I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Voncento 250 TV FVIII/ 600 TV VWF (5 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam
tirpalui

Voncento 500 TV FVIII/ 1200 TV VWF (10 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui

Voncento 500 TV FVIII/ 1200 TV VWF (5 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam
tirpalui

Voncento 1000 TV FVIIL / 2400 TV VWF (10 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Voncento 250 TV FVIII / 600 TV VWF milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Viename milteliy flakone nominaliai yra:

- 250 TV* zmogaus VIII koaguliacijos faktoriaus** (FVIII).

- 600 TV*** zmogaus Willebrando faktoriaus** (VWF)

Paruo$us preparatg su 5 ml pateikto injekcinio vandens, tirpale yra 50 TV/ml FVIII ir 120 TV/ml
VWEF.

Voncento 500 TV FVIII / 1200 TV VWF muilteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Viename milteliy flakone nominaliai yra:

- 500 TV* zmogaus VIII koaguliacijos faktoriaus** (FVIII);

- 1200 TV*** zmogaus Willebrando faktoriaus** (VWF).

Paruosus preparata su 10 ml pateikto injekcinio vandens, tirpale yra 50 TV/ml FVII ir 120 TV/ml
VWE.

Voncento 500 TV FVIII / 1200 TV VWF muilteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Viename milteliy flakone nominaliai yra:

- 500 TV* zmogaus VIII koaguliacijos faktoriaus** (FVIII);

- 1200 TV*** zmogaus Willebrando faktoriaus** (VWF).

ParuoSus preparatg su 5 ml pateikto injekcinio vandens, tirpale yra 100 TV/ml FVIII ir 240 TV/ml
VWEF.

Voncento 1000 TV FVIII / 2400 TV VWF milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Viename milteliy flakone nominaliai yra:

- 1000 TV* zZzmogaus VIII koaguliacijos faktoriaus** (FVIII);

- 2400 TV*** zmogaus Willebrando faktoriaus** (VWF).

ParuoSus preparatg su 10 ml pateikto injekcinio vandens, tirpale yra 100 TV/ml FVII ir 240 TV/ml
VWEF.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas:

Voncento sudétyje yra mazdaug 128,2 mmol/l (2,95 mg/ml) natrio.
Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

* FVIII stiprumas (TV) nustatomas atliekant Europos farmakopéjos chromogeninj tyrima. Specifinis
Voncento FVIII aktyvumas, prie§ pridedant stabilizatoriaus, yra mazdaug 70 TV FVIII/mg baltymo.
** pagaminta i§ Zmoniy donory plazmos

*#% VWF aktyvumas yra nustatomas naudojant PSO VWF standartg. Specifinis Voncento VWF
aktyvumas, prie§ pridedant stabilizatoriaus, yra mazdaug 100 TV VWF/mg baltymo.
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3.  FARMACINE FORMA

Milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui.

Balti milteliai ir skaidrus, bespalvis tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui.
4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Voncento gali biti vartojamas visoms amziaus grup€ms.

Von Willebrand liga (VWL)

Kraujavimo arba chirurginio kraujavimo profilaktikai ir gydymui pacientams, sergantiems VWL, kai
gydymas vien desmopresinu (DDAVP) yra neveiksmingas arba kontraindikuotinas.

Hemofilija A (jeimtas FVIII trikumas)

Kraujavimo profilaktika ir gydymas pacientams, sergantiems hemofilija A.
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
VWL ir hemofilijos A gydyma turi stebéti gydytojas, turintis patirties gydant hemostazés sutrikimus.

Sprendimg dél paciento, sergancio VWL bei hemofilija A, preparato vartojimo namuose, turi priimti jo
gydytojas, kuris turi uztikrinti tinkamg mokyma ir tam tikrais intervalais perziiiréti vartojima.

FVIIL:C ir VWF:RCo santykis flakone yra mazdaug 1:2.4.

Gydymo stebéjimas

Per gydymo laikotarpj patariama tinkamai nustatyti VIII faktoriaus lygius ir gautais rezultatais
vadovautis skiriant doze bei nustatant pakartotiniy infuzijy daznj. Kiekvienas pacientas gali skirtingai
reaguoti j VIII faktoriaus skyrimg — pusinés eliminacijos laikas ir atkiirimo lygis gali biiti nevienodas.
Pacientams, kuriy kiino svoris per mazas ar per didelis, doze gali tekti koreguoti atsizvelgiant j kiino
svorj. Bitinas tikslus pakaitinio gydymo stebéjimas pasinaudojant kres¢jimo (VIII faktoriaus
aktyvumo plazmoje) analize, ypa¢ dideliy chirurginiy intervencijy atvejais.

Dozavimas

Von Willebrand liga
Svarbu apskaiciuoti doz¢ naudojant nurodyta VWF:RCo TV skaiciy.
Paprastai 1 TV/kg VWF:RCo padidina cirkuliuojan¢io VWF:RCo lygij 0,02 TV/ml (2 %).

Turi bati pasiekti VWF:RCo lygiai > 0,6 TV/ml (60 %) ir FVIIL:C > 0,4 TV/ml (40 %).

Gydymas pagal poreikj

Paprastai norint pasiekti hemostazg rekomenduojamas 40-80 TV/kg VWF (VWEF:RCo), atitinkantis
20—40 TV FVII:C/kg kiino svorio (KS).

Gali prireikti taikyti 80 TV/kg VWF:RCo prading dozg, ypac pacientams, sergantiems 3 tipo VWL,
kai tinkamy lygiy palaikymui gali prireikti didesniy doziy, nei sergantiems kitais VWL tipais.

Kraujavimo prevencija operacijos atveju



Per didelio kraujavimo operacijos metu arba po jos prevencijai vaistinj preparatg leisti reikia pradeéti
1-2 val. iki chirurginés proceduros.

Tinkama doz¢ turi biti leidziama kas 12-24 val. Gydymo doz¢ ir trukmé priklauso nuo paciento
klinikinés buklés, kraujavimo pobtidzio ir sunkumo ir tick VWF:RCo, tiek FVIII:C lygiy.

Naudojant VWF preparata, kurio sudétyje yra FVIII, gydytojas turi Zinoti, kad taikant nuolatinj
gydyma gali per daug padidéti FVIII:C. Po 2448 val. gydymo, siekiant iSvengti per didelio FVIIIL:C
padid¢jimo, turi biiti numatyta sumazinti dozes ir (arba) prailginti dozés intervalg arba naudoti VWF
preparata, kurio sudétyje yra nedaug FVIII (zr. 5.2 skyriy).

Profilaktinis gydymas

Ilgalaikei profilaktikai pacientams, sergantiems VWL, reikia apsvarstyti 2540 TV VWF:RCo/kg
kiino svorio doz¢ nuo 1 iki 3 karty per savair¢. Pacientams, kuriems kraujuoja i$ virskinimo trakto arba
yra menoragija, gali reikéti trumpesniy intervaly tarp doziy arba didesniy doziy. Doz¢ ir gydymo
trukmeé priklausys nuo paciento klinikinés situacijos bei nuo VWF:RCo ir FVIIL:C kiekio plazmoje.

Vaiky VWL populiacija

Kraujavimo gydymas

Kraujavimui gydyti vaikams paprastai rekomenduojama 40-80 TV/kg Willebrando faktoriaus
(VWF:RCo). Tai atitinka 20—40 TV FVIIIL:C/kg ktino svorio (KS).

Profilaktinis gydymas

Pacientai nuo 12 iki 18 mety amziaus: dozavimas pagrjstas tomis paciomis rekomendacijomis kaip ir
suaugusiems.

Jaunesni nei 12 mety amzZiaus pacientai: remiantis klinikiniy tyrimy, kuriuose vaiky iki 12 mety
amziaus VWF ekspozicija buvo mazesne, rezultatais, reikia apsvarstyti profilaktinés 40-80 TV
VWEF:RCo kiino svorio dozés ribas nuo 1 iki 3 karty per savaitg (zr. 5.2 skyriy).

Doz¢ ir gydymo trukmé priklausys nuo paciento klinikinés buiklés bei jy VWF:RCo ir FVIII:C kiekio
plazmoje.

Hemofilija A
Svarbu apskaic¢iuoti doz¢ naudojant nurodytag FVIIL:C TV skaiciy.

Pakaitinio vaistinio preparato doz¢ ir trukmé priklauso nuo VIII faktoriaus trikumo sunkumo,
kraujavimo vietos ir apimties, ir nuo klinikinés paciento bukleés.

Skiriamo VIII faktoriaus vienety skaiCius iSreiSkiamas tarptautiniais vienetais (angl. ,,/nternational
Units*, TV), kurie yra susij¢ su dabartiniu PSO nustatytu VIII faktoriaus preparaty koncentrato
standartu. VIII faktoriaus aktyvumas plazmoje iSreiSkiamas arba procentine dalimi (jprastos Zzmogaus
plazmos atzvilgiu) arba, pageidautina, tarptautiniais vienetais (tarptautinio standarto VIII faktoriaus
plazmoje atzvilgiu).

1 VII faktoriaus aktyvumo TV atitinka tokj pat VIII faktoriaus kiekj 1 ml jprastos zmogaus plazmos.

Gydymas pagal poreikj

Reikiamos VIII faktoriaus dozés apskaiciavimas pagrjstas patirtimi, kai 1 tarptautinis vienetas (TV)
VIII faktoriaus vienam kiino svorio kg padidina plazmos VIII faktoriaus aktyvuma mazdaug 2 %
iprasto aktyvumo (in vivo kompensavimas 2 TV/dl). Reikiama dozé nustatoma naudojant $ig formule:

Reikiami vienetai = kiino svoris [kg] x norimas VIII faktoriaus padidéjimas [% arba TV/dl] x 0,5.

Leidziamas kiekis ir leidimo daznumas visada turi biiti nukreiptas j klinikinj veiksminguma
individualiu atveju.

Toliau nurodyty kraujavimo reiskiniy atveju VIII faktoriaus veikla neturi nukristi Zemiau nurodyto
plazmos aktyvumo lygio (% jprasto arba TV/dl) per atitinkamg laikotarpj. Toliau nurodyta lentelé gali
biiti naudojama dozavimo rekomendacijoms kraujavimo epizody ir operacijy metu.
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Kraujavimo laipsnis / Reikiamas VIII Doziy dazZnis (valandomis) /
chirurginés procediros tipas | faktoriaus lygis (% arba | gydymo trukmé (dienomis)
TV/dl)

Kraujavimas

Ankstyva hemartrozé, 2040 Kartoti infuzija kas 12-24 val.

kraujavimas i$ raumeny arba i$ ne trumpiau kaip 1 para, kol

burnos kraujavimo epizodas, kurj
nurodo skausmas,
iSsprendziamas arba
iSgydomas.

Didesnés apimties hemartrozé, |30—60 Kartokite infuzija kas

kraujavimas i§ raumens arba 12-24 val. 34 paras arba

hematoma ilgiau, kol praeis skausmas
arba Umin¢ negalia.

Keliantys pavojy gyvybei 60-100 Kartokite infuzijg kas

kraujavimai 824 val., kol grésmé praeis.

Chirurginé intervencija

Mazos apimties chirurginé 30-60 Kartokite infuzijg kas 24 val.

intervencija ne trumpiau kaip 1 parg iki

iskaitant danty traukimag pasveikimo.

Didelés apimties chirurgine 80-100 Kartokite infuzijg kas

intervencija (prieSoperacinis ir 8-24 val., kol Zaizda

pooperacinis) pakankamai uzgis, po to
teskite gydyma ne trumpiau
kaip dar 7 paras, kad
palaikytumeéte 30-60 % VIII
faktoriaus aktyvuma (TV/dl).
Profilaktinis gydymas

Taikant ilgalaike profilaktika pacientams, sergantiems sunkia hemofilija A, jprasta doz¢ yra nuo 20 iki
40 TV VIII faktoriaus vienam kiino svorio kg 2—3 dieny intervalais. Kai kuriais atvejais, ypac
jaunesniems pacientams, gali prireikti trumpesniy dozés skyrimo intervaly arba didesniy doziy.

Hemofilija A serganciy vaiky populiacija

Vaikams ir < 18 mety amziaus paaugliams, sergantiems hemofilija A, dozés apskaic¢iuojamos pagal
kiino svorj, tod¢l paprastai jos yra tokios pat, kaip ir suaugusiesiems. Kai kuriais atvejais gali reikéti
trumpesniy intervaly tarp doziy arba didesnés dozes. Leidimo daznis visada turi biiti orientuotas j
klinikinj veiksminguma atskiru atveju.

Turimi duomenys pateikiami 4.8 ir 5.2 skyriuose.

Senyvi pacientai
Senyviems pacientams dozés keisti nereikia.

Vartojimo metodas

Leisti j vena.
Vaistinio preparato skiedimo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje. Praskiestas preparatas
turi biiti 1étai injekuojamas / infuzuojamas i vena pacientui patogiu greiciu.

Injekcijos / infuzijos greitis neturi virSyti 6 ml per minutg. Pacientas turi biiti stebimas, ar nepasireiks
kokia nors momentiné reakcija. Jei pasireiskia reakcija, kuri gali biiti susijusi su Voncento vartojimu,



injekavimo greitis turi bliti sumazintas arba leidimas nutrauktas, atsizvelgiant j paciento kliniking
bikle (taip pat zr. 4.4 skyriy).

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsekamumas

Primygtinai rekomenduojama kiekvieng karta, duodant pacientui Voncento, registruoti preparato

pavadinimg ir serijos numerj, kad blity galima susieti pacientg ir preparato serija.

Padidéjes jautrumas

Galimos alerginio tipo padidéjusio jautrumo reakcijos. Pasireiskus padidéjusio jautrumo simptomams,
pacientams turi biiti patarta nedelsiant nutraukti vaistinio preparato vartojima ir kreiptis | savo
gydytoja. Pacientus reikia informuoti apie ankstyvus padidéjusio jautrumo reakcijy poZymius,
iskaitant dilgéline, generalizuoty urtikarija, spaudimg kriitinéje, Svokstima, hipotenzijg ir anafilaksija.
Soko atveju turi biiti laikomasi galiojan¢iy medicininiy Soko gydymo standarty.

Apsauga nuo virusy

Standartinés priemonés, skirtos apsisaugoti nuo infekcijy, atsirandanc¢iy vartojant vaistinius preparatus,
pagamintus i§ Zzmogaus kraujo arba plazmos, apima donory pasirinkima, individualiy kraujo donacijy
ir plazmos kaupiniy atranka, nustatant specialius infekcijy Zymenis ir jtraukiant veiksmingus gamybos
etapus virusams inaktyvinti ir (ar) paSalinti. Nepaisant to, leidziant vaistinius preparatus, pagamintus i$
zmogaus kraujo arba plazmos, negalima visiskai atmesti infekciniy veikliyjy medziagy perdavimo
tikimybés. Tai taip pat taikoma nezinomiems arba naujiems virusams ir kitiems patogenams.

Priemonés, kuriy imamasi, laikomos veiksmingomis apsisaugant nuo tokiy turin¢iy apvalkalg virusy,
kaip zmogaus imunodeficito virusas (ZIV), hepatito B virusas (HBV) ir hepatito C virusas (HCV), ir
neturintis apvalkalo hepatito A virusas (HAV).

Sios priemonés gali biiti mazai veiksmingos pries neturincius apvalkalo virusus, pvz., parvovirusus
B19.

Parvoviruso B19 infekcija gali biiti pavojinga néS¢iosioms (vaisiaus infekcija) ir asmenims,
sergantiems imunodeficitu ar padid¢jusia eritropoeze (pvz., hemolizine anemija).

Pacientams, reguliariai ar pakartotinai gydomiems i$ plazmos pagamintais FVIII/VWF koncentratais,
reikia jvertinti tinkamos vakcinacijos nuo hepatity A ir B poreikj.

Von Willebrand liga

laboratoriniai rizikos veiksniai. Todél rizikos grupei priklausantys pacientai turi buti stebimi, ieSkant
ankstyvy trombozes pozymiy. Veny tromboembolijos profilaktika turi biti atlieckama laikantis
galiojanc¢iy rekomendacijy.

Kai naudojamas VWF preparatas, kurio sudétyje yra FVIII, gydytojas turi zinoti, kad nuolatinis
gydymas gali sukelti per didelj FVIIIL:C padid¢jima. Reikia stebéti pacienty, kurie gauna VWF
preparaty, kuriy sudétyje yra FVIIL, FVIIL:C lygj plazmoje, kad biity iSvengta nuolat per didelio



FVIII:C kiekio plazmoje, nes tai gali padidinti trombozés reiskiniy rizika ir turi biti numatytos
antitrombozinés priemonés (taip pat zr. 5.2 skyriy).

VWL, ypac 3 tipo, sergantiems pacientams gali susiformuoti VWF neutralizuojantys antikiinai
(inhibitoriai). Jei tiketini VWF:RCo aktyvumo lygiai plazmoje nepasiekiami arba jeigu kraujavimas
nekontroliuojamas taikant tinkama doze, turi biiti atliktas bandymas, siekiant nustatyti, ar yra VWF
inhibitorius. Pacientams, kuriems susidaré didelis kiekis inhibitoriy, gydymas gali buti ne tik
neveiksmingas, bet ir sukelti anafilaktoidines reakcijas, todél turi biiti numatyti kiti gydymo biidai.

Hemofilija A

Inhibitoriai

VIII faktoriy neutralizuojanciy antikiiny (inhibitoriy) susidarymas yra zZinoma serganciy hemofilija A
gydymo komplikacija. Sie inhibitoriai paprastai yra IgG imunoglobulinai, veikiantys prie§ VIII
faktoriaus prokoaguliacinj aktyvuma, kurie, pagal modifikuota kiekybing¢ analiz¢, matuojami Bethesda
vienetais (BV) plazmos mililitrui. Inhibitoriy susidarymo rizika yra susijusi su ligos sunkumu bei VIII
faktoriaus ekspozicija (didZiausia rizika yra pirmasias 50 vaistinio preparato ekspozicijos pary), taciau
iSlieka visg gyvenima, nors rizika yra nedazna.

titras mazas, kelia maZesn¢ nepakankamo terapinio poveikio rizika, palyginti su inhibitoriais, kuriy
titras didelis.

VIII kres¢jimo faktoriaus preparatais gydomy pacienty organizme neatsirado inhibitoriy. Jeigu
numatyto VIII faktoriaus aktyvumo plazmoje pasiekti nepavyksta arba jeigu vartojant atitinkama doze
kraujavimas nesustabdomas, reikia iStirti, ar nesusidaré VIII faktoriaus inhibitoriy. Pacientams, kuriy
inhibitoriy kiekis didelis, gydymas VIII faktoriumi gali biiti neveiksmingas, todé¢l biitina apsvarstyti
kitas gydymo galimybes. Tokiy pacienty gydymui turi vadovauti hemofilijos ir VIII faktoriaus
inhibitoriy gydymo patirties turintys gydytojai.

Sirdies ir kraujagysliy reigkiniai
Pacientams, kuriems yra Sirdies ir kraujagysliy sutrikimy rizikos veiksniy,pakaitinis gydymas FVIII
gali padidinti Sirdies ir kraujagysliy sutrikimy rizika.

Su kateteriu susijusios komplikacijos

Jei reikalingas centrinés venos kateteris (CVK), reikia atsizvelgti i su CVK susijusiy komplikacijy,
iskaitant vietines infekcijas, bakteremijg ir trombozg kateterio vietoje, rizika.

Su kateteriu susije komplikacijos

Jeigu reikia centrinés venos prietaiso (CVAD), reikia apsvarstyti su CVAD susijusiy komplikacijy
rizika, jskaitant vieting infekcijg, bakteremijg ar tromboze kateterio vietoje.

Natrio kiekis

250 TV FVII/ 600 TV VWF (5 ml tirpiklio) ir 500 TV FVIII/ 1200 TV VWF (5 ml tirpiklio)
pakuotése:

viename flakone yra iki 14,75 mg (0,64 mmol) natrio, atitinkanéio 0,74 % PSO rekomenduojamo
suaugusiajam suvartoti per para maksimalaus natrio kiekio (2 g).

500 TV FVIII/ 1200 TV VWF (10 ml tirpiklio) ir 1000 TV FVIII /2400 TV VWF (10 ml tirpiklio)
pakuotése:



viename flakone yra iki 29,50 mg (1,28 mmol) natrio, atitinkancio 1,48 % PSO rekomenduojamo
suaugusiajam suvartoti per parg maksimalaus natrio kiekio (2 g)..

Vaiky populiacija

I$vardyti jspéjimai ir atsargumo priemonés taikomi tiek suaugusiems, tiek vaikams.
4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

VWEF ir FVIII sgveika su kitais vaistiniais preparatais nebuvo tiriama.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Voncento poveikio reprodukcijai tyrimy su gyviinais neatlikta.

Von Willebrand liga

Neésciy ir zindanciy motery gydymo patirties néra. Nés¢ioms arba Zindan¢ioms moterims, kurioms
nustatytas VWF trikumas, Voncento galima skirti tik neabejotinai biitinais atvejais, atsizvelgiant  tai,
kad vaistinio preparato vartojimas Sioms pacientéms kelia didesnj kraujavimo tikimybés pavojy.

Hemofilija A

Kadangi hemofilija A moterys serga retai, gydymo néstumo ir Zindymo metu patirties néra.
Todél Voncento nésStumo ir zindymo laikotarpiu vartoti galima tik neabejotinai biitinais atvejais.

Vaisingumas

Duomeny apie poveikj vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Voncento gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Gydant Voncento, galimos $ios nepageidaujamos reakcijos: padidéjes jautrumas arba alerginés
reakcijos, tromboembolijos reiskiniai, pireksija, galvos skausmas, disgeuzija ir nenormaliis kepeny
funkcijos méginiy rezultatai. Be to pacientams gali iSsivystyti FVIII ir VWF slopinimas.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Zemiau pateikta lentel¢ atitinka MedDRA organy sistemy klasifikacija.



Daznis buvo jvertintas taikant Siuos apibtidinimus: labai dazni (>1/10); dazni (nuo >1/100 iki <1/10);
nedazni (nuo >1/1 000 iki <1/100); reti (nuo >1/10 000 iki <1/1 000); labai reti (<1/10 000), daznis

nezinomas (negali biiti jvertintas pagal turimus duomenis).

Kiekvienoje daznumo grupéje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

VWF slopinimas

MedDRA standartiné organy | Nepageidaujama reakcija* Daznis

sistemuy klasé

Kraujo ir limfinés sistemos VIII faktoriaus slopinimas Nedazni (AGP)**
sutrikimai Labai dazni (ANP)**

Daznis nezinomas***

Imuninés sistemos sutrikimai

Padidéjes jautrumas (jskaitant
tachikardija, skausmga kriitingje,
diskomfortg kriitingje ir nugaros
skausma)

Dazni

Nervy sistemos sutrikimai Dizgeuzija Nedazni
Kraujagysliy sutrikimai Tromboembolijos reiskinys Nedazni
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo | Pireksija Dazni
vietos paZeidimai Galvos skausmas Labai dazni
Tyrimai Nenormaliis kepeny funkcijos Nedazni

méginio rezultatai

* Nepageidaujami reiskiniai jvertinti kaip susij¢ su Voncento skyrimu.
** Daznis paremtas visy FVIII preparaty tyrimais, kuriuose dalyvavo pacientai, sergantys sunkia
hemofilija. AGP — anksc¢iau gydyti pacientai, ANP — anksciau negydyti pacientai.

*#* Pastebétas po vaistinio preparato patekimo i rinkg, nepastebétas klinikiniy tyrimy metu.

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijy apibudinimas

Padidéjes jautrumas (alerginés reakcijos)

Buvo nustatytas padidéjes jautrumas arba alerginés reakcijos (tai gali biiti angioedema, deginimas ir
gélimas infuzijos vietoje, drebulys, paraudimas, generalizuota urtikarija, galvos skausmas, dilgeling,
hipotenzija, letargija, pykinimas, nerimas, tachikardija, spaudimas kriitinéje (jskaitant skausmg ir
diskomfortg kriitinéje), nugaros skausmas, dilg¢iojimas, vémimas, gargimas) ir kai kuriais atvejais gali
progresuoti iki sunkios anafilaksijos (jskaitant Soka).

FVIII slopinimas

Hemofilija A sergantiems pacientams, gydomiems VIII faktoriumi, jskaitant Voncento, gali susidaryti
neutralizuojanciy antikiiny (inhibitoriy). Tokiy inhibitoriy susidarymas, gali pasireiksti nepakankamu
terapiniu poveikiu. Tokiais atvejais rekomenduojama kreiptis i specializuotg hemofilijos centra.

VWF slopinimas

VWL, ypac 3 tipo, sergantiems pacientams gali susiformuoti VWF neutralizuojantys antikiinai
(inhibitoriai). Jei atsiranda tokie inhibitoriai, biisena pasireiks kaip netinkama klinikiné reakcija. Tokie
antikiinai nuséda ir gali yra atsirasti kartu su anafilaksinémis reakcijomis. Todé¢l turi biti iStirta, ar
pacienty, kuriems pasireiskia anafilaksiné reakcija, organizmuose yra inhibitoriy. Visais tokiais
atvejais rekomenduojama kreiptis j specializuota hemofilijos gydymo centra.

Tromboembolijos reiskiniai
VWL sergantiems pacientams kyla tromboembolijos reiSkiniy rizika, ypa¢ pacientams, kuriems

kuriy sudétyje yra FVIIL, nuolat per didelis FVIII:C kiekis plazmoje gali padidinti tromboembolijos
reiskiniy rizika (taip pat zr. 4.4 skyriy).

Apie perduodamy veikliyjy medziagy saugumg skaitykite 4.4. skyriuje.



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 prane§imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Atliekant klinikinius tyrimus buvo praneSta apie penkis perdozavimo atvejus. Su Siais atvejais
nepageidaujamy reakcijy susieta nebuvo.

Tromboembolijos reiskiniy rizikos negalima atmesti didelio perdozavimo atveju, ypa¢ VWL
sergantiems pacientams.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grup¢ — preparatai nuo kraujavimo: kraujo kreséjimo faktoriy, Willebrando
faktoriaus ir kre$¢jimo VIII faktoriaus derinys,

ATC kodas — B02BD06

Von Willebrand liga

ISoriskai leidziamas i§ Zmogaus plazmos pagamintas VWF veikia taip pat, kaip ir vidinis VWF.

VWF leidimas leidzia koreguoti hemostazés sutrikimus, pasireiSkiancius pacientams, sergantiems

VWEF trikumu (VWL) dviem lygiais.

- VWEF atkuria trombocity sukibima su kraujagysliy poendoteliniu sluoksniu kraujagyslés
pazeidimo vietoje (kadangi jis prisiriSa tiek prie kraujagysliy poendotelinio sluoksnio, tiek prie
trombocity membranos), uztikrindamas pirming hemostaze, kurig rodo kraujavimo laiko
trumpéjimas. Sis poveikis vyksta i3 karto ir, kaip Zinoma, labai priklauso nuo baltymo
polimerizavimo apimties.

- VWEF uztikrina uzdelsta susijusio FVIII trakumo koregavimg. Leidziant | veng VWF prisirisa
prie vidinio FVIII (kurj paprastai gamina paciento organizmas) ir, stabilizuodamas §j faktoriy,
vengia greitos jo degradacijos.

D¢l to gryno VWF (VWF preparato su mazu FVIII kiekiu) skyrimas atkuria jprasta FVIII:C
lygj, tai yra antraeilis poveikis po pirmosios infuzijos, pasireiSkiantis su nedideliu uzdelsimu.

- VWEF preparato, kurio sudétyje yra FVIII:C, skyrimas atstato jprasta FVIII:C lygj i$ karto po
pirmos infuzijos.

Hemofilija A
ISoriskai leidziama i§ Zmogaus plazmos pagaminta FVIII veikia taip pat, kaip ir vidin¢ FVIIL

FVIIl / VWF kompleksa sudaro dvi molekulés (FVIII ir VWF), kuriy fiziologinés funkcijos skiriasi.
Suleidus hemofilija serganc¢iam pacientui FVIII prisiriSa prie VWF paciento kraujotakoje.
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Suaktyvintas FVIII veikia kaip suaktyvinto IX faktoriaus kofaktorius, pagreitindamas X faktoriaus
pavertimg suaktyvintu faktoriumi X. Suaktyvintas faktorius X pavercia protrombing trombinu. Tada
trombinas pavercia fibrinogeng fibrinu ir kreSulys negali susiformuoti. Hemofilija A yra su lytimi
susijes paveldimas kraujo kresé¢jimo sutrikimas dél sumazéjusio FVIII kiekio, pasireiskiantis gausiu
kraujavimu j sgnarius, raumenis arba vidinius organus, tiek spontaniSkai, tick dél netyCinés arba
chirurginés traumos. Taikant pakaiting terapija FVIII kiekis plazmoje padidinamas, tokiu budu
leidziant laikinai iStaisyti faktoriaus trikuma ir panaikinti polinkj kraujuoti.

Pazymeétina, kad skirtingy faktoriy koncentraty ir skirtingy klinikiniy tyrimy metinis kraujavimo
daznis (angl. annualized bleeding rate, ABR) néra lyginamas.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Von Willebrand liga

Voncento farmakokinetika buvo jvertinta pacientams, sergantiems VWL, nekraujuojancios stadijos
metu.

Remiantis farmakokinetikos tyrimu, atliktu dalyvaujant 12 asmeny >12 mety amzZiaus, serganciy
VWL, buvo stebétos Sios farmakokinetinés VWF:RCo, VWF:Ag, VWF:CB ir FVIII:C
charakteristikos:

VWEF:RCo VWF:Ag VWEF:CB FVIII:C

N |vidurk| intervalas | N |vidurkis| intervalas | N |vidurkis |intervalas| N |vidurkis| intervalas
parametras is
Laipsniskas 12| 0,017 |0,012-0,021| 12| 0,018 |0,013-0,022| 12| 0,022 0,015- 12 | 0,027 |0,016-0,036
atktirimas 0,025
(TV/mD/(TV/kg)
Pusinio gyvavimo | 8 | 11,53 | 6,05-35,10 | 12| 18,39 |11,41-27,01 (12| 14,54 9,36— 10 | 23,65 | 7,69-57,48
laikas(val) 25,10
AUCy.72 12| 14,46 | 8,56-37,99 | 12| 33,10 |22,65-64,68|12| 24,32 14,83— 11 27,85 |13,15-66,82
(val*TV/ml) 41,14
MRT 8 | 13,25 | 8,59-25,45 | 12| 24,57 |15,28-33,60| 12| 18,74 11,61- 10 | 36,57 |15,62-85,14
(val.) 28,57
Crnax 12| 1,48 | 0,93-3,36 [12| 2,04 1,52-3,66 12| 1,60 |1,04-2,66( 12 1,00 0,57-1,32
(TV/ml)
Tmax 12| 0,25 | 0,25-1,03 [ 12| 0,25 0,25-1,00 | 12| 0,25 |0,25-1,00| 12 1,00 | 0,25-30,00
(val)
Chin 12| 0,02 | 0,00-0,03 |[12]| 0,10 0,02-0,17 | 12| 0,05 {0,02-0,09| 12 0,14 0,03-0,59
(TV/ml)
Bendras klirensas | 12| 6,16 | 3,06-9,32 |12| 3,74 2,61-4,78 12| 3,20 |2,32-4,77| 11 1,28 0,62-2,47
(ml/(val*kg))
. 8| 68,3 | 44,7-158,0 | 12| 74,0 64,5-128,4 | 12| 71,0 |47,5-93,7| 10 47,5 24,8-72,9
(ml/kg)

AUC = plotas po koncentracijos ir laiko kreive; Cmax = didZiausia koncentracija plazmoje; Cnin = maziausia
koncentracija plazmoje; TV = tarptautinis vienetas; MRT = vidutin¢ gyvavimo trukmé; N = tiriamyjy skaicius;
tmax = laikas iki maksimalios koncentracijos; Vs, = pasiskirstymo tiiris nussitovéjus pusiausvyrinei apykaitai;
VWF:Ag = Willebrando faktorius: antigenas; VWF:CB = Willebrando faktorius: kolageno prisiriSimas;
VWEF:RCo = Willebrando faktorius: ristocetino kofaktorius, FVIII:C = faktorius VIII: koaguliantas

Santykinis Voncento HMW (didelio molekulinio svorio) VWF multimery kiekis yra 86 % palyginti su
iprasta zmogaus kraujo plazma.

Hemofilija A

Voncento farmakokinetika buvo jvertinta pacientams, sergantiems hemofilija A, nekraujuojancios
stadijos metu.
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Remiantis farmakokinetiniu tyrimu, kuriame dalyvavo 16 hemofilija A serganciy > 12 mety amziaus
tiriamyjy, buvo nustatytos Sios FVIII:C farmakokinetinés charakteristikos:

FVIII:C

parametras N mediana intervalas
Laipsniskas atktirimas (kg/ml) | 16 0,021 0,011-0,032
pusinio gyvavimo laikas (val) | 16 13,74 8,78—-18,51
AUCo.48 (val*TV/ml) 16 13,09 7,04-21,79
MRT (val) 16 16,62 11,29-26,31
Cinax (TV/ml) 16 1,07 0,57-1,57
Timax (val) 16 | 0,50 0,42-4,03
Cuin (TV/ml) 16 | 0,06 0,02-0,11
Bendras klirensas (ml/(val*kg) | 16 3,82 2,30-7,11
Vs (ml/kg) 16 61,2 35,1-113,1

AUC = plotas po koncentracijos ir laiko kreive; Cmax = didZiausia koncentracija plazmoje; Cnin = maziausia
koncentracija plazmoje; TV = tarptautinis vienetas; MRT = vidutiné gyvavimo trukmé; N = tiriamyjy skaicius;
tmax = laikas iki maksimalios koncentracijos; Vs, = pasiskirstymo tiiris nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai;
FVIIIL:C = VIII faktorius: koaguliantas

Vaiky populiacija

von Willebrand liga

von Willebrand serganciy pacienty farmakokinetiniai duomenys yra labai panasis j stebimus
suaugusiyjy populiacijoje.

Vienos 80 IU VWF:RCo/kg kiino svorio dozés FK buvo jvertinta su tiriamaisiais vaikas, jaunesniais
nei 12 mety amziaus, serganciais sunkia VWL (Zr. lentele toliau). Po infuzijos VWF Zymeny
(VWF:RCo, VWF:Ag ir VWF:CB) ir FVIII:C didziausios koncentracijos buvo pasiektos is karto, o
vidutiné VWF zymeny IR buvo 0,012-0,016 (TV/ml)/(IU/kg), o FVIIIL:C — 0,018-0,020
(IU/ml)/(IU/kg). VWF zymeny eliminacijos mediana t1/2 buvo nuo 10,00 iki 13,48 val., kai FVIII:C
t1/2 buvo ilgesnis nuo 11,40 iki 19,54 val. dél plato efekto, tai gali reiksti egzogeninio FVIII
sumazgjusio lygio galutinj efekta kartu su didéjanciu endogeninio FVIII lygiu. FK parameterai IS
kartotinio FK vertinimo buvo panasis j pradinés FK. Voncento akspozicija ir i§sidéstymas buvo
lyginami nuo <6 mety amziaus iki 6—12 mety amZiaus tiriamiesiems.
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Pagal pradinj lygj koreguoti VWF ir FVIII:C FK parametrai <6 (N=9) ir 6—12 mety amziaus
tiriamiesiems (N=5)

VWEF:RCo VWEF:A VWEF:CB FVIII:C
g;edla g;edla mediana mediana mediana mediana mediana mediana
parametras | N (interv N (interv N| (interval | N| (interval | N| (interval | N| (interval | N| (interval | N| (interval
alas) alas) as) as) as) as) as) as)
6mety | 6-12 mety 6 mety 6—12 mety 6 mety 6—12 mety <6 mety 6—12 mety
;?{‘E;‘;Ztas ?600159 ?6001069 0,014 0,015 0,014 0,014 0,018 0,020
(TV/ml)/ 91" 507 91 (0,007— | 5] (0,014- | 9 (0,009— | 5| (0,010- | 8| (0,012— | 5 (0,008
(TV/ke) 0,017) 0,017) 0,016) 0,022) 0,017) 0,016) 0,048) 0,026)
Pusinio 13,48 11,20 11,15 11,00 10,53 10,00 19,54 11,40
gyvavimo 51 @,13- | 3] (855 |8]| (7,72 51 8,61- 8| (6,08— 5| (7,20 41 (17,96 | 3| (7,05-
laikas (val) 22.,44) 11,59) 22,36) 12,14) 15,44) 12,11) 20,70) 32,61)
AUC 7,40 10,44 19,41 21,75 15,49 16,46 15,45 19,81
(Val*%z/ml) 9 | (426~ | 5| @B,11- | 9| (11,71 | 5] (18,72— | 9| (11,10- | 5| (12,84 | 8| (825- |5 (1.47-
17,71) 15,85) 34,55) 27,77) 25,30) 19,63) 32,36) 34,82)
16,68 12,99 13,31 13,26 12,87 11,70 25,78 15,92
MRT (val) 51 @36- | 3] (848 | 8| (9,03 51 (11L,06- | 8| (7,17 51 (9,19- 41 (23,87- | 3| (6,63
32,74) 13,03) 31,68) 15,72) 20,96) 15,22) 28,42) 44.,40)
1,06 1,30 1,66 1,79 1,44 1,28 0,71 0,57
Cumax (IU/ml) | 9 | (0,69- | 5| (0,71- | 9| (1,22— 51 (1,44- 91 (1,13 51 (1,23 8| (0,46— 51 (0,33-
1,35) 1,34) 1,92) 2,50) 1,93) 1,83) 1,46) 0,96)
0,55 0,58 0,55 0,58 0,55 0,58 0,58 0,58
Trmax (val) 9 1(0,50—- | 5| (0,50 | 9| (0,50— 51 (0,50- 91 (0,50 5| (0,50- 8| (0,50- 51 (0,50-
0,62) 0,60) 0,62) 0,60) 0,62) 0,60) 22,52) 0,60)
Bendras 7,30 7,22 5,63 4,93 7,03 6,22 2,46 4,81
klirensas 5 1(2,82- (3] (6,14 | 8| (2,24 51 (4,48- 8| (3,66— 5| (5,25- 41 (1,29- 31 (0,96—
(ml/(val*kg) 17,32) 8,62) 13,13) 5,10) 11,74) 7,14) 3,87) 26,07)
112,1 80,1 76,8 67,5 84,4 79,7 67,5 76,6
Vs (ml/kg) 5 1(523- (3] (73,1- | 8| (70,3 51 (54,6 8| (67,1- 5| (54,7- 41 (33,1- 31 (42,6
135,3) 93,8) 133,5) 70,4) 113,8) 95.,9) 92,5) 172,9)

AUC = plotas po koncentracijos ir laiko kreive; Cmax = didziausia koncentracija plazmoje; TV = tarptautinis vienetas; MRT =
vidutiné gyvavimo trukmé; N = tiriamyjy skaicius; tmax = laikas iki maksimalios koncentracijos; Vss = pasiskirstymo
pasiskirstymo tiiris nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai; VWF:Ag = Willebrando faktorius: antigenas; VWF:CB =
Willebrando faktorius: kolagena jungiantis; VWF:RCo = Willebrando faktorius: ristocetino kofaktorius, FVIII:C = VIII
faktorius: koaguliantas

Haemophilia A

Vienos 50 TV FVIIl/kg kiino svorio dozés farmakokinetika buvo vertinta 31 tiriamajam vaikui,
jaunesniam nei 12 mety amzZiaus, serganc¢iam hemofilija A (zr. lentelg toliau). Po infuzijos FVIII:C
didziausia koncentracija buvo pasiekta nedelsiant, o vidutiné FVIII:C IR buvo apie 0,016
(TV/ml)/(TV/kg). FVIIL:C eliminacijos mediana t;» buvo apie 10 val. Kartotinio farmakokinetikos
vertinimo farmakokinetikos parametrai buvo panasis j pradinius farmakokinetikos parametrus. < 6
mety amziaus ir 6—12 mety amziaus tiriamiesiems Voncento ekspozicija ir pasiskirstymas buvo
panass.

13



<6 (N = 15) ir 612 mety amziaus (N = 16) tiriamyjy pradiniai FVIII:C farmakokinetikos parametrai,
koreguoti pagal iSeities taSka

FVIII:C
parametras N | mediana | intervalas N | mediana | intervalas
< 6 mety 6—12 mety

Laipsniskas atktirimas (TV/ml)/(TV/kg)| 15 0,015 0,009-0,019 | 16 0,016 0,010-0,026
Pusinio gyvavimo laikas (val) 15 9,62 7,75-18,20 16 10,00 8,89-12,50
AUCo.48 (val*TV/ml) 15 8,23 3,96-11,04 16 9,90 6,17-17,62
MRT (val) 15 13,51 7,95-17,38 16 13,89 12,11-17,07
Cuax (TV/ml) 15 0,75 0,46-0,94 16 0,84 0,51-1,21
Tinax (val) 15 0,58 0,53-0,58 16 0,58 0,50-1,00
Bendras klirensas (ml/(va*kg) 15 6,22 4,22-11,34 16 4,88 2,54-17,74
Vs (ml/kg) 15 75,3 63,8-197,2 16 71,9 42,1-109,3

AUC = plotas po koncentracijos ir laiko kreive; Cmax = didziausia koncentracija plazmoje; Cmin = maZziausia koncentracija
plazmoje; TV = tarptautinis vienetas; MRT = vidutiné gyvenimo trukmé; N = tiriamyjy skaicius; tmax = laikas iki
maksimalios koncentracijos; Vss = pasiskirstymo tiiris nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai; FVIIL:C = VIII faktorius:
koaguliantas

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Voncento sudétyje yra veikliyjy medziagy FVIII ir VWF, pagaminty i§ zmogaus plazmos ir veikian¢iy
kaip vidinés sudedamosios plazmos dalys. Ikiklinikiniy kartotiniy doziy tyrimy (I1étinio toksiskumo,
kancerogeniskumo ir mutageniS$kumo) negalima tinkamai atlikti taikant jprastus modelius su gyvinais
deél antikiiny vystymosi po heterologiniy zmogaus baltymy vartojimo.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZziagy sarasas
Milteliai

Kalcio chloridas

Zmogaus albuminas

Natrio chloridas

Natrio citratas

Sacharozé
Trometamolis

Tirpiklis
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todé¢l Sio vaistinio preparato negalima maiSyti su kitais vaistiniais
preparatais, skiedikliais arba tirpikliais, i$skyrus nurodytus 6.1 skyriuje.

6.3 Tinkamumo laikas
3 metai.
Cheminiu ir fiziniu poZitiriu vaistinis preparatas iSlieka stabilus 8 valandas kambario temperatiiroje

(zemiau 25 °C). Mikrobiologiniu poziliriu vaistinis preparatas turi biiti suvartotas nedelsiant. Jei
nesuvartojamas i§ karto, uz laikymo trukme ir sglygas prie$ vartojima atsako vartotojas.
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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 vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys

Voncento 250 TV FVIII/ 600 TV VWF milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Milteliai (250 TV/600 TV) flakone (I tipo stiklas), su kams¢iu (guminiu), disku (plastikiniu) ir
dangteliu (aliuminio).

5 ml tirpiklio flakone (I tipo stiklas), su kams¢iu (guminiu), disku (plastikiniu) ir dangteliu
(aliuminio).

Vienoje pakuotéje yra:

1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20
Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

Voncento 500 TV FVIII/ 1200 TV VWF milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Milteliai (500 TV / 1200 TV) flakone (I tipo stiklas), su kams¢iu (guminiu), disku (plastikiniu) ir
dangteliu (aliuminio).

10 ml tirpiklio flakone (I tipo stiklas), su kamsciu (guminiu), disku (plastikiniu) ir dangteliu
(aliuminio).

Vienoje pakuotéje yra:

1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 10 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20
Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

Voncento 500 TV FVIII / 1200 TV VWF miilteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Milteliai (500 TV / 1200 TV) flakone (I tipo stiklas), su kams¢iu (guminiu), disku (plastikiniu) ir
dangteliu (aliuminio).

5 ml tirpiklio flakone (I tipo stiklas), su kams¢iu (guminiu), disku (plastikiniu) ir dangteliu
(aliuminio).

Vienoje pakuotéje yra:

1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20
Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai
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2 etanoliu suvilgyti tamponai
1 nesterilus pleistras

Voncento 1000 TV FVIII / 2400 TV VWF milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
Milteliai (1000 TV /2400 TV) flakone (I tipo stiklas), su kamsciu (guminiu), disku (plastikiniu) ir
dangteliu (aliuminio).

10 ml tirpiklio flakone (I tipo stiklas), su kamsciu (guminiu), disku (plastikiniu) ir dangteliu
(aliuminio).

Vienoje pakuotéje yra:

1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 10 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml SvirkStas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

Gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Bendrosios instrukcijos

Tirpalas turi biiti skaidrus arba Siek tiek opalinis. Po filtravimo / i§traukimo (Zr. Zemiau) paruosta
preparata pries leidziant reikia patikrinti vizualiai, ar nesimato daleliy ir spalvos pakitimy. Nevartokite
vizualiai drumsty tirpaly arba tirpaly, kuriuose dar yra dribsneliy arba daleliy.

Paruo$imas ir iStraukimas turi buti atliekami aseptinémis saglygomis.

ParuoSimas
Palaukite, kol tirpiklis pasieks kambario temperattrg. Uztikrinkite, kad milteliy ir tirpiklio flakony

nuplésiami dangteliai bity nuimti ir kams¢iai apdoroti antiseptiniu tirpalu ir pakankamai apdziuve
pries atidarant ,,Mix2Vial* pakuote.

F 1. Atidarykite ,,Mix2Vial“ pakuot¢ nupléSdami
dangtelj. NeiSimkite ,,Mix2Vial* i§ lizdinés
plokstelés pakuotes!

2. Pastatykite tirpiklio flakono ant lygaus, §varaus
pavirsiaus ir tvirtai laikykite flakong. Paimkite
»Mix2Vial“ kartu su lizdinés plokstelés pakuotés
ir paspauskite meélyno adapterio smaigg tiesiai
zemyn per tirpiklio flakono kamstj.

3. Atsargiai nuimkite lizdinés plokstelés pakuote
nuo ,,Mix2Vial* jtaiso laikydami ties apvadu, ir
patraukdami vertikaliai aukstyn. Isitikinkite, kad
nutraukiate tik lizdinés plokstelés pakuote, o ne
»Mix2Vial* rinkinj.
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4. Pastatykite preparato flakong ant lygaus ir
tvirto pavirSiaus. Apverskite tirpiklio flakong su
pritvirtintu ,,Mix2Vial* jtaisu ir paspauskite
skaidraus adapterio smaigg tiesiai Zemyn

per preparato flakono kamstj. Tirpiklis

ims automatiskai tekeéti j preparato flakona.

5. Viena ranka suimkite ,,Mix2Vial* jtaisg i§
preparato pusés. Kita ranka suimkite i$ tirpiklio
puses ir atsargiai atsukite jtaisg prie§ laikrodzio
rodykle, padalydami j dvi dalis, kad iSvengtuméte
perteklinio puty susidarymo preparato tirpinimo
metu. [Smeskite tirpiklio flakong su pritvirtintu
meélynu ,,Mix2Vial“ adapteriu.

6. Svelniai pasukiokite preparato flakong su

0, pritvirtintu skaidriu adapteriu, kol medziaga
= visiskai istirps. Nekratykite.
6

7. Itraukite org j tuscia sterily Svirkstg. Laikydami
preparato flakong stacig prijunkite Svirksta prie
»Mix2Vial*“ Luer jungties sukdami laikrodzio

l rodyklés kryptimi. [leiskite org  preparato

@% flakona.

_

7

IStraukimas ir vartojimas

8. Laikydami Svirksto stimoklj jspausta
apverskite sistemg ir jtraukite tirpalg j Svirksta
létai traukdami stomokl;.

g—
oo

9. Dabar, kai tirpalas jau perkeltas i Svirksta,
tvirtai laikykite Svirksto cilindrg (Svirksto
stumoklis turi biiti nukreiptas zemyn) ir atjunkite
skaidry ,,Mix2Vial* adapterj nuo Svirksto

Q atsukdami prie$ laikrodzio rodykleg.
9

Voncento injekcijoms turi biiti naudojami tik pateikti suleidimo rinkiniai, nes dél FVIII adsorbcijos ant
vidiniy kai kuriy injekcijy / infuzijy priemoniy pavirSiaus gydymas gali nepavykti.
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Tais atvejais, kai reikalingi dideli Voncento kiekiai, galima sujungti kelis Voncento flakonus
naudojant komercinj infuzijos rinkinj, (pvz., Svirk§to pompa, skirtg vaistiniams preparatams leisti
veng). Taciau tokiais atvejais pradzioje iStirpintas Voncento tirpalas neturi buti daugiau skiedziamas.

Tirpalg létai leiskite j vena (Zr. 4.2 skyriy), stengdamiesi uZztikrinti, kad j vaistiniu preparatu uzpildyta
Svirksta nepatekty kraujo.

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/1/13/857/001

EU/1/13/857/002

EU/1/13/857/003

EU/1/13/857/004

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data: 2013 m. rugpjucio 12 d.

Paskutinio perregistravimo data: 2018 m. balandzio 26 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 (-IU) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-
U) GAMINTOJAS (-AI) IR GAMINTOJAS (-Al),
ATSAKINGAS (-I) UZ SERLJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES (-IU)) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGO% (-U) GAMINTOJAS (-AD)
IR GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés (-1y) veikliosios (-1yjy) medziagos (-y) gamintojo (-uy) pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

CSL Behring AG
Wankdorfstrasse 10
3014 Bern
Sveicarija

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

Victoria 3047

AUSTRALIJA

Gamintojo (-u), atsakingo (-y) uz serijy iSleidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

CSL Behring GmbH

Emil-von-Behring-Stralie 76

35041 Marburg

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas, jsigyjamas pagal specialy receptg (zr. I priedo
[preparato charakteristiky santraukos] 4.2 skyriy).

e  Oficialus serijy iSleidimas

Pagal direktyvos 2001/83/EB 114 straipsnio reikalavimus oficialiai serijas i$leis valstybin¢ arba tam
skirta laboratorija.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

e PeriodiSkai atnaujinami saugumo protokolai

Registruotojas pirmajj Sio vaistinio preparato periodiskai atnaujinamg saugumo protokolg pateikia
per Sesis ménesius nuo registravimo dienos. Véliau registruotojas periodiskai atnaujinamus
saugumo protokolus teikia remdamasis Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio 7 dalyje

numatytame Sgjungos referenciniy daty sarase (FURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty
tinklalapyje, nustatytais reikalavimais.

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

¢ Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.
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Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
e pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
e kai keic¢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.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES
Dézuté 250 TV/600 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Voncento 250 TV FVIIL/ 600 TV VWF (5 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam
tirpalui
zmogaus VIII koaguliacijos faktorius / zmogaus Willebrando faktorius

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

zmogaus VIII koaguliacijos faktorius 250 TV
zmogaus Willebrando faktorius 600 TV

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos yra kalcio chloridas, zmogaus albuminas, natrio chloridas, natrio citratas,
sacharozé, trometamolis. Papildomos informacijos Zr. informaciniame lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu 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 (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesng¢je kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.
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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/1/13/857/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) DATA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Voncento 250 TV / 600 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
Flakonas su milteliais 250 TV/600 TV

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

Voncento 250 TV FVIII/ 600 TV VWF
milteliai injekciniam ar infuziniam tirpalui
Leisti j vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

koaguliacijos faktorius VIII 250 TV
Willebrando faktorius 600 TV

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU
Tirpiklio flakono etiketé S ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

| 4. SERLJOS NUMERIS

Lot

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 ml

6.  KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES
Dézuté 500 TV/1200 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Voncento 500 TV FVIII/ 1200 TV VWF (10 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui
zmogaus VIII koaguliacijos faktorius / zmogaus Willebrando faktorius

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

zmogaus VIII koaguliacijos faktorius 500 TV
zmogaus Willebrando faktorius 1200 TV

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos yra kalcio chloridas, zmogaus albuminas, natrio chloridas, natrio citratas,
sacharozé, trometamolis. Papildomos informacijos Zr. informaciniame lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 10 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

Tinka iki
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesng¢je kaip 25 °C temperatiiroje. 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/1/13/857/002

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) DATA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Voncento 500 TV /1200 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
Flakonas su milteliais 500 TV/1200 TV

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

Voncento 500 TV FVIII /1200 TV VWF
milteliai injekciniam ar infuziniam tirpalui
Leisti j vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Koaguliacijos faktorius VIII 500 TV
Willebrando faktorius 1200 TV

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU
Tirpiklio flakono etiketé 10 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

10 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES
Dézuté 500 TV/1200 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Voncento 500 TV FVIII /1200 TV VWF (5 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam
tirpalui
zmogaus VIII koaguliacijos faktorius / zmogaus Willebrando faktorius

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

zmogaus VIII koaguliacijos faktorius 500 TV
zmogaus Willebrando faktorius 1200 TV

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos yra kalcio chloridas, zmogaus albuminas, natrio chloridas, natrio citratas,
sacharozé, trometamolis. Papildomos informacijos Zr. informaciniame lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu 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

Tinka iki
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesng¢je kaip 25 °C temperatiiroje. 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 ADRESASS

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/13/857/003

| 13.  SERLJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) DATA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Voncento 500 TV /1200 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 PAKUOéIU
Flakonas su milteliais 500 TV/1200 TV

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

Voncento 500 TV FVIII /1200 TV VWF
milteliai injekciniam ar infuziniam tirpalui
Leisti j vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Koaguliacijos faktorius VIII 500 TV
Willebrando faktorius 1200 TV

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU
Tirpiklio flakono etiketé S ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES
Dézuté 1000 TV/2400 TV

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Voncento 1000 TV FVIII / 2400 TV VWF (10 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui
zmogaus VIII koaguliacijos faktorius / zmogaus Willebrando faktorius

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

zmogaus VIII koaguliacijos faktorius 1000 TV
zmogaus Willebrando faktorius 2400 TV

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos yra kalcio chloridas, zmogaus albuminas, natrio chloridas, natrio citratas,
sacharozé, trometamolis. Papildomos informacijos zr. informaciniame lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam ar infuziniam tirpalui
1 flakonas su milteliais

1 flakonas su 10 ml injekcinio vandens

1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

Vienoje vidingje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

Tinka iki
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesng¢je kaip 25 °C temperatiiroje. 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 NUMERISS (-IAI)

EU/1/13/857/004

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) DATA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Voncento 1000 TV /2400 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 PAKUOéIU
Flakonas su milteliais 1000 TV/2400 TV

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

Voncento 1000 TV FVIII /2400 TV VWF
milteliai injekciniam ar infuziniam tirpalui
Leisti j vena

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Koaguliacijos faktorius VIII 1000 TV
Willebrando faktorius 2400 TV

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU
Tirpiklio flakono etiketé 10 ml

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

Injekcinis vanduo

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

10 ml

6. KITA

39



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES
Dézuté su vaisto vartojimo rinkiniu (vidiné déZuté)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vaisto vartojimo rinkinys

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

Duomenys nebiitini

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Duomenys nebiitini

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Duomenys nebiitini

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Duomenys nebiitini

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

Duomenys nebiitini

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

Duomenys nebiitini

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Duomenys nebiitini

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

Duomenys nebiitini
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11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Duomenys nebiitini

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

Duomenys nebiitini

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Duomenys nebiitini

15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

Duomenys nebiitini

16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Duomenys nebiitini
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Voncento 250 TV FVIIL/ 600 TV VWF (5 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui
Voncento 500 TV FVIII/ 1200 TV VWF (10 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui
Voncento 500 TV FVIIL/ 1200 TV VWF (5 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui
Voncento 1000 TV FVIII/ 2400 TV VWF (10 ml tirpiklio) milteliai ir tirpiklis injekciniam ar
infuziniam tirpalui
zmogaus VIII koaguliacijos faktorius,
zmogaus Willebrando faktorius

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

. NeiSmeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja, slaugytoja arba vaistininka.

. 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 i

gydytoja, slaugytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.
Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Voncento ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ vartojant Voncento
Kaip vartoti Voncento

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Voncento

Pakuotés turinys ir kita informacija

S

1. Kas yra Voncento ir kam jis vartojamas

Preparatas pagamintas i§ Zmogaus plazmos (kraujo sudétyje esancio skyscio) ir jame yra veikliyjy
medziagy, vadinamy zmogaus kreséjimo faktoriumi VIII (FVIII) ir Zzmogaus Willebrando faktoriumi
(VWF).

Voncento vartojamas visose amziaus grupése kraujavimo, kurj sukélé VWF trikkumas sergant von
Willbrand liga (VWL) ir FVIII trukumas sergant hemofilija, prevencijai arba Siam kraujavimui
sustabdyti. Voncento vartojamas tik tada, jeigu gydymas vien kitu vaistiniu preparatu desmopresinu
yra neveiksmingas arba jo taikyti negalima.

VWEF ir FVIII dalyvauja kraujo kres¢jimo procese. Kurio nors faktoriaus trikumas reiskia, kad kraujas
nekresSa taip greitai, kaip turéty, todel padidéja polinkis kraujuoti. VWF ir FVIII pakeitimas Voncento
laikinai sutvarko kre$¢jimo mechanizmus.

Kadangi Voncento yra tiek FVIII, tiek VWF, svarbu Zinoti, kuris faktorius jums yra svarbiausias.
Jeigu sergate hemofilija A, gydytojas paskirs jums Voncento su tiksliai nustatytu FVIII vienety
skai¢iumi. Jeigu sergate VWL, gydytojas paskirs jums Voncento su tiksliai nustatytu VWF vienety
skai¢iumi.
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2. Kas Zinotina prie$ vartojant Voncento
Voncento vartoti negalima

. Jeigu yra alergija zmogaus VWF arba FVIII arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Atsekamumas

Primygtinai rekomenduojama, kad kiekvieng karta gave Voncento uzregistruotuméte gydymo
dienorastyje suleidimo datg, serijos numer]j ir suleistg kiekj.

Pasitarkite su gydytoju, slaugytoja arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti Voncento.

. Galimos alerginés (padidéjusio jautrumo) reakcijos. PasireiSkus padidéjusio jautrumo
simptomams turite nedelsiant nutraukti vaistinio preparato vartojima ir kreiptis j
gydytoja. Gydytojas turi jus informuoti apie ankstyvuosius padidéjusio jautrumo reakcijos
poZymius. Tai gali biiti dilgéling, generalizuotas odos bérimas, spaudimas kriitingje, gargimas,
kraujospiidzio sumazéjimas ir anafilaksija (sunki alerginé reakcija, kuri labai pasunkina
kvépavimg arba sustiprina svaigulj).

. Zinoma komplikacija, kuri gali pasireiksti gydant visais VIII faktoriaus vaistais, yra inhibitoriy
(antikiiny) atsiradimas. Sie inhibitoriai, ypa¢ esant dideliam jy kiekiui, neleidzia gydymui
tinkamai veikti, ir Jus arba Jiisy vaikas bisite atidZiai stebimi, ar tokiy inhibitoriy atsiranda. Jei
Jasy ar Jasy vaiko kraujavimas nekontroliuojamas vartojant Voncento, nedelsdami praneskite

gydytojui.

. Jei Zinote, kad jums diagnozuota Sirdies liga ar yra Sirdies ligos rizika, apie tai pasakykite
gydanc¢iam gydytojui ar vaistininkui.

. Jei Voncento skyrimui Jums bus reikalingas centrinés venos kateteris (CVK), gydytojas turi

atsizvelgti j su CVK susijusiy komplikacijy, jskaitant vietines infekcijas, bakterijas kraujyje
(bakteremija) ir kraujo kreSulio susidaryma kraujagysléje (tromboze) kateterio jvedimo vietoje,
rizika.

° Von Willebrand liga
Jei yra Zinomas pavojus formuotis kraujo kreSuliams, turite biiti stebimi, ar neatsiranda ankstyvi
trombozés (kraujo kresuliy) pozymiai. Gydytojas turi paskirti jums gydyma, kad biity iSvengta
trombozes.

Apsauga nuo virusy

Kai vaistai gaminami i§ Zmogaus kraujo arba plazmos, gamintojas jdiegia tam tikras priemones, skirtas

apsisaugoti nuo infekcijy perdavimo pacientams. Tai yra:

. kruopsti kraujo ir plazmos donory atranka, uztikrinant, kad keliantys pavojy perduoti infekcija
donorai bty atmesti,

. kiekvienos kraujo aukos ir plazmos kaupinio tyrimas, siekiant nustatyti virusy / infekcijy
pozymius,
. itraukimas j kraujo arba plazmos apdorojima veiksmy, kurie galéty padaryti virusus neaktyvius

arba juos pasalinti.

Nepaisant to, leidziant vaistus, pagamintus i§ Zzmogaus kraujo arba plazmos, negalima visiskai atmesti
infekcijos perdavimo tikimybés. Tai taip pat galioja visiems neZinomiems arba naujiems virusams ar
kity tipy infekcijoms.

Priemonés, kuriy imamasi, laikomos veiksmingomis apsisaugant nuo vadinamyjy ,,turin¢iy apvalkalg*
virusy, tokiy kaip Zmogaus imunodeficito virusas (ZIV, AIDS virusas), hepatito B ir hepatito C virusy
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(kurie sukelia kepeny uzdegima), ir ,,neturincio apvalkalo* hepatito A viruso (kuris taip pat sukelia
kepeny uzdegima).

Sios priemonés gali biiti mazai veiksmingos prie$ tokius neturincius apvalkalo virusus, kaip
parvovirusas B19.

Parvoviruso B19 infekcija gali biiti pavojinga

. nésciosioms (nes kyla negimusio vaiko infekcijos rizika) ir

. asmenims, kuriy imuniné sistema nusilpusi arba sumaz¢jusi raudonyjy kraujo lgsteliy gamyba
deél tam tikry tipy mazakraujystés (pvz., pjautuvo pavidalo lasteliy anemijos arba hemolizinés
anemijos).

Gydytojas gali rekomenduoti jums pasiskiepyti nuo hepatito A ir B, jeigu reguliariai / daug karty
gaunate 1§ zmogaus plazmos pagamintus vaistus, tokius kaip Voncento.

Vaikams ir paaugliams

ISvardyti jspéjimai ir atsargumo priemonés taikomi vaikams ir paaugliams.

Kiti vaistai ir Voncento

. Jeigu vartojate arba 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 metu Voncento turi biiti skiriama tik jeigu tai akivaizdZziai biitina.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Voncento neveikia jlisy gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus.

Voncento sudétyje yra natrio

250 TV FVIIL/ 600 TV VWF (5 ml tirpiklio) ir 500 TV FVIII / 1200 TV VWEF (5 ml tirpiklio)
pakuotése viename flakone yra iki 14,75 mg natrio (pagrindinio valgomosios druskos komponento).

Tai atitinka 0,74 %. suaugusiajam rekomenduojamo maksimalaus natrio kiekio per para.

500 TV FVIIL/ 1200 TV VWF (10 ml tirpiklio) ir 1000 TV FVIII /2400 TV VWF (10 ml tirpiklio)
pakuotése viename flakone yra iki 29,50 mg natrio (pagrindinio valgomosios druskos komponento).
Tai atitinka 1,48 % suaugusiajam rekomenduojamo maksimalaus natrio kiekio per para.

3. Kaip vartoti Voncento

Jasy gydyma turi stebéti gydytojas, turintis patirties gydant kraujo kres¢jimo sutrikimus.

Jeigu Jisy gydytojas mano, kad galite susileisti Voncento patys, jis suteiks Jums atitinkamy

instrukcijy. Visada vartokite $j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkites |
gydytoja.
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Dozé

VWEF ir FVIII, kuriy jums reikia vartoti, kiekis ir trukme priklauso nuo:

. Jusy ligos sunkumo

. kraujavimo vietos ir intensyvumo
. Jusy sveikatos biklés

. Jusy ktino svorio

(taip pat zr. skyriy ,, Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZiiros specialistams *).
Jeigu Jums buvo skirta Voncento vartoti namuose, Jisy gydytojas jsitikino, kad mokate leisti vaistg ir
kiek jo reikia vartoti.

Laikykités gydytojo nurodymy.

Vartojimas vaikams ir paaugliams

Dozavimas vaikams ir < 18 mety amziaus paaugliams pagristas kiino svoriu, todél i§ esmeés
grindZiamas tokiomis paciomis instrukcijomis kaip ir suaugusiesiems. Kai kuriais atvejais, ypac
jaunesniems pacientams, gali reikéti didesniy doziy.

K3 daryti pavartojus per didel¢ Voncento doz¢?

Atliekant klinikinius tyrimus buvo pranesta apie penkis perdozavimo atvejais. Su §iais atvejais
nepageidaujamy poveikiy susieta nebuvo. Kraujo kresuliy (trombozés) susiformavimo rizikos
negalima atmesti itin dideliy doziy atveju, ypa¢ VWL sergantiems pacientams.

PamirSus pavartoti Voncento

. Nedelsdami suvartokite kita dozg ir toliau vartokite reguliariais intervalais, kaip pataré¢ Jusy
gydytojas.
. Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista dozg.

Nustojus vartoti Voncento
Nenutraukite Voncento vartojimo nepasitare su savo gydytoju.

ParuosSimas ir vartojimas

Bendrosios instrukcijos

. Milteliai turi biiti sumaisyti su tirpikliu (skysciu) ir iStraukti i$ flakono taikant aseptines salygas.

. Voncento negalima maiSyti su kitais vaistiniais preparatais, skiedikliais arba tirpikliais, i§skyrus
nurodytuosius 6 skyriuje.

. Tirpalas turi biiti skaidrus arba Siek tiek opalinis, t. y., jis gali Siek tiek zéréti Zitirint pries Sviesa,

bet jame neturi buti jokiy akivaizdZiai matomy daleliy. Po filtravimo arba iStraukimo (Zr.
Zemiau) prie§ vartojant tirpala reikia patikrinti vizualiai Nevartokite tirpalo, jeigu vizualiai
matomas drumstumas arba jeigu jame yra dribsneliy arba daleliy.

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

Neatidarydami flakony susildykite Voncento miltelius ir skystj iki kambario arba kiino temperatiiros.
Tai galite padaryti palike flakonus kambario temperatiiroje mazdaug valandai arba kelias minutes
palaike juos rankose.

NEKAITINKITE flakony tiesioginiu kar$cio Saltiniu. Flakony negalima kaitinti auksStesnéje nei ktino
temperatiiroje (37 °C).

Atsargiai nuimkite flakony apsauginius dangtelius ir nuvalykite atidengtus guminius kamsc¢ius

alkoholiu suvilgytu tamponu. Prie§ atidarydami ,,Mix2Vial“ pakuote (kurioje yra filtro — perkélimo
itaisas) palaukite, kol flakonai apdzius, po to vykdykite toliau pateiktas instrukcijas.
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1. Atidarykite ,,Mix2Vial“ pakuot¢ nupléSdami
dangtelj. NeiSimkite ,,Mix2Vial“ i$ lizdinés
plokstelés pakuotes!

2. Pastatykite tirpiklio flakono ant lygaus, Svaraus
pavirsiaus ir tvirtai laikykite flakong. Paimkite
,»Mix2Vial“ kartu su lizdinés plokstelés pakuote ir
spauskite mélyno adapterio smaigg tiesiai Zemyn
per tirpiklio flakono kamstel;.

3. Atsargiai nuimkite lizdinés plokstelés pakuote
nuo ,,Mix2Vial* jtaiso laikydami ties apvadu, ir
patraukdami vertikaliai aukStyn. Isitikinkite, kad
nutraukiate tik lizdinés plokstelés pakuote, o ne
»Mix2Vial“ jtaisg.

4. Pastatykite preparato flakong ant lygaus ir
tvirto pavirSiaus. Apverskite tirpiklio flakong su
pritvirtintu,,Mix2Vial* jtaisu ir paspauskite
skaidraus adapterio antgalj tiesiai Zemyn

per preparato flakono kamstj. Tirpiklis

ims automatiskai tekéti | preparato flakona.

5. Viena ranka suimkite ,,Mix2Vial* jtaisg i§
preparato pusés. Kita ranka suimkite i$ tirpiklio
puses ir atsargiai pries laikrodzio rodykle atsukite
itaisg, padalydami j dvi dalis, kad i§vengtuméte
perteklinio puty susidarymo preparato tirpinimo
metu. [Smeskite tirpiklio flakong su pritvirtintu
meélynu ,,Mix2Vial“ adapteriu.

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

7. Itraukite org j tuscia sterily Svirksta. Laikydami
preparato flakong stacig prijunkite Svirksta prie
»Mix2Vial“ Luer jungties sukdami laikrodzio
rodyklés kryptimi. [leiskite org j preparato
flakona.
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IStraukimas ir vartojimas

8. Laikydami Svirksto stimoklj jspausta
apverskite sistema ir iStraukite tirpala j Svirksta
létai traukdami stimokl;.

g—
oo

9. Dabar, kai tirpalas jau perkeltas j Svirksta,
tvirtai laikykite Svirksto cilindrg (Svirksto
stumoklis turi biiti nukreiptas zemyn) ir atjunkite
skaidry ,,Mix2Vial* adapterj nuo Svirksto

Q atsukdami pries laikrodzio rodykleg.
9

Naudodami su preparatu pateikta komplekta venos punkcijai jdurkite adata j vena. Leiskite kraujui
tekéti § vamzdelio galg. Pritvirtinkite Svirksta prie srieginio fiksuojamojo venos punkcijos galo.
Rekomenduojama naudoti plastikinius vienkartinius $virkstus, nes slifuoti stikliniy Svirksty pavirSiai
yra linke sulipti su $io tipo tirpalais. Leiskite (injekuokite / infuzuokite) paruosta tirpala j vena
l1étai (ne didesniu nei 6 ml per minute greiciu), laikydamiesi gydytojo duoty instrukcijy. Saugokite,
kad i $virksta su preparatu nepatekty kraujo.

Tais atvejais, kai reikalingi dideli Voncento kiekiai, galima apjungti kartu kelis Voncento flakonus
komerciniame infuzijos rinkinyje (pvz., Svirk§to pompoje, skirtoje vaistams leisti j veng). Taciau
tokiais atvejais pradzioje iStirpintas Voncento tirpalas neturi biiti daugiau skiedZiamas.

Patikrinkite patys, ar néra jokio Salutinio poveikio, kuris gali pasireiksti i§ karto. Jeigu pasireiskia bet
koks Salutinis poveikis, kuris gali biiti susijes su Voncento leidimu, injekcija arba infuzijg reikia
nutraukti (taip pat zr. 2 skyriy).

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

4. Galimas Salutinis poveikis
Voncento, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zzmonéms.

Nedelsdami kreipkités i gydytoja, jeigu:

. pastebite alerginiu reakciju simptomuy.
Kai kuriais atvejais jie gali sustipréti iki sunkios alerginés reakcijos (anafilaksijos), sukeliancios
rimty kvépavimo sutrikimy, svaigulj ar Sokg. Alerginés reakcijos gali apimti Siuos simptomus:
patings veidas, liezuvis, burna arba gerklé, sunkumas kvépuoti ir ryti, dilgéling, Svokstimas,
deginimas ir gélimas infuzijos vietoje, drebulys, paraudimas, viso kiino odos iSbérimas, galvos
skausmas, kraujospiidZio sumazéjimas, nerimas, padaznejes Sirdies plakimas, spaudimas
kriitingje (jskaitant skausmg ir diskomfortg krttinéje), nugaros skausmas, nuovargis (letargija),
pykinimas, vémimas, dilg¢iojimas.

. jeigu pastebite, kad vaistas tinkamai nebeveikia (kraujavimas nesiliové).
Anksciau VIII faktoriaus vaistais negydytiems vaikams, labai daznai (daugiau kaip 11§ 10
pacienty) gali atsirasti slopinanc¢iy antikiiny (Zr. 2 skyriy); taciau pacientams, kurie anks¢iau
vartojo VIII faktoriy (buvo gydyti ilgiau kaip 150 dieny), jy atsiranda nedaznai (maZziau kaip 1
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1§ 100 pacienty). Jei taip atsitikty, Jusy ar Jusy vaiko vaistai gali nustoti veikti tinkamai ir gali
atsirasti nuolatinis kraujavimas.

Jums gali atsirasti VWF inhibitorius (neutralizuojantis antikiinas), tokiu atveju VWF tinkamai
neveiks.

. jeigu pastebite bet kokius suprastéjusios perfuzijos simptomus galiinése (pvz., Saltos ir
iSbalusios galiinés) arba gyvybiSkai svarbiuose organuose (pvz., stiprus kriitinés
skausmas).

Yra kraujo kreSuliy susidarymo (trombozés) rizika, ypa¢ pacientams, kuriems nustatyta rizikos
veiksniy (taip pat zr. 2 skyriy).

Toliau nurodytas Salutinis poveikis buvo nustatytas labai daznai (gali paveikti daugiau nei 1 vartotoja
i§ 10):
e Galvos skausmas

Toliau nurodytas Salutinis poveikis buvo nustatytas daznai (gali paveikti maZziau kaip 1 vartotojg i$
10):
. Kiino temperatiiros padidéjimas

Toliau nurodytas Salutinis poveikis buvo nustatytas nedaznai (gali paveikti maZziau kaip 1 vartotojg i§
100):

. Skonio pasikeitimas (disgeusija)

. Pakite kepeny funkcijos tyrimy rodikliai

Kitas Salutinis poveikis, kuris gali pasireiksti vaikams ir paaugliams

Tikimasi, kad vaikams ir paaugliams pasireiSkusios nepageidaujamos reakcijos bus tokios pacios, kaip
ir suaugusiyjy.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

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 prane§imo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Voncento

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés ir dézutés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima.
Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.

Negalima uzsaldyti.

Voncento sudétyje néra konservanto, todél paruosta tirpala geriausia suvartoti i§ karto.

Jeigu paruostas tirpalas i§ karto nesuvartojamas, uz laikymo trukme ir salygas iki vartojimo
atsako vartotojas.

Flakong laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

. Vaisty negalima i$pilti i kanalizacija arba iSmesti su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti vaistus,
kuriy jums nebereikia vartoti, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Voncento sudétis

Veiklioji medZiaga yra:
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250 TV FVII ir 600 TV VWF viename flakone; istirpinus 5 ml injekcinio vandens — mazdaug 50
TV/ml FVIILir 120 TV/ml VWF.

500 TV FVIILir 1200 TV VWF viename flakone; istirpinus 10 ml injekcinio vandens — mazdaug 50
TV/ml FVIIILir 120 TV/ml VWF.

500 TV FVIILir 1200 TV VWF viename flakone; iStirpinus 5 ml injekcinio vandens — mazdaug 100
TV/ml FVIII ir 240 TV/ml VWF.

1000 TV FVII ir 2400 TV VWF viename flakone; iStirpinus 10 ml injekcinio vandens — mazdaug 100
TV/ml FVIII ir 240 TV/ml VWF.

D¢l issamesnés informacijos taip pat zr. skyriy ,, Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos
priezitiros specialistams .

Pagalbinés medziagos yra:

kalcio chloridas, zmogaus albuminas, natrio chloridas, natrio citratas, sacharozé, trometamolis.
Zr. 2 skyriy ,,Voncento sudétyje yra natrio®.

Tirpiklis: injekcinis vanduo.

Voncento iS§vaizda ir kiekis pakuotéje

Voncento yra tiekiamas balty milteliy ir tirpiklio injekciniam ar infuziniam tirpalui pavidalu.
Paruostas tirpalas turi biiti nuo skaidraus iki Siek tiek opalinio, t. y., jis gali Siek tiek zéréti Zitrint prie$
Sviesg, bet jame neturi biiti jokiy akivaizdziai matomy daleliy.

Vidinéje vaisto ir tirpiklio flakono pakuotéje yra stiklinis flakonas su guminiu kams¢iu, plastikiniu
disku ir aliuminio dangteliu.

Pakuotés

Viena pakuoté su 250 TV/600 TV arba 500 TV/1200 TV, kurioje yra:
- 1 flakonas su milteliais

- 1 flakonas su 5 ml injekcinio vandens

- 1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

- Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml SvirkStas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu suvilgyti tamponai

1 nesterilus pleistras

Viena pakuoté 500 TV/1200 TV arba 1000 TV/2400 TV:
- 1 flakonas su milteliais

- 1 flakonas su 10 ml injekcinio vandens

- 1 tirpalo perpylimo prietaisas su filtru 20/20

- Vienoje vidinéje dézutéje yra:

1 vienkartinio naudojimo 10 ml Svirkstas

1 rinkinys venos punkcijai

2 etanoliu 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
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Vokietija

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

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

Bbbarapus
Marna®apwm boarapus 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

Hrvatska
Marti Farm d.o.o.
Tel: +385 (1) 631-1833

Ireland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84700

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

Italia
CSL Behring S.p.A.
Tel: +39 02 34964 200
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Lietuva
CentralPharma Communications UAB
Tel: +370 5 243 0444

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

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

Malta
AM Mangion Ltd.
Tel: +356 2397 6333

Nederland
CSL Behring BV
Tel: +31 85111 96 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 0.0.
Tel: +48 22 213 22 65

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

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

Slovenija

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

Sloveniji
Tel:+ 386 41 42 0002

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

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



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 perZiarétas

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

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZiuiros specialistams:

Dozavimas

Von Willebrand liga

Svarbu apskaiciuoti doz¢ naudojant nurodyta VWF:RCo TV skaiciy.
Paprastai 1 TV/kg VWF:RCo padidina cirkuliuojancio VWF:RCo lygij 0,02 TV/ml (2 %).

Turi biti pasiekti VWF:RCo lygiai > 0,6 TV/ml (60 %) ir FVIII:C > 0,4 TV/ml (40 %).
Gydymas pagal poreikj

Paprastai norint pasiekti hemostazg rekomenduojamas 40-80 TV/kg VWF (VWEF:RCo), atitinkantis
20—40 TV FVII:C/kg kiino svorio (KS).

Gali prireikti taikyti 80 TV/kg VWF:RCo prading dozg, ypac pacientams, sergantiems 3 tipo VWL,
kai tinkamy lygiy palaikymui gali prireikti didesniy doziy, nei sergantiems kitais VWL tipais.

Kraujavimo prevencija operacijos atveju
Per didelio kraujavimo operacijos metu arba po jos prevencijai taikymas turi biiti pradétas 1-2 val. iki
chirurginés procediiros.

Tinkama doz¢ turi biiti leidziama kas 12-24 val. Gydymo doz¢ ir trukmé priklauso nuo paciento
klinikinés buklés, kraujavimo pobtidzio ir sunkumo ir tick VWF:RCo, tiek FVIII:C lygiy.

Naudojant VWF preparata, kurio sudétyje yra FVIIL, gydytojas turi Zinoti, kad taikant nuolatinj
gydyma gali per daug padidéti FVIII:C. Po 2448 val. gydymo, siekiant iSvengti per didelio FVIIIL:C
padidéjimo, turi biiti numatyta sumazinti dozes ir (arba) prailginti dozés intervalg arba naudoti VWF
preparata, kurio sudétyje yra nedaug FVIIL.

Profilaktinis gydymas

Ilgalaikei profilaktikai pacientams, sergantiems VWL, reikia apsvarstyti 25-40 TV VWF:RCo/ kg
kiino svorio dozg nuo 1 iki 3 karty per savair¢. Pacientams, kuriems kraujuoja i§ virSkinimo trakto arba
yra menoragija, gali reikéti trumpesniy intervaly tarp doziy arba didesniy doziy. Doz¢ ir gydymo
trukmeé priklausys nuo paciento klinikinés situacijos bei nuo VWF:RCo ir FVIIL:C kiekio plazmoje.

Vaiky VWL populiacija
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Kraujavimo gydymas
Kraujavimui gydyti vaikams paprastai rekomenduojama 40-80 TV/ kg Willebrando faktoriaus
(VWF:RCo). Tai atitinka 2040 TV FVIII:C/kg ktino svorio (KS).

Profilaktinis gydymas

Pacientai nuo 12 iki 18 mety amziaus: dozavimas pagrjstas tomis paciomis rekomendacijomis kaip ir
suaugusiems.

Jaunesni nei 12 mety amzZiaus pacientai: remiantis klinikiniy tyrimy, kuriuose vaiky iki 12 mety
amziaus VWF ekspozicija buvo mazesne, rezultatais, reikia apsvarstyti profilaktinés 40-80 TV
VWEF:RCo kiino svorio dozés ribas nuo 1 iki 3 karty per savaitg.

Doz¢ ir gydymo trukmé priklausys nuo paciento klinikinés buklés bei jy VWF:RCo ir FVIII:C kiekio
plazmoje.

Hemofilija A

Svarbu apskaiciuoti doz¢ naudojant nurodyta FVIII:C TV skaiciy.
Pakaitinio vaistinio preparato doz¢ ir trukmé priklauso nuo FVIII trikumo sunkumo, kraujavimo
vietos ir apimties, ir nuo klinikinés paciento buklés.

Skiriamo VIII faktoriaus vienety skaicius iSreiSkiamas tarptautiniais vienetais (angl. ,,International
Units*, TV), kurie yra susij¢ su dabartiniu dabartiniu PSO nustatytu VIII faktoriaus preparaty
koncentrato standartu. VIII faktoriaus aktyvumas plazmoje iSreiskiamas arba procentine dalimi
(iprastos Zmogaus plazmos atzvilgiu) arba, pageidautina, tarptautiniais vienetais (tarptautinio standarto
VIII faktoriaus plazmoje atzvilgiu).

1 FVIII aktyvumo TV atitinka tokj pat FVIII kiekj 1 ml jprastos Zzmogaus plazmos.

Gydymas pagal poreikj

Reikiamos VIII faktoriaus dozés apskaiciavimas pagrjstas patirtimi, kai 1 TV VIII faktoriaus vienam
kiino svorio kg padidina plazmos VIII faktoriaus aktyvuma mazdaug 2 % jprasto aktyvumo (in vivo
kompensavimas 2 TV/dl). Reikiama doz¢ nustatoma naudojant $ig formule:

Reikiami vienetai = kiino svoris [kg] x norimas VIII faktoriaus padidéjimas [% arba TV/dl] x 0,5.

Leidziamas kiekis ir leidimo daznumas visada turi biiti nukreiptas j klinikinj veiksminguma
individualiu atveju.

Toliau nurodyty kraujavimo reiskiniy atveju VIII faktoriaus veikla neturi nukristi Zemiau nurodyto
plazmos aktyvumo lygio (% jprasto arba TV/dl) per atitinkama laikotarpj. Toliau nurodyta lentelé gali
biiti naudojama dozavimo rekomendacijoms kraujavimo epizodais ir operacijy metu:

Kraujavimo laipsnis / Reikiamas VIII faktoriaus Doziy daznis (valandomis) /
chirurginés procediiros tipas lygis (% arba TV/d]) gydymo trukmé (dienomis)
Kraujavimas

Ankstyva hemartroze, 2040 Kartoti infuzijg kas 12-24 val.
kraujavimas i$ raumeny arba i$ ne trumpiau kaip 1 para, kol
burnos kraujavimo epizodas, kurj

nurodo skausmas,
i§sprendziamas arba iSgydomas.

Didesnés apimties hemartrozeé, |30-60 Kartokite infuzija kas 12-24 val.
kraujavimas i$ raumens arba 3—4 paras arba ilgiau, kol praeis
hematoma skausmas arba timiné negalia.
Keliantys pavojy gyvybei 60-100 Kartokite infuzijg kas 824 val.,
kraujavimai: kol grésmé praeis.

Chirurginé intervencija
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Mazos apimties chirurginé 30-60 Kartokite infuzija kas 24 val. ne

intervencija trumpiau kaip 1 parg iki

iskaitant danty traukimag pasveikimo.

Didelés apimties chirurgine 80-100 Kartokite infuzijg kas 824 val.,

intervencija (prieSoperacinis ir kol zaizda tinkamai uZzgis, po to
pooperacinis) teskite gydyma dar maziausiai 7

paras, kad palaikytuméte 30—60
%FVIII aktyvumg TV/dl

Gydymo stebéjimas

Per gydymo laikotarpj patariama tinkamai nustatyti VIII faktoriaus lygius ir gautais rezultatais
vadovautis skiriant doze bei nustatant pakartotiniy infuzijy daznj. Kiekvienas pacientas gali skirtingai
reaguoti j VIII faktoriaus skyrimg —pusinés eliminacijos laikas ir atk@irimo lygis gali biiti nevienodas.
Pacientams, kuriy kiino svoris per mazas ar per didelis, doze gali tekti koreguoti atsizvelgiant j kiino
svorj. Bitinas tikslus pakaitinio gydymo stebéjimas pasinaudojant kres¢jimo (VIII faktoriaus
aktyvumo plazmoje) analize, ypa¢ dideliy chirurginiy intervencijy atvejais..

Profilaktinis gydymas

Taikant ilgalaike profilaktika pacientams, sergantiems sunkia hemofilija A, jprasta doz¢ yra nuo 20 iki
40 TV FVIII vienam kiino svorio kg 2-3 dieny intervalais. Kai kuriais atvejais, ypac jaunesniems
pacientams, gali prireikti trumpesniy dozés skyrimo intervaly arba didesniy doziy.

Hemofilija A serganciu vaiky populiacija

< 18 mety amziaus vaikams ir paaugliams, sergantiems hemofilija A, dozés apskaiciuojamos pagal
kiino svorj, todél paprastai jos yra tokios pat, kaip ir suaugusiesiems. Kai kuriais atvejais gali reikéti
trumpesniy intervaly tarp doziy arba didesnés dozes. Leidimo daznis visada turi biiti orientuotas j
klinikinj veiksminguma atskiru atveju.

Senyvi pacientai
Senyviems pacientams dozés keisti nereikia.

54



	PREPARATO CHARAKTERISTIKŲ SANTRAUKA
	A. BIOLOGINĖS (-IŲ) VEIKLIOSIOS (-IŲJŲ) MEDŽIAGOS (-Ų) GAMINTOJAS (-AI) IR GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ
	B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI
	C. KITOS SĄLYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
	D. SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UŽTIKRINTI
	A. ŽENKLINIMAS
	B. PAKUOTĖS LAPELIS

