BILAGA 1

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 250 IE pulver och vétska till injektionsvitska, 16sning
NovoEight 500 IE pulver och vitska till injektionsvitska, 10sning
NovoEight 1000 IE pulver och viétska till injektionsvétska, 16sning
NovoEight 1500 IE pulver och vitska till injektionsvétska, 10sning
NovoEight 2000 IE pulver och vitska till injektionsvitska, 16sning
NovoEight 3000 IE pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

NovoEight 250 IE pulver och viétska till injektionsvétska, ldsning.
Varje injektionsflaska med pulver innehéller nominellt 250 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),

turoktokog alfa.

Efter beredning innehaller NovoEight cirka 62,5 IE/ml human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa.

NovoEight 500 IE pulver och vétska till injektionsvétska, [dsning.
Varje injektionsflaska med pulver innehaller nominellt 500 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa.

Efter beredning innehaller NovoEight cirka 125 IE/ml human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa.

NovoEight 1000 IE pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning.
Varje injektionsflaska med pulver innehéller nominellt 1000 IE human koagulationsfaktor VIII
(rDNA), turoktokog alfa.

Efter beredning innehaller NovoEight cirka 250 IE/ml human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa.

NovoEight 1500 IE pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning.
Varje injektionsflaska med pulver innehéller nominellt 1500 IE human koagulationsfaktor VIII
(rDNA), turoktokog alfa.

Efter beredning innehaller NovoEight cirka 375 IE/ml human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa.

NovoEight 2000 IE pulver och vitska till injektionsviétska, 13sning.
Varje injektionsflaska med pulver innehéller nominellt 2000 IE human koagulationsfaktor VIII
(rDNA), turoktokog alfa.

Efter beredning innehéller NovoEight cirka 500 IE/ml human koagulationsfaktor VIII (fDNA),
turoktokog alfa.

NovoEight 3000 IE pulver och vitska till injektionsviétska, 13sning.
Varje injektionsflaska med pulver innehéller nominellt 3000 IE human koagulationsfaktor VIII
(rDNA), turoktokog alfa.

Efter beredning innehaller NovoEight cirka 750 IE/ml human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa.

Styrkan (IE) har bestimts med kromogen substratmetod enligt den Europeiska farmakopén (Ph. Eur).
Den specifika aktiviteten av NovoEight &r cirka 8 300 [E/mg protein.



Turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA)) ér ett renat protein som har 1 445
aminosyror med en molekylmassa pa cirka 166 kDA. Det framstills genom rekombinant-DNA teknik
i ovarieceller fran kinesisk hamster (CHO) utan tillsats av ndgra human- eller animalderiverade
proteiner i cellodlingsprocessen, reningen eller den slutliga beredningen.

Turoktokog alfa &r en rekombinant human koagulationsfaktor VIII med trunkerad B-domén (B-doméin
med 21 aminosyror av s k vild typ) utan nagra andra modifieringar i aminosyresekvensen.

Hjélpdmne med kénd effekt
Detta lakemedel innehéller 30,5 mg natrium per beredd injektionsflaska.

For fullstindig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning.
Vitt eller nagot gulaktigt pulver eller sprod pulverkaka.

Klar, farglos injektionsvétska.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Behandling och profylax mot blodningar hos patienter med hemofili A (kongenital faktor VIII-brist).
NovoEight kan anvéndas till alla &ldersgrupper.

4.2 Dosering och administreringssitt

Behandling ska vara under 6verinseende av ldkare med erfarenhet av behandling av hemofili.

Overvakning av behandling
Under pagéende behandling rekommenderas bestimning av faktor VIII-nivéer, med lampligt test, som

viagledning till den dos som ska administreras och frekvensen av upprepade injektioner. Enskilda
patienter kan svara olika p& behandling med faktor VIII, uppvisa olika halveringstider och utbyte. Dos
baserat pa kroppsvikt kan kriva justering hos underviktiga och 6verviktiga patienter. Maximal
exponering (Cmax) och total exponering (AUC) 6kade med stigande BMI (body mass index) i en
farmakokinetisk enkeldosstudie hos vuxna patienter vilket indikerar att dosjustering kan kriavas. En
dosokning kan krivas for underviktiga patienter (BMI<18,5 kg/m?*) och en dosminskning kan krévas
for patienter med fetma (BMI >30 kg/m?*) men det ir otillréickliga data for att rekommendera specifika
dosjusteringar, se avsnitt 5.2.

I synnerhet vid storre kirurgiska ingrepp r noggrann kontroll av substitutionsterapin med hjilp av
koagulationsanalys (faktor VIII-aktivitet i plasma) nddviandig.

Vid anvéndning av ett in vitro tromboplastintid (aPTT)-baserad enstegs koagulationstest for
bestaimning av faktor VIII-aktivitet i patienters blodprov, kan resultaten av faktor VIII-aktiviteten i
plasma paverkas signifikant av bdde aPTT-reagenstypen och referensstandarden som anvinds i testet.
Det kan dven vara signifikanta skillnader mellan testresultaten som erhalls med aPTT-baserad enstegs
koagulationstest och den kromogena metoden enligt Ph. Eur. Detta &r sirskilt viktigt vid byte av
laboratorium och/eller reagens som anvénds i testet.

Dosering



Dosen och substitutionsbehandlingens ldngd beror pa faktor VIII-bristens allvarlighetsgrad, pa
blodningens plats och omfattning samt pa patientens kliniska tillstdnd.

Antalet enheter av faktor VIII som administreras uttrycks i internationella enheter (IE), som relaterar
till géllande WHO-standard for faktor VIII-preparat. Aktiviteten av faktor VIII i plasma uttrycks
antingen i procent (i forhéllande till normal human plasma) eller i internationella enheter (i forhallande
till en internationell standard for faktor VIII i plasma).

En internationell enhet (IE) av faktor VIII-aktivitet ar likvardig med méngden av faktor VIII i en ml
plasma fran en frisk ménniska.

Behandling vid behov

Berdkning av den erforderliga dosen av faktor VIII baserar sig pa att man empiriskt funnit att

1 internationell enhet (IE) av faktor VIII per kg kroppsvikt hojer plasmans faktor VIII-aktivitet med
2 IE/dl. Den erforderliga dosen berdknas med foljande formel:

Erforderligt antal enheter = kroppsvikt (kg) x dnskad 6kning av faktor VIII (% eller IE/dl) x 0,5
(IE/kg per IE/dl).

Mingden som ska administreras och administreringsintervallet bor alltid justeras efter klinisk effekt i
varje enskilt fall.

Vid nedan angivna bldodningar bor faktor VIII-aktiviteten inte falla under angivna plasmanivaer (% av
normal eller IE/dl) for motsvarande period. Tabellen nedan kan anvidndas som végledning for dosering

vid blodningsepisoder och vid kirurgiska ingrepp:

Tabell 1 Vagledning for dosering vid blodningsepisoder och kirurgiska ingrepp

Grad av blodning/ Nodvindig faktor VIII-  Doseringsfrekvens

Typ av kirurgiskt ingrepp nivé (% eller IE/dl) (timmar)/Behandlingstid (dagar)
Blédning

Tidig hemartros, muskelblodning 20-40 Upprepa var 12:e till 24:e timme
eller oral blédning under minst 1 dag tills blédningen

ar under kontroll (indikerad av
upplevd smérta) eller 1dkning har

uppnatts
Mer omfattande hemartros, 30-60 Upprepa infusionen var 12:e till
muskelblédning eller hematom 24:e timme i 3—4 dagar eller langre

tills smérta och akut funktions-
nedséttning forsvunnit

Livshotande blddningar 60-100 Upprepa infusionen var 8:e till
24:e timme tills det kritiska
tillstdndet dvervunnits

Kirurgi

Mindre ingrepp, 30-60 Var 24:e timme under minst
inklusive tandutdragning 1 dygn tills lakning har uppnatts
Storre ingrepp 80-100 Upprepa infusionen var 8:e till

(pre- och postoperativa)  24:e timme tills adekvat sarldkning
uppnaétts. Darefter behandling i
ytterligare minst 7 dagar for att




upprétthélla en faktor VIII-niva pa
30-60% (IE/dl)

Profylax

Som langtidsprofylax mot blodningar hos patienter med svar hemofili A ar den vanliga dosen 20—

40 IE faktor VIII per kg kroppsvikt varannan dag eller 20—50 IE faktor VIII per kg kroppsvikt

3 génger i veckan. Hos vuxna och ungdomar (>12 ar) kan en mindre frekvent regim (40-60 [E/kg var
tredje dag eller tva ganger i veckan) vara tillimplig. I ndgra fall, speciellt hos yngre patienter, kan
kortare doseringsintervall eller hdgre doser krivas.

Kirurgi
Erfarenhet av anvéndning vid kirurgi pa barn &r begrénsad.

Aldre
Erfarenhet av anvéndning till patienter dver 65 ar saknas.

Pediatrisk population

For langtidsprofylax mot blodningar hos patienter under 12 ar rekommenderas doser pa 25-50 IE
faktor VIII per kg kroppsvikt varannan dag eller 25-60 IE faktor VIII per kg kroppsvikt 3 ganger i
veckan. For pediatriska patienter 6ver 12 &r rekommenderas samma dos som till vuxna.

Administreringssitt
Intravends anvindning.

Rekommenderad infusionshastighet for NovoEight dr 1-2 ml/minut. Hastigheten ska anpassas med
hénsyn till vad som kénns bekvamt for patienten.

Anvisningar om beredning av ldkemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjdlpimne som anges i avsnitt 6.1.
Kiénd allergi mot hamsterproteiner.

4.4 Varningar och forsiktighet

Spéarbarhet
For att underlatta sparbarhet av biologiska lakemedel ska ldkemedlets namn och

tillverkningssatsnummer dokumenteras.

(:)VGrkéinslighet
Overkénslighetsreaktioner mot NovoEight av allergisk typ kan forekomma. Likemedlet innehaller

spér av hamsterprotein, som hos vissa patienter kan orsaka allergiska reaktioner. Om symtom pa
overkénslighet uppstér, bor patienten tillradas att genast upphora med att anvidnda likemedlet och
kontakta ldkare. Patienter bor informeras om tidiga tecken pa overkénslighetsreaktioner sisom
nésselfeber, generaliserad urticaria, trdnghet i brdstet, pipande andning, hypotoni och anafylaxi.

I hindelse av chock ska riktlinjer for chockterapi foljas.

Inhibitorer

Bildandet av neutraliserande antikroppar (inhibitorer) mot faktor VIII &r en kind komplikation vid
behandling av patienter med hemofili A. Dessa inhibitorer dr vanligtvis IgG immunoglobuliner riktade
mot den prokoagulerande aktiviteten av faktor VIII, som kvantifieras i Bethesda-enheter (BE) per ml
plasma med hjélp av det modifierade Bethesda-testet. Risken att utveckla inhibitorer &r relaterad till
sjukdomens allvarlighetsgrad samt exponering for faktor VIII, med storst risk inom de 50 forsta
exponeringsdagarna men fortsétter hela livet &ven om risken &r mindre vanlig.
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Hur kliniskt relevant utvecklingen av inhibitorer dr beror pa inhibitorns titer, dir lag titer utgdr en
lagre risk for otillrickligt kliniskt svar dn hog titer.

Generellt bor patienter som behandlats med koagulationsfaktor VIII 6vervakas noggrant for utveckling
av inhibitorer med hjélp av ldmpliga kliniska observationer och laboratorietester. Om inte forvéntad
niva av faktor VIII-aktivitet i plasma uppnas eller om blodningen inte kan kontrolleras med 1amplig
dos bor test av forekomst av inhibitorer utforas. Hos patienter med hoga nivéer av inhibitorer har
behandling med faktor VIII eventuellt ingen effekt och andra behandlingsmdjligheter bor 6vervigas.
Behandling av sddana patienter bor skdtas av likare med erfarenhet av patienter med hemofili och
faktor VIII inhibitorer.

Kardiovaskuldra hdndelser
Hos patienter med befintliga kardiovaskuléra riskfaktorer, kan substitutionsbehandling med FVIII 6ka
den kardiovaskuléra risken.

Kateter-relaterade komplikationer
Om tillbehor till central venkateter (CVK) krdvs, ska risken for CVK-relaterade komplikationer
inkluderande lokala infektioner, bakteriemi och trombos pé stillet for katetern beaktas.

Varje gang NovoEight administreras till en patient bor preparatets namn och satsnummer registreras s
att det finns en 1dnk mellan patient och lakemedlets satsnummer.

Pediatrisk population
Angivna varningar och forsiktighetsmatt géller bAde vuxna och barn.

Om hjilpdmnen
Detta lakemedel innehéller 30,5 mg natrium per beredd injektionsflaska, vilket motsvarar 1,5% av det

dagliga maximala intaget pa 2,0 g natrium for en vuxen enligt WHO:s rekommendationer.
4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Inga interaktioner mellan human koagulationsfaktor-VIII (rDNA) produkter och andra ldkemedel har
rapporterats.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Inga reproduktionsstudier pa djur har gjorts med NovoEight. D& hemofili A &r mycket sillsynt
forekommande hos kvinnor finns ingen erfarenhet av anvindning av faktor VIII under graviditet och
amning. Darfor ska faktor VIII anvéndas under graviditet och amning endast da ett uttalat behov
foreligger.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
NovoEight har ingen effekt pa formégan att framfora fordon och anvénda maskiner.
4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

Overkinslighet eller allergiska reaktioner (som kan inkludera angioddem, brinnande och stickande
kansla vid infusionsstillet, frossa, blodvallningar, generaliserad urticaria, huvudvérk, nédsselutslag,
hypotoni, letargi, illaméende, rastloshet, takykardi, tranghet i brostet, stickningar, krikning, visande
andning) har observerats i séllsynta fall och kan i vissa fall utvecklas till allvarlig anafylaxi (inklusive
chock).

I mycket sdllsynta fall har utveckling av antikroppar mot hamsterprotein med tillhérande
overkénslighetsreaktioner observerats.



Neutraliserande antikroppar (inhibitorer) kan utvecklas hos patienter med hemofili A som behandlas
med faktor VIII, inklusive NovoEight. Om siddana inhibitorer uppstar kan tillstindet manifesteras som
ett otillrackligt kliniskt svar. I sddana fall bor ett specialiserat hemofilicenter kontaktas.

Biverkningslista i tabellform

Nedan tabell foljer klassificeringen av organsystem enligt MedDRA (System Organ Class, SOC och

Preferred Term Level).

Frekvenser anges enligt f6ljande konvention: mycket vanliga (> 1/10 ), vanliga (> 1/100, < 1/10),

mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000),
och ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fréan tillgéngliga data).
Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Tabell 2 Frekvensen av biverkningar i kliniska provningar

Organsystem Frekvens® i PTP | Frekvens® i PUP Biverkning
Blodet och lymfsystemet Mindre vanliga® | Mycket vanliga” Inhiberande FVIII-
antikroppar
Psykiska stdrningar Mindre vanliga Somnloshet
Centrala och perifera Mindre vanliga Huvudvirk, yrsel,
nervsystemet brinnande kénsla
Hjértat Mindre vanliga Sinustakykardi, akut
hjartinfarkt
Blodkérl Mindre vanliga Hypertoni, lymfodem,
hyperemi
Vanliga Rodnad, ytlig tromboflebit
Vanliga Hudutslag, hudrodnad
Hud och subkutan vidvnad | Mindre vanliga Hudutslag, likenoid keratos,
brinnande kénsla i huden
Muskuloskeletala systemet | Mindre vanliga Muskuloskeletal stelhet,
och bindvav artropati, smarta i
extremiteterna,
muskuloskeletal smérta
Vanliga Hemartros,
muskelhemorragi
Andningsvégar, brostkorg Vanliga Hosta
och mediastinum
Allménna symtom Vanliga Reaktioner pa
och/eller symtom vid injektionsstéllet”
injektionsstillet Vanliga Feber, erytem pa
kateterstéllet
Mindre vanliga Trotthet, virmekénsla,
perifert dem, feber
Undersokningar Vanliga Forhojda
leverenzymvirden’
Vanliga Anti-faktor VIII
antikroppspositiv
Mindre vanliga Okad hjirtfrekvens
Magtarmkanalen Vanliga Kriakning
Skador och forgiftningar Vanliga Felaktig dos administrerad
och Vanliga Infusionsrelaterade
behandlingskomplikationer reaktioner
Mindre vanliga Kontusion
Produktproblem Vanliga Trombos i utrustningen
a Beridknad baserat pa totalt antal unika patienter i alla kliniska prévningar (301), av vilka 242 var

patienter som tidigare behandlats (PTP) och 60 var tidigare obehandlade patienter (PUP).




b Frekvensen baseras pé studier med alla FVIII-produkter, vilka inkluderade patienter med svar

hemofili A.
c Reaktioner pé injektionsstillet omfattar erytem, extravasation och kléda.
d I forhojda leverenzymer ingar alaninaminotransferas (ALAT), aspartataminotransferas (ASAT),

gamma-glutamyltransferas (gamma-GT) och bilirubin.

Beskrivning av utvalda biverkningar

I samtliga kliniska studier av NovoEight hos tidigare behandlade patienter rapporterades totalt 35
biverkningar hos 23 av totalt 242 patienter exponerade for NovoEight. De vanligaste rapporterade
biverkningarna var reaktioner pé injektionsstillet, administrering av felaktig dos och férhgjda
leverenzymvirden. Av de 35 biverkningarna rapporterades 2 hos 1 av 31 patienter under 6 &r, ingen
bland patienter 6—12 &r, 1 héndelse hos 1 av 24 patienter (12 till <18 ar) samt 32 hos 21 av 155 vuxna
patienter (>18 ar).

Pediatrisk population

I kliniska prévningar pa 63 tidigare behandlade barn mellan 0—12 ar och 24 ungdomar mellan 12—18 ar
med allvarlig hemofili A sags ingen skillnad i sékerhetsprofilen fér NovoEight for den pediatriska
populationen jamfort med vuxna.

I provningen med tidigare obehandlade patienter, mellan 0 och 6 ars alder, rapporterades totalt 46
biverkningar hos 33 av 60 patienter exponerade for NovoEight. Den vanligast rapporterade
biverkningen var inhiberande Faktor VIII-antikroppar, se avsnitt 4.4. Genetiska mutationer med hog
risk identifierades i 92,3% totalt och 93,8% av inhibitorer med bekriftad hog titer. Inga andra faktorer
var signifikant férknippade med utvecklingen av inhibitorer.

Rapportering av misstéinkta biverkningar
Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att 1akemedlet godkants. Det gor det mojligt

att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Inga 6verdoseringssymtom har rapporterats for rekombinant koagulationsfaktor VIII.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: hemostatika, koagulationsfaktor VIII, ATC-kod: BO2BDO02.

Verkningsmekanism

NovoEight innehaller turoktokog alfa, en human koagulationsfaktor VIII (rDNA) med trunkerad B-
domain. Detta glykoprotein har samma struktur som human faktor VIII nir den aktiverats och liknande
posttranslationella modifieringar som hos den plasmaframstillda molekylen. Det sulfateringsstélle i
tyrosin som finns vid Tyr1680 (endogen full-ldngd), vilket dr viktigt for bindning till von Willebrand-
faktorn, har visats vara helt sulfaterat i turoktokog alfa molekylen. Vid infusion till en hemofilipatient
binds turoktokog alfa till endogen von Willebrand-faktor som finns i patientens cirkulation. Faktor
VIII/von Willebrand-komplexet bestér av tva molekyler (faktor VIII och von Willebrand-faktor) med
olika fysiologiska funktioner. Aktiverad faktor VIII fungerar som en co-faktor for aktiverad faktor IX,
vilken péskyndar omvandlingen av faktor X till aktiverad faktor X. Aktiverad faktor X omvandlar
protrombin till trombin. Trombin i sin tur omvandlar fibrinogen till fibrin och ett koagel kan bildas.
Hemofili A &r en konsbunden érftlig koagulationsstdrning orsakad av sdnkta nivaer av faktor VIII:C
och resulterar i rikliga blodningar i leder, muskler eller inre organ, antingen spontant eller som ett
resultat av en oavsiktlig skada eller kirurgiskt trauma. Med substitutionssterapi 6kar plasmanivéerna
av faktor VIII och m6jliggdr genom detta en tillfallig korrigering av faktor VIII-bristen och blédnings-
tendenserna.



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

Notera att annualiserad blddningsfrekvens (ABR) inte &r jimforbar mellan olika faktorkoncentrat och
mellan olika kliniska studier.

Klinisk effekt

I fyra 6ppna, icke-kontrollerade multicenterstudier har sékerhet och effekt av NovoEight vid
forebyggande och behandling av blédningar samt vid anvéndning under kirurgi studerats hos patienter
med allvarlig hemofili A (FVIII-aktivitet <1%). Tre av dessa provningar utfordes pa tidigare
behandlade patienter och den fjérde pa tidigare obehandlade patienter. I provningarna ingick 298
exponerade patienter; 175 ungdomar eller vuxna patienter utan inhibitorer fran 12 ars alder (> 150
exponeringsdagar), 63 tidigare behandlade pediatriska patienter utan inhibitorer under 12 ar (> 50
exponeringsdagar) och 60 tidigare obehandlade patienter under 6 ars alder.

188 av 238 tidigare behandlade patienter fortsatte in i en sékerhetsstudie. Behandling med NovoEight
var siker och hade avsedd hemostatisk och profylaktisk effekt. Av de 3 293 rapporterade blodningarna
som observerades hos 298 av patienterna var 2 902 (88,1%) under kontroll efter 1-2 infusioner
NovoEight.

Tabell 3 Konsumtion av NovoEight och frekvens for framgéangsrik hemostatisk behandling hos
tidigare obehandlade patienter (PUP) och tidigare behandlade patienter (PTP)

Yngre barn Yngre barn Aldre barn Ungdomar Vuxna Totalt
(Otill<6ar) | (Otill<6ar) | (6till<12ar) | (12till <18 &r) | (>18 ar)
PUP PTP PTP PTP PTP
Antal patienter 60 31 32 24 151 298
Dos anvénd for
profylax per patient
(IE/kg kroppsvikt)
Medelvirde (SD) 45,2 (14,4) 41,5 (8,1) 38,4 (9,4) 28,5 (9,3) 28,5 (8,3) 32,8 (10,9)
Min. ; Max. 4,5;363,8 3,4;196,3 3.2;62,5 17,4739 12,0;974 |3,2;363,8
Dos anvind for
behandling av
blodning (IE/kg
kroppsvikt)
Medelvérde (SD) 43,6 (15,2) 44,0 (12,6) 40,4 (10,5) 29,3 (10,3) 35,0 (12,3) | 37,5(13,4)
Min. ; Max. 11,9;1189 [21,4;193,8 [240;714 12,4 ;76,8 6,4;104,0 |6,4;193.8
Framgéngsrik
behandling
Frekvens® % 87,0% 92,2% 88,4% 85,1% 89,6% 88,9%

SD: standardavvikelse
* Framgangsrik definieras som antingen ”Utmaérkt” eller ”Bra”.

Kliniska data fran fore lakemedlet godkénts bekréftades av en icke-interventionell sékerhetsstudie som
utfordes efter det att lakemedelt godkénts for att tillhandahélla ytterligare dokumentation om
immunogeniciteten, effekten och sdkerheten hos NovoEight i rutinmaissig klinisk praxis. Totalt ingick
68 tidigare behandlade patienter (> 150 ED), varav 14 patienter var <12 &r och 54 patienter >12 ér,
som fick antingen behandling vid behov (N = 5) eller profylaktisk (N = 63) behandling i totalt 87,8
patientar och 8967 EDs.

Kirurgi
Totalt 30 kirurgiska ingrepp utfordes pd 25 patienter av vilka 26 var stérre ingrepp och 4 var mindre.
Framgéngsrik hemostas erhdlls vid alla ingrepp och ingen misslyckad behandling rapporterades.

Data pé induktion av immuntolerans (ITT) har samlats in hos patienter med hemofili A som hade
utvecklat inhibitorer mot faktor VIII. Under klinisk studie hos PUP behandlades 21 patienter med ITI
och 18 (86%) patienter avslutade ITI med ett negativt inhibitortestresultat.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper



Samtliga farmakokinetiska (PK) studier med NovoEight utfordes efter intravenos administrering av 50
IE/kg NovoEight pa tidigare behandlade patienter med allvarlig hemofili A (FVIII < 1%). Analys av
plasmaprov utfordes med bade enstegs koagulationstest och kromogena substratmetod.

Hur NovoEight upptrader vid FVIII:C bestimningar utvirderades och jaimfordes med ett marknadsfort
s k full-laingd rekombinant faktor VIII-preparat. Studien visade att resultaten for preparaten var
jamforbara och konsekventa och att NovoEight dirmed kan bestimmas i plasma pa ett tillforlitligt sétt
och att egen separat NovoEight standard inte &r nddvéandig.

Farmakokinetiska parametrar for NovoEight vid enkeldos-administrering anges i tabell 4 vid
bestdmning med enstegs koagulationstest och i tabell 5 vid bestimning med kromogen substratmetod.

Tabell 4 Farmakokinetiska parametrar (enkeldos) for NovoEight (50 IE/kg) efter dlder - enstegs

koagulationstest - Medelvirde (SD)

Parameter 0 till <6 ar 6till<12ar | >12ar
n=14 n=14 n=33
Inkrementellt utbyte 1,8 (0,7) 2,0 (0,4) 2,2 (0,4)
(IE/d)/(IE/kg)
AUC ((IExh)/dl) 992 (411) 1109 (374) 1526 (577)
Clearance (ml/hxkg) | 6,21 (3,66) 5,02 (1,68) 3,63 (1,09)
ty, (h) 7,65 (1,84) 8,02 (1,89) 11,00 (4,65)
Vs (ml/kg) 56,68 (26,43) | 46,82 (10,63) | 47,40 (9,21)
Crmax (IE/d]) 100 (58) 107 (35) 123 (41)
MRT (h) 9,63 (2,50) 9,91 (2,57) 14,19 (5,08)
(Mean residence time)

Forkortningar: AUC = arean under faktor VIII-aktivitetens tidsprofil; t,, = terminal halveringstid,
Vs = distributionsvolym vid steady-state; Cmax = maximal faktor VIII-aktivitet

Tabell 5 Farmakokinetiska parametrar (enkeldos) for NovoEight (50 IE/kg) efter alder -

kromogen substratmetod — Medelvirde (SD)

Parameter 0 till <6 ar 6 till <12 ar >12 ar
n=14 n=14 n=33
Inkrementellt utbyte 2,2 (0,6) 2,5 (0,6) 2,9 (0,6)
(IE/dl)/(1E/kg)
AUC ((IExh)/dl) 1223 (436) 1437 (348) 1963 (773)
Clearance (ml/hxkg) 4,59 (1,73) 3,70 (1,00) 2,86 (0,94)
ty, (h) 9,99 (1,71) 9,42 (1,52) 11,22 (6,86)
Vs (ml/kg) 55,46 (23,53) | 41,23 (6,00) | 38,18 (10,24)
Crax (IE/d]) 112 (31) 125 (27) 163 (50)
MRT (h) 12,06 (1,90) 11,61 (2,32) 14,54 (5,77)
(Mean residence time)

Forkortningar: AUC = arean under faktor VIII-aktivitetens tidsprofil; t», = terminal halveringstid;
Vs = distributionsvolym vid steady-state; Cmax = maximal faktor VIII-aktivitet

De farmakokinetiska parametrarna for barn < 6 ar och barn 6 till <12 &r var jaimforbara. Viss variation
i de farmakokinetiska parametrarna for NovoEight observerades mellan pediatriska och vuxna
patienter. Den hogre clearance och kortare halveringstid som ségs hos pediatriska jimfort med vuxna
patienter med hemofili A, kan delvis bero pé kénd storre plasmavolym per kg kroppsvikt hos yngre
patienter.

En farmakokinetisk enkeldos studie (50 IE/kg) utférdes med 35 hemofili-patienter (> 18 &r) i olika
BMI-kategorier. Den maximala exponeringen (Cmax) och den totala exponeringen (AUC) 6kade med
stigande BMI vilket indikerade att dosjustering kan krivas for underviktiga (BMI<18,5 kg/m?) och
patienter med fetma (BMI>30 kg/m?), se avsnitt 4.2.
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Tabell 6 Farmakokinetiska parametrar (enkeldos) for NovoEight (50 IE/kg) efter BMI-klasser®
— enstegs koagulationstest - Medelvirde (SD)

PK parameter Undervikt Normal vikt Overvikt Fetma klass I | Fetma klass II/111
N=5 N=7 N=8 N=7 N=7

Inkrementellt

utbyte 1,7 (0,2) 2,0 (0,2) 2,4(0,4) 2,3(0,3)° 2,6 (0,3)

(IE/d)/(IE/kg)

AUC ((IE*h)/dl) | 1510 (360) 1920 (610) 1730 (610) | 2030 (840) 2350 (590)

Clearance 3,91 (0,94) 3,20 (1,00) 3,63 (1,24) | 3,37 (1,79) 2,51 (0,63)

(ml/h/kg)

t, (h) 11,3 (2,0) 11,7 (3.5) 9.4 (2,9) 11,2 (3,5) 11,1 (2,7)

Vs (ml/kg) 56,8 (5,4) 44,8 (6,5) 39,6 (6,0) 42,0 (9,0) 35,0 (4,6)

Cumax (IE/d]) 100 (11) 121 (10) 144 (26) 140 (21) 161 (32)

MRT (h) 15,1 (3,0) 15,3 (4,8) 11,9 3,7) 14,4 (4,6) 14,6 (3,7)

(Mean residence

time)

* BMI-grupper: Undervikt: BMI <18,5 kg/m?* Normal vikt: BMI 18,5-24.9 kg/m?, Overvikt: BMI 25-
29,9 kg/m?, Fetma klass I: BMI 30-34,9 kg/m?*, Fetma klass II/IIl: BMI >35 kg/m?.
® Baserat endast pé 6 patienter.

Tabell 7 Farmakokinetiska parametrar (enkeldos) for NovoEight (50 IE/kg) efter BMI-klasser®
— kromogen substratmetod - Medelvirde (SD)

PK parameter Undervikt Normal vikt | Overvikt Fetma klass I | Fetma klass II/II1
N=5 N=7 N=9 N=7 N=7

Inkrementellt

utbyte 2,2(0,4) 2,9 (0,3) 3,0 (0,5) 3,2(0,5) 3,5(0,5)

(IE/dl)/(JE/kg)

AUC ((IE*h)/dl) | 1860 (700) 2730 (860) 2310 2780 (1210) 3050 (730)

(1020)

Clearance 3,28 (0,87) 2,25 (0,73) 2,84 (1,09) | 2,58 (1,56) 1,94 (0,52)

(ml/h/kg)

ty, (h) 11,7 (2,4) 11,5 (3,6) 9,7 (3,4) 10,4 (3,2) 10,5 (2,5)

Vs (ml/kg) 49,1 (10,4) 31,2 (4,5) 31,6 (5,8) 28,9 (5,1) 25,7 (4,0)

Cumax (IE/d]) 138 (29) 185 (24) 194 (31) 200 (33) 227 (32)

MRT (h) 15,5 (3,2) 15,2 (4,9) 12,6 (4,8) 13,5 (4,6) 13,9 (3,7)

(Mean residence

time)

* BMI-grupper: Undervikt: BMI <18,5 kg/m?* Normal vikt: BMI 18,5-24.9 kg/m?, Overvikt: BMI 25-
29,9 kg/mz, Fetma klass I: BMI 30-34,9 kg/rnz, Fetma klass II/111: BMI >35 kg/mz.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Giéngse studier avseende sékerhetsfarmakologi och allméntoxicitet och visade inte ndgra sérskilda

risker for méanniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Pulver
Natriumklorid
L-histidin
Sackaros
Polysorbat 80
L-metionin

Kalciumkloriddihydrat
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Natriumhydroxid (for pH-justering)
Saltsyra (for pH-justering)

Spéadningsvétska
Natriumklorid
Vatten for injektionsvéatskor

6.2 Inkompatibiliteter
Da blandbarhetsstudier saknas far detta likemedel inte blandas med andra ldkemedel.
6.3 Hallbarhet

Odbppnad injektionsflaska
30 ménader vid forvaring i kylskap (2°C-8°C).

Under héllbarhetstiden kan ldkemedlet forvaras:

. i rumstemperatur (<30°C) under en enda sammanhingande period pa hdgst 9 manader
eller

. over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) under en enda sammanhéngande period pa hogst
3 manader.

Nar lakemedlet har tagits ut fran kylsképet far det inte séttas tillbaka i kylskapet igen.
Anteckna datum for nér forvaringen pabdrjas samt forvaringstemperaturen pa ytterkartongen.
Efter beredning av 16sning:

Efter beredning har kemisk och fysikalisk hallbarhet pavisats i:
. 24 timmar vid forvaring i 2°C-8°C

. 4 timmar vid forvaring i 30°C, for likemedel som har forvarats i1 en enda sammanhéngande
period pa hogst 9 manader vid rumstemperatur (<30°C)
. 4 timmar vid forvaring upp till 40°C, for lakemedel som har forvarats i en enda

sammanhdngande period pa hogst 3 ménader 6ver rumstemperatur (30°C upp till 40°C).
Ur mikrobiologisk synpunkt bor likemedlet anvindas omedelbart efter beredning. Om det inte
anvénds genast ansvarar anvandaren for lagringstid och férvaringsforhéllanden och dessa ska normalt
inte overskrida det som anges ovan, sévida inte beredning utforts under kontrollerade och validerade
aseptiska forhéllanden.
Beredd 16sning forvarad i rumstemperatur (<30°C) eller upp till 40°C i mer &n 4 timmar ska kasseras.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskéap (2°C—8°C). Far ¢j frysas.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Anvisningar for forvaring i rumstemperatur (<30°C) eller upp till 40°C och férvaringsanvisningar efter
beredning finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Varje forpackning NovoEight 250 IE, 500 IE, 1000 IE, 1500 IE, 2000 IE och 3000 IE pulver och
vitska till injektionsvétska, I6sning innehaller:

- 1 injektionsflaska av glas (typ 1) med pulver och forslutning av klorbutylgummi
- 1 steril adapter for flaska for beredning av 16sning

12



6.6

1 fortylld spruta med 4 ml spadningsvitska och med backstopp (polypropen), gummikolv
(brombutyl) och spruthitta med forslutning (brombutyl)
1 kolvstang (polypropen).

Sarskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

NovoEight administreras intravendst efter upplosning av pulvret med spadningsvitskan som finns i
sprutan. Efter beredning &r l6sningen klar eller ndgot oklar. Anvind inte 16sningar som &r grumliga
eller har fallningar.

For beredning behdvs ocksa ett infusionsset (slang med butterflynal), sterila desinfektionstorkar,

kompresser och plaster. Detta ingar inte i forpackningen med NovoEight.

Tilldmpa alltid aseptisk teknik.

Beredning

A)

Ta ut injektionsflaskan, adaptern och den forfyllda
sprutan ur kartongen. Lat kolvstangen ligga kvar
orord i kartongen. Lat injektionsflaskan och den
forfyllda sprutan uppnéd rumstemperatur. Du kan gora
detta genom att halla dem i1 hianderna tills de kinns
lika varma som dina hiander. Gor inte pa ndgot annat
sétt for att varma injektionsflaskan och den forfyllda
sprutan.

B)
Ta av plastlocket fran injektionsflaskan. Om locket (B
sitter 10st eller saknas ska injektionsflaskan inte 1‘ &
anvindas. Torka av injektionsflaskans — \
gummiforslutning med en steril desinfektionstork f‘mﬁ_} |
och 14t den torka négra sekunder fore anviandning. ;_'“--1:’ \
L T
-
- .
.
B

0)

Ta av skyddspappret fran adaptern. Om skyddspappret
inte sluter helt titt eller ar trasigt ska adaptern inte
anvéndas.

Ta inte ut adaptern ur skyddshoéljet med fingrarna.
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D)

Vind pa skyddsholjet och sndpp pé adaptern pa
injektionsflaskan. Nar det vél sitter pé ska du inte ta
bort adaptern fran injektionsflaskan.

E)

Tryck latt pa skyddshéljet med tummen och
pekfingret som bilden visar. Ta bort skyddsholjet frén
adaptern.

F)

Ta tag i kolvstédngen i den breda dnden och sétt genast
ihop den med sprutan genom att skruva in den medurs
i den forfyllda sprutans gummikolv tills motstand
kénns.

G)

Ta av spruthéttan fran den forfyllda sprutan genom
att boja ner den tills perforeringen bryts. Ror inte vid
sprutans topp under spruthéttan.

H)
Skruva fast den forfyllda sprutan ordentligt pa
adaptern tills motstand kéinns.
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I)

Luta sprutan nagot med injektionsflaskan pekande
nerat. Tryck in kolvstangen sa att all spadningsvitska
injiceras ner i injektionsflaskan.

J)

Hall kolvstangen nertryckt och snurra forsiktigt pa
injektionsflaskan tills allt pulver ar upplost. Skaka
inte injektionsflaskan eftersom det leder till
skumbildning.

Det rekommenderas att anvinda NovoEight omedelbart efter beredning. Forvaringsanvisningar for
lakemedlet efter beredning finns i avsnitt 6.3.

Om en hogre dos behdvs upprepas steg A till J med ytterligare injektionsflaskor, adaptrar och forfyllda
injektionssprutor.

Administrering av den beredda 16sningen

K)

Hall kolvstangen helt intryckt. Vand sprutan med
injektionsflaskan upp och ned. Sluta att trycka pa
kolvstangen och 14t den sjilv rora sig tillbaka
medan I16sningen fyller sprutan. Dra ner
kolvstangen négot, sa att 16sningen dras in i
sprutan.

Om inte hela mingden behovs ska du anvédnda
skalan pé sprutan for att se hur mycket 16sning
som du drar upp, enligt anvisning fran lakare eller
sjukskoterska.

Hall kvar injektionsflaskan upp och ner och
knacka ldtt pa sprutan sé att eventuella luftbubblor
samlas overst. Tryck langsamt pa kolvstangen tills
alla luftbubblor ar borta.
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L)
Skruva av adaptern med flaskan. (| ‘
== |
B |
.-/I- -
4 \-‘b\
-

NovoFEight dr nu fardigt att injiceras. Vilj ett
lampligt stille och injicera NovoEight léngsamt i
en ven under 2—5 minuter.

Avfallshantering
Efter injektionen ska du kassera oanvénd NovoEight 16sning, spruta med infusionssetet,
injektionsflaska med adapter och annat avfall enligt apotekspersonals anvisningar.

Kasta det inte bland vanliga hushéllssopor.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

NovoEight 250 IE
EU/1/13/888/001

NovoEight 500 IE
EU/1/13/888/002

NovoEight 1000 IE
EU/1/13/888/003

NovoEight 1500 IE
EU/1/13/888/004

NovoEight 2000 IE
EU/1/13/888/005

NovoEight 3000 IE
EU/1/13/888/006

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkédnnande: 13 november 2013
Datum for senaste fornyelse: 30 juli 2018

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
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Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.cu.
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BILAGA 11

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

VILLKOR ELLER BEGRAN SNINGAR F OR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
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

BioReliance Ltd

Todd Campus, West of Scotland Science Park,
Glasgow, G20 0XA

Storbritannien

Novo Nordisk US Bio Production Inc.
9 Technology Drive

West Lebanon

NH 03784

USA

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lékemedel som med begridnsningar ldmnas ut mot recept (Se bilaga I: Produktresumén avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sidkerhetsrapporter for detta l1akemedel anges i den forteckning Gver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 1 direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pa webbportalen for europeiska lakemedel.

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

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska utfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter och
-atgirder som finns beskrivna i den 6verenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkédnnandet for forséljning samt eventuella efterfoljande
overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in:

. pa begiran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

. nér riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA III

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

Kartong

|1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 250 IE pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

| 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Efter beredning innehaller 1 ml NovoEight cirka 62,5 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa

3. FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Pulver: Natriumklorid, L-histidin, sackaros, polysorbat 80, L-metionin, kalciumkloriddihydrat,
natriumhydroxid, saltsyra
Spéadningsvétska: Natriumklorid, vatten for injektionsvatskor

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

Forpackningen innehéller: 1 injektionsflaska med pulver, 4 ml spadningsvétska i forfylld spruta,
kolvstidng och adapter for flaska

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvdndning

Lis bipacksedeln fore anviandning

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
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| 9.

SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap. Far ej frysas

Likemedlet kan forvaras:

i rumstemperatur (< 30°C) 1 en enda sammanhéngande period pa hogst 9 manader eller
over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhingande period pa hogst 3

manader

Uttagen fran kylskap: Forvarad vid <30°C___ Forvarad vid 30°C upp till 40°C___

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskansligt

10.

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

[ 11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

| 12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/888/001

| 13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel

| 15.

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

NovoEight 250 I[E

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING- TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckning

18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING-I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Injektionsflaska

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

NovoEight 250 IE pulver till injektionsvitska, 16sning
turoktokog alfa

Intravends anviandning

[2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

250 IE

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

Kartong

[1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 500 IE pulver och vitska till injektionsvétska, [6sning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

| 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Efter beredning innehaller 1 ml NovoEight cirka 125 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Pulver: Natriumklorid, L-histidin, sackaros, polysorbat 80, L-metionin, kalciumkloriddihydrat,
natriumhydroxid, saltsyra
Spadningsvitska: Natriumklorid, vatten for injektionsvéatskor

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

Forpackningen innehéller: 1 injektionsflaska med pulver, 4 ml spadningsvitska i forfylld spruta,
kolvstang och adapter for flaska

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvandning

Lis bipacksedeln fore anvandning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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Forvaras i kylskép. Far ej frysas

Likemedlet kan forvaras:

i rumstemperatur (< 30°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 9 ménader eller
over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 3

manader

Uttagen fran kylskap: Forvarad vid <30°C___ Forvarad vid 30°C upp till 40°C__

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt

10.

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

| 11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

| 12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/888/002

| 13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel

| 15.

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

NovoEight 500 [E

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING- TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckning

18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING-I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Injektionsflaska

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

NovoEight 500 IE pulver till injektionsvétska, 16sning
turoktokog alfa

Intravends anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

500 IE

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

Kartong

[1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 1000 IE pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

| 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Efter beredning innehaller 1 ml NovoEight cirka 250 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Pulver: Natriumklorid, L-histidin, sackaros, polysorbat 80, L-metionin, kalciumkloriddihydrat,
natriumhydroxid, saltsyra
Spadningsvitska: Natriumklorid, vatten for injektionsvéatskor

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

Forpackningen innehéller: 1 injektionsflaska med pulver, 4 ml spadningsvitska i forfylld spruta,
kolvstang och adapter for flaska

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvindning

Lis bipacksedeln fore anvindning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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Forvaras i kylskép. Far ej frysas

Likemedlet kan forvaras:

i rumstemperatur (< 30°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 9 manader eller
over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 3

manader

Uttagen fran kylskap: Forvarad vid <30°C___ Forvarad vid 30°C upp till 40°C___

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt

10.

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

| 11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

| 12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/888/003

| 13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel

| 15.

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

NovoEight 1000 IE

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING- TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckning

18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING-I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Injektionsflaska

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

NovoEight 1 000 IE pulver till injektionsvitska, 16sning
turoktokog alfa

Intravends anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

1 000 IE

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

Kartong

[1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 1 500 IE pulver och viétska till injektionsvétska, 16sning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

| 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Efter beredning innehaller 1 ml NovoEight cirka 375 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Pulver: Natriumklorid, L-histidin, sackaros, polysorbat 80, L-metionin, kalciumkloriddihydrat,
natriumhydroxid, saltsyra
Spadningsvitska: Natriumklorid, vatten for injektionsvéatskor

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

Forpackningen innehéller: 1 injektionsflaska med pulver, 4 ml spadningsvitska i forfylld spruta,
kolvstang och adapter for flaska

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvindning

Lis bipacksedeln fore anvindning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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Forvaras i kylskép. Far ej frysas

Likemedlet kan forvaras:

i rumstemperatur (< 30°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 9 manader eller
over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 3

manader

Uttagen fran kylskap: Forvarad vid <30°C___ Forvarad vid 30°C upp till 40°C___

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt

10.

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

| 11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

| 12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/888/004

| 13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel

| 15.

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

NovoEight 1500 IE

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING- TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckning

18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING-I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Injektionsflaska

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

NovoEight 1 500 IE pulver till injektionsvitska, 16sning
turoktokog alfa

Intravends anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

1500 IE

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

Kartong

[1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 2 000 IE pulver och viétska till injektionsvétska, 16sning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

| 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Efter beredning innehaller 1 ml NovoEight cirka 500 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Pulver: Natriumklorid, L-histidin, sackaros, polysorbat 80, L-metionin, kalciumkloriddihydrat,
natriumhydroxid, saltsyra
Spadningsvitska: Natriumklorid, vatten for injektionsvéatskor

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

Forpackningen innehéller: 1 injektionsflaska med pulver, 4 ml spadningsvitska i1 forfylld spruta,
kolvstang och adapter for flaska

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvindning

Lis bipacksedeln fore anvindning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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Forvaras i kylskép. Far ej frysas

Likemedlet kan forvaras:

i rumstemperatur (< 30°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 9 manader eller
over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 3

manader

Uttagen fran kylskap: Forvarad vid <30°C___ Forvarad vid 30°C upp till 40°C___

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt

10.

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

| 11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

| 12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/888/005

| 13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel

| 15.

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

NovoEight 2000 IE

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING- TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckning

18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING-I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Injektionsflaska

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

NovoEight 2 000 IE pulver till injektionsvitska, 16sning
turoktokog alfa

Intravends anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

2 000 IE

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

Kartong

[1. LAKEMEDLETS NAMN

NovoEight 3 000 IE pulver och viétska till injektionsvétska, 16sning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

| 2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Efter beredning innehaller 1 ml NovoEight cirka 750 IE human koagulationsfaktor VIII (rDNA),
turoktokog alfa

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Pulver: Natriumklorid, L-histidin, sackaros, polysorbat 80, L-metionin, kalciumkloriddihydrat,
natriumhydroxid, saltsyra
Spadningsvitska: Natriumklorid, vatten for injektionsvéatskor

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning

Forpackningen innehéller: 1 injektionsflaska med pulver, 4 ml spadningsvitska i forfylld spruta,
kolvstang och adapter for flaska

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvindning

Lis bipacksedeln fore anvindning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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Forvaras i kylskép. Far ej frysas

Likemedlet kan forvaras:

i rumstemperatur (< 30°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 9 manader eller
over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 3

manader

Uttagen fran kylskap: Forvarad vid <30°C___ Forvarad vid 30°C upp till 40°C___

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt

10.

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

| 11.

INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Danmark

| 12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/13/888/006

| 13.

TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.

ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel

| 15.

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION I PUNKTSKRIFT

NovoEight 3000 IE

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING- TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckning

18.

UNIK IDENTITETSBETECKNING-I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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PC:
SN:

44



UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Injektionsflaska

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

NovoEight 3 000 IE pulver till injektionsvitska, 16sning
turoktokog alfa

Intravends anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

3 000 IE

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

Forfylld spruta

| 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Spéadningsvitska for NovoEight

Natriumklorid 9 mg/ml

[2. ADMINISTRERINGSSATT

3. UTGANGSDATUM

EXP

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

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

4 ml

6. OVRIGT

Novo Nordisk A/S
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anviindaren

NovoEight 250 IE pulver och viitska till injektionsvétska, l6sning
NovoEight 500 IE pulver och viitska till injektionsvéitska, l6sning
NovoEight 1 000 IE pulver och viitska till injektionsviitska, losning
NovoEight 1 500 IE pulver och vitska till injektionsviitska, l6sning
NovoEight 2 000 IE pulver och vitska till injektionsvitska, losning
NovoEight 3 000 IE pulver och vitska till injektionsvitska, losning

turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA))

Lis noga igenom denna bipacksedel innan detta likemedel injiceras eftersom den innehaller

information som ér viktig for dig.

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

- Om du har ytterligare fragor véind dig till 1dkare.

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

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

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad NovoEight dr och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du anvinder NovoEight
Hur du anvinder NovoEight

Eventuella biverkningar

Hur NovoEight ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

A e

1. Vad NovoEight ir och vad det anvinds for

NovoEight innehéller den aktiva substansen turoktokog alfa, human koagulationsfaktor VIII. Faktor
VIII &r ett protein som finns naturligt i blodet och som hjélper det att koagulera.

NovoEight anvénds for att behandla och forebygga blodningar hos patienter med hemofili A (medfédd
faktor VIII-brist) och kan anvindas till alla aldersgrupper.

Hos patienter med hemofili A saknas eller fungerar inte faktor VIII ordentligt. NovoEight ersitter det
faktor VIII som inte fungerar eller saknas och hjilper blodet att bilda koagel dar det bloder.

2. Vad du behéver veta innan du anvinder NovoEight

Anvind inte NovoEight:

. om du dr allergisk mot den aktiva substansen eller ndgot annat innehallsdmne i detta ldkemedel
(anges i avsnitt 6)

. om du &r allergisk mot proteiner fran hamster.

Anvind inte NovoEight om nagot av detta stimmer in pa dig. Om du 4r oséker ska du tala med ldkare
innan du anvinder ldkemedlet.

Varningar och forsiktighet
Tala med ldkare innan du anviander NovoEight.

Det finns en risk, fast det ar sillsynt, att du far en anafylaktisk reaktion (en allvarlig pl6tslig allergisk
reaktion) mot NovoEight. Tidiga tecken pa allergiska reaktioner ar hudutslag, nasselutslag, generell
klada, svullna ldppar eller tunga, andningssvarigheter, pipande andning, trdnghet i brostet, allmén
sjukdomskénsla och yrsel.
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Om nagot av dessa symtom uppstér, avbryt injektionen omedelbart och kontakta ldkare.

Tala med ldkare om du tycker att blddningen inte regleras tillrdckligt med den dos du anvénder, dé det
kan finnas manga anledningar till detta. Vissa personer som anvinder detta lakemedel kan utveckla
antikroppar mot faktor VIII (kallas ocksa faktor VIII-inhibitorer). Dessa gér NovoEight mindre
effektivt for att forebygga eller kontrollera blédningar. Om detta hdander kan du behova en hdgre dos
NovoEight eller ett annat likemedel for att hilla blddningen under kontroll. Oka inte den totala dosen
NovoEight for att f& blodningen under kontroll utan att tala med lédkare. Du ska tala om for likaren om
du tidigare behandlats med faktor VIII-preparat, speciellt om du utvecklat inhibitorer, eftersom det
finns en 6kad risk for att det hdnder igen.

Utveckling av inhibitorer (antikroppar) ar en kdnd komplikation som kan upptrdda vid behandling med
alla faktor VIII-lakemedel. Inhibitorerna hindrar, sirskilt vid hoga halter, att behandlingen fungerar
som den ska. Du eller ditt barn kommer att 6vervakas noggrant avseende utveckling av sidana
inhibitorer. Om du eller ditt barn drabbas av en blddning som inte kan kontrolleras med NovoEight
ska du omedelbart tala om det for din ldkare.

Andra liikemedel och NovoEight
Tala om for ldkare om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra likemedel.

Graviditet och amning
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga ldkare
innan du anvander detta ldkemedel.

Korféormaga och anvindning av maskiner
NovoEight paverkar inte korformagan och forméagan att mandvrera maskiner.

NovoEight innehaller natrium

Detta lakemedel innehéller 30,5 mg natrium (den huvudsakliga bestandsdelen i koksalt/bordssalt) per
fardigberedd injektionsflaska. Detta motsvarar 1,5% av hogsta rekommenderat dagligt intag av
natrium for vuxna.

Tala om for ldakaren om du star pa en diet med begrinsat saltintag.

3. Hur du anvinder NovoEight

Behandling med NovoFEight pabdrjas av lakare med erfarenhet av behandling av patienter med
hemofili A. Anvénd alltid detta likemedel enligt ldkarens anvisningar. Radfraga likare om du ar
oséker.

Liakaren berdknar din dos at dig. Den beror pa din vikt och vad ldkemedlet anvénds for.

Forebyggande av blodning

Vanlig dos NovoEight dr 20 till 50 internationella enheter (IE) per kilogram kroppsvikt. Injektionen
tas varannan eller var tredje dag. I vissa fall, speciellt hos yngre patienter, kan mer frekventa
injektioner eller hdgre dos behdvas.

Behandling av blodning
Dosen NovoEight berdknas med hansyn till din kroppsvikt och vilken faktor VIII-nivd som ska
uppnas. Nivan beror pa hur allvarlig blodningen &r och var det bloder.

Anvéndning for barn och ungdomar

NovoEight kan anvéndas till barn i alla aldrar. Till barn (under 12 ar) kan hogre doser eller mer
frekventa injektioner behdvas. Ungdomar (6ver 12 ar) kan anvéinda samma dos som vuxna.
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Hur NovoEight ges
NovoEight ges som en injektion i en ven. Se ”Bruksanvisning for NovoEight” for ytterligare
information.

Om du har anviint for stor mingd av NovoEight
Om du injicerar for mycket NovoEight ska du kontakta ldkare eller direkt aka till sjukhus.

Om du har glomt att ta NovoEight
Kontakta ldkare om du glommer att ta en dos och inte vet hur du ska kompensera for detta.

Om du slutar att anviinda NovoEight
Om du slutar att anvdnda NovoEight ér det inte sékert att du langre dr skyddad mot blddningar eller att

en pagaende blodning upphor. Sluta inte anvinda NovoEight utan att rddfrdga lakare.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta 1ékare.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar men alla anvéndare behdver inte fa
dem. Foljande biverkningar kan upptriada med detta lakemedel.

Om allvarliga plotsliga allergiska reaktioner (anafylaktiska reaktioner) uppstar (mycket séllsynta)
maste injektionen omedelbart avbrytas. Du maste genast kontakta likare om du far nagot av foljande
tidiga symtom:

. andningssvarigheter, andndd eller pipande andning
. tranghet i brostet

. svullna ldppar och tunga

. hudutslag, nédsselutslag eller generell klada

. yrsel eller medvetsloshet

. lagt blodtryck (ger blek och kall hud, hjértklappning).

Allvarliga symtom inklusive svarigheter att svilja eller andas och rott eller svullet ansikte eller hdnder,
kréver omedelbar akut behandling.

Om du far en allvarlig allergisk reaktion kan ldkaren dndra din medicinering.

Hos barn som inte tidigare behandlats med Faktor VIII-likemedel, kan hammande antikroppar (se
avsnitt 2) bildas. Denna komplikation klassas som mycket vanlig (forekommer hos fler 4n 1 av 10
patienter). Hos patienter som tidigare har behandlats med Faktor VIII (mer dn 150 dagars behandling)
ar risken klassad som ovanlig (forekommer hos férre &n 1 av 100 patienter). Om detta intréffar kan ditt
eller ditt barns ldkemedel sluta att fungera som det ska, och du/ditt barn kan fa ihdllande blédning.
Kontakta ldkare omedelbart om detta hénder.

Vanliga biverkningar (forekommer hos upp till 1 av 10 anvindare)
. forandringar i leverfunktionen som visar sig i blodprov
. reaktioner (rodnad och kldda) runt injektionsstéllet dér du injicerade lakemedlet.

Vanliga biverkningar (forekommer hos upp till 1 av 10 anvéindare) hos patienter som inte
tidigare behandlats med Faktor VIII-likemedel
. hudrodnad

. inflammation i ven

. blodning inuti led

. blodning i muskelvévnad

. hosta

. rodnad runt stéllet dér katetern placerades
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. krékning.

Mindre vanliga biverkningar (forekommer hos upp till 1 av 100 anvéindare)
. trotthet

. huvudviark
. yrsel
. svarighet att somna (somnldshet)

. snabb hjértrytm
. Okat blodtryck
. hudutslag

. feber

. viarmekénsla

. stela muskler

. smarta 1 muskler

. smadrta 1 ben och armar

. svullnande ben och fotter
. ledsjukdom

. blamirke

. hjartinfarkt.

Biverkningar hos barn och ungdomar
Biverkningar som observerats hos barn och ungdomar ér samma som hos vuxna.

Rapportering av biverkningar

Om du fér biverkningar, tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta géller dven
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 0ka informationen om likemedlets sékerhet.

5. Hur NovoEight ska forvaras

Forvara detta lidkemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvind detta ldkemedel fore utgdngsdatum som anges efter "EXP” pa kartongen och
injektionsflaskans och den forfyllda sprutans etikett. Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven

manad.

Forvaras i kylskap (2°C—8°C). Fér ¢j frysas.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Innan NovoEight pulvret spads ut kan det forvaras:

. i rumstemperatur (< 30°C) i en enda sammanhéngande period pa hogst 9 ménader
eller

. over rumstemperatur (30°C upp till 40°C) i en enda sammanhédngande period pa hogst 3
manader

Nar lakemedlet har tagits ut fran kylsképet far det inte séttas tillbaka i kylskapet igen.
Anteckna datum for nér forvaringen paborjas samt forvaringstemperatur pa ytterkartongen.
Nar du har berett NovoEight 16sningen ska den genast anvindas. Om du inte kan anvénda 16sningen

omedelbart, ska den anvindas inom:
. 24 timmar vid forvaring i 2°C-8°C
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. 4 timmar vid forvaring i < 30°C, for lidkemedel som forvarats i en enda sammanhéngande period
pa hogst 9 manader vid rumstemperatur (< 30°C)

. 4 timmar vid forvaring upp till 40°C, for lakemedel som har forvarats i en enda
sammanhéngande period pd hogst 3 ménader 6ver rumstemperatur (30°C upp till 40°C).

Forvara den beredda 16sningen i injektionsflaskan. Om den inte anvinds genast kan den forlora sin
sterilitet och ge infektioner. Spara inte en 16sning utan att radfraga lékare.

Pulvret i injektionsflaskan dr vitt eller nagot gulaktigt. Anvand inte pulvret om fargen har dndrats.

Den beredda 16sningen é&r klar till nadgot oklar. Anvénd inte 1dkemedlet om det dr grumligt eller du ser
partiklar i I6sningen.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar likemedel som inte ldngre anvinds. Dessa atgéirder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen &r turoktokog alfa (human koagulationsfaktor VIII (rDNA)). Varje
injektionsflaska med NovoEight innehaller nominellt 250, 500, 1 000, 1 500, 2 000 eller
3 000 IE turoktokog alfa.

- Ovriga innehallsdmnen #r L-histidin, sackaros, polysorbat 80, natriumklorid, L-metionin,
kalciumkloriddihydrat, natriumhydroxid och saltsyra.

- Innehéllsédmnena i spadningsvitskan &r natriumklorid och vatten till injektionsvétskor.

Efter att 16sning beretts med medfoljande spadningsvitska (9 mg/ml natriumklorid (0,9%)
injektionsvitska, 10sning) innehéller den beredda injektionsvitskan 62,5; 125; 250; 375; 500
respektive 750 IE turoktokog alfa per ml (baserat pa styrkan for turoktokog alfa, d v s 250, 500, 1 000,
1 500, 2 000 eller 3 000 IE).

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

NovoEight ar ett pulver och vitska till injektionsvitska, 16sning.

Varje forpackning NovoEight innehaller en injektionsflaska med vitt eller nagot gulaktigt pulver, en
4 ml forfylld spruta med en klar, farglos 16sning, kolvstdng och adapter for flaska.

Innehavare av godkinnande for forsiljning och tillverkare

Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsverd, Danmark

Denna bipacksedel éindrades senast

Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats:
http://www.ema.europa.cu/.
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Bruksanvisning for NovoEight

LAS DESSA ANVISNINGAR NOGA INNAN DU BORJAR ANVANDA NOVOEIGHT

NovoEight levereras i form av ett pulver. Fore injektion (administrering) maste det 16sas upp i
spadningsvétskan som finns i sprutan. Spadningsvétskan ar en natriumkloridlésning 9 mg/ml (0,9%).
Den fardigberedda 16sningen av NovoEight méste injiceras i en ven (intravends injektion). Utrustningen

i forpackningen dr utformad for att anvindas till att bereda 10sning och injicera NovoEight.

Du behover ocksa ett infusionsset (slang med butterflynal), sterila desinfektionstorkar, kompresser och
plaster. Detta ingér inte i forpackningen med NovoEight.

Anvénd inte utrustningen innan ldkare eller sjukskoterska visat dig hur du ska anviinda den.
Tvitta alltid hinderna och se till att omradet runt omkring dig éir rent.

Nar du bereder 16sning och injicerar direkt i en ven &r det viktigt att anvéiinda en teknik sa att renhet
och bakteriefrihet bibehalls (aseptisk teknik). Olamplig hantering kan sléppa in bakterier som kan
infektera blodet.

Oppna inte utrustningen forrin du ér klar att anviinda den.

Anvind inte utrustningen om den har tappats eller skadats. Anvéind en ny forpackning i stéllet.
Anvind inte utrustningen om utgingsdatum passerats. Anvind en ny forpackning i stéllet.
Utgéngsdatum finns tryckt efter "EXP” pé ytterkartongen, injektionsflaskan, adaptern och pa den

forfyllda sprutan.

Anvind inte utrustningen om du misstinker att den ir fororenad. Anvind en ny forpackning i
stéllet.

Kasta inte bort ndgon del av utrustningen innan du injicerat den beredda lésningen.

Utrustningen ér for engangsbruk.

Innehall

Forpackningen innehéller:

. 1 injektionsflaska med NovoEight pulver
. 1 adapter for injektionsflaska

. 1 forfylld spruta med spadningsvitska

. 1 kolvstang (ligger under sprutan)
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Oversikt

Injektionsflaska med
NovoEight pulver

Plastlock

Adapter till flaska
Skyddshélje

J =

Spets Skydds-
(under skyddspappret)  papper

Gummipropp
(under plastlocket)

Forfylld spruta med spidningsvitska

Sprutans topp Kolv Kolvsting

(under héttan)
Skala . .
‘ Génga Bred énda

mi i

Spruthétta

1. Forbereda injektionsflaska och spruta

. Ta fram det antal forpackningar av )
NovoEight du behover.
. Kontrollera utgingsdatum. I/,_}//H“. %
{ "\l
. Kontrollera namn, styrka och firg pa } »-j i'\ul
forpackningen for att forsékra dig om att .'IJ j\
den innehaller rétt preparat. 1
AR

. Tvitta hinderna och torka dem
ordentligt med en ren handduk eller 14t
dem lufttorka.

. Ta ut injektionsflaskan, adaptern och den

forfyllda sprutan ur kartongen. Lat
kolvstingen ligga kvar orord i
kartongen.

. Lat injektionsflaskan och den forfyllda
sprutan uppni rumstemperatur. Det
kan du goéra genom att halla dem i
hinderna tills de kénns lika varma som
hénderna.
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Anvind inte nigot annat sétt for att
virma injektionsflaskan och den
forfyllda sprutan.

Ta av plastlocket fran injektionsflaskan.
Om plastlocket sitter lost eller saknas
ska du inte anviinda injektionsflaskan.

Torka av gummiproppen med en steril
desinfektionstork och 14t den lufttorka
nagra sekunder fore anvindning, for att
se till att den &r sa bakteriefri som
mojligt.

Ror inte vid gummiproppen med
fingrarna da detta kan éverfora
bakterier.

)
Aok

7

f’w
¥
:
" 4

2. Sétta pa adaptern

Ta av skyddspappret fran adaptern.

Om skyddspappret inte sluter helt titt
eller ar trasigt ska adaptern inte
anvindas.

Ta inte ur adaptern fran skyddshéljet
med fingrarna. Om du ror vid adapterns
spets kan bakterier 6verforas fran dina
fingrar.

Placera injektionsflaskan pa en plan
och fast yta.

Vind pa skyddshéljet och snipp pé
adaptern pé injektionsflaskan.

Nir adaptern vil ir pasatt ska den inte
tas bort fran injektionsflaskan.

Tryck litt ihop skyddsholjet med
tumme och pekfinger som bilden visar.

Ta bort skyddshéljet fran adaptern.
Lyft inte upp adaptern frin

injektionsflaskan nir du tar bort
skyddshdljet.

B
S Y

3. Sitta fast kolvstingen pa sprutan

Ta tag i kolvstdngen i den breda dnden
och ta den ur kartongen. Ror inte vid
sidorna eller giingan pa kolvstingen.
Om du ror vid sidorna eller gingan kan
bakterier Overforas fran dina fingrar.
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. Skruva genast in kolvstdngen medurs i
den forfyllda sprutans kolv tills motstand
kénns.

. Ta av spruthiittan fran den forfyllda
sprutan genom att bdja ner den tills

perforeringen bryts. : “'

. Ror inte vid sprutans topp under ( ' E"<
spruthiittan. Om du ror vid sprutans s> T
topp kan bakterier 6verforas fran dina : '
fingrar.

Om hittan ér 16s eller saknas ska den
forfyllda sprutan inte anvindas.

. Skruva fast den forfyllda sprutan m
ordentligt pa adaptern till du kénner
motstand.

4. Blanda pulver och spiadningsvitska

. Luta den forfyllda sprutan nagot med
flaskan pekande nerat.

. Tryck in kolvstingen si att all
spadningsvétska injiceras ner i flaskan.

. Hall kolvstingen nertryckt och snurra
forsiktigt pa injektionsflaskan tills allt
pulver &r upplost.

Skaka inte flaskan eftersom det leder
till skumbildning.

. Kontrollera lésningen. Den ska vara
klar till nagot oklar. Om du ser att den
innehaller partiklar eller idr missfargad
ska du inte anvinda den. Anvéind i
stéllet en ny forpackning.

Omedelbar anvindning av den firdigheredda NovoEight 16sningen rekommenderas. Om den far
sta, kan lakemedlet forlora sin sterilitet och orsaka infektioner.
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Om du inte kan anviinda den omedelbart, ska den anvéndas inom 4 timmar vid forvaring i
rumstemperatur eller upp till 40°C och inom 24 timmar vid forvaring vid 2°C—8°C. Forvara 16sningen i
injektionsflaskan.

Frys inte NovoEight losningen och forvara den inte i injektionssprutor.
Spara inte en losning utan att radfraga likare.

Skydda NovoEight losningen mot direkt ljus.

O]
Om det behdvs mer én en injektionsflaska for att du ska fa full dos, ska du upprepa steg A till J med
ytterligare flaskor, adaptrar och forfyllda sprutor tills du uppnatt din dos.

. Hall kolvstiangen helt intryckt.

. Vind sprutan med flaskan upp och ner.

. Sluta tryck pa kolvstingen och lit den
sjalv rora sig tillbaka medan den

beredda 16sningen fyller sprutan.

. Dra ner kolvstingen négot sé att
l6sningen dras in i sprutan.

. Om inte hela méngden behovs ska du
anvinda skalan pa sprutan for att se
hur mycket 16sning som du drar upp,
enligt anvisning fran likare eller
sjukskoterska.

Om det ndgon gang finns for mycket luft
i sprutan ska du injicera luften tillbaka in
i injektionsflaskan.

. Hall kvar flaskan upp och ner och
knacka litt pa sprutan sé att eventuella
luftbubblor samlas dverst.

. Tryck langsamt pa kolvstingen tills alla
luftbubblor &r borta.

. Skruva av adaptern med flaskan.

-

. Ror inte vid sprutspetsen. Om du ror B —~— |
vid sprutspetsen kan bakterier dverforas mﬁ%}
fran dina fingrar. P \

L ‘\\

5. Injicera lésningen
NovoEight dr nu klar att injiceras i en ven.
. Injicera 16sningen enligt ldkares eller sjukskoterskas anvisningar.

. Injicera ldngsamt under 2 till 5 minuter.
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. Blanda inte NovoEight med andra intravendsa infusioner eller 1akemedel.

Injicera NovoEight via nalfria kopplingar for intravendsa (i.v.) katetrar

Observera: Den forfyllda sprutan dr av glas och utformad till att passa till en standard luer-lock
koppling. Vissa nalfria kopplingar med inre spets ar inte avpassade for den forfyllda sprutan. Detta kan
hindra administrering av likemedlet och/eller resultera i att den nélfria kopplingen skadas.

Injicering av 16sning via ett hjalpmedel for central intravends tillférsel (CVAD) sdsom central

venkateter eller subkutan port:

. Anvind en teknik sé att renhet och bakteriefrihet bibehalls (aseptisk teknik). F6lj noga
anvisningarna for réitt anvindning av koppling och det aktuella hjalpmedlet for central intravends
tillforsel i samrad med ldkare eller sjukskoterska.

. Injektion i ett hjalpmedel for central intravends tillforsel kan krava att en steril 10 ml plastspruta
maste anvéindas for att dra upp den fardigberedda 16sningen. Detta ska goras direkt efter steg J.
. Om katetern till hjdlpmedlet for central intravends tillforsel ska spolas igenom fore eller efter

NovoEight injektionen ska natriumklorid injektionslésning 9 mg/ml anvéndas.

Avfall

séitt kassera all oanvdnd NovoEight
16sning, sprutan med infusionsset, TR
injektionsflaskan med adapter och annat é"‘- TS
avfall enligt anvisningar fran

N>
apotekspersonal. s

_
. Efter injektionen ska du pa ett sikert /ﬁﬁf ( £

Kasta det inte bland vanliga
hushallssopor.

Ta inte isdr sammansatta delar innan du kasserar dem.

Ateranviind inte utrustningen.
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