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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma $io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

OBIZUR 500 V milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Viename milteliy flakone nominaliai yra 500 vienety susoktokogo alfa, kiaulés sekos antihemofilinio
VIII faktoriaus (rDNR), i$ kurio pasalintas B domenas.

OBIZUR sudétyje po paruosimo yra apytiksliai 500 V/ml susoktokogo alfa.

Vaistinio preparato stiprumas (V) nustatomas atliekant vieno etapo kresé¢jimo tyrimg (OSCA).
Specifinis OBIZUR aktyvumas yra mazdaug 10 000 VV/mg baltymo.

OBIZUR (kiaulés sekos antihemofilinis VIII faktorius (rDNR) yra i$grynintas baltymas, sudarytas
i§ 1 448 aminoragséiy. Apytikslé jo molekuliné masé yra 175 kDa.

Jis i§gaunamas rekombinantinés DNR technologijos budu i§ ziurkény jaunikliy inksty (BHK) Iasteliy.
BHK lgstelés auginamos terpéje, kurioje yra fetalinio jau¢io serumo. Gamybos procese nenaudojamas

Zmogaus serumas ir zmogaus baltymy preparatai bei jokios papildomos gyvininés kilmés medziagos.

Pagalbiné (-s) medziaga (-0s), kurios (-iy) poveikis Zinomas

Kiekvieno flakono viename ml paruosto tirpalo yra 4,6 mg (198 mM) natrio.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.
Milteliai yra baltos spalvos.

Tirpiklis yra skaidrus ir bespalvis.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Pacienty, serganciy jgyta hemofilija, sukelta VIII faktoriaus antiktiny, kraujavimo epizody gydymas.
OBIZUR skirtas suaugusiesiems.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma OBIZUR turéty priziiiréti gydytojas, turintis patirties gydant hemofilija (Zr. 4.4 skyriy).



Gydymo stebéjimas

Vaistinis preparatas skirtas vartoti tik ligoninéje gulintiems pacientams. Jj skiriant, butina kliniskai
stebéti paciento kraujavimo bukle.

Vartotinos dozés ir pakartotiniy infuzijy dazniui nustatyti gydymo kurso metu patartina tinkamai
stebéti VIII faktoriaus lygius (zr. 4.4 skyriy). Konkreciy pacienty atsakas j VIII faktoriy gali skirtis,
pasireiSkiant skirtingam pusinés eliminacijos periodui ir sveikimui. Gali biti reikalingas dozés,
pagristos kiino svoriu, koregavimas per mazo arba per didelio svorio pacientams.

Ypac dideliy chirurginiy intervencijy atveju yra biitinas atidus pakei¢iamojo gydymo stebéjimas, tuo
tikslu atliekant kreséjimo analize (VIII faktoriaus aktyvumo plazmoje tyrima).

Naudojant in vitro tromboplastino laiku (aPTT) paremta vieno etapo kreséjimo tyrima VIII faktoriaus
aktyvumui nustatyti paciento kraujo méginiuose, plazmos VIII faktoriaus aktyvumo rezultatai gali bati
stipriai paveikti tick aPTT reagento, tiek tyrime naudoto referencinio standarto. Taip pat gali bati
ryskiy neatitikimy tarp tyrimo rezultaty, gauty i§ aPTT paremto vieno etapo kraujo kreséjimo tyrimo ir
chromogeninio tyrimo pagal Europos farmokopé¢jos (Ph. Eur.) standartus. Tai ypac svarbu, jei
keiciamos laboratorijos ir (ar) tyrimui atlikti naudoti reagentai.

Dozavimas

OBIZUR dozé, vartojimo daznis ir gydymo trukmé priklauso nuo kraujavimo vietos, apimties,
kraujavimo epizody sunkumo, tikslinio V111 faktoriaus aktyvumo ir nuo paciento klinikinés buklés.

Skiriamo VIII faktoriaus vienety skaiCius iSreikstas vienetais (V), gautais taikant vidinj standarta, kuris
buvo sukalibruotas pagal dabartinj VIII faktoriaus preparaty Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO)
standartg. Vienas VIII faktoriaus aktyvumo vienetas (V) atitinka V111 faktoriaus kiekj viename sveiko
zmogaus plazmos mililitre.

Rekomenduojama pradiné dozé yra 200 V vienam kilogramui kiino svorio, ji skirta leisti j veng
(zr. 6.6 skyriy).

Reikiama pradiné OBIZUR dozé pacientui apskai¢iuojama pagal Sig formule:
Pradiné dozé (V/kg) + vaistinio preparato stiprumas (V/flakone) x kiino svoris (kg) = flakony skai¢ius

pvz., 70 kg sverian¢iam pacientui pradinés dozés flakony skai¢ius bus apskaiciuojamas, kaip nurodyta
toliau:
200 V/kg + 500 V/flakone x 70 kg = 28 flakonai

Stebéekite VIII faktoriaus aktyvuma ir paciento kliniking biikle 30 minuciy po pirmosios injekcijos
ir 3 valandas po OBIZUR suleidimo.

Stebékite VIII faktoriaus aktyvuma pries pat suleidziant paskesnes dozes ir 30 minuéiy po jy. Zr.
toliau pateikta lentele, kurioje nurodytos rekomendacinés maziausio tikslinio VIII faktoriaus
aktyvumo vertés.

V111 faktoriaus aktyvuma matuoti rekomenduojama atlieckant vieno etapo kraujo kreséjimo tyrima,
kadangi $is metodas buvo taikomas nustatant OBIZUR stipruma ir vidutinj kompensavimo greit]
(zr. 4.4 ir 5.2 skyriy).

Dozé ir vartojimo daznis turi bati pagrjsti VIII faktoriaus aktyvumo rezultatais (kurie neturi vir§yti
rekomenduojamy riby) ir gautu Klinikiniu atsaku.



Jei prie§ gydyma atlikto antiktiny prie$ rpF VIII tyrimo rezultatas yra neigiamas, kaip pradiné gydymo
dozé gali bati skiriama mazesné nei rekomenduojama 200 V/kg dozé. Reikia atidziai stebéti klinikinj
atsakg, nes mazesné nei 200 V/kg dozé gali biiti nepakankamai veiksminga (zr. 4.4 skyriy).

Neéra pakankamai duomeny apie veiksminguma ir sauguma pacientams, sergantiems jgyta hemofilija

(zr. 5.1 skyriy).

Pradiné fazé

Kraujavimo tipas MazZiausias Pradiné Paskesné dozé | Paskesnés dozés
tikslinis dozé vartojimo daznis
V111 faktoriaus (vnt./kg) ir trukmeé
aktyvumas (vnt./dl
arba % jprastinio
aktyvumo)
Lengvas ir vidutinio
sunkumo pavirsinis
raumeny / néra > 50 % Paskesng doz¢ | Dozé vartojama
neurovaskuliniy reikia titruoti kas 4-12 valandy,
sutrikimy ir kraujavimo j atsizvelgiant | | daznis gali bati
sgnarius klinikinj atsaka | koreguojamas
Stiprus vidutinio 200 ir i§laikant atsizvelgiant |
sunkumo ir sunkus Zemiausig klinikinj atsakg ir
kraujavimas j raumenis, tikslinj iSmatuota
retroperitoninis > 80 % VIII faktoriaus | VIII faktoriaus
kraujavimas, 0 aktyvuma aktyvuma

kraujavimas j vir§kinimo
trakta, kraujavimas
kaukolés viduje

Gijimo fazé

Kraujavimui sumazéjus, dazniausiai per pirmas 24 valandas, toliau skirkite OBIZUR doze, kurig
vartojant i§laikomas zemiausias 30—40 % V111 faktoriaus aktyvumas, kol kraujavimas tampa
kontroliuojamas. Didziausias VIII faktoriaus aktyvumas kraujyje turi nevirsyti 200 %.

Gydymo trukmé priklauso nuo Klinikinio jvertinimo.

Vaiky populiacija

OBIZUR saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams iki 18 mety amziaus, sergantiems jgyta
hemofilija, dar neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Leisti j vena.

Visas paruoSto OBIZUR tiiris turi buti leidziamas 1-2 ml per minute greiciu.

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

4.3 Kontraindikacijos

o Padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, ziurkéno baltymui arba bet kuriai 6.1 skyriuje
nurodytai pagalbinei medziagai.
o Igimta hemofilija A su inhibitoriais (angl. Congenital Haemophilia A with Inhibitors, CHAWI)

(Zr. 5.1 skyriy).




4.4  Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés
Dozavimas

Jei pradiné dozé yra mazesné nei rekomenduojama 200 V/Kg, ji yra nepakankamai veiksminga (Zr.
4.2 skyriy).

Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimg ir serijos numer;.

Padidéjes jautrumas

Vartojant OBIZUR galimos alerginio tipo padidéjusio jautrumo reakcijos. Vaistinio preparato sudétyje
yra ziurkéno baltymy pédsaky.

Jei pasireiskia padidéjusio jautrumo simptomy, pacientai turi biiti informuoti, kad nedelsdami
nutraukty vaistinio preparato vartojimg ir kreiptysi | savo gydytoja. Pacienta butina supazindinti su
ankstyvaisiais padidéjusio jautrumo reakcijy pozymiais, jskaitant dilgéling, iSplitusig dilgéline,
ankStumo pojitj kriitingje, apsunkintg kvépavima, hipotenzijg ir anafilaksine reakcija.

Istikus Sokui turi biiti taikomas standartinis medikamentinis Soko gydymas.
Inhibitoriai

Pries pradedant gydyma OBIZUR, rekomenduojama atlikti antiktiny prie§ rpFVIII tyrimg. Gydymas
gali biti pradétas gydytojo nuozitira prie§ gaunant §io tyrimo rezultatg. Tolesnius gydymo sprendimus
galima priimti stebint V111 faktoriaus kiekj. Slopinantys antikiinai pries kiaulés VIII faktoriy
(iSmatuoti taikant Bethesda tyrimo Nijmegen modifikacijg) buvo aptikti prie$ ir po OBIZUR
ekspozicijos. Veiksmingumo stoka gali biiti dél slopinanéiy antikiiny pries OBIZUR. Tyrimo
pradzioje buvo nustatyti iki 29 Bethesda vienety inhibitoriaus titrai, tatiau pacienty atsakas j OBIZUR
buvo teigiamas. Rekomenduojama, kad gydymas bty taikomas remiantis klinikiniu jvertinimu, ir
nesiremty slopinanéiy antikiiny aptikimu Bethesda tyrimu.

OBIZUR gydytiems pacientams taip pat pasireiské anamnezinés reakcijos su zmogaus VIII faktoriaus
ir (arba) kiaulés VIII faktoriaus inhibitoriy padidéjimu. Dél iy anamneziniy padidéjimy gali susilpnéti
veiksmingumas. Jei jtariami tokie slopinantys antiktinai prie§ OBIZUR ir susilpnéja veiksmingumas,
reikia apsvarstyti kitas terapines galimybes.

Nepakanka klinikiniy duomeny apie slopinanciy antikiiny prie§ OBIZUR susidaryma po pakartotinio
vartojimo. Tod¢l OBIZUR turi biiti skiriamas tik esant klinikiniam baitinumui. PasireiSkus didelio
ploto odos purpurai nebiitinai turi biiti taikomas gydymas.

OBIZUR gaminamas naudojant rekombinanting DNR technologija Ziurkény jaunikliy inksty Iastelése.
Antiktiny pries Ziurkény jaunikliy inksty lgsteliy baltymus pacienty organizme neaptikta nei pries
OBIZUR ekspozicijg, nei po jos.

Sirdies ir kraujagysliy ligos
Pacientams, kuriems yra Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniy, pakei¢iamasis gydymas
VIII faktoriumi gali didinti Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika.

Tromboemboliniai reiskiniai
Didelis ir ilgalaikis V111 faktoriaus aktyvumas kraujyje gali skatinti tromboembolinius reiSkinius.
Ypatinga rizika kyla tiems, kuriems jau yra Sirdies ir kraujagysliy ligy, ir senyviems Zzmonéms.




Gydymo stebéjimas

V111 faktoriaus aktyvumas, nustatytas taikant chromogeninj metoda, dazniausiai yra mazesnis nei
VIII faktoriaus aktyvumas, nustatytas atlickant vieno etapo kraujo kreséjimo tyrima. Matuojant
VIII faktoriaus aktyvuma bet kurio paciento kraujyje visada reikia taikyti tg patj tyrimo metoda.
Rekomenduojama taikyti vieno etapo kraujo kreséjimo tyrimo metoda, kadangi $is metodas buvo
taikomas nustatant OBIZUR stipruma ir vidutinj kompensacijos greitj (zr. 4.2 ir 5.2 skyriy).

Natrio Kiekis

Kiekviename OBIZUR flakone 1 ml paruosto tirpalo yra 4,6 mg natrio, tai atitinka 0,23 % didziausios
PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio. Visai rekomenduojamai
dozei gauti, reikia suvartoti kelis buteliukus.

Pavyzdziui, 70 kg sverian¢iam pacientui rekomenduojama 200 V/kg dozé, kuriai reikéty 28 buteliuky,
vadinasi, vieno gydymo metu biity suvartota 128,8 mg natrio. Tai atitinka 6,44 % didziausios PSO
rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Pranesimy apie OBIZUR sgveika su kitais vaistiniais preparatais negauta.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

OBIZUR poveikio gyviiny reprodukcijai tyrimy neatlikta. Duomeny apie OBIZUR vartojimg néStumo
ir zindymo laikotarpiu néra. Todél OBIZUR néstumo ir zindymo laikotarpiu turi biiti vartojamas tik
neabejotinai biitinu atveju.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

OBIZUR gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Gali pasireiksti padidéjusio jautrumo arba alerginés reakcijos (jskaitant angioedema, deginima ir
dilgséjimg injekcijos vietoje, drebulj, paraudima, i$plitusig dilgéling, galvos skausma, dilgéling,
hipotenzija, mieguistuma, pykinima, nerima, tachikardija, verzimo pojutj kriitinéje, persé¢jima,
vémima, apsunkinta kvépavima) ir jos gali progresuoti j sunkia anafilaksing reakcijg (iskaitant Soka)
(zr. 4.4 skyriy).

Pacientams, sergantiems jgyta hemofilija, gali susidaryti kiaulés VIII faktoriy slopinanciy antiktiny.
Slopinantys antiktinai, jskaitant anamnezinj atsaka, gali susilpninti veiksminguma.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau esanti lentelé sudaryta pagal MedDRA organy sistemy klases ir tinkamiausio termino lygj. Per
klinikinj OBIZUR, skirto jgytai hemofilijai gydyti, tyrimg buvo istirti 29 suaugg pacientai siekiant
jvertinti vaistinio preparato sauguma. Devyniolikai tiriamyjy tyrimo pradZioje nebuvo aptikta kiaulés
V111 faktoriaus inhibitoriaus titro (< 0,6 BV/ml). I8 §iy 19 tiriamyjy dvylikai po gydymo nebuvo
aptikta kiaulés VIII faktoriaus titro, penkiems titras padidéjo (> 0,6 BV/ml), dviem tiriamiesiems po
gydymo nebuvo analizuojami méginiai, o septyniems tiriamiesiems pasireiské anamnezinés reakcijos,
kai zmogaus VIII faktoriaus ir (arba) rekombinantinio kiaulés VIII faktoriaus sekos inhibitoriy kiekis
padidéjo > 10 BV.



Daznis apibiidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas
(nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000), daznis
nezinomas (negali biiti apskaiCiuotas pagal turimus duomenis).

Organy sistemy klasé Nepageidaujama reakcija Daznis

Tyrimai Teigiamas slopinanéiy antikiny | Daznas
pries kiaulés VIII faktoriy tyrimo
rezultatas (zr. 4.4 skyriy).

Imuninés sistemos sutrikimai Anamneziné reakcija Labai daznas

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 prane§imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Poveikis vartojant didesnes, nei rekomenduojama, OBIZUR dozes néra apibiidintas.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — antihemoraginiai vaistai, kraujo kre$é¢jimo faktoriai, ATC kodas — B02BD14

Veikimo mechanizmas

OBIZUR yra rekombinantinis kiaulés sekos VIII faktorius, i$ kurio pasalintas B domenas
(susoktokogas alfa). Tai yra glikoproteinas.

Patekes j paciento kraujotakg, VIII faktorius i§ karto jungiasi su von Willebrand faktoriumi (VWF).
VI faktoriaus / von Willebrand faktoriaus kompleksg sudaro dvi molekulés (VIII faktorius ir von
Willebrand faktorius), kuriy fiziologinés funkcijos skiriasi. Aktyvintas V111 faktorius veikia kaip
aktyvinto 1X faktoriaus kofaktorius, pagreitinantis X faktoriaus virtimg aktyvintu X faktoriumi, kuris
galiausiai protrombing paverc¢ia trombinu. Tada trombinas pavercia fibrinogena fibrinu ir gali
susidaryti kresulys.

Igyta hemofilija — tai retas kraujavimo sutrikimas, dél kurio pacienty, kuriy VIII faktoriaus genai
normaliis, organizme atsiranda slopinanéiy autoantikiiny, nukreipty prie VIII faktoriy. Sie
autoantik@inai neutralizuoja cirkuliuojantj zmogaus VIII faktoriy, todél atsiranda esamo VIII faktoriaus
trukumas. Cirkuliuojanciy antikiiny (inhibitoriy), nukreipty prie§ Zzmogaus VIII faktoriy, kryZzminis
reaktyvumas su OBIZUR yra minimalus arba jo visai néra.

OBIZUR laikinai pakeicia nuslopintg endogeninj VIII faktoriy, kurio reikia, kad biity uztikrinta
veiksminga hemostazé.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

OBIZUR saugumas ir veiksmingumas gydant sunkius kraujavimo epizodus, pasireiSkiancius jgyta
hemofilija sergantiems asmenims, kuriy organizme susidaro autoimuniniy zmogaus VIII faktoriy
slopinanéiy antiktiny, buvo istirti atlikus prospektyvinj, ne atsitiktiniy imciy, atvira tyrima

su 28 pacientais (18 baltaodziy, 6 juodaodziais ir 4 azijieCiais). Tyrime dalyvave pacientai kent&jo nuo
gyvybei ir (arba) galinéms pavojingo kraujavimo, dél kurio juos reikéjo hospitalizuoti.

Pagrindinio tyréjo vertinimo duomenimis, pragjus 24 valandoms po pradinés dozés suvartojimo,
atsakas j visy pradiniy kraujavimo epizody gydyma buvo teigiamas. Nustatytas teigiamas atsakas buvo
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sustabdytas arba sumazéjes kraujavimas ir pageréjusi klinikiné btklé arba padidéjes VIII faktoriaus
aktyvumas, virSijantis i§ anksto nustatyta tiksline vertg.

Teigiamas atsakas nustatytas 95 % (19/20) pacienty, iStirty praéjus 8 valandoms, ir 100 % (18/18)
pacienty, istirty praéjus 16 valandy. Be atsako j gydyma nustatytas bendras gydymo veiksmingumas,
kurj tyréjas (-a) nustaté atsizvelgdamas (-a) j galimybe nutraukti gydyma OBIZUR arba sumazinti jo
doze ir (arba) vartojimo daznj. IS viso 24/28 (86 %) pacientams sékmingai sukontroliuotas
(sustabdytas) pradinis kraujavimo epizodas. Pranesta, kad i$ $iy pacienty, kuriems gydymas OBIZUR
taikytas kaip pirmaeilis gydymas (tai reiskia, kad prie§ pat pirmaja OBIZUR doze¢ nebuvo vartojami
antihemoraginiai vaistai), 16/17 (94 %) pacienty gydymas buvo sékmingas. Pranesta, kad vienuolika
pacienty prie§ pirmgja OBIZUR dozg¢ vartojo antihemoraginiy medziagy (pvz., rFVIla, aktyvuoto
protrombino komplekso koncentrato, traneksamo riigsties). IS Siy 11 pacienty aStuoniems gydymas
buvo sékmingas (73 %).

Vienos injekcijos dozés, skirtos pradiniam kraujavimui sékmingai sustabdyti, mediana buvo 133 V/kg,
o bendros dozés mediana buvo 1 523 V/kg (laikotarpio mediana — 6 dienos). Kasdieniy infuzijy, skirty
vienam pacientui, skai¢iaus mediana buvo 1,76 (diapazonas: 0,2-5,6). Atliekant klinikinj tyrima, kai
infuzijy skai¢iaus mediana buvo 3, per pirmasias 24 valandas buvo taikyta 493 V/kg bendros dozés
mediana. Kai gydymas buvo reikalingas pra¢jus 24 valandoms, siekiant sukontroliuoti kraujavimo
epizoda buvo taikoma 1 050 V/kg bendros dozés mediana, o infuzijy skai¢iaus mediana

buvo 10,5 (dozés mediana — 100 V/kg).

Klinikinio OBIZUR tyrimo, gydant jgyta hemofilija, metu buvo istirti 29 suauge pacientai, siekiant
jvertinti vaistinio preparato sauguma. Devyniolikai tiriamyjy tyrimo pradzioje nebuvo aptikta kiaulés
VI faktoriaus inhibitoriaus titro (< 0,6 BV/ml). I§ iy 19 tiriamyjy dvylikai po gydymo nebuvo
aptikta kiaulés VIII faktoriaus titro, penkiems titras padidéjo (> 0,6 BV/ml), dviem tiriamiesiems po
gydymo nebuvo analizuojami méginiai, o septyniems tiriamiesiems pasireiské anamnezinés reakcijos,
kai zmogaus VIII faktoriaus ir (arba) rekombinantinio kiaulés VIII faktoriaus sekos inhibitoriy kiekis
padidéjo > 10 BV.

Klinikinio OBIZUR tyrimo, kuriame dalyvavo pacientai, sergantys jgimta hemofilija A su VIII
faktoriaus inhibitoriais (CHAWI) ir kuriems buvo atlikta operacija, metu i$ 8 suaugusiy pacienty,
vertinty atliekant saugumo analize, i$ viso 5 tiriamiesiems pasireiSké anamnezinés reakcijos.

Vaikuy populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti OBIZUR tyrimy su visais vaiky populiacijos
pogrupiais duomenis, susijusius su jgytos hemofilijos gydymu (vartojimo vaikams informacija
pateikiama 4.2 skyriuje).

Sis vaistinis preparatas registruotas idimtinémis salygomis. Tai reiskia, kad dél ligos retumo gauti
visos informacijos apie $j vaistinj preparatg nebuvo jmanoma.

Europos vaisty agentiira kasmet perzitirés nauja informacijg apie §j vaistinj preparata, jeigu jos bus, ir
prireikus atnaujins $ig PCS.

5.2  Farmakokinetinés savybés

Farmakokinetiniai 5 pacienty, serganciy jgyta hemofilija, taciau per tyrima nekraujavusiy, duomenys
pateikti 1 lenteléje.



1 lentelé. Atskiri 5 pacienty, serganciy jgyta hemofilija, farmakokinetiniai duomenys, susij¢ su
V111 faktoriaus aktyvumu pavartojus paskuting OBIZUR doze. Pacientai per tyrima
nekraujavo. VIII faktoriaus aktyvumas buvo matuojamas atliekant vieno etapo kraujo
kre§éjimo tyrima.

Pradinis
Zmogaus
. Dozé Dozé VI ty, Tmaks. AUCot | AUCo
Pacienta | /)" | (kg | faktoriaus | (val) | (val) | A (0 | opy | (96et)
aktyvumas
(%0)

1 5000 76,7 89 17 0,42 213 3124 4 988
2 2934 30,0 18 4.6 0,42 100 694 712
3 7540 144,2 3 53 0,45 74 473 492
4 9720 206,8 0 1,8 0,50 53 122 135
5 10 000 133,3 N/A 4,2 0,75 178 1583 1686

Amaks, = didZiausias nustatytas aktyvumas (%); AUCo. = sritis po koncentracijos ir laiko kreive

nuo 0 laiko iki paskutinés jmanomos iSmatuoti koncentracijos; AUCo.. = Sritis po koncentracijos ir
laiko kreive nuo 0 ekstrapoliuoto laiko iki begalybés; t, = terminalinis pusinés eliminacijos periodas;
Tmaks. = didziausio nustatyto aktyvumo (%) periodas; N/A = néra duomeny

Vidutinis kompensacijos greitis po pradinés 200 V/kg dozés buvo 1,06 + 0,75 V/ml vienam V/kg
(0,10-2,61 diapazonas). Jis iSmatuotas atlikus vieno etapo kraujo kre$éjimo tyrima.

Paprastai V11 faktoriaus aktyvumas, nustatytas taikant chromogeninj metoda, yra mazesnis nei

V111 faktoriaus aktyvumas, nustatytas atliekant vieno etapo kraujo kres$¢jimo tyrima. Taciau
OBI-1-301 klinikiniame tyrime i$tyrus pacienty, serganc¢iy jgyta hemofilija, poinfuzinj VIII faktoriaus
aktyvuma chromogeniniu metodu, jis pasirodé didesnis nei VIII faktoriaus aktyvumas, nustatytas
atlikus vieno etapo kraujo kre$éjimo tyrima (zr. 4.4 skyriy).

Slopinantys antiktinai pries OBIZUR buvo iSmatuoti taikant Bethesda tyrimo metodo Nijmegen
modifikacija. Trijy pacienty, jtraukty j farmakokineting analize, organizme tyrimo pradzioje buvo
aptiktas kiaulés VIII faktoriaus inhibitoriaus titras (> 0,6 Bethesda vieneto [BV]/ml)). Po gydymo trijy
i§ penkiy pacienty organizmuose aptinkamy kiaulés VIII faktoriaus inhibitoriaus titry nebuvo

(< 0,6 BV/ml pagal naujausius pranestus rezultatus); dviejy pacienty organizmuose buvo aptiktas
kiaulés VIII faktoriaus inhibitoriaus titras (> 0,6 BV/ml).

Devyniy pacienty vidutinis OBIZUR pusinés eliminacijos periodas esant kraujavimui buvo
(apie) 10 valandy (nuo 2,6 iki 28,6 valandy).

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys
specifinio pavojaus zmogui nerodo. Taciau atlikus kartotiniy doziy toksiskumo tyrimus,
glomerulopatijos daznis ir sunkumas, nustatytas bezdzionéms j vena leidziant 75, 225 ir 750 V/kg
OBIZUR paros dozes, per laika padidéjo.

OBIZUR poveikis gyviiny reprodukcijai nebuvo tirtas.




6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
Milteliai

Polisorbatas 80

Natrio chloridas

Kalcio chloridas dihidratas

Sacharozé

Trometamolio

Trometamolio hidrochloridas
Natrio citratas

Tirpiklis
Injekcinis vanduo

6.2  Nesuderinamumas

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

3 metai.

Paruosty tirpalg reikia vartoti i$ karto, per 3 valandas nuo paruosSimo.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C-8 °C). Negalima uzSaldyti.

Paruosto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Vienoje OBIZUR pakuotéje yra 1, 5 arba 10 toliau nurodyty priemoniy:
o milteliy flakonai (I tipo stiklo) su kams¢iu (butilo guma, padengta FluroTec®) ir nupléSiamu

dangteliu;

o uzpildyti (I tipo stiklo) Svirkstai su kamsciu (brombutilo guma, i§ kontaktinés pusés padengta
FluroTec®folija), brombutilo gumos antgalio dangteliu ir ,,Luer lock* adapteriu;

o skyscio perpylimo jtaisas su integruotu plastikiniu smaigu.

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialiis reikalavimai atlieckoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Paruostas tirpalas yra skaidrus, bespalvis, be matomy daleliy ir jo pH yra 6,8-7,2. Formuluotés buferio
osmolialiskumas yra nuo 59 iki 65 10% mOsm/kg H-O.

Prie§ vartojimg paruosta vaistinj preparatg biitina apZzitiréti ir patikrinti, ar néra kietyjy daleliy ir ar
nepakito spalva. Tirpaly, kuriuose yra daleliy arba kuriy spalva pakitusi, vartoti negalima.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
ParuoSimas

Pries pradedant ruosti tirpala, jums reikés:
o Apskaiciuoto milteliy flakony skaiciaus
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Tokio pat skaiciaus 1 ml tirpiklio §virksty ir steriliy flakony adapteriy
Alkoholiu suvilgyty tampony
Didelio sterilaus svirksto, kuriame tilpty galutinis paruosto preparato turis

Toliau aprasytos procediiros — tai bendrosios OBIZUR ruo$imo ir tirpinimo gairés. Toliau nurodytus
paruosimo veiksmus kartokite su kiekvienu tirpinamy milteliy flakonu.

Tirpalo paruoSimas

Ruosdami tirpalg, laikykités sterilumo reikalavimy.

1.
2.
3.

IS

© ®

10.

11.

12.

13.

Susildykite OBIZUR milteliy flakong ir tirpikliu uzpildyta Svirksta iki kambario temperatiiros.
Nuimkite plastikinj dangtelj nuo OBIZUR milteliy flakono (A pav.).

Alkoholiu suvilgytu tamponu (nepridedamas) nuvalykite guminj kamstj ir prie§ naudodami
palaukite, kol jis nudzius.

Nupléskite dangtelj nuo flakono adapterio pakuotés (B pav.). Nelieskite ,,Luer lock* jungties
(antgalio), esancios flakono adapterio centre. NeiSimkite flakono adapterio i§ pakuotés.
Padékite flakono adapterio pakuote ant Svaraus pavirSiaus taip, kad ,,Luer lock* jungtis biity
nukreipta j virsy.

Nulauzkite apsauginj tirpikliu uzpildyto $virksto dangtelj (C pav.).

Tvirtai laikydami flakono adapterio pakuote, prijunkite tirpikliu uzpildyta Svirksta prie flakono
adapterio stumdami §virksto galiuka j ,,Luer lock jungtj, esanciag flakono adapterio centre, ir
sukdami pagal laikrodzio rodykle, kol $virkstas bus tvirtai prijungtas. Neperverzkite (D pav.).
Nuimkite plastiking pakuote (E pav.).

Padékite OBIZUR milteliy flakong ant §varaus, lygaus, kieto pavirSiaus. Uzdékite flakono
adapterj ant OBIZUR milteliy flakono ir tvirtai jstumkite flakono adapterio filtro smaigg per
OBIZUR milteliy flakono guminio apskritimo centra, kol skaidrus plastikinis dangtelis
uzsifiksuos ant flakono (F pav.).

Pastumkite stiimoklj zemyn, kad létai jSvirkStumeéte visa tirpiklj i§ Svirksto § OBIZUR milteliy
flakona.

Svelniai pasukiokite (sukamaisiais judesiais) OBIZUR milteliy flakong neistraukdami $virksto,
kol visi milteliai visiskai istirps (G pav.). Prie$ leidZiant paruosta tirpalg bitina apzitaréti ir
patikrinti, ar néra kietyjy daleliy. Pastebéje¢ kietyjy daleliy arba pakitusig spalva, tirpalo
nevartokite.

Viena ranka laikykite flakong ir flakono adapterj, o kita ranka tvirtai suimkite tirpikliu uzpildyto
Svirksto korpusa ir sukdami pries laikrodZio rodykle atsukite $virkstg nuo flakono adapterio

(H pav.).

OBIZUR suvartokite i§ karto arba per 3 valandas nuo paruosimo, jei laikoma kambario
temperatiiroje.

A pav.

P

(
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Vartojimas

Skirta tik leisti j veng.

Pries§ leisdami apzitrekite paruosta OBIZUR tirpalg ir patikrinkite, ar néra kietyjy daleliy ir ar
nepakito spalva. Tirpalas turi buti skaidrus ir bespalvis. Jei tirpale yra kietyjy daleliy arba
pakitusi jo spalva, tirpalo neleiskite.

Neleiskite OBIZUR ta pacia vamzdeliy sistema arba 18 tos pacios talpyklés su kitais injekciniais
vaistiniais preparatais.

Laikydamiesi sterilumo reikalavimy, suleiskite preparata atlikdami toliau aprasyta procediira.

1.

7.

Kai visi flakonai yra paruosti, prijunkite didelj Svirkstg prie flakono adapterio Svelniai stumdami
svirksto galiuka j ,,Luer lock jungtj, esancia flakono adapterio centre, ir sukdami pagal
laikrodzio rodykle, kol $virkstas bus tvirtai prijungtas.

Apverskite flakona, iSstumkite org i§ Svirksto j flakong ir jtraukite paruosta OBIZUR i $virksta
(I pav.)

Sukdami prie§ laikrodzio rodykle atsukite didelj $virksta nuo flakono adapterio ir pakartokite §j
procesa su visais paruostais OBIZUR flakonais, kol bus jtrauktas visas reikiamas kiekis.
Leiskite paruosta OBIZUR j veng 1-2 ml per minute greiciu.

I pav.

REGISTRUOTOJAS

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Viena

AUSTRIJA
medinfoEMEA@takeda.com

8.

REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

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

9.

REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data: 2015 m. lapkricio 11 d.
Paskutinio perregistravimo data: 2020 m. lapkri¢io 16 d.
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS
BIOLOGINES (-IU) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS
(-U) GAMINTOJAS (-Al) IR GAMINTOJAS (-Al),
ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMALI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR
VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS I[VYKDYTI

POREGISTRACINES UZDUOTIS REGISTRACIJOS
ISIMTINEMIS SALYGOMIS ATVEJU
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A.  BIOLOGINES (-1U) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U) GAMINTOJAS (-Al) IR
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Rentschler Biopharma Inc.
Baxter Milford

27 Maple Street

Milford

MA 01757

JAV

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

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Viena

Austrija

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

o Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB

107c straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sgraSe (EURD sarase), kuris
skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
o Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentirai;

o 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) etapg.

. Papildomos rizikos maZinimo priemonés
Pries pateikdamas OBIZUR | kiekvienos valstybés narés rinka, registruotojas turi susitarti dél
mokomosios programos, jskaitant komunikacijos priemones, platinimo sglygas ir kitus programos

aspektus, su nacionaline kompetentinga institucija.

Mokomoji programa skirta rizikai, susijusiai su dozés paruo$imu, sumazinti.
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Registruotojas turi uztikrinti, kad kiekvienoje valstybéje naréje, kurioje prekiaujama OBIZUR, visi
sveikatos prieziiiros specialistai, kurie turi iSraSyti ir paruosti OBIZUR, galéty pasiekti / gauty toliau
nurodyta mokomosios programos paketa.

o Gydytojui skirta mokomoji medziaga.

Gydytojui skirta mokomoji medziaga turi apimti:
o preparato charakteristiky santrauka;
o sveikatos priezitiros specialistams skirtg mokymo medziaga.

Sveikatos priezitiros specialistams skirta mokymo medziaga turi apimti toliau nurodytus pagrindinius
elementus.

o Sveikatos priezitiros specialistui skirta bro§ifira su pateiktais i§samiais flakony skai¢iaus, skirto,
pvz., 70 kg sverian¢iam pacientui, apskai¢iavimo duomenimis.
. Internetinis vaizdo jrasas, kuriame iSsamiai iSdéstoma, kaip apskaiciuoti reikiamg dozg ir vartoti

vaistinj preparatg.
E. SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS IVYKDYTI POREGISTRACINES UZDUOTIS
REGISTRACIJOS ISIMTINEMIS SALYGOMIS ATVEJU

Registracijos iSimtinémis saglygomis atveju ir remiantis Reglamento (EB) Nr. 726/2004 14 straipsnio
8 dalimi, registruotojas nustatytais terminais turi jvykdyti $ias uzduotis:

ApraSymas Terminas
Siekiant uztikrinti tinkamg OBIZUR saugumo ir veiksmingumo stebéjima gydant Kasmet
kraujavimo epizodus pacientams, sergantiems VIl faktoriaus antikiiny sukelta jgyta atliekant metinj
hemofilija, registruotojas kasmet naujina visg informacija apie OBIZUR saugumag ir jvertinimg
veiksminguma.

16



111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

OBIZUR 500 V milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
susoktokogas alfa

2. VEIKLIOJI ((10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Paruosus viename ml tirpalo yra apytiksliai 500 V susoktokogo alfa, kiaulés sekos antihemofilinio
VIII faktoriaus (rekombinantinio).

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos:

Polisorbatas 80

Natrio chloridas

Kalcio chloridas dihidratas

Sacharozé

Trometamolio

Trometamolio hidrochloridas

Natrio citratas

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

4.,  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

Vienas, penki, desimt flakonas (-ai) (-y)
Vienas, penki, desimt tirpikliu uzpildytas (1) (-y) Svirkstas (-ai) (-u)
Vienas, penki, desimt flakony adapteris (-iai) (-iy)

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotes lapel;.
Leisti | vena.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS () SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)
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8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Vartokite is karto arba per 3 valandas nuo tirpalo paruosimo.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO

PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Baxalta Innovations GmbH
1221 Viena
AUSTRIJA

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

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

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17 UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis 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

MILTELIU FLAKONO ETIKETE

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

OBIZUR 500 V milteliai injekciniam tirpalui
susoktokogas alfa
iv.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vienkartiniam vartojimui.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

500 V

6. KITA

,,Baxalta“ logotipas
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTO SVIRKSTO SU TIRPIKLIU ETIKETE

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

OBIZUR tirpiklis
injekcinis vanduo.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

1mi

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui. OBIZUR yra skirtas vartoti tik gydymo jstaigose ir
suleidZiamas tik sveikatos prieZiiiros specialisto.

OBIZUR 500 V milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
susoktokogas alfa

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireisSkiantj $alutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visg §i 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.

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja. Zr. 4 skyriu.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra OBIZUR ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ Jums skiriant OBIZUR
Kaip skiriamas OBIZUR

Galimas Salutinis poveikis

Kaip yra laikomas OBIZUR

Pakuotés turinys ir kita informacija

Uk wdE

1. Kas yra OBIZUR ir kam jis vartojamas

OBIZUR sudétyje yra veikliosios medziagos susoktokogo alfa, kiaulés sekos antihemofilinio

VI faktoriaus. VI faktorius reikalingas tam, kad kraujyje susiformuoty kresuliai ir sustoty
kraujavimas.

Pacienty, serganciy jgyta hemofilija, organizme VIII faktorius veikia netinkamai, nes yra susidariusiy
organizme esancio VIII faktoriaus antikiiny, kurie neutralizuoja §j kraujo kres¢jimo faktoriy.

OBIZUR skirtas gydyti kraujavimo epizodus, pasireiSkian¢ius suaugusiesiems, sergantiems jgyta
hemofilija (kre$¢jimo sutrikimas, kurj sukelia VIII faktoriaus aktyvumo trukumas dél susidariusiy
antiktiny). Sie antikiinai OBIZUR neutralizuoja maziau nei zmogaus VIII faktoriy.

OBIZUR atstato §j trukstama VIII faktoriaus aktyvuma ir leidzia kraujyje susiformuoti kresuliams
(kraujavimo vietoje).

2. Kas Zinotina prie§ Jums skiriant OBIZUR

Vaistas skirtas vartoti tik ligoningje gulintiems pacientams. Jj skiriant, biitina kliniskai stebéti paciento
kraujavimo biikle.

OBIZUR Jums skirti drauZiama:

- jeigu yra alergija susoktokogui alfa arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medZiagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje);

- jeigu yra alergija Ziurkény baltymams (OBIZUR sudétyje gali biiti jy pédsaky, atsiradusiy per
gamybos procesg);

- jeigu sergate jgimta hemofilija A su inhibitoriais (angl. congential haemophilia A with
inhibitors, CHAWI).

Jei nesate tikri, prie$ Jums paskiriant $io vaisto pasitarkite su gydytoju.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, pries Jums paskiriant OBIZUR.

Padidéjes jautrumas

Yra nedidelé tikimybeé, kad Jums gali pasireiksti alerginé reakcija j OBIZUR. Jis turite zinoti
ankstyvuosius alerginés reakcijos pozymius (informacijos apie poZymius ir simptomus zr. 4 skyriy).
Jeigu pasireiskia bet kuris i$ §iy pozymiy, injekcijos turi biiti nutrauktos. Sunk@is simptomai, jskaitant
apsunkintg kvépavima ir (gresiantj) nualpima, reikalauja skubaus gydymo ligoninéje.

Inhibitoriai

Jisy gydytojas gali patikrinti, ar Jisy organizme yra kiaulés VIII faktoriy slopinanciy antikiiny ir ar
§iy antikiiny yra padaugéje.

Jusy gydytojas istirs VIII faktoriy kraujyje, kad jsitikinty, jog Jums skiriama pakankamai

VIII faktoriaus. Jusy gydytojas taip pat patikrins, ar kraujavimas yra pakankamai kontroliuojamas.

Sirdies ir kraujagysliy ligos

Kreipkités j gydytoja, jei esate sirges ar tebesergate Sirdies ir kraujagysliy sistemos liga arba jei Jums
yra rizika susirgti tromboze (liga dél kraujo kreSuliy atsiradimo normaliose kraujagyslése), nes
negalima atmesti tromboemboliniy ligy galimybés esant dideliam ir pastoviam VIII faktoriaus kiekiui.

Vaikams ir paaugliams
Neéra informacijos apie vaiky ir jaunesniy nei 18 mety paaugliy gydyma OBIZUR.

Kiti vaistai ir OBIZUR
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui.
OBIZUR saveika su Kitais vaistais nezinoma.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries

vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
OBIZUR gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.

OBIZUR sudétyje yra natrio
Paruosto vaisto viename mililitre yra 4,6 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios dalies). Tai
atitinka 0,23 % didziausios PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

Norint gauti visa rekomenduojama doze, reikia suvartoti kelis buteliukus.

Jei kontroliuojate natrio kiekj maiste, pasitarkite su gydytoju.

3. Kaip skiriamas OBIZUR

Gydyma OBIZUR taikys gydytojas, turintis patirties gydant hemofilija (kraujavimo sutrikimu)
sergancius pacientus.

Gydytojas apskaiciuos Jums reikalingg OBIZUR dozg (vienetais arba V), atsizvelgdamas j Jusy bukle
ir kino svorj. Vartojimo daznis ir gydymo trukmé priklausys nuo to, kiek OBIZUR Jums veiksmingas.
Paprastai pakei¢iamasis gydymas OBIZUR yra laikinas gydymas, kol kraujavimas i$nyksta arba kol
sunaikinami antikiinai prie§ organizme esantj VIII faktoriy.

Jusy gydytojas stebés, ar Jisy organizme néra antikiiny pries OBIZUR.

Rekomenduojama pirmoji doz¢ yra 200 V vienam kilogramui kiino svorio, ji skirta leisti j vena.
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Jusy gydytojas reguliariai matuos VIII faktoriaus aktyvuma, kad galéty nuspresti dél paskesnés
OBIZUR dozés ir vartojimo daznio.

Kraujavimas paprastai pradeda maZzéti per pirmgsias 24 valandas, tada Jisy gydytojas pakoreguoja
OBIZUR dozg ir vartojimo trukme, kol kraujavimas sustoja.
Visas paruosto OBIZUR kiekis turi biti leidziamas 1-2 ml per minutg greiciu.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja.

4. Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.

Jei pasireiskia sunkiy ir staigiy alerginiy reakcijy, injekcijg reikia nedelsiant nutraukti. Nedelsdami
kre1pk1tes i gydytoja, jeigu pastebéjote bent vieng i$ Siy ankstyvyjy pozymiy:
lupy ir lieZzuvio tinimas;
- deginimo ir gélimo jausmas injekcijos vietoje;
- drebulys, paraudimas;
- dilgéling, viso kiino niezulys;
- galvos skausmas, zemas kraujospiidis;
- mieguistumas, silpnumas, neramumas;
- greitas Sirdies plakimas, verzimo pojutis kriitinéje;
- dilg€iojimas, vémimas;
- Svokstimas.
Labai daZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti dazniau kaip 1 i§ 10 Zmoniy)
- Susidarius antikinams ir padaugéjus esamy antikiiny prie§ vaista, jis gali tapti neveiksmingas ir
kraujavimas gali nesustoti.
Pranesimas apie Salutinj poveiki
Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. 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 laikomas OBIZUR

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés, flakono ir uzpildyto $virksto po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io
vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti saldytuve (2 °C-8 °C).
Negalima uzsaldyti.

Kai milteliai visiskai iStirps, tirpalg vartokite i$ karto, jj suvartoti reikia per 3 valandas.

Paruostas tirpalas turi buti skaidrus ir bespalvis.
Nevartokite, jei yra kietyjy daleliy arba pakitusi spalva.

Atsizvelgiant | tai, jog Sis vaistas yra vartojamas tik gydymo ligoninéje metu, gydymo jstaigos
personalas yra atsakingas uz tinkama jo laikyma pries ir po vartojimo bei tinkamg atlieky tvarkyma.
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Pavadinimas ir serijos numeris

Primygtinai rekomenduojama, kad kiekvienag kartg vartojant OBIZUR, medicinos specialistas uzrasyty
vaisto pavadinima ir serijos numerj, kad prireikus biity galima atsekti sgsaja tarp gydyto paciento ir
vaisto serijos.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

OBIZUR sudétis

- Veiklioji medziaga yra susoktokogas alfa (antihemofilinis kiaulés sekos VIII faktorius,
gaminamas naudojant rekombinanting DNR technologija). Viename milteliy flakone yra 500 V
susoktokogo alfa.

- Pagalbinés milteliy sudétyje esancios medziagos yra polisorbatas 80, natrio chloridas
(zr. 2 skyriy), kalcio chloridas dihidratas, sacharozé, trometamolio, trometamolio
hidrochloridas, natrio citratas.

- Tirpiklis yra 1 ml sterilus injekcinis vanduo.

OBIZUR iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Vienoje pakuotéje yra 1, 5 arba 10 toliau nurodyty priemoniy:

- stiklinis OBIZUR 500 V baltos spalvos puriy milteliy flakonas su butilo gumos kams¢iu,
padengtu FluroTec®, ir nuplésiamu dangteliu;

- uzpildytas stiklinis $virkstas su brombutilo gumos kams¢iu, i§ kontaktinés pusés padengtu
FluroTec®folija, kuriame yra 1 ml sterilaus injekcinio vandens, su brombutilo gumos antgalio
dangteliu ir ,,Luer lock* adapteriu;

- skyscio perpylimo jtaisas su integruotu plastikiniu smaigu.

Registruotojas

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Viena

Austrija

Gamintojas

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Viena

Austrija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Boarapus Luxembourg/Luxemburg
Takena bearapus EOO/] Takeda Belgium NV

Temn.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
Ceska republika Magyarorszag

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o. Takeda Pharma Kft.

Tel: +420 234 722 722 Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com

28



Danmark

Takeda Pharma A/S

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

Deutschland

Takeda GmbH

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

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

ElLada

Takeda EAAAX AE.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafia

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

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

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

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvmpog

Takeda EAAAX AE.

Tn: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com
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Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

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

Norge

Takeda AS

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

Osterreich

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

Polska

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

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457

medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

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

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600

medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

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

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com



Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

Takeda Latvia SIA Takeda UK Ltd
Tel: +371 67840082 Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Sis vaistas registruotas i§imtinémis salygomis. Tai reiskia, kad dél ligos retumo gauti visos
informacijos apie §j vaistinj preparata nebuvo jmanoma.

Europos vaisty agentiira kasmet perzitirés nauja informacijg apie §j vaistinj preparatg ir prireikus
atnaujins §j lapel;.

Kiti informacijos Saltiniai
ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams.
PARUOSIMO IR VARTOJIMO INSTRUKCIJOS
ParuoSimas

Prie§ pradedant ruosti tirpala, jums reikés:

. Apskaiciuoto milteliy flakony skaiciaus

o Tokio pat skai¢iaus 1 ml tirpalu uzpildyty $virksty ir steriliy flakony adapteriy
o Alkoholiu suvilgyty tampony

o Didelio sterilaus svirksto, kuriame tilpty galutinis paruosto preparato tiiris

Toliau aprasytos procediiros — tai bendrosios OBIZUR ruo$imo ir tirpinimo gairés. Toliau nurodytus
paruosimo veiksmus kartokite su kiekvienu ketinamu istirpinti milteliy flakonu.

Tirpalo paruoSimas

Ruosdami tirpala, laikykités sterilumo reikalavimy.

1. Susildykite OBIZUR milteliy flakong ir tirpalu uzpildyta Svirksta iki kambario temperatiiros.

2. Nuimkite plastikinj dangtelj nuo OBIZUR milteliy flakono (A pav.).

3. Alkoholiu suvilgytu tamponu (nepridedamas) nuvalykite guminj kamstj ir prie§ naudodami
palaukite, kol jis nudZzius.

4. Nupléskite dangtelj nuo flakono adapterio pakuotés (B pav.). Nelieskite ,,Luer lock* jungties
(antgalio), esancios flakono adapterio centre. NeiSimkite flakono adapterio i§ pakuotés.

5. Padékite flakono adapterio pakuote ant §varaus pavirsiaus taip, kad ,,Luer lock* jungtis biity
nukreipta j virSy.

6. Nulauzkite apsauginj uzpildyto $virksto dangtelj (C pav.).

7. Tvirtai laikydami flakono adapterio pakuote, prijunkite tirpikliu uzpildyta $virksta prie flakono

adapterio stumdami $virksto galiuka j ,,Luer lock™ jungti, esancia flakono adapterio centre, ir

sukdami pagal laikrodzio rodykle, kol $virkstas bus tvirtai prijungtas. Neperverzkite (D pav.).

Nuimkite plastiking pakuote (E pav.).

Padékite OBIZUR milteliy flakong ant $varaus, lygaus, kieto pavirSiaus. Uzdékite flakono

adapterj ant OBIZUR milteliy flakono ir tvirtai jstumkite flakono adapterio filtro smaigg per

OBIZUR milteliy flakono guminio apskritimo centrg, kol skaidrus plastikinis dangtelis

uzsifiksuos ant flakono (F pav.).

10. Pastumkite stimoklj Zemyn, kad létai jSvirkStuméte visa tirpiklj i§ SvirkSto ; OBIZUR milteliy
flakona.

©
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11.

12.

13.

Svelniai pasukiokite (sukamaisiais judesiais) OBIZUR milteliy flakong neistraukdami $virksto,
kol visi milteliai visi$kai i$tirps (G pav.). Pries leidziant paruostg tirpalg biitina apZitiréti ir
patikrinti, ar néra kietyjy daleliy. Pastebéje kietyjy daleliy arba pakitusia spalva, tirpalo
nevartokite.

Viena ranka laikykite milteliy flakong ir flakono adapterj, o kita ranka tvirtai suimkite tirpikliu
uzpildyto Svirksto korpusg ir sukdami prie§ laikrodzio rodykle atsukite Svirksta nuo flakono
adapterio (H pav.).

OBIZUR suvartokite i§ karto arba per 3 valandas nuo paruosimo, jei laikoma kambario
temperatiroje.

Vartojimas

Skirta tik leisti j veng.

Prie§ leisdami apzitirekite paruosta OBIZUR tirpalg ir patikrinkite, ar néra kietyjy daleliy ir ar
nepakito spalva. Tirpalas turi buti skaidrus ir bespalvis. Jei tirpale yra kietyjy daleliy arba
pakitusi jo spalva, tirpalo neleiskite.

Neleiskite OBIZUR ta pacia vamzdeliy sistema arba is tos pacios talpyklés su kitais injekciniais
vaistiniais preparatais.

Laikydamiesi sterilumo reikalavimy, suleiskite preparatg atlikdami toliau aprasytg procediira.

1.

Kai visi flakonai yra paruosti, prijunkite didelj Svirksta prie flakono adapterio Svelniai stumdami
svirksto galiuka j ,,Luer lock jungtj, esancia flakono adapterio centre, ir sukdami pagal
laikrodzio rodykle, kol §virkstas bus tvirtai prijungtas.

Apverskite flakong, i§stumkite org i§ Svirksto j flakong ir jtraukite paruosta OBIZUR j $virksta
(I pav.).

Sukdami prie§ laikrodzio rodykle atsukite didelj $virkstg nuo flakono adapterio ir pakartokite $j
procesg su visais paruostais OBIZUR flakonais, kol bus jtrauktas visas reikiamas kiekis.
Leiskite paruosta OBIZUR j veng 1-2 ml per minutg greiciu.

Reikiama pradiné OBIZUR dozé pacientui apskai¢iuojama pagal Sig formulg:
Pradiné dozé (V/kg) + vaistinio preparato stiprumas (V/flakone) x kiino svoris (kg) = flakony skaicius
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pvz., 70 kg sverian¢iam pacientui pradinés dozés flakony skai¢ius bus apskai¢iuojamas, kaip nurodyta

toliau:

Dozavimas

200 V/kg + 00 V/flakone x 70 kg = 28 flakonai

Rekomenduojama pradiné doz¢ yra 200 V vienam kilogramui kiino svorio, ji leidziama j vena.

Kraujavimo tipas Maziausias tikslinis | Pradiné Paskesné dozé | Paskesnés dozés
V111 faktoriaus dozé vartojimo daZnis
aktyvumas (vnt./dl (vnt./kg) ir trukmeé
arba % jprastinio
aktyvumo)
Lengvas ir vidutinio Paskesng doz¢ | Dozé vartojama
sunkumo pavir§iniy reikia titruoti kas 4-12 valandy,
raumeny / néra atsizvelgiant | daznis gali bti
- >50 % S .
neurovaskuliniy klinikinj atsakg | koreguojamas
sutrikimy ir kraujavimo j ir reikia atsizvelgiant j
sgnarius iSlaikyti klinikinj atsaka ir
Stiprus vidutinio 200 Zemiausig iSmatuota
sunkumo ir sunkus tikslinj VIII faktoriaus
kraujavimas j raumenis, VIII faktoriaus | aktyvuma
retroperitoninis >80 % aktyvuma

Kraujavimas,
kraujavimas j vir§kinimo
trakta, kraujavimas
kaukolés viduje
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