I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1.  VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS
IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 250 TV rekombinantinio jungtinio baltymo, sujungiancio

IX koaguliacijos faktoriy su albuminu (rIX-FP) (albutrepenonakogas alfa). IStirpinus 2,5 ml injekcinio
vandens, tirpale yra 100 TV/ml albutrepenonakogo alfa.

IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 500 TV rekombinantinio jungtinio baltymo, sujungiancio

IX koaguliacijos faktoriy su albuminu (rIX-FP) (albutrepenonakogas alfa). IStirpinus 2,5 ml injekcinio
vandens, tirpale yra 200 TV/ml albutrepenonakogo alfa.

IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 1000 TV rekombinantinio jungtinio baltymo, sujungiancio

IX koaguliacijos faktoriy su albuminu (rIX-FP) (albutrepenonakogas alfa). IStirpinus 2,5 ml injekcinio
vandens, tirpale yra 400 TV/ml albutrepenonakogo alfa.

IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 2000 TV rekombinantinio jungtinio baltymo, sujungiancio

IX koaguliacijos faktoriy su albuminu (rIX-FP) (albutrepenonakogas alfa). IStirpinus 5 ml injekcinio
vandens, tirpale yra 400 TV/ml albutrepenonakogo alfa.

IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Kiekviename flakone nominaliai yra 3500 TV rekombinantinio jungtinio baltymo, sujungiancio

IX koaguliacijos faktoriy su albuminu (rIX-FP) (albutrepenonakogas alfa). IStirpinus 5 ml injekcinio
vandens, tirpale yra 700 TV/ml albutrepenonakogo alfa.

Stiprumas (tarptautiniais vienetais — TV) nustatomas naudojant Europos Farmakopéjos vienos stadijos
kreséjimo tyrima. Specifinis IDELVION aktyvumas yra mazdaug 54—85 TV/mg baltymo.

Albutrepenonakogas alfa yra iSgrynintas baltymas, pagamintas rekombinantinés DNR technologija,
sukurtas genetiSkai sujungiant rekombinantinj albuming su rekombinantiniu IX koaguliacijos
faktoriumi. Zmogaus albumino cDNR genetinis sujungimas su zmogaus IX koaguliacijos faktoriaus
cDNR leidzia baltyma pagaminti kaip atskira rekombinantinj baltyma ir uztikrina homogeniskuma
iSvengiant cheminés konjugacijos. IX faktoriaus rekombinantiné dalis yra identiska IX faktoriaus,
kuris gautas i§ plazmos, Thr148 aleliui. Nutraukiama jungtis tarp rekombinantinio IX faktoriaus ir
albumino molekulés gaunama i§ endogeninio ,,aktyvinimo peptido* natyviniame IX faktoriuje.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Kiekviename paruostame 250 TV, 500 TV arba 1000 TV flakone yra 4,3 mg natrio.
Kiekviename paruoStame 2000 TV arba 3500 TV flakone yra 8,6 mg natrio (Zr. 4.4 skyriy).
Visos pagalbinés medZziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.




3. FARMACINE FORMA

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Gelsvi arba balti milteliai ir skaidrus, bespalvis tirpiklis injekciniam tirpalui.
pH: 6,6-7,2

OsmoliSkumas:

IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

175-215 mOsm/kg

IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
260-300 mOsm/kg

IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
260-300 mOsm/kg

IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
260-300 mOsm/kg

IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
260-300 mOsm/kg

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Hemofilija B (jgimta IX faktoriaus stoka) serganciy pacienty kraujavimo gydymas ir profilaktika.
IDELVION galima vartoti visy amziaus grupiy pacientams.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi prizitréti gydytojas, patyres gydyti hemofilijg B.

Gydymo stebéjimas

Gydymo laikotarpiu patariama reguliariai nustatinéti IX faktoriaus aktyvumo lygj, kad buty galima
nustatyti skiriamg doz¢ ir pakartotiniy infuzijy daznj. Kiekvieno paciento organizmo atsakas i

IX faktoriy gali buti skirtingas, tai rodo skirtingi pusinés eliminacijos laikai ir IX faktoriaus trikumo
kompensavimai. Pacientams, kuriy kiino svoris per mazas, ar kurie turi antsvorio, gali tekti koreguoti

dozes pagal kiino svorj. Jei atlickama didelés apimties chirurginé intervencija, biitina kruopsciai
stebeti pakeiciamajg terapijg kreséjimo analizés priemonémis (plazmos IX faktoriaus aktyvumas).

Kai IX faktoriaus aktyvumas paciento kraujo méginiuose nustatomas atliekant in vitro dalinio
aktyvinto tromboplastino laiko (DATL) vieno etapo kre$é¢jimo tyrima, plazmos IX faktoriaus
aktyvumo rezultatus gali reikSmingai paveikti tieck DATL reagento tipas, tiek tyrimui taikomas normos
standartas. Kai vieno etapo kres¢jimo tyrimui naudojamas kaolino pagrindo DATL reagentas ar ,,Actin
FS“ DATL reagentas, aktyvumo lygis jvertinamas nepakankamai. Tai ypac¢ svarbu keiciant
laboratorijg ir (arba) tyrimui naudojamus reagentus.

Dozavimas
Pakei¢iamojo gydymo doz¢ ir trukmé priklauso nuo IX faktoriaus trikumo sunkumo, kraujavimo
vietos bei apimties ir klinikinés paciento bukleés.

Skiriamo IX faktoriaus vienety skai¢ius iSreiSkiamas tarptautiniais vienetais (TV), kurie yra susij¢ su
dabartiniu IX faktoriaus preparaty PSO standartu. IX faktoriaus aktyvumas plazmoje iSreisSkiamas arba
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procentine dalimi (pagal normg Zmogaus plazmoje), arba tarptautiniais vienetais (tarptautinio
standarto [X faktoriaus plazmoje atzvilgiu).

Vienas IX faktoriaus aktyvumo tarptautinis vienetas atitinka tokj pat IX faktoriaus kiekj viename ml
iprastos zmogaus plazmos.

Gydymas pagal poreikj

IX faktoriaus reikiamos dozés apskaiciavimas pagristas empiriniais duomenimis nustacius, kad

IX faktoriaus 1 TV kilogramui kiino svorio padidina plazmos IX faktoriaus aktyvuma 12 mety ir
vyresniems pacientams vidutiniskai 1,3 TV/dl (1,3 proc. normalaus aktyvumo), o jaunesniems

nei 12 mety pacientams — 1 TV/dl (1 proc. normalaus aktyvumo). Reikiama doz¢é nustatoma pagal $ig
formulg:

reikiama dozé (TV) = kiino svoris (kg) x norimas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas (normos proc.
arba TV/dl) x {pastebimo kompensavimo atvirkstiné reiksmé (TV/kg / TV/dl)}

tikétinas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas (TV/dl ar normos proc.) = dozé (TV) x kompensavimas
(TV/dl / TV/kg)/ktino svoris (kg)

Leidziamas kiekis ir leidimo daznis visada turi biiti orientuoti j klinikinj veiksmingumg individualiu
atveju.

Jaunesni nei 12 mety pacientai

Siekiant laipsnisko 1 TV/dl kompensavimo 1 TV/kg, doz¢ apskai¢iuojama taip:
Reikiama doz¢ (TV) = kiino svoris (kg) x norimas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas
(Tv/dl) x 1 dl/kg

Pavyzdys
1. 20 kg svorio pacientui, serganc¢iam sunkia hemofilija B, reikia didZiausio aktyvumo,
atitinkancio 50 proc. normalaus. Tinkama dozé biity 20 kg x 50 TV/dl x 1 dl/kg = 1000 TV.

2. 1000 TV IDELVION dozg¢, suleista 25 kg sverianCiam pacientui, tikétina, sukelty IX faktoriaus
aktyvumo padidéjima po injekcijos 1000 TV/25 kg x 1 (TV/dl/ TV/kg) = 40 TV/dl (40 proc.
Nnormos).

12 mety ir vyresni pacientai

Siekiant laipsnisko 1,3 TV/dl kompensavimo 1 TV/kg, doz¢é apskaic¢iuojama taip:
Reikiama doz¢ (TV) = kiino svoris (kg) x norimas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas
(Tv/dl) x 0,77 dl/kg

Pavyzdys
3. 80 kg svorio pacientui, serganCiam sunkia hemofilija B, reikia didZiausio aktyvumo,
atitinkancio 50 proc. normalaus. Tinkama dozé biity 80 kg x 50 TV/dl x 0,77 dl/kg = 3080 TV.

4. 2000 TV IDELVION doz¢, suleista 80 kg sverianCiam pacientui, tikétina, lemty IX faktoriaus
aktyvumo padidéjima po injekcijos 2000 TV x 1,3 (TV/dl/ TV/kg) / 80 kg = 32,5 TV/dl
(32,5 proc. normos).



Esant lenteléje nurodytiems kraujavimo reiSkiniams, IX faktoriaus aktyvumas neturi nukristi zemiau
nurodyto plazmos aktyvumo lygio (normos proc. arba TV/dl) per atitinkamg laikotarpj. Pateikta
lentelé¢ gali biiti naudojama kaip dozavimo rekomendacijos esant kraujavimo epizodams ir operacijy
metu.

Kraujavimo laipsnis / Reikiamas Doziy daznis
chirurginés procediros tipas IX faktoriaus (valandomis) / gydymo
aktyvumo lygis (%) trukmé (dienomis)
(Tv/dl)
Kraujavimas 30-60 Daugeliu kraujavimo atvejy
Lengva arba vidutinio sunkumo turéty pakakti vienos dozés.
hemartroze, kraujavimas j Palaikomoji doz¢ skiriama po
raumenis (i$skyrus klubinj 24-72 valandy, jeigu vis dar
juosmens raumenj [m.iliopsoas)) yra kraujavimo pozymiy.
arba j burng
Gausus kraujavimas 60-100 Pirma savaitg kartoti kas 24—
Gyvybei pavojingi kraujavimai, 72 valandas, tada skirti
kraujavimas i giliuosius raumenis, palaikomaja dozg¢ kas savaitg,
iskaitant klubinj juosmens raumenj kol nustos kraujuoti ir sugis.
Mazos apimties operacija 50-80 (pries ir po Daugumai maZzos apimties
Iskaitant nekomplikuotg danties operacijos) operacijy gali pakakti vienos
traukimag dozés. Jei reikia, po 24—
72 valandy galima leisti
palaikomaja doze, kol nustos
kraujuoti ir sugis.
Didelés apimties operacija 60—100 (pries ir po Pirmg savaite kartoti kas 24—
operacijos) 72 valandas, tada skirti
palaikomaja doze 1-2 kartus
per savaitg, kol nustos
kraujuoti ir sugis.

Profilaktika

Ilgalaikei sunkia hemofilija B serganciy pacienty kraujavimo profilaktikai skiriamos jprastos dozés yra
35-50 TV/kg kartg per savaite.

Kai kurie pacientai, kuriy biikl¢ yra gerai kontroliuojama vaistiniy preparaty vartojant kartg per
savaite, gali biiti gydomi skiriant iki 75 TV/kg doze esant 10 ar 14 dieny intervalui. Vyresniems kaip
18 mety pacientams gali biiti svarstoma galimyb¢ dar padidinti dozavimo intervalg (Zr. 5.1 skyriy).

Kai kuriais atvejais, ypa¢ jaunesniems pacientams, gali prireikti trumpesniy dozavimo intervaly arba
didesniy doziy.

Po kraujavimo epizodo, profilaktikos taikymo laikotarpiu, pacientas turi kuo labiau laikytis
profilaktikos rezimo, 2 dozes IDELVION skiriant maziausiai kas 24 valandas, ta¢iau ne ilgiau, nei
atrodyty, kad reikia pacientui.

Vaiky populiacija

Ilgalaikei profilaktikai rekomenduojamas dozavimas yra 35-50 TV/kg karta per savaite (zr. 5.1 ir
5.2 skyrius). 12 mety ir vyresniems paaugliams dozavimo rekomendacijos yra tokios pacios kaip ir
suaugusiesiems (Zr. auk$ciau).

Vartojimo metodas
Leisti  vena.

Paruostas vaistinis preparatas turi biiti létai leidziamas i veng pacientui patogiu greiciu, ne
didesniu kaip 5 ml/min.

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

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
Nustatyta alerginé reakcija j ziurkény baltymus.

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

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

Padidéjes jautrumas

Galimos padidé¢jusio jautrumo reakcijos | IDELVION. Preparate yra ziurkény baltymy pédsaky.
Pasireiskus padidéjusio jautrumo simptomams, pacientui reikia patarti nedelsiant liautis vartoti vaistinj
preparata ir kreiptis j savo gydytoja. Pacientg biitina informuoti apie ankstyvuosius padidéjusio
jautrumo reakcijos pozymius, jskaitant dilgéling, generalizuota dilgéling, verzima kriitingje, Svokstima,
hipotenzija ir anafilaksijg.

IStikus Sokui reikia skirti standartinj medikamentinj Soko gydyma.

Inhibitoriai

Pakartotinai Zzmogaus IX koaguliacijos faktoriaus preparatais gydomus pacientus reikia stebéti, ar
neatsirado neutralizuojanciyjy antikiiny (inhibitoriy). Jy kiekj reikia nustatyti Bethesda vienetais (BV),
atliekant atitinkamus biologinius tyrimus. Hemofilijai B gydyti taikant pakeiiamajg terapija
IDELVION gauta prane$imy apie IX faktoriaus inhibitoriy susidaryma.

Literattiroje aptikta praneSimy, kurie rodo koreliacija tarp IX faktoriaus inhibitoriy atsiradimo ir
alerginiy reakcijy. Todél, jei pacientas patiria alerginiy reakcijy, reikia jvertinti, ar néra inhibitoriy.
Reikia atkreipti démesj, kad pacientams, turintiems IX faktoriaus inhibitoriy, suleidus IX faktoriaus
gali biiti didesné anafilaksijos rizika su tolesnémis IX faktoriaus problemomis.

Siekiant iSvengti alerginiy reakcijy | IX faktoriaus preparatus rizikos, i$ pradziy IX faktorius gydancio
gydytojo sprendimu turi biiti leidZziamas stebint medikams, kad biity galima suteikti tinkama
medicining pagalbg iStikus alerginéms reakcijoms.

Tromboembolija

D¢l galimos tromboemboliniy komplikacijy rizikos turi biiti pradéta klinikine ankstyvy trombozeés ir
suvartojimo koagulopatijos pozymiy stebésena, atliekant atitinkamus biologinius tyrimus. Tai ypac
aktualu, kai $is preparatas skiriamas pacientams, sergantiems kepeny liga, pacientams po operacijos,
naujagimiams ar pacientams, kuriems kyla tromboziniy fenomeny ar diseminuotos intravaskulinés
koaguliacijos (DIK) rizika. Esant kiekvienai i§ Siy situacijy reikia pasverti gydymo IDELVION nauda
ir §iy komplikacijy rizika.

Sirdies ir kraujagysliy sutrikimai
Pacientams, kuriems yra Sirdies ir kraujagysliy sutrikimy rizikos veiksniy, pakeic¢iamoji terapija IX
faktoriumi (FIX) gali padidinti Sirdies ir kraujagysliy sutrikimy rizika.

Su kateteriu susijusios komplikacijos

Jeigu reikia centrinés venos prieigos prietaiso (angl. central venous access device, CVAD), privalu
apsvarstyti su CVAD susijusiy komplikacijy rizika, jskaitant lokalias infekcijas, bakteremija ar
trombozg kateterio vietoje.

Senyvi pacientai
I IDELVION klinikinius tyrimus nebuvo jtraukti 65 mety ir vyresni tiriamieji. Nezinoma, ar jie
reaguoja kitaip nei jaunesni tiriamieji.




Imuninés tolerancijos sukélimas
IDELVION vartojimo imuninei tolerancijai sukelti saugumas ir veiksmingumas nenustatytas.

Sudétyje yra natrio
Sio vaistinio preparato flakone yra iki 8,6 mg natrio. Tai atitinka 0,4 % didZiausios PSO
rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

Vaiky populiacija
I$vardyti jspéjimai ir atsargumo priemonés taikomi tiek suaugusiesiems, tiek vaikams.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Prane$imy apie zmogaus IX koaguliacijos faktoriaus (rDNR) sgveikg su kitais vaistiniais preparatais
negauta.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

IX faktoriaus reprodukcijos tyrimy su gyviinais neatlikta. Kadangi moterys retai serga hemofilija B,
néra X faktoriaus vartojimo néstumo ir Zindymo laikotarpiu patirties.
Todel IX faktoriy néStumo ir Zindymo laikotarpiu reikia vartoti tik tuomet, kai neabejotinai biitina.

Informacijos apie IX faktoriaus poveikj vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
IDELVION geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Padidéjusio jautrumo ar alerginés reakcijos (jskaitant angioneurozing edema, deginimg ir dilg€iojima
infuzijos vietoje, drebulj, paraudima, generalizuota dilgéling, galvos skausma, dilgéling, hipotenzija,
letargija, pykinima, neramuma, tachikardija, krtitinés verzima, nutirpima, vémima, $vokstimg) buvo
retos, bet kai kuriais atvejais gali progresuoti iki sunkios anafilaksijos (jskaitant Soka). Kai kuriais
atvejais Sios reakcijos progresavo iki sunkios anafilaksijos ir jy atsiradimas buvo glaudziai susij¢s su
IX faktoriaus inhibitoriy susidarymu (taip pat zr. 4.4 skyriy). Buvo pranesta apie nefrozinj sindroma
paméginus sukelti imuning tolerancija hemofilija B sergantiems pacientams, turintiems IX faktoriaus
inhibitoriy ir praeityje patyrusiems alerging reakcija.

Labai retai susidaré antikiny pries ziurkéno baltymus kartu su susijusiomis padidéjusio jautrumo
reakcijomis.

Hemofilija B sergantiems pacientams gali susidaryti IX faktoriaus neutralizuojanciyjy antikiiny
(inhibitoriy). Atsiradus tokiy inhibitoriy, gydant gali pasireiksti nepakankamas klinikinis atsakas.
Tokiais atvejais rekomenduojama susisiekti su specializuotu hemofilijos centru. Apie vieng auksto
inhibitoriy titro atvejj buvo pranesta vykstancio klinikinio tyrimo, kuriuo buvo vertinami anksc¢iau
negydyti pacientai, metu. Inhibitoriy susidarymas anksciau gydytiems pacientams pastebétas
IDELVION pateikus j rinka.

Paskyrus IX faktoriaus preparaty, galima tromboemboliniy epizody rizika. Ji didesné, kai preparaty
grynumas mazas. Tokiy IX faktoriaus preparaty vartojimas buvo siejamas su miokardo infarkto,
diseminuotos intravaskulinés koaguliacijos, veny trombozés ir plauciy embolijos atvejais. Labai gryno
IX faktoriaus vartojimas su tokiomis nepageidaujamomis reakcijomis buvo siejamas retai.



Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau pateikta lentelé atitinka MedDRA organy sistemy klasifikacija (OSK ir pageidaujamg termino
lygi). Lentel¢je iSvardytos nepageidaujamos reakcijos, apie kurias buvo pranesta klinikiniy tyrimy
metu ir (arba) kurios buvo nustatytos vaistinj preparatg pateikus j rinka.

Daznis apibiidinimas taip: labai daznas (>1/10); daznas (nuo >1/100 iki <1/10); nedaznas (nuo
>1/1000 iki <1/100); retas (nuo >1/10 000 iki <1/1000); labai retas (<1/10 000), daznis neZinomas
(negali biti apskaiciuotas pagal turimus duomenis).

Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamos reakcijos pateiktos mazé¢jancio sunkumo tvarka.

MedDRA standartiné Nepageidaujamos Daznis pacientams
organy sistemy klasé reakcijos

Kraujo ir limfinés IX faktoriaus slopinimas / | NeZinomas
sistemos sutrikimai inhibitoriy susidarymas

Imunings sistemos Padidéjes jautrumas Daznas
sutrikimai

Nervy sistemos Galvos skausmas Daznas
sufrikimai Svaigulys Daznas
Odos ir poodinio audinio | ISbérimas Daznas
sutrikimai Egzema Nedaznas
Bendrieji sutrikimai ir Reakcija injekcijos vietoje | Daznas
vartojimo vietos

pazeidimai

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibudinimas
Klinikinio tyrimo su anks¢iau negydytais pacientais (ANP) metu nustatytas vienas auksto inhibitoriy
titro atvejis (Zr. 5.1 skyriy). Dél siauros duomeny bazés inhibitoriy atsiradimo daznis nenurodomas.

Vaiky populiacija
Tikimasi, kad nepageidaujamy reakcijy daznis, tipas ir sunkumas bus toks pat, kaip ir suaugusiyjy.

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 priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Apie IDELVION perdozavimo simptomus nepranesta.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grup¢ — vaistiniai preparatai nuo kraujavimo: IX kraujo koaguliacijos faktorius. ATC
kodas — B02BD04

Veikimo mechanizmas

IX faktorius yra vienos grandinés glikoproteinas, kurio molekuliné mase yra apie 68 000 daltony. Tai
yra nuo vitamino K priklausomas koaguliacijos faktorius ir jis sintetinamas kepenyse. IX faktorius
aktyvinamas Xla faktoriumi vidiniu kres¢jimo keliu bei VII faktoriaus ir audiniy faktoriaus kompleksu
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iSoriniu keliu. Aktyvintas IX faktorius sudaro derinj su aktyvintu VIII faktoriumi ir aktyvina

X faktoriy. Aktyvintas X faktorius protrombing pavercia trombinu. Tada trombinas fibrinogena
pavercia fibrinu ir susidaro kreSulys. Hemofilija B yra su lytimi susij¢s paveldimas kraujo kreséjimo
sutrikimas dél sumazéjusio IX faktoriaus kiekio, sukeliantis profuzinj kraujavimg j sanarius, raumenis
ar vidaus organus arba spontaniskai, arba dél netyCinés ar chirurginés traumos. Taikant pakeic¢iamaja
terapija, IX faktoriaus plazmoje padaugeja — taip laikinai koreguojama faktoriaus stoka ir polinkis j
kraujavima.

Pazymeétina, kad metinis kraujavimo daznis (angl. Annualised Bleeding Rate, ABR) nelygintinas su
skirtingais faktoriaus koncentratais tarp skirtingy klinikiniy tyrimy.

Albutrepenonakogas alfa yra rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius. Sujungus su rekombinantiniu
albuminu pasiekiamas ilgesnis albutrepenonakogo alfa pusinés eliminacijos laikas ir padidéja
sisteminé ekspozicija (zr. 5.2 skyriy). Albuminas yra nattralus inertinis plazmos baltymas nesiklis,
kurio pusperiodis trunka apie 20 dieny.

Albutrepenonakogas alfa kraujotakoje iSlieka nepakites, kol aktyvinamas IX faktorius. Kai albuminas
suskaidomas, i§skiriamas aktyvintas IX faktorius (FIXa), kurio reikia kre$¢jimui.

Bendroji informacija apie klinikinj veiksminguma ir sauguma

Atliekant 1/2 fazés tyrimg buvo vertinamas 17-o0s tiriamyjy (nuo 13 iki 46 mety amziaus) gydymo rIX-
FP veiksmingumas ir kraujavimo epizody profilaktika. 13-a tiriamyjy profilaktikos grup¢je kas savaite
apie 11 ménesiy profilaktiskai gydyti IDELVION, o keturi tiriamieji pagal poreikj IDELVION gavo
prasidéjus kraujavimui. Visi 85 kraujavimo epizodai buvo s¢kmingai iSgydyti 1 arba 2 IDELVION
dozémis.

IDELVION veiksmingumas vertintas atvirojoje nekontroliuojamoje 2/3 fazés tyrimo dalyje, kur i§
viso 63 anksCiau gydytiems pacientams vyrams (angl. previously treated patients — PTP) nuo 12 iki
61 mety amziaus IDELVION suleista profilaktiskai kartg kas 7, 10 ir (arba) 14 dieny, ir (arba)
prireikus kraujavimui gydyti. Visi tiriamieji sirgo sunkia (FIX < 1 proc.) arba vidutinio sunkumo (FIX
<2 proc.) hemofilija B. KeturiasdeSimt PTP IDELVION suleista profilaktiskai.

Profilaktiskai gydytiems tiriamiesiems i§ pradziy buvo skiriama 35-50 TV/kg vaistinio preparato karta
per savait¢. Vienam pacienty pogrupiui buvo padidinti dozavimo intervalai (kas 10 arba kas 14 dieny),
skiriant rekomenduojamg 75 TV/kg doze, pritaikytg individualiai. 21 PTP buvo taikomas pailgintas

14 dieny profilaktikos intervalas, o papildoma gydymo trukmé buvo nuo 98 iki 575 dieny (mediana
386 dienos). IS ty pacienty 8 (38 %) patyre bent vieng kraujavimg per 14 dieny profilaktikos laikotarpj,
taCiau vaistinio preparato profilaktiSkai vartojant kartg per savaite kraujavimo reiskiniy nenustatyta.
Metinio kraujavimo daznio (angl. Annualised Bleeding Rate, ABR) mediana, esant 7 dieny
IDELVION profilaktikai, visiems kraujavimams buvo 0,0 (diapazonas 0-6), o esant 14 dieny
profilaktikai — 1,08 (diapazonas 0-9,1).

Ilgalaikio jprastinio profilaktinio gydymo veiksmingumas ir saugumas buvo patvirtintas atvirame
testiniame tyrime, trukusiame iki 5 mety. Siame tyrime i§ viso 59 PTP > 12 mety amzZiaus

(54 suaugusieji ir 5 paaugliai) vartojo IDELVION profilaktikai ir (arba) prireikus kraujavimui gydyti.
Profilaktiskai gydytiems pacientams toliau arba i§ pradziy buvo skiriama 35-50 TV/kg vaistinio
preparato kartg per savait¢. Vienam pacienty pogrupiui buvo padidinti dozavimo intervalai (kas 10, 14
arba 21 dieng), skiriant rekomenduojama 75 TV/kg doze (kas 10 arba 14 dieny) arba 100 TV/kg doze
(kas 21 dieng). Tyrimo pabaigoje 14 PTP (24 %) buvo taikomas 7 dieny profilaktikos intervalas, o i$
viso 11 (19 %), 25 (42 %) ir 9 (15 %) PTP buvo paliktas pailgintas atitinkamai 10, 14 ir 21 dienos
profilaktikos intervalas. Tyrimo metu 2 PTP (18 %), kuriems buvo taikytas 21 dienos rezimas, buvo
sugrazintas daznesnis dozavimas dé¢l padidéjusiy kraujavimo komplikacijy. Apskai¢iuota metinio
kraujavimo daznio (angl. Annualised Bleeding Rate, ABR) mediana, esant 7, 14 ir 21 dienos
IDELVION profilaktikai, visiems kraujavimams buvo atitinkamai 1,3 (diapazonas 0-8), 0,9
(diapazonas 0-13) ir 0,3 (diapazonas 0-5).

Dabar turima informacija patvirtina gydymo intervaly pailginimg kai kuriems pacientams, nors tai
susije su padidéjusia kraujavimo rizika, palyginti su vaistinio preparato dozavimu karta per savaite.



Profilaktika ir kraujavimo kontrolé jaunesniems nei 12 mety PTP

IDELVION veiksmingumas vertintas atlickant 3 fazés tyrima, kuriame i§ viso 27 PTP berniukams nuo
1 iki 10 mety amziaus (vidutiniSkai 6 mety amzZiaus), i§ kuriy 12 jaunesniy nei 6 mety pacienty,
suleista IDELVION profilaktiskai ir kraujavimui gydyti. Visi 27 tiriamieji tyrimo laikotarpiu
vidutiniskai 13,1 ménesio (9, 18 ménesiy) kas savaite buvo profilaktiskai gydomi IDELVION.

I8 106 kraujavimo epizody dauguma (94; 88,7 proc.) gydyti vieng kartg suleidziant vaistinio preparato,
0 103; 97,2 proc. gydyti 1-2 kartus suleidZiant vaistinio preparato. Hemostazinis veiksmingumas
nustojus kraujuoti 96 proc. visy gydyty kraujavimo epizody buvo vertinamas puikiai arba gerai.

Ilgalaikio jprastinio profilaktinio gydymo veiksmingumas ir saugumas buvo patvirtintas atvirame
testiniame tyrime, trukusiame iki 5 mety. Siame tyrime i§ viso 24 PTP iki 12 mety amzZiaus vartojo
IDELVION profilaktikai ir (arba) prireikus kraujavimui gydyti. ProfilaktiSkai gydytiems pacientams
toliau arba i§ pradziy buvo skiriama 35-50 TV/kg vaistinio preparato kartg per savaite. Vienam
pacienty pogrupiui buvo padidinti dozavimo intervalai (kas 10 arba 14 dieny), skiriant
rekomenduojamg 75 TV/kg dozg. Tyrimo pabaigoje 17 PTP (71 %) buvo taikomas 7 dieny
profilaktikos intervalas, o i§ viso 3 (12 %) ir 4 (17 %) PTP buvo paliktas pailgintas atitinkamai 10, 14
dieny profilaktikos intervalas. Tyrimo metu 4 PTP (50 %), kuriems buvo taikytas 14 dieny reZimas,
buvo sugrazintas daznesnis dozavimas d¢l padidéjusiy kraujavimo komplikacijy. Apskai¢iuota metinio
kraujavimo daznio (angl. Annualised Bleeding Rate, ABR) mediana, esant 7 ir 14 dieny IDELVION
profilaktikai, visiems kraujavimams buvo atitinkamai 2,0 (diapazonas 0-14) ir 5,6 (diapazonas 0-8).

Gydymas prie§ operacija

Perioperacinis saugumas ir veiksmingumas vertintas atliekant du pagrindinius 3 fazés tyrimus ir
ilgalaik] testinj tyrima. | veiksmingumo analiz¢ pagal protokolg buvo jtraukta 30 chirurginiy operacijy,
atlikty 21 pacientui, kuriy amzius buvo 5-58 metai (didelés arba mazos apimties operacija, danty ar
kitos chirurginés invazinés procediiros). Dozavimas buvo individualizuotas atsizvelgiant i tiriamojo
farmakokinetikg (FK) ir klinikinj atsaka j gydyma. 96,7 % (n = 29) operacijy buvo skiriamos
prieSoperacinés smiginés nuo 14 iki 163 TV/kg dozés. Visose jvertintose procedirose hemostazes
veiksmingumas buvo jvertintas kaip puikus ar geras. 14 dieny pooperaciniu laikotarpiu pacientams
buvo paskirta nuo 0 iki 11 infuzijy, o bendrosios dozés buvo nuo 0 iki 444 TV/kg.

Ankscéiau negydyti pacientai (angl. previously untreated patients, PUP)

IDELVION saugumas ir veiksmingumas buvo vertintas daugiacentriame atvirame klinikiniame
tyrime, kuriame dalyvavo 12 anksc¢iau negydyty pacienty vaiky (PUP), serganciy hemofilija B
(endogeninio FIX aktyvumas < 2 %), i$ kuriy 11 buvo 0—1 mety amziaus. Ekspozicijos dieny (ED)
skaiCiaus mediana buvo 50 (diapazonas nuo 22 iki 146 ED), o 8 PUP buvo pasiekta > 50 ED pagal
poreikj, profilaktikos, chirurginés intervencijos ir FK laikotarpiais.

Visiems 12 PUP buvo taikoma jprastin¢ profilaktika, 11 — 7 dieny rezimas. Bendra profilaktikos
trukmés mediana buvo 11,5 ménesio (diapazonas nuo 3,1 iki 32,3 ménesio). I§ 9 PUP, kuriems buvo
taikomas 7 dieny profilaktikos rezimas ir kuriy gydymas truko > 6 ménesius, metinio kraujavimo
daznio (ABR) mediana buvo 1,16 (diapazonas nuo 0 iki 3,1). Penkiy i§ 9 PUP ABR buvo 0.
Meénesinés dozés mediana buvo 195,9 TV/kg (nuo 171,8 iki 215,6 TV/kg), taikant 7 dieny
profilaktikos rezima (N = 9).

Penki tiriamieji buvo gydomi pagal poreikj jvairiais laikotarpiais prie$ profilaktika, o ED skaicius
svyravo nuo 1 iki 4.

I8 37 kraujavimo epizody, pastebéty 10 PUP per visus tyrimo laikotarpius, 94 % buvo s¢kmingai
kontroliuojami 1 arba 2 infuzijomis.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Suaugusiyjy populiacija

IDELVION farmakokinetika (FK) vertinta po vienos 25, 50 ir 75 TV/kg dozés injekcijos i vena. FK
parametrai po vienos 50 TV/kg IDELVION injekcijos (zr. lentel¢ toliau) buvo pagristi plazmos

IX faktoriaus aktyvumu, iSmatuotu atliekant vieno etapo kres¢jimo tyrimg. Po vienos 50 TV/kg
IDELVION dozés IX faktoriaus vidutinis aktyvumas 7 dieng ir 14 dieng buvo atitinkamai 13,76 % ir
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6,10 %. Kartotinis FK vertinimas iki 30 savaiciy parode¢ stabilias farmakokinetines savybes ir
laipsniSkas kompensavimas buvo nuoseklus laiko atzvilgiu.

Klinikiniuose tyrimuose, kuriy metu buvo siekiama kraujavimo kontrolés, taikant profilaktika,
planuotas maziausias I1X faktoriaus aktyvumo lygis buvo 5-10 %. Remiantis FK modeliavimu, galima
spresti, kad laikas, kai po vienos 50 TV/kg IDELVION injekcijos IX faktoriaus aktyvumas plazmoje
sumazeja iki 5 %, yra 12,5 dienos suaugusiesiems.

Sunkia hemofilija sergan¢iy tiriamyjy farmakokinetiniai parametrai (mediana (min., maks.)) po
vienos IDELVION injekcijos suaugusiesiems

FK parametrai 5((1)\IT=VZ/12(3g
?T{i//dl)/(TV/kg) 1,18 (0,86, 1,86)
(Cfn\a;/”dl) 62,7 (40,5, 87,0)
éll’kj"[(‘:\o;/n(;l) 6638 (2810, 9921)
](Ehl)iminacijos tin 95,3 (51,5, 135,7)
(Cnl;l/h/kg) 0,875 (0,748, 1,294)

a = koreguota pagal iki gydymo buvusj lygi
IR = laipsniSkas kompensavimas (angl. incremental recovery); AUC = plotas po IX faktoriaus aktyvumo ir laiko
kreive; CL = klirensas, koreguotas pagal ktino svorj; eliminacijos ti» = pusinés eliminacijos laikas

Vaiky populiacija

IDELVION farmakokinetikos (FK) parametrai vertinti paaugliams (nuo 12 iki < 18 mety amziaus) ir
kudikiams bei vaikams (nuo 1 iki < 12 mety amziaus) po vienos 50 TV/kg intraveninés injekcijos
dozes. FK parametrai (pateikti toliau) vertinti remiantis IX faktoriaus plazmos aktyvumu per laika,
matuojant vieno etapo kres¢jimo tyrimu.

IDELVION farmakokinetikos parametry palyginimas vaikams (vidurkis [min., maks.]) po
vienos 50 TV/kg IDELVION injekcijos

nuo 12 iki

FK parametrai nuo 1 iki < 6 mety nuo 6 iki < 12 mety <18 mety
N=12) N=15) N=)5)

IR?
(TV/dD/(TV/kg) 0,968 (0,660, 1,280) 1,07 (0,70, 1,47) 1,11 (0,84, 1,61)
Cmaxa
(TVv/dl) 48,2 (33,0, 64,0) 50,5 (34,9, 73,6) 55,3 (40,5, 80,3)
AUCO»inf
(b*TV/dl) 4301 (2900, 8263) 4718 (3212, 7720) 4804 (2810, 9595)

Eliminacijos ti»

(h)

86,2 (72,6, 105,8)

89,3 (62,1, 123,0)

88,8 (51,5, 130,0)

CL
(ml/h/kg)

1,16 (0,61, 1,72)

1,06 (0,65, 1,56)

1,04 (0,52, 1,67)

a = koreguota pagal iki gydymo buvusj lygi
IR = laipsniskas kompensavimas; AUC = plotas po IX faktoriaus aktyvumo ir laiko kreive; CL = klirensas,
koreguotas pagal kiino svorj; eliminacijos ti» = pusinés eliminacijos laikas
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Klinikiniuose tyrimuose, kuriy metu buvo siekiama kraujavimo kontrol¢s, taikant profilaktika,
planuotas maziausias IX faktoriaus aktyvumo lygis buvo 5-10 %. Remiantis FK modeliavimu, galima
spresti, kad laikas, kai po vienos 50 TV/kg IDELVION injekcijos IX faktoriaus aktyvumas plazmoje
sumazgja iki 5 %, yra toks: 1—<6 mety vaikams — 7 dienos, 6—<12 mety vaikams — 9 dienos ir 12—<18
mety vaikams ir paaugliams — 11 dieny.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, vienkartiniy ir kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksiskumo,
trombogeniskumo ir lokalaus toleravimo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus Zmogui

nerodo.

Kancerogeniskumo ir toksinio poveikio reprodukcijai tyrimy neatlikta.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
Milteliai

Natrio citratas

Polisorbatas 80

Manitolis

Sacharoze
Vandenilio chlorido ragstis (pH koreguoti)

Tirpiklis
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todé¢l Sio vaistinio preparato maisyti su kitais vaistiniais preparatais
negalima.

Turi baiti naudojami tik pateikti suleidimo rinkiniai, nes dél Zzmogaus IX koaguliacijos faktoriaus
adsorbcijos ant vidiniy kai kuriy injekcijy priemoniy pavirSiaus gydymas gali biiti nesékmingas.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

IStirpinus cheminis ir fizinis stabilumas iSlieka 8 valandas esant 2 °C —25 °C temperatiirai.
Mikrobiologiniu poZiiiriu paruosta vaistinj preparata reikia suvartoti nedelsiant. Jeigu paruostas
vaistinis preparatas nesuleidziamas iSkart, uz laikymo trukme ir sglygas iki vartojimo atsako
vartotojas.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiroje.

Negalima uzsaldyti. Flakonus laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo
Sviesos.

Paruosto vartoti vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys
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IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Milteliai (250 TV) 6 ml stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su
plastikiniu disku ir aliumininiu dangteliu.

2,5 ml tirpiklio stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su plastikiniu
disku ir aliumininiu dangteliu.

IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Milteliai (500 TV) 6 ml stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su
plastikiniu disku ir aliumininiu dangteliu.

2,5 ml tirpiklio stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su plastikiniu
disku ir aliumininiu dangteliu.

IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Milteliai (1000 TV) 6 ml stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kams¢iu su
plastikiniu disku ir aliumininiu dangteliu.

2,5 ml tirpiklio stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su plastikiniu
disku ir aliumininiu dangteliu.

IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Milteliai (2000 TV) 10 ml stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su
plastikiniu disku ir aliumininiu dangteliu.

5 ml tirpiklio stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kams¢iu su plastikiniu disku
ir aliumininiu dangteliu.

IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Milteliai (3500 TV) 10 ml stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kamsciu su
plastikiniu disku ir aliumininiu dangteliu.

5 ml tirpiklio stikliniame flakone (I tipo), uzkimstame brombutilo gumos kams¢iu su plastikiniu disku
ir aliumininiu dangteliu.

Pakuotés
Kiekvienoje pakuotéje yra:

IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui:
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 5 ml §virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 5 ml $virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
1 flakonas su milteliais
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1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens
1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20
Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 5 ml $virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 10 ml §virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 10 ml §virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

Gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Bendrosios instrukcijos

- Gautas tirpalas turi buti skaidrus arba Siek tiek opalinis, geltonas arba bespalvis. Filtrave ar
iStrauke (Zr. toliau) paruosta preparatg pries leisdami apzitrekite ir nustatykite, ar nematyti

daleliy ir spalvos pakitimy.
- Nevartokite tirpaly, kurie yra drumsti ar su nuosédomis.
- Tirpinti ir pritraukti biitina aseptinémis sglygomis.

Tirpinimas

Tirpiklj atneskite ] kambario temperatiiros aplinka (vésiau nei 25 °C). Pasirtipinkite, kad IDELVION ir
tirpiklio flakony nuplésiamieji dangteliai biity nuimti, o kamsciai apdoroti antiseptiniu tirpalu ir

pakankamai apdzitve prie§ atidarant ,,Mix2Vial“ pakuote.

FH 1. Atidarykite ,,Mix2Vial“ nuplésdami dangtel;.
,»Mix2Vial“ neiSimkite i$ lizdinés pakuoteés!

2. Tirpiklio flakona pastatykite ant lygaus,
Svaraus pavirSiaus ir tvirtai laikykite. Paimkite
,»,Mix2Vial“ kartu su lizdinés plokstelés pakuote ir
paspauskite mélyno adapterio smaigg tiesiai
Zemyn per tirpiklio flakono kamstj.
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3. Atsargiai iSimkite lizdinés plokstelés pakuote 1§
,»Mix2Vial“ jtaiso laikydami ties apvadu ir
patraukdami vertikaliai aukStyn. Turite nutraukti
tik lizdinés plokstelés pakuote, o ne ,,Mix2Vial*
jtaisg.

4. Flakona su IDELVION padé¢kite ant lygaus ir
tvirto pavirSiaus. Tirpiklio flakong su pritvirtintu
,»Mix2Vial“ jtaisu apverskite ir paspauskite
skaidraus adapterio smaigg tiesiai Zemyn per
IDELVION flakono kamstj. Tirpiklis ims
automatiskai teketi j IDELVION flakong.

5. Viena ranka suimkite ,,Mix2Vial* jtaisg i$
IDELVION pus¢s. Kita ranka suimkite i§ tirpiklio
pusés ir atsargiai sukite jtaisg prie$ laikrodzio
rodykle, kad biity padalytas j dvi dalis.

ISmeskite tirpiklio flakong su pritvirtintu mélynu
»Mix2Vial“ adapteriu.

6. Svelniai pasukiokite IDELVION flakong su
pritvirtintu skaidriu adapteriu, kol medziaga
visiskai iStirps. Nekratykite.

._
-

7. 1 tuscia sterily Svirkstg jtraukite oro. Laikydami
IDELVION flakong staciai, prijunkite Svirksta
prie ,,Mix2Vial“ Luerio jungties sukdami
laikrodzio rodyklés kryptimi. [leiskite oro j
IDELVION flakong.

IStraukimas ir vartojimas

8. Laikydami Svirksto stimoklj jstumta,
apverskite sistemg ir jtraukite tirpalo j Svirksta,
létai traukdami stoimokl;.
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9. Dabar, kai tirpalas jau jtrauktas j Svirksta,
tvirtai laikykite Svirksto cilindra (Svirksto
stumoklis turi biiti nukreiptas zemyn) ir atjunkite
skaidry ,,Mix2Vial*“ adapterj nuo Svirksto,
atsukdami prie§ laikrodZio rodykle.

9

Reikia biiti atsargiems, kad j Svirksta, pripildyta preparato, nepatekty kraujo, nes kraujas Svirkste gali
sukreseéti ir pacientui gali biiti suleista fibrino kresuliy.

Paruosto IDELVION tirpalo negalima skiesti.

Paruosta tirpalg reikia leisti léta intravenine injekcija. Leidimo greitj reikia nustatyti pagal paciento
komforto lygi, jis turi buti ne didesnis kaip 5 ml/min.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

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

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/16/1095/001

EU/1/16/1095/002

EU/1/16/1095/003

EU/1/16/1095/004

EU/1/16/1095/009

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2016 m. geguzés 11 d.

Paskutinio perregistravimo data 2021 m. vasario 4 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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IT PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS
IR GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERLJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medZiagos gamintojo pavadinimas ir adresas

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

Vokietija

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

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

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos] 4.2
skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. 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 saraSe (EURD saraSe), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 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, ypa¢ 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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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE 250 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa (rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius)

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Albutrepenonakogas alfa 250 TV (100 TV/ml po istirpinimo)

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas, polisorbatas 80, manitolis, sacharozé, vandenilio chlorido
rugstis.
Tirpiklis: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

1 flakonas su milteliais: 250 TV albutrepenonakogas alfa
1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:
1 vienkartinis 5 ml $virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai
1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena.

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)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS
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EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperattroje. Negalima uzsaldyti.
Flakonus laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1095/001

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

IDELVION 250 TV

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

MILTELIU FLAKONAS 250 TV

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

IDELVION 250 TV milteliai injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa
Leisti  vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

TIRPIKLIO FLAKONAS 2,5 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

2,5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE 500 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa (rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius)

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Albutrepenonakogas alfa 500 TV (200 TV/ml po istirpinimo)

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas, polisorbatas 80, manitolis, sacharozé, vandenilio chlorido
rugstis.
Tirpiklis: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

1 flakonas su milteliais: 500 TV albutrepenonakogas alfa
1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:
1 vienkartinis 5 ml $virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai
1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena.

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)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

25



EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperattroje. Negalima uzsaldyti.
Flakonus laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1095/002

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

IDELVION 500 TV

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

MILTELIU FLAKONAS 500 TV

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

IDELVION 500 TV milteliai injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa
Leisti  vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

TIRPIKLIO FLAKONAS 2,5 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

2,5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE 1000 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa (rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius)

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Albutrepenonakogas alfa 1000 TV (400 TV/ml po istirpinimo)

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas, polisorbatas 80, manitolis, sacharozé, vandenilio chlorido
rugstis.
Tirpiklis: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

1 flakonas su milteliais: 1000 TV albutrepenonakogas alfa
1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:
1 vienkartinis 5 ml $virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai
1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena.

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)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS
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EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperattroje. Negalima uzsaldyti.
Flakonus laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1095/003

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

IDELVION 1000 TV

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

MILTELIU FLAKONAS 1000 TV

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

IDELVION 1000 TV milteliai injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa
Leisti j vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

TIRPIKLIO FLAKONAS 2,5 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

2,5 ml

6. KITA

32



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE 2000 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa (rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius)

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Albutrepenonakogas alfa 2000 TV (400 TV/ml po istirpinimo)

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas, polisorbatas 80, manitolis, sacharozé, vandenilio chlorido
rugstis.
Tirpiklis: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

1 flakonas su milteliais: 2000 TV albutrepenonakogas alfa
1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:
1 vienkartinis 10 ml §virkstas
1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai
1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena.

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)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS
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EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperattroje. Negalima uzsaldyti.
Flakonus laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1095/004

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

IDELVION 2000 TV

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN

34



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

MILTELIU FLAKONAS 2000 TV

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

IDELVION 2000 TV milteliai injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa
Leisti  vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

TIRPIKLIO FLAKONAS 5 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE 3500 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa (rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius)

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Albutrepenonakogas alfa 3500 TV (7000 TV/ml po istirpinimo)

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas dihidratas, polisorbatas 80, manitolis, sacharoz¢, vandenilio
chlorido rugstis.
Tirpiklis: injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

1 flakonas su milteliais: 3500 TV albutrepenonakogas alfa
1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:
1 vienkartinis 10 ml §virkstas
1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai
1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena.

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)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS
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EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperattroje. Negalima uzsaldyti.
Flakonus laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo Sviesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/16/1095/009

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

IDELVION 3500 TV

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

MILTELIU FLAKONAS 3500 TV

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

IDELVION 3500 TV milteliai injekciniam tirpalui
albutrepenonakogas alfa
Leisti j vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

TIRPIKLIO FLAKONAS 5 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 ml

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIY PAKUOCIU

DEZUTE SU VAISTO VARTOJIMO RINKINIU (VIDINE DEZUTE)

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

Vaisto vartojimo rinkinys

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA

CSL Behring
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

IDELVION 250 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 1000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 2000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
IDELVION 3500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

albutrepenonakogas alfa (rekombinantinis IX koaguliacijos faktorius)

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

. Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininkg ar slaugytoja.

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

. Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |

gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra IDELVION ir kam jis vartojamas
2. Kas zinotina prie$ vartojant IDELVION
3. Kaip vartoti IDELVION

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti IDELVION

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra IDELVION ir kam jis vartojamas
Kas yra IDELVION?

IDELVION yra vaistas nuo hemofilijos, kuris pakeicia natiiraly IX kraujo kres¢jimo
(koaguliacijos) faktoriy. Veiklioji IDELVION medziaga yra albutrepenonakogas alfa
(rekombinantinis jungtinis baltymas, sujungiantis IX kres¢jimo (koaguliacijos) faktoriy su
albuminu (rIX-FP)).

IX faktorius dalyvauja kraujo kre$¢jimo procese. Hemofilija B sergantiems pacientams §io faktoriaus
truksta, o tai reiskia, kad jy kraujas nekresa taip greitai, kaip turéty, todél yra didesnis polinkis }
kraujavimg. IDELVION pakeicia IX faktoriy hemofilija B sergantiems pacientams, kad jy kraujas
galety kreséti.

Kam IDELVION vartojamas?

IDELVION vartojamas siekiant uzkirsti kelig kraujavimui ar sustabdyti kraujavima, kylantj
dél nepakankamo IX faktoriaus kiekio visy amziaus grupiy hemofilija B (dar vadinama
igimta IX faktoriaus stoka, arba Kalédy liga) sergantiems pacientams.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant IDELVION

IDELVION vartoti draudziama:

. Jeigu yra alergija veikliajai medziagai (albutrepenonakogui alfa) arba bet kuriai pagalbinei §io
vaisto medziagai (jos iSvardytos 6 skyriuje).
. Jeigu yra alergija Ziurkény baltymams.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Primygtinai rekomenduojama kiekvieng karta, kai vartosite IDELVION, uZsirasyti vaisto pavadinima
ir serijos numerj, kad prireikus biity galima nustatyti, kokiy vaisty ir kokiy serijy vaisto Jiis vartojote.

Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju, prie$ pradédami vartoti IDELVION.

. Galimos alerginés (padidéjusio jautrumo) reakcijos. Preparato sudétyje yra ziurkény baltymy
pédsaky (taip pat zr. ,IDELVION vartoti negalima®). Jei atsirado alerginiu reakcijy
simptomuy, turite i§kart nustoti vartoti vaista ir kreiptis j gydytoja ar gydymo centra,
kuriame esate stebimas. Jiisy gydytojas turéty Jus informuoti apie ankstyvus padidéjusio
jautrumo reakcijuy poZymius. Tai yra dilgeliné, generalizuotas odos iSbérimas, verzimas
kriitingje, Svokstimas, kraujospiidzio kritimas (hipotenzija) ir anafilaksija (sunki alerginé
reakcija, kuri sukelia dusulj ar svaigulj).

. Siekiant iSvengti alerginiy reakcijy i IX faktoriy rizikos, IDELVION i§ pradZziy turi bati
leidziamas stebint medikams, kad biity galima suteikti tinkama medicining pagalbg iStikus
alerginéms reakcijoms.

. Zinoma komplikacija, apie kurig buvo pranesta gydant IDELVION, yra inhibitoriy
(neutralizuojanciyjy antiktiny) susidarymas. D¢l inhibitoriy gydymas gali tinkamai neveikti.
Jeigu IDELVION nepadeda kontroliuoti kraujavimo, iSkart pasakykite savo gydytojui. Jus
turéty reguliariai stebéti dél inhibitoriy atsiradimo.

. Jeigu Jus sergate kepeny arba Sirdies liga arba Jums neseniai buvo atlikta didelés apimties
chirurginé operacija, pasakykite gydytojui, nes dé¢l to padid¢ja komplikacijy del kraujo kresuliy
(kreséjimo) rizika.

. Jeigu reikia centrinés venos prieigos prietaiso (angl. CVAD, IDELVION suleisti), Jusy
gydytojas turi atsizvelgti i komplikacijy, jskaitant vietines infekcijas, bakterijas kraujyje
(bakteremija) ir kraujo kreSuliy susidaryma kraujagyslése (tromboze), i kurias turi buti
iterpiamas kateteris, rizika.

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

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

. Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia, arba planuojate pastoti, tai
pries vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

. Néstumo ir zindymo laikotarpiu IDELVION galima skirti tik tuomet, jeigu bitinai reikia.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
IDELVION neveikia Jisy gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus.

IDELVION sudétyje yra natrio
Kiekviename $§io vaisto flakone yra iki 8,6 mg (valgomosios druskos sudedamosios dalies). Tai
atitinka 0,4 % didziausios rekomenduojamos natrio paros normos suaugusiesiems.

3. Kaip vartoti IDELVION

Jasy gydyma turi pradeéti ir prizitréti gydytojas, patyres gydyti kraujo kreSéjimo sutrikimus. Visada
vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé¢ gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i gydytoja.

Gydytojas apskaiciuos, kiek IDELVION Jums reikia suleisti. IDELVION kiekis, kurij turite vartoti, ir
gydymo trukmé priklauso nuo:

. Jusy ligos sunkumo;

° kraujavimo vietos ir intensyvumo;
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. Jasy klinikinés biikles ir organizmo atsako j gydyma;
. Jasy kiino svorio.

IDELVION yra skiriamas injekcijos i vena biidu (j vena, i.v.), gydytojui arba slaugytojai istirpinus
miltelius pateiktu tirpikliu. Jis ar kas nors kitas taip pat gali atlikti IDELVION injekcijg i vena, bet tik
po atitinkamo apmokymo.

Ka daryti pavartojus per didele IDELVION doze?
Jeigu susileidote daugiau IDELVION, nei rekomendavo gydytojas, nedelsdami i jj kreipkités.

Nustojus vartoti IDELVION
Nenustokite vartoti IDELVION pries tai nepasitare su savo gydytoju.

ParuoSimas ir leidimas

Bendrosios instrukcijos

. Miltelius reikia sumaiSyti su tirpikliu (skys€iu) ir pritraukti i§ flakono iSlaikant vaistg sterily (be
bakterijy). Gydytojas parodys, kaip paruosti tirpalg ir kaip taisyklingai pritraukti tirpalo i$
flakono.

. IDELVION negalima maiSyti su kitais vaistais ar tirpikliais, iSskyrus nurodytus 6 skyriuje.

. Tirpalas turi buti skaidrus arba Siek tiek opalinis, geltonas arba bespalvis, t. y. gali zéréti, kai

laikomas prie$ Sviesa, taciau neturi biiti matyti akivaizdziy daleliy. Filtruota ar pritraukta (Zr.
toliau) tirpalg pries leisdami apzidirékite. Tirpalo nevartokite, jeigu jis drumstas,
susisluoksniaves arba jame yra daleliy.

. Nesuvartotg preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy ir kaip nurodé
Jusy gydytojas.
ParuoSimas

Neatidare flakony, IDELVION miltelius ir skystj suSildykite iki kambario ar kiino temperattiros. Tai
galima padaryti flakonus mazdaug valandai paliekant kambario temperattiroje arba kelias minutes
palaikant rankose.

NEKAITINKITE flakony veikiant tiesioginiam kar$¢io Saltiniui. Flakony negalima $ildyti aukStesnéje
nei kiino temperatiiroje (37 °C).

Atsargiai nuimkite flakony su milteliais ir skys¢iu apsauginius dangtelius ir nuvalykite iStrauktus
guminius kamscius alkoholiu suvilgytu tamponu. Pries atidarydami ,,Mix2Vial“ pakuote (kurioje yra
filtro — perkélimo jtaisas) palaukite, kol flakonai apdzius, tada vykdykite toliau pateiktas instrukcijas.

) 1. Atidarykite ,,Mix2Vial“ nuplésdami dangtel;.
,»Mix2Vial“ neiSimkite i$ lizdinés pakuoteés!

2. Tirpiklio flakona pastatykite ant lygaus,
Svaraus pavirSiaus ir tvirtai laikykite. Paimkite
,»Mix2Vial“ kartu su lizdinés plokstelés pakuote ir
paspauskite mélyno adapterio smaigg tiesiai
Zemyn per tirpiklio flakono kamstj.
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3. Atsargiai iSimkite lizdinés plokstelés pakuote 18
,»Mix2Vial“ jtaiso laikydami ties apvadu ir
patraukdami vertikaliai aukStyn. Turite nutraukti
tik lizdinés plokstelés pakuote, o ne ,,Mix2Vial*
jtaisg.

4. Flakong su IDELVION padé¢kite ant lygaus ir
tvirto pavirSiaus. Tirpiklio flakong su pritvirtintu
,»Mix2Vial“ jtaisu apverskite ir paspauskite
skaidraus adapterio smaigg tiesiai Zemyn per
IDELVION flakono kamstj. Tirpiklis ims
automatiskai teketi j IDELVION flakong.

5. Viena ranka suimkite ,,Mix2Vial* jtaisg i$
IDELVION pus¢s. Kita ranka suimkite i§ tirpiklio
pusés ir atsargiai sukite jtaisg prie$ laikrodzio
rodykle, kad biity padalytas j dvi dalis.

ISmeskite tirpiklio flakong su pritvirtintu mélynu
»Mix2Vial“ adapteriu.

6. Svelniai pasukiokite IDELVION flakong su
pritvirtintu skaidriu adapteriu, kol medziaga
visiskai iStirps. Nekratykite.

—
.

7. 1 tuscia sterily Svirkstg jtraukite oro. Laikydami
IDELVION flakong staciai, prijunkite Svirksta
prie ,,Mix2Vial* Luerio (Luer Lock) jungties,
sukdami laikrodZio rodyklés kryptimi. [leiskite
oro | IDELVION flakona.

IStraukimas ir leidimas

8. Laikydami Svirksto stimoklj jstumta,
apverskite sistemg ir jtraukite tirpalo j Svirksta,
létai traukdami stoimokl;.
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9. Dabar, kai tirpalas jau jtrauktas j Svirksta,
tvirtai laikykite Svirksto cilindrg (Svirksto
stumoklis turi biiti nukreiptas zemyn) ir atjunkite
skaidry ,,Mix2Vial* adapterj nuo Svirksto,

Q atsukdami prie§ laikrodZio rodyklg.
9

Naudodami su preparatu pateikta venos punkcijos komplekta, jdurkite adatg j vena. Leiskite kraujui
tekéti j vamzdelio gala. Svirksta pritvirtinkite prie srieginio fiksuojamojo venos punkcijos komplekto
galo. Paruosta tirpala létai (kad jaustumétés patogiai, ne grei¢iau kaip 5 ml/min.) susileiskite j
vena pagal gydytojo pateiktas instrukcijas. Stenkités, kad j SvirkSta su preparatu nepatekty kraujo.

Pasitikrinkite, ar néra Salutinio poveikio — jis gali pasireiksti i§ karto. Jeigu pasireisSkia koks nors
Salutinis poveikis, galimai susij¢s su IDELVION leidimu, injekcija reikia nutraukti (taip pat zr. 2 ir
4 skyrius).

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja, vaistininkg arba
slaugytoja.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Nedelsdami kreipkités j gydytoja:

. jeigu pastebite alerginiy reakcijy simptomuy (Zr. toliau);
. jeigu pastebite, kad vaistas tinkamai nebeveikia.

Vartojant IX faktoriaus vaistus buvo praneSama apie toliau nurodyta Salutinj poveikj:

. galimos alerginio tipo padidéjusio jautrumo reakcijos (daznai), kurioms pasireiskus galimi tokie
simptomai: dilgeéling, odos iSbérimas (generalizuota dilgéline), sunkumas krtitinéje, Svokstimas,
mazas kraujospudis (hipotenzija) ir anafilaksija (sunki reakcija, kai tampa sunku kvépuoti ir
svaigsta galva). Taip nutikus turétuméte iSkart nustoti vartoti vaistg ir kreiptis i gydytoja;

. inhibitoriai: vaistas nustoja tinkamai veikti (nuolat kraujuojama). Jums gali susidaryti
IX faktoriaus inhibitoriy (neutralizuojanciyjy antikiiny) (daznis neZinomas) — tokiu atveju
IX faktorius tinkamai nebeveikia. Taip nutikus turétuméte iSkart nustoti vartoti vaista ir kreiptis

1 gydytoja.

Vartojant IDELVION daZznai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 Zmoniy) pastebétas toks
nepageidaujamas poveikis:

° galvos skausmas;

. injekcijos vietos reakcijos;
. svaigulys;

. iSbérimas.

Nedaznai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 Zmoniy) kyla Sis nepageidaujamas poveikis:
. egzema.

Nepageidaujamas poveikis vaikams ir paaugliams
Tikimasi, kad nepageidaujamas poveikis vaikams bus toks pats, kaip ir suaugusiesiems.
PraneSimas apie Salutinj poveiki
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Jeigu pasireiske 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 Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti IDELVION

. Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés ir dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti
negalima.

Laikykite ne aukstesnéje kaip 25 °C temperattiroje.

Negalima uzsaldyti.

Flakong laikykite iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

Paruostg vartoti vaistg pageidautina suvartoti nedelsiant.

Jeigu paruostas vartoti vaistas nesuleidziamas nedelsiant, uz laikymo trukme ir salygas iki
vartojimo atsako vartotojas.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
IDELVION sudétis

Veiklioji medZiaga yra:

250 TV flakone — istirpinus 2,5 ml injekcinio vandens, tirpale yra 100 TV/ml albutrepenonakogo alfa;
500 TV flakone — iStirpinus 2,5 ml injekcinio vandens, tirpale yra 200 TV/ml albutrepenonakogo alfa;
1000 TV flakone — istirpinus 2,5 ml injekcinio vandens, tirpale yra 400 TV/ml albutrepenonakogo
alfa;

2000 TV flakone — istirpinus 5 ml injekcinio vandens, tirpale yra 400 TV/ml albutrepenonakogo alfa.
3500 TV flakone — istirpinus 5 ml injekcinio vandens, tirpale yra 700 TV/ml albutrepenonakogo alfa.

Pagalbinés medziagos yra:

Natrio citratas, polisorbatas 80, manitolis, sacharoz¢ ir vandenilio chlorido rtigstis (pH koreguoti).
Zr. 2 skyriaus paskutinj skirsnj.

Tirpiklis: injekcinis vanduo.

IDELVION iSvaizda ir kiekis pakuotéje

IDELVION tiekiamas §viesiai geltony arba balty milteliy pavidalu, su injekciniu vandeniu kaip
tirpikliu.

Paruostas vartoti tirpalas turi biiti skaidrus arba Siek tiek opalinis, geltonas arba bespalvis, t. y. jis gali
zéreéti, kai laikomas prie§ §viesg, taCiau neturi biiti matyti akivaizdziy daleliy.

Pakuotés

Vienoje 250, 500 arba 1000 TV pakuot¢je yra:
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 2,5 ml injekcinio vandens

1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 5 ml $virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras
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Vienoje 2000 TV arba 3500 TV pakuotéje yra:

1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens
1 perpylimo jrenginys su filtru 20/20
Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinis 10 ml §virkstas

1 venos punkcijos rinkinys

2 alkoholiu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

Gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
Registruotojas ir gamintojas

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring-Stralie 76

35041 Marburg
Vokietija

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

Belgié/Belgique/Belgien
CSL Behring NV
Tél/Tel: +32 15 28 89 20

Bbarapus
Marna®apwm boirapus EAJ]
Tem: +359 2 810 3949

Ceska republika
CSL Behring s.r.0.
Tel: + 420 702 137 233

Danmark
CSL Behring AB
TIf: +46 8 544 966 70

Deutschland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84810

Eesti
CentralPharma Communications OU
Tel: 43726015540

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

Lietuva

CentralPharma Communications UAB

Tel: +370 5 243 0444

Luxembourg/Luxemburg
CSL Behring NV
Tél/Tel: +32 15 28 89 20

Magyarorszag
CSL Behring Kft.
Tel.: +36 1 213 4290

Malta
AM Mangion Ltd.
Tel: +356 2397 6333

Nederland
CSL Behring BV
Tel: +31 8511196 00

Norge
CSL Behring AB
TIf: +46 8 544 966 70

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



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

Ireland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84700

Romania
Prisum Healthcare srl
Tel: +40 21 322 0171

Slovenija

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

Tel: + 386 41 42 0002

island Slovenska republika

CSL Behring AB CSL Behring Slovakia s.r.0.
Simi: +46 8 544 966 70 Tel: +421 911 653 862
Italia Suomi/Finland

CSL Behring S.p.A. CSL Behring AB

Tel: +39 02 34964 200 Puh/Tel: +46 8 544 966 70
Kvnpog Sverige

CSL Behring EIIE CSL Behring AB

TnA: +30 210 7255 660 Tel: +46 8 544 966 70
Latvija

CentralPharma Communications SIA
Tel: +371 6 7450497
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZziarétas {MMMM-mmy}.

I$sami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agenttros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZiiiros specialistams.

Dozavimas
Pakaitinio gydymo doz¢ ir trukmé priklauso nuo IX faktoriaus trikumo sunkumo, kraujavimo vietos
bei apimties ir klinikinés paciento biklés.

Skiriamo IX faktoriaus vienety skai¢ius iSreiSkiamas tarptautiniais vienetais (TV), kurie yra susij¢ su
dabartiniu IX faktoriaus preparaty PSO standartu. IX faktoriaus aktyvumas plazmoje iSreiskiamas arba
procentine dalimi (pagal normg Zmogaus plazmoje), arba tarptautiniais vienetais (tarptautinio
standarto IX faktoriaus plazmoje atzvilgiu).

Vienas IX faktoriaus aktyvumo tarptautinis vienetas atitinka tokj pat IX faktoriaus kiekj viename ml
iprastos zmogaus plazmos.

Gydymas pagal poreikj

IX faktoriaus reikiamos dozés apskaiciavimas pagristas empiriniais duomenimis nustacius, kad

IX faktoriaus 1 TV kilogramui kiino svorio padidina plazmos IX faktoriaus aktyvumg 12 mety ir
vyresniems pacientams vidutiniskai 1,3 TV/dl (1,3 proc. normalaus aktyvumo), o jaunesniems

nei 12 mety pacientams — 1 TV/dl (1 proc. normalaus aktyvumo). Reikiama doz¢é nustatoma pagal $ig
formulg:

reikiama dozé (TV) = kiino svoris (kg) x norimas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas (normos proc.
arba TV/dl) x {pastebimo kompensavimo atvirkstiné reiksmé (TV/kg / TV/dl)}

tikétinas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas (TV/dl ar normos proc.) = dozé (TV) x kompensavimas
(TV/dl / TV/kg)/ktino svoris (kg)
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Leidziamas kiekis ir leidimo daznis visada turi biiti orientuoti j klinikinj veiksmingumga individualiu
atveju.

Jaunesni nei 12 mety pacientai

Siekiant laipsnisko 1 TV/dl kompensavimo 1 TV/kg, dozé apskaiCiuojama taip:
Reikiama doz¢ (TV) = kiino svoris (kg) x norimas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas
(Tv/dl) x 1 dl/kg

Pavyzdys
1. 20 kg svorio pacientui, serganc¢iam sunkia hemofilija B, reikia didZiausio aktyvumo,
atitinkancio 50 proc. normalaus. Tinkama dozé biity 20 kg x 50 TV/dl x 1 dl/kg = 1000 TV.

2. 1000 TV IDELVION dozg¢, suleista 25 kg sverian¢iam pacientui, tikétina, sukelty IX faktoriaus
aktyvumo padidéjima po injekcijos 1000 TV/25 kg x 1 (TV/dl/ TV/kg) = 40 TV/dl (40 proc.
Nnormos).

12 mety ir vyresni pacientai

Siekiant laipsniSko 1,3 TV/dl kompensavimo 1 TV/kg, doz¢é apskaic¢iuojama taip:
Reikiama doz¢ (TV) = kiino svoris (kg) x norimas IX faktoriaus aktyvumo padidéjimas
(Tv/dl) x 0,77 dl/kg

Pavyzdys
3. 80 kg svorio pacientui, serganciam sunkia hemofilija B, reikia didZiausio aktyvumo,
atitinkancio 50 proc. normalaus. Tinkama dozé biity 80 kg x 50 TV/dl x 0,77 dl/kg = 3080 TV.

4. 2000 TV IDELVION doz¢, suleista 80 kg sverianCiam pacientui, tikétina, lemty IX faktoriaus
aktyvumo padidéjima po injekcijos 2000 TV x 1,3 (TV/dl/ TV/kg) / 80 kg = 32,5 TV/dl
(32,5 proc. normos).

Atsiradus lentel¢je nurodytiems kraujavimo reiskiniams, IX faktoriaus aktyvumas neturi nukristi
zemiau nurodyto plazmos aktyvumo lygio (normos proc. arba TV/dl) per atitinkamga laikotarpj.
Pateikta lentel¢ gali biiti naudojama kaip dozavimo rekomendacijos esant kraujavimo epizodams ir
operacijy metu.

Kraujavimo laipsnis / Reikiamas IX faktoriaus | Doziy daZnis
chirurginés procediiros tipas aktyvumo lygis (%) (valandomis) / gydymo
(TV/d) trukmé (dienomis)
Kraujavimas 30-60 Esant daugumai kraujavimy
Lengva arba vidutinio sunkumo turéty pakakti vienos dozés.
hemartroze, kraujavimas j Palaikomoji doz¢ skiriama po
raumenis (iSskyrus klubinj 24-72 valandy, jeigu vis dar
juosmens raumenj) arba j burng yra kraujavimo poZymiy.
Gausus kraujavimas 60-100 Pirma savaitg kartoti kas 24—
Gyvybei pavojingi kraujavimai, 72 valandas, tada skirti
kraujavimas i giliuosius raumenis, palaikomaja doze¢ kas savaitg,
iskaitant klubinj juosmens kol nustos kraujuoti ir sugis.
raumenj
Mazos apimties operacija 50-80 (pries ir po Daugumai mazos apimties
Iskaitant nekomplikuotg danties operacijos) operacijy gali pakakti vienos
traukima dozés. Jei reikia, po 24—
72 valandy galima leisti
palaikomaja dozg, kol nustos
kraujuoti ir sugis.
Didelés apimties operacija 60—100 (pries ir po Pirmg savaite kartoti kas 24—
operacijos) 72 valandas, tada skirti
palaikomgja doze 1-2 kartus
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per savaitg, kol nustos
kraujuoti ir sugis.

Profilaktika

Ilgalaikei sunkia hemofilija B serganciy pacienty kraujavimo profilaktikai skiriamos jprastos dozés yra
35-50 TV/kg karta per savaite.

Kai kurie pacientai, kuriy biiklé yra gerai kontroliuojama vaisty vartojant kartg per savaite, gali bati
gydomi skiriant iki 75 TV/kg dozg¢ esant 10 ar 14 dieny intervalui. Vyresniems kaip 18 mety
pacientams gali biiti svarstoma galimybé¢ dar padidinti dozavimo intervalg.

Kai kuriais atvejais, ypa¢ jaunesniems pacientams, gali prireikti trumpesniy dozavimo intervaly arba
didesniy doziy.

Po kraujavimo epizodo, profilaktikos laikotarpiu, pacientas turi kuo labiau laikytis savo profilaktinio
rezimo, 2 dozes IDELVION skiriant maziausiai kas 24 valandas, taciau ne ilgiau, nei atrodo, kad
reikia pacientui.

Vaiky populiacija

Ilgalaikei profilaktikai rekomenduojamas dozavimas yra 35-50 TV/kg kartg per savaitg. 12 mety ir
vyresniems paaugliams dozavimo rekomendacijos yra tokios pacios kaip ir suaugusiesiems (Zr.
auksciau).

Specialus ispéjimai ir atsargumo priemonés

Inhibitoriai

Pakartotinai zmogaus IX koaguliacijos faktoriaus preparatais gydomus pacientus reikia stebéti, ar
neatsirado neutralizuojanciyjy antikiiny (inhibitoriy). Jy kiekj reikia nustatyti Bethesda vienetais (BV),
atliekant atitinkamus biologinius tyrimus.

Literattiroje aptikta praneSimy, kurie rodo koreliacijg tarp IX faktoriaus inhibitoriy atsiradimo ir
alerginiy reakcijy. Todél, jei pacientas patiria alerginiy reakcijy, reikia jvertinti, ar néra inhibitoriy.
Reikia atkreipti démesj, kad pacientams, turintiems IX faktoriaus inhibitoriy, suleidus IX faktoriaus
gali biiti didesné anafilaksijos rizika su tolesnémis IX faktoriaus problemomis .

Gydymo stebéjimas

Gydymo laikotarpiu patariama reguliariai nustatinéti IX faktoriaus aktyvumo lygj, kad buty galima
nustatyti skiriamg doz¢ ir pakartotiniy infuzijy daznj. Kiekvieno paciento organizmo atsakas |

IX faktoriy gali biti skirtingas, tai rodo skirtingi pusinés eliminacijos laikai ir IX faktoriaus trikumo
kompensavimai. Pacientams, kuriy kiino svoris per mazas, ar kurie turi antsvorio, gali reikéti
koreguoti dozes pagal kiino svorj. Jei atlickama didelés apimties chirurginé intervencija, biitina
kruopsciai stebéti pakeiciamaja terapijg kres¢jimo analizes priemonémis (plazmos IX faktoriaus
aktyvumas).

Kai IX faktoriaus aktyvumui paciento kraujo méginiuose nustatyti naudojamas in vitro dalinio
aktyvinto tromboplastino laiko (DATL) vieno etapo kreséjimo tyrimas, plazmos IX faktoriaus
aktyvumo rezultatus gali reikSmingai paveikti tieck DATL reagento tipas, tiek tyrimui taikomas normos
standartas. Kai vieno etapo kre§¢jimo tyrimui naudojamas kaolino pagrindo DATL reagentas ar ,,Actin
FS“ DATL reagentas, aktyvumo lygis jvertinamas nepakankamai. Tai ypac¢ svarbu keiciant
laboratorijg ir (arba) tyrimui naudojamus reagentus.
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