ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
Elonva 100 micrograme solutie injectabila

Elonva 150 micrograme solutie injectabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Elonva 100 micrograme solutie injectabila
Fiecare seringa preumpluta contine corifollitropina alfa* 100 micrograme in 0,5 ml solutie injectabila.

Elonva 150 micrograme solutie injectabila
Fiecare seringa preumpluta contine corifollitropina alfa* 150 micrograme Tn 0,5 ml solutie injectabila.

*corifollitropina alfa este o glicoproteina produsa in celulele ovariene de hamster chinezesc (OHC)
prin tehnologia ADN recombinant.

Excipient(ti) cu efect cunoscut
Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per injectie, si se considera ca, practic
,,u contine sodiu”.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Solutie injectabila.

Solutie apoasa limpede si incolora.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Elonva este indicat pentru stimularea ovariana controlata (SOC) Tn asociere cu un antagonist al
hormonului eliberator de gonadotropina (GNRH) pentru inducerea dezvoltarii de foliculi multipli la

femeile care participa la un program de Tehnici de Reproducere Asistata (TRA).

Elonva este indicat pentru tratamentul adolescentilor de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste) cu
hipogonadism hipogonadotropic, in asociere cu gonadotropina corionica umana (hCG).

4.2  Doze si mod de administrare

Tratamentul cu Elonva pentru SOC trebuie initiat sub supravegherea unui medic cu experienta in
tratamentul problemelor de fertilitate.

Tratamentul cu Elonva pentru hipogonadism hipogonadotropic trebuie initiat si supravegheat de catre
un medic cu experientd in tratamentul hipogonadismului hipogonadotropic.

Doze
In tratamentul femeilor aflate la varsta fertili doza de Elonva se bazeaza pe greutate si varsta.

- O singura doza de 100 micrograme este recomandata la femei cu greutatea corporala mai mica
sau egala cu 60 kilograme si cu varsta de 36 ani sau mai putin.



- O singurd doza de 150 micrograme este recomandata la femei:
- CuU greutatea corporala de 60 kilograme, indiferent de varsta
- cu greutatea corporald de 50 kilograme sau mai mult si cu varsta mai mare de 36 ani.

Femeile cu varsta mai mare de 36 ani, cu greutatea corporald mai mica de 50 kilograme nu au fost

studiate.
Greutate corporala
Mai mica de 50 kg 50 — 60 kg Mai mare de 60 kg
Varsta de 36 ani 100 micrograme 100 micrograme 150 micrograme
Varsta sau mai putin
Varsta mai mare de Nu a fost studiat 150 micrograme 150 micrograme
36 ani

Dozele recomandate de Elonva au fost stabilite numai intr-un ciclu de tratament cu un antagonist
GnRH care a fost administrat incepand cu ziua 5 sau 6 de stimulare (vezi pct. 4.1, 4.4 si 5.1).

Stimulare ziua 1:
Elonva trebuie administrata ca injectie subcutanata unica, de preferinta la nivelul peretelui abdominal,
n timpul fazei foliculare precoce a ciclului menstrual.

Stimulare ziua 5 sau 6:

Tratamentul cu un antagonist GnRH trebuie initiat in ziua 5 sau 6 a stimularii in functie de raspunsul
ovarian, adica numarul si marimea foliculilor in crestere. Determinarea concomitenta a concentratiilor
plasmatice de estradiol poate fi de asemenea utila. Antagonistul GnRH este utilizat pentru prevenirea
prematura a oscilatiilor hormonului luteinizant (LH).

Stimulare ziua 8:

Sapte zile de la injectia cu Elonva Tn ziua 1 de stimulare, tratamentul SOC trebuie continuat cu injectii
zilnice de hormon foliculostimulant uman recombinant (FSHr) pana la obtinerea criteriului pentru
declansarea maturdrii finale a ovocitului (3 foliculi > 17 mm). Doza zilnicia de FSHr poate depinde de
raspunsul ovarian. La femeile cu raspuns normal, este recomandata o doza zilnica de FSHr de 150 UlI.
Poate fi omisd administrarea de FSHr in ziua administrarii gonadotropinei corionice umane (hCG), in
functie de raspunsul ovarian. In general, dezvoltarea foliculara adecvati este obtinuti in medie in a
noua zi de tratament (interval 6 pana la 18 zile).

De indata ce sunt observati trei foliculi > 17 mm, se administreaza o singura injectie de 5000 pana la
10000 UI hCG in aceeasi zi sau ziua urmiatoare pentru a induce maturarea finala a ovocitului. Tn cazul
unui raspuns ovarian excesiv, vVezi recomandarile de la pct. 4.4 pentru a reduce riscul de a dezvolta
sindrom de hiperstimulare ovariana (SHSO).

Grupe speciale de pacienti

Insuficienta renala

Nu au fost efectuate studii clinice la pacienti cu insuficienta renala. Deoarece rata de eliminare de
corifollitropina alfa poate fi redusa la pacientii cu insuficienta renald, nu este recomandata utilizarea
Elonva la acesti pacienti (vezi pct. 4.4 si 5.2).

Insuficientd hepatica
Desi nu sunt disponibile date la pacienti cu insuficientd hepatica, insuficienta hepatica este improbabil
sa afecteze eliminarea de corifollitropina alfa (vezi pct. 5.2).

Copii §i adolescenti

Tn tratamentul adolescentilor de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste) cu hipogonadism
hipogonadotropic doza de Elonva este stabilita in functie de greutatea corporala.




Pentru adolescenti de sex masculin cu greutate corporala mai mica sau egald cu 60 kg

100 micrograme Elonva o data la doua saptamani timp de 12 saptimani, urmate de
administrarea concomitenta de Elonva (0 data la 2 saptamani) cu hCG. Pentru pacientii care incep
tratamentul cu 100 micrograme, trebuie luatd in considerare cresterea dozei dacd greutatea corporala a
acestora creste mai mult de 60 kg in timpul tratamentului.

Pentru adolescenti de sex masculin cu greutate corporald mai mare de 60 kg
150 micrograme Elonva o data la doua saptamani timp de 12 saptimani, urmate de
administrarea concomitenta de Elonva (0 data la 2 sdptdmani) cu hCG.

Tratamentul Tn asociere cu hCG de doua ori pe saptaiména (500-5000 Ul) poate fi necesar timp de
52 saptamani sau mai mult pentru a obtine dezvoltarea gonadelor adulte.

Nu exista date care sa sustina siguranta si eficacitatea cand tratamentul este utilizat pentru mai mult de
52 saptamani si/sau dupa varsta de 17 ani.

Mod de administrare

La femei

Injectiile subcutanate cu Elonva pot fi realizate de catre pacienta sau partenerul acesteia, cu conditia
asigurarii unor instructiuni adecvate de catre medic. Autoadministrarea Elonva trebuie efectuata numai
de catre femei care sunt bine motivate, instruite adecvat si cu acces la consiliere de specialitate.

Copii si adolescenti

La adolescenyi de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste)

Injectia subcutanata in peretele abdominal poate fi efectuatd de catre pacient sau de un ingrijitor, cu
conditia sa fi fost instruiti in mod corespunzator. Elonva trebuie administrata o data la doud saptamani,
dimineata, Tn aceeasi zi a saptamanii, in asociere cu hCG de doua ori pe saptamana (500-5000 Ul).

4.3  Contraindicatii

. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
o Tumori ovariene, de san, uterine, hipofizare sau hipotalamice.

. Sangerari vaginale anormale (nu menstruale) fara o cauza cunoscuta/diagnosticata.

. Insuficientd ovariana primara.

. Chisturi ovariene sau ovare marite n volum.

. Tumori fibromatoase uterine incompatibile cu sarcina.
. Malformatii ale organelor de reproducere incompatibile cu sarcina.
. Factori de risc pentru SHSO:
o Antecedente de sindrom de hiperstimulare ovariana (SHSO).
o Un ciclu anterior de SOC care a determinat mai mult de 30 foliculi 2 11 mm masurati prin
examinare ecografica.
o Un numar initial de foliculi antrali > 20.
o Sindromul ovarelor polichistice (SOP).

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare
Trasabilitate

Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul lotului
medicamentului administrat trebuie Tnregistrate cu atentie.

Evaluarea infertilitatii Tnainte de inceperea tratamentului

Tnainte de Tnceperea tratamentului, trebuie evaluata corespunzitor infertilitatea cuplului. Tn special,
femeile trebuie evaluate pentru hipotiroidism, insuficienta adrenocorticala, hiperprolactinemie si
tumori pituitare sau hipotalamice si trebuie administrat tratamentul specific corespunzator. De



asemenea, afectiunile care contraindica sarcina trebuie sa fie evaluate inainte de inceperea
tratamentului cu Elonva.

Dozare in timpul ciclului de stimulare

Elonva se va administra numai prin injectii subcutanate unice. Nu trebuie administrate injectii
suplimentare de Elonva Tn decursul aceluiasi ciclu de tratament (vezi si pct. 4.2).

Dupa administrarea Elonva, nu trebuie administrat suplimentar niciun medicament care contine FSH
Tnainte de ziua 8 de stimulare (vezi si pct. 4.2).

Insuficienta renala

La pacienti cu insuficienta renala usoara, moderata sau severa, se poate ca rata de eliminare de
corifollitropina alfa si fie redusa (vezi pct. 4.2 si 5.2). Prin urmare, nu se recomanda administrarea
Elonva la acesti pacienti.

Nu se recomandi un protocol cu un agonist de GnRH la femeile care efectueazd TRA

Exista date limitate privind administrarea Elonva in asociere cu un agonist de GnRH. Rezultatele unui
studiu de mici dimensiuni, necontrolat sugereaza un raspuns ovarian mai mare, comparativ cu cel din
administrarea Tn asociere cu un antagonist de GnRH. Prin urmare, utilizarea Elonva nu este
recomandata in asociere cu un agonist de GnRH (vezi pct. 4.2).

Nu se recomandi la adolescenti de sex masculin tratati anterior cu GhRH, gonadotropine sau tratament
cu testosteron.

Nu sunt disponibile date privind pacienti tratati anterior cu GnRH, gonadotropine (de exemplu hCG,
FSH) si androgeni (de exemplu testosteron, etc.) cu exceptia testelor in scop diagnostic.

Sindrom de hiperstimulare ovariani (SHSO)

SHSO este un eveniment medical diferit fata de marirea in volum a ovarelor necomplicata. Semnele
clinice si simptomele SHSO de intensitate usoara si moderata sunt durere abdominala, greata, diaree,
marire usoara pana la moderata Tn volum a ovarelor si chisturi ovariene. SHSO sever poate pune viata
n pericol. Semnele clinice si simptomele SHSO sever sunt chisturi ovariene mari, durere abdominala
acutd, ascitd, pleurezie, hidrotorax, dispnee, oligurie, anomalii hematologice si crestere ponderala. Tn
rare ocazii, poate surveni, n asociere cu SHSO, tromboembolismul venos sau arterial. Anomalii
tranzitorii ale testelor functionale hepatice sugestive pentru disfunctia hepatica, cu sau fara modificari
morfologice la biopsia hepatica, au fost de asemenea raportate in asociere cu SHSO.

SHSO poate fi cauzat de administrarea hCG si de sarcina (hCG endogen). SHSO precoce apare, de
reguld, in primele 10 zile de la administrarea hCG si se poate asocia cu un raspuns ovarian excesiv la
stimularea gonadotropinica. SHSO tardiv apare la peste 10 zile dupa administrarea hCG, drept
consecinta a schimbarilor hormonale din sarcina. Din cauza acestui risc de aparitie a SHSO, pacientele
trebuie monitorizate timp de cel putin doua saptamani dupa administrarea hCG.

Femeile cu factori de risc cunoscuti pentru un raspuns ovarian mare pot fi predispuse, in mod special,
la aparitia SHSO dupa tratamentul cu Elonva. Pentru femeile la care se efectueaza primul ciclu de
stimulare ovariana, pentru care factorii de risc sunt numai partial cunoscuti, se recomanda
monitorizarea atenta pentru semne si simptome de SHSO precoce.

Urmariti practica clinica curenta pentru reducerea riscului de SHSO 1n timpul Tehnicilor de
Reproducere Asistata (TRA). Complianta fata de doza de Elonva si schema de tratament recomandate
si monitorizarea atenta a raspunsului ovarian sunt importante pentru a reduce riscul de SHSO. Pentru a
monitoriza riscul de SHSO, trebuie efectuate evaluari ecografice ale dezvoltarii foliculilor inainte de
tratament si la intervale regulate in timpul tratamentului; determinarea concomitenta a concentratiilor



plasmatice de estradiol poate fi de asemenea utila. Tn TRA existd un risc crescut de SHSO cu 18 sau
mai multi foliculi cu diametrul de 11 mm sau mai mare.

Tn cazul In care se dezvolta SHSO, abordarea terapeutica standard si adecvati a SHSO trebuie
implementata si urmata.

Torsiune ovariana

Torsiunea ovariana a fost raportata dupa tratamentul cu gonadotropine, inclusiv Elonva. Torsiunea
ovariana poate fi legata de alte afectiuni, cum sunt SHSO, sarcina, interventii chirurgicale abdominale
anterioare, antecedente de torsiune ovariana si chisturi ovariene anterioare sau actuale. Deteriorarea
ovarelor din cauza cantitatii reduse de sdnge poate fi limitata prin diagnosticare precoce si detorsionare
imediata.

Sarcina multipla

Sarcinile si nasterile multiple au fost raportate Tn cazul tuturor tratamentelor cu gonadotropine,
inclusiv Elonva. Femeia si partenerul acesteia trebuie informati asupra riscurilor posibile pentru mama
(complicatii ale sarcinii i nasterii) si pentru nou-nascut (greutate mica la nastere) inaintea initierii
tratamentului. La femeile la care se efectueaza proceduri TRA, riscul de sarcina multipla este legat, in
principal, de numarul embrionilor transferati.

Sarcina ectopica

Femeile infertile la care se efectueaza TRA au 0 incidenta crescuta a sarcinilor ectopice . Este
importanta confirmarea ecografica precoce a faptului ca sarcina este intrauterina si excluderea

Malformatii congenitale

Incidenta malformatiilor congenitale dupa TRA poate fi usor mai crescuta decat in cazul conceptiei
spontane. Se considera ca acest lucru se datoreaza diferentelor intre caracteristicile parentale (de
exemplu varsta mamei, caracteristicile spermei) si incidentei mai mari a sarcinilor multiple.

Neoplasm ovarian si alte neoplasme ale sistemului de reproducere

Al existat raportari de neoplasme ovariene si alte tumori ale sistemului de reproducere, atat benigne,
cat si maligne, la femeile care au urmat scheme terapeutice multiple pentru tratamentul infertilitatii.
Nu s-a stabilit daca tratamentul cu gonadotropine creste sau nu riscul de astfel de tumori la femeile
infertile.

Complicatii vasculare

Evenimente tromboembolice, atat in asociere cu precum si separat de SHSO, au fost raportate dupa
tratamentul cu gonadotropine, inclusiv Elonva. Tromboza intravasculara, care poate proveni din vasele
venoase sau arteriale, poate duce la reducerea fluxului de sénge catre organele vitale sau extremitati.
La femeile cu factori de risc pentru evenimente tromboembolice, general recunoscuti, cum sunt
antecedentele heredocolaterale sau personale, obezitatea severa sau trombofilia, tratamentul cu
gonadotropine poate creste suplimentar acest risc. La aceste femei, beneficiile administrarii
gonadotropinelor trebuie considerate n raport cu riscurile. Trebuie remarcat, cu toate acestea, ca
sarcina n sine asociaza, de asemenea, un risc de tromboza.

Copii si adolescenti

Concentratiile crescute de FSH endogen sunt elocvente pentru disfunctia testiculara primara. Acesti
pacienti nu raspund la tratamentul cu Elonva/hCG.



Dupa finalizarea perioadei pubertale de tranzitie cu tratament asociat cu Elonva si hCG, este necesar
tratament cu testosteron de lunga durata la pacienti cu HH pentru a mentine caracteristicile sexuale
secundare. Cu toate acestea, nu au fost evaluate protocoale de tratament de monitorizare a suportului
hormonal.

Sodiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per injectie, si se considera ca, practic,
,»nu contine sodiu”.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu s-au efectuat studii privind interactiunile dintre Elonva si alte medicamente. Deoarece
corifollitropina alfa nu este un substrat pentru enzimele sistemului citocromului P450, nu se
anticipeaza interactiuni metabolice cu alte medicamente.

Elonva poate determina un rezultat fals pozitiv al testului de sarcinda hCG daci testul este efectuat in
timpul perioadei de stimulare ovariana a ciclului TRA. Aceasta se poate datora reactivitatii incrucisate
a unor teste de sarcina hCG cu peptida carboxi-terminald a subunitatii beta din Elonva.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Tn caz de expunere inadecvata la Elonva in timpul sarcinii, nu existi date clinice suficiente care sa

excluda un rezultat anormal al sarcinii. Studiile la animale au evidentiat efecte toxice asupra functiei
de reproducere (vezi pct. 5.3). Utilizarea Elonva in timpul sarcinii nu este indicata.

Alaptarea

Utilizarea Elonva in timpul aldptarii nu este indicata.

Fertilitatea

Elonva este indicat pentru utilizare Tn infertilitate la femei:

La femei Elonva este utilizat Tn tratamentul stimularii ovariene controlate in asociere cu GnRH n
programele TRA (vezi pct. 4.1).

Elonva este indicat pentru tratamentul HH la adolescenti de sex masculin:

La adolescenti de sex masculin (cu véarsta de 14 ani si peste), Elonva este utilizat in tratamentul
hipogonadismului hipogonadotropic in asociere cu hCG (vezi pct. 4.1). Cu toate acestea, nu se
cunoaste daca acest tratament are efect asupra fertilitatii.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu s-au efectuat studii privind efectele asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.
Elonva poate produce ameteli. Pacientii trebuie sfatuiti ca, in cazul in care prezinta ameteli, sd nu
conduca vehicule sau s nu foloseasca utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Reactiile adverse raportate cel mai frecvent in timpul tratamentului cu Elonva in studiile clinice la
femei (N=2397) sunt discomfort pelvin (6,0%), SHSO (4,3%, vezi si pct. 4.4), cefalee (4,0%), durere
pelvina (2,9%), greata (2,3%), fatigabilitate (1,5%) si sensibilitate la nivelul sanului (1,3%).



Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Tabelul de mai jos prezinta principalele reactii adverse la adulti tratati cu Elonva in studiile clinice si
dupa punerea pe piata, in functie de aparate, sisteme si organe si de frecventa: foarte frecvente (>1/10),
frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100), rare (=1/10000 si <1/1000) si
foarte rare (<1/10000) si cu frecventd necunoscuti (care nu poate fi estimata din datele disponibile). Tn
cadrul fiecarui grup de frecventa, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescitoare a

severitatii.

Aparate, sisteme si organe

Frecventa

Reactie adversa

Tulburari ale sistemului
imunitar

Cu frecventa necunoscuta

Reactii de hipersensibilitate, atat
la nivel local, cét si generalizate,
inclusiv eruptii cutanate
tranzitorii*

Tulburari psihice

Mai putin frecvente

Modificari ale dispozitiei

Tulburari ale sistemului Frecvente Cefalee
nervos

Mai putin frecvente Ameteli
Tulburiri vasculare Mai putin frecvente Bufeuri
Tulburari gastro-intestinale Frecvente Greata

Mai putin frecvente

Distensie abdominala, varsaturi,
diaree, constipatie

Tulburari musculo-scheletice
si ale tesutului conjunctiv

Mai putin frecvente

Durere lombara

Conditii in legitura cu
sarcina, perioada puerperala
si perinatala

Mai putin frecvente

Avort spontan

Tulburari ale aparatului
genital si sAnului

Frecvente

Mai putin frecvente

SHSO, durere pelvina,
disconfort pelvin, sensibilitate la
nivelul sanului

Torsiune ovariana, durere la
nivelul anexelor uterului,
ovulatie prematura, durere la
nivelul sanului

Tulburari generale si la
nivelul locului de administrare

Frecvente

Mai putin frecvente

Fatigabilitate

Hematom la nivelul locului de
injectare, durere la nivelul
locului de injectare, iritabilitate

Investigatii diagnostice

Mai putin frecvente

Cresterea alanin
aminotransferazei, cresterea
aspartat aminotransferazei

Leziuni, intoxicatii si
complicatii legate de
procedurile utilizate

Mai putin frecvente

Durere datorata procedurii

*Reactiile adverse au fost identificate Tn perioada supravegherii dupa punerea pe piata.

Descrierea reactiilor adverse selectate

Tn plus, s-au raportat sarcina ectopica, si sarcinile multiple. Acestea sunt considerate a fi asociate cu

TRA sau cu sarcina ulterioara.

Tn cazuri rare, tromboembolismul a fost asociat tratamentului cu Elonva, similar tratamentului cu alte

gonadotropine.



Copii si adolescenti (cu varsta de 14 ani si peste)

Tabelul de mai jos prezinta reactiile adverse la Elonva raportate intr-un studiu clinic la adolescenti de
sex masculin (17 pacienti carora li s-au administrat doze), in functie de clasificarea pe aparate, sisteme
si organe si de frecventa: frecvente (> 1/100 si < 1/10).

Aparate, sisteme si organe Frecventa! Reactie adversa

Tulburari gastro-intestinale Frecvente Varsaturi

Tulburéri vasculare Frecvente Bufeuri

Tulburari generale si la nivelul Frecvente Durere la nivelul locului de
locului de administrare injectare

1 Reactiile adverse care sunt raportate o singura data sunt enumerate ca fiind frecvente, deoarece un singur
raport creste frecventa peste 1%.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

La femei

Mai mult de o injectie de Elonva intr-un ciclu de tratament sau 0 doza prea mare de Elonva si/sau
FSHr pot creste riscul de SHSO (vezi pct. 4.4, SHSO).

Copii si adolescenti

Efectele unei supradoze de Elonva la adolescenti de sex masculin nu sunt cunoscute.

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: hormoni sexuali si modulatori ai aparatului genital, gonadotropine, codul
ATC: GO3GA09.

Mecanism de actiune

Corifollitropina alfa este conceputa drept un stimulant sustinut al foliculilor, cu acelasi profil
farmacodinamic ca al FSHr, dar cu o durata foarte mult prelungita a activitatii FSH. Durata lunga de
actiune a FSH a fost obtinuta prin adaugarea peptidului carboxi-terminal al subunitatii 3 al
gonadotropinei corionice umane (hCG) la lantul § al FSH uman. Corifollitropina alfa nu prezinta
activitate intrinseca LH/hCG.

La femei

Datoritd capacitatii corifollitropinei alfa de a initia si sustine cresterea foliculilor multipli timp de o
saptdmana, o singura injectie subcutanata din doza recomandatd de Elonva poate Tnlocui primele sapte
injectii din orice preparat FSHr administrat zilnic ntr-un ciclu de tratament al SOC.

Copii si adolescenti de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste)

Activitatea sustinuta a corifollitropinei alfa asupra FSH stimuleaza celulele Sertoli imature din
testicule pentru a initia dezvoltarea gonadei n sprijinul spermatogenezei viitoare. Asocierea FSH cu
hCG este pentru initierea pubertatii cu stimularea functiei celulelor Leyding si cresterea productiei de
testosteron pana cand volumele testiculare ating dimensiunea adulta.


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

Eficacitate si sigurantd clinica

Tn trei studii clinice randomizate, dublu-orb, tratamentul cu o singuri injectie subcutanati de Elonva,
de 100 micrograme (studiul ENSURE) sau 150 micrograme (studiile ENGAGE si PURSUE), pentru
primele sapte zile ale SOC, a fost comparat cu tratamentul cu 0 doza zilnica de FSHr de 150, respectiv
200 sau 300 ULI. Tn fiecare dintre cele trei studii a fost utilizata supresia hipofizara cu un antagonist
GnRH (acetat de ganirelix administrat injectabil in doza zilnica de 0,25 mg).

Tn studiul ENSURE, 396 femei sanitoase cu ovulatie normali, cu varsta cuprinsi intre 18 si 36 ani, cu
0 greutate corporald mai mica sau egala cu 60 kg, au fost tratate pentru un ciclu cu 100 micrograme
Elonva si pentru supresia hipofizara cu un antagonist GnRH ca parte a unui program de TRA.
Obiectivul final principal de eficacitate a fost numarul de ovocite recuperate. Durata mediana totala de
stimulare a fost de 9 zile pentru ambele grupuri, indicand faptul ca au fost necesare doua zile de FSHr
pentru a completa stimularea ovariana incepand din ziua 8 de stimulare (FSHr a fost administrat in
ziua n care a fost administrat hCG pentru acest studiu).

Tn studiul ENGAGE, 1506 femei sanitoase cu ovulatie normala, cu varsta cuprinsa intre 18 si 36 ani,
Ccu o greutate corporala mai mare de 60 kg si mai mica sau egala cu 90 kg, au fost tratate pentru un
ciclu cu 150 micrograme Elonva si pentru supresia hipofizara cu un antagonist GnRH ca parte a unui
program de TRA. Cele doua obiective finale principale de eficacitate au fost rata de sarcina in evolutie
si numarul de ovocite recuperate. Durata mediana totala de stimulare a fost de 9 zile pentru ambele
grupuri, indicand faptul ca au fost necesare doua zile de FSHr pentru a completa stimularea ovariana
incepéand din ziua 8 de stimulare (FSHr a fost administrat Tn ziua Tn care a fost administrat hCG pentru
acest studiu).

Tn studiul PURSUE, 1390 femei sanitoase cu ovulatie normald, cu varsta cuprinsi intre 35 si 42 ani,
CU 0 greutate corporala mai mare sau egala cu 50 kg, au fost tratate pentru un ciclu cu 150 micrograme
Elonva si pentru supresia hipofizara cu un antagonist GnRH ca parte a unui program de TRA.
Obiectivul final principal de eficacitate a fost rata de sarcina viabild. Numarul de ovocite recuperate a
fost un obiectiv final secundar de eficacitate. Durata mediana totala de stimulare a fost de 9 zile pentru
ambele grupuri, indicand faptul ca a fost necesara o0 zi de FSHr pentru a completa stimularea ovariana
Tncepand din ziua 8 de stimulare (nu a fost administrat FSHr n ziua Tn care a fost administrat hCG
pentru acest studiu).

Numarul de ovocite recuperate

Tn toate cele trei studii, tratamentul cu o singura injectie Elonva de 100 sau 150 micrograme, pentru
primele sapte zile ale SOC, a dus la un numar mai mare de ovocite extrase comparativ cu o doza
zilnica de FSHr. Cu toate acestea, diferentele au fost intre echivalenta predefinitd (ENGAGE si
ENSURE) si marjele de non-inferioritate (PURSUE). Vezi Tabelul 1 de mai jos.
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Tabel 1: Numarul mediu de ovocite recuperate din ENSURE, ENGAGE si PURSUE
Populatie in intentie de tratament (IDT)

ENGAGE
ENSURE (VArsta cuprinsi _ PURSUE
(varsta cuprinsa ntre18-36 ani) (Varst§5c1jfgrms.a intre
Parametru ntre18-36 ani) (greutate corporald mai mare -2ani)
(greutate corporala mai mica de 60 kg si mai mica sau (greutate cor;zorala n:(al mare
sau egala cu 60 kg) egala cu 90 kg) sau egald cu 50 kg)
Elonva FSHr Elonva FSHr Elonva FSHr
100 mcg 150 UI 150 mcg 200 Ul 150 mcg 300 Ul
N=268 N=128 N=756 N=750 N=694 N=696
Numarul
mediu de 13,3 10,6 13,8 12,6 10,7 10,3
ovocite
Diferenta
[1T 95%] 2,5[1,2;3,9] 1,2 [0,5; 1,9] 0,5[-0,2; 1,2]

Sarcina din cicluri noi in ENGAGE si PURSUE

Tn studiul ENGAGE non-inferioritatea intre Elonva si FSHr a fost demonstrata in rata sarcinilor in
evolutie, definitd ca prezenta a cel putin unui fat cu activitate cardiaca evaluatd la cel putin
10 saptamani dupa transferul embrionar.

Tn studiul PURSUE non-inferioritatea intre Elonva si FSHr a fost demonstrati in rata sarcinilor
viabile, definita ca procentul subiectilor cu cel putin un fat cu activitate cardiaca evaluata la 5 pana la
6 saptamani dupa transferul embrionar.

Rezultatele sarcinilor din cicluri noi in ENGAGE si PURSUE sunt prezentate in Tabelul 2 de mai jos.

Tabel 2: Rezultatele sarcinilor din ciclurile noi in ENGAGE si PURSUE
Populatie in intentie de tratament (IDT)

Parametru Cicluri noi in ENGAGE' Cicluri noi in PURSUE?
(varsta cuprinsa intre18-36 ani) (varsta cuprinsa intre 35-42 ani)
(greutate corporala mai mare de 60 kg si (greutate corporald mai mare sau egald cu
mai mica sau egala cu 90 kg) 50 kg)
Elonva FSHr Diferenta Elonva FSHr Diferenta
150 mcg | 200 IU [1T 95%] 150 mcg 300 UI [1T 95%]
N=756 N=750 N=694 N=696
Rata sarcinilor 39,9% 39,1% 1,1[-3,8; 5,9] 23,9% 26,9% -3,0[-7,3;
viabile 1.4]
Rata sarcinilor 39,0% 38,1% 1,1[-3,8; 5,9] 22,2% 24,0% -1,9[-6,1;
in evolutie 2,3]
Rata 35,6% 34,4% 1,3[-3,5; 6,1] 21,3% 23,4% -2,3[-6,5;
nasterilor* 1,9]

"Obiectivul final principal de eficacitate in studiul ENGAGE a fost sarcina in evolutie (evaluata la cel putin
10 saptamani dupa transferul embrionar)

 Obiectivul final principal de eficacitate Tn studiul PURSUE a fost rata sarcinilor viabile definiti ca procentul
subiectilor cu cel putin un fat cu activitate cardiaca evaluata la 5 pana la 6 saptamani dupa transferul embrionar.
*Rata nasterilor a fost un obiectiv final secundar de eficacitate in ENGAGE si PURSUE.

Tn aceste studii clinice profilul de siguranti al unei singure injectii de Elonva a fost comparabil cu cel
al injectiilor zilnice de FSHr.
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Sarcina din ciclurile cu transfer de embrioni congelati si dezghetati (FTET) in ENGAGE si PURSUE

Studiul de monitorizare FTET din cadrul ENGAGE a inclus femei care au avut cel putin un embrion
dezghetat pentru utilizare pana la cel putin un an de la crioconservare. Numarul mediu de embrioni
transferati in ciclurile FTET din cadrul ENGAGE a fost 1,7 in ambele grupuri de tratament.

Studiul de monitorizare FTET din cadrul PURSUE a inclus femei care au avut cel putin un embrion
dezghetat pentru utilizare in decurs de doi ani de la crioconservare pentru acest studiu. Numarul mediu
de embrioni transferati in ciclurile FTET din cadrul PURSUE a fost 2,4 in ambele grupuri de
tratament. De asemenea, acest studiu furnizeaza date privind siguranta la sugarii nascuti din embrioni
crioconservati.

Numarul maxim de cicluri de FTET a fost 5 si 4 pentru studiul de monitorizare FTET pentru
ENGAGE, si respectiv PURSUE. Rezultatele sarcinilor din primele doua cicluri FTET in ENGAGE si
PURSUE sunt prezentate Tn Tabelul 3 de mai jos.

Tabel 3: Rezultatele sarcinilor din ciclurile FTET in ENGAGE si PURSUE
Populatie in intentie de tratament (ITT)

Cicluri FTET in ENGAGE' Cicluri FTET in PURSUE?
(varsta cuprinsi intre18-36 ani) (varsta cuprinsa intre 35-42 ani)
(greutate corporala mai mare de 60 kg si |  (greutate corporald mai mare sau egala cu
mai mica sau egald cu 90 kg) 50 kg)
Elonva FSHr Elonva FSHr
150 mcg 200 1U 150 mcg 300 UI
n N % n N % n N % n N %
FTET Ciclul 1@
Sarcini in evolutie | 55 | 148 | 37,2 | 45 | 147 | 30,6 | 43 152 | 28,3 | 42 145 | 29,0
Nasteri de feti vii - - - - - - 43 152 | 28,3 | 41 145 | 28,3
FTET Ciclul 22
Sarcini 1n evolutie 9 38 [ 23,7 9 31 | 29,0 8 23 | 34,8 6 14 | 429
Nasteri de feti vii - - - - - - 8 23 | 348 6 14 | 42,9

n = numar de subiecti legat de eveniment; N = numar total subiecti
@ Per transfer embrionar.

Malformatii congenitale raportate la sugari nascuti dupd un transfer de embrioni congelati si
dezgherati (FTET)

Dupa utilizarea Elonva, 61 sugari s-au nascut dupa un ciclu FTET in studiul de monitorizare PURSUE
si 607 sugari s-au nascut dupa cicluri noi TRA in studiile combinate ENSURE, ENGAGE si
PURSUE. Ratele pentru malformatiile congenitale (majore si minore combinate) raportate pentru
Sugarii nascuti dupa un ciclu FTET 1n studiul de monitorizare PURSUE (16,4%) au fost similare cu
cele raportate pentru sugarii nascuti dupa cicluri noi TRA in studiile combinate ENSURE, ENGAGE
si PURSUE (16,8%).

Imunogenitatea

Dintre cele 2511 de femei tratate cu Elonva, care au fost evaluate pentru formarea de anticorpi
post-tratament, patru (0,16%) au prezentat dovezi de formarea de anticorpi, inclusiv trei care au fost
expuse odati la Elonva si una care a fost expusi de doua ori la Elonva. In fiecare caz acesti anticorpi
nu au fost neutralizanti si nu au interferat cu raspunsul la stimulare sau raspunsurile normale
fiziologice ale axei hipotalamo-hipofizo-ovariene (HPO). Doua dintre aceste patru femei au ramas
insarcinate Tn timpul aceluiasi ciclu de tratament, Tn care au fost detectati anticorpi, ceea ce sugereaza
cd prezenta anticorpilor non-neutralizanti dupa stimularea cu Elonva nu este relevanta clinic.
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Conpii si adolescenti

A fost efectuat un studiu deschis, cu un singur grup, privind eficacitatea si siguranta, pentru evaluarea
tratamentului cu Elonva n asociere cu hCG pentru inducerea si/sau restabilirea pubertitii si pentru
inducerea si/sau restabilirea spermatogenezei la 17 adolescenti cu varsta de 14 ani si peste pentru
tratamentul hipogonadismului hipogonadotropic. La adolescenti cu HH, a fost inclusa o perioada de
pregatire cu Elonva in loc de hCG pentru a imita modelul de gonadotropina al pubertatii normale,
stimuland receptorii FSH pe celulele Sertoli cu corifollitropina alfa Tnainte de stimularea receptorilor
LH pe celulele Leyding cu hCG. Studiul a exclus barbatii care au primit anterior GnRH,
gonadotropine sau tratament cu testosteron. Elonva a fost administrata o data la 2 saptamani pentru

64 saptamani, in monoterapie in primele 12 saptamani (perioada de pregatire), urmata de 52 saptamani
n asociere cu doua doze pe siaptamana de hCG (500 pana la 5000 Ul) (perioada de tratament in
asociere).

Obiectivul final principal de eficacitate a fost demonstrat prin cresterea volumului testicular, masurat
ca suma volumelor testiculelor, stang si drept, prin ecografie. Pe parcursul intregii perioade de
tratament, cresterea volumului testicular observata in saptamana 64 s-a schimbat de la 0 medie
geometrica de 1,4 ml la 12,9 ml, crestere medie de 9,43 ori (1T 95%: 7,44, 11,97). Obiectivul final
principal de eficacitate a demonstrat ca, Tn general, corifollitropina alfa a fost tolerata bine, fard cazuri
confirmate de anticorpi anti-corifollitropina alfa, fara valori neasteptate sau modificari ale datelor
clinice de laborator sau ale evaluarilor semnelor vitale (vezi de asemenea pct. 4.8).

Suplimentar, rezultatele la saptamana 64 au inclus niveluri crescute de testosteron, viteza de crestere si
progresie a pubertatii (Tanner 111, IV si V), indicand raspunsuri adecvate la hCG. Scaderea nivelurilor
de hormoni antimulerieni si cresterea nivelurilor de inhibina B au fost sugestive pentru initierea
spermatogenezei

5.2 Proprietati farmacocinetice

Parametri farmacocinetici ai corifollitropinei alfa au fost evaluati dupa administrarea subcutanata la
femeile care urmeaza un ciclu de tratament al SOC.

Datorita timpului mare de injumatatire plasmatica prin eliminare, dupa administrarea dozelor
recomandate, concentratiile serice de corifollitropina alfa sunt suficiente pentru a sustine cresterea
foliculilor multipli timp de o saptaméana. Aceasta justifica inlocuirea primelor sapte injectii zilnice de
FSHr cu o singuri injectie subcutanata de Elonva in cadrul SOC pentru dezvoltarea foliculilor multipli
si aparitia sarcinii intr-un program de TRA (vezi pct. 4.2).

Greutatea corporala este un factor determinant de expunere la corifollitropina alfa. Expunerea la
corifollitropina alfa dupa o singura injectie este de 665 ng/ml*ora (ASC 426-1037 ng/ml*ora?) si este
similara cu expunerea dupa administrarea de 100 micrograme corifollitropina alfa la femeile cu o
greutate corporala mai mica sau egald cu 60 kg si de 150 micrograme corifollitropina alfa la femeile
Cu 0 greutate corporala mai mare de 60 kg.

Absorbtie

Dupa o singura injectie subcutanata de Elonva, concentratia serica maxima de corifollitropina alfa este
de 4,24 ng/ml (2,49-7,21 ng/ml) si este atinsa la 44 ore (35-57 ore') dupa administrarea dozei.
Biodisponibilitatea absoluta este de 58% (48-70%?).

Distributie

Distributia, metabolizarea si eliminarea corifollitropinei alfa sunt foarte asemanatoare cu ale altor
gonadotropine, cum sunt FSH, hCG si LH. Dupa absorbtia in sange, corifollitropina alfa este

Y Interval previzibil pentru 90% dintre paciente.
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distribuita Tn principal la ovare si rinichi. Volumul de distributie la starea de echilibru este de
9,21(6,5-13,1 I'). Expunerea la corifollitropind alfa creste proportional cu doza n intervalul
60 micrograme — 240 micrograme.

Eliminare

Corifollitropina alfa are un timp de Tnjumatatire de70 ore (59-82 ore') si un clearance de

0,13 I/h (0,10-0,18 I/nY). Eliminarea corifollitropinei alfa are loc predominant pe cale renald si rata
eliminarii poate fi redusa la pacientele cu insuficienta renala (vezi pct. 4.2 si 4.4). Metabolizarea
hepatica contribuie intr-o mica masura la eliminarea corifollitropinei alfa.

Alte grupe speciale de pacienti

Insuficienta hepatica
Desi nu sunt disponibile date referitoare la pacientii cu afectare hepatica, este putin probabil ca
afectarea hepatica sa influenteze profilul farmacocinetic al corifollitropinei alfa.

Copii si adolescenti

Tntr-un studiu cu adolescenti de sex masculin cu varsta de 14 ani pana la mai putin de 18 ani cu
hipogonadism hipogonadotropic (n=17) carora li s-a administrat 100 micrograme (greutate corporala
mai mica sau egala cu 60 kg) sau 150 micrograme (greutate corporald mai mare de 60 kg) de Elonva o
data la doua saptamani, media concentratiilor serice minime de Elonva (doua saptamani dupa
administrarea dozei) a fost de 591 ng/ml cand Elonva a fost administrata ca monoterapie si 600 ng/ml
cand Elonva a fost administrata in asociere cu hCG (administrata de doua ori pe saptamana).
Concentratiile serice de Elonva au fost comparabile la participanti carora li s-au administrat doze de
100 micrograme si 150 micrograme de Elonva.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele preclinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind toxicitatea dupa doza unica, toxicitatea dupa doze repetate si evaluarea
sigurantei.

Studiile de evaluare a toxicitatii asupra functiei de reproducere efectuate la sobolani si iepuri au aratat
ca corifollitropina alfa nu afecteaza negativ fertilitatea. Administrarea de corifollitropina alfa la
sobolani si iepuri, Thainte de si imediat dupa imperechere si in timpul sarcinii incipiente, a determinat
embriotoxicitate. La iepuri, s-a observat teratogenitatea in cazul administrarii inaintea imperecherii.
Atat embriotoxicitatea, cat si teratogenitatea sunt considerate o consecinta a unui status de
superovulatie al animalului care nu poate sustine un numar de embrioni peste valoarea maxima
fiziologica. Semnificatia acestor rezultate pentru utilizarea clinica a Elonva este limitata.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Citrat de sodiu

Zahar

Polisorbat 20

Metionina

Hidroxid de sodiu (pentru ajustarea pH-ului)
Acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului)
Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitagi
In absenta studiilor privind compatibilitatea, medicamentul nu trebuie amestecat cu alte medicamente.
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6.3 Perioada de valabilitate

3ani

6.4 Precautii speciale pentru pistrare

A se pastra la frigider (2°C-8°C).

A nu se congela.

Pentru comoditate, pacienta poate pastra medicamentul la temperaturi de sau sub 25°C pentru o
perioada de cel mult 1 luna.

A se pastra seringa Tn ambalajul secundar pentru a o proteja de lumina.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Elonva este ambalat in seringi preumplute cu dispozitiv Luer de 1 ml (sticla hidrolitica de tip 1),
prevazute cu un piston din elastomer de brombutil si un capac protector detagabil. Seringa este
prevazuta cu un sistem de sigurantd automat de prevenire a inteparii cu acul folosit dupa utilizare si
este ambalata impreuna cu un ac pentru injectie steril. Fiecare seringa preumpluta contine 0,5 ml
solutie injectabila.

Elonva este disponibild in ambalaje cu 1 seringa preumpluta.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Nu utilizati Elonva daca solutia nu este limpede.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

N.V. Organon

Kloosterstraat 6

5349 AB Oss

Olanda

8. NUMERELE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/09/609/001

EU/1/09/609/002

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 25 ianuarie 2010

Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 22 august 2014

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

ZZ luna AAAA
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Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11

FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR)
BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL (FABRICANTII)
RESPONSABIL(I) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE
PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA SIGURA SI
EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A. FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC ACTIVE SI
FABRICANTUL (FABRICANTII) RESPONSABIL(l) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) substantei(lor) biologic active

MSD Biotech B.V.
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Olanda

MSD Biotech B.V.
Vollenhovermeer 2
5347 JV Oss
Olanda

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriei

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Olanda

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi Anexa |: Rezumatul
caracteristicilor produsului, pct. 4.2).

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
o Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS pentru acest medicament sunt prezentate in lista de date de referinta
si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD) mentionata la articolul 107c¢ alineatul (7)
din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe portalul web european
privind medicamentele.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si interventiile
de farmacovigilentd necesare detaliate Tn PMR aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de
punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizata a PMR trebuie depusa:
e lacererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
e lamodificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa in raportul beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Elonva 100 micrograme solutie injectabila
corifollitropina alfa

2. DECLARAREA SUBSTANTEI ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine corifollitropina alfa 100 micrograme in 0,5 ml solutie injectabila.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Alte componente: citrat de sodiu, zahar, polisorbat 20, metionina, hidroxid de sodiu (pentru ajustarea
pH-ului), acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului), apa pentru preparate injectabile.

| 4. FORMA FARMACEUTICA $I CONTINUTUL

Solutie injectabila
1 seringd preumpluta cu un sistem automat de siguranta (prevenirea inteparii cu acul) si un ac pentru
injectie steril. 0,5 ml.

| 5.  MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Numai pentru o singura administrare.
A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrare subcutanata (s.c.)

6. ATENTIONARE SPECIALAAPRIVINP FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si Tndemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATADE EXPIRARE |

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

Pastrare in farmacie
A se pastra la frigider. A nu se congela.
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Pastrare de catre pacienta

Exista doud optiuni:

1. A se pastra la frigider. A nu se congela.

2. A se pastra la temperaturi de sau sub 25°C pentru cel mult 1 luna.

A se tine seringa in ambalajul secundar pentru a fi protejata de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Olanda

12. NUMERELE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/09/609/001

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15.  INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

<Justificare acceptata pentru neincluderea informatiei in Braille>

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA SERINGII PREUMPLUTE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA DE
ADMINISTRARE

Elonva 100 micrograme solutie injectabila
corifollitropina alfa
s.C.

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

0,5ml

6. ALTE INFORMATII
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Elonva 150 micrograme solutie injectabila
corifollitropina alfa

2. DECLARAREA SUBSTANTEI ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine corifollitropina alfa 150 micrograme, in 0,5 ml solutie injectabila.

| 3. LISTAEXCIPIENTILOR

Alte componente: citrat de sodiu, zahar, polisorbat 20, metionina, hidroxid de sodiu (pentru ajustarea
pH-ului), acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului), apa pentru preparate injectabile.

| 4. FORMA FARMACEUTICA $I CONTINUTUL

Solutie injectabila
1 seringd preumplutd cu un sistem automat de siguranta (prevenirea inteparii cu acul) si un ac pentru
injectie steril. 0,5 ml.

| 5.  MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Numai pentru o singura administrare.
A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrarea subcutanata (s.c.)

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si Tndemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

Pastrare in farmacie
A se pastra la frigider. A nu se congela.
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Pastrare de catre pacienta

Exista doua optiuni:

1. A se pastra la frigider. A nu se congela.

2. A se pastra la temperaturi de sau sub 25°C timp de nu mai mult de 1 luna.

A se tine seringa in ambalajul secundar pentru a fi protejata de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Olanda

12. NUMERELE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/09/609/002

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

<Justificare acceptata pentru neincluderea informatiei in Braille>

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA SERINGII PREUMPLUTE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA DE
ADMINISTRARE

Elonva 150 micrograme solutie injectabila
corifollitropina alfa
s.C.

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

0,5ml

6. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

Elonva 100 micrograme solutie injectabila
Elonva 150 micrograme solutie injectabila
corifollitropina alfa

Cititi cu atentie si Tn Tntregime acest prospect inainte de a incepe si utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-I recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate n acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este Elonva si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati Elonva
Cum sa utilizati Elonva

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Elonva

Continutul ambalajului si alte informatii

Sk wdE

1. Ce este Elonva si pentru ce se utilizeaza

Elonva contine substanta activa corifollitropina alfa si apartine grupului de medicamente numite
hormoni gonadotropi. Hormonii gonadotropi au un rol important in fertilitatea si reproducerea umana.
Unul dintre acesti hormoni gonadotropi este Hormonul Foliculostimulant (FSH), care este necesar
femeilor pentru cresterea si dezvoltarea foliculilor (saculeti mici si rotunzi in ovarele dumneavoastra,
care contin ovocitele) si la adolescenti de sex masculin (cu véarsta de 14 ani si peste) pentru tratamentul
pubertitii ntarziate cauzata de hipogonadismul hipogonadotropic (HH), in asociere cu un medicament
numit gonadotropina corionica umana (hCG).

La femei

Elonva este utilizat pentru a ajuta la inducerea sarcinii la femeile carora li se administreaza tratament
de infertilitate, cum este fertilizarea in vitro (FIV). FIV presupune colectarea ovocitelor din ovar,
fertilizarea lor in laborator si transferarea embrionilor in uter dupa cateva zile. Elonva determina
cresterea si dezvoltarea mai multor foliculi Tn acelasi timp printr-0 stimulare controlata a ovarelor.

La adolescenti de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste)

Elonva se utilizeaza pentru a obtine dezvoltarea si functionarea testiculelor si pentru a induce
dezvoltarea caracteristicilor sexuale masculine la adolescenti de sex masculin cu pubertate intarziata
din cauza HH.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati Elonva

Nu utilizati Elonva daca:

- sunteti alergic (hipersensibil) la corifollitropina alfa sau la oricare dintre celelalte componente
ale acestui medicament (enumerate la pct. 6)

- aveti cancer ovarian, de sn, uterin sau cerebral (glanda hipofiza sau hipotalamus)

- ati avut recent sangerari vaginale neasteptate, altele decat cele menstruale, fara o cauza
diagnosticata

- aveti ovare care nu functioneaza din cauza unei afectiuni numite insuficienta ovariana primara

- aveti chisturi ovariene sau ovare marite in volum

- aveti malformatii ale organelor seXuale care fac imposibila sarcina normala
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- aveti tumori fibroase ale uterului care fac imposibila sarcina normala
- aveti factori de risc pentru aparitia SHSO (SHSO este o problema medicala grava care poate
avea loc atunci cand ovarele sunt stimulate excesiv. Vezi mai jos informatii suplimentare.)

o aveti sindromul ovarelor polichistice (SOP)

o ati avut sindrom de hiperstimulare ovariana (SHSO)

o ati avut anterior un ciclu de tratament de stimulare controlata a ovarelor care a determinat
cresterea a mai mult de 30 de foliculi cu diametru de 11 mm sau mai mare

o) aveti un numar initial de foliculi antrali (numar de foliculi mici prezenti in ovare la

Tnceputul ciclului menstrual) mai mare de 20
Atentionari si precautii
Discutati cu medicul dumneavoastra inainte de a utiliza Elonva.

Sindromul de hiperstimulare ovariand (SHSO)

Tratamentul cu hormoni gonadatropi precum Elonva poate produce sindromul de hiperstimulare
ovariana (SHSO). Aceasta este 0 afectiune medicala grava in care ovarele sunt stimulate excesiv si
foliculii de crestere devin mai mari decat normalul. Tn cazuri rare, SHSO sever poate pune viata in
pericol. Prin urmare, o supraveghere atenta din partea medicului dumneavoastra este foarte
importanta. Pentru a verifica efectele tratamentului, medicul dumneavoastra va va face ecografii ale
ovarelor. Medicul dumneavoastra poate, de asemenea, verifica concentratiile de hormoni din sénge.
(Vezi sipct. 4.)

SHSO va poate cauza acumulare brusca de lichid la nivelul stomacului sau in zona pieptului si poate
cauza formarea de cheaguri de sénge. Sunati-va medicul imediat daca aveti:

- marire in volum severa a abdomenului si durere la nivelul stomacului (durere abdominala)

- senzatie de rau (greata)

- varsaturi

- crestere brusca in greutate din cauza acumularii de lichid

- diaree

- scadere a cantitatii de urina eliminata

- dificultate la respiratie

Puteti utiliza Elonva numai o data in cursul aceluiasi ciclu de tratament, daca procedati altfel poate
creste riscul de aparitie a SHSO.

Tnaintea initierii administrarii acestui medicament, spuneti medicului dumneavoastra daci ati avut
vreodata sindrom de hiperstimulare ovariana (SHSO).

Torsiune ovariana
Torsiunea ovariana este rasucirea unui ovar. Rasucirea ovarului poate cauza oprirea fluxului de sange
catre ovar.

Inainte de a incepe si utilizati acest medicament, spuneti medicului dumneavoastra daci:
- ati avut vreodata sindrom de hiperstimulare ovariana (SHSO).

- sunteti gravida sau credeti ca ati putea fi gravida.

- ati avut vreodata o interventie chirurgicala la nivelul stomacului (abdomenului).

- ati avut vreodata o rasucire a unui ovar.

- ati avut in trecut sau aveti in prezent chisturi in ovar sau in ovarele dumneavoastra.

Cheaguri de sénge (Tromboza)

Tratamentul cu hormoni gonadotropi, cum este Elonva, poate (la fel ca si sarcina) sa creasca riscul de
a prezenta un cheag de sange (tromboza). Tromboza reprezinta formarea unui cheag de sénge intr-un
vas de sange.

Cheagurile de sange pot cauza afectiuni medicale grave, cum sunt:
- blocaj la nivelul plamanilor (embolie pulmonara)
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- accident vascular cerebral

- infarct miocardic

- probleme ale vaselor de sange (tromboflebita)

- absenta a circulatiei sangelui (tromboza venoasa profunda) care poate duce la pierderea unui
brat sau picior.

Va rugam sa discutati cu medicul dumneavoastra inaintea initierii tratamentului, in special daca:

- stiti ca aveti deja un risc crescut de tromboza

- dumneavoastra sau cineva dintre rudele dumneavoastra apropiate, ati avut/a avut vreodata
tromboza

- aveti surplus ponderal sever.

Nasteri multiple sau defecte congenitale

Existad o probabilitate crescutd de a avea gemeni sau chiar mai mult de doi copii, chiar si atunci cand
doar un singur embrion se transfera la nivelul uterului. Sarcinile multiple au un risc medical crescut
atat pentru mama, cat si pentru copii. Sarcinile multiple si caracteristicile specifice ale cuplurilor cu
probleme de fertilitate (de exemplu, varsta femeii, anumite probleme ale spermei, fondul genetic al
ambilor parinti) pot fi asociate, de asemenea, cu un potential crescut de defecte congenitale.

Complicatiile sarcinii

Daca sarcina apare Th urma tratamentului cu Elonva, exista o probabilitate mai mare de sarcina in afara
uterului (sarcina ectopica). Prin urmare, medicul dumneavoastra trebuie sa efectueze din timp o
examinare ecografica pentru a exclude posibilitatea sarcinii in afara uterului.

Tumori ovariene si alte tumori ale sistemului de reproducere

Au fost raportate cazuri de tumori ovariene si alte tumori ale sistemului de reproducere la femei care
au fost tratate pentru infertilitate. Nu se cunoaste daca tratamentul cu medicamente pentru infertilitate
creste riscul acestor tumori la femeile infertile.

Alte afectiuni medicale

De asemenea, Tnainte de a incepe sa utilizati acest medicament, spuneti medicului dumneavoastra

daca:

- aveti o boala de rinichi.

- aveti probleme necontrolate ale glandei hipofize sau probleme la nivelul hipotalamusului.

- aveti o activitate scazuta a glandei tiroide (hipotiroidism).

- aveti glande suprarenale care nu functioneaza corespunzator (insuficienta corticosuprarenald).

- aveti concentratii crescute de prolactind in sange (hiperprolactinemie).

- aveti orice alte afectiuni medicale (de exemplu, diabet zaharat, boli de inima sau orice alta boala
de lunga durata).

- vi s-a spus de catre un medic ca sarcina poate fi periculoasa pentru dumneavoastra.

Elonva impreuna cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente.

Daca efectuati un test de sarcina in timpul tratamentului pentru infertilitate cu Elonva, testul ar putea
sugera In mod gresit ca sunteti gravida. Medicul dumneavoastra va va sfatui in ce moment puteti
incepe sa efectuati teste de sarcina. In cazul unui test de sarcina pozitiv, adresati-va medicului
dumneavoastra.

Sarcina si alaptarea
Nu trebuie sa utilizati Elonva daca sunteti deja gravida sau credeti ca ati putea fi gravida sau daca
alaptati.

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari Tnainte de a lua acest
medicament.
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Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Elonva poate produce ameteli. Daca prezentati ameteli, nu trebuie sa conduceti vehicule si sa folositi
utilaje.

Elonva contine sodiu
Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per injectie, si se considera ca, practic
,,Au contine sodiu”.

3. Cum sa utilizati Elonva

Utilizati intotdeauna Elonva exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Discutati cu medicul
dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti Sigura.

La femei

Elonva este utilizat la femeile carora li se administreaza tratament de infertilitate, cum este fertilizarea
in vitro (FIV). Tn timpul acestui tratament, Elonva se administreaza impreuna cu un medicament (asa
numitul antagonist de GnRH) care sa impiedice ovarul sa elibereze un ovocit prea devreme.
Tratamentul cu antagonistul de GnRH incepe, de regula, la 5 pana la 6 zile de la injectia de Elonva.

Nu este recomandata utilizarea Elonva n asociere cu un agonist al GnRH (alt medicament utilizat
pentru a impiedica ovarul si elibereze un ovocit prea devreme). Aceasta poate duce la o stimulare mai
mare a ovarelor.

La adolescenti de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste)

Elonva in asociere cu un medicament numit hCG este utilizat pentru tratamentul pubertatii intarziate
cauzate de HH. Elonva trebuie administrata o data la doua saptamani, dimineata, in aceeasi zi a
sdptamanii.

Doza

Femei
Tn tratamentul femeilor aflate la varsta fertila doza de Elonva se bazeazi pe greutate si varsta.

- O singura doza de 100 micrograme este recomandata la femei cu greutatea corporald mai mica
sau egala cu 60 kilograme si cu varsta de 36 ani sau mai putin.

- O singura doza de 150 micrograme este recomandati la femei:
- cu greutatea corporala de 60 kilograme, indiferent de varsta
- Cu greutatea corporala de 50 kilograme sau mai mult si care au varsta mai mare de 36 ani.

Femeile cu varsta mai mare de 36 ani, cu greutatea corporald mai mica de 50 kilograme nu au fost
studiate.

Greutate corporala

Mai mica de 50 kg

50 — 60 kg

Mai mare de 60 kg

Varsta

Varsta de 36 ani
sau mai putin

100 micrograme

100 micrograme

150 micrograme

Varsta mai mare de
36 ani

Nu a fost studiat

150 micrograme

150 micrograme

In timpul primelor sapte zile de la injectia de Elonva, nu trebuie sa utilizati hormonul foliculostimulant
recombinant (FSHr). La sapte zile de la injectia de Elonva, medicul dumneavoastra poate decide
continuarea ciclului de stimulare cu un alt hormon gonadotrop, cum este FSHr. Acesta poate fi
continuat pentru cateva zile pana ce sunt prezenti suficienti foliculi de dimensiuni adecvate. Acest
lucru poate fi verificat prin examinare ecografica. Tratamentul cu FSHr este atunci oprit si ovocitele se
matureaza prin administrarea hCG (gonadotropina corionica umana). Ovocitele sunt colectate de la

nivelul ovarului 34-36 de ore mai tarziu.
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La adolescenti de sex masculin (cu varsta de 14 ani si peste)
Doza de Elonva se stabileste in functie de greutatea corporala:

Pentru adolescenti de sex masculin cu greutate corporala mai mica sau egalad cu 60 kg

- 100 micrograme Elonva o data la doua saptamani pentru 12 saptamani, urmata de administrarea
Elonva (0 data la doua sdptamani) cu hCG. Daca greutatea dumneavoastra corporala creste mai
mult de 60 kg in timpul tratamentului, medicul dumneavoastra va poate creste doza de Elonva la
150 micrograme.

Pentru adolescenti cu greutate corporald mai mare de 60 kg
- 150 micrograme Elonva o data la doua saptamani pentru 12 saptamani, urmata de administrarea
Elonva (0 data la doua saptamani) cu hCG.

Tratamentul asociat cu hCG de doud ori pe saptamana (500-5000 Ul) poate fi necesar timp de
52 saptamani sau mai mult pentru a obtine dezvoltarea gonadelor adulte.

Cum se administreaza Elonva

Tratamentul cu Elonva trebuie supravegheat de un medic cu experienta in tratamentul problemelor de
fertilitate. Elonva trebuie injectata sub tegument (Subcutanat) intr-un pliu cutanat (pe care 1l prindeti
intre degetul mare si degetul aratator), de preferat imediat sub ombilic. Injectia poate fi administrata de
catre un cadru medical (de exemplu, o asistentd medicala), de catre dumneavoastra sau de partenerul
dumneavoastra, daca sunteti instruiti cu atentie de citre medicul dumneavoastrd. Administrati
intotdeauna Elonva asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Dacéd nu sunteti sigura, trebuie sa va
adresati medicului dumneavoastra sau farmacistului. La sfarsitul acestui prospect exista un set de
instructiuni de utilizare detaliate.

A nu se injecta Elonva Th muschi.

Elonva este furnizat in seringi preumplute, care au un sistem automat de siguranta pentru prevenirea
ranilor prin intepare cu acul dupa utilizare.

Daci utilizati mai mult decat trebuie din Elonva sau FSHr
Daca considerati ca ati utilizat mai mult din Elonva sau FSHr decéat trebuie, adresati-va imediat
medicului dumneavoastra.

Daca uitati sa utilizati Elonva
Daca ati uitat s injectati Elonva n ziua Tn care trebuie, adresati-va imediat medicului dumneavoastra.
Nu injectati Elonva fara sa discutati cu medicul dumneavoastra.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Reactii adverse grave

O posibila complicatie a tratamentului cu hormoni gonadotropi cum este Elonva este hiperstimularea
ovariand nedoritd. Sansa de a avea aceasta complicatie poate fi redusa prin monitorizarea atenta a
numarului de foliculi maturati. Medicul dumneavoastra va va face ecografii ale ovarelor pentru a
monitoriza cu atentie numarul de foliculi maturati. De asemenea, medicul dumneavoastra poate
monitoriza concentratiile de hormoni din sdnge. Primele simptome de hiperstimulare ovariana pot fi
observate ca durere la nivelul stomacului (abdomenului), stare de rau sau diaree. Hiperstimularea
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ovariana poate evolua Tntr-o afectiune medicala numita sindrom de hiperstimulare ovariana (SHSO),
care poate fi o afectiune medicala grava. In cazuri mai severe, acesta poate determina marirea
ovarelor, colectarea lichidului in abdomen si/sau torace (care poate cauza crestere brusca in greutate
din cauza retentiei de lichide) sau cheaguri in vasele de sénge.

Adresati-va imediat medicului dumneavoastra daca aveti durere la nivelul stomacului (abdomenului)
sau orice alt simptom de hiperstimulare ovariana, chiar daca acestea apar la citeva zile dupa ce a fost
administrata injectia.

Posibilitatea de a avea reactii adverse este descrisa de urmatoarele categorii:

Frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 femei)

- sindrom de hiperstimulare ovariand (SHSO)
- durere la nivelul pelvisului

- stare de rau (greatd)

- durere de cap

- disconfort la nivelul pelvisului

- sensibilitate la nivelul sanului

- oboseala (fatigabilitate)

Mai putin frecvente (pot afecta pani la 1 din 100 femei)
- rasucirea unui ovar (torsiune ovariana)

- cresterea enzimelor ficatului

- avort spontan

- durere dupa recuperarea ovocitelor

- durere datorata procedurii

- eliberarea unui ovocit prea devreme (ovulatie prematura)
- distensie abdominala

- varsaturi

- diaree

- constipatie

- durere de spate

- durere la nivelul sénului

- vanatai sau durere la nivelul locului de injectare

- iritabilitate

- modificari ale dispozitiei

- ameteala

- bufeuri

Cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimati din datele disponibile)
- reactii alergice (reactii de hipersensibilitate, atat la nivel local, cat si generalizate, inclusiv
eruptii trecitoare pe piele).

Au fost, de asemenea, raportate sarcina in afara uterului (sarcina ectopica) si sarcini multiple. Aceste
reactii adverse nu se considera a fi h legatura cu utilizarea Elonva, dar sunt legate de tehnici de
reproducere asistata (TRA) sau sarcina consecutiva.

Tn cazuri rare, cheagurile de snge (trombozele) care s-au format Tn interiorul unui vas de sange, s-au
rupt si au circulat in interiorul fluxului sanguin blocand un alt vas de sdnge (tromboembolism), au fost
asociate tratamentului cu Elonva sau cu alte gonadotropine.

Daca sunteri un adolescent de sex masculin
Reactii adverse raportate la adolescenti de sex masculin:

Frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 adolescenti de sex masculin)
- varsaturi

- durere la nivelul locului de injectare

- bufeuri
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Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este
mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza Elonva
Nu lasati acest medicament la vederea si indeméana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe eticheta si pe cutie dupa ,,EXP” (data
de expirare). Data de expirare se referd la ultima zi a lunii respective.

Pistrarea de catre farmacist
A se pastra la frigider (2°C-8°C). A nu se congela.

Pastrare de catre pacienta

Exista doua optiuni:

1. A sepastra la frigider(2°C-8°C). A nu se congela.

2. A se pastra la temperaturi de sau sub 25°C pentru cel mult 1 luna. Notati data la care ati inceput
pastrarea medicamentului in afara frigiderului si utilizati-l in cel mult o luna de la data
respectiva.

A se tine seringa in ambalajul secundar pentru a fi protejata de lumina.

Nu utilizati Elonva

- daca a fost pastrat in afara frigiderului mai mult de 1 luna.

- daci a fost pastrat Tn afara frigiderului la temperaturi mai mari de 25°C.
- daci observati ca solutia nu este limpede.

- daca observati ca seringa sau acul sunt deteriorate.

Nu aruncati o seringa goala sau neutilizata pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Tntrebati
farmacistul cum sa aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la
protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Elonva

- Substanta activa este corifollitropina alfa. Fiecare seringa preumpluta Elonva 100 micrograme
solutie injectabila contine 100 micrograme n 0,5 mililitri (ml) solutie injectabila. Fiecare
seringd preumpluta Elonva 150 micrograme solutie injectabila contine 150 micrograme in
0,5 mililitri (ml) solutie injectabila.

- Celelalte componente sunt: citrat de sodiu, zahar, polisorbat 20, metionina si apa pentru
preparatele injectabile. pH-ul poate fi ajustat prin hidroxid de sodiu si/sau acid clorhidric.

Cum arata Elonva si continutul ambalajului

Elonva este o solutie injectabila apoasa clara si incolora disponibila intr-o Seringd preumpluta cu un
sistem automat de siguranta, care previne inteparea cu acul folosit dupa utilizare. Seringa este
ambalatd Impreuna cu un ac pentru injectie steril. Fiecare seringa contine 0,5 ml solutie.

O seringa preumpluta este disponibila intr-un singur ambalaj.

Elonva este disponibild in doud concentratii: 100 micrograme si 150 micrograme solutie injectabila.
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Detinitorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
5349 AB Oss
Olanda

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a

detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien

Organon Belgium

Tél/Tel: 0080066550123 (+32 2 2418100)
dpoc.benelux@organon.com

Bbbuarapus

Opranon (1.A.) b.B. - xnon bearapus
Ten.: +359 2 806 3030
dpoc.bulgaria@organon.com

Ceska republika

Organon Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 233 010 300
dpoc.czech@organon.com

Danmark

Organon Denmark ApS

TIf: +45 4484 6800
info.denmark@organon.com

Deutschland

Organon Healthcare GmbH

Tel.: 0800 3384 726 (+49 (0) 89 2040022 10)
dpoc.germany@organon.com

Eesti

Organon Pharma B.V. Estonian RO
Tel: +372 66 61 300
dpoc.estonia@organon.com

E)Mada

BIANEE A.E

TnA: +30 210 80091 11
Mailbox@vianex.gr

Espafia

Organon Salud, S.L.

Tel: +34 91591 12 79
organon_info@organon.com

France
Organon France
Tél: +33 (0) 1 57 77 32 00
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Lietuva

Organon Pharma B.V. Lithuania atstovybé
Tel.: +370 52041693
dpoc.lithuania@organon.com

Luxembourg/Luxemburg

Organon Belgium

Tél/Tel: 0080066550123 (+32 2 2418100)
dpoc.benelux@organon.com

Magyarorszag

Organon Hungary Kft.

Tel.: +36 1 766 1963
dpoc.hungary@organon.com

Malta

Organon Pharma B.V., Cyprus branch
Tel: +356 2277 8116
dpoc.cyprus@organon.com

Nederland

N.V. Organon

Tel: 00800 66550123

(+32 2 2418100)
dpoc.benelux@organon.com

Norge

Organon Norway AS

TIf: +47 24 14 56 60
info.norway@organon.com

Osterreich

Organon Austria GmbH

Tel: +43 (0) 1 263 28 65
medizin-austria@organon.com

Polska

Organon Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 105 50 01
organonpolska@organon.com

Portugal

Organon Portugal, Sociedade Unipessoal Lda.
Tel: +351 218705500

geral_pt@organon.com



Hrvatska

Organon Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 638 4530
dpoc.croatia@organon.com

Ireland

Organon Pharma (Ireland) Limited
Tel: +353 15828260
medinfo.ROI@organon.com

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

Organon ltalia S.r.l.

Tel: +39 06 3336407
dpoc.italy@organon.com

Kvzpog

Organon Pharma B.V., Cyprus branch

TnA: +357 22866730
dpoc.cyprus@organon.com

Latvija

Arvalsts komersanta “Organon Pharma B.V.”

parstavnieciba
Tel: +371 66968876
dpoc.latvia@organon.com

Acest prospect a fost revizuit Tn luni AAAA

Alte surse de informatii

Romaénia

Organon Biosciences S.R.L.
Tel: +40 21 527 29 90
info.romania@organon.com

Slovenija

Organon Pharma B.V., Oss, podruznica Ljubljana
Tel: +386 1 300 10 80
info.slovenia@organon.com

Slovenské republika
Organon Slovakias. r. 0.
Tel: +421 2 44 88 98 88
dpoc.slovakia@organon.com

Suomi/Finland

Organon Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0) 29 170 3520
dpoc.finland@organon.com

Sverige

Organon Sweden AB

Tel: +46 8 502 597 00
dpoc.sweden@organon.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Organon Pharma (Ireland) Limited
Tel: +353 15828260
medinfo.ROl@organon.com

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu.

Instructiuni de utilizare

Componentele seringii de Elonva cu ac

seringd
piston

solutie

=

Capac protector al

Capac protector ac

. "' Teaca acului
al acului

L
Slrmm—

seringii

perforarea ambalajului
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Pregitirea pentru injectare

Spalati-va mainile cu apa si sapun si uscati-le Tnainte de a utiliza
Elonva.

Stergeti locul de injectare (zona de sub buric), cu un dezinfectant (de
exemplu, alcool sanitar) pentru a indeparta orice bacterie de pe
suprafata.

Curatati aproximativ 5 cm in jurul punctului in care acul va patrunde
si lasati dezinfectantul sa se usuce cel putin un minut inainte de a
continua.

In timpul in care asteptati ca dezinfectantul si se usuce, rupeti zona
de perforare a ambalajului si trageti capacul protector al acului
Lasati teaca pe ac

Plasati teaca acului (continind acul) pe o suprafata curata si uscata,
n timp ce pregatiti seringa.

Tineti seringa in pozitie verticala cu capacul protector gri in sus
Loviti seringa usor cu degetul pentru a determina ascensionarea
bulelor de aer.

Pastrati seringa in pozitie verticala, orientata in sus
Desurubati capacul protector al seringii in sens invers acelor de
ceasornic.

Pastrati seringa Th pozitie verticala orientata in sus
Insurubati teaca acului (continand acul) la seringa in sensul acelor de
ceasornic.
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6.
. Pastrati seringa in pozitie verticala, orientata in sus
IS . Scoateti teaca acului tragand in sus si Indepartati-0
. FITI ATENTA cu acul.
L
Injectarea
o 7
. Acum tineti seringa Tntre aratator si degetul mijlociu in pozitie
verticald, orientatd in sus
. . Asezati-va degetul mare pe piston
D . Impingeti cu atentie pistonul in sus pana ce apare o picaturd mica in
%J“qx TN varful acului.
PR
T L N\
8.
. Apucati un pliu al pielii intre degetul mare si aratator
. Introduceti acul complet la un unghi de 90 grade Tn pliul pielii

. Apasati CU ATENTIE pistonul pana ce acesta nu mai poate tnainta
si tineti pistonul 1n jos

e« NUMARATI PANA LA CINCI pentru a vi asigura ci s-a injectat
toata solutia.

9.
N . Luati degetul mare de pe piston
i 2 . Acul se va retrage automat in seringa, unde va ramane blocat
c*‘ permanent.
1y
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