|. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi
informécidk gyors azonositasat. Az egészsegugyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatést. A mellékhatasok jelentésének mddjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

OBIZUR 500 E por és olddszer oldatos injekcidhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Port tartalmazo injekcios Uvegenként névlegesen 500 egység tordlt B-doménii V1l1-as véralvadasi
faktor (rDNS), sertés szekvencia, alfa-szuszoktokog.

Feloldas utan az OBIZUR kérulbeliil 500 E/ml alfa-szuszoktokogot tartalmaz.

Hataserdsségét (E) egyszakaszos koagulacios vizsgalattal (One-Stage Coagulation Assay — OSCA)
hatérozzak meg. Az OBIZUR specifikus aktivitasa kortlbelll 10 000 E/mg fehérje.

Az OBIZUR (Vll-as véralvadasi faktor (rDNS) sertés szekvencia) tisztitott fehérje,
amely 1448 aminosavbol all, és molekulatomege korulbelll 175 kDa.

Rekombinans DNS technolégidaval Gjszilétt horcsog vesesejtjeiben (Baby Hamster Kidney — BHK)
allitjak el6. A BHK-sejteket magzati szarvasmarhaszérumot tartalmazé médiumban tenyésztik. A
gyartési folyamat soran nem hasznélnak human szérum- vagy human fehérjetermékeket, illetve
semmilyen tovabbi allati eredetli anyagot.

Ismert hatasu segédanyag(ok)

Feloldas utan egy injekcids Uveg milliliterenként 4,6 mg (198 mM) natriumot tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Por és oldészer oldatos injekcidhoz.
A por fehér szinil.

Az olddszer tiszta és szintelen.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapiéas javallatok

A Vlll-as faktor ellen termel6d6 antitestek okan kialakult szerzett hemofilidban szenvedd betegek
vérzéses epizodjainak kezelésére.

Az OBIZUR felnéttek szamara javallott.
4.2  Adagolés és alkalmazas

Az OBIZUR-kezelés csak a hemofilia kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett végezhet6 (lasd
4.4 pont).



A kezelés monitorozasa

A készitmény kizarolag korhazi fekvbeteg-ellatas keretében adhat6 be. Az alkalmazés sorén sziikseg
van a beteg veérzési allapotanak orvosi felligyeletére.

A kezelés folyaméan tanacsos meghatéarozni a V1l1-as faktor szintjét, mert ez Gtmutatoként szolgél a
beadandé dozis és az ismételt inflzidk gyakorisaga tekintetében (lasd 4.4 pont). Az egyes betegeknél
eltérd lehet a VIII-as faktorra adott valasz, ami eltéré felezési idokre és felépllési képességre utal.
Alultaplalt vagy talsulyos betegeknél sziikség lehet a testtdmegen alapul6 dozisok modositésara.

Kiilonosen nagyobb miitéti beavatkozasok esetében elengedhetetlen a szubsztiticios terapia
alvadasvizsgalattal (a plazma Vlll-as faktor aktivitasa) torténé pontos monitorozasa.

Amikor a Vlll-as faktor aktivitasanak betegek vérmintajaban torténé meghatarozasara in vitro
thromboplasztinid6 (aPTT)-alapu, egyfazisa alvadasi tesztet hasznalnak, a plazma VIll-as faktor
aktivitdsanak eredményeit az aPTT reagens tipusa és a vizsgalat soran hasznalt referenciastandard
egyarant jelentdsen befolyasolhatja. Ezenkiviil jelentds eltérések lehetnek az aPTT-alapu, egyfazisu
alvadasi teszttel, illetve az Eurdpai Gyogyszerkdnyv (Ph. Eur.) szerinti kromogén teszttel kapott
eredmények kozott. Ez kiilondsen akkor fontos, ha laboratériumot véltanak és/vagy valtoznak a
vizsgalat soran hasznalt reagensek.

Adagolas

Az OBIZUR-kezelés adagja, gyakorisaga és idGtartama a vérzés helyétdl, kiterjedésétol és
sulyossagatol, a VIlI-as véralvadasi faktor aktivitasatdl, valamint a beteg klinikai allapotatol figg.

A Vlll-as véralvadasi faktor egységeinek szdmat Egységben (E) fejezik ki, amelyet az Egészségligyi
Vilagszervezet (WHO) jelenlegi, VIlI-as véralvadasi faktor készitményekre vonatkoz6 szabvanyaval
kalibralt bels6 szabvany szerint hataroznak meg.

Egy Egysegnyi (E) VIlI-as véralvadasi faktor aktivitdsa a normal human plazma egy milliliterében
1év6 VllI-as faktor mennyiségének felel meg.

Az ajanlott kezdéadag 200 E/ttkg, intravénas injekcioban beadva (lasd 6.6 pont).
Az adott beteg szamara szilkséges OBIZUR adagot a kovetkez6 képlettel kell meghatarozni:

Kezdbadag (E/ttkg) + a gydgyszer eréssége (E/injekcios liveg) x testtdmeg (kg) = injekcids Uivegek
szama

Példaul egy 70 kg-os beteg esetében a kezd6adagnak megfeleld injekciods tivegek szamanak
meghatarozasa a kovetkezoképpen torténik:
200 E/ttkg + 500 E/injekcios Uveg x 70 kg = 28 injekcios liveg

A Vlll-as faktor aktivitasat és a beteg klinikai allapotat az els6 injekcid beadasat kovetéen 30 perccel,
valamint az OBIZUR beadasat kovetden 3 Oraval ellendrizni kell.

A Vlll-as faktor aktivitasat minden tovabbi adag beadasa el6tt kozvetlenil és utana 30 perccel is
ellendrizni kell, és az al&bbi tablazatbol lehet kiolvasni a Vll-as faktor minimalis szintjére vonatkozo
javasolt célértékeket.

A VIll-as faktor mérésére az egyszakaszos véralvadasi vizsgalat javasolt, mert ezt hasznéltak az
OBIZUR hataserésségének és atlagos javulasi aranyanak meghatarozasahoz (lasd 4.4 és 5.2 pont).

Az adagolast és az alkalmazasi gyakorisagot a Vl1-as faktor mért aktivitasa (amelyet az ajanlott
hatarértékeken belul kell tartani) és az elért klinikai véalasz alapjan kell meghatérozni.



Ha kiindulaskor az anti-rpFVII1 antitest-vizsgalat negativ, az ajanlott 200 E/ttkg kezd6adagnal
alacsonyabb kezd6adag alkalmazhato. A klinikai valaszt szorosan monitorozni kell, mert a 200 E/ttkg
alatti adagoléast a hatasossag hianyaval hoztak 6sszefuggésbe (lasd 4.4 pont).

A szerzett hemofilidban szenved6 betegekre vonatkozo hatasossagi és biztonsagossagi adatok
korlatozottak (lasd 5.1 pont).

Kezdo szakasz

A vérzés tipusa A Vlll-as faktor Kezdbadag | Tovabbi A tovabbi
minimalis (E/ttkg) adagok adagok
aktivitasanak alkalmazasi
célértéke (egység/dl gyakorisaga és
vagy az aktivitas %-os ideje
aranya a normal
aktivitashoz képest)

Enyhe és kdzepesen A tovabbi Az adagolast

stlyos felszini adagok titralasat 4-12 6rankeént

izomvérzés / nincs 0 gox titral kell végezni, az
. > 50% a klinikai valasz o
neurovascularis alanian kell adagolasi

sérilés és izuleti Ve pézni gyakorisag a

VErzés 9 ' klinikai valasz,

—— m 200 fenntartva a .

Kiterjedt kdzepesen Vl-as faktor illetve a

sulyos vagy sulyos minimalis VIll-as faktor

mtramugculans_, > 80% aktivitisanak mert_ gkthltasa
retroperitonealis, célszintiet alapjan
gastrointestinalis, JeL modosithato.
intracranialis vérzés

Gydgyulési szakasz

Ha a beteg vérzése csillapodott a kezelés hatasara — ez altalaban ez elsé 24 6raban megtorténik —, az
OBIZUR-kezelést akkora adaggal kell folytatni, amellyel a VIll-as faktor minimalis

aktivitasa 30-40%-on tarthat6 a vérzéscsillapitas idejére. A vérben a Vlll-as faktor aktivitasanak nem
szabad meghaladnia a 200%-ot.

A kezelés hossza a klinikai megitéléstdl fiigg.
Gyermekek és serdiilok
Az OBIZUR biztonsagossagat és hatasossagat szerzett hemofiliaban szenved6 18 évesnél fiatalabb

gyermekek és serdiil6k esetében nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

Az alkalmazés médija

Intravénas alkalmazas.

Feloldas utdn az OBIZUR teljes térfogatat 1-2 ml/perc sebességgel kell beadni.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

o A készitmény hat6anyagaval, a horcsogfehérjével vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely

segédanyagaval szembeni talérzékenyseg.
o Inhibitoros velesziletett hemofilia A (CHAWI) (lasd 5.1 pont)



4.4  Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Adagolas

Az ajanlott 200 E/ttkg alatti kezd6 adagot a hatasossag hianyaval hoztak osszefiiggésbe (lasd
4.2 pont).

NyomonkdvethetOség

A biologiai készitmények kdnnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmtien kell dokumentalni.

Tulérzékenység

Az OBIZUR-ral szemben allergias talérzékenységi reakciok jelentkezhetnek. A gyogyszerkészitmény
nyomokban hércsdgfehérjét tartalmaz.

A betegeket azzal a tanaccsal kell ellatni, hogy a tulérzékenység tiineteinek jelentkezésekor azonnal
fliggesszék fel a készitmény alkalmazasat, és 1épjenek kapcsolatba kezeldorvosukkal. A betegeket
tajékoztatni kell a tulérzékenységi reakciok korai jeleirdl, koztiik a borkititésrol, a generalizalt
csalankititésrél, a mellkasi szoritasrol, a sipolo 1égzésrdl, a hypotensiorol és az anaphylaxiarol.

Shock esetén a shockra vonatkozé standard orvosi kezelést kell alkalmazni.
Inhibitorok

Ajanlott elvégezni az anti-rpFVIII antitest-vizsgélatot az OBIZUR-kezelés megkezdése el6tt. A
kezelést a teszteredmény atvételét megelézéen, orvosi dontésre is meg lehet kezdeni. A kezelést érintd
dontéseket tovabba a VIlI-as faktor szintjének monitorozéasaval is ala lehet tAmasztani. Az
OBIZUR-expozicio el6tt és utan a sertés VII-as faktor elleni, gatld hatast antitestek termelodését
figyelték meg (ezek mérését a Bethesda-vizsgalat mddositott Nijmegen-variacioja szerint végezték). A
hatasossag hianya az OBIZUR-t gatl6 antitestek kdvetkezménye is lehet. Az OBIZUR-ra pozitivan
reagald betegek esetében kiindulaskor legfeljebb 29 Bethesda-egységnek megfelel inhibitortitert
jegyeztek fel. A kezelést illetd dontést javasolt a klinikai megitélés szerint meghozni, nem pedig a
Bethesda-vizsgalat sordn mért gatldantitest-szint alapjan.

Az OBIZUR-ral kezelt betegeknél beszamoltak human VIll-as faktor és/vagy sertés V1l1-as faktor
inhibitor emelkedésével jaré6 anamnesztikus reakciokrol. Ezek az anamnesztikus emelkedések a
hatasossag hianyat eredményezhetik. Ha ilyen OBIZUR-t gatl6 antitestek jelenlétét feltételezik és a
kezelés hatastalan, meg kell fontolni mas terapias lehet6ségeket.

Nem all rendelkezésre klinikai informacioé az OBIZUR ismételt adagolasat kovetden a gatlo antitestek
képzddésére vonatkozoan. Ezért az OBIZUR csak akkor adhato, ha klinikailag sziikségesnek tekintik.
A Kkiterjedt bérpurpura nem feltétlendl igényel kezelést.

Az OBIZUR-t rekombinans DNS-technologiaval 0jsziil6tt horcsog vesesejtjeiben allitjak el6. Az
OBIZUR-expozicié utan nem figyeltek meg Ujszilott hdrcsog vesesejt-fehérjéje elleni antitesteket a
betegekben.

Cardiovascularis események
A meglévé cardiovascularis kockazati tényezékkel rendelkezé betegeknél a VIII-as faktorral végzett
szubsztitacios terdpia fokozhatja a cardiovascularis kockazatot.

Thromboemboliticus események

A vér magas és hosszan tart6 V1ll-as faktor aktivitasi szintje thromboembolias eseményekre
hajlamosithatja a betegeket. Kiilonosen a mar fennallé cardiovascularis betegségben szenveddk, illetve
az id6sek vannak kitéve ennek a kockazatnak.




A kezelés monitorozasa

A kromogenikus vizsgalattal meghatarozott V1l1-as faktor aktivitas altalaban alacsonyabb, mint az
egyszakaszos véralvadasi vizsgalattal meghatérozott VIlI-as faktor aktivitas. A V1ll-as faktor
aktivitasanak mérését mindig ugyanazzal a vizsgalati eljarassal kell végezni egyazon beteg esetében.
Az egyszakaszos vizsgalat alkalmazésa ajanlott, mivel ezt hasznaltak az OBIZUR hatéaserdsségének és
atlagos javulasi aranyanak a meghatarozasahoz (lasd 4.2 és 5.2 pont).

Natriumtartalom

Az OBIZUR 4,6 mg natriumot tartalmaz 1 ml elkészitett oldatban injekcios livegenként, ami megfelel
a WHO altal ajanlott napi 2 g maximalis natriumbevitel 0,23%-anak felndtteknél. Adagonként tobb
injekcios uveget kell felhasznalni.

Pl. egy 70 kg-os beteg esetében az ajanlott 200 E/kg-os adag beadasahoz 28 injekcios Uivegre van
szlikség, ami kezelésenként 128,8 mg-os natriumbevitelt eredményez. Ez megfelel a WHO Aaltal
ajanlott napi 2 g maximalis natriumbevitel 6,44%-anak felnétteknél.

45 Gydbgyszerkolcsdnhatasok és egyéb interakciok

Nem jelentettek az OBIZUR és méas gyogyszerek kdzotti kdlcsonhatast.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Az OBIZUR-ral nem végeztek reprodukcids allatkisérleteket. Az OBIZUR terhesség és szoptatas alatti
alkalmazésaval kapcsolatban nem allnak rendelkezésre tapasztalatok. Ezért az OBIZUR-t terhes vagy
szoptatd noknek csak akkor szabad adni, ha ez egyértelmiien javallott.

4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az OBIZUR nem, vagy csak elhanyagolhato mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalésa:

Tulérzékenység vagy allergias reakciok Iéphetnek fel (tbbbek kdzt angiooedema, az injekcio helyén
fellépo égetd vagy szard érzés, hidegrazas, kipirulas, testszerte jelentkez6 csalankilités, fejfajas,
csalankiutés, hypotensio, lethargia, nausea, nyugtalansag, tachycardia, mellkasi szoritas, zsibbadas,
vomitus, sipolo 1€gzés), amelyek egyes esetekben stlyos anaphylaxiava fejlodhetnek (ideértve a
shockot is) (lasd 4.4 pont).

A szerzett hemofilidban szenvedd betegeknél a sertés VIlI-as faktor elleni, gatl6 hatasu antitestek
alakulhatnak ki. A géatl6 antitestek jelenléte, ideértve az anamnesztikus valaszreakciokat is, a
hatasossag hianyahoz vezethet.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa:

Az alabbi tablazat a MedDRA szervrendszer-adatbazisa (szervrendszer és preferalt megnevezés)
alapjan készilt. A szerzett hemofilia OBIZUR-ral val6 kezelését értékelé klinikai vizsgalat

soran 29 felnétt beteg volt értékelhetd a biztonsagossag felméréséhez. 19 alany nem rendelkezett
kimutathato, sertés V111-as faktor elleni, gatlo hatasu antitest-titerrel a kiindulaskor (< 0,6 BE/ml). A
19-bdl tizenkettd nem rendelkezett kimutathatd, sertés V1ll-as faktor elleni, gatlé hatasu
antitest-titerrel a kezelést kovet6en sem, 5-nek emelkedett a titere (> 0,6 BE/ml), valamint 2 alany
mintait nem vizsgaltak a kezelést kovetden, 7 alanynal pedig anamnesztikus reakcio alakult ki, és a



human VIll-as faktor- és/vagy sertés rekombinans VIlI-as faktorszekvenciak elleni antitest-titeriik
> 10 BE/ml f61é emelkedett.

Az el6fordulasi gyakorisagokat a kovetkez6 besorolas szerint értékelték: nagyon gyakori (> 1/10),
gyakori (> 1/100 — < 1/10), nem gyakori (> 1/1000 — <1/100), ritka (> 1/10 000 — < 1/1000), nagyon
ritka (< 1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbol nem allapithaté meg).

Szervrendszer Mellékhatas Gyakorisag
Laboratoriumi és egyéb sertés VIll-as faktor elleni gatlé gyakori
vizsgalatok eredményei antitestekre adott pozitiv vizsgalati

eredmény (lasd 4.4 pont)
Immunrendszeri elvaltozasok | anamnesztikus reakcio nagyon gyakori

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gydgyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatsag
részére az V. fuggelékben talalhatd elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Az ajanlottnal nagyobb adagban alkalmazott OBIZUR hatésait nem jellemezték.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: vérzésellenes szerek, véralvadasi faktorok. ATC kéd: B02BD14

Hatasmechanizmus

Az OBIZUR egy rekombinans, torélt B-doménti, sertés szekvencia V1l1-as faktor (alfa-szuszoktokog).
Glikoprotein.

A Vlll-as faktor a beteg keringési rendszerébe beadva azonnal a von Willebrand faktorhoz (VWF)
kotdédik. A ,,VIII-as faktor — von Willebrand faktor” komplex két eltér fiziologiai funkcioval
rendelkez6 molekulabol all (VIII-as faktor és von Willebrand faktor). Az aktivalt VIlI-as faktor az
aktivalt 1X-es faktor kofaktoraként hat, meggyorsitva a X-es faktor aktivalt X-es faktorra alakulésat.
Az aktivalt X-es faktor alakitja a prothrombint thrombinna. Ezutan a thrombin a fibrinogént fibrinné
alakitja, és kialakulhat a véralvadék.

A szerzett hemofilia egy ritka véralvadasi rendellenesség, amikor a VIll-as faktor normal génjeivel
rendelkez6 betegek gatld hatasa sajat antitesteket termelnek a VIll-as faktor ellen. Ezek a sajat
antitestek semlegesitik a keringésben 1évé human VIII-as faktort, V1ll-as faktor hianyt idézve el6. A
keringésben 1év6, VIII-as faktort megcélzo antitestek (inhibitorok) minimalisan vagy egyaltalan nem
Iépnek keresztreakcidba az OBIZUR-ral.

Az OBIZUR atmenetileg helyettesiti a hatékony haemostasishoz sziikséges, gatolt endogén VIill-as
faktort.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A human Vlll-as faktor ellen autoimmun gatlo antitesteket termeld, szerzett hemofilias betegek sulyos
vérzéses epizddjainak kezelésében az OBIZUR hatasossagat és biztonsagossagat egy prospektiv, nem
randomizalt, nyilt vizsgalat soran értékelték 28 beteg (18 europid, 6 negrid és 4 mongoloid)

7


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

bevonasaval. A vizsgalatban olyan betegek is részt vettek, akiknél életveszélyes és/vagy végtagot
veszélyeztetd, hospitalizacidt igényld vérzés allt fenn.

A vizsgalatvezetd megitélése szerint a kezd6adag beadasat kovetéen 24 6rdval minden kezdeti
vérzéses epizod esetében pozitiv valasz volt megfigyelhet6 a kezelés hatasara. A pozitiv valasz azt
jelentette, hogy a vérzés elallt vagy csillapodott, emellett a beteg klinikai allapotanak javulasa volt
megfigyelhetd, vagy a VIII-as faktor aktivitasa az elére meghatarozott célérték f6lé emelkedett.

Pozitiv valasz a betegek 95%-anal (20/19) volt megfigyelhet6 8 Ora utén, illetve 100%-anal

(18/18) 16 ora utan. A kezelésre adott valasz mellett a kezelés teljes eredményességét a vizsgalod
hatarozta meg aszerint, hogy a kezelés leallithat6 volt-e vagy az OBIZUR adagja és/vagy adagolasi
gyakorisaga csokkenthetd volt-e. Osszesen 28-bdl 24 esethen (86%) sikerilt kontrollalni (megoldani)
a kezdeti vérzési epizddot. Azokndl a betegeknél, akik az OBIZUR-t elsévonalbeli kezelésként kaptak,
vagyis kozvetleniil az els6 OBIZUR-kezelés el6tt nem hasznéltak vérzésellenes

szereket, 17-b6l 16 (94%) esetben jelentettek eredményes kimenetelll kezelést. Tizenegy beteg
esetében jelentették, hogy vérzésellenes szereket (példaul rFVIla, aktivalt prothrombin komplex
koncentratum, tranexamsav) kaptak az els6 OBIZUR-kezelés elott. Ezen 11 betegb6l nyolc (73%)
esetében jart végul sikerrel a kezelés.

Az elsbédleges vérzés eredményes kezeléséhez sziikséges adagok medianértéke 133 E/ttkg volt
injekcionként, mig a teljes adagok medianértéke 1523 E/ttkg volt, 6 napos median-id6tartam alatt. Az
betegenként beadott napi infuzidk szamanak medianértéke 1,76 volt (tartomany: 0,2-5,6). A klinikai
vizsgalat kezdeti 24 6ras idészaka alatt felhasznalt teljes adagok medianértéke 493 E/ttkg volt, az
inflziok sz&manak medianértéke pedig 3 volt. Ha 24 6ra utén is kezelésre volt szilkség, a vérzési
epizod kontrollalasahoz felhasznalt teljes adagok medianértéke 1050 E/ttkg volt, az inflziok szamanak
medianértéke pedig 10,5 volt (az adagok medianértéke 100 E/ttkg volt).

A szerzett hemofilia OBIZUR-ral valo6 kezelését értékel klinikai vizsgalat soran 29 felnétt beteg volt
értékelhet6 a biztonsagossag felméréséhez. 19 alany nem rendelkezett kimutathato, sertés VIlI-as
faktor elleni, gatlo hatasu antitest-titerrel a kiindulaskor (< 0,6 BE/ml). A 19-b6l tizenketté nem
rendelkezett kimutathato, sertés VIll-as faktor elleni, gatld hatasu antitest-titerrel a kezelést kovetéen
sem, 5-nek emelkedett a titere (> 0,6 BE/ml), valamint 2 alany mintait nem vizsgaltak a kezelést
kovetben, 7 alanynal pedig anamnesztikus reakcié alakult ki, és a human VIll-as faktor- és/vagy sertés
rekombinans VIlll-as faktorszekvenciak elleni antitest-titeriik > 10 BE/ml f61é emelkedett.

Az OBIZUR-ral végzett klinikai vizsgalatban a miitéten atesett VI1I-as faktor inhibitoros velesziletett
hemofilia A-ban szenved6 (CHAWI), a biztonsagi elemzés szempontjabdl értékelhetd 8 felnétt
betegbdl Gsszesen 5 alany tapasztalt anamnesztikus reakciokat.

Gyermekek és serdill0k

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén minden korosztalynal eltekint az
OBIZUR vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétdl szerzett hemofilia indikécioban
(lasd 4.2 pont, gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informéaciok).

Ezt a gyogyszert , kivételes koriilmények™ kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazasara vonatkoz6an — a betegség ritka eléfordulasa miatt — nem lehetett teljes kor(i informaciot
gyljteni.

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség minden rendelkezésére bocsatott Uj informaciot évente felilvizsgal,
és szlikség esetén ez az alkalmazasi el6iras is modosul.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Az 1. tablazat 5, szerzett hemofilias beteg farmakokinetikai adatait mutatja be olyan idészakot
tekintve, amikor nem all fenn vérzés.



1. tblazat: A VIll-as faktor aktivitdsara vonatkozo, egyéni farmakokinetikai adatok 5, szerzett
hemofilias betegnél az OBIZUR végso adagjanak beadasat kovetéen. A betegek vérzés nélkili
allapotban voltak. A VI11-as faktor aktivitdsat az egyszakaszos véralvadési vizsgalattal merték.

A hFVIII AUC
B Adag | Adag | kiindulasi Tmax | Amax | AUCox | o, o
eteg N, ty. (h) (%-t)
(E) (E/ttkg) | aktivitasa (h) (%) (%-1)
(%)
1 5000 76,7 89 17 0,42 213 3124 4988
2 2934 30,0 18 4,6 0,42 100 694 712
3 7540 1442 3 5,3 0,45 74 473 492
4 9720 206,8 0 18 0,50 53 122 135
5 10000 133,3 n. a. 4,2 0,75 178 1583 1686

Anmax = maximalis megfigyelt szazalékos aktivitas; AUCo.. = koncentracio—id6 gorbe alatti

terulet 0 id6ponttol az utolsé mért koncentracidig; AUCo... = koncentracio—id6 gorbe alatti

terulet 0 id6ponttol a végtelenbe tartva; t, = terminalis felezési id6; Tmax = @ maximalis megfigyelt
szazalékos aktivitas ideje; n. a. = nincs adat.

Az atlagos javulasi arany a 200 E/ttkg kezd6adag utan 1,06 £ 0,75 E/ml volt E/ttkg-onként
(tartomény: 0,10-2,61) az egyszakaszos koagulacios vizsgalattal mérve.

Habar a kromogenikus vizsgalattal meghatarozott V1l1-as faktor aktivitas altaldban alacsonyabb, mint
az egyszakaszos véralvadasi vizsgalattal meghatarozott VIll-as faktor aktivitas, az OBI-1-301 klinikai
vizsgalat soran a szerzett hemofilidban szenved6 betegeknél az infizi6 utani VIII-as faktor aktivitasok
a kromogenikus vizsgalattal mérve jellemzéen magasabbak voltak, mint az egyszakaszos véralvadasi
vizsgélattal mérve (lasd 4.4 pont).

Az OBIZUR elleni gétl6 hatasu antitestek mérését a Bethesda-vizsgalat modositott
Nijmegen-variacidja szerint végezték. A farmakokinetikai elemzésben részt vevok koziil harom
betegnél volt jelen kimutathatd mennyiségben a sertés VIllI-as faktor elleni antitest a kiindulaskor
(> 0,6 Bethesda-egység (BE)/ml). Az 6t betegbdl harom esetében nem volt jelen kimutathatd
mennyiségben a sertés Vll-as faktor elleni antitest a kezelést kovetden (< 0,6 BE/ml a legut6bbi
jelentett eredmény alapjan), mig két betegnél kimutathaté mennyiségben volt jelen a sertés VIlI-as
faktor elleni antitest (> 0,6 BE/ml).

Az OBIZUR atlagos felezési ideje kilenc kiértékelhet6 beteg esetében a vérzéses allapotban kb. 10 6ra
volt (tartomany: 2,6-28,6 0ra).

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakol6giai biztonsagossagi és ismételt adagolasu dozistoxicitasi —
vizsgalatokbdl szarmazo6 nem-klinikai jellegii adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor
human vonatkozasban kildnleges kockazat nem varhatd. Ugyanakkor, az ismételt adagolasu
dozistoxicitasi vizsgalatok soran majmoknal a megfigyelt glomerulopathia incidenciaja és sulyossaga
id6vel nétt 75, 225 és 750 E/ttkg intravénas OBIZUR-adagok alkalmazasat kovetden.

Reprodukcios allatkisérleteket nem végeztek az OBIZUR-ral.



6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Por

poliszorbéat 80

natrium-klorid

kalcium-klorid-dihidrat

szacharoz

trometamol

trometamol-hidroklorid

natrium-citrat

Oldészer
Injekcidhoz val6 viz

6.2 Inkompatibilitdsok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

3év

A feloldott oldatot azonnal, de feloldas utan legkésébb 3 oraval fel kell hasznalni.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hit6szekrényben (2 °C-8 °C) taroland6. Nem fagyaszthato!

A gyogyszer feloldas utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Egy doboz OBIZUR 1, 5 vagy 10 darabot tartalmaz az alabbiakbol:

o port tartalmazé injekcios tveg (1. tipusu tiveg) dugéval (FluroTec®-kel bevont butilgumi) és
lepattinthat6 kupakkal;

o eléretoltott (1. tipusu Uveg) fecskendd dugoval (az érintkezési oldalon FluroTec® féliaval bevont
bromobutil gumi), bromobutil gumikupakkal és Luer-zaras adapterrel;

o folyadékattolté eszkoz beépitett milanyag tiiskével.

Nem feltétlenil mindegyik kiszerelés ker(l kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kuldnleges dvintézkedések és egyeb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Feloldas utan az oldat tiszta, szintelen, részecskéktél mentes, kémhatasa pH 6,8-7,2 kozotti. A
pufferkészitmeény ozmolalitdsa 59-65 10% mOsm/kg H20.

Beadas el6tt szemrevételezéssel vizsgalja meg a feloldott gyogyszert, hogy az nem tartalmaz-e
szemcsés anyagot, vagy nincs-e elszinezédve. A részecskéket tartalmazd vagy elszinez6dott oldatot
tilos beadni!

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.
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El6késziiletek

A feloldas elott a kovetkezokre lesz sziiksége:

a kiszamolt mennyiségti injekcios tUiveg, amely a port tartalmazza;

ugyanennyi, olddszert tartalmazo 1 ml-es fecskend6 és steril injekcidsiiveg-adapterek;
alkoholos torlok;

nagyméreti steril fecskend6 a feloldott készitmény teljes végso térfogatdnak tarolasara.

Az alabbi eljaras altalanos utmutatoként szolgal az OBIZUR el6készitéséhez és feloldasahoz.
Ismételje meg a kovetkez6 feloldasi utasitasokat minden egyes feloldandd, port tartalmazo injekcios
liveg esetében.

Feloldas

A feloldas soran aszeptikus technikat kell alkalmazni.

1.

n

No o

© ®©

10.

11.

12.

13.

Hagyja az OBIZUR port tartalmazé injekcios iiveget és az el6retoltott olddszeres fecskend6t
szobahémérsékletiire melegedni.

Tavolitsa el a miianyag kupakot az OBIZUR port tartalmazo injekcios iivegrol (A. dbra).
Alkoholos torlével (nincs mellékelve) tordlje meg az injekcids Uveg gumidugojat, és a
felhasznalas el6tt hagyja megszaradni.

Tavolitsa el az injekciosuveg-adapter csomagolasan 1évo foliat (B. abra). Ne érintse meg a
Luer-zarat (hegyet) az injekcidsliveg-adapter k6zépso részén! Ne tavolitsa el az
injekcidsiiveg-adaptert annak csomagolasabol!

Helyezze az injekcidsiiveg-adaptert tartalmaz6 csomagot tiszta felliletre, a Luer-zéarral felfelé.
Pattintsa le az el6retoltott oldoszeres fecskendé védokupakjat (C. bra).

Az injekciosiveg-adaptert tartalmazo csomagot erésen tartva csatlakoztassa az eldretoltott
olddszeres fecskendét az injekcidstiveg-adapterhez ugy, hogy a fecskend6 hegyét lefelé nyomja
a Luer-zarba az injekciosuveg-adapter kozéps6 részén, majd elforditja az 6ramutaté jarasaval
megegyez6 iranyba, amig a fecskend nem rogziil. Ne szoritsa meg tilsagosan (D. bra).
Tavolitsa el a mlianyag csomagolast (E. abra).

Helyezze az OBIZUR port tartalmazé injekcios Uveget tiszta, sik, kemény feltletre. Helyezze az
injekciosiiveg-adaptert az OBIZUR port tartalmazo injekcios iivegre, majd erésen nyomja at az
injekcidsiiveg-adapter sziir6tiiskéjét az OBIZUR port tartalmazo injekcios liveg
gumikupakjanak kdzepén, amig az atlatszoé mianyag kupak az injekcios iivegre nem pattan

(F. dbra).

A dugattyu lenyomasaval lassan fecskendezze be az olddszer teljes mennyiségét a fecskendébol
az OBIZUR port tartalmazo injekcios tivegbe.

Anélkiil, hogy eltavolitana a fecskend6t, dvatos mozdulatokkal mozgassa korbe-korbe az
OBIZUR port tartalmazo6 injekcids liveget, amig az 6sszes por fel nem oldédik (G. abra).
Beadas el6tt szemrevételezéssel vizsgalja meg a feloldott gyogyszert, hogy nem tartalmaz-e
szemcsés anyagot. Ne hasznalja fel a készitményt, ha szemcsés anyagot vagy elszinezddést
észlel.

Az egyik kezével tartsa meg az injekciods Uiveget és az injekcidsliveg-adaptert, a masik kezével
pedig fogja meg az eldretoltott oldoszeres fecskendd hengeres részét, és az Gramutato jarasaval
ellentétes irdnyba csavarja le a fecskendot az injekciosiiveg-adapterrél (H. abra).

A szobahémérsékleten tarolt feloldott OBIZUR-t azonnal, 3 6ran belil fel kell hasznalni.

. abra B. dbra C. abra D. dbra
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Alkalmazés
Kizéroélag intravénas alkalmazasra.

o Beadas el6tt szemrevételezéssel vizsgalja meg a feloldott OBIZUR-t, hogy nem tartalmaz-e
szemcsés anyagot, vagy nincs-e elszinezédve. Az oldatnak tisztanak és szintelennek kell lennie.
Ne adja be a készitményt, ha szemcsés anyagot vagy elszinezddést észlel.

o Ne alkalmazza az OBIZUR-t ugyanabban a csévezetékben vagy taroloedényben, amelyben mas
injektalandd gyogyszert hasznalt.

Aszeptikus technikat alkalmazva adja be a készitményt az alabbi eljaras szerint:

1. Miutan minden injekcios {iveg tartalmat feloldotta, csatlakoztassa a nagyméretii fecskendét az
injekcidsiiveg-adapterhez ugy, hogy a fecskend6 hegyét dvatosan lefelé nyomja a Luer-zérba az
injekciosiiveg-adapter kozéps6 részén, majd elforditja az oramutat6 jarasaval megegyez6
iranyba, amig a fecskend6 nem rogziil.

2. Forditsa az injekcids tiveget fejjel lefelé; nyomja a fecskendében 1év6 leveg6t az injekcids
livegbe, és szivja fel a feloldott OBIZUR-t a fecskendébe (1. dbra).
3. Csavarja le a nagyméretli fecskenddt az injekciosiiveg-adapterrdl az 6ramutato jarasaval

ellentétes iranyba, és ismételje meg az eljarast minden egyes feloldott OBIZUR-t tartalmazd
injekcios Uveg esetében, amig el nem éri a beadando teljes térfogatot.
4, Feloldas utan az OBIZUR teljes térfogatéat intravénasan, 1-2 ml/perc sebességgel kell beadni.
I. dbra

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria
medinfoEMEA@takeda.com

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/15/1035/001

EU/1/15/1035/002
EU/1/15/1035/003

12



9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2015. november 11.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2020. november 16.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informéacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

A KIADASRA ES FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDE,LYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY
ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS
FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK
TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEN
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

A bioldgiai eredetli hatéanyag gyartdjanak neve és cime

Rentschler Biopharma Inc.
27 Maple Street

Milford

MA 01757

USA

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyarto(k) neve és cime

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

B. AKIADASRA ES FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi
el6iras, 4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott uniés referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely kés6bbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali

engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytijtand6 a kdvetkezd esetekben:

o ha az Eurdpai Gydgyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockézatkezelési rendszerben valtozas torténik, féként azt kovetden, hogy olyan ij
informacid érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazésra vagy kockazat-minimalizalasra iranyul6) ujabb,
meghataroz6 eredmenyek sziiletnek.
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o Kockéazat-minimalizalasra irdnyul6 tovabbi intézkedések

Mielétt bevezetik az OBIZUR-t az egyes tagallamokban, a MAH kdételes megegyezni a nemzeti
szakhatosaggal az oktatoprogram tartalmarol és formajarol, beleértve a kommunikacios csatornékat, a
terjesztési moédozatokat, valamint a program barmely egyéb szempontjat.

Az oktatasi program célja az adagolasi hibakbol szarmazé kockazatok minimalizélasa.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kételes biztositani, hogy minden egyes tagallamban, ahol
az OBIZUR forgalomba keril, az OBIZUR-t varhat6an feliro, illetve kiadagold dsszes egészségugyi
szakember elérhesse, illetve megkapja a kovetkez6 oktatdcsomagot:

o Oktatbanyag orvosok szdmara.

Az orvosoknak sz06l6 oktatdanyagnak a kdvetkezdket kell tartalmaznia:
. Alkalmazasi eldiras;
o Képzési anyag egészségugyi szakemberek szamara.

Az egészségigyi szakemberek szdmaéra készult képzési anyagnak a kovetkez6 kulcsfontossagu

elemeket kell tartalmaznia:

. Brosura egészségligyi szakemberek szdmaéra, amelyben részletes szamités talalhat6 az injekcios
Uvegek szamara vonatkozoan, példaul egy 70 kg testtomegii beteget tekintve;

o Egy online vide6, amely szintén bemutatja a gydgyszer sziikséges adagjanak kiszamitasat és
beadasat.

E. KULC')NI;EGES, KC')TE!_EZETTSEG\/,AITLALAS FORGALOMBA HOZATALT
KOVETO INTEZKEDESEK TELJESITESERE KIVETELES KﬁRﬁLMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ESETEN

Miutén ezt a gyogyszert a kivételes kérilmények fennallasa miatt hagyték jova a 726/2004/EK
rendelet 14(8). cikke szerint, a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a megadott hataridén beliil
végre kell hajtani az alabbi intézkedéseket:

Leiras Lejarat napja
A VIlll-as faktor ellen termeldé antitestek okozta, szerzett hemofilidban szenvedé | Evente, az éves
betegek vérzéses epizddjainak kezelésében alkalmazott OBIZUR Gjraértékelés
biztonsagossaganak és hatasossaganak megfelel6 monitorozasa érdekében, a keretén bellil
MAH évente frissiti az OBIZUR biztonsagossagara és hatasossagara vonatkozé

informécidkat.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

OBIZUR 500 E por és olddszer oldatos injekcidhoz
alfa-szuszoktokog

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Feloldas utan egy ml oldat kortlbelll 500 E VIll-as véralvadasi faktort (rekombinans), sertés
szekvencia, alfa-szuszoktokogot tartalmaz.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok:

poliszorbéat 80

natrium-klorid

kalcium-klorid-dihidrat

szacharoz

trometamol

trometamol-hidroklorid

natrium-citrat

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

4, GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

por és olddszer oldatos injekciohoz

Egy, 0t, tiz darab injekcids liveg
Egy, 6t, tiz darab elSretoltott oldoszeres fecskendd
Egy, 6t, tiz injekcidsuveg-adapter

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas elétt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazésra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
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‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitoszekrényben tarolando.
Nem fagyaszthatd!
Feloldas utan azonnal vagy 3 6ran belil fel kell hasznalni.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Baxalta Innovations GmbH
1221 Bécs
Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1035/001
EU/1/15/1035/002
EU/1/15/1035/003

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése al6l felmentve.
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17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositéju 2D vonalkéddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A POR INJEKCIOS UVEGENEK CIMKEJE

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

OBIZUR 500 E por oldatos injekciohoz
alfa-szuszoktokog
v

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Egyszeri alkalmazasra.

3. LEJARATIIDO

EXP:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

500 E

6. EGYEB INFORMACIOK

Baxalta logo
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

AZ OLDOSZER ELORETOLTOTT FECSKENDOJENEK CIMKEJE

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(])

Oldoszer OBIZUR-hoz
Injekciohoz val6 viz

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

1 ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informéaciok a beteg szdmara.
Az OBIZUR kizéaroélag kérhazi alkalmazéasra szolgal és kizardlag egészséglgyi szakember
adhatja azt be.

OBIZUR 500 E por és oldészer oldatos injekciohoz
alfa-szuszoktokog

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetve teszi az ij gyogyszerbiztonsagi
informécidk gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudoméaséara jutd barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modijairdl a 4. pont végén talal tovabbi tajékoztatast.

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az aldbbi betegtajékoztatot,

mert az On szamara fontos informéacidkat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa errél kezeldorvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik.
Léasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyégyszer az OBIZUR és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az OBIZUR alkalmazasa elétt

Hogyan kell alkalmazni az OBIZUR-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az OBIZUR-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

SuhkrwdE

1. Milyen tipusu gyégyszer az OBIZUR és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az OBIZUR hatéanyaga az alfa-szuszoktokog, VIlI-as véralvadasi faktor, sertés szekvencia. A
VIll-as faktor a vér alvadasahoz, vagyis a vérzések elallitdsahoz szlikséges.

A szerzett hemofiliaban szenved6 betegeknél a Vll-as faktor nem miikodik megfelel6en, mert a
betegekben olyan, sajat VIll-as faktor elleni ellenanyagok termelédnek, amelyek semlegesitik ezt a
veéralvadasi faktort.

Az OBIZUR a vérzési epizodok kezelésére szolgal szerzett hemofilidban szenvedo felnétt betegek
részére (ez egy vérzési rendellenesség, amelyet az ellenanyagok termelédése okan a VIII-as faktor
aktivitasanak hidnya idéz el6). Ezek az ellenanyagok kisebb mértékben semlegesitik az OBIZUR-t,
mint a huméan VIll-as faktort.

Az OBIZUR visszaallitja a hidnyzd VIll-as faktor aktivitast, és eldsegiti a vér alvadasat a vérzés
helyén.

2. Tudnivalok az OBIZUR alkalmazasa elott

A gyobgyszer kizarolag korhazi fekvébeteg-ellatas keretében adhatd be. Az alkalmazés soran sziikség
van a beteg vérzési allapotanak orvosi felligyeletére.

Ne alkalmazza az OBIZUR-t:

- ha allergias az alfa-szuszoktokogra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb osszetevojére;

- ha allergiés a horcsogfehérjére (a gyartési folyamatbdl adédéan az OBIZUR nyomokban
tartalmazhat hércsogfehérjét);

- ha velesziiletett hemofilia A-ban szenved ellenanyagokkal (CHAWI).
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Ha bizonytalan, a készitmény alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval.

Figyelmeztetések és dvintézkedések
Az OBIZUR alkalmazésa el6tt beszéljen kezel6orvosaval.

Tulérzékenység

Az OBIZUR alkalmazasa soran ritka esetben allergias reakcio fordulhat el6. Tisztaban kell lennie az
allergias reakcidk korai jeleivel (a jeleket és tiineteket lasd a 4. pontban). Ha a fenti tlinetek
barmelyikét tapasztalja, az injekcidk adasat azonnal le kell allitani. A sulyos tlinetek — tébbek kozt a
légzési nehézség és az ajulés (vagy ajulés kozeli allapot) — korhazi siirgdsségi ellatast igényelnek.

Gatlo ellenanyagok

Kezel6orvosa ellendrizheti, hogy az On szervezete termel-e a sertés V1lI-as faktor elleni gétlo
ellenanyagokat, illetve ezen ellenanyagok szintje emelkedik-e.

Kezeldorvosa ellendrizni fogja a VIII-as faktor mennyiségét az On vérében, hogy biztosan elegendé
mennyiségii VIII-as faktort adjon be Onnek. Kezeléorvosa azt is ellendrizni fogja, hogy a
vérzéscsillapitas megfelel6-e.

Sziv-érrendszeri események

Beszéljen kezelSorvosaval, ha Onnek jelenleg van vagy korabban volt sziv- és érrendszeri betegsége,
vagy ismerten fennall Onnél a trombdzis kockazata (olyan betegségek, amelyek vérrogoket képeznek
a normal érrendszerben), mert a hosszan tarté magas VIll-as faktor szintek esetén nem zarhaté ki a
tromboembolias betegségek kialakulasanak lehetdsége.

Gyermekek és serdiilok
Nincsenek adatok az OBIZUR gyermekeknél és 18 évesnél fiatalabb serdiil6knél torténd
alkalmazéséra vonatkozdan.

Egyéb gyogyszerek és az OBIZUR

Feltétlentil tajékoztassa kezel6orvosat a jelenleg vagy nemrégiben alkalmazott, valamint alkalmazni
tervezett egyéb gyogyszereir6l. Nem ismert, hogy az OBIZUR kolcsonhatasba Iépne més
gyogyszerekkel.

Terhesség és szoptatas
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetésége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa elott beszéljen kezelGorvosaval.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez szikséges képességekre
Az OBIZUR nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

Az OBIZUR nétriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer az elkészitést kovetden milliliterenként 4,6 mg natriumot tartalmaz (a konyhaso 6
Osszetevdje). Ez megfelel a WHO éltal ajanlott napi 2 g maximalis natriumbevitel 0,23%-anak
felnétteknél. Adagonként tobb injekcios liveget kell felhasznalni.

Beszéljen kezeldorvosaval, ha On natriumszegény étrenden van.

3. Hogyan kell alkalmazni az OBIZUR-t?

Az OBIZUR-ral torténé kezelést a hemofilias (vérzékeny) betegek kezelésében tapasztalt orvos
irényitja.

Kezeldorvosa az On 4llapota és testtdmege alapjan kiszdmolja, hogy mekkora legyen az On
OBIZUR-adagja (Egységben vagy E-ben megadva). Az alkalmazas gyakorisiga és id6tartama attol
fligg majd, hogy az OBIZUR mennyire hatasos az On esetében. Altaldban az OBIZUR-ral végzett
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potlé kezelés egy atmeneti kezelés, amelyet addig alkalmaznak, amig a vérzés el nem all, vagy a sajat
VIll-as faktor ellen termel6d6 ellenanyagok el nem tiinnek.

Kezeldorvosa ellendrizni fogja, hogy megjelentek-e Onnél OBIZUR-elleni ellenanyagok.
Az ajanlott kezdéadag 200 E testtomegkilogrammonkent, intravénas injekcidban beadva.

Kezeldorvosa rendszeresen ellendrzi majd az On VIII-as faktor aktivitasat, és annak alapjan dont majd
az OBIZUR tovéabbi adagjairol és alkalmazasi gyakorisagarol.

A kezelés altalaban az els6 24 oran belill hatassal van a vérzésre, kezeldorvosa pedig addig fogja
modositani az OBIZUR adagjat és alkalmazasi idejét, amig a vérzés el nem all.
Feloldas utan az OBIZUR teljes térfogatat 1-2 ml/perc sebességgel kell beadni.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Stlyos és hirtelen megjelend allergias reakciok esetén azonnal le kell allitani az injekcié adasat. Ha az
alabbi korai tinetek barmelyikét tapasztalja, azonnal forduljon kezel6orvoséhoz:
- az ajkak és a nyelv duzzanata;

- égetd és szro érzés az injekcid beadasanak helyén;

- hidegrazas, kipirulas;

- csalankitités, testszerte jelentkezd viszketés;

- fejfajas, alacsony vérnyomas;

- levertség, hanyinger, nyugtalansag;

- gyors szivverés, mellkasi szorité érzés;

- zsibbadas, hanyas;

- sipold légzés.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-bél tébb mint 1 beteget érinthet)
- A gydgyszer elleni gatlé ellenanyagok termel6dése, illetve a meglévé ellenanyagok szintjének
emelkedése, ami a hatés kialakulasanak hianyahoz vezethet folytatodé vérzéssel.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat. Ez a betegtijékoztatoban fel
nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatéasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetlenil a hatdsag
részére is bejelentheti az V. fuggelékben talalhaté elérhet6ségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazéséaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az OBIZUR-t tarolni?

A gyoégyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon, az injekcios tivegen és az el6retoltott fecskenddn feltiintetett lejarati id6 (EXP:) utdn ne
alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben (2 °C-8 °C) tarolando.
Nem fagyaszthat6!
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Ha a por teljesen feloldodott, az elkészitett oldatot azonnal, de feloldas utan legkésébb 3 éraval fel kell
hasznalni.

A feloldas utan az oldatnak tisztanak és szintelennek kell lennie.
Nem szabad beadni a készitményt, ha szemcsés anyag vagy elszinez0dés észlelhetd benne.

Mivel ezt a gyogyszert a beteg korhazi tartdzkodéasa alatt alkalmazzak, a korhazi személyzet felelds a
gyogyszer alkalmazésa el6tti és alatti tarolasaért, valamint a helyes artalmatlanitasaért.

Név és a gyértési tétel szama

Minden alkalommal, amikor az OBIZUR-t alkalmazzak, er6sen ajanlott, hogy az egészséglgyi
szakember rogzitse a gyogyszer nevét és gyartasi tétel szamat, hogy a kezelés és a készitmény gyartasi
tétele 6sszekapcsolhato legyen.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az OBIZUR?

- A készitmény hatéanyaga az alfa-szuszoktokog (rekombinans DNS technologiaval eléallitott
VIll-as véralvadasgatld faktor, sertés szekvencia). Injekcids tivegenként 500 E
alfa-szuszoktokogot tartalmaz.

- A por egyéb Osszetevoi: poliszorbat 80, natrium-klorid (l&sd még 2. pont),
kalcium-klorid-dihidrat, szachardz, trometamol, trometamol-hidroklorid, natrium-citrat.

- Az olddszer 1 ml, injekcidhoz valo steril viz.

Milyen az OBIZUR killeme és mit tartalmaz a csomagolas?

Egy doboz 1, 5 vagy 10 darabot tartalmaz az alabbiakbol:

OBIZUR 500 E fehér, morzsalékos port tartalmazo injekcios tiveg FluroTec®-kel bevont butil
gumidugdval és lepattinthatd kupakkal;

- injekciohoz valo sterilizalt vizzel el6retoltott, 1 ml-es tivegfecskendd az érintkezési oldalon
FluroTec® féliaval bevont bromobutil gumidogéval, bromobutil gumikupakkal és Luer-zaras
adapterrel;

- folyadékattoltd eszkoz beépitett milanyag tiiskével.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Baxalta Innovations GmbH

Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

Gyarto

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

A készitményhez kapcsol6dé tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
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Bbbarapus

Takena bearapus EOO/J]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

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

Deutschland

Takeda GmbH

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

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

ElLada

Takeda EAAAX AE.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafia

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

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.
Tel: +3851 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

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

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com
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Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

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

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

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

Norge

Takeda AS

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

Osterreich

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

Polska

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

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.

Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Romania

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

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

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

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.

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



Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvnpog

Takeda EAAAX AE.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

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

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

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

A betegtajékoztato legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Ezt a gyogyszert , kivételes koriilmények” engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazésara vonatkoz6an — a betegség ritka el6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot

gyljteni.

Az Eurodpai Gybgyszeriigyndkség évente fellilvizsgal minden, erre a gyogyszerre vonatkoz6 (]
informécidt, és szilkség esetén ez a betegtajékoztato is modosul.

Egyéb informécioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu) talalhato.

Az aldbbi informéciok kizardlag egészségligyi szakembereknek szélnak:

ELOKESZITESRE ES BEADASRA VONATKOZO UTASITASOK

Elokésziiletek

A feloldas el6tt a kovetkezokre lesz sziiksége:

o a kiszamolt mennyiségli injekcios liveg, amely a port tartalmazza;
ugyanennyi, oldoszert tartalmazo 1 ml-es fecskendé és steril injekcidsiiveg-adapterek;

[ ]
. alkoholos torlok;
[ ]

nagyméretil steril fecskendo a feloldott készitmény teljes végso térfogatanak tarolasara.

Az alabbi eljaras altalanos utmutatoként szolgal az OBIZUR el6készitéséhez és feloldasahoz.
Ismételje meg a kovetkezd feloldasi utasitasokat minden egyes feloldandd, port tartalmazo injekcios

liveg esetében.

Feloldas

A feloldés soran aszeptikus technikat kell alkalmazni.

1. Hagyja az OBIZUR port tartalmazé injekcios iiveget és az eldretoltott oldoszeres fecskendot

szobahdmérsékletiire melegedni.

2. Tavolitsa el a milanyag kupakot az OBIZUR port tartalmaz6 injekcios tivegrdl (A. abra).
3. Alkoholos torlével (nincs mellékelve) tordlje meg az injekcios liveg gumidugojat, és a

felhasznalas el6tt hagyja megszaradni.


http://www.ema.europa.eu/
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10.

11.

12.

13.

Tavolitsa el az injekciosuveg-adapter csomagolasan 1év6 foliat (B. Abra). Ne érintse meg a
Luer-zérat (hegyet) az injekciosliveg-adapter k6zépsé részén! Ne tavolitsa el az
injekcidsiiveg-adaptert annak csomagolasabol!

Helyezze az injekcidsiiveg-adaptert tartalmaz6 csomagot tiszta felliletre, a Luer-zarral felfelé.
Pattintsa le az el6retoltott oldoszeres fecskend6 védékupakjat (C. abra).

Az injekciosuveg-adaptert tartalmazo csomagot erésen tartva csatlakoztassa az eléretoltott
olddszeres fecskendét az injekcidsiiveg-adapterhez Ugy, hogy a fecskend6 hegyét lefelé nyomja
a Luer-zarba az injekciosuveg-adapter kozéps6 részén, majd elforditja az oramutatd jarasaval
megegyez0 iranyba, amig a fecskend6 nem rogziil. Ne szoritsa meg tlsagosan (D. abra).
Tavolitsa el a milanyag csomagolast (E. bra).

Helyezze az OBIZUR port tartalmazo injekcios Uveget tiszta, sik, kemény feluletre. Helyezze az
injekciosiiveg-adaptert az OBIZUR port tartalmazé injekcids iivegre, majd er6sen nyomja at az
injekciosliveg-adapter sziir6tiiskéjét az OBIZUR port tartalmazo injekcios tiveg
gumikupakjanak kozepén, amig az atlatszo mianyag kupak az injekcios iivegre nem pattan

(F. abra).

A dugattyt lenyomasaval lassan fecskendezze be az oldoszer teljes mennyiségét a fecskendobol
az OBIZUR port tartalmazo injekcios tivegbe.

Anélkil, hogy eltavolitana a fecskenddt, 6vatos mozdulatokkal mozgassa korbe-korbe az
OBIZUR port tartalmaz6 injekcids tUveget, amig az 6sszes por fel nem oldédik (G. abra).
Beadas el6tt szemrevételezéssel vizsgalja meg a feloldott gyogyszert, hogy nem tartalmaz-e
szemcsés anyagot. Ne hasznalja fel a készitményt, ha szemcsés anyagot vagy elszinezddést
észlel.

Az egyik kezével tartsa meg az injekcios liveget és az injekcidstiveg-adaptert, a masik kezével
pedig fogja meg az eldretoltott oldoszeres fecskendd hengeres részét, és az Gramutato jarasaval
ellentétes iranyba csavarja le a fecskend6t az injekciosiiveg-adapterr6l (H. abra).

A szobahémérsékleten tarolt feloldott OBIZUR-t azonnal, 3 6ran belil fel kell hasznalni.

A. dbra B. dbra C. abra D. dbra

Alkalmazés

Kizarolag intravénés alkalmazésra.

Beadas el6tt szemrevételezéssel vizsgalja meg a feloldott OBIZUR-t, hogy nem tartalmaz-e
szemcses anyagot, vagy nincs-e elszinezddve. Az oldatnak tisztanak és szintelennek kell lennie.
Ne adja be a készitményt, ha szemcsés anyagot vagy elszinezddést észlel.

Ne alkalmazza az OBIZUR-t ugyanabban a cs6évezetékben vagy taroldedényben, amelyben mas
injektalandd gyogyszert hasznalt.

Aszeptikus technikat alkalmazva adja be a készitményt az alabbi eljaras szerint:

1.

Miutan minden injekcids liveg tartalmat feloldotta, csatlakoztassa a nagyméretti fecskendot az
injekcidsiiveg-adapterhez ugy, hogy a fecskendd hegyét dvatosan lefelé nyomja a Luer-zarba az
injekciosuveg-adapter k6zéps6 részén, majd elforditja az 6ramutatéd jarasaval megegyez6
iranyba, amig a fecskend6 nem rogziil.
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2. Forditsa az injekcids iiveget fejjel lefelé; nyomja a fecskenddben 1évé levegdt az injekcids
livegbe, és szivja fel a feloldott OBIZUR-t a fecskendébe (1. abra).

3. Csavarja le a nagyméretli fecskendot az injekciosiiveg-adapterrdl az 6ramutato jarasaval
ellentétes irdnyba, és ismételje meg az eljarast minden egyes feloldott OBIZUR-t tartalmaz6
injekcios Uveg esetében, amig el nem éri a beadandd teljes térfogatot.

4, Feloldas utan az OBIZUR teljes térfogatéat intravénasan, 1-2 ml/perc sebességgel kell beadni.

l. dbra

Az adott beteg szamara szikséges OBIZUR-adagot a kovetkezo képlettel kell meghatarozni:
Kezdbadag (E/ttkg) + a gydgyszer erdssége (E/injekcios lveg) x testtdmeg (kg) = injekcids Uvegek
szdma

Példaul egy 70 kg-os beteg esetében a kezdéadagnak megfeleld injekciods tivegek szamanak
meghatarozasa a kdvetkezoképpen torténik:

200 E/ttkg + 500 E/injekcios Uveg x 70 kg = 28 injekcids lveg

Adagolas

Az ajanlott kezd6adag 200 E/ttkg, injekcioban beadva.

A vérzés tipusa A Vlll-as faktor Kezdéadag Tovabbi A tovabbi
minimalis (E/ttkg) adagok adagok
aktivitasdnak alkalmazasi
célértéke (egység/dl gyakorisaga és
vagy az aktivitas ideje

%-0s ardnya a
normal aktivitashoz

képest)

Enyhe-kozepesen A tovabbi Az adagolast 4—
sulyos felszini adagok 12 éranként kell
izomvérzés / nincs titralasat a végezni, az

. > 50% L s
neurovascularis klinikai adagolasi
sériilés és izlleti valasz alapjan | gyakorisag a
vérzés 200 kell végezni, | klinikai valasz,
Kiterjedt kdzepesen fenntartvaa | illetve a VIll-as
sulyos vagy sulyos VIll-as faktor | faktor mért
intramuscularis, minimalis aktivitasa

. . > 80% R .

retroperitonealis, aktivitdsanak | alapjan
gastrointestinalis, célszintjét. modosithato.

intracranialis vérzés
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