ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane. Aby dowiedzie€ sig, jak
zglasza¢ dziatania niepozadane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 250 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 500 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 750 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 1 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 2 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 3000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 4 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

ALTUVOCT 250 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka zawiera nominalnie 250 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 83 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepnigcia VIII, efanezoktokogu alfa.

ALTUVOCT 500 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka zawiera nominalnie 500 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 167 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepnigcia VI, efanezoktokogu alfa.

ALTUVOCT 750 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka zawiera nominalnie 750 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 250 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepnigcia VI, efanezoktokogu alfa.

ALTUVOCT 1 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwah

Kazda fiolka zawiera nominalnie 1 000 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 333 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepnigcia V111, efanezoktokogu alfa.

ALTUVOCT 2 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka zawiera nominalnie 2 000 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 667 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepnigcia VI, efanezoktokogu alfa.

ALTUVOCT 3 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka zawiera nominalnie 3 000 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 1 000 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepnigcia VI, efanezoktokogu
alfa.

ALTUVOCT 4 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka zawiera nominalnie 4 000 j.m. efanezoktokogu alfa. Produkt leczniczy ALTUVOCT
zawiera po rekonstytucji okoto 1 333 j.m./ml ludzkiego czynnika krzepniecia V111, efanezoktokogu
alfa.



Aktywnos¢ oznaczana jest za pomoca jednostopniowego testu krzepniecia opartego na czasie
czesSciowe] tromboplastyny po aktywacji (ang. activated partial thromboplastin time, APTT)
z wykorzystaniem odczynnika Actin-FSL.

Efanezoktokog alfa [ludzki czynnik krzepnigcia VIII (rDNA)] jest biatkiem zawierajacym
2 829 aminokwasow.

Efanezoktokog alfa jest wytwarzany metoda rekombinacji DNA w linii embrionalnych komorek nerki
ludzkiej (ang. human embryonic kidney, HEK). W procesie wytwarzania nie stosuje si¢ zadnych

surowcow pochodzenia ludzkiego lub zwierzecego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.

Proszek: liofilizowany, biaty lub prawie biaty proszek lub bryta.
Rozpuszczalnik: przejrzysty, bezbarwny roztwor.

pH: 6,5do 7,2

Osmolalno$é¢: 586 do 688 mOsm/kg

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie i profilaktyka krwawien u pacjentéw z hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VI1II).
Produkt leczniczy ALTUVOCT mozna stosowa¢ we wszystkich grupach wiekowych.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Leczenie nalezy przeprowadza¢ pod nadzorem lekarza majacego do§wiadczenie w leczeniu hemofilii.
Po ukonczeniu odpowiedniego szkolenia dotyczacego prawidlowej techniki wstrzykiwania (patrz
punkt 6.6 i ulotka dla pacjenta) pacjent moze samodzielnie wstrzykiwac sobie produkt leczniczy

ALTUVOCT, lub moze mu go poda¢ opiekun pacjenta, jesli lekarz uzna, ze jest to odpowiednie.

Monitorowanie leczenia

OdpowiedZ na czynnik VIl moze rozni¢ si¢ u poszczegolnych pacjentéw, wykazujac rozny okres
pottrwania i poziom odzysku. Dawka ustalana na podstawie masy ciata moze wymaga¢ dostosowania
u pacjentdw z niedowaga lub nadwaga. Monitorowanie aktywnosci czynnika VIII w celu
dostosowania dawki zwykle nie jest konieczne w trakcie rutynowej profilaktyki. W przypadku
powaznych zabiegow chirurgicznych lub zagrazajacych zyciu krwawien wymagane jest oznaczanie
aktywnosci czynnika VIII w celu okreslenia dawki i czestosci powtarzania wstrzykiwan.



W przypadku stosowania jednostopniowego testu krzepniecia in vitro opartego na czasie cze$ciowej
tromboplastyny po aktywacji (APTT) w celu oznaczenia aktywnosci czynnika VIII w probkach krwi
pacjentow, zarowno rodzaj odczynnika APTT jak i wzorzec odniesienia, uzywane w tescie, moga
miec istotny wptyw na wyniki oznaczen aktywnosci czynnika VIII w osoczu. Moga wystepowac
roOwniez znaczace réznice miedzy wynikami testow uzyskanych za pomocg jednostopniowego testu
krzepnigcia opartego na APTT a wynikami testu chromogennego wykonywanego zgodnie z
Farmakopeg Europejska. Jest to istotne zwlaszcza w przypadku zmiany laboratorium i (lub)
odczynnikow stosowanych w tescie.

Zaleca si¢ stosowanie zatwierdzonego jednostopniowego testu krzepnigcia w celu o0znaczenia
aktywnosci czynnika VIII w osoczu zawartego w produkcie leczniczym ALTUVOCT. W trakcie
rozwoju klinicznego stosowano jednostopniowy test krzepniecia przy uzyciu odczynnika Actin-FSL.

Zgodnie z wynikami analizy poréwnawczej probek z badan klinicznych, aby oszacowa¢ aktywnos¢
czynnika VI1I1 u pacjenta wyniki uzyskane przy uzyciu testu chromogennego nalezy podzieli¢

przez 2,5 (patrz punkt 4.4). Ponadto, badanie terenowe porownujace rézne odczynniki APTT
wykazato okoto 2,5 razy wieksza aktywnos¢ czynnika VIII w przypadku stosowania odczynnika
Actin-FS zamiast Actin-FSL w jednostopniowym tescie krzepnigcia i 0 okoto 30% nizszg aktywnosé
w przypadku stosowania odczynnika SynthASil.

Dawkowanie

Dawkowanie i czas trwania leczenia substytucyjnego zaleza od stopnia niedoboru czynnika VIII, od
lokalizacji i nasilenia krwawienia oraz od stanu klinicznego pacjenta.

Liczbe podanych jednostek czynnika VIII wyraza si¢ w jednostkach miedzynarodowych (j.m.),
odnoszacych si¢ do aktualnej normy WHO dla produktow zawierajacych czynnik VIII. Aktywno$¢
czynnika VIII w osoczu jest wyrazona jako procent (w odniesieniu do normalnego osocza ludzkiego)
lub najlepiej w jednostkach miedzynarodowych (w odniesieniu do Migdzynarodowego Standardu dla
czynnika VIII w osoczu).

Jedna j.m. aktywnosci czynnika VIl odpowiada ilosci czynnika VIl zawartego w jednym mililitrze
(ml) normalnego ludzkiego osocza.

W przypadku dawki 50 j.m. czynnika VI1II na kg masy ciata, spodziewany odzysk w 0soczu in vivo
aktywnosci czynnika VIII wyrazonej w j.m./dl (lub % normy) okresla si¢ wg nastepujacego wzoru:

Szacowany wzrost aktywnosci czynnika VIII (j.m./dl lub % normy) = 50 j.m./kg x 2 (j.m./dI na
j.m./kg)

Leczenie na Zgdanie

Dawkowanie produktu leczniczego ALTUVOCT w leczeniu na zadanie, w celu kontrolowania
epizodéw krwawienia i w leczeniu okotooperacyjnym przedstawiono w tabeli 1.



Tabela 1: Wytyczne dotyczace dawkowania produktu leczniczego ALTUVOCT w leczeniu
epizodéw krwawienia i w przypadku zabiegéw chirurgicznych

Nasilenie krwotoku / Rodzaj ~ Zalecana dawka Dodatkowe informacje

zabiegu chirurgicznego

Krwawienie

Wczesny wylew krwi do Pojedyncza dawka W przypadku niewielkich

stawow, krwawienie do migsni 50 j.m./kg i umiarkowanie nasilonych epizodéw
lub jamy ustnej krwawienia wystepujacych w ciaggu

2 do 3 dni po podaniu dawki
profilaktycznej mozna zastosowac
mniejsza dawke 30 j.m./Kg.

Mozna rozwazy¢ podanie dodatkowej
dawki 30 lub 50 j.m./kg po uptywie 2

do 3 dni.
Bardziej nasilony wylew krwi Pojedyncza dawka Mozna rozwazy¢ podawanie
do stawow; krwawienie do 50 j.m./kg dodatkowych dawek 30 lub 50 j.m./kg
mieéni lub krwiak €0 2 do 3 dni do czasu ustgpienia
krwawienia.
Krwawienia zagrazajace zyciu  Pojedyncza dawka Mozna podawa¢ dodatkowe dawki 30
50 j.m./kg lub 50 j.m./kg co 2 do 3 dni do czasu

ustgpienia zagrozenia.

Zabieqi chirurgiczne

Niewielkie zabiegi z ekstrakcja  Pojedyncza dawka Mozna rozwazy¢ podanie dodatkowe;j
zeba wlacznie 50 j.m./kg dawki 30 lub 50 j.m./kg po uptywie 2
do 3 dni.
Powazne zabiegi chirurgiczne Pojedyncza dawka W razie koniecznosci klinicznej mozna
50 j.m./kg podawac dodatkowe dawki 30

lub 50 j.m./kg co 2 do 3 dni az do
odpowiedniego zagojenia rany.

W celu wznowienia profilaktyki (jesli dotyczy) po leczeniu krwawienia zaleca si¢ zachowanie odstepu
wynoszacego co Najmniej 72 godziny miedzy ostatnig dawka 50 j.m./kg podana w leczeniu
krwawienia a ponownym rozpoczeciem dawkowania w ramach profilaktyki. Po uptywie tego czasu
profilaktyke mozna kontynuowac jak do tej pory zgodnie z regularnym schematem dawkowania dla
pacjenta.

Profilaktyka

Zalecane dawkowanie produktu leczniczego ALTUVOCT w celu rutynowej profilaktyki u dorostych
i dzieci to 50 j.m./kg podawane raz na tydzien.

Szczegblne grupy pacjentéw

Pacjenci w podesztym wieku

Doswiadczenie dotyczace stosowania u pacjentow w wieku > 65 lat jest ograniczone. Zalecenia
dotyczace dawkowania sa takie same jak dla pacjentow w wieku < 65 lat.



Dzieci 1 mlodziez

Zalecenia dotyczace dawkowania sg takie same jak dla dorostych.

Sposéb podawania

Podanie dozylne.

Catlg dawke produktu leczniczego ALTUVOCT nalezy wstrzykiwac¢ dozylnie przez 1 do 10 minut,
w zaleznoéci od stanu komfortu pacjenta.

Instrukcja dotyczaca rekonstytucji produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.
4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniona
w punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Identyfikowalno$¢

W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe 1 numer serii podawanego produktu.

Nadwrazliwo$¢

Podczas stosowania produktu leczniczego ALTUVOCT mozliwe jest wystapienie reakcji
nadwrazliwosci typu alergicznego. W przypadku wystgpienia objawdw nadwrazliwo$ci pacjentom
nalezy zaleci¢ natychmiastowe przerwanie stosowania produktu leczniczego i skontaktowanie si¢

z lekarzem prowadzacym. Pacjentow nalezy poinformowaé o wczesnych objawach reakceji
nadwrazliwosci, takich jak pokrzywka, uogélniona pokrzywka, ucisk w klatce piersiowej, Swiszczacy
oddech, niedoci$nienie tetnicze i anafilaksja.

W przypadku wystapienia wstrzasu nalezy wdrozy¢ standardowe leczenie przeciwwstrzasowe.

Inhibitory

Wytwarzanie przeciwciat neutralizujacych (inhibitoréw) przeciw czynnikowi VIII jest znanym
powiklaniem leczenia pacjentdéw z hemofilia A. Inhibitory te sg zazwyczaj immunoglobulinami 1gG
skierowanymi przeciwko aktywnosci prokoagulacyjnej czynnika VIII, ktérg oznacza si¢ w
jednostkach Bethesda (BU) na ml osocza przy uzyciu zmodyfikowanych testow. Ryzyko wytworzenia
inhibitorow jest zalezne nasilenia choroby oraz okresu ekspozycji na czynnik VIII, przy czym ryzyko
to jest najwigksze w ciggu pierwszych 50 dni ekspozycji. Ryzyko to utrzymuje si¢ przez cale zycie,
chociaz wystepuje niezbyt czgsto.

Znaczenie kliniczne wytwarzania inhibitoréw bedzie zaleze¢ od miana inhibitora, przy czym mate
miana stanowiag mniejsze ryzyko niewystarczajacej odpowiedzi klinicznej niz inhibitory o duzym
mianie.

Zasadniczo, wszystkich pacjentow leczonych produktami zawierajacymi czynnik krzepniecia VIII
nalezy doktadnie monitorowa¢ pod katem wytwarzania inhibitorow poprzez obserwacje stanu
klinicznego i ocen¢ badan laboratoryjnych. Jesli pomimo zastosowania odpowiedniej dawki nie udaje
si¢ osiggna¢ oczekiwanego poziomu aktywnosci czynnika VI w osoczu lub nie mozna opanowaé
krwawienia, nalezy wykona¢ badanie w kierunku obecnosci inhibitoréw czynnika VIII. U pacjentéw
ze znaczng aktywnoscig inhibitora leczenie czynnikiem VIII moze by¢ nieskuteczne i nalezy rozwazy¢



inne mozliwosci terapii. Leczenie takich pacjentow nalezy prowadzi¢ pod kierunkiem lekarzy
doswiadczonych w opiece nad pacjentami z hemofilig i inhibitorami czynnika VIII.

Monitorowanie badan laboratoryjnych

Aby oszacowac aktywnos¢ czynnika VIII u pacjenta, w przypadku stosowania testu chromogennego
lub jednostopniowego testu krzepnigcia przy uzyciu odczynnika Actin-FS wynik nalezy podzieli¢
przez 2,5 (patrz punkt 4.2). Nalezy zauwazy¢, ze ten czynnik konwersji stanowi jedynie warto$é
szacunkowg ($redni stosunek test chromogenny/jednostopniowy test krzepniecia przy uzyciu
odczynnika Actin-FSL: 2,53; SD: 1,54; Q1: 1,98; Q3: 2,96; N = 3 353).

Zdarzenia sercowo-naczyniowe

U pacjentow z istniejacymi czynnikami ryzyka chordb sercowo-naczyniowych leczenie substytucyjne
czynnikiem VIII moze zwickszac ryzyko wystapienia zdarzen sercowo-naczyniowych.

Powiklania zwigzane z zastosowaniem cewnika

Jesli wymagane jest urzadzenie do centralnego dostepu zylnego (ang. central venous access device,
CVAD), nalezy uwzgledni¢ ryzyko wystapienia powiktan zwigzanych z CVAD, w tym zakazen
miejscowych, bakteriemii i zakrzepicy w miejscu wprowadzenia cewnika.

Dzieci 1 mlodziez

Wymienione ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczg zaréwno dorostych, jak i dzieci.
4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie zglaszano zadnych interakcji ludzkiego czynnika krzepnigcia VIII (rDNA) z innymi produktami
leczniczymi.

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Nie przeprowadzano badan wptywu czynnika VIII na reprodukcj¢ u zwierzat. Z uwagi na rzadkie
wystepowanie hemofilii A U kobiet brak jest danych dotyczacych stosowania czynnika VIII w okresie
cigzy i karmienia piersia. Dlatego czynnik VIII nalezy podawac kobietom w okresie cigzy i
karmiacym piersia tylko w przypadku wyraznych wskazan.

4.7 Wplyw na zdolno$é prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Produkt leczniczy ALTUVOCT nie ma wplywu lub wywiera nieistotny wplyw na zdolnos¢
prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Rzadko obserwowano nadwrazliwosc¢ Iub reakcje alergiczne (mogace obejmowac obrzek
naczynioruchowy, pieczenie i klucie w miejscu wstrzykniecia, dreszcze, uderzenia goraca, uogolniong
pokrzywke, bol glowy, pokrzywke, niedoci$nienie t¢tnicze, senno$¢, nudnosci, niepokoj, tachykardie,
ucisk w klatce piersiowej, mrowienie, wymioty, $wiszczacy oddech), ktore w niektorych przypadkach
mogg prowadzi¢ do ci¢zkiej anafilaksji (w tym wstrzasu).



Moze doj$¢ do wytworzenia przeciwciat neutralizujgcych (inhibitoréw) u pacjentdw z hemofilig A
leczonych czynnikiem VIII, w tym produktem leczniczym ALTUVOCT (patrz punkt 5.1). Jesli takie
inhibitory wystapia, stan ten bedzie objawiat si¢ niewystarczajaca odpowiedzig kliniczng. W takich
przypadkach zalecany jest kontakt ze specjalistycznym osrodkiem leczenia hemofilii.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Przedstawiona ponizej tabela 2 jest zgodna z klasyfikacja uktadow i narzadéw MedDRA (klasyfikacja
uktadow i1 narzadow i preferowanych termindéw). Czesto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych
okreslono na podstawie badan klinicznych fazy 11l z udziatem 277 wczeéniej leczonych pacjentow

z cigzka hemofilig A, sposrod ktorych 161 (58,2%) stanowili dorosli (w wieku 18 lat i starsi),

37 (13,4%) stanowita mtodziez (w wieku od 12 do < 18 lat), a 79 (28,5%) stanowily dzieci w wieku

ponizej 12 lat.

Dziatania niepozadane po podaniu produktu (podsumowane w tabeli 2) zgtaszano u 111 (40,1%)
z 277 pacjentdéw leczonych w ramach rutynowej profilaktyki lub leczenia na zadanie.

Czesto$¢ wystgpowania oceniano przy uzyciu nastepujacej konwencji: bardzo czesto (> 1/10); czesto
(> 1/100 do < 1/10); niezbyt czgsto (> 1/1 000 do < 1/100); rzadko (> 1/10 000 do < 1/1 000); bardzo
rzadko (< 1/10 000), nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czestosci wystepowania dzialania niepozadane
zostaty wymienione zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Tabela 2: Dzialania niepozadane zglaszane dla produktu leczniczego ALTUVOCT w badaniach

klinicznych

Klasyfikacja uklad6ow i narzadow

IDzialania niepozadane

Kategoria czestosci

MedDRA wystepowania
Zaburzenia uktadu nerwowego Bol gtowy? Bardzo czesto
Zaburzenia zotgdka i jelit Wymioty Czesto
Zaburzenia skory i tkanki podskornej | Wyprysk Czesto

Wysypka? Czesto
Pokrzywka® Czesto

Zaburzenia mig$niowo-szkieletowe i
tkanki taczne;j

B4l stawow

Bardzo czesto

Bol konczyn Czesto

Bol plecow Czesto
Zaburzenia ogoélne i stany w miejscu Goraczka Czgsto
podania Reakcja w miejscu wstrzykniecia® [Niezbyt czesto

1 Bol glowy, w tym migrena.

2 Wysypka, w tym wysypka grudkowo-plamista.
% Pokrzywka, w tym pokrzywka grudkowa.
* Reakcja w miejscu wstrzykniecia, w tym krwiak w miejscu wstrzykniecia i zapalenie skory

W miejscu wstrzyknigcia.

Dzieci 1 mlodziez

Nie obserwowano zadnych specyficznych dla wieku roznic w zakresie dzialan niepozadanych migdzy
pacjentami z populacji dzieci i mtodziezy a pacjentami dorostymi.




Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dzialan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszad
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgltaszania

wymienionego w zalaczniku V.

49 Przedawkowanie

Nie zglaszano zadnych objawow przedawkowania ludzkiego czynnika krzepnigcia VIII (rDNA).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwkrwotoczne, czynnik krzepnigcia krwi VIII, kod ATC:
B02BDO2.

Mechanizm dziatania

Efanezoktokog alfa jest substytucyjnym leczeniem czynnikiem VI1II1. Aktywowany czynnik VIII dziata
jak kofaktor aktywowanego czynnika IX, przyspieszajac przemiang czynnika X w aktywowany
czynnik X. Aktywowany czynnik X przeksztatca protrombing w trombing. Trombina przeksztatca
fibrynogen w fibryne, co moze prowadzi¢ do uformowania skrzepu. Hemofilia A jest sprzezonym

z chromosomem X dziedzicznym zaburzeniem krzepnigcia krwi spowodowanym zmniejszonym
poziomem funkcjonalnego czynnika VIII:C, w wyniku czego dochodzi do krwawienia do stawow,
migsni lub narzadéw wewnetrznych, samoistnie lub w nastepstwie urazu po wypadku lub po zabiegu
chirurgicznym. W wyniku leczenia substytucyjnego poziom czynnika VIl w osoczu zwigksza si¢,
pozwalajac na tymczasowe wyrownanie niedoboru czynnika i zmniejszenie tendencji do krwawien.

Nalezy pamigtaé, ze roczny wskaznik krwawien (ang. annualized bleeding rate, ABR) nie jest
poréwnywalny dla roznych koncentratow czynnika krzepnigcia ani pomiedzy r6znymi badaniami
klinicznymi.

Produkt leczniczy ALTUVOCT (efanezoktokog alfa), inaczej rekombinowany czynnik

krzepnigcia VIII Fc-czynnik von Willebranda-XTEN, jest rekombinowanym biatkiem fuzyjnym, ktory
tymczasowo zastepuje brakujacy czynnik krzepnigcia VIII konieczny do uzyskania skutecznej
hemostazy.

Efanezoktokog alfa to biatko FVIII, ktore zostato zaprojektowane w taki sposob, aby nie wiazato si¢

z endogennym VWF, w celu wydtuzenia okresu pottrwania wynikajacego z interakcji FVII-VWEF.
Domena D’D3 VWEF jest regionem, ktory wchodzi w interakcje z FVIIIL. Przylaczanie domeny D’D3
VWF do biatka fuzyjnego rFVIII-Fc zapewnia ochrong i stabilno$¢ FVIII i zapobiega interakcji FVI11
z endogennym VWF, wydtuzajac w ten sposob okres pottrwania FVIII wynikajacego z klirensu VWEF.

Region Fc ludzkiej immunoglobuliny G1 (IgG1) wiaze si¢ z noworodkowym receptorem Fc (FCRn).
FcRn jest czgsécia naturalnie wystgpujacego szlaku op6zniajacego degradacje lizosomalna
immunoglobulin poprzez przywrocenie tych bialek do krazenia, co prowadzi do wydtuzenia okresu
poéttrwania biatka fuzyjnego w osoczu.

Efanezoktokog alfa zawiera 2 polipeptydy XTEN, ktore dodatkowo zwigkszaja jego farmakokinetyke.
Naturalna domena B FVIII (poza 5 aminokwasami) jest zastgpowana pierwszym polipeptydem XTEN
poprzez wstawienie go miedzy reszty aminokwasowe FVIIT N745 i E1649; natomiast drugi polipeptyd
XTEN jest wstawiany mi¢dzy domeng D’D3 a Fc.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Bezpieczenstwo stosowania, skutecznos¢ i farmakokinetyke produktu leczniczego ALTUVOCT
oceniano w dwoch wieloosrodkowych, prospektywnych, prowadzonych metoda otwartej proby
badaniach klinicznych fazy Il (jedno badanie u dorostych i mtodziezy [XTEND-1] i jedno badanie
pediatryczne u dzieci w wieku < 12 lat [ XTEND-Kids, patrz ,,Dzieci i mtodziez’]) u wczesniej
leczonych pacjentdw z ciezkg hemofilig A (< 1% endogennej aktywno$ci FVIII lub udokumentowana
mutacja genetyczna odpowiedzialna za cigzka hemofili¢ A). Diugotrwale bezpieczenstwo stosowania i
skuteczno$¢ produktu leczniczego ALTUVOCT sa rowniez oceniane w dlugoterminowym badaniu
przedtuzonym.

We wszystkich badaniach oceniano skutecznos$¢ rutynowej profilaktyki dawka tygodniowa 50 j.m./kg
i okreslano skuteczno$¢ hemostatyczng w leczeniu epizoddw krwawienia oraz podczas postepowania
okotooperacyjnego u uczestnikow poddawanych powaznym lub niewielkim zabiegom chirurgicznym.
Ponadto skutecznos$¢ profilaktyki produktem leczniczym ALTUVOCT w poréwnaniu do wczesniej
profilaktycznie stosowanego czynnika VIII oceniano réwniez dokonujac pordwnania
wewnatrzosobniczego U uczestnikow, ktorzy brali udziat w prospektywnym badaniu obserwacyjnym
(OBS16221) przed wlaczeniem do badania XTEND-1.

Skutecznos¢ kliniczna w trakcie rutynowej profilaktyki u dorostych/miodziezy

Do zakonczonego juz badania z udziatem dorostych i mtodziezy (XTEND-1) wlaczono tacznie

159 wezesniej leczonych pacjentow (158 uczestnikow ptei meskiej i 1 plei zenskiej) z cigzka
hemofilig A. Uczestnicy byli w wieku od 12 do 72 lat, w tym 25 nastolatkéw w wieku od 12 do 17 lat.
Wszystkich 159 wlaczonych do badania uczestnikow otrzymato co najmniej jedng dawke produktu
leczniczego ALTUVOCT i spetniato kryteria oceny skutecznosci. Badanie ukonczyto tacznie

149 uczestnikow (93,7%).

Skutecznos¢ dawki tygodniowej 50 j.m./kg produktu leczniczego ALTUVOCT w rutynowej
profilaktyce oceniano na podstawie $redniej warto$ci rocznego wskaznika krwawien (ang. annualized
bleeding rate, ABR) (tabela 3) i na poréwnaniu ABR w trakcie profilaktyki w ramach badania
klinicznego z ABR w trakcie profilaktyki czynnikiem VIII przed wiaczeniem do badania (tabela 4).
Lacznie 133 dorostych i mtodziezy, ktorzy otrzymywali czynnik VI w ramach profilaktyki przed
wlaczeniem do badania, zostato przypisanych do otrzymywania produktu leczniczego ALTUVOCT
w celu rutynowej profilaktyki w dawce 50 j.m./kg raz na tydzien przez 52 tygodni (grupa A).
Dodatkowych 26 uczestnikéw, ktorzy przed wiaczeniem do badania otrzymywali epizodyczne
leczenie (na zadanie) czynnikiem VIII, otrzymywato epizodyczne leczenie (na zadanie) produktem
leczniczym ALTUVOCT w dawce 50 j.m./kg przez 26 tygodni, a nastepnie w celu rutynowej
profilaktyki w dawce 50 j.m./kg raz na tydzien przez 26 tygodni (grupa B). Lacznie 115 uczestnikéw
otrzymato leczenie tacznie przez co najmniej 50 dni ekspozycji w grupie A, a 17 uczestnikéw
ukonczyto co najmniej 25 dni ekspozycji rutynowej profilaktyki w grupie B.
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Tabela 3: Podsumowanie rocznego wskaznika krwawien (ang. annualized bleeding rate, ABR)
w przypadku profilaktyki produktem leczniczcym ALTUVOCT, leczenia na zadanie
produktem leczniczym ALTUVOCT oraz po zmianie leczenia na profilaktyke
produktem leczniczym ALTUVOCT u uczestnikow w wieku > 12 lat

Grupa A Grupa B GrupaB
Punkt koncowy! Profilaktyka?® Leczenie na zadanie® Profilaktyka®
N =133 N =26 N =26
Krwawienia
Srednia ABR (95% CI)* 0,71 (0,52; 0,97) 21,41 (18,81, 24,37) 0,70 (0,33; 1,49

Mediana ABR (IQR)

0,00 (0,00; 1,04)

21,13 (15,12; 27,13)

0,00 (0,00; 0,00)

Liczba uczestnikow
bez krwawien, %

64,7

0

76,9

Spontaniczne krwawienia

Srednia ABR (95% CI)*

0,27 (0,18; 0,41)

15,83 (12,27, 20,43)

0,44 (0,16; 1,20)

Mediana ABR (IQR)

0,00 (0,00; 0,00)

16,69 (8,64; 23,76)

0,00 (0,00; 0,00)

Liczba uczestnikow
bez krwawien, %

80,5

3,8

84,6

Krwawienia do stawow

Srednia ABR (95% CI)*

0,51 (0,36; 0,72)

17,48 (14,88; 20,54)

0,62 (0,25; 1,52)

Mediana ABR (IQR)

0,00 (0,00; 1,02)

18,42 (10,80; 23,90)

0,00 (0,00; 0,00)

Liczba uczestnikow
bez krwawien, %

72,2

0

80,8

1 Wszystkie analizy punktow koncowych obejmujgcych krwawienia sg oparte na przypadkach

leczonych krwawien.

2 Uczestnicy przypisani do otrzymywania produktu leczniczego ALTUVOCT w ramach profilaktyki

przez 52 tygodnie.

% Uczestnicy przypisani do otrzymywania produktu leczniczego ALTUVOCT przez 26 tygodni.
4 Na podstawie ujemnego modelu dwumianowego.

ABR = roczny wskaznik krwawien; CI = przedziat ufnosci (ang. confidence interval); IQR = rozstep
miedzykwartylowy (ang. interquartile range), pomigdzy 25. a 75. percentylem.

Poréwnanie wewnatrzosobnicze ABR w trakcie profilaktyki podczas trwania badania klinicznego oraz
przed wiaczeniem do badania klinicznego wykazato statystycznie istotne zmniejszenie o 77%

w zakresie ABR w rutynowej profilaktyce produktem leczniczym ALTUVOCT w poréwnaniu

z profilaktyka czynnikiem VIII przed wiaczeniem do badania (patrz tabela 4).

Tabela 4: Porownanie wewnatrzosobnicze rocznego wskaznika krwawien (ang. annualized
bleeding rate, ABR) w trakcie profilaktyki produktem leczniczym ALTUVOCT
z profilaktyka czynnikiem VIII przed wiaczeniem do badania u uczestnikow w wieku
>12 lat

Leczenie standardowe
przed wlaczeniem
do badania

Profilaktyka w ramach
badania klinicznego
produktu leczniczego

ALTUVOCT profilaktyka
50 j.m./kg raz na tydzien czynnikiem V1112
Punkt koncowy (N=78) (N=78)

Mediana okresu obserwacji
(tygodnie)(IQR)

50,09 (49,07; 51,18) 50,15 (43,86; 52,10)

Krwawienia
Srednia ABR (95% CI)! 0,69 (0,43; 1,11) \ 2,96 (2,00; 4,37)
Zmniejszenie ABR, % (95% CI) 77 (58; 87)
warto$c-p < 0,0001

Liczba uczestnikéw bez krwawien, % 64,1 42,3

Mediana ABR (IQR) 0,00 (0,00; 1,04) 1,06 (0,00; 3,74)

! Na podstawie ujemnego modelu dwumianowego.
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2 Prospektywne badanie obserwacyjne (OBS16221).
ABR = roczny wskaznik krwawien; CI = przedziat ufnosci (ang. confidence interval); IQR = rozstep
miedzykwartylowy (ang. interquartile range), pomigdzy 25. a 75. percentylem.

Porownanie wewnatrzosobnicze (N = 26) ABR podczas pierwszych 26 tygodni leczenia na zadanie
produktem leczniczym ALTUVOCT z ABR w kolejnych 26 tygodniach w trakcie profilaktyki
produktem leczniczym ALTUVOCT podawanym raz na tydzien (grupa B) wykazato klinicznie istotne
zmniejszenie liczby krwawien o 97% w przypadku tygodniowego schematu profilaktycznego

i zwigkszenie odsetka pacjentéw bez krwawien z 0 do 76,9%.

Skutecznosé w kontrolowaniu krwawienia

W badaniu z udziatem dorostych i mtodziezy (XTEND-1) leczono tacznie 362 epizody krwawienia
produktem leczniczym ALTUVOCT, przy czym wigkszo$¢ z nich wystgpowata w trakcie leczenia na
zadanie w grupie B. Wigkszo$¢ epizodéw krwawienia miata miejsce do stawow. Odpowiedz

na pierwsze wstrzykniecie byta oceniana przez uczestnikow co najmniej 8 godzin po podaniu
produktu leczniczego. Do oceny odpowiedzi zastosowano 4-punktowg skale: doskonata, dobra,
umiarkowana i brak odpowiedzi. Skuteczno$¢ w zakresie kontroli epizodow krwawienia

u uczestnikow w wieku > 12 lat podsumowano w tabeli 5. Kontrola epizodow krwawienia byta
podobna w obydwu grupach leczenia.

Tabela 5: Podsumowanie skuteczno$ci w zakresie kontroli krwawienia u uczestnikéw w wieku

>12 lat

Liczba epizodéw krwawienia (N =362)

Liczba wstrzykni¢¢ w celu leczenia 1 wstrzykniecie 350 (96,7)

epizodu krwawienia, N (%) 2 wstrzykniecia 11 (3,0)
> 2 wstrzyknigcia 1(0,3)

Mediana dawki catkowitej w leczeniu

epizodu krwawienia (j.m./kg) (IQR) 50,93 (50,00; 51,85)

Liczba wstrzyknie¢ kwalifikujacych sie do oceny (N =332)

Odpowiedz na leczenie epizodu Doskonata lub dobra 315 (94,9)

krwawienia, N (%) Umiarkowana 14 (4,2)
Brak odpowiedzi 3(0,9)

Leczenie okolooperacyine krwawien

Hemostaze okolooperacyjna oceniano w 49 przypadkach powaznych zabiegdéw chirurgicznych

u 41 uczestnikow (32 dorostych i 9 nastolatkdw i dzieci) w badaniach fazy II1. Sposréd 49 powaznych
zabiegdéw chirurgicznych, w przypadku 48 zabiegow chirurgicznych wymagane byto podanie
pojedynczej dawki przedoperacyjnej w celu utrzymania hemostazy podczas zabiegu chirurgicznego;
w przypadku 1 powaznego zabiegu chirurgicznego w trakcie rutynowej profilaktyki nie podano zadnej
przedoperacyjnej dawki nasycajacej w dniu zabiegu chirurgicznego lub przed zabiegiem
chirurgicznym. Mediana dawki na wstrzyknigcie przedoperacyjne wynosita 50 j.m./kg (zakres
12,7-84,7). Srednia (SD) catkowita konsumpcja i liczba wstrzyknie¢ w trakcie okresu
okotooperacyjnego (od dnia przed zabiegiem chirurgicznym do dnia 14. po zabiegu chirurgicznym)
wynosita odpowiednio 171,85 (51,97) j.m./kg i 3,9 (1,4).

Ocena kliniczna odpowiedzi hemostatycznej podczas powaznego zabiegu chirurgicznego odbywata
sie z zastosowaniem 4-punktowej skali obejmujacej mozliwosci wyboru: doskonata, dobra,
umiarkowana lub staba/brak. Dzialanie hemostatyczne produktu leczniczego ALTUVOCT oceniono
jako ,,doskonate” lub ,,dobre” w przypadku 48 z 49 zabiegéw chirurgicznych (98%). Zaden zabieg
chirurgiczny nie zostal oceniony z wynikiem ,,stabe/brak™ lub ,,zadne”.
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Rodzaje ocenianych powaznych zabiegdw chirurgicznych obejmowaly powazne zabiegi
ortopedyczne, takie jak artroplastyka stawu (wymiana stawu kolanowego, biodrowego i tokciowego),
zabiegi rewizyjne stawu i zespolenie kostki. Inne powazne zabiegi chirurgiczne obejmowaty
ekstrakcje zeba trzonowego, odbudowe zgba i ekstrakcje zeba, obrzezanie, resekcje malformacji
naczyniowej, zabieg naprawy przepukliny i operacj¢ plastyczna nosa / mentoplastyke. Oceniono
dodatkowe 25 niewielkich zabiegow chirurgicznych; hemostaze okreslono jako ,,doskonatg”

we wszystkich dostgpnych przypadkach.

Immunogennoscé

Immunogenno$¢ oceniano w trakcie badan klinicznych produktu leczniczego ALTUVOCT
u wezesniej leczonych dorostych i dzieci z cigzka hemofilia A. W badaniach klinicznych nie wykryto
wytworzenia inhibitorow przeciw produktowi leczniczemu ALTUVOCT.

W trakcie badan klinicznych fazy |1l (mediana czasu trwania leczenia 96,3 tygodni) 4/276 (1,4%)
pacjentéw kwalifikujacych si¢ do oceny wytworzyto przemijajace przeciwciata przeciw lekowi
(ang. anti-drug antibodies, ADA) w trakcie leczenia. Nie obserwowano wptywu ADA

na farmakokinetyke, skuteczno$¢ lub bezpieczenstwo stosowania.

Dzieci i mlodziez

Rutynowa profilaktyka

Skutecznos¢ cotygodniowej dawki 50 j.m./kg produktu leczniczego ALTUVOCT w ramach rutynowej
profilaktyki u dzieci w wieku < 12 lat oceniano za pomoca $redniej ABR. Lacznie 74 dzieci (38 dzieci
w wieku < 6 lat i 36 dzieci w wieku od 6 do < 12 lat) wigczono do otrzymywania produktu
leczniczego ALTUVOCT w ramach rutynowej profilaktyki w dawce 50 j.m./kg dozylnie raz

na tydzien przez 52 tygodnie. U wszystkich 74 uczestnikow rutynowa profilaktyka prowadzita

do catkowitej sredniej ABR (95% CI) wynoszacej 0,9 (0,6; 1,4) i mediany (Q1, Q3) ABR wynoszace;j
0 (0; 1,0) dla leczonych krwawien.

Analiza czutosci (N = 73), z ktdrej wykluczono jednego uczestnika, ktory nie otrzymat
cotygodniowego leczenia profilaktycznego okreslonego w protokole przez dtuzszy czas, wykazata
$rednig warto$¢ ABR (95% CI) réwna 0,6 (0,4; 0,9) dla leczonych krwawien [mediana (Q1; Q3)

0 (0; 1,0)]. U 47 dzieci (64,4%) nie wystapit zaden epizod krwawienia, ktory wymagatby leczenia.
Srednia wartos¢ ABR (95% CI) dla leczonych spontanicznych krwawien wynosita 0,2 (0; 0,3)
[mediana (Q1; Q3) 0 (0; 0)]. Dla leczonych krwawien do stawow $rednia wartos¢ ABR (95% CI)
wynosita 0,3 (0,2; 0,6), a mediana (Q1; Q3) wynosita 0 (0; 0).

Kontrolowanie krwawien

Skutecznos¢ w zakresie kontroli krwawien u dzieci w wieku < 12 lat oceniano w badaniu
pediatrycznym, za wyjatkiem jednego uczestnika, ktory nie otrzymat cotygodniowego leczenia
profilaktycznego zgodnie z protokotem przez dtuzszy czas. Produktem leczniczym ALTUVOCT
leczono tacznie 43 epizody krwawien. Krwawienie ustapito po podaniu pojedynczego wstrzyknigcia
50 j.m./kg produktu leczniczego ALTUVOCT w 95,3% epizodow krwawien. Mediana (Q1; Q3)
catkowitej dawki w leczeniu epizodu krwawienia wynosita 52,6 j.m./kg (50,0; 55,8).

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Farmakokinetyke produktu leczniczego ALTUVOCT oceniano w badaniach fazy 111 XTEND-1

i XTEND-Kids, wiaczajac do nich odpowiednio 159 dorostych i mtodziezy oraz 74 dzieci w wieku
<12 lat do otrzymywania cotygodniowych wstrzyknie¢ dozylnych 50 j.m./kg. Sposrdd dzieci w wieku
< 12 lat, u 37 uczestnikoéw dostepne byly profile farmakokinetyczne po podaniu pojedynczej dawki
produktu leczniczego ALTUVOCT.
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Efanezoktokog alfa wykazywat okres pottrwania okoto 4-krotnie dhuzszy niz produkty zawierajace
czynnik V11 o standardowym okresie pottrwania i okoto 2,5- do 3-krotnie dtuzszy niz produkty
zawierajgce czynnik VIII 0 wydluzonym okresie pottrwania. Parametry farmakokinetyczne

po podaniu pojedynczej dawki produktu leczniczego ALTUVOCT przedstawiono w tabeli 6.
Parametry farmakokinetyczne byty oparte na aktywnosci czynnika VIII w 0soczu mierzonej

przy uzyciu jednostopniowego testu krzepniecia opartego na APTT. Po podaniu pojedynczej dawki
50 j.m./kg produkt leczniczy ALTUVOCT wykazywat duza, utrzymujaca si¢ aktywnos¢ czynnika VIII
z wydtuzonym okresem pottrwania we wszystkich grupach wiekowych. Obserwowano trend
zwigkszajacej si¢ warto$ci AUC i1 zmniejszajacego si¢ klirensu, wraz ze zwickszajacym si¢ wiekiem
w grupach pediatrycznych. Profil farmakokinetyczny w stanie stacjonarnym (tydzien 26) byt
poréwnywalny z profilem farmakokinetycznym uzyskanym po podaniu pierwszej dawki.

Tabela 6: Parametry farmakokinetyczne po podaniu pojedynczej dawki produktu leczniczego
ALTUVOCT z podzialem na wiek (jednostopniowy test krzepnigcia przy uzyciu
odczynnika Actin-FSL)

j-m./dl na j.m./kg

Parametry
farmakokinetyczne Badanie z udzialem dorostych
Srednia (SD) Badanie z udzialem dzieci i mlodziezy

Odldo<6lat | Od6do<12lat | Od 12 do <18 lat Dorosli

N =18 N =18 N =25 N =134

AUCo-tay, j.m.*h/dl 6 800 (1 120)° 7 190 (1 450) 8 350 (1 550) 9850 (2 010)*
tyz, N 38,0 (3,72) 42,4 (3,70) 44,6 (4,99) 48,2 (9,31)
CL, ml/h/kg 0,742 (0,121) 0,681 (0,139) 0,582 (0,115) 0,493 (0,121)2
Vss, ml/kg 36,6 (5,59) 38,1 (6,80) 34,9 (7,38) 31,0 (7,32)?
MRT, h 49,6 (5,45) 56,3 (5,10) 60,0 (5,54) 63,9 (10,2)*
Chmax, j.-m./dI 143 (57,8) 113 (22,7) 118 (24,9) 133 (33,8)
Odzysk przyrostowy, 2,81 (1,1) 2,24 (0,437) 2,34 (0,490) 2,64 (0,665)

2 Obliczenia na podstawie 128 profili.

PN =17

AUC,.a, = pole pod krzywa zalezno$ci aktywnosci czynnika VIII od czasu w okresie migdzy
dawkami, CL = klirens, MRT = $redni czas pozostawania w organizmie, SD = odchylenie
standardowe, t,; = koncowy okres pottrwania, Vss = objetosé dystrybucji w stanie stacjonarnym,
Cmax = maksymalna aktywno$¢

W badaniu XTEND-1 produkt leczniczy ALTUVOCT w stanie stacjonarnym utrzymywat prawidtowa
do niemal prawidtowej (> 40 j.m./dl) aktywnos$¢ czynnika VIII przez $rednig (SD) 4,1 (0,7) dni,
stosujac cotygodniowa profilaktyke u dorostych. Aktywnos¢ czynnika VIII ponad 10 j.m./dl zostata
utrzymana u 83,5% dorostych i mtodziezy przez caty czas trwania badania. U dzieci w wieku < 12 lat
tygodniowa dawka produktu leczniczego ALTUVOCT w stanie stacjonarnym utrzymywata
prawidtowa do niemal prawidtowej (> 40 j.m./dl) aktywnos¢ czynnika VIII przez 2 do 3 dni oraz
aktywno$¢ czynnika VIII > 10 j.m./dl przez okoto 7 dni (patrz tabela 7).
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Tabela 7: Parametry farmakokinetyczne produktu leczniczego ALTUVOCT w stanie
stacjonarnym z podzialem na wiek (jednostopniowy test krzepnigcia przy uzyciu

odczynnika Actin-FSL)

Parametry farmakokinetyczne Badanie z udzialem
Srednia (SD) Badanie z udzialem dzieci® doroslych i mlodziezy?®
Od1 Od6 Od 12 Dorosli
do <6 lat do <12 lat do < 18 lat
N =37 N =36 N =24 N =125
Maksymalne st¢zenie, j.m./dl 136 (48,9) 131 (36,1) 124 (31,2) 150 (35,0)
(N =35) (N =35) (N =124)
Odzysk przyrostowy, j.m./dI 2,22 (0,83) 2,10 (0,73) | 2,25(0,61) 2,64 (0,61)
na j.m./kg (N = 35) (N =35) (N =22) (N =120)
Czas do osiggnigcia 40 j.m./dl, h 68,0 (10,5)° 80,6 (12,3)° | 81,5(12,1)° | 98,1 (20,1)
Czas do osiggnigcia 20 j.m./dl, h 109 (14,0)° 127 (14,5)° | 130 (15,7)¢ | 150 (27,7)°
Czas do osiggnigcia 10 j.m./dl, h 150 (18,2)° 173 (17,1)* | 179 (20,2)° | 201 (35,7)°
Minimalne stezenie, j.m./dl 10,9 (19,7) 16,5 (23,7) | 9,23 (4,77) 18,0 (16,6)
(N = 36) (N=22) (N =123)

2 Maksymalne stezenie w Stanie stacjonarnym, st¢zenie minimalne i odzysk przyrostowy obliczono
stosujac dostepne pomiary w tygodniu 52 / na wizycie koncowej zwigzanej z badaniem, na ktorej

pobrane zostaty probki krwi do badan farmakokinetycznych.
b Czas do osiggniecia aktywnosci czynnika VII1 oparto na modelu farmakokinetyki populacyjnej

dla pacjentéw pediatrycznych.

¢ Czas do osiggniecia aktywnosci czynnika V111 oparto na modelu farmakokinetyki populacyjnej

dla dorostych pacjentow.

Maksymalne stezenie = 15 min po podaniu dawki w stanie stacjonarnym, st¢zenie minimalne =
warto$¢ aktywnosci czynnika VIII w stanie stacjonarnym przed podaniem dawki leku, SD =

odchylenie standardowe

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, wynikajace z badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym u szczuréw i matp
(obejmujacych pomiary z badan farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa) oraz z badan

hemokompatybilno$ci in vitro nie ujawniajg szczegdlnego zagrozenia dla cztowieka.
Nie przeprowadzono badan genotoksycznosci, rakotworczosci ani toksycznego wptywu na rozrod lub

rozwoj zarodka i ptodu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych
Proszek

Sacharoza

Wapnia chlorek dwuwodny (E 509)
Histydyna

Argininy chlorowodorek
Polisorbat 80 (E 433)

Rozpuszczalnik

Woda do wstrzykiwan
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6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, poniewaz nie wykonywano
badan dotyczacych zgodnosci.

Nalezy stosowac tylko dotaczony w opakowaniu tacznik i zestaw do infuzji, poniewaz moze dojs$¢
do niepowodzenia leczenia w wyniku adsorpcji czynnika krzepnigcia VIII na wewngtrznej
powierzchni niektorych przyrzadow do wstrzykiwan.

6.3  OKres waznosci

Nieotwarta fiolka

4 lata

W okresie waznosci produkt leczniczy moze by¢ przechowywany w temperaturze pokojowej

(do 30°C) przez pojedynczy okres nieprzekraczajacy 6 miesiecy. Date wyjecia produktu leczniczego
z lodoéwki nalezy zapisa¢ na pudetku. Po przechowywaniu w temperaturze pokojowej nie wolno
ponownie umieszczac¢ produktu leczniczego w lodowce. Nie stosowaé po uptywie terminu waznosci
zamieszczonego na fiolce lub szesciu miesiecy od wyjecia pudetka z lodoéwki, w zaleznosci od tego,
co nastapilo wczesnie;j.

Po rekonstytucji

Produkt leczniczy nalezy uzy¢ natychmiast po rekonstytucji. Jesli produkt leczniczy nie zostanie
zuzyty natychmiast, za czas i warunki przechowywania przed uzyciem odpowiada uzytkownik.

6.4 Specjalne sSrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w lodowce (2°C — 8°C).
Nie zamrazac.
Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji, patrz punkt 6.3.
6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Kazde opakowanie produktu leczniczego ALTUVOCT 250 j.m., 500 j.m., 750 j.m., 1 000 j.m.,
2 000 j.m., 3000 j.m. i 4 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
zawiera:

- fiolke ze szkta (typu 1) z proszkiem i korkiem z gumy chlorobutylowej

- jatowy tacznik fiolki do rekonstytucji

- szklang amputko-strzykawke z ttokiem z gumy bromobutylowej z 3 ml rozpuszczalnika
- trzon tloka

- jatowy zestaw do infuzji

6.6  Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Produkt leczniczy ALTUVOCT jest podawany dozylnie po rekonstytucji proszku w rozpuszczalniku
dostarczanym w strzykawce. Nalezy delikatnie obraca¢ fiolka az do catkowitego rozpuszczenia
proszku. Roztwor po rekonstytucji powinien by¢ przejrzysty i bezbarwny do lekko opalizujacego. Nie
stosowaé roztworow, ktore sag metne lub zawieraja czastki state.

Nalezy zawsze stosowa¢ technike aseptyczna.
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Dodatkowe informacije dotyczace rekonstytucji

Produkt leczniczy ALTUVOCT jest podawany we wstrzyknigciu dozylnym po rozpuszczeniu proszku
do wstrzykiwan w rozpuszczalniku dostarczanym w amputko-strzykawce. Opakowanie produktu
leczniczego ALTUVOCT zawiera:

A. Fiolka B. 3 mlrozpuszczalnika C. Trzon D. Lacznik E. Zestaw
z proszkiem w amputkostrzykawce tloka fiolki do infuzji

Beda rowniez potrzebne jatowe gaziki nasaczone alkoholem (F). Nie sa one dotaczone do opakowania
produktu leczniczego ALTUVOCT.

W celu pobrania roztworu z kilku fiolek do jednej strzykawki mozna uzy¢ oddzielnej duzej

strzykawki (G). Jesli duza strzykawka nie jest dostepna, nalezy przej$¢ do krokdw 6 do 8, aby podac
roztwor z kazdej strzykawki.

Y_@ @;@ Tl

F. Gaziki nasgczone alkoholem G.  Duza strzykawka

Produktu leczniczego ALTUVOCT nie nalezy miesza¢ z innymi roztworami do wstrzykiwan
lub infuzji.

Przed otwarciem opakowania umyé¢ rece.

Rekonstytucja

1. Przygotowanie fiolki

a. Zdjecie wieczka z fiolki

Przytrzyma¢ fiolke z proszkiem (A) na czystym, ptaskim podtozu N
i zdja¢ plastikowe wieczko. %ﬁ’

b. Oczyszczenie gornej czesci fiolki

Przetrze¢ gorng czgsc¢ fiolki gazikiem nasgczonym alkoholem.
Po oczyszczeniu gornej czgéci fiolki nalezy upewnic sie, ze niczego
nie dotyka.

c. Otwarcie opakowania z tacznikiem fiolki

Z opakowania z tacznikiem fiolki (D) zerwa¢ papierowa pokrywke
zabezpieczajaca.

Nie dotyka¢é lacznika fiolki ani nie wyjmowacé go z opakowania.
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Podlaczenie lacznika fiolki o
MJT_,
Umiesci¢ opakowanie z tacznikiem fiolki prosto na gornej czesci fiolki.
¥
Silnie nacisna¢, az tacznik zaskoczy na miejsce. Kolec przebije korek fiolki. fﬁ; i
Przygotowanie strzykawki
Podlaczenie trzonu tloka v,

Wrtozy¢ trzon ttoka (C) do 3 ml strzykawki (B). Obroci¢ trzon ttoka
zgodnie z ruchem wskazdéwek zegara az do jego pewnego osadzenia.

Zdjecie oslonki ze strzykawki

Oderwac¢ gorng czgs$¢ biatej ostonki z 3 ml strzykawki poprzez
zginanie perforacji az do odtamania.

A\ Nie dotykaé wnetrza ostonki ani koncowki strzykawki.

Podlaczenie strzykawki do fiolki

Usuwanie opakowania lgcznika fiolki

Zdja¢, podnoszac, opakowanie z tacznika fiolki | wyrzucié.

Podlaczenie strzykawki do lgcznika fiolki

Przytrzymac tacznik fiolki za dolny koniec. Wtozy¢ koncowke
strzykawki do gornej czesci tacznika fiolki. Obrocié strzykawke
zgodnie z ruchem wskazdéwek zegara az do jej pewnego osadzenia.

Rozpuszczanie proszku i rozpuszczalnika

Dodanie rozpuszczalnika do fiolki

Powoli naciskac¢ trzon ttoka, aby wstrzykna¢ caty rozpuszczalnik do
fiolki.

Rozpuszczanie proszku

Trzymajac keciuk na trzonie ttoka, delikatnie obracac fiolkg az do
rozpuszczenia proszku.

Nie wstrzgsac¢.
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c. Sprawdzenie roztworu
Przed podaniem nalezy sprawdzi¢ roztwor. Powinien by¢ przejrzysty i bezbarwny.

Nie uzywa¢ roztworu, jesli jest metny lub zawiera widoczne czastki stale.

5. W przypadku stosowania Kilku fiolek

W przypadku dawki wymagajacej uzycia kilku fiolek nalezy przej$¢ do krokéw ponizej (5a
i 5b), w innym razie nalezy przej$¢ do kroku 6.

a. Powtdrzenie krokéw od 1 do 4 &

Powtorzy¢ kroki od 1 do 4 dla wszystkich fiolek do uzyskania
wystarczajacej ilosci roztworu dla danej dawki.

Wyija¢ 3 ml strzykawki z kazdej fiolki (patrz krok 6b), pozostawiajac
roztwor w kazdej fiolce.

b. Stosowanie duzej strzykawki (G)

W przypadku kazdej fiolki nalezy przytaczy¢ duza strzykawke (G) do
tacznika fiolki (patrz krok 3b) i wykona¢ krok 6, aby potaczy¢
roztwor z kazdej fiolki do duzej strzykawki. Jesli potrzebna jest tylko
cze$¢ catej zawartosci fiolki, nalezy postuzy¢ si¢ podziatka

na strzykawce, aby zobaczy¢, jak duzo roztworu jest pobierane.

6. Pobieranie roztworu do strzykawki

a. Pobieranie roztworu

Skierowa¢ strzykawke do gory. Powoli odciggaé trzon tloka w celu
pobrania calej ilo$ci roztworu do strzykawki.

b. Odlaczanie strzykawki

Odtaczy¢ strzykawke od fiolki, przytrzymujac tacznik fiolki. Obrécic
strzykawke przeciwnie do ruchu wskazowek zegara w celu jej
odlgczenia.

Zaleca si¢ zastosowanie produktu leczniczego ALTUVOCT bezposrednio po rekonstytucji (patrz
punkt 6.3).
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Podanie

7.

Przygotowanie do wstrzykniecia

Zdjecie oslonki z przewodu

Otworzy¢ opakowanie z zestawem do infuzji (E) (nie uzywac, jesli g@
jest uszkodzone).

Zdja¢ ostonke z przewodu.

& Nie dotyka¢ odslonig¢tego konca zestawu przewodow.

Podlaczenie strzykawki %

Podlaczy¢ przygotowang strzykawke do konca przewodu zestawu
do infuzji poprzez obrét strzykawki zgodnie z ruchem wskazéwek zegara.

Przygotowanie miejsca wstrzykniecia

W razie potrzeby zatozy¢ opaske uciskowa. Przetrze¢ miejsce
wstrzyknigcia gazikiem nasaczonym alkoholem (F).

Usunigcie powietrza ze strzykawki i przewodu

Usung¢ powietrze, ustawiajgc strzykawke do gory i delikatnie
naciskajac na trzon tloka. Nie wyciska¢ roztworu przez igte.

& Wstrzykiwanie powietrza do zyly moze by¢ niebezpieczne.

Wstrzykiwanie roztworu

Wprowadzenie igly
Zdja¢ ostonke ochronng z igly.
Wprowadzi¢ iglte do zyly i zdja¢ opaske uciskows, jesli byta stosowana.

© Mozna uzy¢ plastra do przytrzymania plastikowych skrzydetek igty w miejscu
wstrzyknigcia, aby zapobiec ich przesuwaniu.

Wstrzykiwanie roztworu

Przygotowany roztwor nalezy wstrzykiwaé¢ dozylnie przez 1 do 10 minut, w zaleznoS$ci
od stanu komfortu pacjenta.
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9. Bezpieczne usuniecie

a. Wyjecie igly

Wyjac igle. Zagia¢ ochraniacz igly; powinien wskoczy¢ na swoje miejsce. % I

b. Bezpieczne usuwanie

Upewnic¢ sig, ze wszystkie uzyte elementy z dostarczonego zestawu (inne niz opakowanie)
bezpiecznie usunieto do pojemnika na odpady medyczne.

& Nie uzywaé ponownie sprzetu.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/001
EU/1/24/1824/002
EU/1/24/1824/003
EU/1/24/1824/004
EU/1/24/1824/005
EU/1/24/1824/006
EU/1/24/1824/007

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 17 czerwca 2024 r

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekdéw https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS I1

WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO | SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy biologicznej substanciji czynnej

Biogen MA Inc.

5000 Davis Drive
Research Triangle Park
NC 27709

USA

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
Norra Stationsgatan 93

113 64 Stockholm

Szwecja

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania (patrz aneks |: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

o Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktérym mowa

w art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na europejskie;j
stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedtozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania (PSUR) tego produktu w ciggu 6 miesiecy po dopuszczeniu do obrotu.

D.  WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

o Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

o na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

o w razie zmiany systemu zarzgdzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wplynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 250 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 250 j.m. efanezoktokogu alfa (ok. 83 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawce, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed swiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/001

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 250

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 250 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

250 j.m.

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 500 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 500 j.m. efanezoktokogu alfa (ok. 167 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawce, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miegjscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/002

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 500

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 500 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

500 j.m.

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 750 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VII1I)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 750 j.m. efanezoktokogu alfa (ok. 250 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawece, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miegjscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/003

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 750

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

750 j.m.

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 1 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 1 000 j.m. efanezoktokogu alfa (ok. 333 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawece, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miegjscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/004

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 1000

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 1 000 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1000 j.m.

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 2 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 2000 j.m. efanezoktokogu alfa (ok. 667 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawece, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miegjscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/005

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 2000

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 2 000 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

2 000 j.m.

6. INNE

40



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 3000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 3 000 j.m. efanezoktokogu alfa (okoto 1 000 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawce, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miegjscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/006

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 3000

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 3000 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

3000 j.m.

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ALTUVOCT 4 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Proszek: Kazda fiolka zawiera nominalnie 4 000 j.m. efanezoktokogu alfa (okoto 1 333 j.m./ml
po rekonstytucji),

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy chlorowodorek, polisorbat 80

Rozpuszczalnik: Woda do wstrzykiwan

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Zawarto$¢: 1 fiolka z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w amputko-strzykawce, 1 trzon tloka, 1 tacznik
fiolki, 1 zestaw do infuzji

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rekonstytucji.

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce.
Nie zamrazac.

Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed swiattem.
Mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (do 30°C) przez pojedynczy okres do 6 miesiecy.

Data wyjecia z lodowki:

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm
Szwecja

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1824/007

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

altuvoct 4000

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

ALTUVOCT 4 000 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan proszek do sporzadzania
ptynu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa
(rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VIII)
iv.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

4000 j.m.

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA AMPULKO-STRZYKAWKI

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Rozpuszczalnik dla ALTUVOCT

Woda do wstrzykiwan

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

3ml

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA

48



Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

ALTUVOCT 250 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

ALTUVOCT 500 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

ALTUVOCT 750 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 1000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 2 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 3000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
ALTUVOCT 4 000 j.m. proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

efanezoktokog alfa (rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia VI1II)

vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystapity po zastosowaniu leku. Aby dowiedzie¢ sie,
jak zglasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznad¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby modc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.

- Lek ten przepisano $cisle okre$lonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

- Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub
pielggniarce. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek ALTUVOCT i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku ALTUVOCT
Jak podawac lek ALTUVOCT

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek ALTUVOCT

Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

BRI .

1. Co to jest lek ALTUVOCT i w jakim celu si¢ go stosuje
Lek ALTUVOCT zawiera substancj¢ czynng efanezoktokog alfa, biatko zastepujace czynnik VIII.

ALTUVOCT jest stosowany w leczeniu i zapobieganiu epizodom krwawienia u pacjentow z
hemofilig A (dziedziczne zaburzenie krwawienia wywotane niedoborem czynnika VIII) i mozna go
stosowac U pacjentow we wszystkich grupach wiekowych.

Czynnik VIII jest biatkiem wystgpujacym naturalnie w organizmie, niezb¢dnym do tworzenia
skrzepdw krwi i hamowania krwawien. U pacjentow z hemofilig A czynnik VIII nie wyst¢puje lub nie
dziata prawidlowo.

ALTUVOCT zastepuje niewystarczajacy lub brakujacy czynnik VIII. Lek ALTUVOCT zwigksza

poziomy czynnika VIII we krwi, pomagajac w ten sposob tworzy¢ skrzepy krwi w miejscu
krwawienia, co tymczasowo koryguje sktonnos¢ do krwawien.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku ALTUVOCT

Kiedy nie stosowac leku ALTUVOCT
- jesli pacjent ma uczulenie na efanezoktokog alfa lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow
tego leku (wymienionych w punkcie 6).

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczgciem stosowania leku ALTUVOCT nalezy oméwic to z lekarzem, farmaceutg lub
pielegniarka.

o Istnieje mate ryzyko wystapienia reakcji anafilaktycznej (naglej reakcji alergicznej o cigzkim
przebiegu) na lek ALTUVOCT. Objawy reakcji alergicznych moga obejmowac uogolniony
$wiad, pokrzywke, ucisk w klatce piersiowej, trudnosci z oddychaniem i niskie ci$nienie krwi.
W razie wystapienia jakiegokolwiek z tych objawow nalezy natychmiast przerwaé
wstrzykiwanie i skontaktowac si¢ z lekarzem.

o Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjent uwaza, ze krwawienie U pacjenta dorostego
lub dziecka nie jest wystarczajaco opanowane otrzymywang dawka, poniewaz moze to mieé¢
kilka przyczyn. U niektorych osob przyjmujacych ten lek moga wytworzy¢ si¢ przeciwciata
przeciwko czynnikowi VIII (znane réwniez jako inhibitory czynnika VIII). Wytwarzanie
inhibitorow czynnika VIII jest znanym powiktaniem, mogacym wystapi¢ w czasie leczenia
wszystkimi lekami zawierajgcymi czynnik VIII. Te inhibitory, zwlaszcza w duzych stezeniach,
uniemozliwiajg wlasciwe dziatanie leczenia; pacjent bedzie doktadnie monitorowany pod katem
wytwarzania tych inhibitoréw.

Zdarzenia sercowo-naczyniowe
Jesli u pacjenta stwierdzono chorobe serca lub ryzyko wystapienia choroby serca, powinien zachowaé
szczegblng ostroznos$¢ w trakcie stosowania czynnika VIII i skonsultowac si¢ z lekarzem.

Powiktania zwigzane z cewnikiem

Jesli wymagane jest urzadzenie do centralnego dostepu zylnego (ang. central venous access device,
CVAD), nalezy uwzgledni¢ ryzyko wystapienia powiktan zwigzanych z CVAD, w tym zakazen
miejscowych, obecnosci bakterii we krwi i zakrzepicy w miejscu wprowadzenia cewnika.

Lek ALTUVOCT ainne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach stosowanych przez pacjenta obecnie lub ostatnio,
a takze o lekach, ktére pacjent planuje stosowac.

Cigza i karmienie piersia
Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy, lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku.

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn
Lek ALTUVOCT nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

3. Jak podawaé lek ALTUVOCT

Leczenie lekiem ALTUVOCT rozpocznie lekarz posiadajgcy doswiadczenie w opiece nad pacjentami
Z hemofiliag A. ALTUVOCT jest podawany we wstrzyknigciu do zyly.

Po odpowiednim szkoleniu w zakresie prawidlowej techniki wstrzykiwania pacjenci lub ich
opiekunowie mogg podawac lek ALTUVOCT w warunkach domowych. Lekarz obliczy dawke dla
pacjenta (w jednostkach miedzynarodowych, w skrdcie ,,j.m.”). Bedzie ona zaleze¢ od masy ciata

i tego, czy jest stosowana w celu zapobiegania krwawieniu lub leczenia krwawienia.
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Ten lek nalezy zawsze stosowaé zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy zwrocié
si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.

Dokumentowanie
Za kazdym razem, gdy pacjent stosuje lek ALTUVOCT, nalezy zapisa¢ date, nazwe leku i numer
serii.

Zapobieganie krwawieniom
Zazwyczaj stosowana dawka leku ALTUVOCT to 50 jednostek migdzynarodowych (j.m.) na
kilogram masy ciala. Wstrzykniecie jest podawane raz na tydzien.

Leczenie krwawien
Dawka leku ALTUVOCT to 50 jednostek migdzynarodowych (j.m.) na kg masy ciata. Dawke
I czgstos¢ podawania mozna dostosowac, w zaleznosci od cigzkosci i miejsca krwawienia.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy
Lek ALTUVOCT mozna stosowac u dzieci i mtodziezy w kazdym wieku, zalecenia dotyczace dawki
sg takie same jak u dorostych.

Jak podawaé lek ALTUVOCT
Lek ALTUVOCT jest podawany we wstrzyknigciu do zyty. Wiecej informacji dotyczacych
stosowania znajduje si¢ w punkcie ,,Instrukcja stosowania leku ALTUVOCT”.

Zastosowanie wiekszej niz zalecana dawki leku ALTUVOCT

Nalezy jak najszybciej powiadomi¢ lekarza. Lek ALTUVOCT nalezy zawsze stosowa¢ doktadnie
wedtug zalecen lekarza. W razie watpliwo$ci nalezy zwrocic si¢ do lekarza, farmaceuty lub
pielegniarki.

Pomini¢cie zastosowania leku ALTUVOCT

Nie nalezy wstrzykiwa¢ dawki podwojnej w celu uzupetnienia pominigtej dawki. Dawke nalezy
wstrzykna¢ niezwlocznie po przypomnieniu, a nast¢pnie kontynuowaé¢ normalny schemat
dawkowania. W razie watpliwo$ci nalezy zwrdcic sie do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki.

Przerwanie stosowania leku ALTUVOCT

W przypadku przerwania stosowania leku ALTUVOCT pacjent moze nie by¢ juz chroniony przed
krwawieniem lub obecne krwawienie moze nie usta¢. Nie nalezy przerywac stosowania leku
ALTUVOCT bez konsultacji z lekarzem.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrdcic sig
do lekarza.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Jesli wystapi reakcja anafilaktyczna, nalezy natychmiast przerwaé wstrzykiwanie i od razu
skontaktowac si¢ z lekarzem.
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Objawy reakcji anafilaktycznej to:

obrzek twarzy uderzenia goraca
wysypka bol glowy

uogolniony §wiad niskie ci$nienie krwi
pokrzywka ogolne zte samopoczucie

nudnosci

niepokoj i szybkie bicie serca
zawroty gtowy

utrata przytomnosci

ucisk w klatce piersiowej
trudnosci z oddychaniem
pieczenie i ktucie w miejscu
wstrzyknigcia

o dreszcze

Ryzyko wytworzenia inhibitorow

U dzieci nieleczonych wczesniej lekami zawierajagcymi czynnik VIII bardzo czgsto (moze wystapic¢

u wiecej niz 1 na 10 pacjentéw) dochodzi do wytworzenia si¢ przeciwciat neutralizujacych (patrz
punkt 2); jednak u pacjentow, ktorzy otrzymywali wczesniej leczenie czynnikiem VIII (ponad 150 dni
leczenia), ryzyko to wystepuje niezbyt czgsto (moze wystapic U nie wiecej niz 1 na 100 pacjentow).
Jesli u pacjenta dorostego lub dziecka wytworzg si¢ przeciwciata neutralizujace, lek moze przestaé
dziata¢ prawidtowo i u pacjenta lub dziecka moze wystapi¢ utrzymujace si¢ krwawienie. Jesli tak si¢
stanie, nalezy niezwlocznie skontaktowac si¢ z lekarzem.

Nastepujace dzialania niepozadane moga wystapic¢ podczas stosowania tego leku.

Bardzo czeste dzialania niepozadane (mogg wystapi¢ u wiecej niz 1 na 10 0s6b)
o bol gtowy
J bol stawow

Czeste dzialania niepozadane (moga wystapi¢ u nie wiecej niz 1 na 10 0sdb)
bol konczyn (rak, dtoni, n6g lub stop)

bol plecow

wyprysk ($wiad, zaczerwienienie lub suchos$¢ skory)

wysypka

pokrzywka (swe¢dzgca wysypka)

goraczka

wymioty

Niezbyt czeste dzialania niepozadane (mogg wystapic¢ u nie wiecej niz 1 na 100 0séb)
o reakcje w miejscu wstrzyknigcia (w tym zasinienie i stan zapalny)

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozgdane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce. Dziatania niepozadane
mozna zglasza¢ bezposrednio do krajowego systemu zgtaszania wymienionego w zataczniku V.
Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wiecej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywaé lek ALTUVOCT

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku i fiolce po: ,,Termin
waznos$ci (EXP)”. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Przechowywa¢ w lodowce (2°C — 8°C).
Nie zamrazac.
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Przechowywac fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem.

Przed rekonstytucja proszek ALTUVOCT mozna przechowywac w temperaturze pokojowej (< 30°C)
przez pojedynczy okres nieprzekraczajacy 6 miesiecy. Na pudetku nalezy zapisa¢ date wyjecia
produktu z lodéwki. Po przechowywaniu w temperaturze pokojowej nie wolno ponownie wktadaé
produktu do lodéwki.

Nie stosowaé po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na fiolce lub sze$ciu miesigey od wyjecia
pudetka z lodowki, w zaleznos$ci od tego, co nastapito wezesnie;.

Po rozpuszczeniu proszku ALTUVOCT w rozpuszczalniku dostarczonym w amputko-strzykawce
nalezy go natychmiast uzy¢. Nie przechowywacé przygotowanego roztworu w lodowce.

Roztwor po rekonstytucji powinien by¢ przejrzysty i bezbarwny do lekko opalizujacego. Nie stosowac
tego leku, jesli zauwazy sie, ze jest metny lub zawiera widoczne czastki.

Lekow nie nalezy wyrzucaé¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapytaé¢
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek ALTUVOCT

- Substancja czynng jest efanezoktokog alfa (rekombinowany ludzki czynnik krzepniecia VIII).
Kazda fiolka leku ALTUVOCT zawiera nominalnie 250, 500, 750, 1 000, 2 000, 3 000
lub 4 000 j.m. efanezoktokogu alfa.

- Pozostate sktadniki to: sacharoza, wapnia chlorek dwuwodny, histydyna, argininy
chlorowodorek, polisorbat 80.

Jak wyglada lek ALTUVOCT i co zawiera opakowanie

Lek ALTUVOCT jest dostarczany w postaci proszku i rozpuszczalnika do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan. Proszek jest bialym lub prawie biatym proszkiem lub brytg. Rozpuszczalnik dostarczany
do przygotowania roztworu do wstrzykiwan jest przejrzystym, bezbarwnym roztworem. Po
przygotowaniu roztwor jest przejrzysty i bezbarwny do lekko opalizujacego.

Kazde opakowanie ALTUVOCT zawiera 1 fiolke z proszkiem, 3 ml rozpuszczalnika w
ampultko-strzykawce, 1 trzon ttoka, 1 tacznik fiolki i 1 zestaw do infuzji.

Podmiot odpowiedzialny

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76 Stockholm

Szwecja

Wytwoérca

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
Norra Stationsgatan 93

113 64 Stockholm

Szwecja

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Szczegotowe informacje o tym leku znajdujg si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow:
https://www.ema.europa.eu.
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Na odwrocie ulotki znajduje si¢ instrukcja przygotowania i podawania leku.
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Instrukcja stosowania leku ALTUVOCT

NALEZY UWAZNIE ZAPOZNAC SIE Z INSTRUKCJA PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU
ALTUVOCT

Produkt leczniczy ALTUVOCT jest podawany we wstrzyknigciu dozylnym po rozpuszczeniu proszku
do wstrzykiwan w rozpuszczalniku dostarczanym w amputko-strzykawce.

W przypadku dawki wymagajacej uzycia kilku fiolek pacjent zostanie zaopatrzony w kilka opakowan
i, w idealnym przypadku, w duza strzykawke.

Lekarz prowadzacy powinien pokaza¢ pacjentowi, w jaki sposob odpowiednio przygotowac
i wstrzykiwac lek ALTUVOCT przed zastosowaniem go po raz pierwszy. W razie jakichkolwiek
pytan nalezy omowic to z lekarzem prowadzacym.

Wazne informacje

Nalezy sprawdzi¢, czy nazwa i moc produktu sg prawidtowe oraz czy pacjent zna czesto$é
dawkowania leku ALTUVOCT.

Nie stosowac leku po uptywie terminu waznosci, jesli lek byt otwarty lub jesli wyglada na
uszkodzony.

Leku ALTUVOCT nie nalezy miesza¢ z innymi roztworami do wstrzykiwan.
W idealnym przypadku lek ALTUVOCT powinien by¢ przechowywany w lodowce. Przed uzyciem
pozostawic fiolke i strzykawke z rozpuszczalnikiem do uzyskania temperatury pokojowej. Nie uzywac

zewngtrznego ogrzewania.

Przed zastosowaniem nalezy sprawdzi¢ wszystkie czesci pod katem uszkodzen, nie stosowac, jesli
wygladajg na uszkodzone.

Wszystkie czesci sa przeznaczone wylacznie do jednorazowego uzycia.

Przed rozpoczgciem przygotowywania zestawu nalezy umyc¢ rgce i oczyscic ptaska powierzchnig. Jesli
strzykawka nie jest uzywana, nalezy umiesci¢ ja bezpiecznie na czystej powierzchni.

Wykaz czesci (dolaczonych w pudelku)
Lek ALTUVOCT jest rekonstytuowany poprzez rozpuszczenie proszku do wstrzykiwan (A)

w rozpuszczalniku dostarczanym w amputko-strzykawce (B). Nastepnie roztwor ALTUVOCT nalezy
podac¢ za pomoca zestawu do infuzji (E).

A. Fiolka B. Strzykawka 3 ml C. Trzon D. Lacznik E. Zestaw
z proszkiem (wypetiona ttoka fiolki do infuzji
rozpuszczalnikiem)
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Dodatkowe czesci (niedolaczone do pudelka)
Nalezy zapewni¢ dostepnosé gazikow nasgczonych alkoholem (F).
Mozliwe, ze farmaceuta dotaczyt oddzielnie duza strzykawke (G) w celu pobrania roztworu z kilku

fiolek do jednej strzykawki. Jesli duza strzykawka NIE zostata dotgczona, nalezy przejs¢ do krokow 6
do 8, aby poda¢ roztwor z kazdej strzykawki.

\ @;@ g

F. Gaziki nasgczone alkoholem G.  Duza strzykawka

Rekonstytucja

1. Przygotowanie fiolKi

a. Zdjecie wieczka z fiolki

Przytrzymac fiolke z proszkiem (A) na czystym, ptaskim podtozu i zdjac ‘:\‘
plastikowe wieczko. %ﬁ

b. Oczyszczenie gornej czesci fiolki

Przetrze¢ gorna czes¢ fiolki gazikiem nasaczonym alkoholem.
Po oczyszczeniu gornej czeséci fiolki nalezy upewnic sie, ze niczego
nie dotyka.

c. Otwarcie opakowania z acznikiem fiolki

Nie dotykac lacznika fiolki ani nie wyjmowa¢ go z opakowania.

#
N
Z opakowania z tacznikiem fiolki (D) zerwaé papierowa pokrywke
zabezpieczajaca.
o
d. Podlaczenie Iacznika fiolki e
“%,

Umiesci¢ opakowanie z tacznikiem fiolki prosto na gornej czesci fiolki. i
1

Silnie nacisng¢, az lacznik zaskoczy na miejsce. Kolec przebije korek fiolki. ﬁ(

2.  Przygotowanie strzykawki

a. Podlaczenie trzonu tloka

Wiozy¢ trzon ttoka (C) do 3 ml strzykawki (B). Obréci¢ trzon tloka
zgodnie z ruchem wskazowek zegara az do jego pewnego osadzenia.

b. Zdjecie oslonki ze strzykawki

Oderwac¢ gorng cze$¢ biatej ostonki z 3 ml strzykawki poprzez zginanie
perforacji az do odtamania.

&  Nie dotykaé¢ wnetrza ostonki ani koncowki strzykawki.
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Podlaczenie strzykawki do fiolki

Usuwanie opakowania lgcznika fiolki

Zdja¢, podnoszac, opakowanie z tacznika fiolki | wyrzucié. K
|
- J

Podlaczenie strzykawki do lacznika fiolki

Przytrzymac tacznik fiolki za dolny koniec. Wtozy¢ koncowke strzykawki
do gornej czesci tacznika fiolki. Obroci¢ strzykawke zgodnie z ruchem

wskazowek zegara az do jej pewnego osadzenia. %
B |

Rozpuszczanie proszku w rozpuszczalniku

Dodanie rozpuszczalnika do fiolki

Powoli naciskac¢ trzon ttoka, aby wstrzykna¢ caty rozpuszczalnik do
fiolki.

Rozpuszczanie proszku

Trzymajac kciuk na trzonie ttoka, delikatnie obraca¢ fiolka az do
rozpuszczenia proszku.

Nie wstrzgsadé.

Sprawdzenie roztworu
Przed podaniem nalezy sprawdzi¢ roztwor. Powinien by¢ przejrzysty i bezbarwny.

Nie uzywa¢ roztworu, jesli jest metny lub zawiera widoczne czastki stale.

W przypadku stosowania Kilku fiolek

W przypadku dawki wymagajacej uzycia kilku fiolek nalezy przejs¢ do krokoéw ponizej (5a
i 5b), w innym razie nalezy przej$¢ do kroku 6.
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Powtérzenie krokéw od 1 do 4

Powtorzy¢ kroki od 1 do 4 dla wszystkich fiolek do uzyskania
wystarczajacej ilosci roztworu dla danej dawki.

Wyija¢ 3 ml strzykawki z kazdej fiolki (patrz krok 6b), pozostawiajac
roztwor w kazdej fiolce.

Stosowanie duzej strzykawki (G) dolaczonej przez farmaceute

W przypadku kazdej fiolki nalezy przytaczy¢ duza strzykawke (G) do
tacznika fiolki (patrz krok 3b) i wykona¢ krok 6, aby potaczy¢ roztwor
z kazdej fiolki do duzej strzykawki. Jesli potrzebna jest tylko czes¢ catej
zawarto$ci fiolki, nalezy postuzy¢ si¢ podziatka na strzykawce,

aby zobaczy¢, jak duzo roztworu jest pobierane, zgodnie z zaleceniami
lekarza.

Pobieranie roztworu do strzykawKi

Pobieranie roztworu

Skierowa¢ strzykawke do gory. Powoli odciggaé trzon tloka w celu
pobrania calej ilosci roztworu do strzykawki.

Odlaczanie strzykawki

Odlaczy¢ strzykawke od fiolki, przytrzymujac tacznik fiolki. Obrocic

strzykawke przeciwnie do ruchu wskazoéwek zegara w celu jej odlaczenia.

Podanie

7.

Przygotowanie do wstrzykniecia

Zdjecie oslonki z przewodu

Otworzy¢ opakowanie z zestawem do infuzji (E) (nie uzywac, jesli
jest uszkodzone).

Zdjac¢ ostonke z przewodu.

&  Nie dotyka¢ odslonietego konca zestawu przewodow.

Podlaczenie strzykawki

Podtaczy¢ przygotowang strzykawke do konca przewodu zestawu

do infuzji poprzez obrét strzykawki zgodnie z ruchem wskazowek zegara.
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Przygotowanie miejsca wstrzykniecia

W razie potrzeby zatozy¢ opaske uciskowsa. Przetrze¢ miejsce
wstrzyknigcia gazikiem nasgczonym alkoholem (F).

Usunigcie powietrza ze strzykawki i przewodu

Usuna¢ powietrze, ustawiajac strzykawke do gory i delikatnie
naciskajgc na trzon tloka. Nie wyciska¢ roztworu przez igle.

&  Wstrzykiwanie powietrza do zyly moze by¢ niebezpieczne.

Wstrzykiwanie roztworu

Wprowadzenie igly
Zdja¢ ostonke ochronng z igly.

Wprowadzi¢ igte do zyly zgodnie z instrukcjami podanymi przez lekarza lub pielggniarke
i zdja¢ opaske uciskowa, jesli byta stosowana.

© Moznauzy¢ plastra do przytrzymania plastikowych skrzydelek igly w miejscu
wstrzyknigcia, aby zapobiec ich przesuwaniu.

Wstrzykiwanie roztworu

Przygotowany roztwor nalezy wstrzykiwaé dozylnie przez 1 do 10 minut, w zalezno$ci
od poziomu komfortu.

Bezpieczne usuniecie

Wyjecie igly

Wyjac igle. Zagia¢ ochraniacz igly; powinien wskoczy¢ na swoje miejsce. % ,

Bezpieczne usuwanie

Nalezy bezpiecznie usuna¢ zuzytg igte, wszelkie pozostatosci niezuzytego roztworu,
strzykawke i pustg fiolke do odpowiedniego pojemnika na odpady medyczne.

& Nie uzywaé ponownie sprzetu.
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