I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un §kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 500 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai
2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju §kiduma pagatavosSanai

Viens flakons nominali satur 250 SV cilveka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga pegola
(rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 50 SV/ml péc sagatavoSanas ar 5 ml skidinataja.

ADYNOVI 500 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

Viens flakons nominali satur 500 SV cilveka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga pegola
(rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 100 SV/ml p&c sagatavosanas ar 5 ml skidinataja.

ADYNOVI 1 000 SV / 5 ml pulveris un §kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

Viens flakons nominali satur 1 000 SV cilvéka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga
pegola (rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 200 SV/ml péc sagatavosanas ar 5 ml
skidinataja.

ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

Viens flakons nominali satur 2 000 SV cilveka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga
pegola (rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 400 SV/ml péc sagatavosSanas ar 5 ml
Skidinataja.

ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

Viens flakons nominali satur 3 000 SV cilvéka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga
pegola (rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 600 SV/ml p&c sagatavoSanas ar 5 ml
Skidinataja.

Aktivitate (starptautiskajas vienibas) tiek noteikta, izmantojot hromoggno testu. ADYNOVI specifiska
aktivitate ir aptuveni 3 800-6 000 SV/mg proteina.

Alfa rurioktokoga pegols (PEGiléts rekombinants cilveka VIII asinsreces faktors (rDNS)) ir proteins,
kas satur 2332 aminoskabes ar aptuveno molekulmasu 280 kDa, kas ir konjugéts ar 20 kDa polietiléna
glikolu (PEG). Tas tiek iegiits, izmantojot rekombinantas DNS metodi Kinas kamju olnicu (KKO)
Stnu I1nija.

Paligviela(-s) ar zinamu iedarbibu
Viens pulvera flakons satur 0,45 mmol (10 mg) natrija, skat. 4.4. apakSpunkta.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.



3. ZALUFORMA

Pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai (pulveris injekciju $kiduma pagatavosanai).
Pulveris: balts vai gandriz balts irdens pulveris.

Skidinatajs: dzidrs un bezkrasains skidums.

4.  KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

AsinoSanas profilaksei un arst€Sanai pacientiem no 12 gadu vecuma ar A hemofiliju (iedzimts
VIII faktora deficits).

4.2. Devas un lietoSanas veids
Terapija javeic hemofilijas arst€Sana pieredzgjusa arsta uzraudziba.

Ieprieks$ nearstéti pacienti

ADYNOVI drosums un efektivitate ieprieks nearstetiem pacientiem Iidz §im nav pieraditi. Dati nav
pieejami.

Arsté$anas uzraudziba

Lai aprékinatu ievadamo devu un noteiktu atkartoto infuziju biezumu, arstéSanas laika ir pienacigi
janosaka VIII faktora limenis. Katra pacienta reakcija uz VIII faktoru var atSkirties, tap&c ir iespgjami
dazadi pusperiodi un atveseloSanas pakapes. Ja deva ir balstita uz kermena masu, ta var biit japielago
pacientiem ar parmérigi mazu vai lielu kermena masu. Nozimigas kirurgiskas iejaukSanas gadijuma ir
obligata preciza aizstajterapijas uzraudziba, izmantojot koagulacijas analizi (VIII faktora darbiba
plazma).

Faktisko datu pétijuma ir noradits, ka VIII faktora limeni plazma var uzraudzit, izmantojot
hromogeniska substrata metodi vai vienas stadijas asinsreces testu, ko parasti izmanto kliniskajas
laboratorijas.

Devas

Aizstajterapijas deva un ilgums ir atkarigi no VIII faktora deficita smaguma, asinoSanas vietas un
pakapes, ka arT pacienta kliniska stavokla.

Ievadita VIII faktora vienibu skaitu izsaka starptautiskas vienibas (SV), kas ir saistitas ar pasreiz&jo
Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) koncentracijas standartu VIII faktoru saturo$am zaleém. VIII
faktora aktivitate plazma ir izteikta vai nu procentos (salidzinot ar normalo cilv€ka plazmu), vai
velams starptautiskas vienibas (salidzinot ar starptautisko standartu VIII faktoram plazma).

Viena VIII faktora aktivitates starptautiska vieniba (SV) atbilst VIII faktora daudzumam viena ml
normai atbilstosas cilvéka plazmas.

ArstéSana péc vajadzibas
Nepieciesama VIII faktora deva tiek aprékinata, balstoties uz empiriskiem noverojumiem, ka

VIII faktora 1 SV uz kilogramu kermena masas paaugstina plazma esosa VIII faktora aktivitati par
2 SV/dl. NepiecieSama deva tiek noteikta, izmantojot $adu formulu:



Nepieciesamas starptautiskas vienibas (SV) =
kermena masa (kg) x VIII faktora vélama paaugstinasanas (%) x 0,5

Daudzums, kas jaievada, un ievadiSanas biezums vienmer ir japiemero kliniskajai efektivitatei katra
konkrétaja gadijuma.

Attieciba uz talak min&tajiem asinosanas gadijumiem, VIII faktora aktivitates raditaji nedrikst bt
zemaki par doto plazmas aktivitates limeni (izteikti procentos (%) no normas vai SV/dl) atbilstoSaja
perioda.

Talak noradito 1. tabulu var izmantot devu noteikSanai asinosanas gadijumos un kirurgija.

1. tabula. Noradijumi devu noteikSanai asinoSanas vai operacijas gadijjuma

AsinoSanas NepiecieSamais Devu bieZums (stundas)/terapijas

pakape/kirurgiskas VIII faktora limenis ilgums (dienas)

procediiras veids (% vai SV/dl)

Asinosana

Hemartroze agrina stadija, 20-40 Atkartot injekcijas ik pec 12—24 stundam.

muskulu asinosana vai Vismaz 1 dienu, lidz asinoSana, par ko

asinoSana mutes dobuma. liecina sapes, beidzas vai ir panakta
sadziSana.

Izteiktaka hemartroze, muskulu | 30 — 60 Atkartot injekcijas ik pec 12—24 stundam

asinoSana vai hematoma. 3—4 dienas vai ilgak, 11dz izzoid sapes vai

akiita nespéja.

Dzivibai bistama asinoSana 60 — 100 Atkartot injekcijas ik pec 824 stundam,
l1dz ir noversti draudi.
Operacija
Neliela 30-60 Ik p&c 24 stundam vismaz 1 dienu, kamer
Tostarp zoba ekstrakcija ir panakta sadziSana.
Liela 80-100 Atkartot injekcijas ik pec 824 stundam,
lidz brice ir pietickami sadzijusi, péc tam
(pirms un péc turpinat terapiju vél vismaz 7 dienas, lai
operacijas) VIII faktora aktivitate biitu 30-60%
(SV/dl) Iiment.
Profilakse

Ilgtermina profilaksei ieteicama deva ir 40-50 SV ADYNOVI uz kilogramu kermena masas divas
reizes nedela ar 3—4 dienu intervaliem. Var apsvért devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu,
balstoties uz sasniegto FVIII [imeni un individualo tendenci uz asinos$anu (skatit 5.1., 5.2.
apakspunktu).

Pediatriskd populdcija

ArstéSanas pec vajadzibas deva beérniem (no 12 Iidz 18 gadiem) ir tada pati ka pieaugusajiem.
Profilakse pacientiem no 12 lidz 18 gadu vecumam ir tada pati ka pieaugusajiem. Paslaik pieejamie
dati par pacientiem vecuma Iidz 12 gadiem ir aprakstiti 4.8., 5.1. un 5.2. apakSpunkta. Var apsvert
devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu, balstoties uz sasniegto FVIII limeni un individualo
tendenci uz asinoSanu (skatit 5.1., 5.2. apakSpunktu).

LietoSanas veids

ADYNOVI ir paredzetas intravenozai lictoSanai.




IevadiSanas atrums ir janosaka [idz maksimali 10 ml/min, lai neraditu diskomfortu pacientam.
Ieteikumus par zalu sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.
4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, sakotn&jo alfa oktokoga molekulu vai jebkuru no
6.1. apaksSpunkta uzskaititajam paligvielam.

Zinama alergiska reakcija pret pelu vai kamju proteinu.
4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lieto§ana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistre lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Lietojot ADYNOVI, ir zinots par alergiska tipa paaugstinatas jutibas reakcijam, ieskaitot anafilaksi.
Zales satur nelielu daudzumu pelu un kamju izcelsmes proteinu. Ja tick noveroti paaugstinatas jutibas
simptomi, pacientam nekavgjoties japartrauc zalu lietoSana un jasazinas ar arstu. Pacienti jainforme
par paaugstinatas jutibas reakciju agriniem simptomiem, tostarp natreni, visparéju natreni, spiedosu
sajutu kraskurvi, seksanu, hipotensiju un anafilaksi.

Soka gadijuma jalieto standarta terapija Soka arsté$anai.
Inhibitori

Neitraliz€josu antivielu (inhibitoru) veidosanas pret VIII faktoru ir zinama A hemofilijas pacientu
arsté$anas komplikacija. Sie inhibitori parasti ir [gG imiinglobulini, kas darbojas pret VIII faktora
prokoagulanta aktivitati un kuru daudzums tiek izteikts Betesda vienibas (BV) mililitra plazmas,
izmantojot modificgtu testu. Inhibitoru veidoSanas risks ir savstarpgji saistits ar slimibas smagumu, ka
ar1 ar VIII faktora iedarbibu, §is risks ir vislielakais pirmajas 50 terapijas dienas, bet dzives laika tas
saglabajas un ir zems.

Inhibitoru veidoSanas kliniska nozimiba ir atkariga no inhibitora titra, jo zems titrs rada mazaku
nepietiekamas kliiskas atbildes reakcijas risku neka augsta titra inhibitori.

Kopuma visiem ar VIII asinsreces faktoru saturo$am zalém arstétajiem pacientiem uzmanigi
jakontrolg inhibitoru veidoSanas, izmantojot atbilstosu klinisko noveéroSanu un laboratoriskos testus. Ja
netiek sasniegts gaiditais VIII asinsreces faktora aktivitates [imenis plazma vai ja asino$anu nav
iesp&jams kontrol&t ar atbilstosu VIII faktora devu, japarbauda VIII asinsreces faktora inhibitoru
klatbtitne. Pacientiem ar augstu inhibitoru Itmeni VIII faktora terapija var nebiit efektiva un,
iespejams, biis jaapsver citas arstéianas iesp&jas. Sadu pacientu arste$ana javada arstiem, kam ir
pieredze hemofilijas arsté$ana un arstésana VIII faktora inhibitoru veidoSanas gadijuma.

Imiunas tolerances indukcija (IT])

Nav pieejami kliniskie dati par ADYNOVI lietosanu ITI.

Kardiovaskularie notikumi

Pacientiem ar esoSiem kardiovaskulara riska faktoriem aizstajterapija ar VIII faktoru var palielinat
kardiovaskularo risku.



Ar katetru saistitas komplikacijas terapija

Ja ir nepiecieSama centralas venozas piekluves ierice (CVPI), ir jaizverte ar CVPI saistitie riski,
tostarp lokalas infekcijas, bakteri€émija un tromboze katetra ievadiSanas vieta.

Apsveérumi saistiba ar paligvielam

Sis zales satur Iidz 12,42 mg natrija flakona, kas ir lidzvértigi 0,62% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g
natrija devas pieaugusajiem. Atkariba no kermena masas un devas pacients var sanemt vairak par
vienu flakonu. Tas janem vera pacientiem, kuri ievero digtu ar kontrol&tu natrija saturu.

P&c katras ADYNOVI devas ievadiSanas pacientam ir stingri ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un
s€rijas numuru, lai saglabatu saikni starp pacientu un zalu s€rijas numuru.

Pediatriska populacija

Uzskaititie bridindjumi un piesardzibas pasakumi attiecas gan uz pieaugusajiem, gan bérniem.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Nav zinots par cilvéka VIII asinsreces faktoru (rDNS) saturosu zalu mijiedarbibu ar citam zalém.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baros$ana ar kriti

Dzivnieku reproduktivitates pétijumi ar VIII faktoru nav veikti. Ta ka sievietém A hemofilija ir
sastopama reti, nav pieredzes par VIII faktora lietoSanu griitniecibas un barosanas ar kriiti laika. Tapéc
VIII faktoru griitniecibas un barosanas ar kriiti perioda drikst lietot tikai tad, ja tas ir butiski
nepiecieSams.

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

ADYNOVI neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Paaugstinata jutiba vai alergiskas reakcijas (kas var ietvert angioedému, dedzinasanu un durstiSanas
sajutu injekcijas vieta, drebulus, pietvikumu, vispargju natreni, galvassapes, natreni, hipotensiju,
letargiju, sliktu diisu, nemieru, tahikardiju, spiedosu sajtitu kraskurvi, tirpS§anu, vem§anu, sékSanu) ir
noverotas reti un dazos gadijumos var progresét Iidz smagai anafilaksei (taja skaita Sokam).

A hemofilijas pacientiem, kuri tiek arstéti ar VIII faktoru, tostarp ADYNOVI, var veidoties
neitraliz&joSas antivielas (inhibitori). Ja $adi inhibitori veidojas, tie var izpausties ka nepietickama
kliniska atbildes reakcija. Sados gadijumos ieteicams sazinaties ar specializétu hemofilijas centru.
(skatit 5.1. apakSpunktu).

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabula

ADYNOVI drosums tika novertgts 365 ieprieks arstétiem pacientiem, kuriem bija smaga A hemofilija
(VIII faktors — mazak par 1% no normas) un kuri san€ma vismaz vienu ADYNOVI devu 6 pabeigtos
daudzcentru, prospektivos, atklatos kliniskajos pétijumos un 1 notiekosa kliniskaja petijuma.

Talak redzama tabula ir izveidota saskana ar MedDRA organu sistemu klasifikaciju (organu sistemu
klase un ieteiktais termina [imenis).



Biezums tika novertets atbilstosi $adam iedaltijumam: loti biezi (>1/10); biezi (=1/100 Iidz <1/10);
retak (>1/1 000 lidz <1/100); reti (=1/10 000 Iidz <1/1 000); loti reti (<1/10 000), nav zinami (nevar
noteikt pec pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
uzskaititas to nopietnibas samazinajuma seciba.

2. tabula. Nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots saistiba ar ADYNOVI lietosanu

Meabis

standarta organu sistemu klase P

Asins un limfatiskas sisteémas VIII faktora inhibicija Retak (IeAP)*

trauc&jumi

Imiinas sist€émas traucgjumi Paaugstinata jutiba Retak
Anafilaktiska reakcija** Nav zinams

Nervu sisteémas traucgjumi Galvassapes Loti biezi
Reibonis Biezi
Acu bojajumi Acu hiperémija Retak
Asinsvadu sist€mas traucgjumi Pietvikums Retak
Kunga-zarnu trakta trauc&umi Caureja Biezi
Slikta disa Biezi
Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi Biezi
Niezosi izsitumi Retak
Natrene Biezi
Izmekl&jumi Palielinats eozinofilo Retak
leikocitu skaits
Trauma, saindésanas un procediras Ar infiziju saistitas Retak

komplikacijas

reakcijas

*Biezums ir balstits uz FVIII saturoSo zalu petijjumiem, kuros tika ieklauti pacienti ar smagu
A hemofiliju. IeAP = ieprieks arstéti pacienti
Noraditais biezums tika aprékinats, nemot veéra visas nevélamas blakusparadibas — gan saistitas, gan

nesaistitas.

**Blakusparadiba, kas konstatéta pécregistracijas uzraudzibas laika.

Atlasito nevélamo blakusparadibu apraksts

Paaugstinata jutiba

Noverotais paaugstinatas jutibas notikums bija méreni, parejosi un mazak bitiski izsitumi, kas radas
vienam 2 gadus vecam pacientam, kuram ieprieks, lietojot ADYNOVI, bija noveroti izsitumi.

Pediatriska populacija

Nevelamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape b&rniem ir paredzama tada pati ka
pieaugusajiem. ADYNOVI droSums tika novertets 38 pacientiem lidz 6 gadu vecumam un

34 pacientiem no 6 lidz 12 gadu vecumam, un $ie pacienti tika paklauti iedarbibai attiecigi

kopa 2880 dienas un 2975 dienas. Vidgjais (standarta novirze, standard deviation,SD) vecums
attiecigi bija 3,3 (1,55) gadi un 8,1 (1,92) gads.

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par




jebkadam iespgjamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinosanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana

Nav zinots par rekombinanta VIII asinsreces faktora pardozgésanas simptomiem.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hemostatiskie Iidzekli, asins koagulacijas faktors VIII, ATK kods:
B02BDO02.

VIII faktora/fon Villebranda (von Willebrand) faktora komplekss sastav no divam molekulam

(VIII faktora un fon Villebranda faktora) ar atskirigam fiziologiskam funkcijam. Ja zales ievada
pacientam ar hemofiliju, VIII faktors saistas ar fon Villebranda faktoru pacienta asinsrite. Aktiviz&tais
VIII faktors darbojas ka aktivizeta IX faktora [idzfaktors, paatrinot X faktora parverSanu par aktivizeéto
X faktoru, kas parver$ protrombinu par trombinu. P&c tam trombins parvers fibrinogénu par fibrinu un
izveidojas trombs. A hemofilija ir ar dzimumu saistiti iedzimti asinsreces traucgjumi samazinata
VIII:C faktora Iimena d&l, kas spontani, traumas vai kirurgiskas traumas rezultata izraisa plasu
asinoSanu locitavas, muskulos vai iek$gjos organos. Izmantojot aizstajterapiju, VIII faktora [imenis
plazma tiek paaugstinats, tadgjadi 1slaicigi tiek noversta faktora nepietickamiba un tiek korigetas
asinoSanas tendences.

Alfa rurioktokoga pegols, ir pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors ar pagarinatu
pusperiodu. Alfa rurioktokoga pegols ir alfa oktokoga kovalents konjugats, kas sastav no

2332 aminoskabém ar polietilénglikola (PEG) reagentu (MW 20 kDa). Alfa rurioktoga pegola
terapeitiska darbiba ir atvasinata no alfa oktokoga, ko razo no Kinas kamju olnicu $iinam, izmantojot
rekombinantas DNS tehnologiju. Péc tam alfa oktokogs tiek kovalenti konjugéts ar PEG reagentu.
PEG dala tiek konjugeta alfa oktokogam, lai palielinatu plazmas pusperiodu.

Kliniska efektivitate un droSums

ADYNOVI drosums, efektivitate un farmakokingtika tika novertéti galvenaja, daudzcentru, atverta,
prospektiva klmiskaja petijuma, kura salidzinaja efektivitati profilaktiskas terapijas reZimam divreiz
nedgla un arsteSanai pec pieprasijuma, ka ar1 noteica hemostatisko efektivitati asinosanas epizozu
arsteéSana. Kopuma 137 ieprieks arsteti viriesi (no 12 lidz 65 gadiem) ar smagu A hemofiliju sanéma
vismaz vienu ADYNOVI infuiziju. Divdesmit pieci pacienti no 137 pacientiem bija pusaudzi (no

12 Iidz 18 gadiem).

Imiingenitate

Nevienam no ieprieks arstétajiem pacientiem (IeAP), kuri piedalijas viena vai vairakos no

6 pabeigtajiem kliniskajiem pétijumiem, pastavigas neitraliz€joSas (inhib&josas) antivielas pret
FVIII >0,6 BV/ml koncentracija neattistijas (balstoties uz Betesda testa Neimegenas modifikaciju).
Vienam pacientam attistijas parejoss FVIII inhibitors zemakaja robezkoncentracija, kas liecina par
pozitivu rezultatu (0,6 BV); tas notika individuali pielagotas profilakses laika, kuras mérkis bija
sasniegt 8—12% FVIII faktora koncentraciju.

NotiekoSaja petijuma, kura piedalas <6 gadus veci ieprieks nearstéti pacienti ar smagu A hemofiliju,
tika sanemti zinojumi par 9 FVIII inhibitoru attistibas gadijumiem, kas saistiti ar ADYNOVI terapiju.


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

Profilakse

Pacienti sanéma profilaktisku terapiju (n = 120) ar ADYNOVI devu 40-50 SV uz kilogramu divreiz
nedgla vai arstéSanu pec vajadzibas (n = 17) ar ADYNOVI devu 10-60 SV uz kilogramu 6 ménesus.
Vidgjais devu intervals bija 3,6 dienas, un vid€ja deva (SD) bija 48,7 (4,4) SV/kg. Vienam simtam
astonpadsmit profilaktiskas terapijas pacientu no 120 pacientiem (98%) saglabaja ieteicamo sakuma
reZimu bez devas pielagoSanas, un 2 pacientiem palielinaja devu Iidz 60 SV/kg profilakses laika mérka
locitavu asinoSanas dél.

Protokolam atbilstosa populacija, t. i., atbilstigi protokola noraditajam devu prasibam, kopuma

101 pacients sanéma zales divas reizes ned€la profilakses grupa, bet 17 pacienti tika arsteti epizodiski
arst€Sanas pec vajadzibas grupa. Vidgjais asinoSanas gadijumu biezums gada (ABR — Annualised
bleeding rate) arst€sanas pec vajadzibas grupa bija 41,5 gadijumi salidzinajuma ar 1,9 gadijumiem,
sanemot zales divas reizes nedgla profilakses grupa. Vid&jais locitavu ABR (1. cet.; 3. cet.) arst€Sanas
péc vajadzibas grupa bija 38,1 gadijums (24,5; 44,6) salidzinajuma ar 0,0 gadijumiem (0,0; 2,0)
profilakses grupa, un vid€jais spontanas ABR bija 21,6 gadijumi (11,2; 33,2) arst€Sanas p&c vajadzibas
grupa salidzinajuma ar 0,0 gadijumiem (0,0; 2,2) profilakses grupa. Pilnas analizes populacijas
rezultati bija lidzigi protokolam atbilstosas populacijas rezultatiem. Veérts atzimét, ka ABR nav
salidzinams starp atSkirigiem faktora koncentratiem un starp atskirigiem kliniskajiem pé&tijumiem.

Cetrdesmit pacientiem no 101 (40%) bija asinoSanas epizodes, 58 pacientiem no 101 (57%) bija
locitavu asinoSanas epizodes, un 58 pacientiem no 101 (57%) bija spontanas asinoSanas epizodes
profilakses grupa. Visiem pacientiem arstéSanas pec pieprasijuma grupa bija asinoSanas epizodes,
tostarp locTtavu vai spontanas asinoSanas epizodes.

Asinosanas epizozu arstésana

Kopuma 518 asinoSanas epizodes tika arstetas ar ADYNOVI protokolam atbilstosa populacija. No tam
361 asinosanas epizode (n = 17 pacienti) radas arst€Sanas péc vajadzibas grupa, bet 157 epizodes

(n = 61 pacients) radas profilakses grupa. Vidgja infiizijas deva, lai arst€tu visas asinoSanas epizodes
protokolam atbilsto$a populacija, bija 32,0 (starpkvartilu diapazons (IQR- Interquartile Range): 21,5)
SV uz kilogramu. Kopuma 95,9% no asinoSanas epizodém tika kontrol&tas ar 1-2 infuzijam,

bet 85,5% tika kontrolgtas tikai ar 1 infuziju. No 518 asinoSanas epizodém 96,1% epizozu tika
novertetas ka izcilas (pilnigs sapju atvieglojums vai asinoSanas objekttvu pazimju zudums) vai ka
labas (noteiktas pakapes sapju atvieglojums un/vai asinoSanas pazimju uzlabojums péc vienas
infuzijas), reaggjot uz arsteésanu ar ADYNOVI.

Pediatriska populacija lidz 12 gadu vecumam

Kopuma 66 ieprieks arstetiem pacientiem ar smagu A hemofiliju tika noteiktas devas (32 pacienti
vecuma I1dz 6 gadiem, un 34 pacienti vecuma no 6 [idz 12 gadiem) pediatriska petijuma. ADYNOVI
profilaktiska deva bija no 40 1idz 60 SV/kg divreiz nedéla. Vidgja deva (SD) bija 54,3 (6,3) SV/kg, un
vidgjais inflizijas biezums nedéla bija 1,87 reizes. Vidgjais kopgjais ABR bija 2,0 (IQR: 3,9)

65 pacientiem protokolam atbilstosa populacija, un vid&jais ABR spontanas asinosanas un locitavu
asinoSanas epizodém bija 0 (IQR: 1,9). Divdesmit Cetriem pacientiem no 65 (37%) nebija asino$anas
epizozu, 47 pacientiem no 65 (72%) nebija locitavu asinoS$anas epizozu, un 43 pacientiem no 65 (66%)
nebija spontanas asinosanas epizozu profilakses grupa.

No 70 asinoSanas epizodém, kas novérotas pediatriskaja petijuma, 82,9% epizozu bija kontroletas

ar 1 infuziju un 91,4% epizozu tika kontroletas ar 1 vai 2 infiizijam. AsinoSanas kontrole tika noverteta
ka izcila (pilnigs sapju atvieglojums vai asinoSanas objektivu pazimju zudums) vai ka laba (noteiktas
pakapes sapju atvieglojums un/vai asinoSanas pazimju uzlabojums p&c vienas infuzijas) 63 asinoSanas
epizodes no 70 (90,0%).



Perioperativas procediras (kirurgiska profilakse)

Kopuma 21 lielas kirurgiskas procediiras un 5 papildu nelielas kirurgiskas procediiras tika veiktas un
novertétas 21 unikalam pacientam kirurgiskaja p&tijuma. Lielas kirurgiskas procediras sakotngja deva
pirms operacijas bija diapazona no 36 SV/kg lidz 109 SV/kg (vidgja vertiba: 63 SV/kg); kopgja

deva péc operacijas bija diapazona no 186 SV/kg lidz 1320 SV/kg (vidgja vertiba: 490 SV/kg). Lielas
kirurgiskas procediiras vidgja kop€ja deva bija 553 SV/kg (diapazons: 248-1394 SV/kg); nelielas
kirurgiskas procediiras vidéja kopgja deva bija 106 SV/kg (diapazons: 76-132 SV/kg).

Perioperativa hemostatiska efektivitate tika noverteta ka izcila (asino$anas zudums mazaks par to, kas
paredzets tada paSa tipa procedirai, kas veikta pacientam bez hemofilijas, vai Iidzvertigs tam, un
nepiecieSamie asins komponenti parlieSanai ir mazak, neka paredz€ts populacijai bez hemofilijas, vai
lidzigi tam) visas 26 (21 lielas, 5 nelielas) procediiras. Vidgjais (IQR) noverotais operacijas laika
zaudgetais asins zudums (n = 14) bija 10,0 (20,0) ml salidzinajuma ar paredzamo vid&jo asins zudumu
(n=14) 150,0 (140,0) ml lielas ortopediskas operacijas.

Eiropas Zalu agentira atliek pienakumu iesniegt p&tijumu rezultatus zalem ADYNOVI viena vai
vairakas pediatriskas populacijas apaksgrupas attieciba uz iedzimta VIII faktora deficita noveérSanu.
Informaciju par lietoSanu bérniem skatit 4.2. apakSpunkta.

llgtermina profilaktiska arstésana pediatriskiem un pieaugusiem pacientiem

ADYNOVlI ilgtermina droSuma un efektivitate asinoSanas epizozu profilakse un arst€sana tika
izverteta 216 pediatriskiem un pieauguSiem IeAP ar smagu A hemofiliju, kuri ieprieks piedalijusies
citos ADYNOVI pétijumos vai ar nekad ieprieck§ ADYNOVI nebija lietojusi. Arstétaja populacija
pacienti sanéma fiksétu devu divreiz nedéla — no 40 1idz 50 SV/kg pacientiem, kuri ir >12 gadus veci,
un no 40 Iidz 60 SV/kg pacientiem, kuri ir <12 gadus veci. Deva tika piclagota Iidz pat 80 SV/kg
divreiz nedgla, ja tas bija vajadzigs, lai nodrosinatu, ka FVIII minimala koncentracija ir >1%. Pacienti,
kuri piekrita individuali pielagotas (farmakokingtiski pielagotas) profilakses kursam, sanéma Iidz pat
80 SV/kg devu viena infiizija; kursa merkis bija nodrosinat, ka FVIII minimala koncentracija ir

>3% vismaz divreiz nedéla. ABR uz profilaktisko kursu, asinos$anas vieta un etiologija ir noradita

3. tabula.

3. tabula. Vidgjais asinoSanas gadijumu bieZzums gada (ABR) uz profilaktisko kursu
(AP populacija)

Divreiz nedéla Ik 5 dienas Ik 7 dienas FK pielagotais®
AsinoSanas vietas etiologija (N = 186) (N =-56) — (N=15) (N=25)
’ Vidéjais
[Paredzamie punkti — 95% ticamibas intervals]
Kopa 2,21,85-2,69] | 2,1[1,54-2,86] | 2,7[1,44-5,20] 2,6 [1,70 - 4,08]
Locttava 1,2 10,96 - 1,58] 1,10,81-1,55] | 2,0[0,90 -4,62] 1,410,91 - 2,17]
Spontana 1,210,92 - 1,56] 1,3 10,87 -2,01] 1,8 [0,78 - 4,06] 1,0 10,54 - 1,71]

Paredzamie punkti un 95% ticamibas intervali tika iegiiti no visparinata lineara modela, kas ieklava negativu binomu sadalijumu ar
logaritmiskas saites funkciju.

Pacienti, kuri sanéma devas dazados kursos, ir ieklauti vairaku kursu kopsavilkuma.

Petijuma ieklauti visi pacienti (pieaugusie un pediatriskie pacienti < 18 gadi. Katru 5 & 7 dienu devas lietosana netika ieklauts neviens
pacients vecumd <12, kas lietoja divreiz nedélda un FK pieldgotu devu

AP-arstésanai paredzéta populdcija; N = analizé ieklauto pacientu skaits

“ Ar merki nodrosinat, ka FVIII minimala koncentracija ir >3% no normalas

Piezime: ABR nav salidzinams starp dazadu faktoru koncentratiem un starp dazadiem kliniskajiem
petijumiem.

Ilgtermina hemostatiska efektivitate tika noverteta 910 asinosanas epizodgs, kas tika arstetas ar
ADYNOVI, un 88,5% asinoSanas epizozu ta tika noverteta ka izcila vai laba. Visas vecuma
kategorijas un gan fiksetas devas, gan FK pielagotas devas kursa 85% asinoSanas arstéSanas gadijumu
tika noverteti ka izcili vai labi. Vairakums arstéSanas epizozu tika izarstétas ar vienu (74,0%) vai
divam (15,4%) infuzijam.
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Individuali pieldagotas profilakses kliniskais péetijums PROPEL ar pusaudzu un pieauguso pacientu
dalibu

ADYNOVI drosums un efektivitate tika izvertéta perspektiva, randomizeta, atveérta daudzcentru
pétijuma, kura 12 ménesus arstéSanu sanéma 121 (115 randomizgéti) pusaudzis (12—18 gadus vecs) un
pieaugusais IeAP ar smagu A hemofiliju. Novértjot pacientu Tpatsvaru, kuriem otraja 6 ménesu
pétijuma perioda kopg&jais ABR bija 0, salidzinaja 2 FK atkarigus ADYNOVI profilaktisko devu
kursus, kuru mérkis bija nodroSinat, ka VIII faktora minimala koncentracija ir 1-3%, lietojot vienu
devu divreiz nedela (N = 57), vai 8—12%, lietojot vienu devu katru otro dienu (N = 58).

Vidgjas profilaktiskas devas, kuras ievadija 1-3% un 8—12% minimalas koncentracijas grupa, bija
attiecigi 3866,1 SV/kg gada [vidgjais (SD) infuziju skaits nedéla = 2,3 (0,58)] un 7532,8 SV/kg gada
[vidgjais (SD) infuziju skaits nedela = 3,6 (1,18)]. P&c devas pielagosanas pirmaja 6 ménesu
profilakses perioda otraja 6 ménesu perioda minimalas koncentracijas mediana bija no 2,10 SV/dl lidz
3,00 SV/dl 1-3% minimalas koncentracijas grupa un no 10,70 SV/dl lidz 11,70 SV/dl 8-12%
minimalas koncentracijas grupa (balstoties uz vienposma recéSanas testu un aprékiniem lidz planota
inflizijas intervala beigam); tas pieradija, ka 2 profilaktisko kursu devas vispar bija pietickamas, lai
nodro$inatu un uzturétu vélamo FVIII minimalo koncentraciju.

P&tfjuma primarais mérka kritérijs, petamo personu ipatsvars, kam kopé&jais ABR bija 0 nakamo 6
ménesu laika, netika sasniegts AP pacientu populacija (p=0,0545), bet tika sasniegts protokola
populacija (p=0,0154). 4. tabula noraditi randomizgto pacientu ipatsvari, kuriem otraja 6 ménesu
petijuma perioda kopgjais ABR, spontanas ABR un vidgjais spontanas locitavu asinoSanas gadijumu
biezums gada (AJBR — annualized joint bleeding rate) bija 0.

4. tabula. 0 asinosanas gadijumu gada (ABR) otraja 6 ménesSu pétijuma perioda

Dalibnieku ipatsvars, kuriem nebija neviena asinosanas gadijuma
6 méneSu laika
[Paredzamie punkti — 95% ticamibas intervals]
AP populacija
1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
N=57 (N =58)

Kopgéjais ABR =0 0,421 [0,292; 0,549] 0,621 [0,491; 0,750]
Spontanas ABR =0 0,596 [0,469; 0,724] 0,760 [0,645; 0,875]
Spontanas AJBR =0 0,649 [0,525; 0,773] 0,850 [0,753; 0,947]

ABR = vidéjais asinoSanas gadijumu bieZums gada. AJBR = videéjais locitavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.
Videjo asinoSanas gadijumu bieZumu gada noteica, dalot asinoSanas gadijumu skaitu ar novéroSanas periodu gados.

Dalibnieku Ipatsvars, kuriem nebija neviena asinoSanas gadijuma
6 ménesu laika
[Paredzamie punkti — 95% ticamibas intervals]

Protokola populacija

1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
N=52) (N=43)
Kopéjais ABR =0 0,404 [0,270; 0,549] 0,674 [0,515; 0,809]
Spontanas ABR =0 0,596 [0,451; 0,730] 0,814 [0,666; 0,916]
Spontanas AJBR =0 0,654 [0,509; 0,780] 0,907 [0,779; 0,974]

ABR =vidéjais asinoSanas gadijumu bieZums gada. AJBR = videjais locitavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.
Protokola populacija = visi daltbnieki, kuri pabeidza otro 6 meénesu profilaktisko arsteSanu un kuriem nebija ieverojamu noviriu no
protokola, kas ietekmétu pétijuma rezultatus.

Videjo asinoSanas gadijumu bieZumu gada noteica, dalot asinoSanas gadijumu skaitu ar noveroSanas periodu gados.

Piezime: ABR nav salidzinams starp dazadu faktoru koncentratiem un starp dazadiem kliniskajiem
petijumiem.

Kopégjais ABR, spontanas ABR un spontanas AJBR otraja 6 ménesu petijuma perioda noradits
5. tabula.
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5. tabula. Vidgjais asinoSanas gadijumu bieZums (ABR) otraja 6 méneSu pétijuma perioda

(AP populacija)
1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
N=57) (N=53)
Mediana Vidgjais (SD) Mediana Vidgjais (SD)
Kopgjais ABR 2,0 3,6 (7,5) 0,0 1,6 3,4)
Spontanas ABR 0,0 2,5 (6,6) 0,0 0,7 (1,7)
Spontanas AJBR 0,0 2,0 (6,4) 0,0 0,5 (1,7)

ABR = videéjais asinoSanas gadijumu bieZums gada. AJBR = vidéjais locitavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.

Videjo asinoSanas gadijumu bieZumu gada noteica, dalot asinoSanas gadijumu skaitu ar noveroSanas periodu gados.

Protokola populacija
1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
(N=52) N=43)
Mediana Vidgjais (SD) Mediana Vidgjais (SD)
Kopgjais ABR 2,0 2,4(3,2) 0,0 2,1 (4,2)
Spontanas ABR 0,0 1,6 (2,6) 0,0 0,8 (2,4)
Spontanas AJBR 0,0 1,0 (1,8) 0,0 0,7 (2,2)

ABR = vidéjais asinosanas gadijumu biezums gada. AJBR = vidéjais locitavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.

Protokola populacija = visi dalibnieki, kuri pabeidza otro 6 ménesu profilaktisko arstesanu un kuriem nebija ievérojamu novirzu no
protokola, kas ietekmétu pétijuma rezultatus.

Vidéjo asinosanas gadijumu biezumu gada noteica, dalot asinosanas gadijumu skaitu ar novérosanas periodu gados.

Pavisam ar ADYNOVI tika arst&tas 242 asinoS$anas epizodes 66 pacientiem; 155 asinoSanas epizodes
40 pacientiem 1-3% minimalas koncentracijas grupa un 87 asinoSanas epizodes 26 pacientiem 8—12%
minimalas koncentracijas grupa. Vairakums asinoSanas epizozu (86,0%, 208/242) tika arstétas ar 1 vai
2 infiizijam, un asinoSanas arst€Sana epizodes beigas tika noverteta ka izcila vai laba 84,7% (205/242)
gadijumu.

5.2. Farmakokinétiskas Tpasibas

ADYNOVI farmakokinétika (FK) tika novertéta krustota petijuma ar alfa oktokogu 26 pacientiem
(18 pieaugusie un 8 pusaudzi) un 22 pacientiem (16 pieaugusie un 6 pusaudzi) pé€c 6 ménesu
arst€Sanas ar ADYNOVI. VIII faktora aktivitate plazma tika noteikta, izmantojot vienas stadijas
asinsreces testu un hromoggno metodi.

ADYNOVI ir par 1,4-1,5 reizém ilgaks eliminacijas pusperiods salidzinajuma ar pilna garuma
rekombinantu cilvéka VIII asinsreces faktoru (alfa oktokogu) pusaudzu un pieauguso populacija, ka
noteikts attiecigi p&c vienas stadijas asinsreces testa un hromogénas metodes. AUC palielinajums un
klirensa samazinajums salidzinajuma ar sakotn&jo molekulu, alfa oktokogu, art tikai novéroti.
Pakapeniska atvese]o$anas bija salidzinama abam zalém. FK parametru izmainas bija lidzigas gan
pieauguso, gan pusaudzu populacija un starp vienas stadijas asinsreces testu un hromogéna substrata
metodi.

Pediatriska farmakokinétika

Farmakokinétiskie parametri, kas aprékinati no 39 pacientiem vecuma lidz 18 gadiem (arst€Sanai
planoto analize), ir pieejami par 14 beérniem (2—6 gadi), 17 vecakiem berniem (6—12 gadi)

un 8 pusaudziem (12-18 gadi). Pediatriskaja populacija eliminacijas pusperiods bija par 1,3—

1,5 reiz€m ilgaks, izmantojot gan vienas stadijas asinsreces testu, gan hromogéno metodi. ADYNOVI
vidgjais kltrenss (nemot véra kermena masu) bija lielaks, un vid&jais eliminacijas pusperiods bija Tsaks
berniem lidz 12 gadu vecumam neka pieaugusajiem.

Lielaka deva var bt nepiecieSama b&rniem lidz 12 gadu vecumam; skatit 4.2. apakSpunktu.
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6. tabula. Farmakokinetiskie parametri, izmantojot hromogeno testu (aritmétiska videja

vértiba + SD)

ADYNOVI ADYNOVI ADYNOVI ADYNOVI

Pieaugusie Pusaudzi Pediatriskie Pediatriskie

(no 18 gadiem) (12-18 gadi) pacienti pacienti
FK parametri N=18 N=8 (612 gadi) (Idz 6 gadiem)
Deva: Deva: N=17 N=14
45+ 5SV/kg 45+ 5SV/kg Deva: Deva:
50 +£ 10 SV/kg 50 £ 10 SV/kg
Pétfjuma dizains Atseviska FK ar pilnu paraugu nemsanu® Populacijas FKvar ritu paraug
nemsanu
Terminalais 11,93 +2,58 12,99 + 8,75
eliminacijas 15,01 = 3,89 13,80 £ 4,01
pusperiods [h]
MRT [h] 19,70 £ 5,05 17,73 £ 5,44 17,24 +£3,73 18,74 £ 12,60
CL [ml/(kg-h)] 2,16 0,75 2,58 £0,84 2,80+ 0,67 349 +1,21
Pakapeniska na‘ na‘
atjauno$anas 2,87 0,61 2,34+ 0,62 (2,19£0,40) (1,90 = 0,27)
[(SV/dD)/(SV/kg)]
AUCo.1nf
[SV-h/dI] 2 589 + 848 1900 + 841 2259+514 2190+ 1593
Vss [dl/kg] 0,40 + 0,09 0,54 £ 0,22 0,46 £ 0,04 0,54 £ 0,03
na‘ na‘

Cmax [SV/dI] 145+ 29 117 £28 (130 = 24) (117 = 16)

Saisinajumi: Cmax: maksimala novérota aktivitate; AUC: laukums zem liknes; MRT (mean residence
time): vid€jais uzturésanas laiks; CL: klirenss; V: kermena masai pielagots izkliedes tilpums
lidzsvara koncentracija.

* Atseviska FK ar 12 paraugiem péc infuzijas.

® Populacijas FK modelis ar 3 paraugiem péc infiizijas, nemot véra randomizétu ievilk$anu grafiku.

¢ NA (not applicable): nav piemérojams, jo pakapenisko atveselo$anos un Cpmax berniem noteica ar
atsevisku FK. Pakapeniskas atveselosanas rezultati un Cpax, ko nosaka ar atsevisku FK, iekavas.

dKlirensa analizé netika ieklauta pacienta 122001 klirensa vértiba 12,18 ml/(kg-h), vecuma grupa no
12 Iidz 18 gadu vecumam.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Atkartotu devu toksicitates petijuma ar Cynomolgus pertikiem diviem dzivniekiem vidgjas devas
grupa (350 SV/kg) tika konstateta vakuolu veidoSanas nieres. P&c 2 ned€lam vakuolas nebija
pazudusas. Nav zinams par prekliniska petijuma noveérotam vakuolu veidoSanas sakaribam cilvekiem.

Nekliniskie dati ir pieejami tikai par 1 ménesa paklausanu zalu iedarbibai, un netika veikts neviens
ADYNOVI pétijums ar juveniliem dzivniekiem. Tap&c nebija iesp&jams izdarit secindjumus par PEG
uzkraSanas iespg&jamo risku dazados audos/organos attieciba uz ADYNOVI ilgstosu lietoSanu
pediatriskaja populacija.

Ar ADYNOVI nav veikti petfjumi par genotoksicitati, kancerogenitati vai reproduktivo toksicitati.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris

Mannits (E421)

Trehalozes dihidrats

Histidins

Glutations

Natrija hlorids

Kalcija hlorida dihidrats (E509)

Tris(hidroksimetil)aminometans
Polisorbats 80 (E433)

Skidinatajs

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé| zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalem.
6.3. UzglabaSanas laiks

Neatverts flakons

2 gadi.

Pirms atverSanas zales var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) Iidz 3 menesiem. Uz zalu kartona
kastites janorada 3 ménesu istabas temperatiira uzglabasanas beigu datums. Sis datums nedrikst bat
vélaks par datumu, kas sakotngji noradits uz ar&ja iepakojuma. ST perioda beigas zales nedrikst ievietot
atpakal ledusskapt — tas ir jaizlieto vai jalikvide.

Pec sagatavoSanas

Pagatavota Skiduma kimiska un fiziska stabilitate ir pieradita 3 stundas temperatiira, kas neparsniedz
30 °C. Mikrobiologijas konteksta zales jalieto nekavéjoties, ja vien zalu sagatavo$anas metode
nenover$ mikrobiologisko piemaisTjumu raSanas risku. Ja zales netiek izlietotas nekavéjoties, par
pagatavota Skiduma uzglabaSanas laiku un apstakliem ir atbildigs lietotajs. Neatdzesgt.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).
Nesasaldéet.

ADYNOVI ar BAXJECT II HI-Flow ierici: uzglabat flakonu argja iepakojuma, lai pasargatu no
gaismas.

gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus péc zalu sagatavoSanas skatit 6.3. apakSpunkta.
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6.5. Iepakojuma veids un saturs

I klases stikla flakons, kas noslegts ar hlorbutilgumijas aizbazni un satur 250 SV, 500 SV, 1 000 SV, 2
000 SV vai 3 000 SV pulvera.

I klases stikla flakons, kas noslégts ar hlorbutilgumijas vai bromobutila gumijas aizbazni un satur 5 ml

tidens injekcijam.

Zales ir pieejamas viena no talak noraditajam kombinacijam.

- ADYNOVI ar BAXJECT II HI-Flow ierici: katra iepakojuma ir pulvera flakons, $kidinataja
flakons un ierice zalu sagatavoSanai (BAXJECT II Hi-Flow).

- ADYNOVI BAXJECT III sisteéma: katra iepakojuma ir lietoSanai gatava BAXJECT III sisteéma

noslegta blister, ar pulvera flakonu un skidinataja flakonu, kas ieprieks savienoti skiduma
sagatavoSanai.

6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Pirms lieto$anas vizuali japarbauda, vai sagatavotaja zalu §kiduma nav redzamas cietu vielu dalinas un
nav mainijusies krasa. Sagatavotajam $kidumam jabiit dzidram vai nedaudz lasmojoSam. Nelietojiet
Skidumus, kas ir dulkaini vai satur nogulsnes.

P&c sagatavoSanas Skiduma pH ir 6,7-7,3. Osmolalitate ir > 380 mOsmol/kg.

Zalu sagatavo$ana lietoSanai, izmantojot BAXJECT II Hi-Flow ierici

Sagatavojot zales lietoSanai, izmantojiet tikai iepakojuma pievienoto $kidinataja flakonu un
sagatavoSanai paredzgeto ierici.

1. Zalu sagatavoSanu veiciet uz lidzenas darba virsmas un izmantojiet antiseptikas metodi (tiriba
bez mikrobu klatbiitnes).
2. Pirms pulvera un $kidinataja flakona lietoSanas uzgaidiet, kamer tie sasniedz istabas

temperatiiru (no 15 °C lidz 25 °C).

3 Nonemiet plastmasas vacinus no pulvera un $kidinataja flakona.

4, Notiriet gumijas aizbaznus ar spirta salveti un pirms lietoSanas uzgaidiet, kaméer tie noZzist.

5. Atveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu, nopléSot aizdari un nepieskaroties
iepakojuma saturam (A attéls). Neiznemiet ierici no iepakojuma.

6. Apgrieziet iepakojumu otradi. Spiediet taisni lejup, lai pilniba izbiditu caurspidigo plastmasas
durkli cauri $kidinataja flakona aizbaznim (B attgls).

7. Satveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu aiz malas un novelciet iepakojumu no

ierices (C attels). Nenonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices. Nepieskarieties
atklatajam purpurkrasas plastmasas durklim.

8. Apgrieziet ierici otradi, lai $kidinataja flakons bitu virspuse. Atri iespiediet purpursarkano
plastmasas durkli pilniba pulvera flakona aizbazni, spiezot taisni lejup (D atteéls). Vakuums
ievilks skidinataju pulvera flakona.

9. Viegli sakratiet, [idz pulveris ir pilniba izSkidis. P&c zalu sagatavoSanas lietosanai tas
neatdzesét.
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A attéls B attéels C attéls

D attels E attels F attels

IevadiSana

Pirms ievadiSanas vizuali parbaudiet sagatavoto Skidumu, vai taja nav redzamas cietu vielu
dalinas un nav mainijusies krasa.

o P&c sagatavosanas Skidumam jabut dzidram un bezkrasainam.

o Nelietot, ja ir redzamas cietu vielu dalinas vai ir mainfjusies krasa.

Ievadiet skidumu péc iespgjas drizak, bet ne velak ka 3 stundu laika p&c sagatavoSanas.

levadisanas darbibas

4.

Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices (E attels). Neievelciet §lirce gaisu.
Pievienojiet §lirci BAXJECT II Hi-Flow iericei. leteicams lietot §lirci ar Luera tipa savienotaju.
Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspusg). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lenam atvelkot virzuli (F attels).

Atvienojiet §lirci, pievienojiet piemérotu adatu un veiciet intravenozu injekciju. Ja pacientam ir
paredzams ievadit vairak neka viena ADYNOVI flakona saturu, vairaku flakonu saturu var
ievilkt viena §lirce.

Katra ADYNOVI flakona atSkaidiSanai ar skidinataju ir nepiecieSams izmantot atsevisSku
BAXJECT II Hi Flow ierici.

Ievadiet laika posma lidz 5 mintiteém (ar maksimalo infuzijas atrumu 10 ml mindtg).

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir 1pasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un s€rijas numuru. Uz
pulvera flakona atrodas nopléSamas etiketes.

Zalu sagatavoSana ar BAXJECT III sistemu

Nelietot, ja blistera vacin$ nav pilniba hermétisks.

1.

Ja zales joprojam tiek glabatas ledusskapi, iznemiet noslégto blisteri (satur pulvera un
skidinataja flakonu, kas ir ieprieks ievietoti Skiduma sagatavosanas iericg) no ledusskapja un
laujiet flakoniem sasilt 11dz istabas temperatiirai (15 °C — 25 °C).

Ar ziepem un siltu Gideni riipigi nomazgajiet rokas.

Atveriet ADYNOVI blisteri, nopl&Sot aizdari. Iznemiet BAXJECT III sistému no blistera.
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Novietojiet pulvera flakonu uz lidzenas virsmas ar $kidinataja flakonu virspusé (1. attéls). Uz
Skidinataja flakona ir zila svitra. Nenonemiet zilo vacinu, kamer tas netiek prasits nakamajas
darbibas.

BAXJECT III sist€ma ar vienu roku turot pulvera flakonu, ar otru roku stipri spiediet uz
Skidinataja flakona, 11dz ierice ir pilniba saklauta un §kidinatajs ieplist pulvera flakona

(2. attels). Nesasveriet ierici, kamér §kidruma parnese nav pabeigta.

Parliecinieties, ka $kidinataja parnese ir pabeigta. Viegli sakratiet, [idz viss pulveris ir iz§kidis
(3. attels). Visam pulverim ir jabit pilniba izSkiduSam, pret€ja gadijuma ne viss sagatavotais
Skidums izpludis cauri ierices filtram. Zales izSkist atri (parasti mazak neka 1 miniites laika).
P&c sagatavosanas Skidumam jabut dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst saturét dalinas.

1. attéls 2. attéls 3. attels

4. attels 5. attels

IevadiSana

Pirms ievadiSanas vizuali parbaudiet sagatavoto Skidumu, vai taja nav redzamas cietu vielu
dalinas un nav mainijusies krasa.

o P&c sagatavosanas S$kidumam jabit dzidram un bezkrasainam.

o Nelietot, ja ir redzamas cietu vielu dalinas vai ir mainfjusies krasa.

Ievadiet skidumu pec iesp€jas drizak, bet ne velak ka 3 stundu laika péc sagatavosanas.

levadisanas darbibas

4.

Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT III sisteémas (4. att€ls). Neievelciet $lirce gaisu.
Pievienojiet Slirci BAXJECT III sistemai. leteicams lietot §lirci ar Luera tipa savienotaju.
Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspusg). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lénam atvelkot virzuli (5. attels).

Atvienojiet Slirci, pievienojiet piem&rotu adatu un veiciet intravenozu injekciju. Ja pacientam ir
paredzams ievadit vairak neka viena ADYNOVI flakona saturu, vairaku flakonu saturu var
ievilkt viena §lirce.

Ievadiet laika posma lidz 5 miniteém (ar maksimalo infuzijas atrumu 10 ml mindtg).

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir 1pasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un sérijas numuru. Uz
blistera atrodas nopléSamas etiketes.
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Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilsto$i vietéjam prasibam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

A-1221 Vienna

Austrija

medinfoEMEA @takeda.com

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/003
EU/1/17/1247/004
EU/1/17/1247/007
EU/1/17/1247/008
EU/1/17/1247/011
EU/1/17/1247/012
EU/1/17/1247/013
EU/1/17/1247/014
EU/1/17/1247/015
EU/1/17/1247/016

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2018. gada 8. janvaris

P&dgjas parregistracijas datums: 2022. gada 9. novembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par $STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/
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vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALUNOSAUKUMS
ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un §kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju §kiduma pagatavosSanai

Viens flakons nominali satur 250 SV cilveéka VIII asinsreces faktora (rfDNS), alfa rurioktokoga pegola
(rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 125 SV/ml péc atSkaidiSanas ar 2 ml skidinataja.

ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

Viens flakons nominali satur 500 SV cilvéka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga pegola
(rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai 250 SV/ml péc sagatavoSanas ar 2 ml $kidinataja.

ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un §kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosSanai

Viens flakons nominali satur 1 000 SV cilvéka VIII asinsreces faktora (rDNS), alfa rurioktokoga
pegola (rurioctocog alfa pegol), kas atbilst koncentracijai S00 SV/ml p&c sagatavoSanas ar 2 ml
Skidinataja.

Aktivitate (starptautiskajas vienibas) tiek noteikta, izmantojot hromoggno testu. ADYNOVI specifiska
aktivitate ir aptuveni 3 800 — 6 000 SV/mg proteina.

Alfa rurioktokoga pegols (PEGiléts rekombinants cilveka VIII asinsreces faktors (rDNS)) ir proteins,
kas satur 2332 aminoskabes ar aptuveno molekulmasu 280 kDa, kas ir konjuggts ar 20 kDa polietiléna
glikolu (PEG). Tas tiek iegiits, izmantojot rekombinantas DNS metodi Kinas kamju olnicu (KKO)
Stinu I1ija.

Paligviela(-s) ar zinamu iedarbibu
Viens pulvera flakons satur 0,45 mmol (10 mg) natrija, skat. 4.4. apakSpunkta.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai (pulveris injekciju skiduma pagatavosanai).

Pulveris: balts vai gandriz balts irdens pulveris.
Skidinatajs: dzidrs un bezkrasains skidums.
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4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

AsinoSanas profilaksei un arst€Sanai pacientiem no 12 gadiem ar A hemofiliju (iedzimts VIII faktora
deficits).

4.2. Devas un lietoSanas veids
Terapija javeic hemofilijas arst€Sana pieredzgjusa arsta uzraudziba.

Ieprieks$ nearstéti pacienti

ADYNOVI drosums un efektivitate ieprieks nearstetiem pacientiem Iidz §im nav pieraditi. Dati nav
pieejami.

Arsté$anas uzraudziba

Lai aprékinatu ievadamo devu un noteiktu atkartoto infiiziju biezumu, arsteé$anas laika ir pienacigi
janosaka VIII faktora Iimenis. Katra pacienta reakcija uz VIII faktoru var atSkirties, tap&c ir iespgjami
dazadi pusperiodi un atveseloSanas pakapes. Ja deva ir balstita uz kermena masu, ta var biit japielago
pacientiem ar parmérigi mazu vai lielu kermena masu. Nozimigas kirurgiskas iejaukSanas gadijuma ir
obligata preciza aizstajterapijas uzraudziba, izmantojot koagulacijas analizi (VIII faktora darbiba
plazma).

Faktisko datu pétijuma ir noradits, ka VIII faktora limeni plazma var uzraudzit, izmantojot hromogéna
substrata metodi vai vienas stadijas asinsreces testu, ko parasti izmanto kliniskajas laboratorijas.

Devas

Aizstajterapijas deva un ilgums ir atkarigi no VIII faktora deficita smaguma, asinoSanas vietas un
pakapes, ka ar1 pacienta klmiska stavokla.

Ievadita VIII faktora vienibu skaitu izsaka starptautiskas vienibas (SV), kas ir saistitas ar pasreiz&jo
Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) koncentracijas standartu VIII faktoru saturo$sam zalem. VIII
faktora aktivitate plazma ir izteikta vai nu procentos (salidzinot ar normalo cilvéka plazmu), vai
velams starptautiskas vienibas (salidzinot ar starptautisko standartu VIII faktoram plazma).

Viena VIII faktora aktivitates starptautiska vieniba (SV) atbilst VIII faktora daudzumam viena ml
normai atbilstoSas cilvéka plazmas.

ArstéSana péc vajadzibas
NepiecieSama VIII faktora deva tiek aprékinata, balstoties uz empiriskiem novérojumiem, ka
VIII faktora 1 SV uz kilogramu kermena masas paaugstina plazma esosa VIII faktora aktivitati par

2 SV/dl. NepiecieSsama deva tiek noteikta, izmantojot sadu formulu:

NepiecieSsamas starptautiskas vienibas (SV) =
kermena masa (kg) x VIII faktora vélama paaugstinasanas (%) x 0,5

Daudzums, kas jaievada, un ievadiSanas biezums vienmer ir japiemero kliniskajai efektivitatei katra
konkrétaja gadijuma.

Attieciba uz talak minétajiem asinoS$anas gadijumiem, VIII faktora aktivitates raditaji nedrikst bt
zemaki par doto plazmas aktivitates Iimeni (izteikti procentos (%) no normas vai SV/dl) atbilsto$aja
perioda.

Talak noradito 1. tabulu var izmantot devu noteikSanai asino$anas gadijumos un kirurgija.
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1. tabula. Noradijumi devu noteikSanai asinoSanas vai operacijas gadijjuma

Asinosanas NepiecieSamais Devu bieZums (stundas)/terapijas

pakape/kirurgiskas VIII faktora imenis | ilgums (dienas)

procediiras veids (% vai SV/dl)

Asinosana

Hemartroze agrina stadija, 20-40 Atkartot injekcijas ik pec 12-24 stundam.

muskulu asinosana vai Vismaz 1 dienu, lidz asinoSana, par ko

asino$ana mutes dobuma. liecina sapes, beidzas vai ir panakta
sadziSana.

Izteiktaka hemartroze, muskulu | 30 — 60 Atkartot injekcijas ik péc 12-24 stundam

asinos$ana vai hematoma. 3—4 dienas vai ilgak, 11dz izzud sapes vai
akiita nespgja.

Dzivibai bistama asinoSana 60 — 100 Atkartot injekcijas ik pec 824 stundam,
11dz ir noversti draudi.

Operacija

Neliela 30-60 Ik p&c 24 stundam vismaz 1 dienu, kamer

Tostarp zoba ekstrakcija ir panakta sadziSana.

Liela 80— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
lidz briice ir pietickami sadzijusi, p&c tam

(pirms un péc turpinat terapiju vél vismaz 7 dienas, lai
operacijas) VIII faktora aktivitate biitu 30-60%

(SV/d]) limeni.

Profilakse

Ilgtermina profilaksei ieteicama deva ir 40-50 SV ADYNOVI uz kilogramu kermena masas divas
reizes nedela ar 3—4 dienu intervaliem. Var apsvért devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu,
balstoties uz sasniegto FVIII [imeni un individualo tendenci uz asino$anu (skatit 5.1., 5.2.

apaksSpunktu).

Pediatriskd populdcija

Arstesanas pec vajadzibas deva berniem (no 12 Iidz 18 gadiem) ir tada pati ka pieaugusajiem.
Profilakse pacientiem no 12 lidz 18 gadu vecumam ir tada pati ka pieaugusajiem. Paslaik pieejamie
dati par pacientiem vecuma Iidz 12 gadiem ir aprakstiti 4.8., 5.1. un 5.2. apakSpunkta. Var apsvert
devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu, balstoties uz sasniegto FVIII limeni un individualo
tendenci uz asinosanu (skatit 5.1., 5.2. apakSpunktu).

LietoSanas veids

ADYNOVI ir paredzetas intravenozai lietoSanai.

IevadiSanas atrums ir janosaka Iidz maksimali 10 ml/min, lai neraditu diskomfortu pacientam.

Ieteikumus par zalu sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, sakotngjo alfa oktokoga molekulu vai jebkuru no
6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

Zinama alergiska reakcija pret pelu vai kamju proteinu.
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4.4. TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Lietojot ADYNOVI, ir zinots par alergiska tipa paaugstinatas jutibas reakcijam, ieskaitot anafilaksi.
Zales satur nelielu daudzumu pelu un kamju izcelsmes proteinu. Ja tiek noveroti paaugstinatas jutibas
simptomi, pacientam nekavégjoties japartrauc zalu lietoSana un jasazinas ar arstu. Pacienti jainformé&
par paaugstinatas jutibas reakciju agriniem simptomiem, tostarp natreni, vispargju natreni, spiedosu
sajutu kraskurvi, seksanu, hipotensiju un anafilaksi.

Soka gadijuma jalieto standarta terapija Soka arsté$anai.
Inhibitori

Neitraliz&josu antivielu (inhibitoru) veidosanas pret VIII faktoru ir zinama A hemofilijas pacientu
arsté$anas komplikacija. Sie inhibitori parasti ir IgG imiinglobulini, kas darbojas pret VIII faktora
prokoagulanta aktivitati un kuru daudzums tiek izteikts Betesda vienibas (BV) mililitra plazmas,
izmantojot modific€tu testu. Inhibitoru veidoSanas risks ir savstarpgji saistits ar slimibas smagumu, ka
ar1 ar VIII faktora iedarbibu, §is risks ir vislielakais pirmajas 50 terapijas dienas, bet dzives laika tas
saglabajas un ir zems.

Inhibitoru veidoSanas kliniska nozimiba ir atkariga no inhibitora titra, jo zems titrs rada mazaku
nepietickamas kliniskas atbildes reakcijas risku neka augsta titra inhibitori.

Kopuma visiem ar VIII asinsreces faktoru saturo$am zalém arstétajiem pacientiem uzmanigi
jakontrol€ inhibitoru veidoSanas, izmantojot atbilstosu klinisko noveéroSanu un laboratoriskos testus. Ja
netiek sasniegts gaiditais VIII asinsreces faktora aktivitates [imenis plazma vai ja asino$anu nav
iespgjams kontrol&t ar atbilstosu VIII faktora devu, japarbauda VIII asinsreces faktora inhibitoru
klatbtitne. Pacientiem ar augstu inhibitoru Itmeni VIII faktora terapija var nebiit efektiva un,
iespgjams, biis jaapsver citas arstésanas iesp&jas. Sadu pacientu arstéana javada arstiem, kam ir
pieredze hemofilijas arsté$ana un arstésana VIII faktora inhibitoru veidoSanas gadijuma.

Imunas tolerances indukcija (ITI)

Nav pieejami kliniskie dati par ADYNOVI lietosanu ITL

Kardiovaskularie notikumi

Pacientiem ar esoSiem kardiovaskulara riska faktoriem aizstajterapija ar VIII faktoru var palielinat
kardiovaskularo risku.

Ar katetru saistitas komplikacijas terapija

Ja ir nepieciesama centralas venozas piekluves ierice (CVPI), ir jaizverte ar CVPI saistitie riski,
tostarp lokalas infekcijas, bakteri€émija un tromboze katetra ievadiSanas vieta.

Apsveérumi saistiba ar paligvielam

Sis zales satur lidz 12,42 mg natrija flakona, kas ir lidzvértigi 0,62% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g
natrija devas pieaugusajiem. Atkariba no kermena masas un devas pacients var sanemt vairak par
vienu flakonu. Tas janem vera pacientiem, kuri ievero di€tu ar kontrol€tu natrija saturu.
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Pec katras ADYNOVI devas ievadiSanas pacientam ir stingri ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un
s€rijas numuru, lai saglabatu saikni starp pacientu un zalu s€rijas numuru.

Pediatriska populacija

Uzskaitttie bridinajumi un piesardzibas pasakumi attiecas gan uz pieaugusajiem, gan bérniem.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Nav zinots par cilveka VIII asinsreces faktoru (rDNS) saturoSu zalu mijiedarbibu ar citam zaleém.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Dzivnieku reproduktivitates pétijumi ar VIII faktoru nav veikti. Ta ka sievietém A hemofilija ir
sastopama reti, nav pieredzes par VIII faktora lietoSanu griitniecibas un barosanas ar kriiti laika. Tap&c
VIII faktoru griitniecibas un barosanas ar kriiti perioda drikst lietot tikai tad, ja tas ir butiski
nepiecieSams.

4.7. letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

ADYNOVI neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Paaugstinata jutiba vai alergiskas reakcijas (kas var ietvert angioedému, dedzinasanu un durstisanas
sajutu injekcijas vieta, drebulus, pietvikumu, vispargju natreni, galvassapes, natreni, hipotensiju,
letargiju, sliktu diisu, nemieru, tahikardiju, spiedosu sajtitu kraskurvi, tirpS§anu, vem§anu, sék$anu) ir
noverotas reti un dazos gadijumos var progreset Iidz smagai anafilaksei (taja skaita Sokam).

A hemofilijas pacientiem, kuri tiek arstéti ar VIII faktoru, tostarp ADYNOVI, var veidoties
neitraliz&joSas antivielas (inhibitori). Ja $adi inhibitori veidojas, tie var izpausties ka nepietickama
kliniska atbildes reakcija. Sados gadijumos ieteicams sazinaties ar specializétu hemofilijas centru.
(skattt 5.1. apakSpunktu).

Nevelamo blakusparadibu uzskaitijums tabula

ADYNOVI drosums tika novertéts 365 ieprieks arstétiem pacientiem, kuriem bija smaga A hemofilija
(VIII faktors — mazak par 1% no normas) un kuri san€ma vismaz vienu ADYNOVI devu 6 pabeigtos
daudzcentru, prospektivos, atklatos kliniskajos petijumos un 1 notiekosa kliniskaja petijuma.

Talak redzama tabula ir izveidota saskana ar MedDRA organu sist€mu klasifikaciju (Organu sistemu
klase un ieteiktais termina [imenis).

Biezums tika novertéts atbilstosi $adam iedaltijumam: loti biezi (>1/10); biezi (=1/100 Iidz <1/10);
retak (>1/1 000 Iidz <1/100); reti (>1/10 000 Iidz <1/1 000); loti reti (<1/10 000), nav zinami (nevar
noteikt pec pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
uzskaititas to nopietnibas samazinajuma seciba.
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2. tabula. Nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots saistiba ar ADYNOVI lietosanu

MedDRA Nevelamas_ - BieZums
= - blakusparadibas

standarta organu sistému klase

Asins un limfatiskas sist€mas VIII faktora inhibicija Retak (IeAP)*

traucgjumi

Imunas sist€émas traucgjumi Paaugstinata jutiba Retak
Anafilaktiska reakcija®* Nav zinams

Nervu sistémas traucgjumi Galvassapes Loti biezi
Reibonis Biezi

Acu bojajumi Acu hiperémija Retak

Asinsvadu sistémas traucgjumi Pietvikums Retak

Kunga-zarnu trakta trauc&jumi Caureja Biezi
Slikta dusa Biezi

Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi Biezi
Niezosi izsitumi Retak
Natrene Biezi

Izmekl&jumi Palielinats eozinofilo Retak
leikocttu skaits

Trauma, saind€$anas un procediiras Ar infiiziju saistitas Retak

komplikacijas reakcijas

*Biezums ir balstits uz FVIII saturoSo zalu pétijumiem, kuros tika ieklauti pacienti ar smagu

A hemofiliju. IeAP = ieprieks arsteti pacienti.

Noraditais biezums tika aprékinats, nemot veéra visas nevélamas blakusparadibas — gan saistitas, gan
nesaistitas.

** Blakusparadiba, kas konstatéta pecregistracijas uzraudzibas laika.

Atlastto nevélamo blakusparadibu apraksts

Paaugstinata jutiba

Noveérotais paaugstinatas jutibas notikums bija méreni, parejosi un mazak butiski izsitumi, kas radas
vienam 2 gadus vecam pacientam, kuram ieprieks, lietojot ADYNOVI, bija noveroti izsitumi.

Pediatriskd populdcija

Nevélamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape b&rniem ir paredzama tada pati ka
pieaugusajiem. ADYNOVI droSums tika novertéts 38 pacientiem Iidz 6 gadu vecumam un

34 pacientiem no 6 lidz 12 gadu vecumam, un $ie pacienti tika paklauti iedarbibai attiecigi

kopa 2880 dienas un 2975 dienas. Vidg&jais (SD) vecums attiecigi bija 3,3 (1,55) gadi un 8,1 (1,92)
gads.

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinosanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Nav zinots par rekombinanta VIII asinsreces faktora pardozgsanas simptomiem.
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5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hemostatiskie Iidzekli, asins koagulacijas faktors VIII, ATK kods:
B02BDO02.

VIII faktora/fon Villebranda (von Willebrand) faktora komplekss sastav no divam molekulam

(VIII faktora un fon Villebranda faktora) ar atskirigam fiziologiskam funkcijam. Ja zales ievada
pacientam ar hemofiliju, VIII faktors saistas ar fon Villebranda faktoru pacienta asinsrite. Aktivizetais
VIII faktors darbojas ka aktivizeta IX faktora lidzfaktors, paatrinot X faktora parvérSanu par aktivizéto
X faktoru, kas parver$ protrombinu par trombinu. P&c tam trombins parvers fibrinogénu par fibrinu un
izveidojas trombs. A hemofilija ir ar dzimumu saistiti iedzimti asinsreces trauc€jumi samazinata
VIII:C faktora Iimena d&l, kas spontani, traumas vai kirurgiskas traumas rezultata izraisa plasu
asinoSanu locitavas, muskulos vai iek$gjos organos. Izmantojot aizstajterapiju, VIII faktora [imenis
plazma tiek paaugstinats, tadgjadi Tslaicigi tiek noveérsta faktora nepietickamiba un tiek korigétas
asinoSanas tendences.

Alfa rurioktokoga pegols, ir pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors ar pagarinatu
pusperiodu. Alfa rurioktokoga pegols ir alfa oktokoga kovalents konjugats, kas sastav no

2332 aminoskabém ar polietilenglikola (PEG) reagentu (MW 20 kDa). Alfa rurioktoga pegola
terapeitiska darbiba ir atvasinata no alfa oktokoga, ko razo no Kinas kamju olnicu $iinam, izmantojot
rekombinantas DNS tehnologiju. P&c tam alfa oktokogs tiek kovalenti konjugéts ar PEG reagentu.
PEG dala tiek konjugeta alfa oktokogam, lai palielinatu plazmas pusperiodu.

Kliniska efektivitate un droSums

ADYNOVI drosums, efektivitate un farmakokingtika tika novertéti galvenaja, daudzcentru, atverta,
prospektiva klmiskaja petijuma, kura salidzinaja efektivitati profilaktiskas terapijas reZimam divreiz
nedéla un arsté$anai pec pieprasijuma, ka ar1 noteica hemostatisko efektivitati asino$anas epizozu
arsteéSana. Kopuma 137 ieprieks arsteti viriesi (no 12 lidz 65 gadiem) ar smagu A hemofiliju sanéma
vismaz vienu ADYNOVI infuiziju. Divdesmit pieci pacienti no 137 pacientiem bija pusaudzi (no

12 Iidz 18 gadiem).

Imiingenitate

Nevienam no ieprieks arstétajiem pacientiem (IeAP), kuri piedalijas viena vai vairakos no

6 pabeigtajiem kliniskajiem p&tijumiem, pastavigas neitralizgjosas (inhibgjosas) antivielas pret
FVIII >0,6 BV/ml koncentracija neattistijas (balstoties uz Betesda testa Neimegenas modifikaciju).
Vienam pacientam attistijas parejoSs FVIII inhibitors zemakaja robezkoncentracija, kas liecina par
pozitivu rezultatu (0,6 BV); tas notika individuali pielagotas profilakses laika, kuras mérkis bija
sasniegt 8—12% FVIII faktora koncentraciju.

Notiekos$aja petijuma, kura piedalas <6 gadus veci ieprieks nearsteti pacienti ar smagu A hemofiliju,
tika sanemti zinojumi par 9 FVIII inhibitoru attistibas gadijumiem, kas saistiti ar ADYNOVI terapiju.

Profilakse

Pacienti sanéma profilaktisku terapiju (n = 120) ar ADYNOVI devu 40-50 SV uz kilogramu divreiz
nedgéla vai arst€Sanu péc vajadzibas (n = 17) ar ADYNOVI devu 10-60 SV uz kilogramu 6 ménesus.
Vidgjais devu intervals bija 3,6 dienas, un vid&ja deva (SD) bija 48,7 (4,4) SV/kg. Vienam simtam
astonpadsmit profilaktiskas terapijas pacientu no 120 pacientiem (98%) saglabaja ieteicamo sakuma
reZimu bez devas pielagoSanas, un 2 pacientiem palielinaja devu lidz 60 SV/kg profilakses laika mérka
locitavu asinosanas del.
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Protokolam atbilsto$a populacija, t. i., atbilstigi protokola noraditajam devu prasibam, kopuma

101 pacients sanéma zales divas reizes ned€la profilakses grupa, bet 17 pacienti tika arsteti epizodiski
arst€Sanas pec vajadzibas grupa. Vidgjais asinoSanas gadijumu biezums gada (ABR — Annualised
bleeding rate) arsteSanas péc vajadzibas grupa bija 41,5 gadijumi salidzinajuma ar 1,9 gadijumiem,
sanemot zales divas reizes nedela profilakses grupa. Vidgjais locitavu ABR (1. cet.; 3. cet.) arstéSanas
pec vajadzibas grupa bija 38,1 gadijums (24,5; 44,6) salidzinajuma ar 0,0 gadijumiem (0,0; 2,0)
profilakses grupa, un vid€jais spontanas ABR bija 21,6 gadijumi (11,2; 33,2) arst€Sanas p&c vajadzibas
grupa salidzinajuma ar 0,0 gadijumiem (0,0; 2,2) profilakses grupa. Pilnas analizes populacijas
rezultati bija [1dzigi protokolam atbilstosas populacijas rezultatiem. Verts atzimet, ka ABR nav
salidzinams starp atSkirigiem faktora koncentratiem un starp atSkirigiem kliniskajiem p&tijumiem.

Cetrdesmit pacientiem no 101 (40%) bija asino$anas epizodes, 58 pacientiem no 101 (57%) bija
locitavu asinosanas epizodes, un 58 pacientiem no 101 (57%) bija spontanas asinoSanas epizodes
profilakses grupa. Visiem pacientiem arstéSanas pec pieprasijuma grupa bija asinoSanas epizodes,
tostarp locitavu vai spontanas asinoSanas epizodes.

Asinosanas epizozu arstésana

Kopuma 518 asinoSanas epizodes tika arstetas ar ADYNOVI protokolam atbilstosa populacija. No tam
361 asinosSanas epizode (n = 17 pacienti) radas arstéSanas pec vajadzibas grupa, bet 157 epizodes

(n= 61 pacients) radas profilakses grupa. Vidgja infuzijas deva, lai arstetu visas asinoSanas epizodes
protokolam atbilsto$a populacija, bija 32,0 (starpkvartilu diapazons (IQR - Interquartile Range): 21,5)
SV uz kilogramu. Kopuma 95,9% no asinosanas epizodeém tika kontrol&tas ar 1-2 inflizijam,

bet 85,5% tika kontroletas tikai ar 1 infuiziju. No 518 asinoSanas epizodém 96,1% epizozu tika
noveértétas ka izcilas (pilnigs sapju atvieglojums vai asinoSanas objektivu pazimju zudums) vai ka
labas (noteiktas pakapes sapju atvieglojums un/vai asinoSanas pazimju uzlabojums p&c vienas
infuzijas), reaggjot uz arstesanu ar ADYNOVI.

Pediatriska populacija lidz 12 gadu vecumam

Kopuma 66 ieprieks arstétiem pacientiem ar smagu A hemofiliju tika noteiktas devas (32 pacienti
vecuma lidz 6 gadiem, un 34 pacienti vecuma no 6 Iidz 12 gadiem) pediatriska petijuma. ADYNOVI
profilaktiska deva bija no 40 lidz 60 SV/kg divreiz nedéla. Vidgja deva (SD) bija 54,3 (6,3) SV/kg, un
vidgjais inflizijas biezums nedéla bija 1,87 reizes. Vidgjais kopgjais ABR bija 2,0 (IQR: 3,9)

65 pacientiem protokolam atbilstoSa populacija, un vid€jais ABR spontanas asinoSanas un locitavu
asinosanas epizodeém bija 0 (IQR: 1,9). Divdesmit Cetriem pacientiem no 65 (37%) nebija asinosanas
epizozu, 47 pacientiem no 65 (72%) nebija locitavu asinoSanas epizozu, un 43 pacientiem no 65 (66%)
nebija spontanas asinoSanas epizozu profilakses grupa.

No 70 asinosanas epizodeém, kas noverotas pediatriskaja petijuma, 82,9% epizozu bija kontroletas

ar 1 infuziju un 91,4% epizoZzu tika kontrolétas ar 1 vai 2 infiizijam. AsinoSanas kontrole tika novertéta
ka izcila (pilnigs sapju atvieglojums vai asino$anas objektivu pazimju zudums) vai ka laba (noteiktas
pakapes sapju atvieglojums un/vai asinosanas pazimju uzlabojums p&c vienas infuzijas) 63 asinosanas
epizodes no 70 (90,0%).

Perioperativas procediiras (kirurgiska profilakse)

Kopuma 21 lielas kirurgiskas procediiras un 5 papildu nelielas kirurgiskas proceduras tika veiktas un
novertétas 21 unikalam pacientam kirurgiskaja petijuma. Lielas kirurgiskas procediiras sakotngja deva
pirms operacijas bija diapazona no 36 SV/kg Iidz 109 SV/kg (vidgja vertiba: 63 SV/kg); kopeja

deva péc operacijas bija diapazona no 186 SV/kg lidz 1320 SV/kg (vidgja vertiba: 490 SV/kg). Lielas
kirurgiskas procediiras vidéja kopgja deva bija 553 SV/kg (diapazons: 248-1394 SV/kg); nelielas
kirurgiskas procediiras vidgja kopé€ja deva bija 106 SV/kg (diapazons: 76-132 SV/kg).

Perioperativa hemostatiska efektivitate tika novertéta ka izcila (asinoSanas zudums mazaks par to, kas
paredzets tada paSa tipa procediirai, kas veikta pacientam bez hemofilijas, vai Iidzvertigs tam, un
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nepiecieSamie asins komponenti parlieSanai ir mazak, neka paredz€ts populacijai bez hemofilijas, vai
lidzigi tam) visas 26 (21 lielas, 5 nelielas) procediiras. Vidgjais (IQR) noveérotais operacijas laika
zaudgetais asins zudums (n = 14) bija 10,0 (20,0) ml salidzinajuma ar paredzamo vid&jo asins zudumu
(n=14) 150,0 (140,0) ml lielas ortopediskas operacijas.

Eiropas Zalu agentira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus zalem ADYNOVI viena vai
vairakas pediatriskas populacijas apakSgrupas attieciba uz iedzimta VIII faktora deficita noversanu.
Informaciju par lietoSanu bérniem skatit 4.2. apakSpunkta.

llgtermina profilaktiska arstésana pediatriskiem un pieaugusiem pacientiem

ADYNOVlI ilgtermina droSuma un efektivitate asinosanas epizozu profilaks€ un arsteéSana tika
izverteta 216 pediatriskiem un pieaugusiem IeAP ar smagu A hemofiliju, kuri ieprieks piedalijusies
citos ADYNOVI pétijumos vai arT nekad iepriek§ ADYNOVI nebija lietojusi. Arstétaja populacija
pacienti sanéma fiksétu devu divreiz nedéla — no 40 1idz 50 SV/kg pacientiem, kuri ir >12 gadus veci,
un no 40 Iidz 60 SV/kg pacientiem, kuri ir <12 gadus veci. Deva tika pielagota lidz pat 80 SV/kg
divreiz nedgla, ja tas bija vajadzigs, lai nodrosinatu, ka FVIII minimala koncentracija ir >1%. Pacienti,
kuri piekrita individuali pielagotas (farmakokingtiski pielagotas) profilakses kursam, sanéma Iidz pat
80 SV/kg devu viena infuizija; kursa mérkis bija nodrosinat, ka FVIII minimala koncentracija ir >3%
vismaz divreiz nedélaABR uz profilaktisko kursu, asino$anas vieta un etiologija ir noradita 3. tabula.

3. tabula. Vidgjais asinoSanas gadijumu bieZums gada (ABR) uz profilaktisko kursu
(AP populacija)

Divreiz nedéla Ik 5 dienas Ik 7 dienas FK pielagotais®
AsinoSanas vietas etiologija (N = 186) (N=-56) —L (N=15) (N=25)
Vidéjais
[Paredzamie punkti — 95% ticamibas intervals]
Kopa 2,2[1,85-2,69] | 2,1[1,54-2,86] | 2,7[1,44-520] | 2,6[1,70 - 4,08]
Locitava 1,2[0,96-1,58] | 1,1]0,81-1,55] | 2,0[0,90 -4,62] 1,410,91 - 2,17]
Spontana 1,2[0,92-1,56] | 1,3[0,87-2,01] | 1,8[0,78 -4,06] 1,0[0,54 - 1,71]

Paredzamie punkti un 95% ticamibas intervali tika iegiiti no visparinata lineara modela, kas ieklava negativu binomu sadalijumu ar
logaritmiskas saites funkciju.

Pacienti, kuri sanéma devas dazados kursos, ir iekjauti vairaku kursu kopsavilkuma.

Petijuma ieklauti visi pacienti (pieaugusie un pediatriskie pacienti < 18 gadi. Katru 5 & 7 dienu devas lietosana netika ieklauts neviens
pacients vecuma <12, kas lietoja divreiz nedéla un FK pielagotu devu

AP-arstésanai paredzéta populdcija; N = analizé ieklauto pacientu skaits

“ Ar merki nodrosinat, ka FVIII minimald koncentracija ir >3% no normalas

Piezime: ABR nav salidzinams starp dazadu faktoru koncentratiem un starp dazadiem klmiskajiem
petijumiem.

Ilgtermina hemostatiska efektivitate tika noveértéta 910 asinosanas epizodgs, kas tika arstétas ar
ADYNOVI, un 88,5% asino$anas epizozu ta tika novertéta ka izcila vai laba. Visas vecuma
kategorijas un gan fiksetas devas, gan FK pielagotas devas kursa 85% asinoSanas arst€Sanas gadijumu
tika noverteti ka izcili vai labi. Vairakums arsté$anas epizozu tika izarstetas ar vienu (74,0%) vai
divam (15,4%) infuzijam.

Individuali pielagotas profilakses kiiniskais pétijums PROPEL ar pusaudzu un pieauguso pacientu
dalibu

ADYNOVI drosums un efektivitate tika izvertéta perspektiva, randomizeta, atveérta daudzcentru
pétijuma, kura 12 ménesus arsté€Sanu sanéma 121 (115 randomizgéti) pusaudzis (12—18 gadus vecs) un
pieaugusais IeAP ar smagu A hemofiliju. Novértjot pacientu Tpatsvaru, kuriem otraja 6 ménesu
petijuma perioda kopgjais ABR bija 0, salidzinaja 2 FK atkarigus ADYNOVI profilaktisko devu
kursus, kuru mérkis bija nodrosinat, ka VIII faktora minimala koncentracija ir 1-3%, lietojot vienu
devu divreiz nedéla (N = 57), vai 8-12%, lietojot vienu devu katru otro dienu (N = 58).
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Vidgjas profilaktiskas devas, kuras ievadija 1-3% un 8—12% minimalas koncentracijas grupa, bija
attiecigi 3866,1 SV/kg gada [vidgjais (SD) infuziju skaits nedéla = 2,3 (0,58)] un 7532,8 SV/kg gada
[vidgjais (SD) infuziju skaits nedéla = 3,6 (1,18)]. P&c devas pielagosanas pirmaja 6 ménesu
profilakses kas otraja 6 méneSu perioda minimalas koncentracijas mediana bija no 2,10 SV/dl lidz
3,00 SV/dl 1-3% minimalas koncentracijas grupa un no 10,70 SV/dl lidz 11,70 SV/dl 8-12%
minimalas koncentracijas grupa (balstoties uz vienposma recéSanas testu un aprékiniem lidz planota
infuzijas intervala beigam); tas pieradija, ka 2 profilaktisko kursu devas vispar bija pietickamas, lai
nodroSinatu un uzturétu vélamo FVIII minimalo koncentraciju.

P&tfjuma primarais mérka kriterijs, petamo personu ipatsvars, kam kopé&jais ABR bija 0 nakamo 6
ménesu laika, netika sasniegts AP pacientu populacija (p=0,0545), bet tika sasniegts protokola
populacija (p=0,0154). 4. tabula noraditi randomizeto pacientu Ipatsvari, kuriem otraja 6 ménesu
petijuma perioda kopgjais ABR, spontanas ABR un vidgjais spontanas locitavu asinoSanas gadijumu
biezums gada (AJBR — annualized joint bleeding rate) bija 0.

4. tabula. 0 asinosanas gadijumu gada (ABR) otraja 6 ménesu pétijuma perioda

Dalibnieku 1patsvars, kuriem nebija neviena asinoSanas gadijuma
6 menesu laika
[Paredzamie punkti — 95% ticamibas intervals]
AP populacija
1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
(N=57) (N =58)

Kopéjais ABR=10 0,421[0,292; 0,549] 0,621 [0,491; 0,750]
Spontanas ABR =0 0,596 [0,469; 0,724] 0,760 [0,645; 0,875]
Spontanas AJBR =0 0,649 [0,525; 0,773] 0,850[0,753; 0,947]

ABR = videjais asinoSanas gadijumu bieZums gada. AJBR = videjais locttavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.
Videjo asinoSanas gadijumu bieZumu gadda noteica, dalot asinoSanas gadijumu skaitu ar noveroSanas periodu gados.

Dalibnieku ipatsvars, kuriem nebija neviena asinosanas gadijuma
6 ménesu laika
[Paredzamie punkti — 95% ticamibas intervals]

Protokola populacija

1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
(N=52) (N =43)
Kopgjais ABR =0 0,404 [0,270; 0,549] 0,674 10,515; 0,809]
Spontanas ABR =0 0,596 [0,451; 0,730] 0,814 0,666; 0,916]
Spontanas AJBR =0 0,654 10,509; 0,780] 0,907 [0,779; 0,974]

ABR = videéjais asinoSanas gadijumu bieZums gada. AJBR = vidéjais locitavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.
Protokola populacija = visi dalitbnieki, kuri pabeidza otro 6 menesu profilaktisko arsteSanu un kuriem nebija ieverojamu noviriu no
protokola, kas ietekmetu pétijuma rezultatus.

Videjo asinoSanas gadijumu bieZumu gada noteica, dalot asinosanas gadijumu skaitu ar novéroSanas periodu gados.

Piezime: ABR nav salidzinams starp dazadu faktoru koncentratiem un starp dazadiem kliniskajiem
petijumiem.

Kopégjais ABR, spontanas ABR un spontanas AJBR otraja 6 ménesu petijuma perioda noradits
5. tabula.

5. tabula. Vidgjais asinoSanas gadijumu bieZums (ABR) otraja 6 méneSu pétijuma perioda

(AP populacija)
1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
N=57) (N=53)
Mediana Vidgjais (SD) Mediana Vidgjais (SD)
Kopgjais ABR 2,0 3,6 (7,5) 0,0 1,6 3,4)
Spontanas ABR 0,0 2,5 (6,6) 0,0 0,7 (1,7)
Spontanas AJBR 0,0 2,0 (6,4) 0,0 0,5 (1,7)

ABR = vidéjais asinoSanas gadijumu bieZums gada. AJBR = videjais locitavu asinoSanas gadijumu bieZums gada.

Videjo asinoSanas gadijumu bieZumu gada noteica, dalot asinoSanas gadijumu skaitu ar novéroSanas periodu gados.
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Protokola populacija
1-3% minimala koncentracija 8-12% minimala koncentracija
N=52) N=43)
Mediana Vidgjais (SD) Mediana Vidgjais (SD)
Kopgjais ABR 2,0 2,4(3,2) 0,0 2,1 (4,2)
Spontanas ABR 0,0 1,6 (2,6) 0,0 0,8 (2,4)
Spontanas AJBR 0,0 1,0 (1,8) 0,0 0,7 (2,2)

ABR = vidéjais asinosanas gadijumu biezums gada. AJBR = vidéjais locitavu asinoSanas gadijumu biezums gada.

Protokola populacija = visi dalibnieki, kuri pabeidza otro 6 ménesu profilaktisko arstesanu un kuriem nebija ievérojamu novirzu no
protokola, kas ietekmétu pétijuma rezultatus.

Videjo asinosanas gadijumu bieZumu gada noteica, dalot asinoSanas gadijumu skaitu ar noverosanas periodu gados.

Pavisam ar ADYNOWVI tika arstetas 242 asinoSanas epizodes 66 pacientiem; 155 asinoSanas epizodes
40 pacientiem 1-3% minimalas koncentracijas grupa un 87 asinoSanas epizodes 26 pacientiem 8—12%
minimalas koncentracijas grupa. Vairakums asinoSanas epizozu (86,0%, 208/242) tika izarstetas ar

1 vai 2 infUizijam; un asinoSanas arste€Sana epizodes beigas tika noverteta ka izcila vai laba 84,7%
(205/242) gadijumu.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

ADYNOVI farmakokinétika (FK) tika novertéta krustota petijuma ar alfa oktokogu 26 pacientiem
(18 picaugusie un 8 pusaudzi) un 22 pacientiem (16 pieaugusie un 6 pusaudzi) pec 6 ménesu
arst€Sanas ar ADYNOVI. VIII faktora aktivitate plazma tika noteikta, izmantojot vienas stadijas
asinsreces testu un hromogéno metodi.

ADYNOVI ir par 1,4-1,5 reizém ilgaks eliminacijas pusperiods salidzinajuma ar pilna garuma
rekombinantu cilvéka VIII asinsreces faktoru (alfa oktokogu) pusaudzu un pieauguso populacija, ka
noteikts attiecigi p&c vienas stadijas asinsreces testa un hromogénas metodes. AUC palielinajums un
klirensa samazinajums salidzinajuma ar sakotn&jo molekulu, alfa oktokogu, ari tikai noveroti.
Pakapeniska atvese]o$anas bija salidzinama abam zalém. FK parametru izmainas bija lidzigas gan
pieauguso, gan pusaudzu populacija un starp vienas stadijas asinsreces testu un hromogeéna substrata
metodi.

Pediatriska farmakokinétika

Farmakokingtiskie parametri, kas aprékinati no 39 pacientiem vecuma lidz 18 gadiem (arst€Sanai
planoto analize), ir pieejami par 14 beérniem (2—6 gadi), 17 vecakiem berniem (6—12 gadi)

un 8 pusaudziem (12—18 gadi). Pediatriskaja populacija eliminacijas pusperiods bija par 1,3—

1,5 reizém ilgaks, izmantojot gan vienas stadijas asinsreces testu, gan hromogéno metodi. ADYNOVI
vidgjais klirenss (nemot véra kermena masu) bija lielaks, un vidgjais eliminacijas pusperiods bija 1saks
bérniem lidz 12 gadu vecumam neka pieaugusajiem.

Lielaka deva var biit nepiecieSama bérniem Iidz 12 gadu vecumam,; skatit 4.2. apakSpunktu.
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6. tabula. Farmakokinetiskie parametri, izmantojot hromogeno testu (aritmétiska videja

vértiba + SD)
ADYNOVI ADYNOVI ADYNOVI ADYNOVI
Pieaugusie Pusaudzi Pediatriskie Pediatriskie
(no 18 gadiem) (12-18 gadi) pacienti pacienti
FK parametri N=18 N=8 (612 gadi) (Idz 6 gadiem)
Deva: 45+ 5 SV/kg | Deva: 45 £ 5 SV/kg N=17 N=14
Deva: 50 + 10 Deva: 50 + 10
SV/kg SV/kg
Pétfjuma dizains Atseviska FK ar pilnu paraugu nemsanu® Populacijas FKvar ritu paraug
nemsanu
Terminalais 11,93 +2,58 12,99 + 8,75
eliminacijas 15,01 = 3,89 13,80 £ 4,01
pusperiods [h]
MRT [h] 19,70 £ 5,05 17,73 £ 5,44 17,24 £ 3,73 18,74 £ 12,60
CL [ml/(kg-h)] 2,16 0,75 2,58 £0,84 2,80 +£ 0,67 349 +1,21
Pakapeniska na‘ na‘
atjauno$anas 2,87 0,61 2,34+ 0,62 (2,19£0,40) (1,90 = 0,27)
[(SV/dD)/(SV/kg)]
AUCo.1nf
[SV-h/dI] 2 589 + 848 1900 + 841 2259+514 2190 + 1 593
Vss [dl/kg] 0,40 + 0,09 0,54 £ 0,22 0,46 £ 0,04 0,54 £ 0,03
na‘ na‘
Cmax [SV/dI] 145+ 29 117 £28 (130 = 24) (117 = 16)

Satsinajumi: Cmax: maksimala novérota aktivitate; AUC: laukums zem liknes; MRT (mean residence
time): vidgjais uzturésanas laiks; CL: klirenss; Vs: kermena masai pielagots izkliedes tilpums
lidzsvara koncentracija.
* Atseviska FK ar 12 paraugiem péc infiizijas.
b Populacijas FK modelis ar 3 paraugiem péc inflzijas, nemot véra randomizétu ievilkSanu grafiku.
¢ NA (not applicable): nav piemerojams, jo pakapenisko atveseloSanos un Cnax be€rniem noteica ar
atseviSku FK. Pakapeniskas atvese]oSanas rezultati un Cpax, ko nosaka ar atsevisku FK, iekavas.
dKlirensa analizé netika ieklauta pacienta 122001 klirensa vértiba 12,18 ml/(kg-h), vecuma grupa no
12 I1idz 18 gadu vecumam.

5.3.

Prekliniskie dati par droSumu

Atkartotu devu toksicitates petijuma ar Cynomolgus pertikiem diviem dzivniekiem vidgjas devas
grupa (350 SV/kg) tika konstateta vakuolu veidoSanas nieres. Péc 2 nedélam vakuolas nebija
pazudusas. Nav zinams par prekliniska p&tijuma noverotam vakuolu veidoSanas sakaribam cilvekiem.

Nekliniskie dati ir pieejami tikai par 1 ménesa paklauSanu zalu iedarbibai, un netika veikts neviens
ADYNOVI pétijums ar juveniliem dzivniekiem. Tap&c nebija iespgjams izdarit secindjumus par PEG
uzkrasanas iesp&jamo risku dazados audos/organos attieciba uz ADYNOVI ilgstosu lietosanu
pediatriskaja populacija.Ar ADYNOVI nav veikti pétijumi par genotoksicitati, kancerogenitati vai
reproduktivo toksicitati.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris

Mannits (E421)

Trehalozes dihidrats

Histidins

Glutations

Natrija hlorids

Kalcija hlorida dihidrats (E509)

Tris(hidroksimetil)aminometans
Polisorbats 80 (E433)

Skidinatajs

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé| zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalem.
6.3. UzglabaSanas laiks

Neatverts flakons

2 gadi.

Pirms atverSanas zales var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) Iidz 3 menesiem. Uz zalu kartona
kastites janorada 3 ménesu istabas temperatiira uzglabasanas beigu datums. Sis datums nedrikst bat
vélaks par datumu, kas sakotngji noradits uz ar&ja iepakojuma. ST perioda beigas zales nedrikst ievietot
atpakal ledusskapt — tas ir jaizlieto vai jalikvide.

Pec sagatavoSanas

Pagatavota Skiduma kimiska un fiziska stabilitate ir pieradita 3 stundas temperatiira, kas neparsniedz
30 °C. Mikrobiologijas konteksta zales jalieto nekavéjoties, ja vien zalu sagatavo$anas metode
nenover$ mikrobiologisko piemaisTjumu raSanas risku. Ja zales netiek izlietotas nekavéjoties, par
pagatavota Skiduma uzglabaSanas laiku un apstakliem ir atbildigs lietotajs. Neatdzesgt.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).
Nesasaldéet.

ADYNOVI ar BAXJECT II HI-Flow ierici: uzglabat flakonu argja iepakojuma, lai pasargatu no
gaismas.

gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus péc zalu sagatavoSanas skatit 6.3. apakSpunkta.
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6.5. Iepakojuma veids un saturs

I klases stikla flakons, kas noslégts ar hlorbutilgumijas aizbazni un satur 250 SV, 500 SV vai 1 000 SV
pulvera.

I klases stikla flakons, kas noslégts ar hlorbutilgumijas vai bromobutila gumijas aizbazni un satur 2 ml

tidens injekcijam.

Zales ir pieejamas viena no talak noraditajam kombinacijam.

- ADYNOVI ar BAXJECT II HI-Flow ierici: katra iepakojuma ir pulvera flakons, $kidinataja
flakons un ierice zalu sagatavoSanai (BAXJECT II Hi-Flow).

- ADYNOVI BAXJECT III sisteéma: katra iepakojuma ir lietoSanai gatava BAXJECT III sisteéma

noslegta blister, ar pulvera flakonu un skidinataja flakonu, kas ieprieks savienoti skiduma
sagatavoSanai.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Pirms lieto$anas vizuali japarbauda, vai sagatavotaja zalu §kiduma nav redzamas cietu vielu dalinas un
nav mainijusies krasa. Sagatavotajam $kidumam jabiit dzidram vai nedaudz lasmojoSam. Nelietojiet
Skidumus, kas ir dulkaini vai satur nogulsnes.

P&c sagatavoSanas skiduma pH ir 6,7-7,3. Osmolalitate ir >380 mOsmol/kg.

Zalu sagatavo$ana lietoSanai, izmantojot BAXJECT II Hi-Flow ierici

Sagatavojot zales lietoSanai, izmantojiet tikai iepakojuma pievienoto $kidinataja flakonu un
sagatavoSanai paredzgeto ierici.

1. Zalu sagatavoSanu veiciet uz lidzenas darba virsmas un izmantojiet antiseptikas metodi (tiriba
bez mikrobu klatbiitnes).
2. Pirms pulvera un $kidinataja flakona lietoSanas uzgaidiet, kamer tie sasniedz istabas

temperatiiru (no 15 °C lidz 25 °C).

3 Nonemiet plastmasas vacinus no pulvera un $kidinataja flakona.

4, Notiriet gumijas aizbaznus ar spirta salveti un pirms lietoSanas uzgaidiet, kaméer tie noZzist.

5. Atveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu, nopléSot aizdari un nepieskaroties
iepakojuma saturam (A attéls). Neiznemiet ierici no iepakojuma.

6. Apgrieziet iepakojumu otradi. Spiediet taisni lejup, lai pilniba izbiditu caurspidigo plastmasas
durkli cauri $kidinataja flakona aizbaznim (B attgls).

7. Satveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu aiz malas un novelciet iepakojumu no

ierices (C attels). Nenonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices. Nepieskarieties
atklatajam purpurkrasas plastmasas durklim.

8. Apgrieziet ierici otradi, lai $kidinataja flakons bitu virspuse. Atri iespiediet purpursarkano
plastmasas durkli pilniba pulvera flakona aizbazni, spiezot taisni lejup (D atteéls). Vakuums
ievilks skidinataju pulvera flakona.

9. Viegli sakratiet, [idz pulveris ir pilniba izSkidis. P&c zalu sagatavoSanas lietosanai tas
neatdzesét.
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A attéls B attels C attéls

D attels E attéls F attels

IevadiSana

Pirms ievadiSanas vizuali parbaudiet sagatavoto Skidumu, vai taja nav redzamas cietu vielu
dalinas un nav mainijusies krasa.

o P&c sagatavosanas Skidumam jabut dzidram un bezkrasainam.

o Nelietot, ja ir redzamas cietu vielu dalinas vai ir mainfjusies krasa.

Ievadiet skidumu péc iespgjas drizak, bet ne velak ka 3 stundu laika p&c sagatavoSanas.

levadisanas darbibas

4.

Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices (E attels). Neievelciet §lirce gaisu.
Pievienojiet §lirci BAXJECT II Hi-Flow iericei. leteicams lietot §lirci ar Luera tipa savienotaju.
Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspusg). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lenam atvelkot virzuli (F attels).

Atvienojiet §lirci, pievienojiet piemérotu adatu un veiciet intravenozu injekciju. Ja pacientam ir
paredzams ievadit vairak neka viena ADYNOVI flakona saturu, vairaku flakonu saturu var
ievilkt viena §lirce.

Katra ADYNOVI flakona atSkaidiSanai ar skidinataju ir nepiecieSams izmantot atsevisSku
BAXJECT II Hi Flow ierici.

Ievadiet laika posma lidz 5 mintiteém (ar maksimalo infuzijas atrumu 10 ml mindtg).

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir 1pasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un s€rijas numuru. Uz
pulvera flakona atrodas nopléSamas etiketes.

Zalu sagatavoSana ar BAXJECT III sistemu

Nelietot, ja blistera vacin$ nav pilniba hermétisks.

1.

Ja zales joprojam tiek glabatas ledusskapi, iznemiet noslégto blisteri (satur pulvera un
skidinataja flakonu, kas ir ieprieks ievietoti Skiduma sagatavosanas iericg) no ledusskapja un
laujiet flakoniem sasilt 11dz istabas temperatiirai (15 °C — 25 °C).

Ar ziepem un siltu Gideni riipigi nomazgajiet rokas.

Atveriet ADYNOVI blisteri, nopl&Sot aizdari. Iznemiet BAXJECT III sistému no blistera.
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Novietojiet pulvera flakonu uz lidzenas virsmas ar $kidinataja flakonu virspusé (1. attéls). Uz
Skidinataja flakona ir zila svitra. Nenonemiet zilo vacinu, kamer tas netiek prasits nakamajas
darbibas.

BAXJECT III sist€ma ar vienu roku turot pulvera flakonu, ar otru roku stipri spiediet uz
Skidinataja flakona, 11dz ierice ir pilniba saklauta un §kidinatajs ieplist pulvera flakona

(2. attels). Nesasveriet ierici, kamér §kidruma parnese nav pabeigta.

Parliecinieties, ka $kidinataja parnese ir pabeigta. Viegli sakratiet, [idz viss pulveris ir iz§kidis
(3. attels). Visam pulverim ir jabit pilniba izSkiduSam, pret€ja gadijuma ne viss sagatavotais
Skidums izpludis cauri ierices filtram. Zales izSkist atri (parasti mazak neka 1 miniites laika).
P&c sagatavosanas Skidumam jabut dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst saturét dalinas.

1. attéls 2. attéls 3. attels

4. attels 5. attels

IevadiSana

Pirms ievadiSanas vizuali parbaudiet sagatavoto Skidumu, vai taja nav redzamas cietu vielu
dalinas un nav mainijusies krasa.

o P&c sagatavosanas S$kidumam jabit dzidram un bezkrasainam.

o Nelietot, ja ir redzamas cietu vielu dalinas vai ir mainfjusies krasa.

Ievadiet skidumu pec iesp€jas drizak, bet ne velak ka 3 stundu laika péc sagatavosanas.

levadisanas darbibas

4.

Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT III sisteémas (4. att€ls). Neievelciet $lirce gaisu.
Pievienojiet Slirci BAXJECT III sistemai. leteicams lietot §lirci ar Luera tipa savienotaju.
Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspusg). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lénam atvelkot virzuli (5. attels).

Atvienojiet Slirci, pievienojiet piem&rotu adatu un veiciet intravenozu injekciju. Ja pacientam ir
paredzams ievadit vairak neka viena ADYNOVI flakona saturu, vairaku flakonu saturu var
ievilkt viena §lirce.

Ievadiet laika posma lidz 5 miniteém (ar maksimalo infuzijas atrumu 10 ml mindtg).

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir 1pasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un sérijas numuru. Uz
blistera atrodas nopléSamas etiketes.
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Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilsto$i vietéjam prasibam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

A-1221 Vine

Austrija

medinfoEMEA @takeda.com

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/001
EU/1/17/1247/002
EU/1/17/1247/005
EU/1/17/1247/006
EU/1/17/1247/009
EU/1/17/1247/010

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2018.gada 8. janvaris

P&dgjas parregistracijas datums: 2022. gada 9. novembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/
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II PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-
I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN
EFEKTIVU ZALU LIETOSANU

36



A.  BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) razotaja(-u) nosaukums un adrese

Baxalta US Inc

1700 Rancho Conejo Boulevard
Thousand Oaks

California

CA-91320

AMERIKAS SAVIENOTAS VALSTIS

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard Rene Branquart 80
B-7860 Lessines

BELGIJA

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU
. Riska parvaldibas plans (RPP)
Registracijas apliecibas Tpasnickam javeic nepiecieSsamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.
Atjauninats RPP jaiesniedz:
. péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
. ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozZimigu
(farmakovigilances vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

. Saistibas veikt pécregistracijas pasakumus

Registracijas apliecibas Tpasniekam noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi.
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Apraksts Izpildes
termins

P&cregistracijas drosuma pétijums (PASS): lai izpétitu PEG uzkrasanas potencialo | Q3/Q4 2030
ietekmi smadzenu un citu audu/organu asinsvadu pinumos, registracijas apliecibas
Tpasniekam ir javeic pecregistracijas droSuma pétijums un jaiegust rezultati
atbilstosi apstiprinatajam protokolam.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALUNOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilveka VIII asinsreces faktors)

2.  AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 250 SV alfa rurioktokoga pegola, 50 SV/ml p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)aminometans, polisorbats 80

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 5 ml skidinataja, | BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/003

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 250

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol
1Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

250 SV

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 500 SV alfa rurioktokoga pegola, 100 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 5 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/007

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 500

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 500 SV / 5 ml pulveris injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol i.v.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

500 SV

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 1 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 200 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 5 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/011

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 1000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA 1ZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris injekciju skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol i.v.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1000 SV

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 2 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 400 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 5 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/013

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 2000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris injekciju skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol
1Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

2000 SV

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 3 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 600 SV/ml péc zalu sagatavoSanas lietoSanai.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 5 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
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Nesasaldét.
3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattira beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vienna
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/015

13. SERIJAS NUMURS

Serija:

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

\ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 3000

‘ 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 3 000 SV /5 ml pulveris injekciju skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol
1Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

3000 SV

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SKIDINATAJA FLAKONA ETIKETE (BAXJECTII HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidinatajs zalem ADYNOVI
Udens injekcijam
1Lv.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3.  DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

5ml

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 250 SV alfa rurioktokoga pegola, 50 SV/ml p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 5 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.

57



9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/004

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 250

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.

59



MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 250

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 500 SV alfa rurioktokoga pegola, 100 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 5 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/008

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 500

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 500

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 1 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 200 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 5 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/012

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 1000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 1 000

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 2 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 400 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 5 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/014

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 2000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 2 000

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 2 000

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA

76



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 3 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 600 SV/ml péc zalu sagatavoSanas lietoSanai.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 5 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vienna
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/016

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 3000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 3 000

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 3 000

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SKIDINATAJA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidinatajs zalem ADYNOVI
Udens injekcijam
1Lv.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3.  DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 250 SV alfa rurioktokoga pegola,125 SV/ml péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 2 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/001

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 250

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol
1Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

250 SV

6. CITA

85



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 500 SV alfa rurioktokoga pegola, 250 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 2 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/005

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 500

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol
1Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

500 SV

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 1 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 500 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons, 1 flakons ar 2 ml $kidinataja, 1 BAXJECT II Hi-Flow ierice.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/009

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 1000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris injekciju skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol
1Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai vienreiz€jai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1000 SV

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SKIDINATAJA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT II HI-FLOW IERICE)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidinatajs zalem ADYNOVI
Udens injekcijam
1Lv.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3.  DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

2 ml

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 250 SV alfa rurioktokoga pegola, 125 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 2 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/002

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 250

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosSanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 250

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 250

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 500 SV alfa rurioktokoga pegola, 250 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 2 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalusagatavosanas lietoSanai.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/006

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 500

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 500

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 500

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors)

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 flakons: 1 000 SV alfa rurioktokoga pegola, 500 SV/ml p&c zalu sagatavosanas lietoSanai.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija hlorida dihidrats,
tris(hidroksimetil)Jaminometans, polisorbats 80

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

1 pulvera flakons un 1 flakons ar 2 ml §kidinataja, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sistema.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lieto$anai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

Izlietot 3 stundu laika péc zalu sagatavoSanas lietosanai.

103



9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.

3 ménesu laika perioda uzglabasanas istabas temperattra beigu datums:

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10.  TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vine
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/17/1247/010

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

ADYNOVI 1000

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai

rurioctocog alfa pegol

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. CITA

Intravenozai lietoSanai péc zalu sagatavosanas lietoSanai.

Izlietot 3 stundu laika p&c zalu sagatavoSanas lietoSanai.

Neizmantot, ja iepakojums ir atverts vai bojats.

Pulvera flakons un $kidinataja flakons, kas ieprieks ievietoti BAXJECT III sisteéma.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

KOMPLEKSA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS

ADYNOVI 1 000

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Baxalta Innovations GmbH

3. DERIGUMA TERMINS

Der. lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Serija:

5. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ADYNOVI 1 000

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SKIDINATAJA FLAKONA ETIKETE (BAXJECT III SISTEMA)

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidinatajs zalem ADYNOVI
Udens injekcijam
1Lv.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3.  DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 500 SV / S ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

Rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilveka VIII asinsreces faktors)

vSTrn zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilveékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav miné&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir ADYNOVI un kadam noliikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas
3. Ka lietot ADYNOVI

4, Iesp&jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat ADYNOVI

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir ADYNOVI un kadam nolakam to lieto

ADYNOVI satur aktivo vielu alfa rurioktokoga pegolu, pegilétu rekombinanto cilvéka VIII asinsreces

faktoru. Cilvéka VIII asinsreces faktors ir parveidots, lai paildzinatu iedarbibas ilgumu. VIII faktors ir

nepieciesams asins receklu veidosanas un asinoSanas apturgSanas procesa. Pacientiem ar A hemofiliju

(iedzimts VIII faktora deficits) ST faktora nav vai tas nedarbojas pareizi.

ADYNOVI lieto asinoSanas arst€Sanai un profilaksei pacientiem no 12 gadu vecuma, kuri slimo ar

A hemofiliju (iedzimti asinoSanas traucgjumi, kurus izraisa VIII faktora deficits).

2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas

Nelietojiet ADYNOVI §ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret alfa rurioktokoga pegolu, alfa oktokogu vai kadu citu (6. punkta mingto)
So zalu sastavdalu;

- ja Jums ir alergija pret pelu vai kamju proteinu.

Ja neesat par to droSs, vaicajiet arstam.
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Bridinajumi un piesardziba lieto§ana
Pirms ADYNOVI lietosanas konsultgjieties ar arstu.

Retos gadijumos pastav iesp&ja, ka Jums var attistities anafilaktiska reakcija (smaga, peksna alergiska
reakcija) pret ADYNOVI. Jums ir jazina, kadi ir alergisku reakciju agrinie simptomi, pieméram,
izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze, lipu un meles pietukums, apgriitinata elpoSana, seksana,
spiedosa sajiita kraskurvi, visparéja slikta passajiita un reibonis. Sie simptomi var ietvert agrinas
anafilaktiska Soka pazimes, papildu simptomi var ietvert spécigu reiboni, samanas zudumu un loti
apgriitinatu elposanu.

Ja noverojat kadu no Siem simptomiem, nekavgjoties partrauciet injekciju un sazinieties ar arstu.
Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgritinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,

nepiecieSama neatlickama mediciniska palidziba.

Ja slimojat ar sirds slimibam, inform&jiet par to arstu, jo pastav paaugstinats asinsreces (koagulacijas)
komplikaciju risks.

Pacientiem, kuriem attistas VIII faktora inhibitori

Inhibitoru (antivielu) veidoSanas ir zinama komplikacija, kas var rasties arstéSanas laika ar visam VIII
faktora zalem. Sie inhibitori, it Tpasi lielas koncentracijas, aptur pareizu arstéanas darbibu, un Jis vai
Jusu bérns tiks rupigi uzraudzits, lai noteiktu So inhibitoru veidosanos. Ja Jiisu vai Jiisu bérna
asinosana netiek kontroléta ar ADYNOVI, nekavgjoties pazinojiet arstam.

Ar katetru saistitas komplikdcijas

Ja ir nepiecieSama centralas venozas piekluves ierice (CVPI), ir jaizverte ar CVPI saistitie riski,
tostarp lokalas infekcijas, bakteriju atrasanas asinis un tromboze katetra ievadiSanas vieta.

Bérni un pusaudzi

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudZiem un pieaugusajiem (no 12 gadu vecuma). Uzskaititie
bridinajumi un piesardzibas pasakumi attiecas art uz pusaudziem.

Citas zales un ADYNOVI

Pastastiet arstam par visam zalem, kuras lietojat, ped€ja laika esat lietojis vai varétu lietot.
Griitnieciba un baros§ana ar kriti

Ja Jus esat gritniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu biit grutnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu. A hemofilija tikai retos gadijumos rodas
sievietem. Tapéc nav pieejami dati par ADYNOVI lietosanu griitniecibas un barosanas ar kriiti laika.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

ADYNOVI neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
ADYNOVI satur natriju

ADYNOVI satur 11dz 12,42 mg natrija (galvena partika lietojamas/varamas sals sastavdala) katra
flakona. Tas ir Iidzvertigi 0,62% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas picaugusajiem. Atkariba

no Jisu kermena masas un Jisu ADYNOVI devas, Jis varat sanemt vairakus flakonus. Tas janem
vera, ja Jis ieverojat dietu ar kontrol&tu natrija saturu.
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3. Ka lietot ADYNOVI

ArstéSanu ar ADYNOVI uzsaks un parraudzis arsts, kuram ir pieredze pacientu ar A hemofiliju
arstesana.

Jasu arsts aprékinas ADYNOVI devu atkariba no Jusu veselibas stavokla un kermena masas, un no ta,
vai to lieto asinoSanas profilaksei vai arst€Sanai. levadiSanas biezums bis atkarigs no ta, cik labi
ADYNOVI Jums iedarbosies. Parasti aizstajterapija ar ADYNOVI ir terapija miiza garuma.

Vienme@r lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam.

AsinoSanas profilakse
ADYNOVI parasta deva ir 40—50 SV kilogramu kermena masas 2 reizes nedéla.

AsinoSanas arstéSana

ADYNOVI devu apréekina atkariba no jtsu kermena masas un VIII faktora vélama [imena.
VIII faktora merka Itmeni bus atkarigi no asinoS$anas vietas un intensitates.

Ja Jums skiet, ka ADYNOVI iedarbiba nav pietiekama, konsult€jieties ar arstu.

Arsts veiks nepiecie$amas laboratoriskas parbaudes, lai parliecinatos, ka Jums ir pietickams
VIII faktora Iimenis. Tas ir Tpasi svarigi tad, ja Jums tiks veikta nopietna kirurgiska operacija.

LietoSana bérniem un pusaudzZiem

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudziem un pieaugusajiem (no 12 gadiem). Deva pusaudziem arf tiek
aprékinata péc kermena masas un ir tada pati ka pieaugusajiem.

Ka lietot ADYNOVI

Parasti arsts vai medmasa injicE ADYNOVI véna (intravenozi). ADYNOVI ievadiSanu injekcijas
veida varat veikt arT Jus vai kads cits, iepriek$ sanemot atbilstosu apmacibu. Stkaku informaciju par to,
ka zales ievadit pasam, skatit §is lictoSanas instrukcijas beigas.

Ja esat lietojis ADYNOVI vairak neka noteikts

Vienmer lietojiet ADYNOVI tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Vaicajiet arstam, ja neesat parliecinats(-a).
Ja esat injicgjis ADYNOVI vairak neka noteikts, péc iesp&jas atrak sazinieties ar savu arstu.

Ja esat aizmirsis lietot ADYNOVI

Neievadiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. levadiet nakamo injekciju, ka paredzgts, un
turpiniet lietot zales, ka arsts Jums teicis.

Ja partraucat lietot ADYNOVI
Nepartrauciet lietot ADYNOVI, ja neesat konsultgjies ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par $o zalu lietoSanu, jautajiet arstam.

4. Iespejamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, $1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Ja sakas smagas, peksnas alergiskas reakcijas (anafilaktiskas), injekcija ir nekavéjoties japartrauc.

Ja novérojat kadu no Siem agrinajiem alergisko reakciju simptomiem, nekavéjoties sazinieties ar
arstu:
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- izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze;

- ltipu un méles pietikums;

- apgriitinata elposana, sekSana, spiedosa sajuta kruskurv;
- vispargja slikta passajiita;

- reibonis un samanas zudums.

Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgritinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,
nepiecieSama neatlickama mediciniska palidziba.

Pacientiem, kuri ieprieks ir arsteti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga terapija), inhibitoru
antivielas (skatit 2. punktu) var veidoties retak (mazak neka 1 no 100 pacientiem). Ja veidojas $adas
antivielas, var mazinaties zalu iedarbiba un var rasties pastaviga asinosana. Ja ta notiek, nekavgjoties
sazinieties ar savu arstu.

Loti bieZas nevélamas blakusparadibas (var ietekmé&t vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
Galvassapes

BieZas nevélamas blakusparadibas (var ietekmét 1idz 1 no 10 cilvékiem)
Slikta disa

Caureja

Izsitumi

Reibonis

Natrene

Retakas nevélamas blakusparadibas (var ietekmét Iidz 1 no 100 cilvékiem)

Pietvikums, alergiska reakcija (paaugstinata jutiba)

VIII faktora inhibitori (pacientiem, kuri ieprieks ir arsteti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga
terapija))

Dazu balto asins stinu veidu skaita pieaugums

Reakcija uz infuziju

Acu apsartums

Nevelamas blakusparadibas uz adas

Blakusparadibas ar nezinamu bieZumu (biezumu nevar noteikt, pamatojoties uz pieejamajiem
datiem)
Potenciali dzivibai bistamas reakcijas (anafilakse)

Papildu blakusparadibas berniem

Nevélamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape b&rniem ir paredzama tada pati ka
pieaugusajiem.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iesp&jamam
blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat ADYNOVI

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietojiet §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz uzlimes un kastites pec “Der. 11dz”.

Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa peédgjo dienu.
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Uzglabat ledusskapi (2 °C - 8 °C).
Nesasaldet.
Uzglabat flakonu ar&ja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas laika pulvera flakonu var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) vienu periodu, kas
neparsniedz 3 ménesus. Sada gadijuma zalu deriguma termin§ beidzas péc 81 3 méne$u perioda vai
deriguma termina, kas uzdrukats uz zalu flakona, atkariba no ta, kur§ datums ir agrak. Uz kartona
kastites noradiet 3 ménesu uzglabasanas istabas temperatiira beigu datumu. Péc uzglabasanas istabas
temperatiira zales nedrikst ievietot atpakal ledusskapi. P&c sagatavoSanas Skidumu neatdzesét.

—_ = v1.= 1

Sis zales ir paredzetas tikai vienreizgjai lietosanai. Neizlietotais skidums atbilstigi jaiznicina.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicdjiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko ADYNOVI satur

- Aktiva viela ir alfa rurioktokoga pegols (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors,
ko izstrada, izmantojot rekombinantas DNS tehnologiju). Katra flakona ar pulveri nominali
ir 250, 500, 1 000, 2 000 vai 3 000 SV alfa rurioktokoga pegola.

- Skidinataja flakons satur 5 ml @dens injekcijam.

- Citas sastavdalas ir mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija
hlorida dihidrats, tris(hidroksimetil)aminometans un polisorbats 80. Skatit 2. punktu
“ADYNOVI satur natriju”.

ADYNOVI argejais izskats un iepakojums

ADYNOVI ir pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai (pulveris injekciju skiduma
pagatavosanai). Pulveris ir balts vai gandriz balts irdens pulveris. Skidinatajs ir dzidrs, bezkrasains
Skidums. P&c zalu sagatavosanas lietoSanai Skidumam jabit dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst
saturét dalinas.

Katra iepakojuma ir viens pulvera flakons, viens skidinataja flakons un ierice zalu sagatavosanai
(BAXJECT 1II Hi-Flow).

Registracijas apliecibas ipas$nieks
Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

A-1221 Vine

RazZotajs

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
viet€jo parstavniecibu:
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Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Bbbarapus

Takena bearapus EOOJ]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

Eihada

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espana S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: +33 14067 33 00
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +322 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: +351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Roméania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com
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Island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvzpog

Proton Medical (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22866000
admin@protoncy.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.0.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

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

Noradijumi par sagatavo$anu un ievadiSanu

Lietojiet tikai S$kidinataju un skidumu sagatavosanas ierici, kas ir ietverta katra ADYNOVI
iepakojuma. Pulveri nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém vai Skidinatajiem, ka arf lietot

ar citam $kidumu sagatavoSanas iericém.

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir 1pasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un s€rijas numuru. Uz

pulvera flakona atrodas nopléSamas etiketes.

Noradijumi par zalu sagatavosanu lietosanai

. Nelietot zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz etiketeém un kartona kastites.
. Neizmantojiet, ja BAXJECT II Hi-Flow ierice, tas sterila barjeras sistéma vai iepakojums ir

bojats vai ir saskatamas jebkadas bojajuma pazimes.
Zalu sagatavoSanu veiciet uz lidzenas darba virsmas un izmantojiet antiseptikas metodi (tiriba
Pirms pulvera un $kidinataja flakona lietoSanas uzgaidiet, kameér tas sasniedz istabas

Nonemiet plastmasas vacinus no pulvera un skidinataja flakona.

Notiriet gumijas aizbaznus ar spirta salveti un pirms lietoSanas uzgaidiet, kamer tie nozust.
Atveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu, nopléSot aizdari un nepieskaroties
iepakojuma saturam (A attéls). Neiznemiet ierici no iepakojuma.

Apgrieziet iepakojumu otradi. Spiediet taisni lejup, lai pilniba izbiditu caurspidigo plastmasas

1.
bez mikrobu klatbiitnes).
2.
temperatiiru (no 15 °C lidz 25 °C).
3.
4.
5.
6.
durkli cauri $kidinataja flakona aizbaznim (B attgls).
7.

Satveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu aiz malas un novelciet iepakojumu no
ierices (C attels). Nenonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices. Nepieskarieties
atklatajam purpurkrasas plastmasas durklim.
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Apgrieziet ierici otradi, lai $kidinataja flakons biitu virspusé. Atri iespiediet purpursarkano
plastmasas durkli pilniba pulvera flakona aizbazni, spiezot taisni lejup (D atteéls). Vakuums
ievilks skidinataju pulvera flakona.

— = V1= 1

neatdzesét.

A attéls B attels C attels

D attels E attels F attels

Noradijumi injiceSanai

Svariga piezime:

9]

Pirms sagatavota skiduma lietoSanas parbaudiet, vai taja nav redzamas cietu vielu dalinas
(Skidumam ir jabiit dzidram, bezkrasainam un bez dalinam).
Nelietot ADYNOVI, ja $kidums nav pilniba dzidrs un zales nav pilniba izskidusas.

Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices (E attéls). Neievelciet slircé gaisu.
Pievienojiet Slirci BAXJECT II Hi-Flow iericei. leteicams lietot Slirci ar Luera tipa savienotaju.
Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspus€). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lenam atvelkot virzuli (F att€ls).

Atvienojiet Slirci, pievienojiet piem&rotu adatu un veiciet intravenozu injekciju. Ja pacientam ir
paredzams ievadit vairak neka viena ADYNOVI flakona saturu, vairaku flakonu saturu var
ievilkt viena §lirce.

Katra ADYNOVI flakona skidinasanai ar §kidinataju ir nepiecieSams izmantot atsevisku
BAXJECT II Hi Flow ierici.

Ievadiet laika posma lidz 5 miniitém (ar maksimalo infiizijas atrumu 10 ml minGtg).
Neizlietotais Skidums atbilstigi jaiznicina.
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Talak sniegta informacija paredz€ta tikai veselibas apriipes specialistiem.

ArstéSana péc vajadzibas

Attieciba uz talak min&tajiem asinosanas gadijumiem, VIII faktora aktivitates raditaji nedrikst bt
zemaki par doto plazmas aktivitates I[imeni (izteikti procentos (%) no normas vai SV/dl) atbilstosaja
perioda. Talak noradito tabulu var izmantot devu noteik$anai asino$anas gadijumos un kirurgija.

1. tabula. Noradijumi devu noteikSanai asinoSanas vai operacijas gadijjuma

Asinosanas NepiecieSamais Devu bieZums (stundas)/terapijas

pakape/kirurgiskas VIII faktora limenis | ilgums (dienas)

procediiras veids (% vai SV/dl)

Asinosana

Hemartroze agrina stadija, 20-40 Atkartot injekcijas ik pec 1224 stundam.

muskulu asinoSana vai Vismaz | dienu, lidz asinoSana, par ko

asino$ana mutes dobuma. liecina sapes, beidzas vai tick panakta
sadziSana.

Izteiktaka hemartroze, muskulu | 30 — 60 Atkartot injekcijas ik p&c 12—24 stundam

asino$ana vai hematoma. 3—4 dienas vai ilgak, 11dz izzid sapes vai

akiita nespgja.

Dzivibai bistama asinoS$ana 60— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
11dz ir noversti draudi.
Operacija
Neliela 30-60 Ik p&c 24 stundam vismaz 1 dienu, kaméer
Tostarp zoba ekstrakcija ir panakta sadziSana.
Liela 80— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
l1dz briice ir pietickami sadzijusi, p&c tam
(pirms un péc turpinat terapiju vél vismaz 7 dienas, lai
operacijas) VIII faktora aktivitate butu 30—60%
(SV/dl) limeni.
Profilakse

Ilgtermina profilaksei ieteicama deva ir 40-50 SV ADYNOVI uz kilogramu kermena masas divas
reizes nedela ar 3—4 dienu intervaliem. Var apsvért devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu,
balstoties uz sasniegto FVIII [imeni un individualo tendenci uz asinos$anu (skatit 5.1, 5.2
apakspunktu).

Pediatriska populacija

Arstesanas pec vajadzibas deva berniem (no 12 Iidz 18 gadiem) ir tada pati ka pieaugusajiem.
Profilakse pacientiem no 12 lidz 18 gadu vecumam ir tada pati ka pieaugusajiem. ADYNOVI drosums
ilgtermina, lietojot bérniem vecuma Iidz 12 gadiem, lidz §im nav pieradits. Var apsvért devu un
ievadiSanas intervalu pielagosanu, balstoties uz sasniegto FVIII Iimeni un individualo tendenci uz
asinosanu (skatit 5.1, 5.2 apaksSpunktu).
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

ADYNOVI 250 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 500 SV / S ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 1 000 SV /5 ml pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 2 000 SV / 5 ml pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
ADYNOVI 3 000 SV / 5 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

Rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilveéka VIII asinsreces faktors)

vSIm zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tad€jadi bus iesp€&jams atri identific€t jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilveékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespg€jamam
blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir ADYNOVI un kadam noliikam tas lieto
2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas
3. Ka lietot ADYNOVI

4, Iespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat ADYNOVI

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir ADYNOVI un kadam noliikam to lieto

ADYNOVI satur aktivo vielu alfa rurioktokoga pegolu, pegileétu rekombinanto cilvéka VIII asinsreces

faktoru. Cilvéka VIII asinsreces faktors ir parveidots, lai paildzinatu iedarbibas ilgumu. VIII faktors ir

nepiecieSams asins receklu veido$anas un asinoSanas apturéSanas procesa. Pacientiem ar A hemofiliju

(iedzimts VIII faktora deficits) §1 faktora nav vai tas nedarbojas pareizi.

ADYNOVI lieto asinoSanas arstéSanai un profilaksei pacientiem no 12 gadu vecuma, kuri slimo ar

A hemofiliju (iedzimti asinoSanas traucgjumi, kurus izraisa VIII faktora deficits).

2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas

Nelietojiet ADYNOVI §ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret alfa rurioktokoga pegolu, alfa oktokogu vai kadu citu (6. punkta mingto)
So zalu sastavdalu;

- ja Jums ir alergija pret pelu vai kamju proteinu.

Ja neesat par to dross, vaicajiet arstam.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms ADYNOVI lietoSanas konsultgjieties ar arstu.
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Retos gadijumos pastav iesp&ja, ka Jums var attistities anafilaktiska reakcija (smaga, peks$na alergiska
reakcija) pret ADYNOVI. Jums ir jazina, kadi ir alergisku reakciju agrinie simptomi, piem&ram,
izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze, lipu un meles pietukums, apgriitinata elpoSana, seksana,
spiedosa sajita krskurvi, vispargja slikta pa$sajiita un reibonis. Sie simptomi var ietvert agrinas
anafilaktiska Soka pazimes, papildu simptomi var ietvert spécigu reiboni, samanas zudumu un loti
apgriitinatu elposanu.

Ja noverojat kadu no Siem simptomiem, nekav€joties partrauciet injekciju un sazinieties ar arstu.
Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgritinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,

nepiecieSama neatliekama mediciniska palidziba.

Ja slimojat ar sirds slimibam, informgjiet par to arstu, jo pastav paaugstinats asinsreces (koagulacijas)
komplikaciju risks.

Pacientiem, kuriem attistas VIII faktora inhibitori

Inhibitoru (antivielu) veidoSanas ir zinama komplikacija, kas var rasties arstéSanas laika ar visam VIII
faktora zalém. Sie inhibitori, it Tpasi lielas koncentracijas, aptur pareizu arsté$anas darbibu, un Jis vai
Juisu bérns tiks riipigi uzraudzits, lai noteiktu $o inhibitoru veidoSanos. Ja Jiisu vai Jisu bérna
asinosana netiek kontroléta ar ADYNOVI, nekavgjoties pazinojiet arstam.

Ar katetru saistitas komplikdcijas

Ja ir nepieciesama centralas venozas piekluves ierice (CVPI), ir jaizverte ar CVPI saistitie riski,
tostarp lokalas infekcijas, bakteriju atrasanas asinis un tromboze katetra ievadiSanas vieta.

Bérni un pusaudzi

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudZiem un pieaugusajiem (no 12 gadiem). Uzskaititie bridinajumi un
piesardzibas pasakumi attiecas arT uz pusaudziem.

Citas zales un ADYNOVI

Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat, p&€d€ja laika esat lietojis vai varétu lietot.
Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jus esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu biit griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu. A hemofilija tikai retos gadijumos rodas
sievietem. Tapéc nav pieejami dati par ADYNOVI lietoSanu griitniecibas un barosanas ar kriiti laika.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

ADYNOVI neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
ADYNOVI satur natriju

ADYNOVI satur 11dz 12,42 mg natrija (galvena partika lietojamas/varamas sals sastavdala) katra
flakona. Tas ir [idzvertigi 0,62% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas picaugu$ajiem. Atkariba
no Jisu kermena masas un Jisu ADYNOVI devas, Jus varat sanemt vairakus flakonus. Tas janem
vera, ja Jus ieverojat di€tu ar kontrol&tu natrija saturu.

3. Ka lietot ADYNOVI

Arstesanu ar ADYNOVI uzsaks un parraudzis arsts, kuram ir pieredze pacientu ar A hemofiliju

arstésana.
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Jasu arsts aprékinas ADYNOVI devu atkariba no Jusu veselibas stavokla un kermena masas, un no ta,
vai to lieto asinoSanas profilaksei vai arst€Sanai. levadiSanas biezums bis atkarigs no ta, cik labi
ADYNOVI Jums iedarbosies. Parasti aizstajterapija ar ADYNOVI ir terapija miiza garuma.

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam.

Asinosanas profilakse
ADYNOVI parasta deva ir 40-50 SV kilogramu kermena masas 2 reizes nedéla.

AsinoSanas arst€Sana

ADYNOVI devu aprekina atkariba no jiisu kermena masas un VIII faktora vélama Imena.
VIII faktora mérka [imeni biis atkarigi no asinoSanas vietas un intensitates.

Ja Jums skiet, ka ADYNOVI iedarbiba nav pietieckama, konsult&jieties ar arstu.

Arsts veiks nepiecie$amas laboratoriskas parbaudes, lai parliecinatos, ka Jums ir pietickams
VIII faktora limenis. Tas ir Tpasi svarigi tad, ja Jums tiks veikta nopietna kirurgiska operacija.

LietoSana bérniem un pusaudZiem

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudziem un pieaugusSajiem (no 12 gadiem). Deva pusaudziem arT tiek
aprekinata pec kermena masas un ir tada pati ka pieaugusajiem.

Ka lietot ADYNOVI

Parasti arsts vai medmasa injicE ADYNOVI véna (intravenozi). ADYNOVI ievadisanu injekcijas
veida varat veikt ar Jus vai kads cits, iepriek$ sanemot atbilstosu apmacibu. Stkaku informaciju par to,
ka zales ievadit pasam, skatit §is lietoSanas instrukcijas beigas.

Ja esat lietojis ADYNOVI vairak neka noteikts

Vienmer lietojiet ADYNOVI tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Vaicajiet arstam, ja neesat parliecinats(-a).
Ja esat injicgjis ADYNOVI vairak neka noteikts, pec iesp&jas atrak sazinieties ar savu arstu.

Ja esat aizmirsis lietot ADYNOVI

Neievadiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. levadiet nakamo injekciju, ka paredzets, un
turpiniet lietot zales, ka arsts Jums teicis.

Ja partraucat lietot ADYNOVI
Nepartrauciet lietot ADYNOVI, ja neesat konsultgjies ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietosanu, jautajiet arstam.

4. Iespejamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Ja sakas smagas, peéksnas alergiskas reakcijas (anafilaktiskas), injekcija ir nekavéjoties japartrauc.
Ja novérojat kadu no Siem agrinajiem alergisko reakciju simptomiem, nekavéjoties sazinieties ar
arstu:

- izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze;

- lupu un méeles pietikums;

- apgriitinata elposana, s€kSana, spiedosa sajuta kruskurvt;
- visparéeja slikta passajiita;

- reibonis un samanas zudums.
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Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgritinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,
nepiecieSama neatlieckama mediciniska palidziba.

Pacientiem, kuri ieprieks ir arstéti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga terapija), inhibitoru
antivielas (skatit 2. punktu) var veidoties retak (mazak neka 1 no 100 pacientiem). Ja veidojas $adas
antivielas, var mazinaties zalu iedarbiba un var rasties pastaviga asinoSana. Ja ta notiek, nekavgjoties
sazinieties ar savu arstu.

Loti bieZas nevelamas blakusparadibas (var ietekmé&t vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
Galvassapes

Biezas nevelamas blakusparadibas (var ietekmét [1dz 1 no 10 cilvekiem)
Slikta daisa

Caureja

Izsitumi

Reibonis

Natrene

Retakas nevelamas blakusparadibas (var ietekmét 11dz 1 no 100 cilvekiem)

Pietvikums, alergiska reakcija (paaugstinata jutiba)

VIII faktora inhibitori (pacientiem, kuri ieprieks ir arstéti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga
terapija))

Dazu balto asins $tnu veidu skaita pieaugums

Reakcija uz infuziju

Acu apsartums

Nevelamas blakusparadibas uz adas

Blakusparadibas ar nezinamu bieZumu (biezumu nevar noteikt, pamatojoties uz pieejamajiem
datiem)
Potenciali dzivibai bistamas reakcijas (anafilakse)

Papildu blakusparadibas bérniem

Nevelamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape b&rniem ir paredzama tada pati ka
pieaugusajiem.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav minetas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodros8inat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.
5. Ka uzglabat ADYNOVI

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietojiet §ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz uzlimes un kastites pec “Der. l1dz”.
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C - 8 °C).
Nesasaldet.
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Uzglabasanas laika pulvera flakonu var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) vienu periodu, kas
neparsniedz 3 ménesus. Sada gadijuma zalu deriguma termin§ beidzas péc 81 3 ménesu perioda vai
deriguma termina, kas uzdrukats uz zalu flakona, atkariba no ta, kur§ datums ir agrak. Uz kartona
kastites noradiet 3 ménesu uzglabasanas istabas temperatiira beigu datumu. Pec uzglabasanas istabas
temperatiira zales nedrikst ievietot atpakal ledusskapi. P&c sagatavoSanas Skidumu neatdzesét.

1 =1 = * w1 —1°

Sis zales ir paredzetas tikai vienreizgjai lietoSanai. Neizlietotais Skidums atbilstigi jaiznicina.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko ADYNOVI satur

- Aktiva viela ir alfa rurioktokoga pegols (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors,
ko izstrada, izmantojot rekombinantas DNS tehnologiju). Katra flakona ar pulveri nominali
ir 250, 500, 1 000, 2 000 vai 3 000 SV alfa rurioktokoga pegola.

- Skidinataja flakons satur 5 ml @dens injekcijam.

- Citas sastavdalas ir mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija
hlorida dihidrats, tris(hidroksimetil)aminometans un polisorbats 80. Skatit 2. punktu
“ADYNOVI satur natriju”.

ADYNOVI argejais izskats un iepakojums

ADYNOVI ir pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai (pulveris injekciju skiduma
pagatavosanai). Pulveris ir balts vai gandriz balts irdens pulveris. Skidinatajs ir dzidrs, bezkrasains
skidums. Pec zalu sagatavosanas lietoSanai Skidumam jabiit dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst
saturet dalinas.

Registracijas apliecibas ipasnieks

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67
A-1221 Vine

RazZotajs

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Bbwarapus Luxembourg/Luxemburg
Takena bearapus EOO/J] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tel/Tel: +322 464 06 11
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medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EA\rada

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espana S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: +33 140 67 33 00
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA@takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.

Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com
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Kvmpog Sverige

Proton Medical (Cyprus) Ltd Takeda Pharma AB

TnA: +357 22866000 Tel: 020 795 079
admin@protoncy.com medinfoEMEA @takeda.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda Latvia SIA Takeda UK Ltd

Tel: +371 67840082 Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com

Si lietosanas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng
http://www.ema.europa.eu/

Noradijumi par sagatavoSanu un ievadiSanu
ADYNOVI nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém un Skidinatajiem.

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir Ipasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un sé€rijas numuru. Uz
blistera atrodas nopléSamas etiketes.

Noradijumi par zalu sagatavoSanu lietoSanai

o Nelietot zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz etiketeém un kartona kastites.
o Nelietot, ja blistera vacin$ nav pilniba hermétisks.

. P&c sagatavoSanas skidumu neatdzeset.

1. Ja zales joprojam tiek glabatas ledusskapi, iznemiet noslegto blisteri (satur pulvera un

Skidinataja flakonu, kas ir ieprieks ievietoti Skiduma sagatavosanas ieric€) no ledusskapja un
laujiet flakoniem sasilt 11dz istabas temperatiirai (15 °C — 25 °C).

2. Ar ziepem un siltu Gdeni rlipigi nomazgajiet rokas.

3. Atveriet ADYNOVI blisteri, nopléSot aizdari. Iznemiet BAXJECT III sisteému no blistera.

4, Novietojiet pulvera flakonu uz lidzenas virsmas ar $kidinataja flakonu virspusé (1. attéls). Uz
Skidinataja flakona ir zila svitra. Nenonemiet zilo vacinu, kamer tas netiek prasits nakamajas
darbibas.

5. BAXIJECT III sistema ar vienu roku turot pulvera flakonu, ar otru roku stipri spiediet uz

Skidinataja flakona, 11dz ierice ir pilniba saklauta un §kidinatajs ieplist pulvera flakona
(2. att€ls). Nesasveriet ierici, kamer skidruma parnese nav pabeigta.
6. Parliecinieties, ka $kidinataja parnese ir pabeigta. Viegli sakratiet, [idz viss pulveris ir iz§kidis

1= = W=

Skidums izpludis cauri ierices filtram. Zales izSkist atri (parasti mazak neka 1 minttes laika).
P&c sagatavosanas Skidumam jabut dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst saturét dalinas.
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1. attéls 2. attéls 3. attels

4. attéls 5. attéls

Noradijumi injicéSanai

Visa $kiduma sagatavoSanas un ievadiSanas laika jaievero aseptikas noteikumi (tirfiba bez mikrobu
klatbiitnes).

Svariga piezime:

o Pirms sagatavota skiduma lietoSanas parbaudiet, vai taja nav redzamas cietu vielu dalinas
(Skidumam ir jabuit dzidram, bezkrasainam un bez dalinam).
Nelietot, ja skidums nav pilniba dzidrs un zales nav pilniba izskidusas.

1. Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT III (4. attels). Neievelciet Slirce gaisu. Pievienojiet $lirci
BAXIJECT III sistémai. leteicams lietot §lirci ar Luera tipa savienotaju.

2. Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspus€). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lenam atvelkot virzuli (5. attels).

3. Atvienojiet §lirci, pievienojiet Slircei taurinadatu un injicgjiet sagatavoto Skidumu véna.

Skidums jaievada lénam ar atrumu, kas nerada pacientam diskomfortu, ta¢u neparsniedzot 10 ml
miniite. (Skatiet 4. punktu “lesp&jamas blakusparadibas”.)
4. Neizlietotais skidums atbilstigi jaiznicina.

Talak sniegta informacija paredzgta tikai veselibas apriipes specialistiem.

Arstesana péc vajadzibas

Attieciba uz talak min&tajiem asinosanas gadijumiem, VIII faktora aktivitates raditaji nedrikst bt
zemaki par doto plazmas aktivitates limeni (izteikti procentos (%) no normas vai SV/dl) atbilstoSaja
perioda. Talak noradito tabulu var izmantot devu noteik$anai asino$anas gadijumos un kirurgija.
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1. tabula. Noradijumi devu noteikSanai asinoSanas vai operacijas gadijjuma

Asinosanas NepiecieSamais Devu bieZums (stundas)/terapijas

pakape/kirurgiskas VIII faktora limenis | ilgums (dienas)

procediiras veids (% vai SV/dl)

AsinoSana

Hemartroze agrina stadija, 20-40 Atkartot injekcijas ik pec 12—-24 stundam.

muskulu asinoSana vai Vismaz | dienu, lidz asinoSana, par ko

asino$ana mutes dobuma. liecina sapes, beidzas vai tick panakta
sadziSana.

Izteiktaka hemartroze, muskulu | 30 — 60 Atkartot injekcijas ik p&c 12—24 stundam

asino$ana vai hematoma. 3—4 dienas vai ilgak, 11dz izzid sapes vai
akiita nespgja.

Dzivibai bistama asinoS$ana 60— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
lidz ir noversti draudi.

Operacija

Neliela 30-60 Ik p&c 24 stundam vismaz 1 dienu, kaméer

Tostarp zoba ekstrakcija ir panakta sadziSana.

Liela 80 —-100 Atkartot injekcijas ik pec 8-24 stundam,
l1dz briice ir pietickami sadzijusi, p&c tam

(pirms un péc turpinat terapiju vél vismaz 7 dienas, lai
operacijas) VIII faktora aktivitate butu 30—60%

(SV/dl) limeni.

Profilakse

Ilgtermina profilaksei ieteicama deva ir 40-50 SV ADYNOVI uz kilogramu kermena masas divas
reizes nedela ar 3—4 dienu intervaliem. Var apsvért devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu,
balstoties uz sasniegto FVIII Iimeni un individualo tendenci uz asino$anu (skatit 5.1, 5.2

apakspunktu).

Pediatriska populacija

ArstéSanas péc vajadzibas deva beérniem (no 12 Iidz 18 gadiem) ir tada pati ka pieaugusajiem.
Profilakse pacientiem no 12 Iidz 18 gadu vecumam ir tada pati ka pieaugusajiem. ADYNOVI droSums
ilgtermina, lietojot bérniem vecuma Iidz 12 gadiem, lidz §im nav pieradits. Var apsvért devu un
ievadiSanas intervalu pielagosanu, balstoties uz sasniegto FVIII Iimeni un individualo tendenci uz
asinosanu (skatit 5.1, 5.2 apaksSpunktu).
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai

Rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilveka VIII asinsreces faktors)

vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam noveérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir ADYNOVI un kadam noliikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas
3. Ka lietot ADYNOVI

4, Iesp&jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat ADYNOVI

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir ADYNOVI un kadam nolakam to lieto

ADYNOVI satur aktivo vielu alfa rurioktokoga pegolu, pegilétu rekombinanto cilvéka VIII asinsreces

faktoru. Cilveka VIII asinsreces faktors ir parveidots, lai paildzinatu iedarbibas ilgumu. VIII faktors ir

nepieciesams asins recek]u veidosanas un asinosSanas apturéSanas procesa. Pacientiem ar A hemofiliju

(iedzimts VIII faktora deficits) §1 faktora nav vai tas nedarbojas pareizi.

ADYNOVI lieto asinoSanas arstéSanai un profilaksei pacientiem no 12 gadu vecuma, kuri slimo ar

A hemofiliju (iedzimti asinos$anas trauc€jumi, kurus izraisa VIII faktora deficits).

2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas

Nelietojiet ADYNOVI §ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret alfa rurioktokoga pegolu, alfa oktokogu vai kadu citu (6. punkta minéto)
So zalu sastavdalu;

- ja Jums ir alergija pret pelu vai kamju proteinu.

Ja neesat par to droSs, vaicajiet arstam.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms ADYNOVI lietosanas konsultgjieties ar arstu.
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Retos gadijumos pastav iesp&ja, ka Jums var attistities anafilaktiska reakcija (smaga, peksna alergiska
reakcija) pret ADYNOVI. Jums ir jazina, kadi ir alergisku reakciju agrinie simptomi, pieméram,
izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze, lipu un meles pietukums, apgriitinata elpoSana, seksana,
spiedosa sajita kriskurvi, visparéja slikta pa$sajiita un reibonis. Sie simptomi var ietvert agrinas
anafilaktiska Soka pazimes, papildu simptomi var ietvert spécigu reiboni, samanas zudumu un loti
apgritinatu elposanu.

Ja noverojat kadu no Siem simptomiem, nekavgjoties partrauciet injekciju un sazinieties ar arstu.
Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgratinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,

nepiecieSama neatlickama mediciniska palidziba.

Ja slimojat ar sirds slimibam, inform&jiet par to arstu, jo pastav paaugstinats asinsreces (koagulacijas)
komplikaciju risks.

Pacientiem, kuriem attistas VIII faktora inhibitori

Inhibitoru (antivielu) veidosanas ir zinama komplikacija, kas var rasties arst€Sanas laika ar visam VIII
faktora zalem. Sie inhibitori, it Tpasi lielas koncentracijas, aptur pareizu arsté$anas darbibu, un Jis vai
Jusu bérns tiks rupigi uzraudzits, lai noteiktu So inhibitoru veidosanos. Ja Jiisu vai Jiisu bérna
asinoSana netiek kontroléta ar ADYNOVI, nekavéjoties pazinojiet arstam.

Ar katetru saistitas komplikacijas

Ja ir nepiecieSama centralas venozas piekluves ierice (CVPI), ir jaizverte ar CVPI saistitie riski,
tostarp lokalas infekcijas, bakteriju atrasanas asinis un tromboze katetra ievadiSanas vieta.

Bérni un pusaudzi

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudZiem un pieaugusajiem (no 12 gadiem). Uzskaititie bridinajumi un
piesardzibas pasakumi attiecas arT uz pusaudziem.

Citas zales un ADYNOVI

Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat, p&€d€ja laika esat lietojis vai varétu lietot.
Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jis esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu. A hemofilija tikai retos gadijumos rodas
sievieteém. Tapec nav pieejami dati par ADYNOVI lietoSanu griitniecibas un baroSanas ar kriti laika.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

ADYNOVI neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
ADYNOVI satur natriju

ADYNOVI satur I1dz 12,42 mg natrija (galvena partika lietojamas/varamas sals sastavdala) katra
flakona. Tas ir Iidzvertigi 0,62% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas picaugusajiem. Atkariba
no Jiisu kermena masas un Jisu ADYNOVI devas, Jus varat sanemt vairakus flakonus. Tas janem
vera, ja Jus ieverojat dietu ar kontrol&tu natrija saturu.

3. Ka lietot ADYNOVI

ArstéSanu ar ADYNOVI uzsaks un parraudzis arsts, kuram ir pieredze pacientu ar A hemofiliju
arstesana.
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Jasu arsts aprékinas ADYNOVI devu atkariba no Jusu veselibas stavokla un kermena masas, un no ta,
vai to lieto asinoSanas profilaksei vai arst€Sanai. levadiSanas biezums bis atkarigs no ta, cik labi
ADYNOVI Jums iedarbosies. Parasti aizstajterapija ar ADYNOVI ir terapija miiza garuma.

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam.

Asinosanas profilakse
ADYNOVI parasta deva ir 40-50 SV kilogramu kermena masas 2 reizes nedéla.

AsinoSanas arst€Sana

ADYNOVI devu aprekina atkariba no jiisu kermena masas un VIII faktora vélama Imena.
VIII faktora mérka [imeni biis atkarigi no asinoSanas vietas un intensitates.

Ja Jums skiet, ka ADYNOVI iedarbiba nav pietieckama, konsult&jieties ar arstu.

Arsts veiks nepiecie$amas laboratoriskas parbaudes, lai parliecinatos, ka Jums ir pietickams
VIII faktora limenis. Tas ir Tpasi svarigi tad, ja Jums tiks veikta nopietna kirurgiska operacija.

LietoSana bérniem un pusaudZiem

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudziem un pieaugusSajiem (no 12 gadiem). Deva pusaudziem arT tiek
aprekinata pec kermena masas un ir tada pati ka pieaugusajiem.

Ka lietot ADYNOVI

Parasti arsts vai medmasa injicE ADYNOVI véna (intravenozi). ADYNOVI ievadisanu injekcijas
veida varat veikt ar Jus vai kads cits, iepriek$ sanemot atbilstosu apmacibu. Stkaku informaciju par to,
ka zales ievadit pasam, skatit §is lietoSanas instrukcijas beigas.

Ja esat lietojis ADYNOVI vairak neka noteikts

Vienmer lietojiet ADYNOVI tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Vaicajiet arstam, ja neesat parliecinats(-a).
Ja esat injicgjis ADYNOVI vairak neka noteikts, pec iesp&jas atrak sazinieties ar savu arstu.

Ja esat aizmirsis lietot ADYNOVI

Neievadiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. levadiet nakamo injekciju, ka paredzets, un
turpiniet lietot zales, ka arsts Jums teicis.

Ja partraucat lietot ADYNOVI
Nepartrauciet lietot ADYNOVI, ja neesat konsultgjies ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietosanu, jautajiet arstam.

4. Iespejamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Ja sakas smagas, peéksnas alergiskas reakcijas (anafilaktiskas), injekcija ir nekavéjoties japartrauc.
Ja novérojat kadu no Siem agrinajiem alergisko reakciju simptomiem, nekavéjoties sazinieties ar
arstu:

- izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze;

- lupu un méeles pietikums;

- apgriitinata elposana, s€kSana, spiedosa sajuta kruskurvt;
- visparéeja slikta passajiita;

- reibonis un samanas zudums.
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Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgritinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,
nepiecieSama neatlieckama mediciniska palidziba.

Pacientiem, kuri ieprieks ir arstéti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga terapija), inhibitoru
antivielas (skatit 2. punktu) var veidoties retak (mazak neka 1 no 100 pacientiem). Ja veidojas $adas
antivielas, var mazinaties zalu iedarbiba un var rasties pastaviga asinoSana. Ja ta notiek, nekavgjoties
sazinieties ar savu arstu.

Loti bieZas neveélamas blakusparadibas (var ietekmét vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
Galvassapes

Biezas nevelamas blakusparadibas (var ietekmét [1dz 1 no 10 cilvekiem)
Slikta daisa

Caureja

Izsitumi

Reibonis

Natrene

Retakas nevelamas blakusparadibas (var ietekmét 11dz 1 no 100 cilvekiem)

Pietvikums, alergiska reakcija (paaugstinata jutiba)

VIII faktora inhibitori (pacientiem, kuri ieprieks ir arstéti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga
terapija)).

Dazu balto asins $tnu veidu skaita pieaugums

Reakcija uz infuziju

Acu apsartums

Nevelamas blakusparadibas uz adas

Blakusparadibas ar nezinamu bieZumu (biezumu nevar noteikt, pamatojoties uz pieejamajiem
datiem)
Potenciali dzivibai bistamas reakcijas (anafilakse)

Papildu blakusparadibas bérniem

Nevelamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape b&rniem ir paredzama tada pati ka
pieaugusajiem.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav minetas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodros8inat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.
5. Ka uzglabat ADYNOVI

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietojiet §ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz uzlimes un kastites pec “Der. l1dz”.
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C - 8 °C).

Nesasaldeét.
Uzglabat flakonu argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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Uzglabasanas laika pulvera flakonu var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) vienu periodu, kas
neparsniedz 3 ménesus. Sada gadijuma zalu deriguma termin§ beidzas péc 81 3 ménesu perioda vai
deriguma termina, kas uzdrukats uz zalu flakona, atkariba no ta, kur§ datums ir agrak. Uz kartona
kastites noradiet 3 ménesu uzglabasanas istabas temperatiira beigu datumu. Pec uzglabasanas istabas
temperatiira zales nedrikst ievietot atpakal ledusskapi. P&c sagatavoSanas Skidumu neatdzesét.

—_ = v1.—= 1

Sis zales ir paredzetas tikai vienreizgjai lietoSanai. Neizlietotais Skidums atbilstigi jaiznicina.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko ADYNOVI satur

- Aktiva viela ir alfa rurioktokoga pegols (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors,
ko izstrada, izmantojot rekombinantas DNS tehnologiju). Katra flakona ar pulveri nominali
ir 250, 500 vai 1 000 SV alfa rurioktokoga pegola.

- Skidinataja flakons satur 2 ml dens injekcijam.

- Citas sastavdalas ir mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija
hlorida dihidrats, tris(hidroksimetil)aminometans un polisorbats 80. Skatit 2. punktu
“ADYNOVI satur natriju”.

ADYNOVI argejais izskats un iepakojums

ADYNOVI ir pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai (pulveris injekciju skiduma
pagatavosanai). Pulveris ir balts vai gandriz balts irdens pulveris. Skidinatajs ir dzidrs, bezkrasains
skidums. Pec zalu sagatavosanas lietoSanai Skidumam jabiit dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst
saturet dalinas.

Katra iepakojuma ir viens pulvera flakons, viens $kidinataja flakons un ierice zalu sagatavoSanai
(BAXJECT II Hi-Flow).

Registracijas apliecibas TpaSnieks
Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

A-1221 Vine

RazZotajs

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas paSnicka
vietgjo parstavniecibu:
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Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Bbbarapus

Takena bearapus EOOJ]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

Eihada

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espana S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: +33 14067 33 00
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +322 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: +351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Roméania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com
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Island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvzpog

Proton Medical (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22866000
admin@protoncy.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.0.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

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

Noradijumi par sagatavo$anu un ievadiSanu

Lietojiet tikai S$kidinataju un skidumu sagatavosanas ierici, kas ir ietverta katra ADYNOVI
iepakojuma. Pulveri nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém vai Skidinatajiem, ka arf lietot

ar citam $kidumu sagatavoSanas iericém.

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir 1pasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un s€rijas numuru. Uz

pulvera flakona atrodas nopléSamas etiketes.

Noradijumi par zalu sagatavosanu lietosanai

. Nelietot zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz etiketeém un kartona kastites.
. Neizmantojiet, ja BAXJECT II Hi-Flow ierice, tas sterila barjeras sistéma vai iepakojums ir

bojats vai ir saskatamas jebkadas bojajuma pazimes.
Zalu sagatavoSanu veiciet uz lidzenas darba virsmas un izmantojiet antiseptikas metodi (tiriba
Pirms pulvera un $kidinataja flakona lietoSanas uzgaidiet, kameér tas sasniedz istabas

Nonemiet plastmasas vacinus no pulvera un skidinataja flakona.

Notiriet gumijas aizbaznus ar spirta salveti un pirms lietoSanas uzgaidiet, kamer tie nozust.
Atveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu, nopléSot aizdari un nepieskaroties
iepakojuma saturam (A attéls). Neiznemiet ierici no iepakojuma.

Apgrieziet iepakojumu otradi. Spiediet taisni lejup, lai pilniba izbiditu caurspidigo plastmasas

1.
bez mikrobu klatbiitnes).
2.
temperatiiru (no 15 °C lidz 25 °C).
3.
4.
5.
6.
durkli cauri $kidinataja flakona aizbaznim (B attgls).
7.

Satveriet BAXJECT II Hi-Flow ierices iepakojumu aiz malas un novelciet iepakojumu no
ierices (C attels). Nenonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices. Nepieskarieties
atklatajam purpurkrasas plastmasas durklim.
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Apgrieziet ierici otradi, lai $kidinataja flakons biitu virspusé. Atri iespiediet purpursarkano
plastmasas durkli pilniba pulvera flakona aizbazni, spiezot taisni lejup (D atteéls). Vakuums
ievilks skidinataju pulvera flakona.

— = V1= 1

neatdzesét.

A attéls B attels C attels

D attels E attels F attels

Noradijumi injiceSanai

Svariga piezime:

9]

Pirms sagatavota skiduma lietoSanas parbaudiet, vai taja nav redzamas cietu vielu dalinas
(Skidumam ir jabiit dzidram, bezkrasainam un bez dalinam).
Nelietot ADYNOVI, ja $kidums nav pilniba dzidrs un zales nav pilniba izskidusas.

Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT II Hi-Flow ierices (E attéls). Neievelciet slircé gaisu.
Pievienojiet Slirci BAXJECT II Hi-Flow iericei. leteicams lietot Slirci ar Luera tipa savienotaju.
Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons tagad ir virspus€). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lenam atvelkot virzuli (F att€ls).

Atvienojiet Slirci, pievienojiet piem&rotu adatu un veiciet intravenozu injekciju. Ja pacientam ir
paredzams ievadit vairak neka viena ADYNOVI flakona saturu, vairaku flakonu saturu var
ievilkt viena §lirce.

Katra ADYNOVI flakona skidinasanai ar §kidinataju ir nepiecieSams izmantot atsevisku
BAXJECT II Hi Flow ierici.

Ievadiet laika posma lidz 5 miniitém (ar maksimalo infiizijas atrumu 10 ml minGtg).
Neizlietotais Skidums atbilstigi jaiznicina.
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Talak sniegta informacija paredz€ta tikai veselibas apriipes specialistiem.

ArstéSana péc vajadzibas

Attieciba uz talak min&tajiem asinosanas gadijumiem, VIII faktora aktivitates raditaji nedrikst bt
zemaki par doto plazmas aktivitates I[imeni (izteikti procentos (%) no normas vai SV/dl) atbilstosaja
perioda. Talak noradito tabulu var izmantot devu noteik$anai asino$anas gadijumos un kirurgija.

1. tabula. Noradijumi devu noteikSanai asinoSanas vai operacijas gadijjuma

Asinosanas NepiecieSamais Devu bieZums (stundas)/terapijas

pakape/kirurgiskas VIII faktora limenis | ilgums (dienas)

procediiras veids (% vai SV/dl)

Asinosana

Hemartroze agrina stadija, 20-40 Atkartot injekcijas ik pec 1224 stundam.

muskulu asinoSana vai Vismaz | dienu, lidz asinoSana, par ko

asino$ana mutes dobuma. liecina sapes, beidzas vai tick panakta
sadziSana.

Izteiktaka hemartroze, muskulu | 30 — 60 Atkartot injekcijas ik p&c 12—24 stundam

asino$ana vai hematoma. 3—4 dienas vai ilgak, 11dz izzid sapes vai

akiita nespgja.

Dzivibai bistama asinoS$ana 60— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
11dz ir noversti draudi.
Operacija
Neliela 30-60 Ik p&c 24 stundam vismaz 1 dienu, kaméer
Tostarp zoba ekstrakcija ir panakta sadziSana.
Liela 80— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
l1dz briice ir pietickami sadzijusi, p&c tam
(pirms un péc turpinat terapiju vél vismaz 7 dienas, lai
operacijas) VIII faktora aktivitate butu 30—60%
(SV/dl) limeni.
Profilakse

Ilgtermina profilaksei ieteicama deva ir 40-50 SV ADYNOVI uz kilogramu kermena masas divas
reizes nedela ar 3—4 dienu intervaliem. Var apsvért devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu,
balstoties uz sasniegto FVIII [imeni un individualo tendenci uz asinos$anu (skatit 5.1, 5.2
apakspunktu).

Pediatriska populacija

Arstesanas pec vajadzibas deva berniem (no 12 Iidz 18 gadiem) ir tada pati ka pieaugusajiem.
Profilakse pacientiem no 12 lidz 18 gadu vecumam ir tada pati ka pieaugusajiem. ADYNOVI drosums
ilgtermina, lietojot bérniem vecuma Iidz 12 gadiem, lidz §im nav pieradits. Var apsvért devu un
ievadiSanas intervalu pielagosanu, balstoties uz sasniegto FVIII Iimeni un individualo tendenci uz
asinosanu (skatit 5.1, 5.2 apaksSpunktu).
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

ADYNOVI 250 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 500 SV / 2 ml pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
ADYNOVI 1 000 SV /2 ml pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai

Rurioctocog alfa pegol (pegiléts rekombinants cilveka VIII asinsreces faktors)

vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam noveérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir ADYNOVI un kadam noliikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas
3. Ka lietot ADYNOVI

4, Iesp&jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat ADYNOVI

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir ADYNOVI un kadam nolakam to lieto

ADYNOVI satur aktivo vielu alfa rurioktokoga pegolu, pegilétu rekombinanto cilvéka VIII asinsreces

faktoru. Cilveka VIII asinsreces faktors ir parveidots, lai paildzinatu iedarbibas ilgumu. VIII faktors ir

nepieciesams asins recek]u veidosanas un asinosSanas apturéSanas procesa. Pacientiem ar A hemofiliju

(iedzimts VIII faktora deficits) §1 faktora nav vai tas nedarbojas pareizi.

ADYNOVI lieto asinoSanas arstéSanai un profilaksei pacientiem no 12 gadu vecuma, kuri slimo ar

A hemofiliju (iedzimti asinos$anas trauc€jumi, kurus izraisa VIII faktora deficits).

2. Kas Jums jazina pirms ADYNOVI lietoSanas

Nelietojiet ADYNOVI §ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret alfa rurioktokoga pegolu, alfa oktokogu vai kadu citu (6. punkta minéto)
So zalu sastavdalu;

- ja Jums ir alergija pret pelu vai kamju proteinu.

Ja neesat par to droSs, vaicajiet arstam.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms ADYNOVI lietosanas konsultgjieties ar arstu.
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Retos gadijumos pastav iesp&ja, ka Jums var attistities anafilaktiska reakcija (smaga, peksna alergiska
reakcija) pret ADYNOVI. Jums ir jazina, kadi ir alergisku reakciju agrinie simptomi, pieméram,
izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze, lipu un meles pietukums, apgriitinata elpoSana, seksana,
spiedosa sajita kriskurvi, visparéja slikta pa$sajiita un reibonis. Sie simptomi var ietvert agrinas
anafilaktiska Soka pazimes, papildu simptomi var ietvert spécigu reiboni, samanas zudumu un loti
apgritinatu elposanu.

Ja noverojat kadu no Siem simptomiem, nekavgjoties partrauciet injekciju un sazinieties ar arstu.
Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgratinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,

nepiecieSama neatlickama mediciniska palidziba.

Ja slimojat ar sirds slimibam, inform&jiet par to arstu, jo pastav paaugstinats asinsreces (koagulacijas)
komplikaciju risks.

Pacientiem, kuriem attistas VIII faktora inhibitori

Inhibitoru (antivielu) veidosanas ir zinama komplikacija, kas var rasties arst€Sanas laika ar visam VIII
faktora zalem. Sie inhibitori, it Tpasi lielas koncentracijas, aptur pareizu arsté$anas darbibu, un Jis vai
Jusu bérns tiks rupigi uzraudzits, lai noteiktu So inhibitoru veidosanos. Ja Jiisu vai Jiisu bérna
asinoSana netiek kontroléta ar ADYNOVI, nekavéjoties pazinojiet arstam.

Ar katetru saistitas komplikacijas

Ja ir nepiecieSama centralas venozas piekluves ierice (CVPI), ir jaizverte ar CVPI saistitie riski,
tostarp lokalas infekcijas, bakteriju atrasanas asinis un tromboze katetra ievadiSanas vieta.

Bérni un pusaudzi

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudZziem un pieaugusajiem (no 12 gadu vecuma). Uzskaititie
bridinajumi un piesardzibas pasakumi attiecas ar1 uz pusaudziem.

Citas zales un ADYNOVI

Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat, p&€d€ja laika esat lietojis vai varétu lietot.
Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jis esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu. A hemofilija tikai retos gadijumos rodas
sievieteém. Tapec nav pieejami dati par ADYNOVI lietoSanu griitniecibas un baroSanas ar kriti laika.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

ADYNOVI neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
ADYNOVI satur natriju

ADYNOVI satur I1dz 12,42 mg natrija (galvena partika lietojamas/varamas sals sastavdala) katra
flakona. Tas ir Iidzvertigi 0,62% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas picaugusajiem. Atkariba
no Jiisu kermena masas un Jisu ADYNOVI devas, Jus varat sanemt vairakus flakonus. Tas janem
vera, ja Jus ieverojat dietu ar kontrol&tu natrija saturu.

3. Ka lietot ADYNOVI

ArstéSanu ar ADYNOVI uzsaks un parraudzis arsts, kuram ir pieredze pacientu ar A hemofiliju
arstesana.
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Jasu arsts aprékinas ADYNOVI devu atkariba no Jusu veselibas stavokla un kermena masas, un no ta,
vai to lieto asinoSanas profilaksei vai arst€Sanai. levadiSanas biezums bis atkarigs no ta, cik labi
ADYNOVI Jums iedarbosies. Parasti aizstajterapija ar ADYNOVI ir terapija miiza garuma.

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam.

Asinosanas profilakse
ADYNOVI parasta deva ir 40-50 SV kilogramu kermena masas 2 reizes nedéla.

AsinoSanas arst€Sana

ADYNOVI devu aprekina atkariba no jiisu kermena masas un VIII faktora vélama Imena.
VIII faktora mérka [imeni biis atkarigi no asinoSanas vietas un intensitates.

Ja Jums skiet, ka ADYNOVI iedarbiba nav pietieckama, konsult&jieties ar arstu.

Arsts veiks nepiecie$amas laboratoriskas parbaudes, lai parliecinatos, ka Jums ir pietickams
VIII faktora limenis. Tas ir Tpasi svarigi tad, ja Jums tiks veikta nopietna kirurgiska operacija.

LietoSana bérniem un pusaudZiem

ADYNOVI drikst lietot tikai pusaudziem un pieaugusSajiem (no 12 gadiem). Deva pusaudziem arT tiek
aprekinata pec kermena masas un ir tada pati ka pieaugusajiem.

Ka lietot ADYNOVI

Parasti arsts vai medmasa injicE ADYNOVI véna (intravenozi). ADYNOVI ievadisanu injekcijas
veida varat veikt ar Jus vai kads cits, iepriek$ sanemot atbilstosu apmacibu. Stkaku informaciju par to,
ka zales ievadit pasam, skatit §is lietoSanas instrukcijas beigas.

Ja esat lietojis ADYNOVI vairak neka noteikts

Vienmer lietojiet ADYNOVI tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Vaicajiet arstam, ja neesat parliecinats(-a).
Ja esat injicgjis ADYNOVI vairak neka noteikts, pec iesp&jas atrak sazinieties ar savu arstu.

Ja esat aizmirsis lietot ADYNOVI

Neievadiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. levadiet nakamo injekciju, ka paredzets, un
turpiniet lietot zales, ka arsts Jums teicis.

Ja partraucat lietot ADYNOVI
Nepartrauciet lietot ADYNOVI, ja neesat konsultgjies ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietosanu, jautajiet arstam.

4. Iespejamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Ja sakas smagas, peéksnas alergiskas reakcijas (anafilaktiskas), injekcija ir nekavéjoties japartrauc.
Ja novérojat kadu no Siem agrinajiem alergisko reakciju simptomiem, nekavéjoties sazinieties ar
arstu:

- izsitumi, natrene, puslisi, vispargja nieze;

- lupu un méeles pietikums;

- apgriitinata elposana, s€kSana, spiedosa sajuta kruskurvt;
- visparéeja slikta passajiita;

- reibonis un samanas zudums.
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Smagu simptomu gadijuma, tostarp apgritinatas elposanas un (gandriz) gibona gadijuma,
nepiecieSama neatlieckama mediciniska palidziba.

Pacientiem, kuri ieprieks ir arstéti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga terapija), inhibitoru
antivielas (skatit 2. punktu) var veidoties retak (mazak neka 1 no 100 pacientiem). Ja veidojas $adas
antivielas, var mazinaties zalu iedarbiba un var rasties pastaviga asinoSana. Ja ta notiek, nekavgjoties
sazinieties ar savu arstu.

Loti bieZas neveélamas blakusparadibas (var ietekmét vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
Galvassapes

Biezas nevelamas blakusparadibas (var ietekmét [1dz 1 no 10 cilvekiem)
Slikta daisa

Caureja

Izsitumi

Reibonis

Natrene

Retakas nevelamas blakusparadibas (var ietekmét 11dz 1 no 100 cilvekiem)

Pietvikums, alergiska reakcija (paaugstinata jutiba)

VIII faktora inhibitori (pacientiem, kuri ieprieks ir arstéti ar VIII faktoru (vairak neka 150 dienas ilga
terapija))

Dazu balto asins $tnu veidu skaita pieaugums

Reakcija uz infuziju

Acu apsartums

Nevelamas blakusparadibas uz adas.

Blakusparadibas ar nezinamu bieZumu (biezumu nevar noteikt, pamatojoties uz pieejamajiem
datiem)
Potenciali dzivibai bistamas reakcijas (anafilakse)

Papildu blakusparadibas bérniem

Nevelamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape b&rniem ir paredzama tada pati ka
pieaugusajiem.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav minetas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodros8inat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.
5. Ka uzglabat ADYNOVI

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietojiet §ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz uzlimes un kastites pec “Der. l1dz”.
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C - 8 °C).
Nesasaldet.
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Uzglabasanas laika pulvera flakonu var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) vienu periodu, kas
neparsniedz 3 ménesus. Sada gadijuma zalu deriguma termin§ beidzas péc 81 3 ménesu perioda vai
deriguma termina, kas uzdrukats uz zalu flakona, atkariba no ta, kur§ datums ir agrak. Uz kartona
kastites noradiet 3 mé&neSu uzglabasanas istabas temperatiira datumu. P&c uzglabasanas istabas
temperatiira zales nedrikst ievietot atpakal ledusskapi. P&c sagatavoSanas Skidumu neatdzesét.

1 =1 = * w1 —1°

Sis zales ir paredzetas tikai vienreizgjai lietoSanai. Neizlietotais Skidums atbilstigi jaiznicina.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko ADYNOVI satur

- Aktiva viela ir alfa rurioktokoga pegols (pegiléts rekombinants cilvéka VIII asinsreces faktors,
ko izstrada, izmantojot rekombinantas DNS tehnologiju). Katra flakona ar pulveri nominali
ir 250, 500 vai 1 000 SV alfa rurioktokoga pegola.

- Skidinataja flakons satur 2 ml dens injekcijam.

- Citas sastavdalas ir mannits, trehalozes dihidrats, histidins, glutations, natrija hlorids, kalcija
hlorida dihidrats, tris(hidroksimetil)aminometans un polisorbats 80. Skatit 2. punktu
“ADYNOVI satur natriju”.

ADYNOVI argejais izskats un iepakojums

ADYNOVI ir pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai (pulveris injekciju skiduma
pagatavosanai). Pulveris ir balts vai gandriz balts irdens pulveris. Skidinatajs ir dzidrs, bezkrasains
skidums. Pec zalu sagatavosanas lietoSanai Skidumam jabiit dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst
saturet dalinas.

Registracijas apliecibas ipasnieks

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67
A-1221 Vine

RazZotajs

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Bbwarapus Luxembourg/Luxemburg
Takena bearapus EOO/J] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
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medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EA\rada

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espana S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: +33 140 67 33 00
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA@takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.

Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com
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Kvmpog Sverige

Proton Medical (Cyprus) Ltd Takeda Pharma AB

TnA: +357 22866000 Tel: 020 795 079
admin@protoncy.com medinfoEMEA @takeda.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda Latvia SIA Takeda UK Ltd

Tel: +371 67840082 Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com

Si lietosanas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng
http://www.ema.europa.eu/

Noradijumi par sagatavoSanu un ievadiSanu
ADYNOVI nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém un Skidinatajiem.

Katru reizi, ievadot ADYNOVI, ir Ipasi ieteicams pierakstit zalu nosaukumu un sé€rijas numuru. Uz
blistera atrodas nopléSamas etiketes.

Noradijumi par sagatavoSanu lietoSanai

o Nelietot zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz etiketeém un kartona kastites.
o Nelietot, ja blistera vacin$ nav pilniba hermétisks.

. P&c sagatavoSanas skidumu neatdzeset.

1. Ja zales joprojam tiek glabatas ledusskapi, iznemiet noslegto blisteri (satur pulvera un

Skidinataja flakonu, kas ir ieprieks ievietoti Skiduma sagatavosanas sistéma) no ledusskapja un
laujiet flakoniem sasilt 11dz istabas temperatiirai (15 °C — 25 °C).

2. Ar ziepem un siltu Gdeni rlipigi nomazgajiet rokas.

3. Atveriet ADYNOVI blisteri, nopléSot aizdari. Iznemiet BAXJECT III sisteému no blistera.

4, Novietojiet pulvera flakonu uz lidzenas virsmas ar $kidinataja flakonu virspusé (1. attéls). Uz
Skidinataja flakona ir zila svitra. Nenonemiet zilo vacinu, kamer tas netiek prasits nakamajas
darbibas.

5. BAXIJECT III sistema ar vienu roku turot pulvera flakonu, ar otru roku stipri spiediet uz

Skidinataja flakona, 11dz ierice ir pilniba saklauta un §kidinatajs ieplist pulvera flakona
(2. att€ls). Nesasveriet ierici, kamer skidruma parnese nav pabeigta.
6. Parliecinieties, ka $kidinataja parnese ir pabeigta. Viegli sakratiet, [idz viss pulveris ir iz§kidis

1= = W=

Skidums izpludis cauri ierices filtram. Zales izSkist atri (parasti mazak neka 1 minttes laika).
P&c sagatavosanas Skidumam jabut dzidram, bezkrasainam, tas nedrikst saturét dalinas.
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1. attéls 2. attéls 3. attels

4. attéls 5. attéls

Noradijumi injicéSanai

Visa $kiduma sagatavoSanas un ievadiSanas laika jaievero aseptikas noteikumi (tirfiba bez mikrobu
klatbiitnes).

Svariga piezime:

o Pirms sagatavota skiduma lietoSanas parbaudiet, vai taja nav redzamas cietu vielu dalinas
(Skidumam ir jabuit dzidram, bezkrasainam un bez dalinam).
Nelietot, ja skidums nav pilniba dzidrs un zales nav pilniba izskidusas.

1. Nonemiet zilo vacinu no BAXJECT III (4. attels). Neievelciet Slirce gaisu. Pievienojiet $lirci
BAXIJECT III sistémai. leteicams lietot §lirci ar Luera tipa savienotaju.

2. Apgrieziet ierici otradi (pulvera flakons atrodas augspuse). levelciet §lircé sagatavoto Skidumu,
lenam atvelkot virzuli (5. attels).

3. Atvienojiet §lirci, pievienojiet Slircei taurinadatu un injicgjiet sagatavoto Skidumu véna.

Skidums jaievada lénam ar atrumu, kas nerada pacientam diskomfortu, ta¢u neparsniedzot 10 ml
miniite. (Skatiet 4. punktu “lesp&jamas blakusparadibas”.)
4. Neizlietotais skidums atbilstigi jaiznicina.

Talak sniegta informacija paredzgta tikai veselibas apriipes specialistiem.

Arstesana péc vajadzibas

Attieciba uz talak min&tajiem asinosanas gadijumiem, VIII faktora aktivitates raditaji nedrikst bt
zemaki par doto plazmas aktivitates limeni (izteikti procentos (%) no normas vai SV/dl) atbilstoSaja
perioda. Talak noradito tabulu var izmantot devu noteik$anai asino$anas gadijumos un kirurgija.
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1. tabula. Noradijumi devu noteikSanai asinoSanas vai operacijas gadijjuma

Asinosanas NepiecieSamais Devu bieZums (stundas)/terapijas

pakape/kirurgiskas VIII faktora limenis | ilgums (dienas)

procediiras veids (% vai SV/dl)

AsinoSana

Hemartroze agrina stadija, 20-40 Atkartot injekcijas ik pec 12—-24 stundam.

muskulu asinoSana vai Vismaz | dienu, lidz asinoSana, par ko

asino$ana mutes dobuma. liecina sapes, beidzas vai tick panakta
sadziSana.

Izteiktaka hemartroze, muskulu | 30 — 60 Atkartot injekcijas ik p&c 12—24 stundam

asino$ana vai hematoma. 3—4 dienas vai ilgak, 11dz izzid sapes vai
akiita nespgja.

Dzivibai bistama asinoS$ana 60— 100 Atkartot injekcijas ik péc 8—24 stundam,
lidz ir noversti draudi.

Operacija

Neliela 30-60 Ik p&c 24 stundam vismaz 1 dienu, kaméer

Tostarp zoba ekstrakcija ir panakta sadziSana.

Liela 80 —-100 Atkartot injekcijas ik pec 8-24 stundam,
l1dz briice ir pietickami sadzijusi, p&c tam

(pirms un péc turpinat terapiju vél vismaz 7 dienas, lai
operacijas) VIII faktora aktivitate butu 30—60%

(SV/dl) limeni.

Profilakse

Ilgtermina profilaksei ieteicama deva ir 40-50 SV ADYNOVI uz kilogramu kermena masas divas
reizes nedela ar 3—4 dienu intervaliem. Var apsvért devu un ievadiSanas intervalu pielagoSanu,
balstoties uz sasniegto FVIII Iimeni un individualo tendenci uz asinosanu.

Pediatriska populacija

Arste3anas péc vajadzibas deva bérniem (no 12 Iidz 18 gadiem) ir tada pati ka pieaugusajiem.
Profilakse pacientiem no 12 Iidz 18 gadu vecumam ir tada pati ka pieaugusajiem. ADYNOVI drosums
ilgtermina, lietojot bérniem vecuma Iidz 12 gadiem, lidz §im nav pieradits. Var apsvért devu un
ievadiSanas intervalu pielagoSanu, balstoties uz sasniegto FVIII [imeni un individualo tendenci uz

asinoSanu.
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