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Comunicare citre profesionistii din domeniul sinititi privind
instructiunile spectale de manipulare pentru ERWINASE 10.000
unitifi/flacon, pulbere pentru solufie injectabild

Pentru extragerea produsulul reconstituit din flacoanele de
ERWINASE din loturile 181aG* i 182aG* trebule utilizat un ac
standard cu filtru de 5 microni

Stimate profesionist din domeniul sinitayi,

Compania Jazz Pharmaceuticals UK Limited, de comun acord cu Agentia

Nationald a Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale, doregte s& v& aduch la
cunogtintd urmiitoarele;

Rezumat

Compania Jazz Pharmaceuticals se confruntll cu o lipsé imediats des ERWINASE
din cauza unei probleme de fabricatie care a intdrziat lanserea programats a unui
lot suplimentar a] produsului, Din actuala estimare reiese ci poate aplrea o
intrerupere in furnizarea produsului ERWINASE de pénk la 3 sliptiméni.

ERWINASE (crisantaspazil, Erwinia L-asparaginazil) este singurul tratament
aprobat pentru pacientii cu leucemie limfoblesticd acuts (LLA) care au prezentat

hipersensibilitate la tratamentele cu medicamente care contin asparaginazi
derivate din Bscherichia coli.

Pentru a evita o potentialdl intrerupere & furnizirii produsului, unele flacorne de
ERWINASE din loturile 181 gi 182 care nu au fost eliberate anterior (a se vedsa
scrisoarea de informare citre profesionigtii din domeniul sin#tdfii din luna iulie
2017) sunt acum disponibile pentru utilizare cu un ac standard cu filtru de 5
microni ("Flacoane recent eliberate"). Flacoanele recent eliberate contin particule
care aper de culoare neagrll, depuse pe partea inferioars a dopului.

In timpul unel inspectii de rutind e loturilor de ERWINASE, au fost observate

cantitdi mici de particule in suspensic atagate dopului si/sau prezente in produsul
liofilizat din unele flacoane din loturile 181 §i 182,

Aceste flacoane au fost refinute §i nu au fost eliberate in momentu] In care restul
loturilor 181 i 182 au fost eliberate §i au trecut printr-o rund suplimentard de
inapectie care a avut ca scop eliminares acestor flacoane.
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Jazz Fharmaceuticals a evaluat raportul beneficiurisc al administréri]
flacoanelor de ERWINASE recent eliberate pentru tratamentul leucemiei acute
limfoblastice ca fiind pozitiv.

Este necesar sd inspectati cu atentie fiecare flacon, Daci observaji particule in
suspensie in alth parte docdt in partea inferioars a dopului (de exemplu, pe sautin
produsul liofilizat), nu administrati produsul si plstrati-] pentru colectare.

Dacl observafi particule in suspensie doer in partea inferioard a dopului,
reconstituifi produsul aya cum eate prezentat mai jos,

Dupd reconstituire, inspectati cu atentie produsul reconstituit. Dac dupd

reconatituire sunt vizibile particule, nu administrati produsul §i plistrati flaconul
pentru colectare si eliminare.

Daci nu sunt vizibile particule dupl reconstituire, ca 0 msurd suplimentari de
precautie, inainte de administrare utilizatl un ac standard cu filtro de $
microni pentru a extrage produsul reconstituit din flacon.

Flacoanele recent eliberate pot fi identificate dup urmitoarea etichet? lipith pe
cutie:

USE § MICRON FILTER NEEDLE

SEE NOTICE OF SPECIAL INSTRUCTIONS

UTILIZAT! AC CU FILTRU DE 5 MICRONI
CITITI INSTRUCTIUNILE SPECIALE

Recomandfiri pentru reconstituire

ERWINASE este utilizat in asociere cu alte antineoplazice in tratamentul
leucemiei limfobliastice acute. De asemenea, poate fi utilizat In alte boli
neoplezice in care se preconizeazd ci depletia asparaginel poats avea un efect
util. Este posibil ca pacientli ciirora li se administreaz tratament cu L-
asparaginazl din Escherichia coli §i care dezvoltd hipersensibilitate la aceasta,

58 poati continua tratamentul cu ERWINASE (crisantaspazl), deoarece
enzimele diferfl din punct de vedere imunologic.

2
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fn timpul inspectiei de rutind a produselor din lotul 181 gi 182, s-au observat
particule atagate dopului i/sau prezents In pulberea liofilizatd din unele
flacoane de ERWINASE. Aceste flacoane au fost identificate §i nu au fost
eliberate (a se vedea scrisoarea de informare citre profesionistii din domeniul
stinftdtii din iulie 2017). Flacoanele rimase din ambele loturi au fost eliberate
cu instructiunt speciale de manipulare de a utiliza un ac cu filtru de 5 microni
pentru extragerea produsului dupd reconstituire.

Pentru a evita o potentiald intrerupsre a furnizirii produsului, flacoansle cu
ERWINASE din loturile 181 gi 182 care au fost separate anterior din cauza
prezentel particulelor vizibile in suspensie ("Flacoanele recent eliberate”) vor fi
acum disponibile pentru utilizare cu un ac standard cu filtru de 5 microni,
urménd o rundd suplimentarh de inspectie, pentru a Indeplrta flacoanele cu
particule vizibile in produsul liofilizat.

fnainte de reconstituire, inspectafi cu atentie flecars flacon. Dach observati
particule in suspensie oriunde in alt3 parts decét in partea inferioard a dopului

(de exemplu, pe sau In produsul liofilizat), nu administrai produsul gi pHstrai
flaconul pentru colectare.

Dacd observati particule in suspensie doar fn partea infericar: a dopului,
reconstituifi produsul aga cum cste prezenmtat mal jos, Dupl reconstituirea
produsului din flacoanele recent eliberate, inspectaji cu atentie produsul pentru a
va asigura cd 1n solufia reconstituitd nu sunt vizibile particule tn suspensie. La
punctul 6.6 din Rezumatul caracteristicilor produsului (Precautii speciale pentru
eliminarea reziduurilor gi alte instructiuni de manipulare), profesionigtilor din
domeniul sin#tAti] 1i se atrage atentla c#f ,in cazul prezentei particulelor vizibile
sau a agregatelor proteice, solutia reconatituitd trebuie eliminat®”, In cazul in care
constataji prezenia particulelor tnainte sau dupd reconstituire, nu administragi
produsul si pastrati flaconul pentru colectars, Utilizarea produsului reconstituit

care contine pulberi In suspensie poate reprezenta un risc de siguranfa pentru
pacienti,

Pentru a reduce le minimum riscul potential de expunere la particule care nu sunt
vizibile ¢cu ochiu] liber, utilizafl un ac standard cu flitru de 5 microni pentru a
extrage produsul reconstituit din flacon, inainte de administrare, ca misurid
suplimentard de precautie. Un studiu a demonstrat ci filtrares printr-un ac cu
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filru de 5 microni dupl reconstituire, nu are niciun efect asupra actiunii sau
puritdtii medicamentului ER WINASE.

Compania Jazz Pharmaceuticals a evaluat raportul beneficiu/risc al administrlirii
ERWINASE pentru tratamentul Jeucemiei limfoblastice acute ca fiind pozitiv, in
special cu misura suplimentard de precautie consténd in utilizarea unui ac cu
filtru de 5 microni pentru a extrage produsul reconatituit din flacon.

in cazul tn care trebuie & eliminafi un flacon de ERWINASE, v rugdm s luati
legiitura cu distribuitorul, in vederea Inlocuirii flaconului.

Este important si raportaii orice reactie adversd suspectatl, asociatd cu
administrarea medicamentulul Erwinase (crisantaspazi) 10.000 unitlti/flacon,
pulbere pentru solutie injectabils, clitre Agentia Nationald a Medicamentului gi a
Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), in conformitate cu sistemul nationel de
raportare spontand, utiliznd formularele de raportare disponibile pe pagina web
a Agentlel Nationale a Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale
(www.anm.ro), la sectiunea Raporteazli o reactis adversll,

Agentia Natlonall a Medicamentului g1 a Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator S&n#tescu nr. 48, Sector 1,

011478 Bucuresti, Roménia
Fax: +4 021 316 34 97
Tel: +4 021 317 11 02

E-meil: adr@anm.ro

Totadatl, reaciile adverse suspectate se pot raporta 8i ciitre reprezentanta locald

a detindtorului autorizatiei de punere pe piatl, la urmétoarele date de contact:
Regal Pharma Consulting

Tel/fax +4 021 403 46 00
124 ore la tel. 0721250650
E-mail: drugreactions@regalconsult.ro
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Punct de contact in cadrul companiel
Dacl aveti orica intrebri cu privire la aceasts comunicare sau orice alte intrebari,

vA rugim s lueti leglitura cu departamentul de Informafii medicale la
urmétoarele date de contact:

Regal Pharma Consulting

tel/fax +4 021 403 46 00

/24 ore la tel, 0721250650

e-mail: drugreactions@regalconsult.ro

Cu stimd,

V4

Karen Smith

Director medical (Chief Medical Officer)
Jazz Pharmaceuticals

*Flaconnele recent eliberate pot fl din loturile: 181aG117, 18120217, 182aG117 gi 18280217
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INFORMATII PRIVIND INSTRUC SPECIALE DE
w MANIPUI..AR.%TUNI

Pentru extragerea produsului reconstituit din flacoaneie de ERWINASE
care fac parte din loturile 181aG™ gi 182aG* trebuie utilizat un nc standard
cu flltru de 5 microni

(adiiugici la informatiile rezumative privind caracteristicile produsulut hold -+ #alice)

Flacoanele din loturile 181a gi 182a pot fi identificate prin urmétoares eticheti,
atagsatl pe cutie;

USE 5 MICRON FILTER NEEDLE

SEE NOTICE OF SPECIAL INSTRUCTIONS

UTILIZATI AC CU FILTRU DE 5 MICRONI

CITITY INSTRUCTIUNILE SPECIALE

Inainte de reconstituire, inspectafi cu atenfle flecare flacon. Dacd observafl
particule In suspensie oriunde in altll parte decdt in partea inferloard a dopului

(de exemplu, pe sau in produs), nu administrafl produsul §i pdstrafl flaconul
pentru colectare.

Dac observayl particulele tn suspensie doar In partea inferioard a dopului,
reconstitulfi produsul aga cum este prezentat mai jos,

Continutul fisclirui flacon trebuie s& fie reconstituit in 1 pAndl la 2 m! de solugie de
clorurl de sodiu 0,9 % pentru preparate injectabile. Ad&ugafi incet solufia de
reconstituire, prin injectare pe peretele intarior al flaconului, nu direct pe pulbere
sau in pulbers. Dizolvarea continutului se realizeazd prin amestecars sau prin

rotirea ugoard a flaconului tinut in pozitie verticald, Evitati formarea de spum¥ din
cauza agitdrii excesive sau prea puternica,

Dup® reconstituire inspectafi cu atenfle produsul pentru a vd asigura cd in
solufla reconstituitd nu sunt viziblle particule in suspensie.

Solufia trebuie s fie limpede gi lipsitd de particule vizibile. In cazul agitarii
excesive se pot observa aglomerfirl de protsine sub forml de cristale fine san

filamente. Dacl existd particule sau aglomerdri de proteine vizibile, solufia
reconstituitd trebuie eliminati.
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Dacd nu existd particule vizibile dupd reconstituire, utilizagt un ac standard cu

Jtru de S microni pentru a extrage produsul reconstituit din Jlacon Inainte de
administrare, ca o precautie suplimeniard,

Solufia trebuie s8 fie administratd tn interval de 15 minute de la reconstituire. in
cazul in care nu poate fi evitat un interval mal mere de 15 minute intre
reconstituire §i administrare, solutia trebuie s& fie extrasl intr-0 seringd din stici

sau polipropilend pentru plistrare pe durata Intdrzierii. Acesta trebuie si fie
utilizatdl in interval de 8 ore,

*Flacoanele noi eliberate pot avea loturile ; 1B1aG1 17, 181a0217, 182aG117 5i 182aG217




