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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Coagadex 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Coagadex 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Coagadex 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 250 TV zmogaus X kre$éjimo faktoriaus.

Coagadex sudétyje yra mazdaug 100 TV/ml zmogaus X kre$éjimo faktoriaus itirpinus 2,5 ml sterilaus
injekcinio vandens.

Coagadex 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 500 TV zmogaus X kre$éjimo faktoriaus.

Coagadex sudétyje yra mazdaug 100 TV/ml Zmogaus X kre$éjimo faktoriaus iStirpinus 5 ml arba
sterilaus injekcinio vandens.

Pagaminta i§ Zzmoniy donory kraujo plazmos.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas:
Coagadex yra ne daugiau kaip 0,4 mmol/ml (9,2 mg/ml) natrio.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.
Flakonas su baltais arba balks$vais milteliais.

Tirpiklio flakonas, kuriame yra skaidrus bespalvis skystis.

4, KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Coagadex skirtas kraujavimo epizodams gydyti, jy profilaktikai ir operacijos metu pacientams, kuriems
yra paveldimas X faktoriaus trukumas.

Coagadex skirtas visoms amziaus grupéms.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

[T

Dozavimas

Dozé ir gydymo trukmé priklauso nuo X faktoriaus triikumo (t. y. paciento pradinio X faktoriaus lygio)
sunkumo, kraujavimo vietos ir gausumo bei paciento klinikinés buklés. Atidziai kontroliuoti
pakeic¢iamajj gydyma ypac svarbu tais atvejais, kai atlickama didesné chirurginé operacija arba gyvybei
pavojingy kraujavimo epizody metu.



Bet kuriai amziaus grupei turi buti leidziama ne daugiau kaip 60 TV/kg per para.

Suaugusiesiems ir ne jaunesniems kaip 12 mety paaugliams numatomas X faktoriaus lygio padidéjimas
in vivo, isreiskiamas kaip TV/dl (arba normalaus lygio procentine dalimi), gali buti apskai¢iuotas pagal
Sig formulg:

Dozé (TV) = kiino svoris (kg) x norimas X faktoriaus padidéjimas (TV/dl arba normalaus lygio %) x 0,5

ARBA

X faktoriaus lygio padidéjimas (TV/dl arba normalaus lygio %) = [bendra dozé (TV)/kiino svoris (kg)] x2

Toliau pateikti pavyzdziai, darant prielaida, kad paciento pradinis X faktoriaus lygis yra <1 TV/dl:

1. 70 kg pacientui suvartojus 2000 TV Coagadex doze turéty buti tikimasi, kad po infuzijos
didZiausias X faktoriaus padidéjimas bus 2000 x {[2,0 TV/dl)/[TV/kg]}/[70 kg] =57 TV/dl (t. y.
57 % normalaus lygio)

2. 70 kg pacientui batinas 90 % normalaus lygio siekiantis didziausias X faktoriaus lygis. Tokiu
atveju tinkama dozé biity tokia:

70 kg x 90 TV/dl/{[2 TV/dI}/[TV/kg]} = 3 150 TV.

Doz¢ ir daznumas turi buti nustatyti atsizvelgiant j individualy klinikinj atsakg. Gali skirtis pacienty
farmakokinetika (pvz., pusinés eliminacijos laikas, in vivo atsigavimas) ir klinikinis atsakas j Coagadex.
Nors doze galima apskaiCiuoti pagal minétas formules, kai jmanoma, turi bti atlikti atitinkami
laboratoriniai tyrimai, pvz., serijiné X faktoriaus kiekybiné analiz¢, kad galima biity tiksliau koreguoti
dozg.

Kraujavimo epizody kontrolé

Suaugusiesiems ir 12 mety ar vyresniems paaugliams kraujavimo epizodams gydyti: 25 TV/kg
Coagadex turi buti susvirkSta atsiradus pirmajam kraujavimo pozymiui arba prie§ pat prasidedant
numatomy ménesiniy kraujavimui. Kartokite 24 valandy intervalais iki kraujavimas sustos. Kiekvieno
konkretaus kraujavimo stiprumg reikia jvertinti atskirai.

Antrinei pakartotino kraujavimo profilaktikai arba trumpalaikei profilaktikai prie§ numatoma fizing
veiklg arba vizitg pas odontologa: turi biiti susvirksta 25 TV/kg Coagadex ir pakartota, jei reikia.

Iprasta kraujavimo epizody profilaktika

Dél skirtumy tam paciam pacientui ir tarp skirtingy pacienty rekomenduojama reguliariai stebéti
maziausig X faktoriaus lygj kraujyje, ypa¢ pirmasias gydymo savaites arba pakeitus doze¢. Doze reikia
koreguoti atsizvelgdami j klinikinj atsaka ir ne mazesnj kaip 5 TV/dl maziausig X faktoriaus lygj
kraujyje.

Duomeny apie suaugusiyjy Coagadex vartojimag ilgesnj profilaktikos laikotarpj turima nedaug.
Duomeny apie jprastg profilaktikg nuo > 12 iki < 18 mety vaikams néra. > 12 mety pacientams sitiloma
pradiné dozé yra 25 TV/kg du kartus per savaite, dozé ir daznumas turi biiti nustatyti atsizvelgiant j



individualy klinikinj atsaka. Zitirint koks individualus klinikinis atsakas, gali biiti pakankami ilgesni
intervalai, pvz., karta per savaite (zr. 5.1 skyriy).

Vartojimas operacijos metu (suaugusiesiems ir ne jaunesniems kaip 12 mety paaugliams)

Prie§ operacijg: apskaiCiuokite Coagadex doze taip, kad X faktoriaus lygis plazmoje pakilty iki 70—
90 TV/dl. Ypa¢ svarbu atidziai kontroliuoti doz¢ ir gydymo trukme atlickant didesng¢ chirurging
operacija.

Reikiama dozé (TV) = kiino svoris (kg) x norimas X faktoriaus padidéjimas (TV/dl) x 0,5

Norimas X faktoriaus padidéjimas — tai paciento X faktoriaus lygis plazmoje ir norimo lygio skirtumas,
pagrijstas nustatytu atsigavimu, kuris lygus 2 TV/dl vienam TV/kg.

Pavyzdys: norint pakelti 70 kg paciento X faktoriaus lygj plazmoje nuo 15 TV/dl iki 90 TV/dl, reikiama
doz¢ yra tokia:

70 X (90— 15) x 0,5 =2625 TV.

Po operacijos: skirkite dozg, biiting X faktoriaus lygiui plazmoje palaikyti ne Zemesniam kaip
50 TV/dl, kol pacientui praeis kraujavimo dél operacijos pavojus.

Rekomenduojama iSmatuoti kiekvieno paciento X faktoriaus lygj plazmoje po infuzijos prie§ operacija
ir po jos, sieckiant uztikrinti, kad yra pasiektas ir palaikomas hemostazinis lygis.

Senyvi pacientai
Dozés koreguoti nereikia.

Inksty veiklos sutrikimas
Dozés koreguoti nereikia.

Kepeny veiklos sutrikimas
Dozés koreguoti nereikia.

Vaiky populiacija

Kraujavimo kontrolé pagal poreikj jaunesniems kaip 12 mety vaikams: 30 TV/kg Coagadex turi
buti suleista atsiradus pirmajam kraujavimo pozymiui. Kartokite 24 valandy intervalais, kol iki
kraujavimas sustos. Kiekvieno konkretaus kraujavimo stipruma reikia jvertinti atskirai.

Antrinei pakartotino kraujavimo profilaktikai arba trumpalaikei profilaktikai prie§ numatomg fizing
veiklg arba vizitg pas odontologa: turi buti suleista 30 TV/kg Coagadex ir pakartota, jei reikia.

Iprasta kraujavimo epizody profilaktika jaunesniems kaip 12 mety vaikams: 40 TV/kg du kartus
per savaitg. Dél kintamumo tam paciam pacientui ir tarp skirtingy pacienty rekomenduojama reguliariai
stebéti maziausig X faktoriaus lygj kraujyje, ypa¢ pirmasias gydymo savaites arba pakeitus doze¢. Doze
reikia koreguoti atsizvelgiant j klinikinj atsakg ir ne mazesnj kaip 5 TV/dl maziausig X faktoriaus lygj
kraujyje. Kai kurie pacientai gali pasiekti pageidaujama FX maziausia lygj, taikant profilaktinj gydyma
kartg per savaite (Zr. 5.1 skyriy).

Vartojimas operacijos metu jaunesniems kaip 12 mety vaikams: prieS operacija: apskaiciuokite
Coagadex doze taip, kad X faktoriaus lygis plazmoje pakilty iki 70-90 TV/dl. Ypac svarbu atidziai
kontroliuoti dozg ir gydymo trukmg atlickant didesng chirurging operacija.



Numatomas didziausias X faktoriaus lygio padidéjimas in vivo, iSreiskiamas kaip TV/dl (arba normalaus
lygio %), gali biti apskai¢iuotas pagal §ig formule:

Dozé (TV) = kiino svoris (kg) x norimas X faktoriaus padidéjimas (TV/dl arba normalaus lygio
%) x 0,6

ARBA

X faktoriaus lygio padidéjimas (TV/dl arba normalaus lygio %) = [bendra dozé (TV)/kiino
svoris (kg)] x 1,7

Po operacijos: skirkite doze, biiting X faktoriaus lygiui plazmoje palaikyti ne Zemesniam kaip 50 TV/dl,
kol pacientui praeis kraujavimo dél operacijos pavojus.

Rekomenduojama i§matuoti kiekvieno paciento X faktoriaus lygj plazmoje po infuzijos prie§ operacija
ir po jos, siekiant uztikrinti, kad yra pasiektas ir palaikomas hemostazinis lygis.

Vartojimo metodas
Leisti j veng.

IStirpinus preparatas turi biti suleidziamas j vena, rekomenduojama 10 ml/min. sparta, bet ne greiciau
kaip 20 ml/min.

Gydymui namuose pacientas turi biiti tinkamai apmokytas ir reguliariai tikrinamas.

Vaistinio preparato ruo§imo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai medziagai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
4.4  Specialiis ispéjimai ir atsargumo priemonés

Atsekamumas
Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzraSyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numer;j.

Padidéjes jautrumas

Galimos alerginio pobudZzio padidéjusio jautrumo reakcijos, jskaitant anafilaksija. Be X faktoriaus,
Coagadex sudétyje yra kity Zzmogaus baltymy pédsaky. Pacientai turi biiti informuoti apie ankstyvuosius
padidéjusio jautrumo reakcijy pozymius, jskaitant angioedema, infuzijos vietos uzdegima (pvz.,
deginima, gélimg, eritema), drebulj, kosulj, galvos svaigima, karS¢iavima, staigy veido ir kaklo
paraudima, iSplitusia dilgéline, galvos skausmg, dilgéling, hipotenzijg, letargija, raumeny ir skeleto
skausmus, pykinimg, niezulj, iSbérimg, neramumg, tachikardijg, spaudimg kriitingje, dilgCiojima,
vémima, Svokstima. Pacientams reikia pasakyti, kad pasireiSkus bet kuriam i§ minéty simptomy reikia
nedelsiant nutraukti preparato vartojima ir kreiptis j gydytoja. Soko atveju turi bati laikomasi dabartiniy
Soko gydymo medicininiy standarty.

Inhibitoriai
Galima X faktoriaus trikumg turin¢iy asmeny gydymo komplikacija yra neutralizuojanciyjy X
faktoriaus antikiiny (inhibitoriy) atsiradimas.

Paprastai zmogaus X kre§¢jimo faktoriumi gydomus pacientus reikia atidZiai stebéti dél inhibitoriy
atsiradimo, atliekant atitinkamus klinikinius steb&jimus ir laboratorinius tyrimus. Jei numatytas X
faktoriaus aktyvumo lygis nepasiekiamas arba kraujavimo nesustabdo numatyta doz¢, atlikite tyrimg X
faktoriaus inhibitoriy koncentracijai nustatyti.



Xa faktoriaus inhibitoriai

Coagadex tikriausiai gali neutralizuoti tiesioginiai arba netiesioginiai Xa faktoriaus inhibitoriai. Siy
antitromboziniy medziagy negalima vartoti pacientams, kuriems yra X faktoriaus trilkumas. Coagadex
negalima vartoti kaip priesnuodzio nuo tiesioginiy geriamyjy antikoagulianty (angl. direct oral
anticoagulants, DOAC) poveikio pacientams, kuriems néra X faktoriaus trukumo.

Perduodamos medziagos

Standartinés infekcijy, atsirandanciy dél medicininiy preparaty, paruosty i§ zmogaus kraujo ar plazmos
vartojimo, prevencijos priemonés yra donory atranka, tam tikry infekcijos Zymeny individualiais kraujo
ir plazmos davimo atvejais patikra, bei veiksmingy gamybos etapy, kurie padeda inaktyvuoti arba
pasalinti virusus, jtraukimas. Nepaisant to, vartojant i§ Zmoniy kraujo ar plazmos paruostus medicininius
preparatus, negalima visiSkai atmesti infekciniy medziagy perdavimo galimybés. Tai taip pat taikoma
nezinomiems arba naujiems virusams bei kitiems patogenams.

Priemonés, kuriy laikomasi, yra veiksmingos pries §iuos apvalkalus turinéius virusus: ZIV, HBV, HCV
ir be apvalkalo virusus HAV ir B19 parvovirusa.

Pacientams, kurie reguliariai ar kartotinai gauna i§ Zmoguas plazmos iSgaunamus X faktoriaus
preparatus, gali buti naudinga pasiskiepyti nuo hepatito A ir hepatito B.

Natrio kiekis
Coagadex paruosto tirpalo ml yra ne daugiau kaip 9,2 mg natrio, tai atitinka 0,0046 % didziausios PSO
rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Coagadex tikriausiai gali neutralizuoti tiesioginiai arba netiesioginiai Xa faktoriaus inhibitoriai (Zr.
4.4 skyriy).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas
Kadangi paveldimas faktoriaus X trikkumas pasitaiko retai, Coagadex vartojimo néStumo ir zindymo
metu patirties néra. Todél Coagadex néstumo metu galima vartoti tik neabejotinai buitinu atveju.

~

Zindymas
Kadangi paveldimas faktoriaus X triikumas pasitaiko retai, Coagadex vartojimo néstumo ir zindymo

metu patirties néra. Todél Coagadex zindymo metu galima vartoti tik neabejotinai biitinu atveju.

Vaisingumas

Gyviny reprodukcijos tyrimy su Coagadex atlikta nebuvo.
4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Coagadex gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.



4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausiai pasitaikiusios nepageidaujamos reakcijos (NR) buvo infuzijos vietos eritema, infuzijos
vietos skausmas, nuovargis ir nugaros skausmas.

Padidéjes jautrumas ar alerginés reakcijos, tarp kuriy gali biiti angioneuroziné edema, deginimas ir
gélimas infuzijos vietoje, drebulys, paraudimas, iSplitusi dilgéliné, galvos skasmas, dilgéliné,
hipertenzija, letargija, pykinimas, neramumas, tachikardija, verzimas kritinéje, dilgéiojimas, vémimas,
Svokstimas) buvo retai pastebétos gydant kitas hemofilijas ir kai kuriais atvejais progresavo j sunkig
anafilaksija (jskaitant Soka). Coagadex klinikiniy tyrimy metu praneSimy apie padidéjusio jautrumo
reakcijas, alergines reakcijas ir anafilaksija negauta.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Klinikiniy tyrimy metu 27-ai Coagadex gydyty pacienty pasireiSké toliau nurodytos nepageidaujamos
reakcijos. Nepageidaujamo poveikio daznis apibudinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo
> 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10000 iki < 1/1000), labai retas
(< 1/10000) ir nezinomas (negali buti apskaiciuotas pagal turimus duomenis).

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje
Organy sistemy klasé pagal MedDRA Nepageidaujama Daznis
reakcija
Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai Nugaros skausmas Daznas
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos paZeidimai Infuzijos vietos Daznas
eritema
Infuzijos vietos
skausmas
Nuovargis

Vaiky populiacija
Manoma, kad nepageidaujamy reakcijy daznis, pobiudis ir sunkumas vaikams yra toks pats, kaip
suaugusiesiems (Zr. 5.1 skyriy).

Saugumo informacija dél perduodamy medziagy pateikta 4.4 skyriuje.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidzia
nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi pranesti
apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta nacionaline
pranesimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Pranesta apie vieng atsitiktinj perdozavima klinikiniy tyrimy metu, kai kraujavimui stabdyti tiriamasis
gavo mazdaug 80 TV/kg Coagadex. PraneSimy apie nepageidaujamus reiskinius, susijusius su $iuo
perdozavimu, negauta. Taciau perdozavus atsiranda tromboembolijos galimybé, kuri greiCiausiai
susijusi su sutrumpéjusiu protrombino laiku Zemiau normos riby. Patyrusiam gydytojui
rekomenduojama atlikti kruopsty klinikinj jvertinima, naudojant Wells jvertinima arba nenaudojant jo,
atliekant klinikinius laboratorinius hemostazés tyrimus ir atitinkama ultragarsinj tyrima. Gydant jrodyta
ar jtariama GVT, reikia laikytis jprasty procediiry, taciau stebéti FX.



5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: antihemoraginiai vaistai, vitaminas K ir kiti kraujavima stabdantys vaistai,
kraujo kreséjimo X faktorius, ATC kodas: BO2BD13.

Veikimo mechanizmas

X faktorius — tai neaktyvus zimogenas, kurj galima aktyvinti IXa faktoriumi (vidiniu keliu) arba Vlla
faktoriumi (iSoriniu keliu). X faktorius i§ neaktyvios formos paverciamas j aktyvig forma (Xa faktoriy)
i§ sunkiosios grandinés atskeliant 52 amino rugsciy liekanos peptida. Xa faktorius ant fosfolipido
pavirSiaus jungiasi su Va faktoriumi, sudarydamas protrombinazés kompleksa, kuris, esant kalcio jony,
aktyvina protrombing j trombing. Po to trombinas veikia tirpy fibrinogeng ir XIII faktoriy, sudarydamas
kryzminiy jungéiy fibrino kresulj.

Farmakodinaminis poveikis
Coagadex gaunamas i§ Zmogaus plazmos ir naudojamas kaip nattiralaus kres¢jimo X faktoriaus
pakaitalas pacientams, kuriems yra paveldimas X faktoriaus trukumas.

Klinikinis veiksmingumas

Daugiacentriame, atvirame nerandomizuotame klinikiniame tyrime, skirtame jvertinti Coagadex
farmakokinetika, sauguma ir efektyvuma, 16 tiriamyjy (12 mety ir vyresniy), kencianciy nuo vidutinio
ir didelio paveldimo X faktoriaus trikumo (FX:C <5 1U/dL) vartojo 25 TV/kg Coagadex doze
savaiminiams, traumos sukeltiems ir ménesiniy kraujavimo epizodams gydyti.

Coagadex veiksmingumg gydant kraujavimo epizodus vertino tiriamieji ir (arba) tyréjas kiekvienu nauju
kraujavimo epizodu, naudojant i§ anksto nustatytg kraujavimui specifing jvertinimo skalg: puikus, geras,
blogas ir nejvertinamas. IS 208 kraujavimo epizody, gydyty Coagadex, veiksmingumas buvo
jvertintas187 kraujavimo epizoduose, pasireiSkusiuose 15 tiriamyjy. DevyniasdeSimt astuoni (53 %)
buvo sunkaus kraujavimo epizodai ir 88 (47 %) — lengvo kraujavimo epizodai (vienas kraujavimo atvejis
nebuvo jvertintas). Coagadex veiksmingumas buvo jvertintas kaip geras (7 %) arba puikus (91 %)
gydant 98 % visy kraujavimo epizody. Atliekant 187 kraujavimo epizody veiksmingumo analiz¢ 155
kraujavimo atvejai (83 %) buvo gydomi viena infuzija, 28 kraujavimo atvejai (15 %) dviem infuzijomis,
3 kraujavimo atvejai (2 %) trimis infuzijomis ir 1 atvejis (0,5 %) keturiomis infuzijomis. Vidutiné
infuzijos dozé ir bendra Coagadex dozé atitinkamai buvo 25,4 TV/kg ir 30,4 TV/kg. Dviejy pacienty
keturi kraujavimo epizody gydymas buvo jvertintas kaip neveiksmingas. Rekomenduojama Coagadex
25 TV/kg doz¢ kraujavimui gydyti tyrimo metu buvo palaikoma 14 i§ 16 tiriamyjy. Kiti du tiriamieji
vartojo dozes iki 30 TV/kg ir 33 TV/kg.

IS viso kaip prevenciné priemoné buvo skirtos 184 Coagadex infuzijos. Du tiriamieji vartojo jprastai
profilaktikai. Vienas 58 mety tiriamasis 8 savaites vartojo 28 TV/kg karta per savaite, o po to ilgiau nei
5 ménesius 25 TV/kg kas 2 savaites. Kitas 22 mety tiriamasis 8,5 ménesio vartojo 24,6 TV/kg karta per
savaite. Né vienam tiriamajam tuo metu kraujavimo epizody nepasireiske.

Kraujavimo epizody profilaktika

Tre¢iuoju tyrimu buvo vertinamas Coagadex vartojimas jprastai kraujavimo epizody profilaktikai
devyniems vaikams, jaunesniems kaip 12 mety. Vidutinis amzius buvo 7,3 (2,6-11,9 intervalas) mety.
AStuoniems tiriamiesiems buvo sunkus X faktoriaus trikumas, likusiajam — vidutinio sunkumo
trukumas. Keturi tiriamieji buvo 0-5 mety, penki buvo 6-11 mety (imtinai). [prasta profilaktika buvo
pradedama nuo 40-50 TV/kg vienetiniy doziy, pirmasias 6 savaites buvo matuojamas maziausias
X faktoriaus lygis, kad bty palaikomas ne maziau kaip 5 TV/dl maziausias lygis. IS viso profilaktiskai
buvo suleistos 537 (vidutiniskai 59,7 vienam tiriamajam) infuzijos. Profilaktinés dozés mediana vienai
infuzijai vienam tiriamajam buvo 39,60 TV/kg (vidutiniskai 38,76 TV/kg), ji buvo nuo 18,0 iki
47,3 TV/kg. Vienos infuzijos doziy mediana ir vidutiné dozé¢ keturiems jaunesniems kaip 6 mety




vaikams buvo 40,1 TV/kg (95 % PI 30,70; 49,57), penkiems vaikams nuo 6 iki 11 mety (imtinai) doziy
mediana buvo 39,6 TV/kg, vidutiné dozé buvo 37,7 TV/kg (95 % PI: 23,42; 51,91). Dozavimo intervalo
mediana visiems devyniems vaikams buvo 3 dienos (2 - 8 dieny intervalas). Iprastos profilaktikos metu
SeSiems vaikams (66,7 %) kraujavimy nebuvo. Trims vaikams (33,3 %) — vienam 0-5 mety amziaus
grupéje ir dviem vaikams 6-11 mety amziaus grupéje — buvo i§ viso 10 kraujavimy dél kraujavimo i$
nosies, traumos ar menoragijos. Visi buvo gydomi viena Coagadex infuzija; vidutiné dozé ir doziy
mediana 31,7 TV/kg (24,6-38,8 TV/kg intervalas), visais uZregistruotais atvejais veiksmingumas buvo
jvertintas kaip puikus. Sio tyrimo metu nepageidaujamy reakcijy j vaista jaunesniems kaip 12 mety
vaikams nepasireiskeé.

Chirurginé hemostazé

Coagadex saugumas ir veiksmingumas kraujavimui valdyti chirurginiy operacijy mety buvo vertinamas
su penkiais 14-59 mety tiriamaisiais, kuriems buvo nesunki (n = 2), vidutinio sunkumo (n = 1) ir sunki
(n = 2) ligos forma, kurie kartu patyré septynias chirurgines procediras.

Visy chirurginiy procediiry metu Coagadex buvo vertinamas kaip puikiai (nebuvo po operacinio
kraujavimo, nereikéjo perpilti kraujo, o kraujo netekimo lygis buvo toks, kokio tikétasi) kontroliuojantis
kraujo netekimg operacijos ir pooperaciniu laikotarpiu. Didesniy operacijy atveju reikalingy kreséjimui
palaikyti infuzijy mediana buvo 13 infuzijy (nuo 2 iki 15 infuzijy) ir kumuliacinés dozés mediana
181 TV/kg (nuo 45 iki 210 TV/kg). Nedideliy operacijy atveju kraujo kreséjimui palaikyti infuzijy
mediana buvo 2,5 infuzijos (nuo liki 4 infuzijy) ir kumuliacinés dozés mediana 89 TV/kg (nuo 51 iki
127 TV/kg).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Coagadex klinikiniame tyrime su pacientais, kuriems yra sunkus arba vidutinio sunkumo X faktoriaus
trukumas (pradinis FX:C < 5 TV/dl) Coagadex farmakokinetika buvo vertinama 16 tiriamyjy suvartojus
nominalig 25 TV/kg doze. Farmakokinetikos (FK) parametrai buvo apskaiciuoti pagal plazmos X:C
(vieno etapo kreséjimo tyrimas) faktoriaus aktyvumo matavimus, atémus prie§ doze buvusig vertg.
Sudéjus IR FX C vertes pradinio vizito metu (n = 16) ir pakartotinio FK jvertinimo (n = 15) metu, buvo
gautas bendras geometrinis IR vidurkis — 2,07 TV/dI kiekvienam pavartotam TV/kg (n = 31). Panasiai,
sudedant pradinio vizito ty, vertes ir pakartotinio FK jvertinimo ty vertes, buvo gautas bendras
geometrinis 29,36 valandy ty vidurkis. Sisteminé FX C ekspozicija pakartotinio FK vizito metu
(maziausiai po 6 ménesiy) buvo lygi pradinio vizito ekspozicijai, kadangi pakartotinio / pradinio vizity
visy FK parametry santykis i§liko 90 %—-110 % intervale.

Didéjancio atsigavimo vidurkis (CV%) — 2,08 (18,1). Didziausios plazmos koncentracijos vidurkis
(CV%) (Ciax) buvo 0,504 (17,2) TV/ml.

Ploto po kreive (AUC o-144 va1) Vidurkis (CV%) buvo 17,1 (21,0) TV val/ml.

Zmogaus kraujo kresé¢jimo X faktorius daugiausia uZlaikomas kraujagysliy sistemoje: vidutinis
tariamasis pasiskirstymo taris (Vss) buvo 56,3 (24,0) ml/kg.

Vidutiné (CV%) zmogaus kraujo kreséjimo X faktoriaus pusinio gyvavimo trukmé buvo 30,3 (22,8) val,
o klirensas buvo 1,35 (21,7) ml/kg/val.

Inksty veiklos sutrikimas
Nebuvo atlikta farmakokinetiniy tyrimy, taciau nesitikima, kad lyties arba inksty ar kepeny funkcija
turéty poveikj Coagadex farmakokinetikos profiliui.

Senyvi pacientai
Nebuvo atlikta farmakokinetiniy tyrimy, taCiau nesitikima, kad amzius turéty poveikj Coagadex
farmakokinetikos profiliui.




Vaiky populiacija

Farmakokinetiniy tyrimy su jaunesniais nei 12 mety amziaus vaikais neatlikta. Tyrime, kuriame
dalyvavo vaikai (zr. 5.1 skyriy), buvo matuojamas didéjantis atsigavimas, praéjus 30 min. (IR3omin) PO
pirmosios dozés ir po paskutinés tyrimo dozés (mazdaug po 6 ménesiy) (Zr. 5.1 skyriy). Sudéjus IR30min
FX:C vertes pradinio vizito metu (n = 9) ir pakartotinio FK jvertinimo metu (n = 9), buvo gautas bendras
geometrinis IR vidurkis — 1,74 (1,3 - 2,2 intervalas) TV/dl kiekvienam pavartotam TV/kg (n=9).
6 - 11 mety amziaus pogrupyje (n = 5) geometrinis vidurkis IR3omin buvo 1,91 (1,6-2,2 intervalas) TV/ml
vienam TV/kg, jauniausio 0-5 mety amzZiaus pogrupyje (n = 4) jis buvo 1,53 (1,3-1,8 intervalas) TV/ml
vienam TV/kg.

Pirmasias 6 tyrimo savaites buvo matuojamas maziausias FX:C lygis, siekiant nustatyti individualy
dozavimo rezimg ir palaikyti ne maziau kaip 5 TV/dl maziausia lygj. Dozés koregavimo fazéje du
maziausi lygiai buvo <5 TV/dI, tadiau po to mazesniy uz $j maziausig lygj ver¢iy nenustatyta.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, vienkartiniy ir kartotiniy doziy toksiSkumo, trombogeniskumo ir
vietinio toleravimo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus zmogui nerodo.
Genotoksiskumo, kancerogeniS$kumo ir toksinio poveikio reprodukcijai ir vystymuisi tyrimai nebuvo
atlikti, kadangi zmogaus plazmos kreséjimo X faktorius (kurio yra Coagadex sudétyje) yra endogeninis
baltymas.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Milteliai

Citriny ragstis

Natrio hidroksidas (pH reguliuoti)

Dinatrio fosfatas dihidratas

Natrio chloridas
Sacharozé

Tirpiklis
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.

Sis preparatas turi biiti ruo§iamas naudojant tik ,,Mix2Vial“ jtaisa, kuris yra pakuotéje (Zr. 6.6 skyriy).
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

Mikrobiologiniu poziiiriu po paruoSimo preparatas turi biiti suvartotas nedelsiant. Taciau jrodyta, kad
laikomo kambario temperatiiroje (iki 25°C +/- 2°C) preparato cheminis ir fizinis stabilumas nekinta
1 valanda.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukStesn¢je kaip 30°C temperatiiroje.

Negalima uzsaldyti.
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Laikyti talpykle iSorinéje kartoningje dézutéje, kad preparatas buty apsaugotas nuo $viesos.
Paruosto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Vidiné pakuoté

Flakonai su milteliais: 250 TV arba 500 TV Zmogaus X kre$éjimo faktoriaus Itipo stiklo flakone,
uzkim$tame halobutilo gumos kams¢iu, uzdengtu nulauziamuoju polipropileno dangteliu ir lakuotu
aliuminio gaubteliu.

Flakonas su tirpikliu: 2,5 ml arba 5 ml tirpalo | tipo stiklo flakone, uzkimstame halobutilo gumos
kamsc¢iu ir uzdengtame apsauginiu gaubteliu.

Perpylimo jtaisas (,,Mix2Vial®)

Pakuociy dydziai

Coagadex 250 TV

1 flakonas 250 TV Zmogaus X kres¢jimo faktoriaus milteliy injekciniam tirpalui
1 flakonas 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jtaisas (,,Mix2Vial*“)

Coagadex 500 TV

1 flakonas 500 TV Zmogaus X kreséjimo faktoriaus milteliy injekciniam tirpalui
1 flakonas 5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jtaisas (,,Mix2Vial®)

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6 Specialas reikalavimai atliekoms tvarkyti

Miltelius reikia iStirpinti tik injekciniame vandenyje, patieckiamame pakuotéje. 250 TV ir 500 TV dozés
turi bati tirpinamos atitinkamai 2,5 ml ir 5 ml injekcinio vandens.

Prie§ nuimant apsauginj dangtelj nuo flakono su milteliais, flakonai turi susSilti iki kambario
temperatiiros (ne aukstesnés kaip 30 °C).

1 veiksmas. Nuimkite nuo flakono su milteliais dangtelj ir nuvalykite
kamsc¢io virSy alkoholiu suvilgytu tamponéliu. Ta patj padarykite su tirpalo
flakonu. Nupléskite perpylimo jtaiso pakuotés virsy, bet jo dar neiSimkite.

2 veiksmas.  Uzdekite melynajj perpylimo jtaiso galg ant tirpiklio flakono
ir paspauskite zemyn, kad smaigas pradurty guminj kamstj ir uzsifiksuoty.
Nuimkite plastiking iSoring perpylimo jtaiso pakuote iSmeskite jg, nesiliesdami
prie atvirojo jtaiso galo.
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3 veiksmas.  Nenuémg jtaiso apverskite tirpiklio flakona.
Uzdékite skaidryjj perpylimo jtaiso galg ant flakono su milteliais ir
paspauskite zemyn, kad smaigas pradurty guminj kamstj ir uzsifiksuoty.

4 veiksmas.  Tirpiklis bus jsiurbtas j flakong su milteliais dél jame esancio
vakuumo.

Atsargiai pasukiokite flakong, kad milteliai gerai susimaiSyty. Flakono
nekratyti. Paprastai per maziau kaip 1 minutg (ne ilgiau kaip per 5 minutes)
turi susidaryti bespalvis, skaidrus arba Siek tiek opalinis tirpalas.

5 veiksmas.  Atskirkite tuscia tirpiklio flakong ir perpylimo jtaiso mélynaja
dalj nuo skaidriosios dalies atsukdami prie$ laikrodzio rodykle.

Paimkite tuscig Svirksta (netickiamg Coagadex pakuotéje) ir jtraukite j jj Oro
patraukdami stimoklj iki tokio tiirio, kiek pripilta vandens 4 veiksme.
Prijunkite Svirks$ta prie perpylimo jtaiso skaidriosios dalies ir jstumkite org |
flakona.

6 veiksmas.  ISkart apverskite flakong su tirpalu, kuris bus jtrauktas j
Svirksta.

Atjunkite uzpildyta Svirkstg nuo jtaiso.

Laikykités jprastos vaistinio preparato vartojimo saugumo praktikos.

Pastaba. Jeigu dozei paruosti reikia daugiau kaip vieno flakono, pakartokite 1-6 veiksmus tirpalui i$
flakony traukti i tg patj Svirksta.

Su preparatu pateiktas perpylimo jtaisas yra sterilus ir skirtas naudoti tik vieng karta. Kai baigsite
paruoSimo procesa, panaudota perpylimo jtaisg iSmeskite j aStriy daikty dézute.

Svirk§¢iamas tirpalas turi biiti bespalvis, skaidrus ar $iek tiek opalinis. Nenaudokite tirpaly, jeigu jie
drumsti arba juose yra nuosédy. Paruostus preparatus pries vartojant reikia apzitiréti — ar néra daleliy ir
spalvos pakitimy.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy

7. REGISTRUOTOJAS

Kedrion S.p.A. - Loc. Ai Conti, 55051 Castelvecchio Pascoli, Barga (Lucca), Italija.
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1087/001
EU/1/16/1087/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data: 2016 m. kovo 16 d.
Paskutinio perregistravimo data: 2021 m. kovo 17 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.cu
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Il PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A. BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Bio Products Laboratory Limited
Dagger Lane

Elstree

Borehamwood

WD6 3BX

Jungtiné Karalysté

Gamintojo, atsakingo uz seriju i§leidima, pavadinimas ir adresas

PharmaKorell GmbH
Georges-Kohler-Str. 2
79539 Lorrach
Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo ,,Preparato charakteristiky santrauka“ 4.2

skyriy).
o Oficialus serijy iSleidimas

Pagal direktyvos 2001/83/EB 114 straipsnio reikalavimus oficialiai serijas iSleis valstybiné arba tam
skirta laboratorija.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
e  PeriodiSkai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢
straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sagrase (EURD sarase), kuris skelbiamas
Europos vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

e  Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
apraSyti registracijos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
e pareikalavus Europos vaisty agentiirai,

e kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypac¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

250 TV KARTONINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Coagadex 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
zmogaus X kreséjimo faktorius

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS)

250 TV zmogaus X kre$éjimo faktoriaus, mazdaug 100 TV/ml

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pakuotéje taip pat yra:
Flakone su milteliais: citriny rtigstis, natrio hidroksidas, dinatrio fosfatas dihidratas, natrio chloridas,
sacharozé.

Flakone su tirpikliu: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekvienoje pakuotéje yra:

1 flakonas milteliy

1 perpylimo jtaisas

1 tirpiklio flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Paruosus leisti j vena.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
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8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
Suvartoti per 1 valandg po paruoSimo.

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne auksStesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti flakong iSorinéje kartoninéje dézutéje, kad preparatas buty apsaugotas nuo $viesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Kedrion S.p.A. - Loc. Ai Conti, 55051 Castelvecchio Pascoli, Barga (Lucca), Italija.

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1087/001

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

coagadex 250 tv

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.
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18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

250 TV FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Coagadex 250 TV milteliai injekciniam tirpalui
zmogaus X kreséjimo faktorius

2. VARTOJIMO METODAS

Paruosus leisti j vena.

Pries vartodami perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

250 TV

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

2,5 mlV TIRPIKLIO FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Injekcinis vanduo

| 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

2,5ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

500 TV KARTONINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Coagadex 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
zmogaus X kreséjimo faktorius

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS)

500 TV Zmogaus X kre$éjimo faktoriaus, mazdaug 100 TV/ml

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pakuotgje taip pat yra:
Flakone su milteliais: citriny rtigstis, natrio hidroksidas, dinatrio fosfatas dihidratas, natrio chloridas,
sacharozé.

Tirpiklio flakone: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

Kiekvienoje pakuotéje yra:

1 flakonas su milteliais

1 perpylimo jtaisas

1 tirpiklio flakonas su 5 ml injekcinio vandens.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Paruosus leisti j vena.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
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8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
Suvartokite per 1 valandg po paruosimo.

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti flakong iSorinéje kartoninéje dézutéje, kad preparatas buty apsaugotas nuo $viesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Kedrion S.p.A. - Loc. Ai Conti, 55051 Castelvecchio Pascoli, Barga (Lucca), Italija.

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1087/002

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14,  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

coagadex 500 tv

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.
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18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN

25



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

500 TV FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Coagadex 500 TV milteliai injekciniam tirpalui
zmogaus X kreséjimo faktorius

2. VARTOJIMO METODAS

Paruosus leisti j vena.

Prie$ vartodami perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

500 TV

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

5 ml TIRPIKLIO FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5.  KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5ml

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Coagadex 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Coagadex 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

zmogaus X kreséjimo faktorius

AtidZiai perskaitykite visg §j lapeli, prieS§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi

informacija.

- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti
(net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jisy).

- Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas) kreipkités j gydytoja,
vaistininkg arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

L. Kas yra Coagadex ir kam jis vartojamas

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Coagadex

3. Kaip vartoti Coagadex

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti Coagadex

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra Coagadex ir kam jis vartojamas

Coagadex yra zmogaus X kre$¢jimo faktoriaus koncentratas — baltymas, kurio reikia, kad kraujas
kreséty. X faktorius Coagadex preparate gaunamas i§ Zmogaus kraujo plazmos (skystosios kraujo
dalies).

Jis vartojamas pacienty, kuriems yra paveldimas X faktoriaus triikumas, kraujavimo prevencijai ir
gydymui, jskaitant chirurginés operacijos metu.

Pacientai, kuriy kraujyje nepakanka X faktoriaus, uztikrinancio tinkamg kraujo kre$éjima, gali stipriai
nukraujuoti. Coagadex pakeicia trikkstamg X faktoriy ir uztikrina normaly jy kraujo kre§éjima.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Coagadex®

Coagadex vartoti negalima:

- jei yra alergija zmogaus X kresé¢jimo faktoriui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Jei manote, kad tai Jums tinka, pasikonsultuokite su savo gydytoju.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoja, prie§ pradédami vartoti Coagadex:

- jei kraujuojate gausiau arba ilgiau nei jprastai, ir po Coagadex injekcijos nenustojate kraujuoti;
- jeigu vartojate vaistus nuo kraujo kreséjimo, kurie blokuoja Xa kreséjimo faktoriy. Sie vaistai gali
trukdyti Coagadex veikti.

Kai kuriems pacientams, ken¢iantiems nuo X faktoriaus trikumo, gydymo metu gali atsirasti X

faktoriaus inhibitoriy (antikiiny). Tai gali reiksti, kad gydymas bus neveiksmingas. Gydytojas reguliariai
tikrins ar neatsirado Siy antikiiny, ypac pries operacija. Prie§ gydyma §iuo vaistu ir po jo, ypac pirmojo
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gydymo etapo metu, Jusy gydytojas tikriausiai atliks tyrimus, kad patikrinty X faktoriaus lygj Jusy
kraujyje.

Apsauga nuo virusy
Kai vaistai gaminami i§ zmogaus kraujo ar plazmos, imamasi tam tikry priemoniy, apsaugoti
recipientus nuo infekcijy perdavimo. Sios priemonés yra:

- ripestingas kraujo ir plazmos donory parinkimas, uztikrinant, kad nelieka uzkrétimo rizikos;

- donory duotos plazmos patikrinimas, ar néra virusy ir (arba) infekcijy pozymiy;

- 1 kraujo arba plazmos apdorojimo procesg jtraukiami veiksmai, kuriais virusai nukenksminami arba
pasalinami.

Minétos priemonés laikomos veiksmingomis nuo $iy virusy: zmogaus imunodeficito viruso (ZIV),
hepatito B viruso, hepatito C viruso, hepatito A viruso ir B19 parvoviruso.

Nepaisant $iy priemoniy, vartojant i§ zmogaus kraujo ar plazmos pagamintus vaistus negalima visiskai
atmesti infekcijos perdavimo galimybés. Tai taip pat taikoma bet kokiems nezinomiems arba naujai
atrastiems virusams ar kity rasiy infekcijoms.

Grieztai rekomenduojame, kad kiekvieng kartg gavus Coagadex dozg biity uzraSytas preparato
pavadinimas ir serijos numeris tam, kad i$laikyti vartoty serijy duomenis.

Gydytojas gali rekomenduoti Jums pasiskiepyti nuo hepatito A ir B, jeigu esate nuolat ar pakartotinai
gydomi i§ Zmogaus plazmos pagaminto X faktoriaus preparatais.

Vaikams ir paaugliams
Pirmiau pateikti perspéjimai ir apsaugos priemonés suaugusiesiems taip pat tinka vaikams (2-11 mety
amziaus) ir paaugliams (12—-18 mety amziaus).

Kiti vaistai ir Coagadex
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty, arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas
Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Apie $io vaisto poveikj vairuoti ar valdyti mechanizmus neZinoma.

Coagadex sudétyje yra natrio
Kiekviename §io vaisto tirpalo mililitre yra iki 9,2 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios
dalies). Tai atitinka 0,0046 % didZiausios rekomenduojamos natrio paros normos suaugusiesiems.

3 Kaip vartoti Coagadex

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytojg arba vaistininka.

Coagadex turi biiti SvirkSciamas tiesiai j vena. Prie§ Svirk$¢iant §j vaista namuose turite iSmokti i$
profesionalaus sveikatos apsaugos darbuotojo, kaip tai daryti.

Gydytojas paaiskins Jums, kiek vaisto vartoti, kada tai daryti ir kaip ilgai. Gydytojas paprastai nurodys

Jums doze flakony skai¢iumi, kuriy bendra dozé yra Jums reikiama dozé. Bet kuriai amziaus grupei
turi buti leidziama ne daugiau kaip 60 TV/kg per para.
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Vartojimas suaugusiesiems

Kiek Coagadex skiriama kraujavimui stabdyti ir apsaugoti nuo tolesnio kraujavimo?
Gydytojas Jums pasakys, kiek Coagadex reikia vartoti kraujavimui stabdyti ir apsaugoti nuo tolesnio
kraujavimo; reikiama dozé priklausys nuo normalaus X faktoriaus lygio Jasy kraujyje.

Kiek vaisto skiriama prie§ sudétinga chirurgine operacija, jos metu ir po jos?

Pries: Coagadex doz¢ turi buti pakankama, kad padidinty X faktoriaus kiekj kraujyje iki intervalo tarp
70 ir 90 vienety/dl. Jums reikiama doz¢ priklausys nuo normalaus X faktoriaus lygio Jsy kraujyje ir
ja apskaiciuos gydytojas.

Po: Pirmasias keletg dieny po operacijos bus reguliariai tikrinama X faktoriaus koncentracija Jiisy
plazmoje. Rekomenduojama X faktoriaus lygj kraujyje palaikyti vir§ 50 vienety/dl. Jums reikiamag
dozg apskaiciuos gydytojas.

Jeigu X faktoriaus koncentracija Jusy kraujyje per maza (tai patikrins gydytojas) arba ji mazéja
greiciau nei tikétasi, galbiit esama X faktoriaus inhibitoriaus, kuris neleidZia $iam vaistui tinkamai
veikti. Jei taip nutikty, gydytojas skirs atitinkamus laboratorinius tyrimus.

Kokia dozé skiriama reguliariai ilgalaikei kraujavimo prevencijai?
Jusy gydytojas patars, ar Jums tinka vartoti §j vaista, o jei taip, pasakys reikiamg dozg.

Vartojimas vaikams ir paaugliams

Gydytojas rekomenduos Jums arba Jtsy vaikui tinkama doz¢. Jaunesniems kaip 12 mety vaikams dozé
paprastai yra didesné nei paaugliams ir suaugusiesiems. Dozés paaugliams bus pana$ios kaip ir
suaugusiesiems.

Kada suSvirksti Coagadex

. Vaista reikia suSvirksti atsiradus pirmiems kraujavimo poZymiams.

o Injekcijas reikia kartoti tiek, kiek reikia kraujavimui sustabdyti.

. Kiekvienas konkretus kraujavimas turi buti vertinamas pagal jo stipruma.
. Jeigu §] vaistg vartojate pirmg kartg, Jus prizitirés gydytojas.

Vaisto tirpinimas prie§ vartojant
Vaistg galima tirpinti tik tirpiklyje, pateiktame su preparatu.

Coagadex kiekis Tirpiklio kiekis
250 TV 2,5ml
500 TV 5ml

Coagadex tickiamas su lenteléje nurodytu tirpiklio kiekiu.

Sj vaista galite istirpinti pasinaudodami kiekviename pakete esanéiu perpylimo jtaisu ,,Mix2Vial* be
adatos.

Prie$ sumaiSydami palaukite, kol Coagadex ir talpyklés pasieks kambario temperatiirg.

Paruoskite vaistg taip:

1 veiksmas

* Nuimkite flakono su milteliais dangtelj ir nuvalykite kamscio virSy
alkoholiu suvilgytu tamponu.

* Ta patj padarykite su tirpiklio flakonu.

* Nupléskite perpylimo jtaiso ,,Mix2Vial* pakuotés virsy, bet jtaiso dar
neiSimkite.
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2 veiksmas

» Uzdékite mélynajj perpylimo jtaiso,,Mix2Vial* galg ant tirpiklio flakono ir
paspauskite zemyn, kad smaigas pradurty guminj kamstj ir uzsifiksuoty.

» Nuimkite plastiking iSoring perpylimo jtaiso,,Mix2Vial“ pakuote ir
iSmeskite ja, nesiliesdami prie atvirojo jtaiso galo.

3 veiksmas

* Nenuémg jtaiso apverskite tirpiklio flakona.

« Uzdéekite skaidryjj perpylimo jtaiso ,,Mix2Vial* galg ant flakono su
milteliais ir paspauskite Zemyn, kad smaigas pradurty guminj kamstj ir
uzsifiksuoty.

4 veiksmas

« Tirpiklis bus jsiurbtas j flakong su milteliais dél jame esancio vakuumo.
* Atsargiai pasukiokite flakona, kad milteliai gerai susimaiSyty. Flakono
nekratykite.

* Per mazdaug 1 minute (ne ilgiau kaip per 5 minutes) turi susidaryti
bespalvis, skaidrus arba Siek tiek perlamutrinis tirpalas.

5 veiksmas

* Atskirkite tuscig tirpiklio flakong ir perpylimo jtaiso mélynaja dalj nuo
skaidriosios dalies atsukdami pries laikrodzio rodykle.

« Paimkite tuséig $virkstg (netiekiamg Coagadex pakuotéje) ir jtraukite j jj oro
traukdami stimoklj iki tokio tirio, kiek pridéta vandens 4 veiksme.

* Prijunkite $virksta prie skaidriosios ,,Mix2Vial“perpylimo jtaiso dalies ir
jstumkite org i$ Svirksto j flakona.

6 veiksmas

* ISkart apverskite tirpalo, kuris bus jtrauktas j Svirksta, flakona.

* Atjunkite uzpildyta Svirksta nuo jtaiso.

* Dabar preparatas paruostas vartoti. Laikykités jprasty vaisto suleidimo
saugumo taisykliy. Preparatg suvartokite per vieng valanda po paruoSimo.

Nevartokite Sio vaisto, jeigu:

- jei tirpiklis nejtraukiamas j preparato flakong (tai rodo, kad flakone nebeliko vakuumo, todél
milteliy vartoti negalima);

- iStirpinti milteliai ir tirpiklis sudaro gelj arba gumulélius (jei taip nutinka, praneskite savo
sveikatos priezitiros paslaugy teikéjui, nurodydami ant flakono i$spausdintg serijos numerj).
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Ka daryti pavartojus per didele Coagadex doze?

Jeigu pavartosite daugiau Sio vaisto nei paskyré Jusy gydytojas, gali susidaryti kraujo kresulys. Jeigu
manote, kad pavartojote per daug, nutraukite injekcija ir praneskite gydytojui, vaistininkui arba slaugei.
Jeigu zinote, kad pavartojote per daug, nedelsdami praneskite gydytojui, vaistininkui arba slaugei.

PamirsSus pavartoti Coagadex
Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze¢. Kai tik prisiminsite, susvirkskite

iprastg dozg ir toliau vartokite, kaip nurodé gydytojas.

Nustojus vartoti Coagadex
Visada pasitarkite su gydytoju prie§ nuspresdami nutraukti gydyma.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.
4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Gydant kraujavimo sutrikimus panasiais vaistais, retai (1 i§ 1 000 Zmoniy) pasireiské alerginés reakcijos
(padidéjusio jautrumo reakcijos), ir kartais jos progresuodavo iki Soko. Tokiy alerginiy rakcijy pozymiai
gali biti odos iSbérimas (jskaitant dilgeling), dilgCiojimas, paraudimas, pykinimas, vémimas, galvos
skausmas, kosulys, Svostimas, verzimas kriitinéje, drebulys, daznas Sirdies plakimas, svaigulys, letargija,
neramumas, veido tinimas, gerklés verzimas, diskomfortas injekcijos vietoje.

Jei jums pasireiskia bet kuris minétas sutrikimas, kreipkités j gydytoja.

Vartojant Coagadex buvo pranesta apie §j Salutinj poveikj:

DazZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniu):

° skausmas arba paraudimas diirio vietoje;
) nuovargis;
) nugaros skausmas.

Salutinis poveikis vaikams ir paaugliams
Manoma, kad Salutinis poveikis vaikams ir paaugliams bus toks pats, kaip ir suaugusiesiems.

PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojai. Apie Salutinj poveik] taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi
V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Coagadex

Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant talpykliy po ,,Tinka iki“ nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Negalima uzsaldyti.

Pakuote laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.
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Nevartokite Sio vaisto, jeigu atskied¢ pastebite smulkias daleles. Paruosta Coagadex reikia suvartoti per
vieng valanda.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacija arba su buitinémis atliekomis. Gydymo centre Jums bus duota
speciali talpykle, | kurig iSmesite visg likusj tirpalo kiekj, panaudotus SvirkStus, adatas ir tusCias
talpykles. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Coagadex sudétis

- Veiklioji medZziaga yra Zzmogaus X kreséjimo faktorius. Viename flakone paprastai yra 250 TV
arba 500 TV zmogaus X kres¢jimo faktoriaus.

- Pagalbinés medziagos yra citriny riigstis, dinatrio fosfatas dihidratas, natrio chloridas,
natrio hidroksidas ir sacharozé (iSsamesné informacija apie pagalbines medziagas pateikiama
2 skyriuje).
Tirpiklis: injekcinis vanduo.

Coagadex iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Coagadex yra baltos arba balk§vos spalvos milteliai, supakuoti po 250 TV ir 500 TV. Po paruo§imo
tirpalas yra bespalvis, skaidrus arba opalinis (keiCiantis spalvas). Pries$ leisdami, apzitrékite tirpalg. Jei
tirpalas yra drumstas arba jame yra kokiy nors daleliy, nevartokite jo.

Taip pat pateiktas perpylimo jtaisas ,,Mix2Vial®.

250 TV pakuotés turinys

1 flakonas su milteliais (250 TV)

1 flakonas su injekciniu vandeniu (2,5 ml)
1 perpylimo jtaisas (,,Mix2Vial*)

500 TV pakuotés turinys

1 flakonas su milteliais (500 TV)

1 1 flakonas su injekciniu vandeniu (5 ml)
1 perpylimo jtaisas (,,Mix2Vial*)

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Registruotojas
Kedrion S.p.A. - Loc. Ai Conti, 55051 Castelvecchio Pascoli, Barga (Lucca), Italija.

Gamintojas
PharmaKorell GmbH, Georges-Kohler-Str. 2, 79539 Lorrach, Vokietija

Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Kedrion S.p.A. Kedrion S.p.A.

Tél/Tel: +39 0583 767507 Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italie/ltalié/1talien) (ltalija)

bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Kedrion S.p.A. Kedrion S.p.A.

Ten.: +39 0583 767507 Tél/Tel: +39 0583 767507
e-mail: medinfo@kedrion.com e-mail: medinfo@kedrion.com
(Uramnus) (Italie/Italien)
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Cesks republika

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Itélie)

Danmark

Kedrion S.p.A.

Tfl: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(1talien)

Deutschland

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italien)

Eesti

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Itaalia)

E)\LGoa

Kedrion S.p.A.

TnA: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Itoiia)

Espaiia

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italia)

France

Laboratoire Cevidra

Tel: +33 493705831

e-mail: contact@cevidra.com
France

Hrvatska

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(ltalija)
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Magyarorszag

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Olaszorszag)

Malta

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(I-1talja)

Nederland

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italié)

Norge

Kedrion S.p.A.

TIf: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italia)

Osterreich

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italien)

Polska

Kedrion S.p.A.

Tel.: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Wtochy)

Portugal

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italia)

Romania

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(ltalia)



Ireland

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com

(Italy)

island

Kedrion S.p.A.

Simi: +39 0583 767507
Netfang: medinfo@kedrion.com
(Italiu)

Italia

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
Italia

Kvnpog

Kedrion S.p.A.

TnA: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Itokia)

Latvija

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italija)

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas

Slovenija

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italija)

Slovenska republika

Kedrion S.p.A.

Tel: +39 0583 767507

e-mail: medinfo@kedrion.com
(Taliansko)

Suomi/Finland

Kedrion S.p.A.

Puh/Tel: +39 0583 767507
e-mail: medinfo@kedrion.com
(Italia)

Sverige

Scandinavian Biopharma Distribution AB
Tel: +46 (0)8 470 56 00

E-mail: info@scandinavianbiopharma.se
Sverige

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.cu/
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