar anges nedan.
En vanlig biverkning (kan drabba upp till 1 av 10 personer) &r hogt blodtryck.

Mindre vanliga biverkningar (kan drabba upp till 1 av 100 personer) &r:
huvudvérk

trombos vid kérlaccessen (blodpropp i det karl som dialys utfores via)
trombocytopeni

trombos

Sallsynta biverkningar (kan drabba upp till 1 av 1000 personer) &r:

o hypertensiv encefalopati (mycket hdgt blodtryck som kan ge huvudvark, sarskilt plotslig,
stickande och migranliknande huvudvark, forvirring, talsvarigheter, anfall eller kramper).
lungemboli

makulopapuldst hudutslag (réda utslag som kan omfatta flackar och blemmor)
blodvallningar

overkéanslighet (allergisk reaktion som kan orsaka onormalt pipande, rosslande andning eller
svarigheter att andas; svullnad i tunga, ansikte, hals, eller kring injektionsstallet. Reaktionen
kan fa dig att kanna dig yr eller orsaka att du svimmar eller kollapsar). Kontakta omedelbart
din lakare for att fa behandling om du har dessa symtom.

I kliniska studier hade patienter en latt minskning av antalet blodpléttar. Rapporter om
blodplattsvarden under normalnivan (trombocytopeni) har férekommit efter marknadsintroduktionen.

Overkanslighetsreaktioner, inkluderande fall av anafylaktiska reaktioner och allvarliga hudutslag
sasom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys har rapporterats i samband med
behandling med epoetin. Dessa tillstand kan ge symtom som rodlila maltavleliknande eller runda
flackar pa balen, ofta med blasor i mitten, fjallande hud, sar i munnen, halsen, nasan, kdnsorganen och
6gonen och kan foregas av feber och influensaliknande symtom. Sluta ta Mircera om du drabbas av
dessa symtom och kontakta omedelbart lakare eller sjukhus. Se &ven avsnitt 2.

Liksom for andra ESL har fall av blodpropp, inklusive propp i lunga, rapporterats efter
marknadsintroduktionen.

Ett tillstand som kallas aplasi av réda blodkroppar (PRCA, upphord eller minskad produktion av roda
blodkroppar) som orsakas av anti-erytropoetinantikroppar har setts hos nagra patienter som
behandlades med ESL, inklusive MIRCERA.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informationen om ldkemedels sdkerhet.

5. Hur MIRCERA ska foérvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa ytterkartongen och etiketten pa den forfyllda sprutan
efter "EXP”. Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven manad.

52


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C). Far ej frysas.

Forvara den forfyllda sprutan i ytterkartongen. Ljuskansligt.

Du kan ta ut din MIRCERA forfyllda spruta ur kylskapet och forvara lakemedlet i rumstemperatur ej
éver 30 °C under en enstaka period pa en manad. Under denna period nar du har forvarat MIRCERA i
rumstemperatur, ej 6ver 30 °C, ska du inte lagga tilloaka MIRCERA i kylskapet igen innan
anvandning. Nar lakemedlet tagits ur kylen maste det anvandas inom denna period pa en manad.

Endast I6sningar som &r klara, farglosa till svagt gulaktiga och fria fran synliga partiklar far injiceras.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder &r till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och dvriga upplysningar
Innehallsdeklaration

o Den aktiva substansen ar metoxi-polyetylenglykol-epoetin beta. En forfylld spruta innehaller:
30, 50, 75, 100, 120, 150, 200 eller 250 mikrogram i 0,3 ml eller 360 mikrogram i 0,6 ml.

o Ovriga innehallsamnen &r natriumdivitefosfatmonohydrat, natriumsulfat, mannitol (E421),
metionin, poloxamer 188 och vatten for injektionsvétskor.

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar
MIRCERA ér en injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta.
Losningen ar klar, farglos till svagt gulaktig och fri fran synliga partiklar.

MIRCERA tillhandahalls i forfyllda sprutor med laminerad kolvpropp och gummiférslutning med en
27G1/2-nal. Varje forfylld spruta innehaller 0,3 ml eller 0,6 ml I6sning. Forfyllda sprutor &r inte
avsedda for att ge deldoser. MIRCERA finns tillgangligt, for alla styrkor, i forpackning om 1 och
ocksa i flerpack om 3 x 1 forfyllda sprutor for styrkorna 30, 50 och 75 mikrogram/0,3 ml. Eventuellt
kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkannande for forsaljning
Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Tyskland

Tillverkare

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

For ytterligare upplysningar om detta lakemedel, kontakta ombudet for innehavaren av godkannandet
for forsaljning:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

N.V. Roche S.A. UAB “Roche Lietuva”
Tél/Tel: +32 (0) 252582 11 Tel: +370 5 2546799
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Powr bearapus EOO/ (Voir/siehe Belgique/Belgien)

Ten: +359 2 474 5444
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Ceska republika
Roches.r. o.
Tel: +420 - 2 20382111

Danmark
Roche Pharmaceuticals A/S
TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: + 372 -6 177 380

EA\doa
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Espaiia
Roche Farma S.A.
Tel: +34 - 91 324 81 00

France
Roche
Tel: +33 (0) 147 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: +3851 4722 333

Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvmpog
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Magyarorszag
Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +36 - 1 279 4500

Malta
(See Ireland)

Nederland
Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438050

Norge
Roche Norge AS
TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

Portugal

Roche Farmacéutica Quimica, Lda

Tel: +351 -21 42570 00
Romania

Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija

Roche farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy

Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200



Denna bipacksedel godkéndes senast i

Information om detta lakemedel finns tillganglig pa Europeiska lakemedelsmyndighetens hemsida
http://www.ema.europa.eu/.
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MIRCERA forfylld spruta
Anvandarinstruktioner

Instruktionen nedanfor forklarar hur du ska anvanda forfyllda sprutor med MIRCERA for att injicera
dig sjalv eller ndgon annan person.

Det &r viktigt att lasa och noggrant folja dessa instruktioner sa att du kan anvanda den forfyllda
sprutan pa ett korrekt och sékert satt.

Forsok inte administrera en injektion innan du ar saker pa att du forstar hur du ska anvanda den
forfyllda sprutan. Om du ar oséker, kontakta sjukvardspersonal. Barn och ungdomar under 18 ars alder
ska inte sjalva injicera MIRCERA. Lakemedlet ska ges av sjukvardspersonal eller en vuxen vardare
som har fatt traning.

Folj alltid alla dessa instruktioner eftersom de kan skilja sig fran dina tidigare erfarenheter. Dessa
instruktioner bidrar till att forhindra felaktig behandling eller risker som nalstickskada eller att
sakerhetsanordningen for nalen aktiveras for tidigt eller problem relaterade till fastsattning av nalen.

VIKTIG INFORMATION

¢ Anvand endast MIRCERA forfylld spruta om du har forskrivits detta lakemedel.
Las pa forpackningen och sékerstall att du har den dos som forskrivits av din lakare.

e Anvand inte den forfyllda sprutan om sprutan, nalen, kartongen eller plastbrickan som
innehaller sprutan verkar vara skadad.

e Nalen ar 6mtalig, hantera den varsamt.

Ror inte aktiveringsskydden (se figur A) eftersom det kan skada sprutan och gdra den

oanvéndbar.

Anvand inte sprutan om innehallet & grumligt eller innehaller partiklar.

Forsok aldrig plocka isar sprutan.

Dra aldrig i eller hantera sprutan i sprutkolven.

Avlégsna inte nalskyddet innan du &r redo att ge en injektion.

Svilj inte lakemedlet i sprutan.

Injicera inte lakemedlet genom Kkléader.

Ateranvénd eller sterilisera inte sprutan eller ndlen pa nytt.

Forfyllda sprutor ar inte avsedda for att ge deldoser.

Forvara spruta, nal och tillbehor utom rackhall for barn.

FORVARING

Forvara den forfyllda sprutan, nalen och den sticksékra behallaren/behallaren for vassa foremal
utom syn- och rackhall for barn.

Forvara sprutan och nalen i originalférpackningen tills den ska anvandas.

Forvara alltid sprutan och nalen i ett kylskap vid en temperatur av 2°-8°C.
Lat inte lakemedlet frysa och skydda lakemedlet och nalen fran ljus. Forvara sprutan och nalen torrt.

MATERIAL SOM FINNS MED | FORPACKNINGEN (figur A):

o En forfylld spruta med MIRCERA
e En separat injektionsnal.
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MATERIAL SOM INTE INGAR | FORPACKNINGEN (figur B):

Injektionstork Steril bomullstuss eller kompress Sticksaker behallare eller
behallare for vassa
foremal for ett sakert
omhandertagande av nal
och anvénd spruta.

Figur B

Samla pa en ren, val upplyst och jamn yta, sasom ett bord, ihop den utrustning du behéver for en
injektion.

ATT GE INJEKTIONEN

Steg 1: Lat sprutan fa rumstemperatur

Ta forsiktigt ut kartongen med
MIRCERA fran kylskapet. Forvara
sprutan och nalen i férpackningen for
att skydda det fran ljus och Iat det fa
rumsteperatur under minst 30
minuter (figur C).

e Att inte lata lakemedlet fa
rumstemperatur kan resultera i
en smartsam injektion och det
kan vara svart att trycka ner
sprutkolven.

)
-

e Varm inte upp sprutan pa nagot
annat satt.

Oppna kartongen och ta ur
plastbrickan med MIRCERA utan att
dra av den skyddande filmen (figur
D).

Figur D
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Steg 2: Tvatta dina hander

Figur E

Tvatta dina hander noggrant med tval
och varmt vatten eller handsprit
(figur E).

Steg 3: Packa upp och kontrollera den férfyllda sprutan visuellt
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Dra av plastfilmen fran plastbrickan
och ta ut forpackad spruta och nal
genom att halla i mitten pa sprutan,
utan att rdra vid aktiveringsskydden
(figur F).

Hall enbart i mitten pa sprutan nar du
hanterar den, eftersom kontakt
med aktiveringsskydden kan fa
sékerhetsanordningen att Igsas ut
i fortid.



Figur G

Steg 4. Fast nalen pa sprutan
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Undersok sprutan efter skador och
kontrollera utgangsdatumet pa
sprutan och kartongen. Detta ar
viktigt for att sdkerstélla att sprutan
och lakemedlet ar sakra att anvénda
(figur G).

Anvand inte sprutan om:
o Du av misstag har tappat sprutan.

e Nagon del av sprutan verkar vara
skadad.

e Innehallet &r grumligt eller
innehaller partiklar.

e Innehallet inte &r farglost eller
svagt gulaktigt.

e Utgangsdatumet har passerat.

Ta ett stadigt tag i mitten pa sprutan,
hall forsiktigt i gummiforslutningen
och ta bort sprutans
gummiforslutning (bryt och drag)
(figur H).

o Kasta dérefter omedelbart
gummiforslutningen i den
sticksakra behallaren/behallaren
for vassa foremal.

e ROr inte aktiveringsskydden pa
sékerhetsanordningen.e

Tryck inte in kolven.

e Draintei kolven.



Ta ett stadigt tag i ndlen med bada
handerna och undersok den
forpackade nalen efter skador. Bryt
forslutningen pa nalen och ta bort
plastskyddet, genom att anvanda en
vridande rorelse (figur I). Kasta
omedelbart plastskyddet i den
sticksékra behallaren/behallaren for
vassa foremal.

e Tainte bort nalskyddet som
skyddar nalen.

Anvand inte nalen om:

e Du av misstag har tappat nalen.

e Nagon del av nalen verkar vara
skadad.

Fast injektionsnalen rakt pa sprutan
genom att forsiktigt vrida och trycka
ihop dem (figur J).

Ta tag i mitten pa sprutan med ena
handen och dra nalskyddet rakt av
med den andra handen. Kasta
nalskyddet i den stickséakra
behallaren eller i en behallare for
vassa foremal (figur K).

e LAt inte ndlen vidrora nagon yta
eftersom den da kan bli oren och
ror inte heller ndlen da det kan
orsaka skada och smarta.

e Du kan se en droppe vatska pa
toppen av nalen. Detta ar
normalt.

e Sitt aldrig pa nalskyddet igen
efter att det avlagsnats.



Figur L
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For att ta bort luftbubblor fran
sprutan, hall sprutan med nélen
uppat.

Knacka forsiktigt pa sprutan for att fa
eventuella luftbubblor att stiga uppat
(figur L och M).

Tryck sakta upp sprutkolven for att
avlagsna all luft, pa samma sétt som
sjukvardspersonal visat (figur M).



Steg 6. Utfor injektionen

Det finns tva olika satt (vagar) att injicera MIRCERA in i din kropp. Folj rekommendationerna
du fatt av sjukvardspersonal om hur du ska injicera MIRCERA.

SUBKUTAN (GENOM HUDEN) INJEKTION:

Om du har fatt radet att injicera MIRCERA under huden, gor enligt beskrivningen nedan.

\9/ /In AN
TURKEW

Figur N

Figur O
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Vilj ett av de rekommenderade
injektionsstéllena som visas i
figuren. Du kan injicera MIRCERA
in i 6verarm, lar eller buk, men inte i
omradet runt naveln (figur N).
Baksidan av 6verarmen
rekommenderas inte for
sjalvinjektion. Anvand bara det som
injektionsstélle om du injicerar
nagon annan.

Vid val av injektionsstalle:

o Du ska anvénda ett nytt
injektionsstélle varje gang du
administrerar en injektion,
atminstone tre centimeter fran
omradet du anvande for den
tidigare injektionen.

e Injicerainte MIRCERA i ett
omrade som kan vara irriterat av
ett balte eller midjeband.

e Injicera inte i ett fodelsemarke,
arr, bldmarken, eller omraden dar
huden &r 6m, rod, hard eller sarig.

Tvétta det valda injektionsstéllet med
en injektionstork for att minska
risken for infektion; folj noggrant
instruktionerna for injektionstorken
(figur O).

e LAt huden torka i ungefar 10
sekunder.

e Var noga med att inte vidrora det
rengjorda omradet innan
injektionen och blas eller flakta
inte pa det rengjorda omradet.

o Kasta injektionstorken
omedelbart.



Figur P
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Figur R
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Se till att du befinner dig i en
bekvam position innan du utfor
injektionen med MIRCERA.

For att sakerstalla att nalen kan foras
in korrekt under huden, anvand din
fria hand till att ta tag om ett 16st
hudveck vid det rengjorda
injektionsstéllet. Det &r viktigt att
nypa ihop huden for att sikerstélla att
du injicerar under huden (in i
fettvdvnaden) men inte djupare (in i
muskelvavnaden). Att injicera in i
muskelvdvnaden kan resultera i en
smartsam injektion (figur P).

Stick forsiktigt in hela nalen i huden
i en 90 graders vinkel med en snabb
rérelse.Hall sedan nalen i den

positionen och slapp taget om huden

Flytta inte nalen nér den &r instucken
under huden

Nér nalen &r helt instucken i huden,
tryck langsamt in kolven med din
tumme medan du haller sprutan med
pek- och langfingret mot
fingergreppen dnda till dess att allt
lakemedel har injicerats. Kolven ska
tryckas ner helt och du ska hora ett
klick som indikerar att
aktiveringsskydden har aktiverats

(figur Q).

Slapp inte kolven innan injektionen
ar klar eller innan kolven ar helt
nedtryckt.

Dra ut nélen fran huden UTAN att
slappa kolven (figur R).

Slapp kolven. Nalen aker in i sprutan
och skyddas av nalskyddet (figur S).



Etiketten pa sprutan kan nu rivas av
om ndédvandigt (figur T).

Efter injektionen:

Placera en steril bomullstuss eller kompress 6ver injektionsstallet och tryck i flera sekunder.
Kasta bomullstussen eller kompressen omedelbart efter anvandning.
Gnugga inte injektionsstallet med otvattade hander eller tyg.

Vid behov kan du tacka injektionsstallet med ett litet sarforband.

Destruktion av sprutan:

Forsok inte byta ut nalskyddet pa nalen.

Ateranvénd eller sterilisera inte sprutan och/eller nalen pa nytt.

Kasta inte den anvanda sprutan med nélen bland hushallsavfall.

Kasta anvanda sprutor i en sticksaker behallare/behallare for vassa foremal och/eller i enlighet
med hélso- och sjukvardens riktlinjer.

Kassera den fulla sticksékra behallaren/behallaren for vassa foremal.

INTRAVENOS INJEKTION:

Om sjukvardspersonal har givit dig radet att injicera MIRCERA in i en ven, ska du gora enligt
beskrivningen nedan.

Efter att du forberett sprutan enligt beskrivning i steg 1 till 5:

Rengor den vendsa infarten pa hemodialyssystemet med en injektionstork enligt instruktioner fran
din vardgivare. Kasta injektionstorken omedelbart efter anvandning.
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For in nalen pa sprutan in i den
rengjorda vendsa infarten(figur U).

Ror inte injektionsstéllet for den
venosa infarten.

Tryck langsamt in kolven med
tummen medan du haller sprutan
med pek- och langfingret mot
fingergreppen dnda till dess att allt
lakemedel har injicerats (figur V).

Avlagsna den forfyllda sprutan fran
den vendsa infarten UTAN att slappa
kolven.

Slapp darefter kolven. Nalen aker in i
sprutan och skyddas av nalskyddet.

Etiketten pa sprutan kan nu rivas av
om nodvandigt (se figur T).

Figur VvV

Steg 7: Destruktion av den anvanda sprutan med nalen:

Forsok inte att byta ut nalskyddet pa nalen.

Ateranvénd eller sterilisera inte sprutan och/eller nélen pa nytt.

Kasta inte den anvanda sprutan med nalen bland hushallsavfall.

Kasta anvanda sprutor i en stickséaker behallare/behallare for vassa foremal och/eller i
enlighet med hélso- och sjukvardens riktlinjer.

e Kassera den fulla sticksakra behallaren/behallaren for vassa foremal.
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