LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Télld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan
epdillyistd ladkkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 50 mg kalvopéillysteiset tabletit
Voydeya 100 mg kalvopéaéllysteiset tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Voydeya 50 mg kalvopééllysteiset tabletit

Yksi kalvopaéllysteinen tabletti sisdltdéd 50 mg danikopaania.

Voydeya 100 mg kalvopdaillysteiset tabletit

Yksi kalvopaallysteinen tabletti sisdltdd 100 mg danikopaania.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan

Yksi 50 mg:n tabletti sisdltdd 57,5 mg laktoosimonohydraattia.
Yksi 100 mg:n tabletti siséltdd 115 mg laktoosimonohydraattia.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti, kalvopééllysteinen.

Voydeya 50 mg kalvopééllysteiset tabletit

Valkoiset tai luonnonvalkoiset, pyoredt kalvopaillysteiset tabletit, joiden toiselle puolelle on
kaiverrettu allekkain ”DCN” ja 50" ja joiden toinen puoli on merkitseméton. Tabletin koko on noin
8 mm.

Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit

Valkoiset tai luonnonvalkoiset, pyoredt kalvopaillysteiset tabletit, joiden toiselle puolelle on
kaiverrettu allekkain "DCN” ja ”’100” ja joiden toinen puoli on merkitseméton. Tabletin koko on noin
10,3 mm.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Voydeya on tarkoitettu ravulitsumabin ja ekulitsumabin lisdnd paroksysmaalista nokturnaalista
hemoglobinuriaa (PNH) sairastaville aikuisille, joilla on residuaalinen hemolyyttinen anemia (ks.
kohta 5.1).

4.2  Annostus ja antotapa

Hoidon saa aloittaa vain veritautien hoitoon perehtynyt terveydenhuollon ammattilainen.
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Annostus

Suositeltu aloitusannos on 150 mg kolmesti pdivissé suun kautta, noin 8 tunnin vélein (+ 2 tuntia).
Annos voidaan suurentaa 200 mg:aan kolmesti pdivassd vahintdan 4 viikkoa kestdneen hoidon jalkeen
kliinisen vasteen perusteella.

Annosten vdliin jdadminen

Potilaita on neuvottava ottamaan unohtunut annos heti muistettaessa, jollei ole jo melkein seuraavan
annoksen aika. Jalkimmaisessé tapauksessa unohtunut annos on jatettéva viliin ja lddkevalmisteen
seuraava annos on otettava tavanomaisen aikaan. Potilaita on kiellettdvé ottamasta 2 annosta samaan
aikaan.

Hoidon lopettaminen

Hoidon lopettamisen jdlkeen voi esiintyd alaniiniaminotransferaasin (ALAT) nousua (ks. kohta 4.4),

joten jos hoito lopetetaan, annosta on pienennettiva asteittain 6 pdivan kuluessa seuraavasti:

- 100 mg:n annos: 100 mg kahdesti paivdssa 3 pdivén ajan, minka jélkeen 100 mg kerran pdivéssa
3 pdivén ajan.

- 150 mg:n annos: 100 mg kolmesti pdivdssd 3 pdivan ajan, minkd jalkeen 50 mg kolmesti paivassa
3 péivén ajan.

- 200 mg:n annos: 100 mg kolmesti pdivassé 3 péivéin ajan, minki jilkeen 100 mg kahdesti péivissd
3 pdivén ajan.

Erityisryhmit

Lékkddt potilaat
Annosta ei tarvitse muuttaa idkkaille potilaille. Danikopaanin kéytdstd > 65 vuoden ikéisille potilaille
on kuitenkin vain vahian kokemusta (ks. kohta 5.1).

Munuaisten vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa lievéaa (arvioitu glomerulusten suodatusnopeus [eGFR]

> 60 — < 90 ml/min/1,73 m?) tai keskivaikeaa (¢GFR > 30 — < 60 ml/min/1,73 m?) munuaisten
vajaatoimintaa sairastaville potilaille. Vaikeaa (¢GFR < 30 ml/min/1,73 m?) munuaisten
vajaatoimintaa sairastaville potilaille suositeltu aloitusannos on 100 mg kolmesti pdivéssd suun kautta,
noin 8 tunnin vélein (+ 2 tuntia). Annos voidaan suurentaa 150 mg:aan kolmesti paivéssd vahintdan

4 viikkoa kestdneen hoidon jilkeen kliinisen vasteen perusteella (ks. kohdat 4.4 ja 5.2).

Maksan vajaatoiminta

Annosta ei tarvitse muuttaa lievaa (Child-Pugh-luokka A) tai keskivaikeaa (Child-Pugh-luokka B)
maksan vajaatoimintaa sairastaville potilaille (ks. kohta 5.2). Vaikeaa (Child-Pugh-luokka C) maksan
vajaatoimintaa sairastavia potilaita koskevia tutkimuksia ei ole tehty.Fikd danikopaanin kéyttod siksi
suositella tdssd potilasryhmassa (ks. kohta 4.4).

Pediatriset potilaat

Voydeya-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 18 vuoden ikédisten lasten hoidossa ei ole vield
varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa

Suun kautta.
Tabletit tulee ottaa ruoan (aterian tai vilipalan) kanssa (ks. kohta 5.2).

4.3 Vasta-aiheet

- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
- Potilaat, joilla on aktiivinen Neisseria meningitidis -infektio hoitoa aloitettaessa (ks. kohta 4.4).



- Potilaat, joilla ei ole voimassa olevaa rokotussuojaa Neisseria meningitidis -infektiota vastaan,
ellei potilas saa ennaltachkaisevad hoitoa asianmukaisilla antibiooteilla 2 viikon ajan rokotuksen
jélkeen (ks. kohta 4.4).

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Yleisti tietoa

Danicopan-valmistetta ei saa antaa monoterapiana, silld tehoa ei ole varmistettu. Valmistetta saa
madrita ainoastaan ravulitsumabin tai ekulitsumabin liséksi.

Vakavat infektiot

Meningokokki-infektiot

Potilaat, jotka saavat hoitoa komplementtia inaktivoivilla aineilla, saattavat olla tavallista alttiimpia
meningokokki-infektioille (Neisseria meningitidis). Potilaiden rokotesuoja meningokokki-infektioita
vastaan on oltava ajan tasalla voimassa olevien kansallisten rokotussuositusten mukaisesti ennen
ensimmaisen danikopaaniannoksen saamista.

Jos potilaan hoito aloitetaan ennen kuin meningokokkirokotteen saamisesta on kulunut 2 viikkoa,
potilaan on saatava asianmukaista ennaltachkéisevié antibioottihoitoa 2 viikon ajan rokotuksen
jalkeen. Potilaat on rokotettava seroryhmid A, C, Y ja W135 vastaan yleisesti patogeenisten
seroryhmien aiheuttamien meningokokki-infektioiden ehkédisemiseksi. Lisdksi suositellaan
rokottamista seroryhméé B vastaan, mikéli saatavilla. Bakteerildékkeiden asianmukaista kéyttoa
koskevat viralliset suositukset on huomioitava.

Kaikkia danikopaanihoitoa saavia potilaita on seurattava meningokokki-infektion ja -sepsiksen
varhaisten merkkien varalta. Infektiota epéiltaessa potilas on tutkittava vélittdmasti ja hoito
asianmukaisilla antibiooteilla aloitettava. Potilaille on kerrottava néistd merkeisté ja oireista, ja heitd
on neuvottava hakeutumaan vilittomasti ladkérinhoitoon, jos niiti esiintyy.

Muut vakavat infektiot

Danikopaania on annettava varoen potilaille, joilla on aktiivisia systeemisid infektioita. Danikopaani
estda selektiivisesti komplementin oikotietd aktivoitumasta, joten potilaat saattavat olla tavallista
alttiimpia vakaville infektioille (joiden aiheuttaja on jokin muu kuin Neisseria meningitidis). Ennen
danikopaanihoidon lisdémisti ravulitsumabi- tai ekulitsumabihoitoon on suositeltavaa, ettd potilaille
aloitetaan voimassa olevien rokotusohjeiden mukaiset rokotukset.

Vaikea munuaisten vajaatoiminta

Jos vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavan potilaan annos suurennetaan 150 mg:aan kolmesti
pdivéssé, potilasta on seurattava haittatapahtumien varalta danikopaanihoidon aikana néilla potilailla
odotettavissa olevan suuremman altistuksen vuoksi.

Pieni kehonpaino

Alle 60 kg painavia potilaita on seurattava haittatapahtumien varalta danikopaanihoidon aikana nailla
potilailla odotettavissa olevan suuremman altistuksen vuoksi.

Maksaentsyymien nousu

Kliinisissa tutkimuksissa on havaittu alaniiniaminotransferaasin (ALAT) nousua (ks. kohta 4.8).
Maksaentsyymien mittaaminen ennen hoidon aloittamista on suositeltavaa. Hoidon aloittamisen
jéalkeen suositellaan tavanomaista, PNH:n hoitosuositusten mukaista laboratorioseurantaa. Hoidon
keskeyttdmisti tai lopettamista on harkittava, jos maksaentsyymien nousu on kliinisesti merkittdvaa tai
potilaalle ilmaantuu oireita. Danikopaania ei suositella vaikeaa maksan vajatoimintaa sairastaville
potilaille (ks. kohta 4.2).



Hoidon lopettaminen

Kaytettdessa annoksia, jotka olivat suurempia kuin 200 mg kolmesti pdivissd, terveilld henkil6illd
esiintyi ALAT-arvojen nousua, kun hoito lopetettiin ilman asteittaista annoksen pienentédmista (ks.
kohta 4.9). Hoidon lopettamisen yhteydessd annosta on pienennettivi asteittain 6 pdivan kuluessa (ks.
kohta 4.2).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan

Laktoosi

Tédma ladkevalmiste sisiltédd laktoosimonohydraattia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen
galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosi-imeytymishairio, ei pida
kayttad tata 1ddkevalmistetta.

Natrium
Tama ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per kalvopéaillysteinen tabletti eli sen
voidaan sanoa olevan natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa sekii muut yhteisvaikutukset

Danikopaanin vaikutus muihin lddkevalmisteisiin

P-gp:n substraatit

P-gp:n substraatti feksofenadiinin 180 mg:n kerta-annoksen anto suun kautta yhdessd 150 mg:n
annoksina kolmesti paivassd annetun danikopaanihoidon kanssa suurensi feksofenadiinin Cpax-arvoa
1,42-kertaisesti ja AUCy.inr-arvoa 1,62-kertaisesti.

Tulokset viittaavat siihen, ettd danikopaani on P-gp:n heikko estdjid. Varovaisuus saattaa olla tarpeen
samanaikaisessa kaytossi sellaisten lddkevalmisteiden kanssa, joiden tiedetdin olevan P-gp:n
substraatteja (kuten dabigatraani, digoksiini, edoksabaani, feksofenadiini, takrolimuusi).

BCRP:n substraatit

BCRP:n substraatti rosuvastatiinin 20 mg:n kerta-annoksen anto suun kautta yhdessa 200 mg:n
annoksina kolmesti pdivissi annetun danikopaanihoidon kanssa suurensi rosuvastatiinin Cmax-arvoa
3,29-kertaisesti ja AUCq.inr-arvoa 2,25-kertaisesti. Tulokset viittaavat sithen, ettd danikopaani on
BCRP:n estdjd. Varovaisuus saattaa olla tarpeen samanaikaisessa kdytossa sellaisten lddkevalmisteiden
kanssa, joiden tiedetddn olevan BCRP:n substraatteja (kuten rosuvastatiini ja sulfasalatsiini).

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys
Raskaus

Danikopaanin kéytostd raskaana oleville naisille ei ole olemassa tietoja. Eldimilla tehdyissa
tutkimuksissa terapeuttisesti oleellisella annostuksella ei ole havaittu suoria tai epasuoria
lisdéntymistoksisia vaikutuksia (ks. kohta 5.3). Varmuuden vuoksi Voydeya-valmisteen kéyttod on
suositeltavaa valttad raskauden aikana.

Imetys

Olemassa olevat farmakokineettiset/toksikologiset tiedot koe-eldimistd ovat osoittaneet danikopaanin
ja/tai sen metaboliittien erittyvén maitoon (ks. kohta 5.3). Imetettidvién vauvaan kohdistuvia riskeja ei
voida sulkea pois. Voydeya-valmistetta ei pidé kéyttéd imetyksen aikana, eikéd imetysti pidd aloittaa
ennen kuin hoidon lopettamisesta on kulunut 3 péivaa.



Hedelmillisyys

Danikopaanin vaikutuksesta ihmisen hedelméllisyyteen ei ole tietoja saatavilla. Eldimilla tehdyissa
tutkimuksissa on havaittu mahdollisia vaikutuksia urosten hedelméillisyyteen ja
lisddntymistoimintoihin (ks. kohta 5.3).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Voydeya-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkéyttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yvhteenveto

Yleisimmit haittavaikutukset ovat kuume (25,0 %), paédnséarky (19,8 %), maksaentsyymien nousu
(11,5 %) ja raajakipu (11,5 %).

Haittavaikutusten taulukkomuotoinen luettelo

Taulukko 1 siséltdd danikopaanin kliinisisissd tutkimuksissa raportoidut haittavaikutukset.
Haittavaikutukset on lueteltu elinjarjestelmiluokittain, Preferred Terms -termeja kayttden ja
seuraavien MedDRA-yleisyysluokkien mukaan: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100, < 1/10) ja
melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100). Haittavaikutukset on kussakin yleisyysluokassa esitetty
vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessé.

Taulukko 1: Haittavaikutusten taulukkomuotoinen luettelo

MedDRA- Hyvin yleinen Yleinen Melko harvinainen

elinjirjestelméluokka (=1/10) (=1/100, < 1/10) (=1/1 000, < 1/100)
Hermosto Péaansérky
Verisuonisto Hypertensio
Ruoansulatuselimistd Oksentelu
Maksa ja sappi Maksaaentsyyrmen

nousu

Luusto, lihakset ja L
sidekudos Raajakipu
Yleisoireet ja
antopaikassa todettavat | Kuume
haitat

® Maksaentsyymien nousu késittdd seuraavat Preferred Terms -termit: alaniiniaminotransferaasin
nousu, maksan toiminnan poikkeavuudet, maksaentsyymien nousu ja transaminaasien nousu.

Valittujen haittavaikutusten kuvaus

Maksaentsyymien nousu

Tutkimuksen ALXN2040-PNH-301 12 viikon satunnaistetun kontrollijakson aikana

ALAT-arvon nousuun liittyvid laboratorioarvojen poikkeavuuksia havaittiin 14,0 %:lla danikopaania
saaneista potilaista. Danikopaaniryhméssda ALAT nousi > 3 — < 5 kertaa viitealueen ylarajaa
suuremmaksi 8,8 %:lla potilaista ja > 5 — < 10 kertaa viitealueen yldrajaa suuremmaksi 5,3 %:1la
potilaista. Kaikki potilaat olivat oireettomia, ja arvojen nousu oli kaikilla potilailla ohimenevi. Osa
nousuista liittyi hemolyysiin.



Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen
On tdrkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd ldékevalmisteen epaillyistéd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ladkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.

Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan kaikista epdillyista haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Terveille tutkittaville on annettu enimmilldén 1 200 mg:n kerta-annoksia ja enimmillddn 800 mg:n
annoksia kahdesti pdivéssd. Hoidon lopettamisen jélkeistdi ALAT-arvon nousua, kun hoitoa ei
lopetettu asteittain, esiintyi 2 tutkittavalla, jotka saivat 500 mg ja 800 mg kahdesti paivéssd 14 paivin
ajan. Kaikki poikkeavat ALAT-16ydokset olivat itsestdéin ohimenevid, eiké niihin liittynyt maksan
toiminnan poikkeavuuksia.

Yliannostus saattaa aiheuttaa aminotransferaasien ja muiden maksa-arvojen nousua. Yleistd
elintoimintoja tukeva hoitoa suositellaan. Ei tiedetd, poistuuko danikopaani dialyysissa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhméa: Immunosuppressants, komplementin estdjét, ATC-koodi: LO4AJ09

Vaikutusmekanismi

Danikopaani sitoutuu palautuvasti komplementtitekijdén D (FD) ja estié selektiivisesti sen toimintaa.
FD:téd estamalld danikopaani estdd selektiivisesti komplementin oikotietd aktivoitumasta, jolloin
useiden efektorien — mukaan lukien C3-fragmenttien — tuotanto estyy oikotien aktivoitumisen jéilkeen.
Kaksi muuta komplementtitieté (klassinen tie ja lektiinitie) pysyvét aktiivisina. Danikonipaanin
komplementin oikotietd salpaava vaikutus estdd C3-fragmentteja kertyméastd PNH-punasoluihin. Tama
kertyminen on keskeinen syy ekstravaskulaariseen hemolyysiin, joka voi muuttua kliinisesti
merkittiviksi pienelld osalla komplementti C5:n estohoitoa saavista PNH-potilaista.

Komplementti C5:n eston ylldpitdiminen ehkdisee PNH:n taustalla olevan komplementin
aktivoitumisen henked uhkaavia patofysiologisia seurauksia.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Kliinisessi tutkimuksessa ravulitsumabi- tai ekulitsumabihoitoa saavilla PNH-potilailla, joilla esiintyi
kliinisesti merkittdvaa ekstravaskulaarista hemolyysia, danikopaani esti odotetusti komplementin
oikotien aktiivisuutta, pienensi plasman Bb-pitoisuutta (FD:n aikaansaama komplementtitekija B:n
pilkkoutumistuote) ja vdhensi C3-fragmenttien kertymista kiertdviin PNH-punasoluihin.

Syddmen sdhkdfysiologia

Danikopaanin suun kautta annetut 400 mg:n, 800 mg:n ja 1 200 mg:n kerta-annokset eivit pidentidneet
QTc-aikaa. EKG-tutkimuksissa ei havaittu johdonmukaisia huolta aiheuttavia poikkeavuuksia
intervallien tai aaltomuotojen suhteen.

Kliininen teho ja turvallisuus

Danikopaanin tehoa ja turvallisuutta aikuisilla PNH-potilailla, joilla esiintyi kliinisesti merkittdvaa
ekstravaskulaarista hemolyysia, arvioitiin faasin 3 satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa,
lumekontrolloidussa monikeskustutkimuksessa (ALXN2040-PNH-301). Tutkimukseen otettiin

86 aneemista PNH-potilasta (hemoglobiini < 95 g/I [5,9 mmol/l]), jotka olivat saaneet ravulitsumabi-
tai ekulitsumabihoitoa vakaalla annoksella vahintddn edeltdvan 6 kuukauden ajan ja joiden
absoluuttinen retikulosyyttiméaré oli > 120 x 10%/1, ilman verensiirtoja tai verensiirroista huolimatta.


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

Danikopaania annettiin kohdassa 4.2 olevien annostussuositusten mukaisesti (150 mg kolmesti
pdivéssa tai enintdéin 200 mg kolmesti pdivéssé kliinisen vasteen perusteella).

Potilaiden rokotushistoria selvitettiin, ja potilaat oli pitdnyt rokottaa meningokokki-infektioita vastaan
ennen danikopaanihoidon aloittamista. Jos rokotteen saamista tutkimusta edeltdvan 3 vuoden aikana ei
kyetty vahvistamaan, potilas oli rokotettava danikopaanihoidon alkaessa.

Potilaat satunnaistettiin suhteessa 2:1 saamaan danikopaania tai lumelddkettd kolmesti pdivissa

12 viikon ajan ravulitsumabi- tai ekulitsumabitaustahoitonsa lisidksi. Viikon 12 jilkeen kaikki potilaat
saivat danikopaania ravulitsumabi- tai ekulitsumabitaustahoidon liséni viikkoon 24 asti. Hoitojaksojen
jélkeen (viikolla 24) potilaille tarjottiin mahdollisuus osallistua pitkdaikaiseen jatkovaiheeseen, jossa
danikopaanin antoa jatkettiin ravulitsumabi- tai ekulitsumabitaustahoidon lisédna.

Demografiset ja ldhtotilanteen ominaisuudet olivat padosin tasapainossa hoitoryhmien valilld. PNH-
sairaushistoria oli samankaltainen danikopaaniryhmén ja lumeldakeryhmén vilillad. Keskiméardinen
ika léhtotilanteessa oli 52,8 vuotta, ja suurin osa potilaista oli naisia (62,8 %). Lihtotilanteen
keskimédrdinen hemoglobiinipitoisuus oli 77,5 g/l [4,81 mmol/1] ja keskimaérdinen
retikulosyyttimédrd oli 239,40 x 10%/1. Potilaita, joille oli siirretty punasolutiivistetti/kokoverta
ensimmaistd annosta edeltdvin 24 viikon aikana, oli 76 (88,4 %), ja verensiirtojen keskimaérdinen
lukumaééra oli 2,6. Keskiméiraiset LDH-taso oli 298,13 U/I ja keskimiardiset FACIT-Fatigue-pisteet
olivat 33,24. Tutkimukseen otetuista potilaista 51 (59,3 %) sai ravulitsumabia ja 35 (40,7 %)
ekulitsumabia.

Ensisijainen péatetapahtuma oli hemoglobiinipitoisuuden muutos ldhtdtilanteesta viikon 12 loppuun.
Toissijaiset paédtetapahtumat olivat niiden potilaiden osuus, joiden hemoglobiinipitoisuus viikon 12
kohdalla oli noussut > 20 g/I [1,2 mmol/l] ilman verensiirtoja, niiden potilaiden osuus, jotka eivét
olleet tarvinneet verensiirtoja viikon 12 loppuun mennessé, visymysta mittaavien FACIT-Fatigue-
pisteiden muutos l4htotilanteesta viikon 12 kohdalla seké absoluuttisen retikulosyyttimééran muutos
lahtotilanteesta viikon 12 kohdalla. Verensiirtoja tarvitsemattomiksi katsottiin vain ne potilaat, jotka
eivit saaneet verensiirtoja eivatkd tiyttaneet tutkimussuunnitelmassa mééritettyjé verensiirron
suosituskriteerejé ldhtotilanteen ja 12 viikon pituisen hoitojakson 1 pédttymisen valilla.

Tehoanalyysissa kéytetty ensisijainen néyttd perustui etukéteen mééritettyyn analyysiin, joka tehtiin,
kun ensimméiset 63 satunnaistettua osallistujaa olivat paittidneet 12 viikon pituisen hoitojakson 1 tai
lopettaneet tutkimukseen osallistumisen sitd ennen. Ravulitsumabi- tai ekulitsumabihoidon liséni
annettu danikopaani oli ravulitsumabi- tai ekulitsumabihoidon lisénd annettua lumelédéketti parempi
ensisijaisen paitetapahtuman osalta. Danikopaanihoito sai aikaan tilastollisesti merkitsevin
hemoglobiinipitoisuuden nousun l4htétilanteesta viikolle 12. Hemoglobiiniarvon pienimmaén
nelidsumman keskiarvon muutos l4htétilanteesta oli danikopaaniryhmaéssi 29,4 g/1 [1,82 mmol/1] ja
lumelddkeryhmaéssa 5,0 g/l [0,31 mmol/l]. Hoitoryhmien vélinen ero oli 24,4 g/1 [1,51 mmol/1] (95 %:n
CI: 1,69 [1,05], 3,20 [1,99]); p < 0,0001). Danikopaanihoidolla saavutettiin tilastollisesti merkitsevaa
parannusta lumelddkkeeseen verrattuna myos kaikkien neljan toissijaisen padtetapahtuman suhteen:
niiden potilaiden osuus, joiden hemoglobiinipitoisuus nousi > 20 g/l [1,2 mmol/l] ilman verensiirtoja
(59,5 % vs. 0 %, hoitoero: 46,9 [95 %:n CI: 29,2; 64,7]; p < 0,0001), verensiirtoja tarvitsemattomien
potilaiden osuus (83,3 % vs. 38,1 %, hoitoero: 41,7 [95 %:n CI: 22,7; 60,8]; p = 0,0004), FACIT-
Fatigue-pisteiden muutos (7,97 vs. 1,85, hoitoero: 6,12 [95 %:n CI: 2,33; 9,91]; p = 0,0021) ja
absoluuttisen retikulosyyttimdaran muutos (-83,8 vs. 3,5, hoitoero: -87,2 [95 %:n CI: -117,7; -56,7];
p <0,0001).

Kaikkiin satunnaistettuihin potilaisiin (N = 86) perustuvat tdydentévat tulokset viikolta 12 vastaavat
ensisijaisesta tehoanalyysista (N = 63) saatuja tuloksia. Ravulitsumabi- tai ekulitsumabihoidon lisdni
annettu danikopaani oli ravulitsumabi- tai ekulitsumabihoidon lisénd annettua lumeladdkettad parempi
ensisijaisen paitetapahtuman suhteen. Danikopaanihoito sai aikaan tilastollisesti merkitsevin
hemoglobiinipitoisuuden nousun ldhtétilanteesta viikolle 12 (ks. taulukko 2 ja kuva 1).



Danikopaanihoidolla saavutettiin tilastollisesti merkitsevad parannusta lumelddkkeeseen verrattuna
myds kaikkien neljén toissijaisen paatetapahtuman suhteen (ks. taulukko 2).

12 viikon pituisen hoitojakson 1 aikana annos suurennettiin 14:lle danikopaania liséladkkeena
saaneelle potilaalle 57:std (24,6 %) 150 mg:sta kolmesti pédivdssid 200 mg:aan kolmesti paivassi. Nelja
potilasta (joista kaksi oli satunnaistettu saamaan danikopaania ja kaksi lumelddkettd) keskeytti hoidon
hoitojakson 1 aikana. Kukaan potilaista ei lopettanut hoitoa hemolyysin takia.

Taulukko 2: Ensisijaisten ja toissijaisten piditetapahtumien analyysit viikon 12 kohdalla (kaikki
satunnaistetut potilaat)

Danikopaani Lumeliike
(ravulitsumabin tai (ravulitsumabin tai
ekulitsumabin lisind) | ekulitsumabin liséini)
N=57 N=29

Hemoglobiinipitoisuuden muutos (ensisijainen piitetapahtuma)

Keskimadrdainen muutos lahtotilanteesta

viikolle 12 (g/l [mmol/1]) 2,81[1,74] 0,46 [0,29]

Hoitoero* (95 %:n CI) 2,35 [1,46] (1,63 [1,01], 3,06 [1,90])

Niiden potilaiden osuus, joiden hemoglobiinipitoisuus nousi > 20 g/1 [1,2 mmol/l] ilman
verensiirtoja

Viikon 12 kohdalla (%) 54,4 ‘ 0
Hoitoero** (95 %:n CI) 47,5 (32,6; 62,4)
Verensiirtoja tarvitsemattomien potilaiden osuus

12viikon pituisen hoitojakson aikana (%) 78,9 ‘ 27,6
Hoitoero** (95 %:m CI) 48,4 (31,8; 64,9)

FACIT-Fatigue-pisteiden muutos

Keskimairdainen muutos l1dhtGtilanteesta

viikolle 12 8,10 2,38

Hoitoero* (95 %:n CI) 5,72 (2,62; 8,83)

Absoluuttisen retikulosyyttimairian muutos

Keskimairdainen muutos l1dht6tilanteesta viikolle

12 (10°71) 92,6 0.9

Hoitoero* (95 %:n CI) -91,6 (-120,0; -63,3)

* Perustuu toistettujen mittausten sekamalliin.

** Osuuksien ero ja sen 95 %:n luottamusvili on laskettu Miettisen ja Nurmisen menetelmall4 ja
korjattu ositustekijéiden mukaan.

Lyhenteet: CI = luottamusvili; FACIT = Functional Assessment of Chronic Illness Therapy;



Kuva 1: Hemoglobiinipitoisuuden keskimiériinen muutos lihtotilanteesta viikolle 12 (kaikki
satunnaistetut potilaat)

LS-+keskiarvo + keskivithe hemoglobiinin
muutekselle |ahtotilanteesta (gfdl)
N\,

Kaynti (vilkko)

—&—— Danikopaani ---2--- Lumeliike

Tulokset viikon 24 kohdalla olivat yhdenmukaisia viikon 12 kohdalla saatujen tulosten kanssa, mika
tuki tehon sdilymistd. Danikopaania 24 viikon ajan saaneilla 55 PNH-potilaalla
hemoglobiinipitoisuuden ldhtétilanteen jélkeisen muutoksen pienimmén nelisumman keskiarvo

24 viikon kohdalla oli 29,5 g/1[1,83 mmol/l1] (95 %:n CI: 2,42 [1,50], 3,48 [2,16]). Potilaista 69,1 %
sdilytti verensiirroista riippumattomuutensa viikon 24 loppuun asti, ja 41,8 %:lla
hemoglobiinipitoisuus oli viikon 24 kohdalla noussut > 20 g/ [1,2 mmol/I] ilman verensiirtoja. Lisdksi
ndiden potilaiden FACIT-Fatigue-pisteissa havaittiin johdonmukaista parannusta, joka sdilyi viikon 24
loppuun asti; keskimddrainen muutos ldhtdtilanteesta oli 6,19 (95 %:n CI: 4,10; 8,29).

Tehoa koskevat tulokset viikolle 72 asti olivat yhdenmukaisia viikon 12 ja viikon 24 kohdalla saatujen
tulosten kanssa, mika tuki tehon pitkéaikaista sdilymistd. Danikopaania 72 viikon ajan saaneilla
potilailla (N = 16) hemoglobiinipitoisuuden keskimadrdinen muutos lahtdtilanteesta viikolle 72 oli
29,9 g/1 [1,86 mmol/1].

Pediatriset potilaat

Euroopan lddkevirasto on myontinyt lykkédyksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset
Voydeya-valmisteen kaytostd PNH:n hoidossa yhdessd tai useammassa pediatrisessa potilasryhmassa
(ks. kohdasta 4.2 ohjeet kdytostd pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Suun kautta annettu danikopaani imeytyy nopeasti, ja suurin havaittava pitoisuus saavutetaan noin

3 tunnin jalkeen annosta. Annosalueella 200—800 mg Cpax suureni vihemman kuin suhteessa
annokseen, mika johtuu todennikoisesti liukoisuuden rajoittamasta imeytymisesté. Danikopaanin anto
runsasrasvaisen aterian kanssa suurensi AUC-arvoa noin 25 % ja Cnax-arvoa noin 93 % verrattuna
paastotilassa antoon. Tmax-arvon mediaani oli samankaltainen danikopaanin ravitussa tilassa annon ja
paastotilassa annon jilkeen, noin 3,0 tuntia vs. 2,5 tuntia (ks. kohta 4.2).

Danikopaanin ldpéisevyys on suuri ja se on P-gp:n substraatti in vitro, mutta sen effluksisuhde on

pieni. P-gp-uloskuljetus ei ilmeisesti vaikuta suun kautta otetun danikopaanin altistukseen
ruoansulatuskanavassa. Danikopaani ei ole BCRP:n, OATP1B1:n eikd OATP1B3:n substraatti.
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Jakautuminen

Danikopaani sitoutuu voimakkaasti ihmisen plasman proteiineihin (91,5-94,3 %), ja sen kokovereen ja
plasmaan jakautumisen AUCy-.-keskiarvojen suhde on 0,545. Danikopaanin pitoisuus plasmassa
vaikutti laskevan kaksivaiheisesti huippupitoisuuden saavuttamisen (Tmax) jalkeen.
Populaatiofarmakokineettisen mallin avulla arvioitu ndenndinen jakautumistilavuus 75 kg:n
painoiselle henkilolle suun kautta annossa oli 168 litraa keskustilan osalta (Vc/F) ja 234 litraa
perifeerisen tilan osalta (Vp/F) (yhteensd 402 litraa), miké viittaa danikopaanin kohtalaiseen
perifeerisiin kudoksiin jakautumiseen.

Biotransformaatio

Suun kautta annettu danikopaani metaboloituu laajasti (96 %) hapettumalla, pelkistymaélla ja
hydrolysoitumalla. Amidihydrolyysin havaittiin olevan pééasiallinen eliminaatioreitti. CYP-vilitteinen
metabolia on minimaalista.

Eliminaatio

Suun kautta annetusta annoksesta piéosa eliminoituu ulosteen mukana (noin 69 % annoksesta,
verrattuna 25 %:iin virtsan mukana). Populaatiofarmakokineettisessé analyysissa PNH-potilailla, joilla
esiintyi kliinisesti merkittivéa ekstravaskulaarista hemolyysié, keskiméérdinen t,, oli arviolta

7,91 tuntia.

Erityisryhmit

Populaatiofarmakokineettisessd analyysissa ei havaittu kliinisesti merkittdvia eroja danikopaanin
farmakokinetiikassa sukupuolen, iéin tai rodun perusteella.

Munuaisten vajaatoiminta

Kun vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastaville tutkittaville (¢GFR < 30 ml/min/1,73 m?)
annettiin 200 mg danikopaania suun kautta, danikopaanialtistus oli noin 50 % suurempi kuin
tutkittavilla, joiden munuaistoiminta oli normaali. Munuaisten kautta erittyminen ei ole danikopaanin
padasiallinen eliminaatioreitti edes henkil6illd, joiden munuaistoiminta on normaali (ks. kohta 4.2).

Maksan vajaatoiminta

Keskivaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavien tutkittavien (Child-Pugh-luokka B)
danikopaanialtistus ei eronnut merkittdvasti tutkittavista, joiden maksan toiminta oli normaali (ks.
kohta 4.2). Tutkimuksia ei ole tehty vaikeaa maksan vajatoimintaa sairastavilla potilailla (Child-Pugh-
luokka C).

5.3 PreKkliiniset tiedot turvallisuudesta

Rotilla (lajit, jotka eivét ole farmakologisesti herkkid danikosaanille) tehdyssé 6 kuukautta kestédneessi
toksisuustutkimuksessa havaittiin maksan, kilpirauhasen ja lisimunuaisen hypertrofiaa annoksilla
1000 mg/kg/vrk (~26 kertaa enemmain kuin ihmisen altistus annoksella 200 mg kolme kertaa
vuorokaudessa AUC-arvon perusteella).

Koirilla tehdyssd 9 kuukauden pituisessa toksisuustutkimuksessa koirat eivit sietdneet annosta

150 mg/kg/vrk. Maksassa todettiin kohde-elimeen kohdistuvia vaikutuksia, jotka vastasivat
hepatobiliaarista kolestaasia ja joita olivat mm. sapenjohdinten hypertrofia/hyperplasia ja sapen
pigmenttid vastaavan pigmentin kertyminen Kupfferin soluihin ja hepatosyytteihin. ASAT-, ALAT-,
AFOS-, GGT- ja kokonaisbilirubiiniarvojen nousut korreloivat maksan histologisten 16ydosten kanssa.
Sapenjohdinten hypertrofiaa/hyperplasiaa todettiin uroksilla, joiden saamat annokset olivat vahintdan
75 mg/kg/vrk (AUC-arvon perusteella noin 5-kertainen altistus verrattuna ihmisen altistukseen
annoksella 200 mg kolmesti pdivéssd). Annoksella 75 mg/kg/vrk todetut 16ydokset olivat kuitenkin
lievempid ja heikompia, eikéd niihin liittynyt vastaavia kliinis-patologisia 16ydoksié.
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Genotoksisuus/karsinogeenisuus

Danikopaani ei ollut genotoksinen bakteereilla tehdyssé takaisinmutaatiotestissd (Amesin testissd),
ihmisen perifeerisen veren lymfosyyteilld tehdyssd mikrotumatestissa in vitro eika rotilla tehdyssa
mikrotumatestissa in vivo.

Danikopaani ei ollut karsinogeeninen TgRasH2-hiirilld tehdyssd 6 kuukauden pituisessa
karsinogeenisuustutkimuksessa eika rotilla tehdyssa 2 vuoden pituisessa
karsinogeenisuustutkimuksessa. Rotilla tehdyssé tutkimuksessa suurimmalla 500 mg/kg/vrk:n
annoksella todettu kohdun limakalvon epiteelin kasvainten ilmaantuvuus oli kuitenkin suurempi kuin
verrokkieldimilld, joskin rottakannalla voi olla suuri kohdun limakalvon sydvén taustailmaantuvuus.
Tédmaén 16ydoksen kliinistd merkitysta ei tunneta.

Lisddntymis-/kehitystoksisuus

Kaniineilla tehdyssd, hedelmallisyyttd ja varhaista alkionkehitysté selvittineessa tutkimuksessa
urosten ja naaraiden lisddntymistoimintojen heikkenemisté todettiin annoksella 500 mg/kg/vrk, jonka
siedettdvyys on ollut huono. Uroksiin ja naaraisiin kohdistuvan lisdéntymistoksisuuden osalta
NOAEL-annoksen katsottiin olevan 250 mg/kg/vrk (7,2- ja 8,8-kertainen altistus verrattuna ihmisen
altistukseen).

Kaniineilla tehdyssé pre- ja postnataalista kehitystd selvittdneessd tutkimuksessa F1-uroksilla todettiin
lisdkiveksen hannén siittiomaaran laskua (19 %, 20 % ja 18 %) kaikissa annosryhmissé (50, 125 ja
250 mg/kg/vrk), mutta se oli tilastollisesti merkitsevdi vain pientéd ja keskitason annosta saaneissa
ryhmissé. Témaé ei vaikuttanut F1-sukupolven lisddntymiskykyyn.

Kaniineilla ei havaittu vaikutuksia varhaiseen alkioiden kehitykseen, sikididen kehitykseen tai
poikasten syntymaén jélkeiseen kehitykseen emon keskimédirdiselld systeemiselld altistuksella, joka
vastasi enimmilldin noin 20-kertaista ihmisen altistusta. Rotilla ei havaittu vaikutuksia alkioiden ja
sikididen kehitykseen emon altistuksella, joka vastasi noin 30-kertaista ihmisen altistusta 200 mg:n
annoksella kolmesti pdivassa.

Erittyminen maitoon

Danikopaania erittyi imettéivien kaniinien maitoon, kun danikopaania annettiin suun kautta
imetyspéivind 4-10. Pitoisuus maidossa oli noin 5 kertaa emon plasmapitoisuutta suurempi annoksella
50 mg/kg/vrk ja noin 3,5 kertaa emon plasmapitoisuutta suurempi annoksella 250 mg/kg/vrk.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tabletin ydin

Laktoosimonohydraatti

Selluloosa, mikrokiteinen
Kroskarmelloosinatrium
Natriumlauryylisulfaatti
Magnesiumstearaatti

Piidioksidi, hydrofobinen, kolloidinen
Hypromelloosiasetaattisuksinaatti
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Kalvopaillyste

Polyvinyylialkoholi
Titaanidioksidi (E171)
Makrogoli 4000

Talkki

6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

30 kuukautta suurtiheyspolyeteeni (HDPE) -purkissassa
Pullon ensimmaéisen avaamisen jalkeen: 48 vuorokautta

2 vuotta polyvinyylikloridi (PVC) / polyklooritrifluorietyleeni (PCTFE) / PVC -lapipainopakkauksissa
6.4 Siilytys

Tamaé ladkevalmiste ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Purkki

HDPE-purkit, joissa on 90 kalvopiillysteista tablettia, kuivatusaine ja lapsiturvallinen sinetti. Yhdessa
pakkauksessa on 180 kalvopééllysteisté tablettia.

Seuraavat pakkauskoot ovat saatavilla:

- Pakkaus, joka siséltdd 1 pullon, jossa on 90 x 50 mg:n kalvopéaillysteista tablettia, ja 1 pullon,
jossa on 90 x 100 mg:n kalvopéaillysteistd tablettia.

- Pakkaus, joka sisiltdd 2 pulloa, joissa on kussakin 90 x 100 mg:n kalvopaillysteisti tablettia.

Léapipainopakkaus

PVC/PCTFE/PVC-lapipainopakkaus. Yhdessd pakkauksessa on 168 kalvopdillysteistd tablettia.
Seuraavat pakkauskoot ovat saatavilla:

- Pakkaus, joka sisdltdd 4 lapipainopakkauskoteloa (lapsiturvallinen), jossa on kussakin
21 x 50 mg:n kalvopéaéllysteisté tablettia ja 21 x 100 mg:n kalvopéillysteisté tablettia.

- Pakkaus, joka sisiltid 4 lapipainopakkauskoteloa (lapsiturvallinen), jossa on kussakin
42 x 100 mg:n kalvopééllysteisti tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttaimatta ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hiivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Kayttaimaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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7.  MYYNTILUVAN HALTIJA
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

RANSKA

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)
EU/1/24/1792/001

EU/1/24/1792/002

EU/1/24/1792/003

EU/1/24/1792/004

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan mydntdmisen paivamaara:

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.eu.
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LIITE II
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Erén vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park
Blanchardstown Road North

Dublin 15

D15 R925

Irlanti

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptildédke, jonka madradmiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maiiraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamaén lddkevalmisteen osalta velvoitteet méddraaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta
on madritelty Euroopan unionin viitepdivimaariat (EURD) ja toimittamisvaatimukset
siséltidviassa luettelossa, josta on sdéddetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja
kaikissa luettelon myohemmissé péivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston
verkkosivuilla.

Myyntiluvan haltijan tulee toimittaa tille valmisteelle ensimméinen méériaikainen turvallisuuskatsaus
kuuden kuukauden kuluessa myyntiluvan mydntdmisesta.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ldéketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myShempien paivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa
e Euroopan lddkeviraston pyynnosté
e kun riskienhallintajérjestelmédd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittdvdin muutokseen, tai kun on saavutettu tirkeé tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE III

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS 50 MG:N JA 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE
(LAPIPAINOPAKKALUS)

| 1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 50 mg kalvopdillysteiset tabletit
Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit
danikopaani

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 50 mg:n kalvopéillysteinen tabletti siséltdd 50 mg danikopaania.
Yksi 100 mg:n kalvopééllysteinen tabletti sisdltdd 100 mg danikopaania.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltdaa laktoosimonohydraattia.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopaillysteiset tabletit
4 taitettavaa ldpipainopakkausta, joissa kussakin on 21 x 50 mg:n tablettia ja 21 x 100 mg:n tablettia

150 mg:n annosta varten

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kdyttoa.
Suun kautta

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/24/1792/002

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Voydeya 50 mg
Voydeya 100 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUSKOTELO 50 MG:N JA 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE
TABLETEILLE

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 50 mg kalvopdallysteiset tabletit
Voydeya 100 mg kalvopiillysteiset tabletit
danikopaani

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 50 mg:n kalvopéillysteinen tabletti siséltdd 50 mg danikopaania.
Yksi 100 mg:n kalvopééllysteinen tabletti sisdltdd 100 mg danikopaania.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltdaa laktoosimonohydraattia.

4., LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

21 x 50 mg:n kalvopaallysteista tablettia ja 21 x 100 mg:n kalvopaallysteista tablettia
150 mg:n annosta varten

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Suun kautta
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PAINA: Paina mustan puoliympyrén lépi.
VEDA: Kéénna ldpipainopakkaus ja vedi kielekkeesti, jotta folio paljastuu.
IRROTA: Irrota tabletti l&pipainopakkauksesta painamalla muovista kohoumaa.

Paivi 1
Piiva 2
Paiva 3
Paiva 4
Piiva 5
Piivda 6
Paiva 7
Annos 1

Annos 2
Annos 3

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/24/1792/002

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE — 2D-VIIVAKOODI

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNATLAPIPAINOPAKKAUS

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 50 mg kalvopéillysteiset tabletit
Voydeya 100 mg kalvopaéllysteiset tabletit
danikopaani

‘ 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Alexion Europe SAS

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

| 5. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE
(LAPIPAINOPAKKALUS)

| 1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit
danikopaani

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi kalvopaéllysteinen tabletti sisdltdsd 100 mg danikopaania.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Sisaltad laktoosimonohydraattia.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopaillysteiset tabletit
4 taitettavaa lapipainopakkausta, joissa kussakin on 42 x 100 mg:n tablettia

200 mg:n annosta varten

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Suun kautta

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/24/1792/004

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Voydeya 100 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUSKOTELO 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit
danikopaani

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi kalvopaallysteinen tabletti sisdltdd 100 mg danikopaania.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltda laktoosimonohydraattia.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

42 kalvopaillysteisté tablettia
200 mg:n annosta varten

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kaytto.
Suun kautta

PAINA: Paina mustan puoliympyrén lapi.
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VEDA: Kéinni lipipainopakkaus ja vedi kielekkeestd, jotta folio paljastuu.
IRROTA: Irrota tabletti ldpipainopakkauksesta painamalla muovista kohoumaa.

Piiva 1
Paiva 2
Paiva 3
Piivda 4
Paiva 5
Paiva 6
Paiva 7
Annos 1

Annos 2
Annos 3

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/24/1792/004

13. ERANUMERO

Lot
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YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

KAYTTOOHJEET

TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

YKSILOLLINEN TUNNISTE — 2D-VIIVAKOODI

YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

29



LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNATLAPIPAINOPAKKAUS

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 100 mg kalvopaéllysteiset tabletit
danikopaani

‘ 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Alexion Europe SAS

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

| 5. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS 50 MG:N JA 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE
(PURKKTI)

| 1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 50 mg kalvopdillysteiset tabletit
Voydeya 100 mg kalvopiillysteiset tabletit
danikopaani

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 50 mg:n kalvopéillysteinen tabletti siséltdd 50 mg danikopaania.
Yksi 100 mg:n kalvopééllysteinen tabletti sisdltdd 100 mg danikopaania.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltdaa laktoosimonohydraattia.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopaillysteiset tabletit
1 purkki, jossa on 90 x 50 mg:n tablettia, ja 1 purkki, jossa on 90 x 100 mg:n tablettia

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Suun kautta

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Al4 niele kuivatusainetta.

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Purkin ensimmaéisen avaamisen jalkeen kdytettdva 48 vuorokauden kuluessa.
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/24/1792/001

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Voydeya 50 mg
Voydeya 100 mg

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

PUrkki 50 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Voydeya 50 mg kalvopéallysteiset tabletit
danikopaani
Suun kautta

2. ANTOTAPA

Lue pakkausseloste ennen kaytto.

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

90 tablettia

6. MUUTA

Sisaltad laktoosimonohydraattia.
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

PURKKI 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit
danikopaani
Suun kautta

2. ANTOTAPA

Lue pakkausseloste ennen kaytto.

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

90 tablettia

6. MUUTA

Sisaltad laktoosimonohydraattia.
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS 100 MG:N KALVOPAALLYSTEISILLE TABLETEILLE (PURKKI)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit
danikopaani

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi kalvopaéllysteinen tabletti sisdltdsd 100 mg danikopaania.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltda laktoosimonohydraattia.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kalvopaillysteiset tabletit
2 purkkia, joissa on 90 x 100 mg:n tablettia

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kaytto.
Suun kautta

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Al4 niele kuivatusainetta.

8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Purkin ensimméisen avaamisen jalkeen kéytettdvé 48 vuorokauden kuluessa.

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/24/1792/003

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Voydeya 100 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa potilaalle

Voydeya 50 mg kalvopéillysteiset tabletit
Voydeya 100 mg kalvopiillysteiset tabletit
danikopaani

vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Talla tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timén lidfikkeen ottamisen, silla se

sisiltai sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailyta tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd my6hemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kdanny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tédma ladke on mééritty vain sinulle eika sitd pidd antaa muiden kdytt6on. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilld olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd l4dkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tima koskee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissd pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Tiassi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Voydeya on ja mihin sitd kiytetdan

Mité sinun on tiedettdva, ennen kuin otat Voydeya-valmistetta
Miten Voydeya-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Voydeya-valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

AR

1. Miti Voydeya on ja mihin sitii kiytetaiin

Miti Voydeya on

Voydeya-valmisteen sisdltima vaikuttava aine on danikopaani. Danikopaani estdi
komplementtitekija D:ksi kutsuttua proteiinia, joka on osa komplementtijarjestelméksi kutsuttua
elimiston puolustusjarjestelméd. Komplementtitekijd D:n toimintaa estdmélla danikopaani estdi
komplemettijarjestelméd ohjeistamasta elimiston immuunijarjestelméé tuhoamaan punasoluja
(hemolyysid).

Mihin Voydeya-valmistetta kiytetiin

Voydeya-valmistetta kéytetiddn aikuisille potilaille, joilla on paroksysmaalinen nokturnaalinen
hemoglobinuria (PNH) ja jotka saavat hoitoa toisentyyppiselld, komplementti C5:n estdjaksi kutsutulla
PNH-ladkkeelld (ravulitsumabilla tai ekulitsumabilla) ja joilla on residuaalinen hemolyyttinen anemia
(punasolujen niukkuus, joka johtuu siitd, ettd elimiston immuunijérjestelma tuhoaa punasoluja).
Voydeya-valmistetta annetaan ravulitsumabin tai ekulitsumabin lisdksi.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin otat Voydeya-valmistetta

Ali ota Voydeya-valmistetta

- jos olet allerginen danikopaanille tai timén ladkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

- jos sinua ei ole rokotettu meningokokki-infektioita vastaan

- jos sinulla on meningokokki-infektio.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat tétd ladketta.
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Vakavat infektiot
Jos sinulla on mité tahansa infektioita, kerro niisté ladkérille ennen Voydeya-hoidon aloittamista.

Meningokokki-infektiot
Koska tama ladke vaikuttaa komplementtijarjestelméaédn, joka on osa elimiston infektioita torjuvaa

puolustusjdrjestelméd, timén lddkkeen kiytto saattaa lisétd meningokokkibakteerin (Neisseria
meningitidis) aiheuttamien infektioiden riskid. Nama infektiot ovat vaikeita aivokalvoon kohdistuvia
infektioita, jotka voivat aiheuttaa aivotulehduksen (enkefaliitin) ja levitd verenkiertoon ja kaikkialle
elimistoon (sepsis).

Keskustele lddkarin kanssa ennen kuin aloitat timén ladkkeen ottamisen, jotta 1ddkari voi varmistaa,
ettd rokotesuojasi Neisseria meningitidis -infektioita vastaan on ajan tasalla véhintdén 2 viikkoa ennen
hoidon aloittamista. Jos sinua ei voida rokottaa vihintdén 2 viikkoa etukdteen, 1adkari maaraa sinulle
antibiootteja infektioriskin vihentdmiseksi. Antibiootteja on otettava, kunnes rokotuksesta on kulunut
2 viikkoa. Jos sinut on aiemmin rokotettu nditd infektioita vastaan, saatat silti tarvita ylimaaraisia
rokotteita (tehosterokotteita), ennen kuin aloitat Voydeya-hoidon. On my®s syytd muistaa, ettd
rokotukset eivit aina pysty estimadn tdmén tyyppisid infektioita.

Seuraavat ovat meningokokki-infektion oireita. Jos havaitset mité tahansa néisté oireista, kerro niista
valittomasti ladkérille:

- padnsarky, johon liittyy pahoinvointia tai oksentelua

- padnsérky ja kuume

- padnsérky, johon liittyy niskan tai selin jaykkyytta

- kuume

- kuume ja ihottuma

- sekavuus

- lihassérky, johon liittyy influenssan kaltaisia oireita

- silmien valoherkkyys.

Meningokokki-infektion hoito matkustettaessa

Jos matkustat alueelle, jossa et pysty ottamaan yhteyttd ladkériisi tai 1ddkarinhoitoon padseminen on
tilapéisesti mahdotonta, 14dkéri saattaa maérata antibioottia Neisseria meningitidis -infektioita vastaan
matkalle mukaan otettavaksi. Jos sinulla ilmenee mité tahansa yllad kuvatuista oireista, ota
antibioottikuuri lddkarin ohjeen mukaan. Muista kuitenkin, ettd sinun on silti kdytdva 1ddkarin
vastaanotolla mahdollisimman pian, vaikka tuntisit olosi paremmaksi antibioottihoidon jélkeen.

Muut vakavat infektiot

Ladkari saattaa katsoa kansallisten suositusten mukaisesti, ettd muiden infektioiden ehkéisyyn
tarvitaan lisdkeinoja.

Munuaisongelmat

Keskustele lddkarin kanssa, jos sinulla on vaikeita munuaisongelmia. Ladkéri saattaa muuttaa
annostasi ja seurata vointiasi Voydeya-hoidon aikana johtuen korkeammasta danicopan-tasosta
veressa.

Pieni kehonpaino
Keskustele ladkérin kanssa, jos painosi on alle 60 kg. Ladkari saattaa muuttaa annostasi ja seurata
vointiasi Voydeya-hoidon aikana johtuen korkeammasta danicopan-tasosta veressa.

Verikokeet

Ladke saattaa suurentaa joidenkin maksaentsyymien méairdd veressési. Ladkéri tarkistaa maksasi
toiminnan verikokeiden avulla ennen hoidon aloittamista. Voydeya-hoitoa ei suositella vaikeaa
maksan vajaatoimintaa sairastaville potilaille.
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Lapset ja nuoret
Tatd lddkettd ei saa antaa lapsille eikd alle 18-vuotiaille nuorille, silld sen turvallisuudesta ja tehosta
tisséd ikdryhmaissa ei ole saatavilla tietoja.

Muut lasikevalmisteet ja Voydeya
Kerro ladkaérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan otat, olet dskettdin ottanut tai saatat ottaa
muita ladkkeita.

Kerro lddkérille etenkin, jos kiytdt mitd tahansa seuraavista ladkkeistd, jotta 144kéri voi péaattaa,
pitdisikd hoitoosi tehdd muutoksia:

- dabigatraani ja edoksabaani (verihyytymien ehkéisyyn kéytettivid ladkkeitd)

- digoksiini (epdsdaannollisen sydamensykkeen hoitoon kaytettiava ladke)

- feksofenadiini (allergiaoireiden hoitoon kéytettiva ladke)

- takrolimuusi (immuunijérjestelmén toimintaa hillitseva ladke)

- rosuvastatiini (veren kolesteroliarvojen pienentdmiseen kaytettava ladke)

- sulfasalatsiini (tulehduksellisen suolistosairauden tai nivelreuman hoitoon kdytettava ladke).

Raskaus ja imetys
Jos olet raskaana tai imetét, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkérilta tai apteekista neuvoa ennen timén lddkkeen kayttoa.

Ladkkeen vaikutuksia syntyméattomaén lapseen ei tunneta. Varmuuden vuoksi sinun ei pidd ottaa
Voydeya-valmistetta, jos olet raskaana.

Timi lddke voi erittyd didinmaitoon. Ald kiytd Voydeya-valmistetta imetyksen aikana. Imettimisti ei
pida aloittaa ennen kuin Voydeya-hoidon lopettamisesta on kulunut 3 paivaa.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Voydeya-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn.

Voydeya sisiltai laktoosimonohydraattia
Jos ladkéri on kertonut, ettd sinulla on jokin sokeri-intoleranssi, keskustele ladkérin kanssa ennen
tdman lddkkeen ottamista.

Voydeya sisiltai natriumia
Tama ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per tabletti eli sen voidaan sanoa olevan
’natriumiton”.

3. Miten Voydeya-valmistetta otetaan

Ota titd ladkettd juuri siten kuin 1d4kari on madrannyt tai apteekkihenkilokunta on neuvonut. Tarkista
ohjeet ladkarilté tai apteekista, jos olet epdvarma.

Kuinka paljon laiiketta otetaan

Voydeya-valmisteen suositeltu aloitusannos on 150 mg kolmesti pdivéssé, noin 8 tunnin vélein

(+ 2 tuntia). Ladkéri saattaa paéttédd suurentaa annoksen 200 mg:aan kolmesti pdivéissa sen perusteella,
miten reagoit hoitoon.

Jos sinulla on vaikea munuaissairaus, Voydeya-valmisteen suositeltu aloitusannos on 100 mg kolmesti
paivésséd, noin 8 tunnin vélein (£ 2 tuntia). Ladkéri saattaa paattdd suurentaa annoksen 150 mg:aan
kolmesti pdivassé hoitovasteesi perusteella.

Annoskohtaiset tablettien lukumé&érét méérdatyn annoksen perusteella ovat seuraavat:
- 100 mg: yksi 100 mg:n tabletti

- 150 mg: yksi 50 mg:n tabletti ja yksi 100 mg:n tabletti

- 200 mg: kaksi 100 mg:n tablettia
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Téidmén lddkkeen ottaminen
Ota tabletit ruoan (aterian tai véalipalan) kanssa.

Jos sinulle annettu Voydeya-valmistetta lépipainopakkauksissa, noudata seuraavia ohjeita tablettien
irrottamiseksi pakkauksesta:

1. Paina mustan puoliympyrén ldpi.

2. Kééanna lépipainopakkaus ja vedi kielekkeesti, jotta folio paljastuu.

3. Irrota tabletti ldpipainopakkauksesta painamalla muovista kohoumaa.

Jos otat enemmiin Voydeya-valmistetta kuin sinun pitéisi
Jos olet ottanut enemmaén Voydeya-valmistetta kuin sinun pitéisi, ota vélittomasti yhteys ladkériin. Ota
ladkepakkaus mukaasi, jotta voit helposti nayttda, mitd olet ottanut.

Jos unohdat ottaa Voydeya-valmistetta

Jos unohdat ottaa annoksen, ota se mahdollisimman pian. Jos kuitenkin on jo melkein seuraavan
annoksen aika, jiti unohtunut annos viliin ja ota seuraava annos normaaliin aikaan. Ali ota
kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi kerta-annoksen.

Jos lopetat Voydeya-valmisteen oton

Alé lopeta Voydeya-hoitoa, ellei ladkéri kehota sinua tekeméén niin. Jos lopetat timén ladkkeen
ottamisen, residuaalisen hemolyyttisen anemian oireet voivat palata. Jos sinun on lopetettava timén
ladkkeen ottaminen, 1ddkari pienentdd annosta asteittain.

Jos sinulla on kysymyksié timén lafkkeen kaytosté, kddnny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki lddkkeet, timékin 144ke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niiti saa.

Vakavat haittavaikutukset

Jos havaitset mitéd tahansa meningokokki-infektion oireita (ks. kohta 2, Meningokokki-infektion
oireet), kerro niistd vélittomasti ladkarille:

- padnsérky, johon liittyy pahoinvointia tai oksentelua

- paédnsarky ja kuume

- paénsarky, johon liittyy niskan tai selén jaykkyytté

- kuume

- kuume ja ihottuma

- sekavuus

- lihassérky, johon liittyy influenssan kaltaisia oireita

- silmien valoherkkyys.

Muut haittavaikutukset

Hyvin yleiset (saattaa esiintyd useammalla kuin yhdelld henkil6lla 10:std)
- kuume tai korkea ruumiinldmpd (pyreksia)
- padnsarky
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verikokeissa ndkyvd maksaentsyymiarvojen nousu
- kasivarsien ja jalkojen kipu (raajakipu).

Yleiset (saattaa esiintyd enintdén yhdelld henkil6lld 10:sté)
- oksentelu
- korkea verenpaine.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdim& koskee myds
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssé pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myos suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta.
IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa tdmén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Voydeya-valmisteen séilyttiminen
Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

Al kiytd titi 14dkettd ulkopakkauksessa sekd purkissa tai ldpipainopakkauskotelossa mainitun
viimeisen kéyttopaivimaédran (EXP) jalkeen. Viimeinen kayttopaivamadrd tarkoittaa kuukauden
viimeistd paivaa.

Tédma ladke ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita. Purkin ensimmaéisen avaamisen jdlkeen lddke on
kaytettdva 48 vuorokauden kuluessa.

Ladkkeita ei pidd heittdd viemaériin eika havittad talousjatteiden mukana. Kysy kéyttdmattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Mitid Voydeya sisiltiaa
Vaikuttava aine on danikopaani. Yksi kalvopéaillysteinen tabletti siséltdd 50 mg tai 100 mg
danikopaania.

Muut aineet ovat:

- Tabletin ydin: laktoosimonohydraatti, mikrokiteinen selluloosa, kroskarmelloosinatrium,
natriumlauryylisulfaatti, magnesiumstearaatti, piidioksi (hydrofobinen, kolloidinen),
hypromelloosiasetaattisuksinaatti. Ks. kohta 2. Voydeya siséltdé laktoosimonohydraattia ja
natriumia.

- Kalvopaillyste: polyvinyylialkoholi, titaanidioksidi (E171), makrogoli 4000, talkki.

Liédkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot

Voydeya 50 mg kalvopéillysteiset tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, pyoreita,
kalvopaéllysteisid tabletteja, joiden toiselle puolelle on kaiverrettu allekkain "DCN” ja ”’50” ja joiden
toinen puoli on merkitsematon.

Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit ovat valkoisia tai luonnonvalkoisia, pyoreita,
kalvopaéllysteisid tabletteja, joiden toiselle puolelle on kaiverrettu allekkain "DCN” ja 100 ja joiden
toinen puoli on merkitsematon.

Tabletit toimitetaan joko purkeissa tai ldpipainopakkauksissa.
Purkki
- Voydeya 50 mg kalvopééllysteiset tabletit + 100 mg kalvopééllysteiset tabletit: yksi pakkaus

siséltdd 180 tablettia (1 purkin, jossa on 90 x 50 mg:n tablettia, ja 1 purkin, jossa on
90 x 100 mg:n tablettia).
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- Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit: yksi pakkaus siséltdd 180 tablettia (2 purkkia, joissa
on kussakin 90 x 100 mg:n tablettia).

Lipipainopakkaus

- Voydeya 50 mg kalvopéillysteiset tabletit + 100 mg kalvopaillysteiset tabletit: yksi pakkaus
sisédltdd 168 tablettia (4 ldpipainopakkauskoteloa, joissa on kussakin 21 x 50 mg:n tablettia ja
21 x 100 mg:n tablettia).

- Voydeya 100 mg kalvopaillysteiset tabletit: yksi pakkaus siséltdd 168 tablettia
(4 lapipainopakkauskoteloa, joissa on kussakin 42 x 100 mg:n tablettia).

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija
Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Ranska

Valmistaja

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park
Blanchardstown Road North

Dublin 15

D15 R925

Irlanti

Lisétietoja téstd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Alexion Pharma Belgium UAB AstraZeneca Lietuva
Tel/Tel: +32 0 800 200 31 Tel: +370 5 2660550
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Actpa3eneka brarapus EOO/] Alexion Pharma Belgium
Temn.: +359 24455000 Tél/Tel: +32 0 800 200 31
Ceska republika Magyarorszag
AstraZeneca Czech Republic s.r.0. AstraZeneca Kft.

Tel: +420 222 807 111 Tel.: +36 1 883 6500
Danmark Malta

Alexion Pharma Nordics AB Alexion Europe SAS

TIf: +46 0 8 557 727 50 Tel: +353 1 800 882 840
Deutschland Nederland

Alexion Pharma Germany GmbH Alexion Pharma Netherlands B.V.
Tel: +49 (0) 89 45 70 91 300 Tel: +32 (0)2 548 36 67
Eesti Norge

AstraZeneca Alexion Pharma Nordics AB
Tel: +372 6549 600 TIf: +46 (0)8 557 727 50
EApGoa Osterreich

AstraZeneca A.E. Alexion Pharma Austria GmbH
TnA: +30 210 6871500 Tel: +41 44 457 40 00
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Espaiia
Alexion Pharma Spain, S.L.
Tel: +34 93 272 30 05

France
Alexion Pharma France SAS
Tél: +33 147 32 36 21

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o0.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
Alexion Europe SAS
Tel: +353 1 800 882 840

Island
Alexion Pharma Nordics AB
Simi: +46 0 8 557 727 50

Italia
Alexion Pharma Italy srl
Tel: +39 02 7767 9211

Kvbmpog
Alexion Europe SAS
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Tami pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlahteet

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal

Alexion Pharma Spain, S.L. - Sucursal em
Portugal

Tel: +34 93 272 30 05

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
Alexion Pharma Nordics AB
Puh/Tel: +46 0 8 557 727 50

Sverige
Alexion Pharma Nordics AB
Tel: +46 0 8 557 727 50

United Kingdom (Northern Ireland)
Alexion Europe SAS
Tel: +44 (0) 800 028 4394

Lisétietoa téstd ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
http://www.ema.europa.cu. Sielld on myds linkkejd muille harvinaisia sairauksia ja niiden hoitoja

kisitteleville verkkosivuille.
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