VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Voncento 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF (5 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
(a.e. = alpjodlegar einingar)

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (10 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
(a.e. = alpjodlegar einingar)

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (5 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
(a.e. = alpjodlegar einingar)

Voncento 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF (10 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
(a.e. = alpjodlegar einingar)

2.  INNIHALDSLYSING

Voncento 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas af stofni inniheldur:

- 250 a.e.* af storkupeetti VIII (coagulation factor VIII, FVIII) tar ménnum**.

- 600 a.e.*** af von Willebrand patti (von Willebrand factor, VWF) ur ménnum™**.

Eftir blondun med medfylgjandi 5 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur lausnin 50 a.e./ml af FVIII og
120 a.e./ml af VWF.

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas af stofni inniheldur:

- 500 a.e.* af storkupeetti VIII (coagulation factor VIII, FVII) ur ménnum™**.

- 1200 a.e.*** af von Willebrand petti (von Willebrand factor, VWF) Gir ménnum**.

Eftir blondun med medfylgjandi 10 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur lausnin 50 a.e./ml af FVIII
og 120 a.e./ml af VWF.

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas af stofni inniheldur:

- 500 a.e.* af storkupeetti VIII (coagulation factor VIII, FVIII) Gr ménnum**.

- 1200 a.e.*** af von Willebrand petti (von Willebrand factor, VWF) Gr ménnum**.

Eftir blondun med medfylgjandi 5 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur lausnin 100 a.e./ml af FVIII
og 240 a.e./ml af VWF.

Voncento 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas af stofni inniheldur:

- 1000 a.e.* af storkupeetti VIII (coagulation factor VIII, FVIII) r ménnum™**.

- 2400 a.e.*** af von Willebrand peetti (von Willebrand factor, VWF) ir ménnum™**.

Eftir blondun med medfylgjandi 10 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur lausnin 100 a.e./ml af FVIII
og 240 a.e./ml af VWF.

* FVII-virkni (a.e.) er akvordud med European Pharmacopoeia litmyndunarprofi. Edlisvirkni FVIII
Voncento, a40ur en efnum sem auka stodugleika er blandad i, er u.p.b. 70 a.e. af FVIII 1 hverju mg
proteins.

** framleitt Ur plasma r monnum (bl6ogjofum)

*** Virkni VWF er akvordud med WHO-stadli fyrir VWEF. Edlisvirkni VWF 1 Voncento, 40ur en
efnum sem auka stédugleika er blandad i, er u.p.b. 100 a.e. af VWF 1 hverju mg proteins.



Hjalparefni med pekkta verkun:

Voncento inniheldur u.p.b. 128,2 mmol/1 (2,95 mg/ml) af natrium.

Sja lista yfir 61l hjalparefni 1 kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Hvitt duft og leysir (ter, litlaus) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Voncento ma nota handa sjuklingum & 6llum aldri.

von Willebrand sjukdéomur (VWD)

Fyrirbyggjandi/medferd bledingar og medhondlun blaedinga eftir skurdadgerdir hja sjiklingum med
VWD, pegar medferd med desmopressini (DDAVP) ein sér hefur ekki ahrif eda er ekki videigandi.

Dreyrasvki A (medfaeddur skortur 4 FVIII)
Fyrirbygging og medhondlun bledinga hja sjuklingum med dreyrasyki A.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Meoferd vio VWD og dreyrasyki A a ad vera undir eftirliti laeknis sem hefur reynslu i medferd vid
blaedingakvillum.

Laeknirinn sem annast medferdina skal taka akvordun um hvort veita megi sjuklingi med VWD og
dreyrasyki A medferd heima fyrir og tryggja ad videigandi pjalfun sé veitt og medferdin endurskodud
reglulega.

Hlutfall milli FVIIIL:C (factor VIII-coagulant) og VWF:Rco (von Willebrand factor Ristocetin cofactor
activity) 1 hverju hettuglasi er u.p.b. 1:2.,4.

Eftirlit vid medferd

Réolagt er ad mela virkni storkupattar VIII med videigandi heetti medan a4 medferd stendur, til ad
leidbeina um skammta sem gefnir eru og tidni endurtekins innrennslis. Breytileiki getur verid milli
einstaka sjuklinga hvad vardar svorun peirra vid storkupeetti VIII, sem synir mismunandi
helmingunartima og endurheimt. Hugsanlega parf ad adlaga skammta sem byggjast a likamspyngd hja
sjuklingum sem eru of 1éttir eda of pungir. Vid meiri hattar skurdadgerdir er sérstaklega mikilvegt ad
fylgjast ndkvaemlega med uppbotarmedferdinni med kekkjunarprofum (virkni storkupattar VIII 1
plasma).

Skammtar

von Willebrand sjukdomur
Mikilvaegt er ad reikna skammtasteerd ut fra tilgreindum fjolda a.e. af VWEF:RCo.
Almennt eykur gjof 1 a.e./kg af VWF:RCo virkni VWF:RCo 1 blodras um 0,02 a.e./ml (2%).

Virkni VWF:RCo sem nemur > 0.6 a.e./ml (60%) og virkni FVIIL:C sem nemur > 0.4 a.e./ml (40%)
&tti ad nast.



Medferd eftir porfum (On-demand treatment)
Y firleitt er radlagt ad gefa 40 - 80 a.e./kg af von Willebrand peetti (VWF:RCo), sem samsvarar
20 - 40 a.e. af FVIII:C/kg likamspyngdar til ad stemma bladingar.

Naudsynlegt getur verid ad gefa 80 a.e./kg upphafsskammt af VWF:RCo, einkum hja sjuklingum med
VWD af tegund 3, par sem steerri skammta getur purft til ad vidhalda vidunandi virkni en { 66rum
tegundum VWD.

Fyrirbygging bledinga vio skurdadgerdir
Til a0 fyrirbyggja umfangsmiklar blaedingar vid eda eftir skurdadgerd & ad hefja gjof lyfsins
1 - 2 klukkustundum fyrir adgerdina.

Gefa 4 videigandi skammt & 12 — 24 klukkustunda fresti. Skammtastaerd og lengd medferdar fara eftir
klinisku astandi sjuklingsins, edli og umfangi bleedingar og virkni VWF:RCo og FVIII:C.

begar notad er VWF-lyf sem inniheldur FVIII parf medhondlandi leeknir ad vera medvitadur um ad
aframhaldandi medferd getur valdid o@skilega mikilli haekkun 4 FVIIIL:C. Eftir 24 — 48 klukkustunda
medferd atti ad thuga minni skammta og/eda lengri tima milli skammta eda notkun lyfs sem
inniheldur VWF en 1itid magn FVIII, til ad fordast 6eeskilega mikla haekkun & FVIIL:C (sjé kafla 5.2).

Fyrirbyggjandi medfero

Vid langtima fyrirbyggjandi medferd hja sjiklingum med VWD, etti ad thuga skammt sem er

25-40 a.e. VWF:RCo /kg likamspyngdar 1 sinni til 3svar 1 viku. Hja sjuklingum med bledingar i
meltingarvegi eda asatidir geeti verid porf a styttri skammtahléum eda heerri skommtum. Skammturinn
og lengd medferdar er had klinisku astandi sjuklings 4samt VWF:RCo og FVIII:C plasma gildum.

Bérn med VWD

Medhondlun bledingar

Venjulega er 40 - 80 a.e./kg af von Willebrand peetti (VWF:RCo) samsvarandi 20 - 40 a.e. FVIII:C/kg
likamspyngdar radlagt hja bérnum til ad medhondla bledingu.

Fyrirbyggjandi medferd

Sjuklingar & aldrinum 12 til 18 ara: Skammtar eru byggdir 4 somu leidbeiningum eins og fyrir
fullordna.

Sjuklingar <12 ara: Byggt 4 nidurstodum kliniskra rannsokna par sem synt var fram 4 ad bérn undir
12 ara hefou minni utsetningu/fyrir VWF, @tti ad ithuga fyrirbyggjandi skammt & bilinu 40 — 80 a.e.
VWEF:RCo/kg likamspyngdar 1 sinni til 3svar i viku. (sja kafla 5.2).

Skammturinn og lengd medferdar er had klinisku astandi sjuklings asamt VWF:RCo og FVIII:C
plasma gildum.

Dreyrasyki A

Mikilvagt er ad reikna skammtasteerd ut fra tilgreindum fjolda a.e. af FVIII:C.

Skammtasteerd og lengd uppbotarmedferdar fara eftir alvarleika skorts a storkupeetti VIII, stadsetningu
og umfangi bleedingar og klinisku astandi sjiklingsins.

Gefinn einingafjoldi af storkupeetti VIII er tjadur i alpjodlegum einingum (a.e.), sem tengjast
nugildandi stadli Alpjoda Heilbrigdisstofnunarinnar (WHO) fyrir pykkni sem inniheldur

storkupatt VIII. Virkni storkupattar VIII i plasma er tjad annadhvort sem prosenta (af virkni 1 edlilegu
mannaplasma) eda helst 1 alpjodlegum einingum (i hlutfalli vid alpjodlegan stadal fyrir storkupatt VIII
iplasma).

1 a.e. af virkni storkupéattar VIII jafngildir pvi magni af storkupeetti VIII sem er ad finna i 1 ml af
edlilegu mannaplasma.

Medferd eftir porfum



Utreikningar 4 peim skdmmtum sem parf af storkupattiVIII byggjast 4 peirri athugun ad 1 alpjodleg
eining (a.e.) af storkupaetti VIII fyrir hvert kg likamspyngdar eykur virkni storkupattar VIII i plasma
um u.p.b. 2% af edlilegri virkni (in vivo endurheimt 2 a.e./dl). Naudsynlegir skammtar eru reiknadir ut
samkvamt eftirfarandi j6fnu:

Naudsynlegir skammtar = likamspyngd [kg] x eskileg heekkun a storkupaetti VIII [% eda a.e./dl] x 0,5.
Gefid magn og tidni lyfjagjafa 4 alltaf ad mida vid ad na sem bestri kliniskri verkun i hverju tilfelli.
Vid eftirtalin bleedingatilvik zetti virkni storkupéttar VIII ekki ad falla nidur fyrir tilgreind mork 1

plasma (i % af edlilegri virkni eda a.e./dl) & vidkomandi tima. Nota ma tofluna hér ad nedan sem
skammtaviomidun vid bleedingar og skurdadgerdir:

Stig bleedingar / Tegund Nauosynleg virkni Skammtationi (klst.) /

skurdadgeroar storkupattar VIII (% eda | Lengd medferdar (dagar)
a.e./dl)

Bleding

Byrjandi blaeding i lidum, 20 -40 Endurtakid innrennsli a 12 —

blaeding i vodvum eda blaeding 24 klukkustunda fresti i

1 munni a.m.k. 1 s6larhring, par til

blaeding hefur stodvast eftir
verkjum ad deema eda sar hafa

groio.
Umfangsmeiri bleeding i lidum, |30 — 60 Endurtakid innrennsli 4 12 —
blaeding 1 vodvum eda margull 24 klukkustunda fresti i 3 —

4 solarhringa eda lengur, par
til verkur og brad fotlun eru
1idin hja.

Lifshattulegar bleedingar 60 - 100 Endurtakid innrennsli 4 8 —

24 klukkustunda fresti par til
hzttan er 1idin hja.

Skurdadgerd
Minni hattar skurdadgerod 30-60 Endurtakid innrennsli &

p.m.t. tanndrattur 24 klukkustunda fresti i a.m.k.
1 solarhring, par til sar hafa
groio.

Meiri hattar skurdadgerd 80 - 100 Endurtakid innrennsli 4 8 —
(fyrir og eftir adgerd) 24 klukkustunda fresti par til
sar hafa groid vidunandi,
haldid medferd sidan afram i
a.m.k. 7 daga til vidbotar til
a0 vidhalda virkni
storkupattar VIII 1 30% — 60%
(a.e./dl).

Fyrirbyggjandi medfero

Venjulegur skammtur vid langtima fyrirbygjandi medferd hja sjuklingum med alvarlega dreyrasyki A
er 20 til 40 a.e. af storkupaetti VIII fyrir hvert kg likamspyngdar 4 2 til 3 daga fresti. Stundum getur
verid naudsynlegt ad lata skemmri tima lida milli skammta eda auka pa, einkum hja ungum
sjuklingum.

Bérn med dreyrasyki A

Skommtun hja bérnum og unglingum <18 &ra med dreyrasyki A er byggd a likamspyngd og fylgir pvi
i meginatridum somu leidbeiningum og fyrir fullordna. I akvednum tilvikum geetu styttri skammtahlé

eda haerri skammtar verid naudsynlegir. Tioni lyfjagjafa 4 alltaf ad mida vid ad na sem bestri kliniskri
verkun 1 hverju tilfelli.



Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar 1 koflum 4.8 og 5.2.

Aldradir
Ekki er porf 4 skammtaadldgun fyrir aldrada.

Lyfjagjof

Til notkunar 1 &0.
Sja leidbeiningar 1 kafla 6.6 um blondun lyfsins fyrir gjof. Gefa 4 blandada lausn med haegri
inndelingu eda innrennsli, 4 hrada sem ekki veldur sjuklingunum 6peegindum.

Innd=lingar-/innrennslishradinn a ekki ad vera meiri en 6 ml & minatu. Fylgjast & med sjuklingunm
me0 tilliti til vidbragda, sem koma strax. Ef vidbrogd koma fram sem tengja ma vid gjof Voncento 4
a0 heegja 4 inndzlingu eda hatta henni, eftir pvi sem kliniskt astand sjuklingsins segir til um (sja
einnig kafla 4.4).

4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og variudarreglur vido notkun

Rekjanleiki
Eindregio er malt med pvi ad skra nafn og lotunumer lyfsins 1 hvert sinn sem sjiklingi er gefid

Voncento, til ad tryggja ad hegt sé¢ ad tengja sjukling og framleidslulotu lyfsins.
Ofnami

Hugsanlegt er ad ofnemisvidbrogd komi fram. Ef bradaofnaemiseinkenni koma fram 4 ad hatta
notkun lyfsins an tafar og hafa samband vid leekninn. Sjuklingum skal skyrt fra fyrstu merkjum um
bradaofnaemi, p.m.t. ofsaklada, almennum klada, pyngslum fyrir brjosti, hvaesandi dndunarhljodum,
lagprystingi og ofnaemislosti. Fai sjuklingur lost skal fylgja gildandi reglum um medferd pess.

Veiruoryggi

Hefobundnar radstafanir til ad koma i veg fyrir sykingar vegna notkunar lyfja sem unnin eru ar bl6di
eda plasma manna taka til vals 4 bl6dgjofum, skimunar 4 einstokum blodgjofum og plasmasdéfnum
me0 tilliti til sérteekra audkenna sykingar og til notkunar virkra framleidsluprepa vid
ovirkjun/brottndm 4 veirum. bratt fyrir petta er ekki haegt ad ttiloka algjorlega moguleikann 4 ad
sykingar berist milli manna pegar lyf sem unnin eru tr blodi eda plasma manna eru gefin. betta &
einnig vid um opekktar eda nyjar veirur og adra sykingarvalda.

bessar radstafanir eru taldar bera arangur gagnvart hjupudum veirum svo sem alnemisveiru (HIV),
lifrarbolgu B veiru (HBV) og lifrarbolgu C veiru (HCV), og gegn hjtplausu lifrarbolgu A veirunni
(HAV).

Vera mé ad takmarkad gagn sé af pessum radstéfunum hvad vardar hjuplausar veirur 4 bord vid
parvoveiru B19.

Syking med parvoveiru B19 getur verid hettuleg pungudum konum (fostursyking) og einstaklingum
me0 onemisbelingu eda aukna myndun raudra blodkorna (t.d. raudalosblodleysi).

fhuga 4 videigandi bolusetningu (lifrarbélgu A og B) hja sjuklingum sem reglulega/endurtekid fa lyf
sem innihalda storkupatt VIII/VWF sem unnin eru ur plasma manna.



von Willebrand sjukdomur

Hetta er 4 segamyndun, einkum hja sjiklingum med pekkta kliniska dhaettupzetti eda dhettupeetti sem
koma fram i melingum & rannsoknarstofu. Pvi verdur ad fylgjast vel med sjiklingum sem eru 1
aukinni ahaettu me0 tilliti til snemmkominna ummerkja um segamyndun. Veita & fyrirbyggjandi
medferd gegn segareki i blaedum samkvemt gildandi leidbeiningum.

begar notad er VWF-lyf sem inniheldur FVIII parf medhondlandi leeknir ad vera medvitadur um ad
aframhaldandi medferd getur valdid o@skilega mikilli haekkun 4 FVIIL:C. Fylgjast & med péttni
FVII:C 1 plasma hja sjuklingum sem fa VWF-lyf sem inniheldur FVIII, til ad fordast vidvarandi of
mikla péttni FVIIIL:C 1 plasma, sem getur aukid haettu 4 segamyndun, og thuga 4 ad beita
fyrirbyggjandi medferd gegn segamyndun (sja einnig kafla 5.2).

Sjuklingar med VWD, einkum af tegund 3, geta myndad hlutleysandi moétefni (hemla) gegn VWF. Ef
st VWF:RCo virkni 1 plasma sem venst er nest ekki, eda ef ekki tekst ad hemja bledingu med
videigandi skammti etti ad gera videigandi maelingar til ad ganga r skugga um hvort efni sem hindra
virkni VWF séu til stadar. Hugsast getur ad medferd hja sjuklingum med haa péttni hemla sé ekki
adeins ovirk, heldur geti einnig leitt til bradaofnemis og pvi naudsynlegt ad thuga énnur
medferdarirraeoi.

Dreyrasyki A

Motefni

Myndun hlutleysandi motefna (hemla) gegn storkupaetti VIII er pekkt vandamal vid medferd sjuklinga
med dreyrasyki A. Venjulega eru pessi motefni [gG 6naemisglobulin sem beinast gegn
storknunarvirkni storkupattar VIII og magnid gefid upp sem fjoldi Bethesda-eininga (BE) 1 hverjum
ml plasma med pvi ad nota breytta greiningu. Haettan 4 myndun motefnis er 1 beinu samhengi vid
alvarleika sjukdomsins og pad magn af storkupzetti VIII, sem er gefid, mesta hettan er fyrstu

50 dagana eftir gjof en heetta er avallt til stadar p6 motefnamyndun sé sjaldgeef.

Kliniskt mikilvaegi métefnamyndunar fer eftir titra motefnisins, par sem moétefni med lagan titra veldur
minni heettu a 6fullnaegjandi kliniskri svorun en métefni med haan titra.

Almennt s¢d skal fylgjast vandlega med 6llum sjiklingum i medferd med lyfjum sem innihalda
storkupatt VIII vegna myndunar moétefna, med videigandi kliniskum skodunum og préfum

a rannsOknarstofum. Ef ekki neest st virkni storkupattar VIII 1 plasma, sem vanst er, eda ef ekki hefur
tekist a0 na stjorn 4 bledingu med videigandi skammti, skal framkveema prof til ad kanna hvort
motefni gegn storkupeetti VIII sé til stadar. Hja sjuklingum, sem hafa mikid magn af moétefnum, kann
medferd med storkupeetti VIII ad vera arangurslaus og thuga ber 6nnur medferdarurredi. Medferd
slikra sjuklinga skal vera undir stjorn leeknis med reynslu af medhdndlun dreyrasyki og motefna
storkupattar VIII.

Ahrif 4 hjarta og adar
Uppbotarmedferd med FVIII getur aukid heettuna & hjarta- og @&dasjikdomum hja sjuklingum med
undirliggjandi dheettupeetti fyrir hjarta- og &dasjikdoma.

Fylgikvillar tengdir hollegg

Ef nota parf midleegan blazdalegg (CVAD) skal thuga haettu a fylgikvillum i tengslum vid midleegan
blazdalegg (CVAD), svo sem stadbundnum sykingum, bakterium i blodi (bakteriudreyra) og myndun
bloodtappa (segamyndun) vid hollegg.

Natrium innihald




Lyfmed 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF (5 ml af leysi) og 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (5 ml af
leysi):_innihalda allt ad 14,75 mg (0,64 mmol) af natrium 1 hverju hettuglasi, sem jafngildir 0,74% af
radlogdum hamarksdagskammti samkvemt WHO, en hann nemur 2 g af natrium fyrir fullordinn
einstakling.

Lyfmed 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (10 ml af leysi) og 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF (10 ml af
leysi):_innihalda allt ad 29,50 mg (1,28 mmol) af natrium 1 hverju hettuglasi, sem jafngildir 1,48% af
radlogdum hamarksdagskammti samkvemt WHO, en hann nemur 2 g af natrium fyrir fullordinn
einstakling.

Born

Varnadarord og varadarreglur sem taldar eru upp eiga baedi vid um fullordna og born.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir & milliverkunum VWF eda FVIII vid 6nnur lyf.

4.6 Frjésemi, medganga og brjoéstagjof

Ekki hafa verid gerdar rannsoknir 4 ahrifum Voncento & a&xlun dyra.

von Willebrand sjukdomur

Engin reynsla liggur fyrir af notkun 4 medgongu og vid brjostagjof. Adeins & ad gefa pungudum
konum og konum med barn 4 brjosti Voncento ef bryna naudsyn ber til, ad teknu tilliti til pess ad
feeding hefur 1 for med sér aukna bledingahattu hja pungudum konum.

Dreyrasyki A

Vegna bess hve sjaldgeef dreyrasyki A er hja konum liggur ekki fyrir reynsla af medferd & medgoéngu
og vio brjostagjof.
bvi & adeins ad nota Voncento 4 medgongu og vid brjostagjof ef bryna naudsyn ber til.

Frj6semi

Engin gogn liggja fyrir um ahrif 4 frjosemi.

4.7  Abhrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla

Voncento hefur engin ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt orygeisupplysinga

Eftirtaldar aukaverkanir geta komid fram vid medferd med Voncento: Ofnaemi eda ofnemisvidbrogd,
segarek, hiti, hofudverkur, bragdtruflanir og 6edlileg gildi 1 profum 4 lifrarstarfsemi. Ennfremur geta
sjuklingar myndad motefni gegn FVIII og VWEF.

Tafla yfir aukaverkanir

Taflan hér fyrir nedan byggir 4 MedDRA lifferaflokkunarkerfinu.



Tidni var metin & eftirfarandi hatt: mjog algengar (=1/10); algengar (=1/100 til <1/10); sjaldgaefar
(=1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgaefar (=1/10.000 til <1/1.000); koma Orsjaldan fyrir (<1/10.000),
tioni ekki pekkt (ekki haegt ad datla tidni ut fra fyrirliggjandi gognum).

Innan hvers tidniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

MedDRA liffeeraflokkur Aukaverkun* Tioni
B160 og eitlar Hémlun a storkupeetti VIII Sjaldgeefar (sjuklingar sem
hafa fengid medferd
aour)**
Mjog algengar (sjuklingar
sem ekki hafa fengio
medferd adur)**
Hémlun a storkupeetti VWF Tioni ekki pekkt***
Onamiskerfi Ofnaemi (p.m.t. hradslattur, Algengar
brjostverkur, 0pegindi fyrir brjosti
og bakverkur)
Taugakerfi Bragotruflanir Sjaldgeefar
Adar Segarek Sjaldgeefar
Almennar aukaverkanir og Hiti Algengar
aukaverkanir 4 ikomustad Hofudverkur Mjog algengar
Rannsoknanidurstoour Oedlilegar nidurstodur lifrarprofa Sjaldgeefar

* Aukaverkanir sem metnar voru og taldar tengjast gjof & Voncento.

** Ti0ni er byggd 4 rannsoknum med 6llum lyfjum med storkupzetti VIII sem toku til sjuklinga med
alvarlega dreyrasyki A.

*#%* Komu fram vid eftirlit eftir markadssetningu en ekki 1 kliniskum rannsoknum.

Lysing valinna aukaverkana

Ofncemi

Vart hefur ordid vid ofnaemi og ofnemisviobrogd (medal peirra geta verid ofsabjugur, svidi og stingur
a stungustad, kuldahrollur, hitakof, almennur ofsakladi, hofudverkur, ofsakladi, lagprystingur,
sinnuleysi, 6gledi, eirdarleysi, hradslattur, pyngsli fyrir brjosti (p.m.t. brjostverkur og 0pegindi fyrir
brjosti), bakverkur, naladofi, uppkost og hvaesandi 6ndunarhljod), sem 1 sumum tilfellum geta leitt til
alvarlegs bradaofnamis (p.m.t. lost).

Hindrun a virkni FVIII

Myndun hlutleysandi motefna (hemla) getur komid fram hja sjuklingum med dreyrasyki A sem fa
medferd med storkupeetti VIII, par 4 medal med Voncento. Ef slik moétefni myndast geeti astandio lyst
sér sem 6fullnzegjandi klinisk svérun. I slikum tilvikum er maelt med pvi ad hafa samband vid
sérhefda blaedaramidstod.

Hindrun a virkni VIWF

Sjuklingar med VWD, einkum af tegund 3, geta myndad hlutleysandi moétefni (hemla) gegn VWF. Ef
slik motefni myndast koma einkennin fram sem 6ndg klinisk svérun. Slik métefni valda ttfellingum
og getur pad gerst samtimis bradaofnaemisviobragdi. bvi 4 ad athuga tilvist métefna hja sjoklingum
sem fa bradaofnzemi. [ 6llum slikum tilfellum er radlagt ad leita til heilbrigdisstofnana sem eru
sérhaefdar i medhondlun dreyrasyki.

Segarek

Hja sjuklingum med VWD er hatta 4 segamyndun, einkum hja sjiklingum med pekkta kliniska
aheettupeetti eda dhaettupeetti sem koma fram 1 melingum 4 rannsoknarstofu. Hjé sjuklingum sem fa
VWEF-lyf sem inniheldur FVIII getur vidvarandi of mikil péttni FVIII:C i plasma aukid heettu &
segamyndun (sja einnig kafla 4.4).

Sja kafla 4.4 vardandi smitdryggi



Born
Gert er rad fyrir ad tioni, gerd og alvarleiki aukaverkana hja bornum sé eins og hja fullordnum.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um a0 tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Fimm tilvik ofskdmmtunar hafa verid tilkynnt ur kliniskum rannséknum. Engar aukaverkanir tengdust
tilvikunum.

Ekki er haegt ad utiloka haettu 4 segareki ef um verulega ofskommtun er ad reda, einkum hja
sjuklingum med VWD.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Bledingalyf: Storkupettir, von Willebrand péttur og storkupattur VIII saman,
ATC-flokkur: B02BD06.

von Willebrand sjukdomur

Utanadkomandi VWF sem unnid er tir mannaplasma hegdar sér eins og eigin VWF.

Med gjof VWF er unnt a0 leidrétta galla 1 blodstorknun hjé sjiklingum med VWF-skort (VWD) a

tvennan hatt:

- VWEF endurvirkjar vidlodun blédflagna vid undirlag &dapels (vascular sub-endothelium) par
sem &0askemmdir hafa ordid (par sem pad binst baedi vid undirlag &dapels og frumuhimnu
blooflagna) og stdodvar bledingar eins og fram kemur 1 styttingu bleedingartima. Pessi ahrif
koma fram tafarlaust og vitad er ad pau eru ad miklu leyti had pvi ad hve miklu leyti proteinid
er fjollidad.

- VWF veldur seinkadri leidréttingu tengds FVIII-skorts. VWF sem gefid er 1 &0 binst eigin
FVIII (sem sjuklingurinn framleidir edlilega) og kemur 1 veg fyrir hratt nidurbrot pessa
storkupattar med pvi ad auka stodugleika hans.

Vegna bessa feerir gjof hreins VWF (VWF-lyfs med litilli péttni FVIII) péttni FVIIL:C 1 edlilegt
horf vegna afleiddra ahrifa, med litilshattar seinkun eftir fyrstu gjof.

- Gjof VWF-lyfs sem inniheldur FVIIIL:C feerir péttni FVIIL:C i edlilegt horf strax eftir fyrstu gjof.

Dreyrasyki A

Utanadkomandi FVIII sem unnid er ur mannaplasma hegdar sér eins og eigin FVIIL.

FVII/VWF samstadan er gerd ur tveimur sameindum (FVIII og VWF) med mismunandi
lifedlisfreedileg hlutverk. Pegar sjuklingi med dreyrasyki er gefinn storkupattur FVIII 1 &0, binst hann
vid VWF 1 blodras sjuklingsins. Virkjadur FVIII verkar sem stodpattur (cofactor) fyrir virkjadan
storkupatt IX og hradar breytingu storkupattar X 1 virkjadan storkupatt X. Virkjadur storkupattur X
breytir protrombini i trombin. Trombin breytir sidan fibrindgeni 1 fibrin pannig ad pad kekkjast.
Dreyrasyki A er kynbundinn erfdagalli 1 blodstorknun sem stafar af minnkadri péttni FVIII og veldur
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umfangsmiklum bledingum i lidum, védvum og innri liffeerum, annadhvort sjalfsprottnum eda sem
afleiding af averkum eda skurdadgerdum. Med uppbotarmedferd er péttni FVIII 1 plasma aukin og
skortur & storkupattinum pannig leidréttur timabundid og par med einnig bleedingatilhneigingin.

bess ber a0 geta a0 arleg bledingationi (annualized bleeding rate, ABR) er ekki samberileg milli
mismunandi lyfjapykkna og mismunandi kliniskra rannsokna.

5.2  Lyfjahvorf

von Willebrand sjukdomur

Lyfjahvorf Voncento hafa verid metin hja sjuklingum med VWD an bledinga.

[ rannsokn 4 lyfjahvorfum hja 12 sjiklingum >12 dra med VWD saust eftirtaldar lyfjahvarfabreytur
fyrir VWF:RCo, VWF:Ag, VWF:CB og FVIII:C:

VWF:RCo VWF:Ag VWF:CB FVIII:C
breyta N | midgildi bil N | midgildi bil N | miogildi bil N | miogildi bil
Heimtur i plasma | | 017 |0012:0.021[12] 0018 | 00130022 | 12] 0022 [0,0150025 12 | 0027 | 0,016:0,036
(a.e./ml)/(a.e./kg)
Eﬁ’;‘;mgunamm‘ 8| 11,53 | 6,053510|12] 1839 | 11,41-27,01 | 12| 14,54 |9362510| 10 | 23,65 | 7,69-57,48
AUCo7, 12| 1446 | 8,56-37,99 | 12| 33,10 | 22,65-64,68 | 12| 2432 [14,8341,14| 11 | 27,85 | 13,15-66,82
(klst.*a.e./ml)
?ﬁll:f) 8| 1325 | 8592545 | 12| 24557 | 15283360 | 12| 18,74 |11,6128,57| 10 | 36,57 | 15,62-85,14
Conax 12] 148 | 093336 [12| 2,04 1,52-3,66 | 12| 1,60 | 1,042,66 | 12 | 1,00 0,57-1,32
(a.e./ml)
(Tklst) 12] 025 | 025-1,03 [12| 025 025-1,00 |12 025 | 025100 | 12 | 1,00 | 0,25-30,00
Conin 12| 002 | 000003 [12] 0,10 0,02-0,17 |12| 005 | 002009 | 12 | 0,114 0,03-0,59
(a.e./ml)
Heildarathreinsun
(ml/(klst. k) 12| 616 | 3,06932 [12| 3,74 2,614,78 12| 320 | 232477 | 11 1,28 0,62-2,47
Vs 8| 683 |447-1580 (12| 740 | 64,55-1284 |12| 71,0 | 47,5937 | 10 | 475 24,8-72,9
(ml/kg)

AUC = sveedi0 undir ferlinum (area under the curve); Cmax = hamarkspéttni i plasma; Cmin = lagmarkspéttni i plasma; a.e.
= alpjodlegar einingar; MRT = medaldvalartimi (mean residence time); N = fjoldi patttakenda; tmax = timi ad hamarkspéttni;
Vss = dreifingarrimmal vid jafnveegi; VWF:Ag = von Willebrand pattur: Antigen; VWF:CB = von Willebrand pattur:
kollagen binding; VWF:RCo = von Willebrand Factor: ristocetin hjalparpattur (Ristocetin Cofactor), FVIII:C = storkupattur
VIII:Coagulant.

Hlutfall VWF {j6llida med mikinn mélpunga i Voncento, borid saman vid venjulegt mannaplasma, er
ad medaltali 86%.

Dreyrasyki A
Lyfjahvorf Voncento hafa verid metin hja sjuklingum med dreyrasyki A &n bledinga.

{ rannsokn 4 lyfjahvérfum hja 16 sjuklingum >12 dra med dreyrasyki A séust eftirtaldar
lyfjahvarfabreytur fyrir FVIIIL:C:




FVIII:C

breyta N miogildi bil
Heimtur i plasma (a.e./ml)/(a.e./kg) 16 0,021 0,011-0,032
Helmingunartimi (klst.) 16 13,74 8,78-18,51
AUC.48(klst.*a.e./ml) 16 13,09 7,04-21,79
MRT (klst.) 16 16,62 11,29-26,31
Chax (a.e./ml) 16 1,07 0,57-1,57
Tiax (klst.) 16 0,50 0,42-4,03
Chin (a.e./ml) 16 006 0,02-0,11
Heildaruthreinsun (ml/(klst. *kg) 16 3,82 2,30-7,11
Vs (ml/kg) 16 61,2 35,1-113,1

AUC = sveedid undir ferlinum (area under the curve); Cmax = hamarkspéttni i plasma; Cmin = lagmarkspéttni i plasma; a.e.
= alpjodlegar einingar; MRT = medaldvalartimi (mean residence time); N = fjoldi patttakenda; tmax = timi ad hamarkspéttni;

Vss = dreifingarrimmal vid jafnveegi; FVIIL:C = storkupattur VIII

Boérn

von Willebrand sjukdomur

Gogn um lyfjahvorf sjiklinga med von Willebrand sjukdéminn eru mjog svipud peim sem sjast hja

fullordnum.

Lyfjahvorf staks skammts af 80 a.e. VWF:RCo/kg likamspyngdar voru metin hja bérnum yngri en
12 ara med alvarlegan VWD (sjé toflu fyrir nedan). Eftir innrennsli n&dist strax hamarkspéttni (peak
concentration) VWF visa (markers) (VWF:RCo, VWF:Ag, og VWF:CB) og FVIIIL:C, med midgildi IR
0,012-0,016 (a.e./mL)/(a.e./kg) fyrir VWF visa og 0,018-0,020 (a.e./mL)/(a.e./kg) fyrir FVIIIL:C.
Midgildi brottnams t;», VWF visa var milli 10,00 og 13,48 klst. en FVIII:C var med lengri ti» milli

11,40 og 19,54 klst. vegna jafnvaegis ahrifa sem hugsanlega gefa til kynna nettd dhrif minnkandi gilda

utanadkomandi (exogenous) FVIII, sameinad auknum innri (endogenous) FVIII gildum.
Lyfjahvarfabreytur ur endurteknu mati a lyfjahvorfum voru svipud upphaflegum lyfjahvorfum.
Voncento utsetning asamt dreifingu og brotthvarfi var samberilegt hja einstaklingum <6 ara og

6-12 ara.

Upphaflegar lyfjahvarfabreytur VWF og FVIII:C, adlagad ad upphafsgildi hja einstaklingum <6 (N=9)

og 6-12 ara (N=5).

VWF:RCo VWF:Ag VWF:CB FVIIIL:C
miogildi miogildi miogildi miogildi miogildi miogildi miogildi miogildi
breyta N . N . . N . N . N . . N .
(bil) (bil (bil (bil (bil (bil (bil (bil
<6 ara 6-12 ara <6 ara 6-12 ara <6 ara 6-12 ara <6 ara 6-12 ara
) ) 0,012 0,016 0,014 0,015 0,014 0,014 0,018 0,020
Heimtur i plasma
9 | (0,000- | 5| (0,009- 0,007- | 5| (0,014- | 9 | (0,009- | 5| (0,010- 0,012- | 5| (0,008-
(a.e./ml)/(a.e./kg)
0,017) 0,017) 0,016) 0,022) 0,017) 0,016) 0,048) 0,026)
] . 13,48 11,20 11,15 11,00 10,53 10,00 19,54 11,40
Helmingunartimi
(Kst) 50 @413 | 3] (855 (7,72 | 5| (861- | 8| (608 | 5| (7,20- 17,96- | 3 | (7,05-
St.
22,44) 11,59) 22,36) 12,14) 15,44) 12,11) 20,70) 32,61)
AUC 7,40 10,44 19,41 21,75 15,49 16,46 15,45 19,81
o7 9| 426- | 5| @3.1l1- (11,71- | 5| (1872- | 9| an10- | 5| (12,84- 825- | 5| (147-
(klst.*a.e./ml)
17,71) 15,85) 34,55) 27,77) 25,30) 19,63) 32,36) 34,82)
MRT 16,68 12,99 13,31 13,26 12,87 11,70 25,78 15,92
(Kdst) 5| @436- | 3| (848- 9,03- | 5| (11,06- | 8 | (7,17- | 5| (9,19- (23.87- | 3| (6,63-
St.
32,74) 13,03) 31,68) 15,72) 20,96) 15,22) 28,42) 44,40)
c 1,06 1,30 1,66 1,79 1,44 1,28 0,71 0,57
( “‘“/ ) 9| (0,69- |5 (0,71- a22- |5 (144 | 9| 1,13- |5 @1,.23- 046- | 5| (033-
a.e.m 1,35) 1,34) 1,92) 2,50) 1,93) 1,83) 1,46) 0,96)
T 0,55 0,58 0,55 0,58 0,55 0,58 0,58 0,58
(klt) 9| (0,50- |5 (0,50- 0,50- | 5| (050- | 9| (0,50- | 5| (0,50- 0,50- | 5| (0,50-
St.
0,62) 0,60) 0,62) 0,60) 0,62) 0,60) 22,52) 0,60)

12




. ., . 7,30 7,22 5,63 493 7,03 6,22 2,46 481
Heildarathreinsun
5 (2,82- 3 (6,14- 8 (2,24- 5 (4,48- 8 (3,66- 5 (5,25- 4 (1,29- 3 (0,96-
(ml/(klst. *kg))
17,32) 8,62) 13,13) 5,10) 11,74) 7,14) 3,87) 26,07)
v 112,1 80,1 76,8 67,5 84,4 79,7 67,5 76,6
( Ssl/k ) 5 (52,3- 3 (73,1- 8 (70,3- 5 (54,6- 8 (67,1- 5 (54,7- 4 (33,1- 3 (42,6-
m
& 135,3) 93,8) 133,5) 70,4) 113,8) 95,9) 92,5) 172,9)

AUC = sve0id undir ferlinum (area under the curve); Cmax = hamarkspéttni i plasma; a.e. = alpj6dlegar einingar; MRT =
medaldvalartimi (mean residence time); N = {j6ldi patttakenda; tmax = timi ad hamarkspéttni; Vss = dreifingarrammal vid
jafnvaegi; VWF:Ag = von Willebrand pattur: Antigen; VWF:CB = von Willebrand pattur: kollagen binding; VWF:RCo = von
Willebrand pattur: ristocetin hjalparpattur (Ristocetin Cofactor), FVIIIL:C = storkupattur VIII:Coagulant.

Dreyrasyki A

Lyfjahvorf staks skammts af 50 a.e. FVIIl/kg likamspyngdar, voru metin hja 31 bérnum yngri en

12 ara med dreyrasyki A (sja toflu fyrir nedan). Eftir innrennsli nadist strax hamarkspéttni (peak
concentration) FVIIL:C, med midgildi IR u.p.b. 0,016 (a.e./ml)/(a.e./kg) fyrir FVIIL:C. Midgildi
brottnams t,; fyrir FVIIL:C var u.p.b. 10 klst. Lyfjahvarfabreytur ur endurteknu mati & lyfjahvorfum
voru svipud upphaflegum lyfjahvérfum. Voncento ttsetning dsamt dreifingu og brotthvarfi var
samberilegt hja bornum <6 ara og 6-12 ara.

Upphaflegar lyfjahvarfabreytur fyrir FVIIL:C lagadar ad upphafsgildi hja einstaklingum <6 (N=15) og
6-12 4ra gdbmlum (N=16)

FVIII:C
breyta N | miogildi | bil N | miogildi | bil
<6 ara 6-12 ara

Heimtur i plasma (a.e./ml)/(a.e./kg) 15 [ 0015 [ 0,009-0,019 [ 16 [ 0,016 [ 0,010-0,026
Helmingunartimi (klst.) 15 9,62 7,75-18,20 | 16 10,00 8,89-12,50
AUC.s (klst.*a.e./ml) 15 8,23 3,96-11,04 | 16 9,90 6,17-17,62
MRT (Kklst.) 15 13,51 7,95-17,38 | 16 13,89 | 12,11-17,07
Cunax (a.e./ml) 15 0,75 0,46-0,94 | 16 0,84 0,51-1,21
Tomax (Klst.) 15 0,58 0,53-0,58 | 16 0,58 0,50-1,00
Heildartthreinsun (ml/(klst.*kg) 15 6,22 422-1134 | 16 4,88 2,54-7,74
V. (ml/kg) 15 75,3 63,8-1972 | 16 71,9 42,1-109,3

AUC = sv&0i0 undir ferlinum (area under the curve); Cmax = hamarkspéttni i plasma; Cmin = lagmarkspéttni i plasma; a.e. =
alpjoodlegar einingar; MRT = medaldvalartimi (mean residence time); N = fjoldi patttakenda; tmax = timi ad hamarkspéttni; Vs
= dreifingarrammal vid jafnvaegi; FVIIL:C = pattur VIII: Coagulant

5.3  Forkliniskar upplysingar

Voncento inniheldur virku efnin FVIII og VWF, sem unnin eru ir manna plasma og hegoa sér eins og
eigin peettir 1 plasma. Ekki er unnt ad gera forkliniskar rannsoknir & endurteknum skémmtum
(langvinn eiturahrif, krabbameinsvaldandi ahrif og stokkbreytandi ahrif) med skynsamlegum heetti 1
hefobundnum dyralikénum vegna myndunar moétefna eftir gjof framandi mannaproteina.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Duft

Kalsium klorid
Manna albumin
Natrium kl16rid
Natrium sitrat
Sukrosi
Trémetamol

Leysir:
Vatn fyrir stungulyf




6.2 Osamrymanleiki

Ekki m4 blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pynningarlausnir eda leysa en pau sem nefnd eru i
kafla 6.1, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid geroar.

6.3 Geymslupol

3ar.

Synt hefur verid fram 4 efnafraedilegan og edlisfredilegan stodugleika 1 8 klukkustundir vid
herbergishita (leegri en 25°C). Fra orverufreedilegu sjonarmidi 4 ad nota lyfid tafarlaust. Ef pad er ekki
gert eru geymslutimi vid notkun og geymsluadstedur fyrir notkun 4 abyrgd notanda.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymi0 vid laegri hita en 25°C.

Ma ekki frjosa. Geymid hettuglos 1 ytri 6skju til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyrdi eftir blondun lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5  Gerd ilats og innihald

Voncento 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Duft (250 a.e./600 a.e.) i hettuglasi (ur gleri af tegund I), med tappa (gummi), loki (plast) og hettu (al).
5 ml af leysi 1 hettuglasi (ir gleri af tegund I), med tappa (gimmi), loki (plast) og hettu (al).

Ein pakkning inniheldur:

1 hettuglas med stofni

1 hettuglas med 5 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnad til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Duft (500 a.e./1200 a.e.) 1 hettuglasi (ur gleri af tegund 1), med tappa (gammi), loki (plast) og hettu
(ab.

10 ml af leysi 1 hettuglasi (ar gleri af tegund I), med tappa (gammi), loki (plast) og hettu (al).

Ein pakkning inniheldur:

1 hettuglas med stofni

1 hettuglas med 10 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur



Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Duft (500 a.e./1200 a.e.) i hettuglasi (tr gleri af tegund 1), med tappa (gammi), loki (plast) og hettu
(alb.

5 ml af leysi 1 hettuglasi (ur gleri af tegund I), med tappa (gummi), loki (plast) og hettu (al).

Ein pakkning inniheldur:

1 hettuglas med stofni

1 hettuglas med 5 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

Voncento 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

Duft (1000 a.e./2400 a.e.) 1 hettuglasi (ur gleri af tegund I), med tappa (gaimmi), loki (plast) og hettu
(ab.

10 ml af leysi 1 hettuglasi (ar gleri af tegund I), med tappa (gammi), loki (plast) og hettu (al).

Ein pakkning inniheldur:

1 hettuglas med stofni

1 hettuglas med 10 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbtinad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur meohondlun

Almennar leidbeiningar

Lausnin 4 ad vera teer eda litillega opallysandi (opalescent). Eftir ad lausnin hefur verid siud/dregin
upp (sja hér ad nedan) a ad skoda hana med tilliti til agna og aflitunar adur en hun er gefin. Ekki ma
nota skyjadar lausnir eda lausnir sem innihalda flygsur eda agnir.

Blanda 4 lausnina og draga hana upp ad vidhafori smitgat.

Blondun
Latid leysinn na herbergishita. Gangid ur skugga um ad smellulok séu fjarleegd af hettuglosum med

stofni og leysi og ad strokid s¢ af toppum med sotthreinsandi lausn og peir latnir porna 4dur en
Mix2Vial pakkningin er opnud.

.@ 1. Opnid pakkninguna med Mix2Vial biinadinum med pvi
~— a0 fletta lokinu af. Ekki taka Mix2Vial bunadinn tr
. pynnupakkningunni!

~_~ 1




2. Setjid hettuglasid med leysinum & sléttan og hreinan fl6t
og haldid pvi fast. Takid Mix2Vial bunadinn asamt
pynnupakkningunni og prystid oddinum & blda endanum
beint nidur i gegnum tappa hettuglassins med leysinum.

3. Fjarlegid pynnupakkninguna varlega af Mix2Vial
blinadinum med pvi ad halda um kragann og toga lodreétt
upp. Gangid ur skugga um ad fjarlegja adeins
pynnupakkninguna en ekki Mix2Vial bunadinn.

4. Setjid hettuglasid med lyfinu 4 sléttan og hardan fl6t.
Snuid hettuglasinu med afostum Mix2Vial bunadinum og
prystid oddinum a gegnsaeja endanum beint nidur 1 gegnum
tappa hettuglassins med lyfinu. Leysirinn rennur sjalfkrafa
nidur i hettuglasid med lyfinu.

5. Takid med annarri hond um pann hluta Mix2Vial
bunadarins sem tengist hettuglasinu med lyfinu og med
hinni um pann hluta Mix2Vial bunadarins sem tengist
hettuglasinu undan leysinum og skrafid biinadinn varlega i
sundur rangselis 1 tvo hluta til ad fordast 6hoflega
frodumyndun pegar lyfid er leyst upp. Fargid hettuglasinu
undan leysinum med aféstum blaa hluta Mix2Vial
bunadarins.

6. Sveiflid hettuglasinu med lyfinu varlega 1 hringi med
gegnsaja hluta Mix2Vial bunadarins afostum par til lyfio er
a0 fullu leyst upp. Hristid ekki.

G—

7. Dragio loft upp i toma, daudhreinsada sprautu. Tengid
sprautuna vid Luer tengid 4 Mix2Vial bunadinum med pvi
a0 skrifa réttselis medan hettuglasid stendur upprétt. Dalid
loftinu ur sprautunni inn i hettuglasid med lyfinu.

Lyfi0 dregid upp og gefid

M

8. Haldid stimpli sprautunnar inni medan 6llu er snfid &
hvolf og dragid sidan lausnina upp 1 sprautuna med pvi ad
draga stimpilinn haegt t.




9. Haldid pétt um bol sprautunnar pegar lokid er vid ad
draga lausnina upp 1 sprautuna (stimpill sprautunnar & ad
visa nidur) og losid gegnsaja hluta Mix2Vial binadarins fra
sprautunni med pvi ad skrifa rangselis.

Adeins 4 ad nota medfylgjandi lyfjagjafarbinad til inndeelingar Voncento, par sem medferd getur
brugdist vegna pess ad FVIII 1odi vid innri fleti ymiss konar inndalingar- og innrennslisbunadar.

Ef porf er fyrir mikid rimmal af Voncento er hugsanlegt ad sla saman innihaldi fleiri hettuglasa med
Voncento 1 innrennslibiinadi sem fenginn er eftir 50rum leidum (t.d. innrennslisdelu til lyfjagjafar 1
®0). Ekki 4 p6 ad pynna upphaflegu blondudu Voncento-lausnina frekar i slikum tilfellum.

Gefi0 lausnina haegt 1 20 (sja kafla 4.2) og getid pess ad blod komist ekki 1 sprautuna med lyfinu.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samremi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring-Str. 76
35041 Marburg
byskaland

8. MARKAPSLEYFISNUMER
EU/1/13/857/001
EU/1/13/857/002

EU/1/13/857/003
EU/1/13/857/004

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 12 agtst 2013

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 26. april 2018

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar a islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is.



http://www.serlyfjaskra.is/
http://www.emea.europa.eu/

VIDAUKI IT
FRAMLEIDENDUR LIFFRAPILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS



A.  FRAMLEIDENDUR LiFFRAPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDPENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegra virkra efha

CSL Behring AG
Wankdorfstrasse 10
3014 Bern

Sviss

CSL Behring (Australia) Pty Ltd
189-209 Camp Road
Broadmeadows

Victoria 3047

Astralia

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring-Stralie 76
35041 Marburg

byskaland

B. FORSENDUR FYRIR, EDPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmérkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

. Opinber lokasampykkt

Samkvaemt akvedum 114. greinar 1 tilskipun 2001/83/EB annast opinber rannsdknarstofa eda
rannsOknarstofa sem tilnefnd er til pess, opinbera lokasampykkt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan sex manada fra utgafu
markadsleyfis. Eftir pad skal markadsleyfishafi leggja fram samantektir um 6ryggi lyfsins 1 samreemi

vid skilyrdi sem koma fram 1 lista yfir vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem
gerd er krafa um 1 grein 107¢(7) 1 tilskipun 2001/83 og er birtur 1 vefgatt fyrir evropsk lyf.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahaettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdoum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og

fram kemur 1 aztlun um ahattustjornun 1 kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppferslum 4 aztlun

um ahattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda detlun um ahettustjornun:
. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.



. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli avinnings/ahattu eda
vegna pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.

Ef skil & samantekt um Oryggi lyfsins og uppfersla 4 azetlun um aheettustjornun er aztlud & svipudum
tima ma skila peim saman.
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VIDAUKI I1I

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 250 a.e./600 a.e.

| 1.  HEITILYFS

Voncento 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF (5 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
manna storkupattur VIII/manna von Willebrand pattur

| 2. VIRK(T) EFNI

Manna storkupattur VIII 250 a.e.
Manna von Willebrand pattur 600 a.e.

3.  HJALPAREFNI

Onnur innihaldsefni: kalsiumkl6rid, manna albiimin, natriumk16rid, natrium sitrat, stikrosi,
trometamol. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
1 hettuglas med stungulyfsstofni

1 hettuglas med 5 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar 1 blazd.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymi0 vid leegri hita en 25°C. Ma ekki frjosa.
Geymid hettugldsin 1 ytri umbudum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

CSL Behring GmbH
35041 Marburg
byskaland

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/13/857/001

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voncento 250 IU / 600 IU

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi a hettuglas med stungulyfs-/innrennslisstofni 250 a.e./600 a.e.

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voncento 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn, lausn
Til notkunar 1 blazd.

(2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

storkupattur VIII 250 a.e.
von Willebrand pattur 600 a.e.

| 6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 hettuglas med leysi 5 ml

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Vatn fyrir stungulyf

(2. APFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

Sml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 500 a.e./1200 a.e.

| 1.  HEITILYFS

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (10 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
manna storkupattur VIII/manna von Willebrand pattur

| 2. VIRK(T) EFNI

Manna storkupattur VIII 500 a.e.
Manna von Willebrand pattur 1200 a.e.

3.  HJALPAREFNI

Onnur innihaldsefni: kalsiumkl6rid, manna albiimin, natriumkl16rid, natrium sitrat, stikrosi,
trometamol. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

1 hettuglas med stungulyfsstofni

1 hettuglas med 10 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar 1 blazd.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymi0 vid laegri hita en 25°C. Ma ekki frjosa.
Geymi0 hettugldsin 1 ytri umbudum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

CSL Behring GmbH
35041 Marburg
byskaland

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/13/857/002

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voncento 500 IU / 1200 IU

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Hettuglas meo stungulyfs-/innrennslisstofni 500 a.e./1200 a.e.

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn, lausn
Til notkunar 1 blazed

(2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

storkupattur VIII 500 a.e.
von Willebrand pattur 1200 a.e.

| 6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi a hettuglas med leysi 10 ml

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Vatn fyrir stungulyf

(2. APFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

|4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

10 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 500 a.e./1200 a.e.

| 1.  HEITILYFS

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (5 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
manna storkupattur VIII/manna von Willebrand pattur

| 2. VIRK(T) EFNI

Manna storkupattur VIII 500 a.e.
Manna von Willebrand pattur 1200 a.e.

3.  HJALPAREFNI

Onnur innihaldsefni: kalsiumkl6rid, manna albiimin, natriumkl16rid, natrium sitrat, stikrosi,
trometamol. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
1 hettuglas med stungulyfsstofni

1 hettuglas med 5 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

[5. APFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar 1 blazd.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymi0 vid laegri hita en 25°C. Ma ekki frjosa.
Geymi0 hettugldsin 1 ytri umbudum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

CSL Behring GmbH
35041 Marburg
byskaland

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/13/857/003

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voncento 500 IU / 1200 IU

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Hettuglas meo stungulyfs-/innrennslisstofni 500 a.e./1200 a.e.

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn, lausn
Til notkunar 1 blazed

(2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

storkupattur VIII 500 a.e.
von Willebrand pattur 1200 a.e.

| 6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 hettuglas med leysi 5 ml

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Vatn fyrir stungulyf

(2. APFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

Sml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 1000 a.e./2400 a.e.

| 1.  HEITILYFS

Voncento 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF (10 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
manna storkupattur VIII/manna von Willebrand pattur

| 2. VIRK(T) EFNI

Manna storkupattur VIII 1000 a.e.
Manna von Willebrand pattur 2400 a.e.

3.  HJALPAREFNI

Onnur innihaldsefni: kalsiumkl6rid, manna albiimin, natriumkl6rid, natrium sitrat, sakrosi,
trometamol. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn

1 hettuglas med stungulyfsstofni

1 hettuglas med 10 ml af vatni fyrir stungulyf
1 siu/-flutningsbunad 20/20

Innri askja inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar 1 blazd.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymi0 vid laegri hita en 25°C. Ma ekki frjosa.
Geymi0 hettugldsin 1 ytri umbudum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

CSL Behring GmbH
35041 Marburg
byskaland

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/13/857/004

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voncento 1000 IU / 2400 TU

| 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:

36



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Hettuglas meo stungulyfs-/innrennslisstofni 1000 a.e./2400 a.e.

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voncento 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF stungulyfs-/innrennslisstofn, lausn
Til notkunar 1 blazed

(2. APFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

|4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

storkupattur VIII 1000 a.e.
von Willebrand pattur 2400 a.e.

6.  ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi a hettuglas med leysi 10 ml

[1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Vatn fyrir stungulyf

(2. APFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

10 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja med bunadi til lyfjagjafar - Innri askja

| 1.

HEITI LYFS

Bunadur til lyfjagjafar

| 2.

VIRK(T) EFNI

a ekki vio

HJALPAREFNI

a ekki vio

LYFJAFORM OG INNIHALD

a ekki vio

APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

a ekki vio

SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

a ekki vio

ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEP PARF

a ekki vio

FYRNINGARDAGSETNING

SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

a ekki vio

10.

SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

a ekki vio

| 11.

NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA
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- aekkivid

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

- aekkivid

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

- aekkivid

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

- aekkivid

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

- aekkivid
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Voncento 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF (5 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn
Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (10 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir,
lausn
Voncento 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (5 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir,
lausn
Voncento 1000 a.e. FVIII/ 2400 a.e. VWF (10 ml leysir) stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir,
lausn
manna storkupattur VIII
manna von Willebrand pattur,

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni s¢€ ad raeda.

- Latid leekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfredinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Voncento og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Voncento

Hvernig nota & Voncento

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Voncento

Pakkningar og adrar upplysingar

AN o S e

1. Upplysingar um Voncento og vid hverju pad er notad

Lyfid er buid til ur blodvokva manna og inniheldur virk efni sem nefnast manna storkupattur VIII
(FVIII) og manna von Willebrand pattur (VWF).

Voncento er notad til ad fyrirbyggja eda stodva blaedingar af voldum skorts 4 VWF 1 von Willebrand
sjukdomi (VWD) eda skorts & FVIII 1 dreyrasyki A hja sjiklingum & 6llum aldri. Voncento er adeins
notad ef medferd med 6dru lyfi, desmopressini, dugar ekki ein sér eda ef ekki er haegt ad beita henni.

VWF og FVIII taka patt 1 blodstorknun. Skortur & 66rum hvorum pattinum veldur pvi ad blod
storknar haegar en pad @tti ad gera, sem leidir til aukinnar bleedingatilhneigingar. Med pvi ad bata upp
skort &4 VWF og FVIII med Voncento er radin timabundin bot 4 blédstorknunarferlinu.

bar sem Voncento inniheldur beedi storkupatt VIII og VWF er aridandi ad vita hvor patturinn er
mikilveegari fyrir pig. Ef pu ert med dreyrasyki A mun leknirinn avisa fyrir pig Voncento med
tilgreindum einingafjolda af storkupeetti VIII. Ef bt ert med VWD mun leeknirinn avisa fyrir pig
Voncento med tilgreindum einingafjolda af VWF.
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2. Adur en byrjad er ad nota Voncento

Ekki ma nota Voncento:
- ef um er ad reda ofnemi fyrir manna VWF eda manna FVIII eda einhverju 60ru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

Varnadaroro og varidarreglur

Rekjanleiki
Eindregid er radlagt ad 1 hvert sinn sem Voncento er gefid, s¢ dagsetning gjafar, lotuntimer lyfsins og

gefid raimmal skrad 1 medferdardagbok.
Leitid rdda hja lekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum adur en Voncento er notad.

. Hugsanlegt er ad ofnemisvidbrogd komi fram. Ef vart verdur vid ofnzemiseinkenni 4 ad
hzetta notkun lyfsins tafarlaust og hafa samband vid lzekni. Laknirinn etti ad upplysa pig
um fyrstu einkenni ofnsemisvidbragda. Meoal peirra eru ofsakladi, almenn utbrot, pyngsli
fyrir brjosti, hvaesandi ondunarhljod, blodprystingstall og bradaofnaemi (alvarleg
ofnemisvidbrogd sem valda miklum 6ndunarerfidleikum eda sundli).

. Myndun hemla (moétefna) er pekktur fylgikvilli sem getur komid fram vid medferd med 6llum
lyfjum sem innihalda storkupatt VIII. bPessi motefni, sérstaklega i miklu magni, verda til pess ad
medferdin virkar ekki negilega vel og fylgst verdur naid med pér eda barninu pinu med tilliti til
myndunar pessara motefna. Ef ekki hefur nadst stjorn a blaedingum hja pér eda barninu med
Voncento, skaltu tafarlaust lata lackninn vita.

. Lattu leekninn eda lyfjafraeding vita, ef pt ert med hjartasjikdom eda ert 1 dheettuhopi fyrir
hjarta- og @dasjukdoma.

. Ef nota parf midleegan blazdalegg (CVAD) vid lyfjagjof Voncento, parf leeknirinn ad ihuga
heettu 4 fylgikvillum i tengslum vid midlaegan blaedalegg, svo sem stadbundnum sykingum,
bakterium i blodi (bakteriudreyra) og myndun blédtappa i 20 (segamyndun) par sem
holleggnum er komid fyrir.

. von Willebrand sjukdémur
Ef bu ert med pekkta dhattupeetti fyrir blodtappa 4 ad fylgjast med pér med tilliti til fyrstu
einkenna peirra. Laeknirinn 4 ad veita pér fyrirbyggjandi medferd gegn blodtappa.

Veiruoryggi

begar lyf eru unnin ur bl6di eda blodvokva manna eru vidhafoar tilteknar radstafanir til ad koma i veg
fyrir ad sykingar berist 1 sjuklinga sem nota pau. Medal peirra eru:
. vandlegt val 4 blodgjofum og blodvokvagjofum til ad tryggja utilokun peirra sem borid geetu

sykingar,

. skimun & einstokum bl60gjofum og blodviokvasdfnum med tilliti til ummerkja um
veirur/sykingar,

. notkun prepa i medhondlun blods eda blodvokva sem geta fjarleegt veirur eda gert peer dvirkar.

bratt fyrir petta er ekki haegt ad utiloka algjérlega moguleikann 4 ad sykingar berist milli manna pegar
lyf sem unnin eru ur blodi eda blodvokva manna eru gefin. betta 4 einnig vid um 6pekktar eda nyjar
veirur og adra sykingarvalda.

bessar radstafanir eru taldar bera drangur gagnvart svokdlludum ,,hjupudum® veirum svo sem
alnemisveiru (HIV), lifrarbolgu B og C og gegn ,,hjuplausu® lifrarbolgu A veirunni.

Vera mé ad takmarkad gagn sé af peim hvad vardar hjuplausar veirur 4 bord parvoveiru B19.

Syking med parvoveiru B19 getur verid haettuleg
. fyrir pungadar konur (par sem hatta er a fostursykingu) og
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. fyrir einstaklinga med veiklad onaemiskerfi eda aukna myndun raudra blédkorna vegna
tiltekinna blodleysiskvilla (t.d. sigdfrumublodleysis eda raudalosblodleysis).

Leaeknirinn geeti radlagt pér ad thuga bolusetningu gegn lifrarbolgu A og B ef pu ferd
reglulega/endurtekid lyf sem unnin eru Gr blo6dvokva manna, svo sem Voncento.

Born og unglingar
Varnadarord og varadarreglur sem taldar eru upp eiga vid um born og unglinga.

Notkun annarra lyfja samhlida Voncento
. Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud.

Medganga og brjéstagjof

. Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja
leekninum eda lyfjafreedingi 40ur en lyfid er notad.

. Medan 4 medgongu eda brjostagjof stendur skal einungis nota Voncento ef bryn porf er 4.

Akstur og notkun véla
Voncento hefur ekki dhrif & hefni pina til aksturs eda notkunar véla.

Voncento inniheldur natrium

Lyfmed 250 a.e. FVIII / 600 a.e. VWF (5 ml af leysi) og 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (5 ml af
leysi) innihalda allt ad 14,75 mg af natrium 1 hverju hettuglasi (adalinnihaldsefni i matarsalti). Pad
jafngildir 0,74% af r4016gdum hamarksdagskammti af natrium fyrir fullordinn einstakling.

Lyfmed 500 a.e. FVIII / 1200 a.e. VWF (10 ml af leysi) og 1000 a.e. FVIII / 2400 a.e. VWF (10 ml af
leysi) innihalda allt ad 29,50 mg af natrium 1 hverju hettuglasi (adalinnihaldsefni i matarsalti). Pad
jafngildir 1,48% af ra016gdum hamarksdagskammti af natrium fyrir fullordinn einstakling.

3. Hvernig nota a4 Voncento

Medferd pin 4 ad vera undir eftirliti leeknis med reynslu af medferd vid blodstorkukvillum.

Ef leeknirinn telur ad pa sért feer um ad gefa pér Voncento sjalf/sjalfur mun hann lata pig fa
naudsynlegar leidbeiningar. Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost
hvernig nota a lyfid skal leita upplysinga hja lekninum.

Skammtar

Naudsynlegt magn af VWF og FVIII og lengd medferdar radast af:

. alvarleika sjikdomsins
. stadsetningu og umfangi bledingar
. klinisku astandi pinu

. likamspyngd pinni.

(sja einnig kaflann “Eftirfarandi upplysingar eru einungis cetladar heilbrigdisstarfsfolki”).

Ef pér hefur verid avisad Voncento til notkunar heima mun leeknirinn ganga r skugga um ad pér sé
synt hvernig & ad sprauta pvi inn og hve mikid eigi ad nota.

Fylgdu leidbeiningum fra leekni pinum.

Notkun handa bérnum og unglingum

Skammtar hjé bérnum og unglingum < 18 ara eru byggdir a likamspyngd og pvi a0 jafnadi reiknadir ut
eins og hja fullordnum. I dkvednum tilvikum, sérstaklega hja yngri sjuklingum, geeti heerri skammta
verid porf.
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Ef notadur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Fimm tilvik ofskommtunar hafa verid tilkynnt ur kliniskum rannséknum. Engar aukaverkanir tengdust
pessum tilvikum. Ekki er haegt ad utiloka hattu 4 blodtappa ef um mjog hida skammta er ad reda,
einkum hja sjiklingum med VWD.

Ef gleymist ad nota Voncento

. Taktu neesta skammt tafarlaust og haltu sidan afram ad nota lyfid reglulega samkvamt
leidbeiningum laeknisins.
. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.

Ef heett er ad nota Voncento
Ekki haetta ad nota Voncento nema rada fyrst vid laekni pinn.

Blondun og lyfjagjof

Almennar leidbeiningar

. Blanda 4 lausnina med leysinum og draga hana upp tr hettuglasinu ad vidhafori smitgat.

. Ekki m4 blanda Voncento vid 6nnur lyf, pynningarlausnir eda leysa en talid er upp i kafla 6.

. Lausnin 4 ad vera teer eda litillega opallysandi, p.e. glampad geeti 4 hana pegar henni er haldid
upp ad 1josi, en hiin méa ekki innihalda synilegar agnir (opalescent). Eftir a0 lausnin hefur verio
stud/dregin upp (sja hér ad nedan) a ad skoda hana adur en hun er notud. Ekki ma nota skyjadar
lausnir eda lausnir sem innihalda flygsur eda agnir.

. Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur og samkveaemt
fyrirmeelum laeknisins.

Blondun

Leyfid Voncento purrefninu og leysinum ad né herbergishita eda likamshita 4n pess ad opna
hettuglosin. Hegt er ad gera pad med pvi ad lata hettuglosin standa vid herbergishita 1 u.p.b.
klukkustund eda halda peim 1 hondunum i nokkrar minutur.

EKKI setja hettuglosin 1 beinan hita. Ekki mé hita hettuglosin yfir likamshita (37°C).

Fjarlegio smellulokin varlega af hettuglosunum og strjukid af toppunum med sprittklat. Latid tappana
porna 4dur en Mix2Vial pakkningin (sem inniheldur siubiinadinn) er opnud og fylgid sidan
leidbeiningunum hér ad nedan.

1. Opnid pakkninguna med Mix2Vial bunadinum med pvi ad
fletta lokinu af. EkKki taka Mix2Vial bunadinn r
pynnupakkningunni!

2. Setjid hettuglasid med leysinum & sléttan og hreinan flot og
haldid pvi fast. Takid Mix2Vial bunadinn asamt
pynnupakkningunni og prystid oddinum & blda endanum beint
nidur i gegnum tappa hettuglassins med leysinum.

3. Fjarlegid pynnupakkninguna varlega af Mix2Vial
bunadinum med pvi ad halda um kragann og toga 160rétt upp.
Gangi0 ur skugga um ad fjarlegja adeins pynnupakkninguna
en ekki Mix2Vial biinadinn.
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4. Setjid hettuglasid med lyfinu 4 sléttan og hardan fl6t. Sntid
hettuglasinu med afostum Mix2Vial set bunadinum 4 hvolf og
prystid oddinum 4 gegnsaja endanum beint nidur i gegnum
tappa hettuglassins med lyfinu. Leysirinn rennur sjalfkrafa
nidur i hettuglasid med lyfinu.

5. Takid med annarri hond um pann hluta Mix2Vial
bunadarins sem tengist hettuglasinu med lyfinu. Takid med
hinni hondinni um pann hluta Mix2Vial bunadarins sem
tengist hettuglasinu undan leysinum og skrifid bunadinn
varlega rangselis 1 sundur 1 tvo hluta til ad fordast ohoflega
frodumyndun pegar lyfid er leyst upp. Fargid hettuglasinu
undan leysinum med aféstum blaa hluta Mix2Vial biinadarins.

6. Sveiflid hettuglasinu med lyfinu varlega 1 hringi med
gegnsaja hluta Mix2Vial bunadarins afostum par til lyfid er ad
fullu leyst upp. Hristid ekki.

7. Dragio loft upp i toma, daudhreinsada sprautu. Tengid
sprautuna vid Luer tengid 4 Mix2Vial binadinum meo pvi ad
skrifa réttselis medan hettuglasid stendur upprétt. Delid
loftinu ur sprautunni inn i hettuglasid med lyfinu.

C—

Lyfi0 dregid upp og gefid

8. Haldid stimpli sprautunnar inni medan dllu er sntid & hvolf
og dragid sidan lausnina upp i sprautuna med pvi ad draga
stimpilinn haegt ut.

9. Haldid pétt um bol sprautunnar pegar lokid er vio ad draga
lausnina upp 1 sprautuna (stimpill sprautunnar 4 ad visa nidur)
og losid gegnsaja hluta Mix2Vial bunadarins fra sprautunni
me0 pvi ad skrifa rangselis.

= g 0

9

Notid binadinn til edadstungu sem fylgir lyfinu til ad koma nal fyrir i blazed. Leyfid blodi ad renna ut
i enda slongunnar. Tengid sprautuna vid enda bunadarins og lasid med pvi ad sntia henni. Melt er
med pvi ad nota einnota sprautur Ur plasti, par sem slipadir glerfletir i glersprautum eiga pad til ad
festast vid gjof svipadra lausna. Gefid lausnina heegt i 2edina med inndzelingu/innrennsli
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(innrennslishradi a ekki a0 vera meiri en 6 ml & minttu) samkvamt fyrirmalum laeknisins. Geta
skal ad pvi ad blod komist ekki 1 sprautuna med lyfinu.

Ef porf er fyrir mikio rimmal af Voncento er hugsanlegt ad sla saman innihaldi fleiri hettuglasa med
Voncento 1 innrennslibiinadi sem fenginn er eftir 60rum leidum (t.d. innrennslisdelu fyrir lyf). Ekki &
b6 ad pynna upphaflegu blondudu Voncento-lausnina frekar i slikum tilfellum.

Fylgist med aukaverkunum sem geetu komid fram tafarlaust. Ef vidbrogd koma fram sem tengja ma
vid gjof Voncento 4 ad heetta inndelingu/innrennsli (sjé einnig kafla 2).

Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hjé dllum.

Hafou tafarlaust samband vid laekni ef:

. vart verdur vid einkenni ofnsemisvidbragoa (sja hér fyrir nedan)
[ sumum tilfellum leida pau til alvarlegra ofnaemisvidbragda (bradaofnamis), sem valda
alvarlegum Ondunarerfidleikum, sundli eda losti. Medal einkenna ofnemisvidbragda geta verio:
broti { andliti, tungu, munni eda halsi, ondunar- og kyngingarérdugleikar, ofsakladi, hvaesandi
ondunarhlj6o, svidi og stingur 4 innrennslisstad, kuldahrollur, hitakof, Gtbrot um allan likamann,
hofudverkur, leekkadur blodprystingur, eirdarleysi, hradari hjartslattur, pyngsli fyrir brjosti
(badi verkur og 0peegindi fyrir brjosti), bakverkur, preyta (sinnuleysi), 6gledi, uppkdst og
naladofi.

. vart verdur vio ad lyfio verki ekki sem skyldi (blzeding heettir ekki).
Mjog algengt (hja fleiri en 1 af hverjum 10 sjuklingum) er ad motefni (sja kafla 2) myndist hja
bornum sem ekki hafa 4dur fengid medferd med lyfjum sem innihalda storkupatt VIII, hins
vegar er petta sjaldgeeft (hja ferri en 1 af hverjum 100 sjiklingum) hja sjuklingum sem hafa
adur fengid medferd med storkupeetti VIII (fleiri en 150 medferdardagar). Ef petta gerist, geeti
lyfid pitt eda barnsins heett ad virka sem skyldi og pu eda barnid pitt geetud fengid vidvarandi
blaedingu.
bu gaetir myndad hlutleysandi moétefni (hemil) gegn VWF og ef pad gerist mun VWF ekki
lengur hafa tiletlud ahrif.

. vart verdur vio minnkao bl6oflzedi til utlima (t.d. kalda og fola utlimi) eda innvortis (t.d.
sleemur brjéstverkur)
Hetta er 4 myndun blédtappa, einkum hja sjuklingum med pekkta dhattupzetti (sja einnig
kafla 2).

Eftirtaldar aukaverkanir eru mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10
einstaklingum):
. Hofuoverkur

Eftirtaldar aukaverkanir eru algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
. Hakkadur likamshiti

Eftirtaldar aukaverkanir eru sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
. Bragotruflanir
. Oedlilegar nidurstodur lifrarprofa

Adrar aukaverkanir sem geta komid fyrir hja bérnum og unglingum
Gert er rad fyrir ad aukaverkanir hja bérnum og unglingum séu eins og hja fulloronum.
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Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfredinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Me0 pvi ad tilkynna
aukaverkanir er hegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Voncento

Geymio lyfido par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum og 6skjunni
Geymid vid laegri hita en 25°C.

Ma ekki frjosa.

Voncento inniheldur engin rotvarnarefni, svo nota & blandad lyf tafarlaust.

Ef blandad lyf er ekki gefid tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og geymsluadstedur fyrir
notkun & abyrgd notanda.

Geymi hettuglasid 1 ytri 6skju til varnar gegn 1josi.

. Ekki ma skola lyfjum nidur 1 frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Voncento inniheldur
Virku innihaldsefnin eru:

250 a.e. af FVIII og 600 a.e. af VWF 1 hverju hettuglasi; eftir blondun med 5 ml af vatni fyrir
stungulyf er péttni u.p.b. 50 a.e./ml af FVIII og 120 a.e./ml af VWF.

500 a.e. af FVIII og 1200 a.e. af VWF 1 hverju hettuglasi; eftir blondun med 10 ml af vatni fyrir
stungulyf er péttni u.p.b. 50 a.e./ml af FVIII og 120 a.e./ml af VWF.

500 a.e. af FVIII og 1200 a.e. af VWF 1 hverju hettuglasi; eftir blondun med 5 ml af vatni fyrir
stungulyf er péttni u.p.b. 100 a.e./ml af FVIII og 240 a.e./ml af VWF.

1000 a.e. af FVIII og 2400 a.e. af VWF 1 hverju hettuglasi; eftir blondun med 10 ml af vatni fyrir
stungulyf er péttni u.p.b. 100 a.e./ml af FVIII og 240 a.e./ml af VWF.

Sja frekari upplysingar i kaflanum “Eftirfarandi upplysingar eru einungis cetladar
heilbrigdisstarfsfolki”.

Onnur innihaldsefni eru:

Kalsium klérid, manna albumin, natrium klorid, natrium sitrat, stkrosi, trometamol.
Sja kafla 2 ,,Voncento inniheldur natrium*.

Leysir: Vatn fyrir stungulyf

Lysing 4 utliti Voncento og pakkningasteerdir

Voncento er hvitur stungulyfs-/innrennslisstofn og leysir, lausn.

Blondud lausn 4 ad vera ter eda litillega opallysandi, p.e. glampad geeti 4 hana pegar henni er haldid
upp ad 1josi, en hun ma ekki innihalda synilegar agnir.

Innri umbudir stofns og leysis eru hettuglos Ur gleri med gimmitappa, plastloki og hettu ur ali.

Umbudir
Ein pakkning med 250 a.e./600 a.e. or 500 a.e/1200 a.e. inniheldur:
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- 1 hettuglas med purrefni

- 1 hettuglas med 5 ml af vatni fyrir stungulyf
- 1 siu/-flutningsbunad 20/20

Eina innri 6skju, sem inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btinad til adaastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

Ein pakkning med 500 a.e./1200 a.e. eda 1000 a.e./2400 a.e. inniheldur:
- 1 hettuglas me0 stofni

- 1 hettuglas med 10 ml af vatni fyrir stungulyf

-1 siu/-flutningsbinad 20/20

Eina innri 6skju, sem inniheldur:

1 einnota 10 ml sprautu

1 btnagd til &daastungu

2 sprittkluta

1 6szfdan plastur

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring-Stralie 76
35041 Marburg

byskaland

Hafid samband vio fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

CSL Behring NV CentralPharma Communications UAB
Tél/Tel: +32 15 28 89 20 Tel: +370 5 243 0444
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Marna®apm benrapus EAJ] CSL Behring NV

Ten: +359 2 810 3949 Tél/Tel: +32 15 28 89 20 (BE)
Ceska republika Magyarorszag

CSL Behring s.t.0. CSL Behring Kft.

Tel: +420 702 137 233 Tel.: +36 1 213 4290
Danmark Malta

CSL Behring AB AM Mangion Ltd.

TIf: +46 8 544 966 70 Tel: +356 2397 6333
Deutschland Nederland

CSL Behring GmbH CSL Behring BV

Tel: +49 6190 75 84810 Tel: +31 85 111 96 00

Eesti ) Norge

CentralPharma Communications OU CSL Behring AB

Tel: +3726015540 TIf: +46 8 544 966 70
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E)\rGda
CSL Behring EIIE
TnA: +30 210 7255 660

Espaiia
CSL Behring S.A.
Tel: +34 933 67 1870

France
CSL Behring S.A.
Tél: +33 —(0)-1 53 58 54 00

Hrvatska
Marti Farm d.o.o.
Tel: +385 1 5588297

Ireland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84700

island
CSL Behring AB
Simi: +46 8 544 966 70

Italia
CSL Behring S.p.A.
Tel: +39 02 34964 200

Kvnpog
CSL Behring EIIE
TnA: +30 210 7255 660

Latvija

CentralPharma Communications SIA

Tel: +371 6 7450497

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerour i

Osterreich
CSL Behring GmbH
Tel: +43 1 80101 1040

Polska
CSL Behring sp. z o.0.
Tel: +48 22 213 22 65

Portugal
CSL Behring Lda
Tel: +351 21 782 62 30

Romania
Prisum Healthcare S.R.L.
Tel: +40 21 322 0171

Slovenija

Emmes Biopharma Global s.r.0.-podruznica v
Sloveniji

Tel: +386 41 42 0002

Slovenska republika
CSL Behring Slovakia s.r.0.
Tel: +421 911 653 862

Suomi/Finland
CSL Behring AB
Puh/Tel: +46 8 544 966 70

Sverige
CSL Behring AB
Tel: +46 8 544 966 70

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar a islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis aetladar heilbrigoisstarfsfolki

Skammtar

von Willebrand sjukdomur

Mikilvegt er ad reikna skammtastaerd ut fra tilgreindum fjolda a.e. af VWEF:RCo.
Almennt eykur gjof 1 a.e./kg af VWF:RCo virkni VWF:RCo 1 blodras um 0,02 a.e./ml (2%).


http://www.serlyfjaskra.is/
http://www.emea.europa.eu/

Virkni VWF:RCo sem nemur > 0.6 a.e./ml (60%) og virkni FVIII:C sem nemur > 0.4 a.e./ml (40%)
&tti a0 nast.

Medferd eftir borfum (On-demand treatment)
Yfirleitt er radlagt ad gefa 40 - 80 a.e./kg af VWF (VWEF:RCo), sem samsvarar 20 - 40 a.e. af
FVII:C/kg likamspyngdar til ad stemma bladingar.

Naudsynlegt getur verid ad gefa 80 a.e./kg upphafsskammt af VWF:RCo, einkum hja sjuklingum med
VWD af tegund 3, par sem steerri skammta getur purft til ad vidhalda vidunandi virkni en 1 66rum
tegundum VWD.

Fyrirbygging bledinga vid skurdadgerdir:
Til a0 fyrirbyggja umfangsmiklar blaedingar vid eda eftir skurdadgerd a ad hefja gjof lyfsins
1 - 2 klukkustundum fyrir adgerdina.

Gefa 4 videigandi skammt & 12 — 24 klukkustunda fresti. Skammtastaerd og lengd medferdar fara eftir
klinisku astandi sjuklingsins, edli og umfangi bleedingar og virkni VWF:RCo og FVIII:C.

begar notad er VWF-lyf sem inniheldur FVIII parf medhondlandi leeknir ad vera medvitadur um ad
aframhaldandi medferd getur valdid o6@skilega mikilli haeekkun & FVIIL:C. Eftir 24 — 48 klukkustunda
medferd @tti ad thuga minni skammta og/eda lengri tima milli skammta eda notkun lyfs sem
inniheldur VWF en 1itid magn FVIII, til ad fordast 6zeskilega mikla haekkun 4 FVIIL:C (sja kafla 5.2).

Fyrirbyggjandi medferd

Vio langtima fyrirbyggjandi medferd hja sjuklingum med VWD, etti ad thuga skammt sem er 25 - 40
a.e. VWF:RCo /kg likamspyngdar 1 sinni til 3svar 1 viku. Hja sjuklingum med bledingar i
meltingarvegi eda asatidir geeti verid porf 4 styttri skammtahléum eda haerri skommtum. Skammturinn
og lengd meodferdar er hao klinisku astandi sjuklings asamt VWF:RCo og FVIII:C plasma gildum.

Bérn med VWD

Medhondlun bledingar

Venjulega er 40 - 80 a.e./kg af von Willebrand peetti (VWF:RCo) samsvarandi 20 - 40 a.e. FVIII:C/kg
likamspyngdar radlagt hja bérnum til ad medhondla bledingu.

Fyrirbyggjandi medferd

Sjuklingar & aldrinum 12 til 18 ara: Skammtar eru byggdir 4 somu leidbeiningum eins og fyrir
fullordna.

Sjuklingar <12 ara: Byggt 4 nidurstodum kliniskra rannsokna par sem synt var fram 4 ad bérn undir
12 ara hefou minni utsetningu fyrir VWF, etti ad thuga fyrirbyggjandi skammt 4 bilinu 40 — 80 a.e.
VWEF:RCo/kg likamspyngdar 1 sinni til 3svar i viku.

Skammturinn og lengd medferdar er had klinisku astandi sjuklings asamt VWF:RCo og FVIII:C
plasma gildum.

Dreyrasyki A

Mikilvaegt er ad reikna skammtastaerd ut fra tilgreindum fjolda a.e. af FVIII:C.
Skammtastaerd og lengd uppbotarmedferdar fara eftir alvarleika skorts &4 FVIII, stadsetningu og
umfangi bledingar og klinisku astandi sjuklingsins.

Gefinn einingafjoldi af storkupeetti VIII er tjadur i alpjodlegum einingum (a.e.), sem tengjast
nugildandi stadli Alpjoda Heilbrigdisstofnunarinnar (WHO) fyrir pykkni sem inniheldur

storkupatt VIII. Virkni storkupattar VIII 1 blodvokva er tjad annadhvort sem prosenta (af virkni 1
edlilegum mannablédvokva) eda helst 1 alpjodlegum einingum (i hlutfalli vid alpjodlegan stadal fyrir
FVIII i bloovokva).
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1 a.e. af virkni storkupéttar VIII jafngildir pvi magni af storkupeetti VIII sem er ad finna il ml af
edlilegum mannablodvokva.

Medferd eftir borfum

Utreikningar 4 peim skémmtum sem parf af storkupattiVIII byggjast 4 peirri athugun ad 1 alpjodleg
eining (a.e.) af storkupaetti VIII fyrir hvert kg likamspyngdar eykur virkni storkupattar VIII i plasma
um u.p.b. 2% af edlilegri virkni (in vivo endurheimt 2 a.e./dl). Naudsynlegir skammtar eru reiknadir tt
samkvaemt eftirfarandi jofnu:

Naudsynlegir skammtar = likamspyngd [kg] x @skileg heekkun a storkupaetti VIII [% eda a.e./dl] x 0,5.
Gefid magn og tidni lyfjagjafa 4 alltaf ad mida vid ad nd sem bestri kliniskri verkun i hverju tilfelli.
Vid eftirtalin bleedingatilvik atti virkni storkupattar VIII ekki ad falla nidur fyrir tilgreind mork 1

blodvokva (i % af edlilegri virkni eda a.e./dl) 4 vidkomandi tima. Nota ma tdfluna hér ad nedan sem
skammtavidmidun vid bledingar og skurdadgerdir:

Stig blaeodingar / Tegund Naudsynleg virkni FVIII | Skammtationi (kist.) / Lengd
skurdadgeroar (% eda a.e./dl) medferdar (dagar)

Bleding

Byrjandi bleding 1 lidum, 20-40 Endurtakid innrennsli 4 12 —
blaeding 1 vodvum eda blaeding i 24 klukkustunda fresti i a.m.k.
munni 1 solarhring, par til bleeding

hefur stodvast eftir verkjum ad
dema eda sar hafa groio.
Umfangsmeiri bleeding i lidum, |30 — 60 Endurtakid innrennsli 4 12 —
blaeding 1 vodvum eda margull 24 klukkustunda fresti i 3 —

4 solarhringa eda lengur, par til
verkur og brad fotlun eru lidin
hja.

Lifshaettulegar bleedingar 60 - 100 Endurtakid innrennsli 4 8 —

24 klukkustunda fresti par til

haettan er 1idin hja.

Skurdadgerd

Minni hattar skurdadgerd 30 - 60 Endurtakid innrennsli a

p.m.t. tanndrattur 24 klukkustunda fresti i a.m.k.
1 solarhring, par til sar hafa
groio.

Meiri hattar skurdadgerd 80 - 100 Endurtakid innrennsli a 8 —

p.m.t. tanndrattur (fyrir og eftir adgero) 24 klukkustunda fresti par til sar
hafa groid vidunandi, haldid
medferd sidan afram 1 a.m.k.
7 daga til viobotar til ad
vidhalda virkni storkupattar VIII
sem er 30% — 60% (a.e./dl).

Eftirlit vid medferd

Réolagt er a0 meela virkni storkupattar VIII med videigandi heetti medan a medferd stendur, til ad
leidbeina um skammta sem gefnir eru og tidni endurtekins innrennslis. Breytileiki getur verid milli
einstaka sjuklinga hvad vardar svorun peirra vid storkupeetti VIII, sem synir mismunandi
helmingunartima og endurheimt. Hugsanlega parf ad adlaga skammta sem byggjast 4 likamspyngd hja
sjuklingum sem eru of léttir eda of pungir. Vid meiri hattar skurdadgerdir er sérstaklega mikilvegt ad
fylgjast nakvaemlega med uppbotarmedferdinni med kekkjunarprofum (virkni storkupattar VIII 1
blédvokva).
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Fyrirbyggjandi medferd:

Venjulegur skammtur vid langtima fyrirbygjandi medferd hja sjuklingum med alvarlega dreyrasyki A
er 20 til 40 a.e. af FVIII fyrir hvert kg likamspyngdar a 2 til 3 daga fresti. Stundum getur verid
naudsynlegt ad lata skemmri tima lida milli skammta eda auka pa, einkum hja ungum sjuklingum.

Born med dreyrasyki A

Skommtun hja bornum og unglingum <18 ara sem eru med dreyrasyki A er byggo a likamspyngd og
fylgir pvi i meginatridum sému leidbeiningum og fyrir fullordna. I dkvednum tilvikum, sérstaklega hja
yngri sjuklingum, geeti heerri skammta verid porf. Tioni lyfjagjafa 4 alltaf ad mida vid ad na sem bestri
kliniskri verkun 1 hverju tilfelli.

Aldradir
Ekki er porf skammtaadlogunar fyrir aldrada.
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