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1. LAGEMIDLETS NAVN

Nonafact 100 IE/ml pulver og solvens til injektionsoplgsning.

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSZATNING

Nonafact indeholder 100 1E/mI (500 IE/5ml eller 1000 1E/10 ml) human koagulationsfaktor X, nar
det er blevet rekonstitueret i 5 ml eller 10 ml injektionsveeske.

Et glas indeholder 500 IE eller 1000 IE human koagulationsfaktor IX.

Styrken (IE) er bestemt ved en metode, der svarer til den testmetode, der er beskrevet i den europaiske
Pharmacopoeia. Nonafacts specifikke aktivitet er mindst 200 IE/mg protein.

Alle hjelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM é

Hvidt frysetarret pulver og solvens til injektionsoplgsning.

4, KLINISKE OPLYSNINGER \Q
<
4.1 Terapeutiske indikationer (\Q
Behandling og forebyggelse af blgdninger hos patl’e{&med haemofili B (medfedt faktor IX-mangel).
4.2 Doseri indgivelsesm3 Ly
osering og indgivelsesmade &

D g
oserin \@

Behandlingen skal ivaerksaettes‘u@ilsyn af en leege, der har erfaring med behandling af haemofili.

N\
Dosis og substitutionsbeha gens varighed afhanger af, hvor alvorlig faktor 1X-manglen er. Andre
faktorer af betydning er | Iseringen og omfanget af blgdningen samt patientens sundhedstilstand.

Antallet af faktor IXceftheder er udtrykt i internationale enheder (IE), der er i overensstemmelse med
den nuveerende standard for faktor 1X-koncentrat som godkendt af WHO. Faktor IX-aktiviteten i
plasma er udtrykt enten som en procentdel (i forhold til normalt, humant plasma) eller i internationale
enheder (i forhold til en international standard for faktor 1X i plasma).

En international enhed (IE) faktor 1X-aktivitet haeenger sammen med mangden af faktor IX i den
internationale standard for faktor II, VII, IX og X i humant plasma (godkendt af WHO), som
approksimerer mangden af faktor 1X i en ml normalt, humant plasma. Beregningen af den ngdvendige
faktor 1X-dosis er baseret pa den empirisk baserede opdagelse, at 1 international enhed (IE) faktor IX
pr. kg kropsmasse gger aktiviteten af faktor IX i plasmaet med 1,1 % i forhold til den normale
aktivitet. Den ngdvendige dosis beregnes ud fra falgende formel:

Antal enheder = kropsmasse (kg) x den gnskede stigning i faktor 1X (%) (IE/dI) x 0,9
Dosis og behandlingens hyppighed skal altid beregnes ud fra den kliniske effektivitet hos den enkelte

patient. Det er kun sjeeldent, at faktor IX-produkter behgver at blive indgivet mere end én gang
dagligt.



Hvis nogle af falgende blgdningstilfeelde opstar, ma faktor 1X-aktiviteten ikke komme under det
indikerede plasma-aktivitetsniveau (i % af det normale eller IE/dI) i den korresponderende periode.
Nedenstaende tabel kan bruges som vejledning til doseringen ved blgdningstilfelde og kirurgiske
indgreb.

Grad af blgdning/type kirurgisk Ngdvendigt Dosishyppighed (timer)/terapiens

indgreb faktor 1X- varighed (dage)
niveau (%)
(IE/dI)
Blgdning
Tidlig ledblgdning, muskelblgdning 20-40 Gentag hver 24. time | mindst 1 dag,
eller blgdning i mundhulen indtil bledningen som angivet ved
smerte er standset eller heling er
indtradt.
Mere omfattende ledbladning, 30-60 Gentag infusionen hver 24. time i 3-

muskelblgdning eller hamatomer 4 dage eller lzengere, indtil smerten

og det akutte handicap er G&hm’t.

Livstruende bladninger 60-100 Gentag infusionen th}. til 24.
time, indtil faren %@vet over.
Kirurgiske indgreb X/
Mindre 30-60 Hver 24. ti@l mindst 1 dag, indtil
inkl. Tandudtraekning heling{@ﬂdtruﬁet.
< _
Starre 80-100 g infusionen hver 8.-24. time,
dtil der er opnaet tilstraekkelig
(pree- og \Usérheling. Fortsat dernaest

postop@) behandlingen i mindst 7 dage for at
\jr opretholde en faktor IX-aktivitet pa

30 %-60 % (IE/d).

oS
at foretage en ordentlig fastleeggelse af faktor IX-niveauet, sa
teres. Iseer i tilfeelde af stagrre kirurgiske indgreb er omhyggelig
n — vha. koaguleringsanalyser (faktor IX-aktivitet i plasmet) —

kan reagere forskelligt pa faktor 1X og udvise forskellige in vivo
llige halveringstider.

Under behandlingens forlgb tilradg
dosis og indgivelseshyppighed k
overvagning af substitutionste
ufravigelig. De enkelte pati
restitutionsniveauer og f

For permanent, for gende behandling af blgdninger hos patienter med alvorlig heemofili B kan
doser pa 20 til 40 IE faktor IX pr. kg kropvagt indgives med intervaller pa 3-4 dage.

| visse tilfeelde, iser blandt yngre patienter, kan det veaere ngdvendigt med kortere dosisintervaller eller
hgjere doser.

Padiatrisk population

Nonafacts sikkerhed og virkning hos born under 6 ar er ikke blevet klarlagt. Der findes ikke
tilstraekkelige data til at anbefale brugen af Nonafact til bgrn under 6 ar.

Patienter bar overvages med henblik pa udviklingen af faktor 1X-inhibitorer. Hvis de forventede
plasmaniveauer af faktor 1X-aktivitet ikke opnas, eller hvis blgdningerne ikke kommer under kontrol
vha. en passende dosis, bar man foretage en undersggelse for at bestemme, om der er faktor 1X-
inhibitorer til stede. Hos patienter med store mangder inhibitorer, er faktor 1X-behandlingen muligvis
ikke effektiv, og man bgr overveje andre behandlingsmetoder.

Behandling af sadanne patienter skal ske ifalge anvisninger fra leeger med erfaring med behandling af
hamofili-patienter, se ogsa 4.4.



Indgivelsesméade

Produktet bar indgives intravengst. Det anbefales, at man ikke indgiver mere end 2 ml i minuttet. For
instruktioner om rekonstitution af leegemidlet far indgivelsen, se pkt. 6.6.

4.3 Kontraindikationer

- Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne;
- Overfglsomhed over for museproteiner.

4.4  Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Som det er tilfeeldet med ethvert intravengst proteinprodukt, er overfalsomhedsreaktioner mulige.
Produktet indeholder spor af museproteiner. Patienterne skal oplyses om de tidlige tegn pa
overfglsomhed inkl. urticaria, trykken for brystet, hiven efter vejret, hypotension og anafylaxi. Hvis
disse symptomer opstar, skal patienterne rades til straks at indstille brugen af produktet og kontakte
deres lzege. X,

| tilfelde af chok skal man henholde sig til de geeldende, medicinske standarde{@ chokbehandling.

Da brugen af faktor IX-komplekskoncentrater historisk set har varet fort&;@t med udvikling af
thrombo-emboliske komplikationer, og risikoen er hgjere for praepar syt en mindre renhedsgrad,
kan brugen af faktor IX-holdige produkter muligvis veere skadelige &patienter med tegn pa
fibrinolyse og hos patienter med dissemineret intravaskuleer koagt@rmg (DIC). Pa grund af den
potentielle risiko for thrombotiske komplikationer, bgr der fo@ges en klinisk kontrol for tidlige tegn
pa thrombotisk og konsumptiv koagulationsdefekt ved hjeelgyP passende biologiske
undersggelsesmetoder, nar dette produkt indgives til patj med leversygdomme, til patienter, der
har gennemgaet en operation, til nyfadte eller til pati med risiko for thrombotiske feenomener
eller dissemineret intravaskulaer koagulering (DICINMver enkelt af disse situationer ma fordelen ved
en behandling med Nonafact opvejes mod risi{&@for disse komplikationer.

Standardforholdsregler, som skal forhindr ,*nfektioner overfares fra legemidler, der er fremstillet
af humant blod eller plasma, omfatter u@jglgelse af donorer, screening af de enkelte donationer og
plasmapools for specifikke infektio rkarer, samt at effektive fremstillingstrin for
inaktivering/eliminering af virus del af fremstillingsprocessen. Pa trods af dette kan overfgrsel af
smitstoffer ved anvendelse af idler fremstillet ud fra humant blod eller plasma ikke helt
udelukkes. Dette geelder o endte eller nyopstaede vira og andre patogener.

Forholdsreglerne ans r<ffektive for kappebaerende vira sasom HIV, HBC og HCV, og for HAV
0g parvovirus B 19 ikke er kappebearende.

For patienter, der regelmassigt/gentagne gange far plasma-deriverede faktor IX-koncentrater, bar en
passende vaccination (hepatitis A og B) overvejes.

Det anbefales kraftigt, at produktnavn og batchnummer registreres, hver gang Nonafact gives til en
patient, for at sikre, at forbindelsen mellem patienten og produktets batchnummer kan spores.
Efter gentagne behandlinger med Nonafact skal patienterne undersgges for, om de har dannet
neutraliserende antistoffer (inhibitorer), der skal maengdebestemmes i Bethesda-enheder (BU) vha.
passende biologiske undersggelsesmetoder.

Der er rapporter, der viser en sammenhang mellem tilstedevarelsen af en faktor IX-inhibitor og
allergiske reaktioner. Derfor skal patienter med allergiske reaktioner undersgges for tilstedevarelsen
af en inhibitor. Det skal bemaerkes, at patienter med faktor IX-inhibitorer kan have en starre risiko for
anafylaxi ved efterfglgende behandlinger med faktor IX.

Pga. risikoen for allergiske reaktioner mod faktor IX-koncentrater skal de farste indgivelser af faktor
IX ske under leegeligt tilsyn i henhold til den behandlende leeges vurdering, sa der kan ydes passende
medicinsk behandling af allergiske reaktioner.



Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol natrium (23 mg) pr. dosis, dvs. i realiteten
“natriumfrit’.

4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion

Interaktioner mellem Nonafact og andre leegemidler er ikke kendt.

4.6  Fertilitet, graviditet og amning

Med faktor 1X er der ikke udfart reproduktionsundersggelser pa dyr. Pga. den sjeldne forekomst af
haemofili B hos kvinder, er der ingen erfaringer med brugen af faktor 1X under graviditet og amning.
Derfor bgr man kun bruge faktor IX under graviditet og amning, hvis der er klare indikationer herfor.

4.7  Virkninger pa evnen til at fare motorkaretgj eller betjene maskiner

Nonafact har ingen indflydelse pa evnen til at fare bil eller betjene maskiner.

4.8 Bivirkninger KQ\'
Overfglsomhed eller allergiske reaktioner (der kan indbefatte angioradem’k@ndende 0g sviende
fornemmelse omkring injektionsstedet, kuldegysninger, radmen, gengrghyeret urticaria, hovedpine,
klgende udslet, hypotension, slgvhed, kvalme, rastlgshed, takykardi ken for brystet, prikkende

fornemmelse, opkastning og hiven efter vejret) er kun sjaeldent bl observeret hos patienter, der er
blevet behandlet med produkter, der indeholder faktor IX. I n tilfaelde har disse reaktioner udviklet
sig til alvorlig anafylaxi, og de er tidsmaessigt faldet samme@yhed udviklingen af faktor IX-inhibitorer

(se 0gsa 4.4). Q

Nephrotisk syndrom er rapporteret efter forsag pa 3iducere immuntolerance hos heemofili B-
patienter med faktor IX-inhibitorer og tidligergigaelde af allergiske reaktioner.

A

| sjeeldne tilfeelde har man observeret febe(\

ffer (inhibitorer) mod faktor IX. Hvis sadanne inhibitorer
forekommer, vil det give sig uds n utilstreekkelig klinisk respons. | sadanne tilfeelde anbefales
det, at man kontakter en afdeli spital med speciale i hamofili. | kliniske forsgg med Nonafact har
man ikke observeret udviklj inhibitorer hos tidligere behandlede patienter.

Heaemofili B-patienter kan udvikle a

Der er ingen erfaringq@%behandlingen af tidligere ubehandlede patienter med Nonafact.

Der eksisterer en potentiel risiko for thrombo-emboliske episoder efter indgivelsen af faktor 1X-
produkter. Risikoen er starre for praeparater af en mindre renhedsgrad. Brugen af faktor 1X-produkter
af mindre renhedsgrad er blevet associeret med tilfelde af myocardieinfarkt, dissemineret
intravaskuler koagulering, vengs thrombose og lungeembolisme. Brugen af meget rent faktor 1X er
kun sjeeldent associeret med sadanne bivirkninger.

Nonafact indeholder meget sma maengder af det murine, monoklonale antistof, der bruges til
oprensningen af faktor 1X (< 0,1 ng murint IgG/IE faktor 1X). Derfor kan brugen af Nonafact i teorien
forarsage dannelse af antistoffer mod museprotein. Den kliniske betydning af antistoffer mod
museprotein, hvis sadanne overhovedet dannes, er ikke kendt.

Oplysninger om stoffer, der kan overfares, findes i pkt. 4.4.

4.9 Overdosering

Der er ingen meddelelser om tilfelde af overdosering med human koaguleringsfaktor 1X.



5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber
Farmakoterapeutisk gruppe: antiheemorrhagisk stof, blodkoaguleringsfaktor IX. ATC-kode: B02BDO04.

Faktor 1X er et enkeltkaede-glykoprotein med en molekylvaegt pa omkring 68.000 Dalton. Det er en
vitamin K-afhangig koaguleringsfaktor, der dannes i leveren.

Faktor 1X aktiveres af faktor Xla i det interne koaguleringssystem og af faktor
Vll/veevsfaktorkompleks i det eksterne koaguleringssystem.

Aktiveret faktor IX i kombination med aktiveret faktor V111 aktiverer faktor X. Aktiveret faktor X
omdanner prothrombin til thrombin. Thrombin omdanner fibrinogen til fibrin, og derved begynder en
starknet masse at dannes. Hemofili B er en kansbundet, arvelig blodkoaguleringssygdom, der skyldes
en nedsat meengde faktor 1X, og som indeberer kraftige blgdninger i led, muskler eller indre organer
— enten spontant eller pga. tilfeeldige skader eller kirurgiske indgreb. Ved erstatningsbehandling ages
niveauet af faktor 1X i plasmaet, hvorved der sker en midlertidig afhjeelpning af fsQor IX-manglen og
en afhjeelpning af blgdningstendenserne. KQ

Der findes ikke tilstreekkelige data til at anbefale anvendelsen af Nonafac{fﬂmrn under 6 ar.

O
5.2 Farmakokinetiske egenskaber Q\'

o

@gningen af faktor IX in vivo vha. Nonafact er 1,1 IE/dl pr. i et IE pr. kg kropsveegt, hvilket
svarer til en in vivo bedring pa 49 %. Nonafact har en hal\& stid pa ca. 19 (17-21) timer.

5.3 Prea&kliniske sikkerhedsdata (é\

dette produkt sig ligesom endogent faktor | ventionelle toksikologiske og
mutagenicitetsundersggelser pa dyr med akoaguleringsfaktor 1X er ikke foretaget. |
farmakodynamiske undersggelser pa ka@®r og marsvin viste det sig, at thrombogeniciteten af
Nonafact var minimal. X

&@

N
6. FARMACEUTISK @LYSNINGER

Plasmakoaguleringsfaktor IX er en normal begtg@del af humant plasma. Derfor opfarer faktor IX i
a

6.1 Hjelpestoffer @Q

v
Pulver:
Natriumchloridkarose
Histidin.

Oplgsningsmiddel:
Injektionsveeske.

6.2 Uforligeligheder

Da der ikke foreligger undersggelser vedrgrende eventuelle uforligeligheder, bgr dette lsegemiddel
ikke blandes med andre leegemidler.

6.3  Opbevaringstid
2ar

Efter rekonstituering:



Kemisk og fysisk stabilitet i brug er pavist i 3 timer ved 21°C.

Ud fra et mikrobiologisk synspunkt skal produktet bruges med det samme.

Hvis det ikke bruges straks, pahviler det brugeren at overholde brugsopbevaringstider og —betingelser,
hvilket normalt er under 24 timer ved 2-8° C, medmindre rekonstituering osv. har fundet sted under
kontrollerede og validerede betingelser.

6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Opbevares i kaleskab (ved 2°C - 8°C). Ma ikke nedfryses. Opbevar glassene i den ydre karton for at
beskytte mod lys. For opbevaringsforhold for det fortyndede leegemiddel, se pkt. 6.3.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

500 IE: et glas (glastype 1) med pulver + et glas (glastype 1) med 5 ml solvens med propper
(bromobutyl).

1000 IE: et glas (glastype 1) med pulver + et glas (glastype 1) med 10 ml solvens med propper

(bromobutyl). X,
<
6.6  Regler for destruktion og anden handtering é
. N
Rekonstituering (@)

N
Lad begge glas fa en temperatur mellem 15°C og 25°C. (bo
Fjern plastikkappen fra glassene.

Z
Desinficér overfladen af propperne pa begge glas@éze dyppet i 70 % alkohol.
0

AW R

Fjern beskyttelseskappen fra den ene ende af kan g gennembor proppen pa glasset med
injektionsveeske. Fjern beskyttelseskappen fra nden ende af kanylen. Vend glasset med
injektionsvaske pa hovedet, og gennembor pxdgpen pa glasset med pulveret.

Tip glasset med pulveret, mens injektioqi\‘%sken overfgres, sa vaesken flyder ned langs glasset.
Fjern det tomme glas og kanylen. \{.

7. Sving indholdet i glasset forsigtigt #%t for at oplgse pulveret fuldstendigt inden for 5 min.
Den feerdige oplgsning er klar,,@'@ s til lysegul og har en neutral pH-veerdi.

IS

Rekonstituerte produkter skal un@sﬂges visuelt for partikelstoffer og misfarvning inden indgivelsen.
Oplgsningen bgr veere Klar el t opaliserende. Brug ikke oplasninger, der er uklare eller har
bundfald. %)

Ubrugt produkt eII%&d skal bortskaffes i henhold til den lokale lovgivning.

7. INDEHAVER AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Sanquin

Plesmanlaan 125
NL-1066 CX Amsterdam
Nederlandene

8. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)
EU/1/01/186/01 (500 IE)
EU/1/01/186/02 (1000 IE)

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFZRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN



Dato for forste tilladelse: 3. juli 2001
Dato for fornyelse af tilladelsen: 3. juli 2006

10. DATO FOR A NDRING AF TEKSTEN

Yderligere information om dette leegemiddel er tilgeengelig pa Det europaeiske Laegemiddelagenturs
(EMA) hjemmeside http://www.ema.europa.eu/.



http://www.emea.europa.eu/
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BETINGELSER FOR MARN&F@RINGSTILLADELSEN



A.  FREMSTILLER AF DET BIOLOGISK AKTIVE STOF OG FREMSTILLER
ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pd fremstilleren af det biologisk aktive stof

Stichting Sanquin Bloedvoorziening
Plesmanlaan 125

1066 CX Amsterdam

Nederlandene

Navn og adresse pa fremstilleren ansvarlig for batchfrigivelse

Stichting Sanquin Bloedvoorziening
Plesmanlaan 125

1066 CX Amsterdam

Nederlandene

e

2)

o BETINGELSER ELLER BEGR/AENSNINGER PALAGT IN@\VEREN AF
E

B. BETINGELSER FOR MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN VEDR@RENDE U RING OG BRUG
Laegemidlet ma kun udleveres efter begraenset recept (jf. bilag I: P@ktresumé; pkt. 4.2).

o BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER !iégé HENSYN TIL EN SIKKER OG

VIRKNINGSFULD ANVENDELSE AF LAG, DLET
Ikke relevant. \@
o
J ANDRE BETINGELSER .\&
N

Officiel batchfrigivelse: Den officielle t@}ﬁrigivelse vil blive foretaget af et statsligt laboratorium
eller et laboratorium udpeget hertil\@nhold til artikel 114 i Réadets direktiv 2001/83/EQF.

Q@@\
N
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN
INDRE EMBALLAGE

GLASBOKS MED PULVER 500 IE
GLASBOKS MED PULVER 1000 IE

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Nonafact 100 IE/ml pulver og solvens til injektionsoplgsning
Human koaguleringsfaktor IX

| 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

500 IE human koaguleringsfaktor IX (100 IE/ml efter rekonstituering)

1000 IE human koaguleringsfaktor IX (100 IE/ml efter rekonstituering) Q\'
2
3. LISTE OVER HJALPESTOFFER ‘\‘f’
Indeholder: natriumchlorid, histidin og sakkarose (O'Q\'O
Solvens: injektionsvaeske \Q

&

| 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSNMANGDE (PAKNINGSST@RRELSE) |
\V

Pulver og solvens til injektionsoplgsning \{9

Indhold: \\
1 glas pulver til injektionsoplgsning \Q

1 glas med injektionsvaeske 5 ml \Q

1 glas med injektionsveeske 10

&

| 5. ANVENDELS%'@KDE OG INDGIVELSESVEJ(E)

Rekonstitueres me?s/ml injektionsveeske
Rekonstitueres med 10 ml injektionsvaeske
Leegemidlet skal bruges med det samme
Kun én dosis.

til intravengs anvendelse

Laes indlaegssedlen inden brug.

6. ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BYRN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

13



|7 EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER |

Ma ikke bruges, hvis oplgsningen ikke er fuldstendig klar, eller hvis pulveret ikke er helt
rekonstitueret.

8.  UDL@BSDATO

UDL@BSDATO:

9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kaleskab (ved 2°C-8°C), ma ikke fryses.
Opbevar beholderen i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SZARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAERELSE AF
UBRUGTE L/AGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE ¢

RS
11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF \O‘
MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN Q)

>
Sanquin, Plesmanlaan 125, NL-1066 CX Amsterdam, NederlQ@éne

O

| 12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMKIER (NUMRE)
\V

EU/1/01/186/001 @
G

EU/1/01/186/002 N
)
%,
| 13. FREMSTILLERENS BAR@NUMMER
N N

Batch: {nummer} @(Q\

)

| 14. GENERELK SIFIKATION FOR UDLEVERING
v

Receptpligtigt lsegemiddel

| 15. INSTRUKTIONER VEDR@RENDE ANVENDELSEN |

| 16. INFORMATION | BRAILLE-SKRIFT |
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING, DER SKAL ANFZRES PA SMA INDRE
EMBALLAGER

GLAS MED PULVER 500 IE
GLAS MED PULVER 1000 IE

| 1. LAGEMIDLETS NAVN, STYRKE OG/ELLER ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Nonafact 100 IE/ml pulver til injektionsoplgsning
Human koaguleringsfaktor IX
til intravengs anvendelse

[2. ANVENDELSESMADE

Rekonstitueres med 5 ml injektionsvaeske X
Rekonstitueres med 10 ml injektionsveske KQ
Indgives straks . %)
Laes indlaegssedlen far anvendelse. \\6
xO
3.  UDL@BSDATO 'O
UDL@BSDATO: 60\
2
| 4. BATCHNUMMER \V
N
Batch: {nummer} &
N
<
5. INDHOLDSMANGDE A@/ET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ANTAL
DOSER ‘b

500 IE (100 IE/ml efter re uerlng)
1000 IE (200 IE/mI e onstituering)

15



MINDSTEKRAV TIL MZARKNING, DER SKAL ANFZRES PA SMA INDRE
EMBALLAGER

GLAS MED SOLVENS 5 ml
GLAS MED SOLVENS 10 ml

| 1. LAGEMIDLETS NAVN, STYRKE OG/ELLER ADMINISTRATIONSVEJ(E) |

Injektionsvaeske

| 2. ANVENDELSESMADE

Til rekonstituering af Nonafact.
Leaes indleegssedlen far anvendelse.

X

<
3. UDL@BSDATO %)

Q”
UDL@BSDATO: Q\'O
0

| 4. BATCHNUMMER <
Batch: {nummer} (\q

>
5. INDHOLDSM/ENGDE ANGIVET SQI#V/EGT, VOLUMEN ELLER ANTAL
DOSER =

5ml é
10 ml b\@
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S°
B. INDLAGSSEDDEL (b~

<
%)
O
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INDLAGSSEDDEL: INFORMATION TIL BRUGEREN

Nonafact 100 IE/ml pulver og solvens til injektionsoplgsning
Human kogulationsfaktor 1X

Leaes denne indlzegsseddel grundigt inden De begynder at tage medicinen.

o Gem indlegssedlen. De kan fa brug for at laese den igen.

) Sperg legen eller pa apoteket, hvis der er mere, De vil vide.

o Tal med laegen eller apoteket, hvis en bivirkning bliver verre, eller De far bivirkninger, som
ikke er naevnt her.

Pulver

Den aktive substans er human koaguleringsfaktor 1X.

Produktet indeholder 100 Internationale Enheder (IE) pr. ml (500 IE/5 ml eller 2000 IE/10 ml) human
koagulationsfaktor 1X, nar det er blevet rekonstitueret i hhv. 5 ml eller 10 ml injektionsveeske.

De gvrige indholdsstoffer er natriumchlorid, sakkarose og histidin.

Oplgsningsmiddel X
Injektionsveeske. é@
Oversigt over indlaegssedlen: \\6

1. Virkning og anvendelse \O

2. Det skal De vide, far De begynder at tage Nonafact Q

3. Sadan skal De tage Nonafact o>

4, Bivirkninger \@

5. Opbevaring %)

6. Yderligere oplysninger (\Q

&
1. VIRKNING OG ANVENDELSE \@
Nonafact kan indgives for at forhindre b \ger hos patienter med haemofili B - en arvelig faktor 1X-
mangel. Faktor IX er en normal best af blodet. Faktor IX-mangel giver
blodkoaguleringsproblemer, der k e til bladninger i led, muskler eller indre organer. Indgivelse af
Nonafact kan afhjeelpe denne m@l
2. DET SKAL D%E, FOR DE BEGYNDER AT TAGE NONAFACT
Tag ikke Nonafact\V

o hvis De er overfglsom (allergisk) over for det aktive stof, human koagulationsfaktor IX.
o hvis De er overfaglsom (allergisk) over for et af de gvrige indholdsstoffer eller museproteiner.

Veer ekstra forsigtig med at tage Nonafact

Kontakt straks egen leege, hvis bladningerne ikke standser som forventet.

Produktet bar veere klart, efter det er blevet oplgst i vand. Kontrollér dette umiddelbart inden
anvendelsen. Produktet ma ikke anvendes, hvis man kan se nogen former for uklarheder, klumper eller
partikler i det.

| sjeeldne tilfeelde kan Nonafact medfgre et alvorligt allergianfald (anafylaktisk chok). Hvis De efter at
have taget produktet udviser overfalsomhedsreaktioner sasom klgende udslet, trykken for brystet,

hiven efter vejret eller svimmelhed, skal De straks kontakte Deres laege. Hvis De tidligere har udvist
overfglsomhed over for blod eller blodprodukter, bar Nonafact kun bruges, nar det er absolut
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ngdvendigt (livstruende situationer). Dette skal ske pa et hospital eller under ngje overvagning af en
leege.

Heaemofili B-patienter, der far faktor IX-praparater, bgr overvages for at holde gje med udviklingen af
neutraliserende antistoffer mod faktor 1X (inhibitorer) (se Hvilke mulige bivirkninger). Deres lage vil
jevnligt undersage Deres blod for disse antistoffer — isaer hvis De har haft en alvorlig allergisk
reaktion i forbindelse med tidligere brug af et faktor IX-produkt.

Forekomsten af aktivitetsneutraliserende antistoffer (inhibitorer) er meget sjeldne hos tidligere
behandlede patienter, der far faktor 1X-produkter.

Der er en mindre risiko for, at hgjere doser af Nonafact kan fare til dannelsen af blodkoagler i
blodkarrene, hvilket resulterer i blodpropper. Hvis De lider af lever- eller hjertesygdomme, eller hvis
De er blevet opereret for nylig, er der en forgget risiko for koaguleringskomplikationer. Dette gaelder
ogsa for nyfadte og patienter med en forhgijet risiko for blodpropper eller "DIC", dissemineret
intravaskuler koagulering, der er en sygdom, hvor blodkoaguleringssystemet er forstyrret. Deres leege
vil tage stilling til, om brugen af Nonafact udgar en risiko for koaguleringskomplikationer.

Nar lzegemidler fremstilles af humant blod eller plasma, tages der visse forholds
overforsel af infektioner til patienter. Forholdsreglerne omfatter omhyggelig
blod og plasma for at sikre, at de, der har risiko for at veere smittebeaerere, u
donation og plasmapool testes for tegn pa virus/infektioner. Fremstiller b] sse produkter sgrger ogsa
for, at der i behandlingen af blod eller plasma indgér foranstaltninger¥ihhaktivering eller eliminering
af virus. P4 trods af dette kan overfarsel af smitstoffer ved anvendﬁéaf leegemidler fremstillet ud fra
humant blod eller plasma ikke helt udelukkes. Dette gelder og ndte eller nyopstaede vira og
andre typer infektioner.

%)
Forholdsreglerne anses for effektive for kappebarende asom HIV (humant immundefektvirus),
hepatitis B og C-virus, og for hepatitis A og parvoxi\r@B 19, som ikke er kappebarende.

Din lzge kan anbefale, at De overvejer at bli\m@cineret mod hepatitis A og B, hvis De
regelmassigt/gentagne gange far koagulati tor 1X, der er deriveret af humant plasma.

Det anbefales kraftigt, at produktnav ogbatchnummer registreres, hver gang De far en dosis
Nonafact, saledes at der kan fzre& ptegnelse over, hvilke batch der er anvendt.

Der er ingen erfaringer med @ndlmgen af tidligere ubehandlede patienter med Nonafact.

Brug til bgrn @Q

Der er ikke tilstreekk&lige data til at anbefale brugen af Nonafact til bgrn under 6 ar.

Brug af anden medicin

Der er ingen kendte interaktioner mellem Nonafact og andre laegemidler.

Hvis De tager eller for nylig har taget andre leegemidler, bar De oplyse Deres leege eller apotek herom,
0gsa hvis der er tale om ikke-receptpligtige leegemidler

Graviditet og amning

Pga. den sjeeldne forekomst af heemofili B hos kvinder er der ingen erfaringer med brugen af faktor IX
under graviditet og amning. Derfor bgr gravide og ammende kvinder kun bruge faktor X, hvis der er
klare indikationer herfor.

Sparg Deres lege eller apotek til rads, inden De tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed
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Det er ikke pavist, at Nonafact skulle have nogen indflydelse pa evnen til at fare motorkeretgj eller
betjene maskiner.

Vigtig information om nogle af de gvrige indholdsstoffer i Nonafact

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol natrium (23 mg) pr. dosis, dvs. i realiteten
“natriumfrit’.

3. SADAN SKAL DE TAGE NONAFACT
Dosering

Deres lzege vil tage stilling til, hvor meget Nonafact, De har behov for. Den ngjagtige dosis afhanger
af, hvor alvorlig deres tilstand er, deres vaegt samt mangden af faktor 1X i Deres blod. Hvis De skal
opereres eller have en tand trukket ud, skal De underrette Deres laege eller tandlsege om, at de lider af
faktor 1X-mangel. De vil da sikre, at De far faktor IX, hvis dette skulle blive ngdvendigt.

godkendt praksis i Deres land, og hvis De er tilstraekkelig opleert i det. Bru Nonafact ngjagtigt
efter leegens anvisninger. Hvis De er usikker, bgr De altid radfere Dem eres laege eller apoteket.

S
Det er vigtigt, at koncentrationen af faktor IX i blodet bliver re I%ssigt undersggt. Hvis De far 1 IE
pr. kg kropsvaegt, vil koncentrationen af faktor IX i Deres blo( ge med 1,1 % af den normale

aktivitet.
(\Q

Den ngdvendige dosis beregnes ud fra falgende fo@

X
De far Nonafact af legen eller sygeplejersken. De ma dog selv injicere Nonaf?é@vis det er en

Antal enheder = kropsmasse (kg) x den fansI{&gfgning i faktor 1X (%) (IE/dI) x 0,9

Deres lzege vil afgare, hvilken dosis No@act De har behov for, og hvor hyppigt, de bar bruge det, alt
afhangigt af omstaendighederne. Ned& nde tabel kan bruges som vejledning til doseringen ved
blgdningstilfelde og Kirurgiske |g@

Grad af blgdning/type kwu@k Ngdvendigt Dosishyppighed (timer)/terapiens
indgreb faktor 1X- varighed (dage)
Q niveau (%)

R ‘@ (IE/dI)

Blgdning v

Tidlige tegn pa ledbladninger, 20-40 Gentag hver 24. time | mindst 1 dag,
muskelblgdninger eller blgdninger i indtil blgdningen som indikeret ved
mundhulen smerte er standset eller heling er

indtradt.
Mere udtalte blagdninger i led,

muskelblgdninger eller haematomer 30-60 Gentag infusionen hver 24. time i 3-

4 dage eller leengere, indtil smerten

og det akutte handicap er ophart.

Livstruende bladninger 60-100  Gentag infusionen hver 8. til 24.
time, indtil faren er drevet over.

Kirurgiske indgreb

Mindre inkl. Tandudtraekning 30-60 Hver 24. time i mindst 1 dag, indtil
heling er indtruffet.
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Starre 80-100 Gentag indgivelsen hver 8.-24. time,
indtil tilstreekkelig sarheling er
(pree- og indtruffet. Fortszt derpa
postoperativt) behandlingen i mindst endnu 7 dage.

Det tilrades, at faktor 1X-koncentrationen i Deres blod kontrolleres jeevnligt i labet af behandlingen.
Iseer i forbindelse med starre kirurgiske indgreb er det vigtigt, at koncentrationen af faktor 1X i Deres
blod kontrolleres omhyggeligt for og efter operationen.

For langvarig forebyggelse af bladninger hos patienter med sveer haemofili B ber doser pa 20 til 40 IE
faktor IX pr. kg kropsveegt gives med intervaller pa 3-4 dage. | visse tilfelde, iser blandt yngre
patienter, kan det veere ngdvendigt med kortere dosisintervaller eller hgjere doser.

Hvis De har indtrykket af, at effekten af Nonafact er for steerk eller for svag, skal De tale med Deres
leege. Patienter med haemofili B kan udvikle antistoffer (inhibitorer) mod faktor IX. Som resultat heraf
kan det benyttede faktor IX-produkt blive inaktivt (se Hvilke mulige bivirkninger). Det tilrades, at
behandling af denne alvorlige tilstand bliver udfert pa en specialafdeling for heemofili, hvor den
korrekte dosis vil blive fastlagt. Indgivelse af faktor IX kan hemme disse inhibit@u.

&
N
S°
Pulveret bar oplgses i den medfalgende mangde injektionsvee .(gblﬂsningen bar ikke veere for
kold, nar den indgives. Ydermere oplgses pulveret lettere, h gge glas har stuetemperatur (15°C-

25°C). (\Q

Tag begge glas ud af kaleskabet, og lad derrn@ﬁetemperatur (15°C - 25°C).

Fjern plastikkappen fra glassene. (%)

Desinficér overfladen af propperne p’° ‘ebge glas vha. gaze dyppet i 70 % alkohol.

Fjern beskyttelseskappen fra den e e af kanylen, og gennembor proppen pa glasset med

injektionsvaeske. Fjern beskyttelsgsRappen fra den anden ende af kanylen. Vend glasset med

injektionsvaeske pa hovedet, nnembor proppen pa glasset med pulveret.

Tip glasset med pulveret, injektionsvaesken overfares, sa veesken flyder ned langs glasset.

Fjern det tomme glas ogy

7. Sving indholdet i gl
inden for 5 min. o

Brugsanvisning:

Oplgsning af pulveret

~AwbhE

IS

orsigtigt rundt for at oplase pulveret. Ma ikke rystes! Pulveret oplgses
er en klar, farvelgs til lysegul oplgsning.

Umiddelbart indenNggdivelsen bar oplagsningen kontrolleres: Den skal veere klar og fri for klumper.
Nar det er oplast, skal produktet bruges straks (inden for 3 timer).

Nonafact ma aldrig blandes med andre medicinalprodukter.

Indgivelse

1. Sug det oplgste produkt ud af glasset vha. en kanyle.

2. Nonafact skal injiceres i en vene (intravengs indgivelse).

3. Indsprgjt det oplaste produkt meget langsomt (ca. 2 ml i minuttet).
Bortskaffelse

Ubrugt produkt eller affald skal bortskaffes ifalge henvisningerne fra Deres lge eller apoteket.

Behandlingens varighed:
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Haemofili B er en kronisk sygdom, og derfor kan det veere ngdvendigt at fortsaette behandlingen resten
af livet.

Hvis De har taget for meget Nonafact
Der er ingen meddelelser om tilfeelde af overdosering.
4. BIVIRKNINGER

Som alle medicinske produkter, der er fremstillet af menneskeblod, kan brugen af Nonafact forarsage
allergiske reaktioner, der kan indbefatte opsvulmning af strubehovedet, breendende og sviende
fornemmelse omkring injektionsstedet, kuldegysninger, radmen, klgende udslet, hovedpine, slavhed,
kvalme, rastlgshed, hjertebanken, trykken for brystet, prikkende fornemmelse, opkastning og hiven
efter vejret.

De bgr tale med Deres leege om de forskellige bivirkninger, sa De kan kende dem og vide, hvad De
skal gare, hvis de opstar. Om ngdvendigt kan milde allergiske reaktioner sasom klgende udslet
behandles med antihistaminer (leegemiddel, der modvirker allergier). 1 tilfeelde af alvorlige allergiske
reaktioner (anafylaktisk chok) skal brugen af produktet straks indstilles, og De s@kontakte Deres
leege med det samme.

Der er en meget lille risiko for, at Nonafact kan forarsage dannelse af ko? ret blod i blodarerne,
hvilket kan fare til blodpropper. Brugen af Nonafact kan ogsa i SJaeId &lde fore til en stigning af
kropstemperaturen. (b'

leege vil regelmaessigt undersgge Deres blod for tilstedev n af disse antistoffer. Kontakt
omgaende Deres laege, hvis De mistznker, at produkte anden bliver mindre og mindre effektivt.
Dette vil vise sig ved en gget tendens til blﬂdnlnge\

Deres krop kan danne antistoffer (inhibitorer) mod faktor Igiﬁ@fket vil ggre Nonafact inaktivt. Deres

Hvis De har brug for en behandling, der haem ntistofferne (inhibitorerne), skal denne foretages
ved hjelp af et hemofilibehandlingscenter.” il blive ngje overvaget for mulige bivirkninger af
dette forlgb. O

Hvis De far nogle af disse bivirlﬁ%(, tilrades det, at De kontakter Deres leege. Hvis De bemaerker

nogen form for bivirkninger, s e er nevnt i denne indlaegsseddel, bar De oplyse Deres laege eller
apotek herom.

Z
)
5, OPBEVARQ@

Opbevares utilgeengeligt for barn.

Brug ikke Nonafact efter den udlgbsdato, der star pa pakningen.
Opbevares i kagleskab (ved 2°C — 8°C).

Opbevar glasset i den ydre karton for at beskytte produktet mod lys.
Ud fra et mikrobiologisk synspunkt skal produktet bruges umiddelbart efter, at det er oplast, men ikke
mere end 3 timer efter rekonstituering.

Kontrollér, at oplgsningen er klar, umiddelbart fer den indgives. Produktet ma ikke anvendes, hvis
man kan se nogen former for uklarheder, klumper eller partikler i det.

6. YDERLIGE OPLYSNINGER

Nonafact 100 IE/ml, human kogulationsfaktor X
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Nonafact indeholder:

- Aktivt stof: human koagulationsfaktor IX. Hvert glas indeholder 500 IE eller 1000 IE human
koagulationsfaktor IX.
- @vrige indholdsstoffer: natriumchlorid, sakkarose, histidin og injektionsvaeske.

Udseende og pakningstarrelser:
Nonafact bestar af pulver og solvens til injektionsoplgsning (glas med 5 eller 10 ml).
Nonafact leveres i emballage, der indeholder:

o Et glas Nonafact indeholdende 500 IE eller 1000 IE faktor IX
o Et glas injektionsvaeske indeholdende 5 ml eller 10 ml

Indehaver af markedsfaringstilladelsen og fremstiller

N

Sanquin, Plesmanlaan 125, NL-1066 CX Amsterdam, Holland KQ

%,
N
I o O
De kan finde yderligere information om Nonafact pa Det europaelske&. gemiddelagenturs (EMA)
hjemmeside http://www.ema.europa.eu/. 70}

@

%
O

Denne indleegsseddel blev senest godkendt
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