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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voncento 250 j.m. FVIII / 600 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 5 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Voncento 500 j.m. FVIII / 1200 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 10 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Voncento 500 j.m. FVIII/ 1200 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 5 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Voncento 1000 j.m. FVIII / 2400 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 10 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Voncento 250 j.m. FVIII / 600 j.m VWF proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan/infuzji

Jedna fiolka z proszkiem zawiera nominalnie:

- 250 j.m.* ludzkiego VIII czynnika krzepnigcia** (FVIII).

- 600 j.m.*** [udzkiego czynnika von Willebranda** (VWF).

Po rekonstytucji 5 mililitrami dotgczonej do opakowania wody do wstrzykiwan, roztwor zawiera 50
j-m./ml FVIIL i 120 j.m./ml VWF.

Voncento 500 j.m. FVIII / 1200 j.m. VWF proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan/infuzji

Jedna fiolka z proszkiem zawiera nominalnie:

- 500 j.m.* ludzkiego VIII czynnika krzepnigcia** (FVIII).

- 1200 j.m.*** ludzkiego czynnika von Willebranda** (VWF).

Po rekonstytucji 10 mililitrami dotaczonej do opakowania wody do wstrzykiwan, roztwor zawiera 50
j-m./ml FVIII i 120 j.m./ml VWF.

Voncento 500 j.m. FVIII / 1200 j.m. VWF proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan/infuzji

Jedna fiolka z proszkiem zawiera nominalnie:

- 500 j.m.* ludzkiego VIII czynnika krzepnigcia** (FVIII).

- 1200 j.m.*** Judzkiego czynnika von Willebranda** (VWF).

Po rekonstytucji 5 mililitrami dotgczonej do opakowania wody do wstrzykiwan, roztwor zawiera 100
j-m./ml FVIIL i 240 j.m./ml VWF.

Voncento 1000 j.m. FVIII / 2400 j.m. VWF

Jedna fiolka z proszkiem zawiera nominalnie:

- 1000 j.m.* ludzkiego VIII czynnika krzepnigcia** (FVIII).

- 2400 j.m.*** ludzkiego czynnika von Willebranda** (VWF).

Po rekonstytucji 10 mililitrami dotaczonej do opakowania wody do wstrzykiwan, roztwor zawiera 100
j-m./ml FVIIL i 240 j.m./ml VWF.

* Moc FVIII (j.m.) okresla si¢ na podstawie oznaczania metoda chromogenng zgodna z Farmakopea
Europejska. Swoista aktywnos$¢ FVIII w Voncento, przed dodaniem stabilizatora, wynosi okoto 70
j-m. FVIII/mg biatka.

** Wyprodukowany z ludzkiego osocza

**% Aktywno$¢ VWF okresla si¢ przy uzyciu standardow WHO dla VWF. Swoista aktywno$¢ VWF
w Voncento, przed dodaniem stabilizatora, wynosi okoto 100 j.m. VWF/mg bialka.
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Substancje pomocnicze 0 znanym dzialaniu:

Voncento zawiera okoto 128,2 mmol/l (2,95 mg/ml) sodu .

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt. 6.1

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan / infuzji.

Biaty proszek i przezroczysty, bezbarwny rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan /
infuzji.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Voncento moze by¢ stosowany w kazdej grupie wiekowej.

Choroba von Willebranda (VWD)

Profilaktyka i leczenie krwotokdéw lub krwawien powstajacych w trakcie zabiegow operacyjnych
u pacjentow z VWD w przypadkach, gdy leczenie wytacznie desmopresyna (DDAVP) jest
nieskuteczne lub przeciwwskazane.

Hemofilia A (wrodzony niedobér FVIII)

Profilaktyka i leczenie krwawien u pacjentow z hemofilig A.
4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Leczenie VWD 1 hemofilii A wymaga nadzoru lekarza doswiadczonego w leczeniu zaburzen
hemostazy.

Decyzja dotyczaca zastosowania leczenia w warunkach domowych u chorych z VWD oraz u chorych
z hemofilig A powinna by¢ podjeta przez lekarza prowadzacego, po zapewnieniu odpowiedniego
przeszkolenia i pod warunkiem regularnego kontrolowania, czy lek jest stosowany we wlasciwy
Sposob.

Proporcja pomigdzy FVIIL:C i VWF:RCo w fiolce wynosi 1:2,4.

Monitorowanie leczenia

W czasie leczenia nalezy wtasciwie oznaczy¢ poziomy VIII czynnika w celu odmierzenia wlasciwej
dawki, ktora ma by¢ podana pacjentowi oraz czg¢stosci powtarzania wlewow. Reakcje poszczegdlnych
pacjentow na czynnik VIII moga by¢ zrdéznicowane, z uwagi na ré6zne poziomy odzysku oraz rozne
czasy poOltrwania. Dawkowanie w oparciu o mas¢ ciata moze wymagac¢ dostosowania w przypadku
pacjentow z nadwaga lub niedowaga. Szczeg6lnie w przypadku powazniejszych zabiegow
chirurgicznych niezbedne jest doktadne monitorowanie terapii substytucyjnej poprzez kontrole
procesu krzepnigcia (aktywnosci VIII czynnika w osoczu).

Dawkowanie

Choroba von Willebranda
Istotne jest, aby dawka byla wyliczana przy uzyciu podane;j liczby j.m. VWF:RCo.
Zazwyczaj 1 j.m./kg VWF:RCo podnosi poziom VWF:RCo w krwioobiegu o 0,02 j.m./ml (2%).



Powinno si¢ osiggna¢ poziomy VWF:RCo rzedu > 0,6 j.m./ml (60%) i FVIIIL:C rzgdu > 0,4 j.m./ml
(40%).

Leczenie na zgdanie
Zazwyczaj do uzyskania hemostazy zaleca si¢ 40-80 j.m./kg czynnika von Willebranda (VWF:RCo),
co odpowiada 20-40 j.m. FVIII:C/kg masy ciafa.

Moze zaistnie¢ konieczno$¢ podania wstepnej dawki 80 j.m./kg VWEF:RCo, szczegolnie u pacjentow
chorych na 3 typ VWD, gdzie utrzymanie odpowiednich poziomoéw moze wymaga¢ wigkszych dawek,
niz w przypadku innych typéw VWD.

Profilaktyka krwotoku w przypadku operacji
W celach profilaktyki nadmiernych krwawien podczas lub po operacji podawanie produktu nalezy
rozpocza¢ 1-2 godz. przed zabiegiem operacyjnym.

Nastepnie nalezy powtarza¢ podawanie okreslonej dawki co 12-24 godzin. Dawka i czas trwania
leczenia zalezg od klinicznego stanu pacjenta, typu i wielko$ci krwawienia oraz od poziomow
VWEF:RCo i FVIIIL:C.

Stosujac produkt z FVIII zawierajacym VWEF, lekarz prowadzacy powinien bra¢ pod uwagg, ze
dlugotrwate leczenie produktem moze spowodowa¢ nadmierny wzrost poziomu FVIIIL:C. Po 24-48
godzinach leczenia, w celu unikni¢cia nadmiernego wzrostu poziomu FVIIIL:C, nalezy rozwazy¢
zmniegjszenie dawek i (lub) wydtuzenie okresu pomigdzy podaniem kolejnych dawek, badz uzycie
produktuVWF zawierajacego mniejszg ilos¢ FVIII (patrz punkt 5.2).

Profilaktyka

W celach profilaktyki dlugoterminowej u pacjentow z VWD, nalezy rozwazy¢ podanie dawki
wynoszacej 25 do 40 j.m. VWF:RCo na kg masy ciata 1 do 3 razy w tygodniu. U pacjentow

z krwawieniami z przewodu pokarmowego lub krwotokiem miesiagczkowym moze by¢ konieczne
podawanie tego czynnika czgsciej lub w wigkszych dawkach. Dawkowanie i czas trwania terapii
zalezy od stanu klinicznego pacjenta oraz od pozioméw VWF:RCo i FVIIL:C w osoczu.

Drzieci i mlodziez z VWD

Leczenie krwawien

W leczeniu krwawien u dzieci i mlodziezy zalecane jest podawanie 40-80 j.m./kg czynnika von
Willebranda (VWF:RCo), co odpowiada 20-40 j.m. FVIII:C/kg masy ciata (MC).

Profilaktyka

Pacjenci w wieku 12 do 18 lat: Dawkowanie oparte jest na tych samych wytycznych, co u dorostych.
Pacjenci w wieku <12 lat: Na podstawie wynikow uzyskanych w badaniu klinicznym z udziatem
pacjentow w wieku ponizej 12 lat, ktore wykazalo mniejsza ekspozycje na VWF, nalezy rozwazy¢
podanie dawki profilaktycznej w zakresie wynoszacym 40-80 j.m. VWF:RCo / kg masy ciala 1 do 3
razy w tygodniu (patrz punkt 5.2).

Dawkowanie i czas trwania terapii zalezy od stanu klinicznego pacjenta oraz od osoczowych
pozioméw VWEF:RCo i FVIII:C.

Hemofilia A

Istotne jest, aby dawka byla wyliczana przy uzyciu podanej liczby j.m. FVIIIL:C.

Dawkowanie i czas trwania terapii zastgpczej sg zalezne od tego, jak duzy jest niedobor czynnika VIII,
od lokalizacji 1 nasilenia krwawienia oraz od stanu klinicznego danego pacjenta.

Liczba podanych jednostek czynnika VIII wyraza si¢ w jednostkach mi¢dzynarodowych (j.m.),
zwiazanych z obecng normg WHO dotyczacg koncentratu produktéw zawierajacych czynnik VIII.
Aktywno$¢ czynnika VIII w osoczu jest wyrazona jako procent (w odniesieniu do normalnego osocza
ludzkiego) lub najlepiej w jednostkach migdzynarodowych (w odniesieniu do Migdzynarodowego
Standardu dla czynnika VIII w osoczu).



Jedna j.m. aktywnosci czynnika VIII jest roéwna ilo$ci czynnika VIII w jednym ml normalnego
ludzkiego osocza

Leczenie na zgdanie

Przeliczenie wymaganej dawki czynnika VIII opiera si¢ na empirycznym stwierdzeniu, ze 1 jednostka
mi¢dzynarodowa (j.m) czynnika VIII na 1 kg masy ciala zwigksza aktywnos¢ F VIII w osoczu o ok.
2% normalnej aktywnosci (odzysk in vivo 2 j.m./dl). Wymagane dawkowanie przeliczane jest wg
nastgpujacego wzoru:

Wymagana liczba jednostek = masa ciata [kg] x pozadany wzrost poziomu czynnika VIII [% lub
J-m./dl] x 0,5.

Ilo$¢ wymagang do podania oraz czgsto$¢ podawania nalezy zawsze uzalezni¢ od skutecznosci
klinicznej leku u poszczegdlnych pacjentow.

W razie wystapienia wymienionych ponizej zdarzen krwotocznych, aktywnos$¢ czynnika VIII nie
powinna spas¢ ponizej podanych wartosci aktywnosci w osoczu (w % normy lub j.m./dl)

w odpowiednim okresie. W przypadku krwawien i operacji chirurgicznych dawkowanie produktu
mozna oprze¢ na wytycznych podanych w ponizszej tabelce.

Rodzaj krwawienia/ typ Wymagany poziom Czestos¢ dawkowania (godziny) /
zabiegu chirurgicznego czynnika VIII (% lub czas trwania leczenia (dni)
j.m./dl)
Krwotok
Niewielki wylew do stawow, 20-40 Powtarza¢ wlew co 12 do 24 godzin
krwawienie z mig¢$nia lub jamy co najmniej przez 1 dzien do czasu
ustnej ustgpienia bolu wskazujacego na
ustanie krwawienia lub wyleczenia.
Bardziej rozlegly wylew do 30-60 Powtarza¢ wlew co 12-24 godzin
stawow; wylew do miesni lub przez 3 do 4 dni lub wigcej do czasu
krwiak ustgpienia bolu i ostrej dysfunkcji.
Krwotoki zagrazajace zyciu 60— 100 Powtarza¢ wlew co 8 do 24 godzin

do czasu ustgpienia zagrozenia.

Zabiegi chirurgiczne

Niewielkie zabiegi chirurgiczne | 30 — 60 Powtarza¢ infuzje co 24 godziny, co
z ekstrakcja zgba wlacznie najmniej przez 1 dzien, do czasu
wyleczenia.
Znaczne zabiegi chirurgiczne 80 —100 Powtarza¢ wlew co 8 — 24 godzin do
(przed i pooperacyjnie) odpowiedniego zagojenia rany,

nastepnie kontynuowac leczenie
przez co najmniej 7 dni dla
utrzymania od 30% do 60% (j.m./dl)
aktywnosci czynnika VIII.

Profilaktyka

W celu prowadzenia dtugoterminowej profilaktyki u pacjentow z cigzka postacig hemofilii A,
zazwyczaj stosuje si¢ 20 do 40 j.m. czynnika VIII na kg masy ciata co 2-3 dni. W niektorych
przypadkach, szczegdlnie u pacjentow w mtodszym wieku, konieczne jest podawanie tego czynnika
czeg$ciej lub w wigkszych dawkach.

Drzieci i mlodziez z hemofilig A
Dawkowanie w przypadku hemofilii A u dzieci i mtodziezy w wieku < 18 lat okresla si¢ na podstawie
masy ciala i z tego powodu opiera si¢ na tych samych wytycznych jak dla dorostych. W niektoérych



przypadkach konieczne jest podawanie leku cz¢$ciej lub w wigkszych dawkach. Czgsto$¢ podawania
powinna zawsze zaleze¢ od klinicznej skutecznosci w poszczegdlnym przypadku.

Obecnie dostepne dane sg opisane w punktach 4.8 15.2.

Osoby w podesztym wieku
Nie jest konieczne dostosowywanie dawki dla pacjentow w podesztym wieku.

Sposob podawania

Do podawania dozylnego.

Instrukcja rekonstytucji przed podaniem produktu leczniczego, patrz punkt 6.6. Zrekonstytuowany
produkt powinien zosta¢ podany dozylnie powoli w postaci wstrzyknigcia/infuzji w tempie
odpowiednim dla pacjenta.

Tempo wstrzyknigcia/ infuzji nie powinno przekaracza¢ 6 ml na minut¢. Nalezy obserwowac pacjenta
pod katem wystapienia jakichkolwiek natychmiastowych objawow. Jesli wystapig jakiekolwiek
objawy, ktore mogg by¢ zwigzane z podaniem Voncento, tempo podawania nalezy zmniejszy¢ lub
wstrzyma¢ podawanie, w zalezno$ci od stanu klinicznego pacjenta (patrz takze punkt 4.4).

4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub na ktorykolwiek sktadnik produktu podany w punkcie 6.1.
4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Identyfikowalno$¢

Stanowczo zaleca sig, aby przy kazdym podaniu pacjentowi produktu leczniczego Voncento

odnotowaé nazwe i numer serii produktu, w celu umozliwienia ich powigzania z pacjentem.

Reakcje nadwrazliwosci

Mozliwe jest wystapienie reakcji nadwrazliwosci typu alergicznego. W przypadku wystapienia
objawow nadwrazliwosci, pacjenci powinni by¢ poinstruowani o koniecznosci zaprzestania podawania
produktu leczniczego i skontaktowania si¢ z lekarzem prowadzacym. Pacjentow nalezy poinformowacé
o wczesnych sygnatach nadwrazliwosci, jak pokrzywka, uogoélniona pokrzywka, ucisk w klatce
piersiowej, $wiszczacy oddech, spadek cis$nienia t¢tniczego i anafilaksja. W przypadku wstrzasu
nalezy przestrzega¢ aktualnych wytycznych dotyczacych terapii wstrzasu.

Bezpieczenstwo wirusowe

Standardowe $rodki stosowane w celu przeciwdzialania zakazeniom zwigzanych ze stosowaniem
produktéw leczniczych otrzymywanych z krwi i osocza ludzkiego, obejmuja wlasciwy dobor dawcow,
badanie poszczegdlnych donacji oraz puli osocza na obecnos¢ swoistych markerow zakazenia oraz
stosowanie procedur inaktywacji/usuwania wirusoOw na etapie produkcji. Mimo tego, stosujac terapi¢
przy uzyciu srodkow farmaceutycznych produkowanych na bazie ludzkiej krwi lub osocza, nie mozna
catkowicie wykluczy¢ mozliwo$ci przeniesienia czynnikéw zakaznych. Dotyczy to takze nieznanych
lub niedawno poznanych wirusow i innych patogenow.

Stosowane $rodki sg uwazane za skuteczne w przypadku wiruséw otoczkowych, takich jak
ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV), wirus zapalenia watroby typu B (HBV) i wirus zapalenia
watroby typu C (HCV) oraz wobec bezotoczkowego wirusa zapalenia watroby typu A (HAV).

Podjete srodki moga mie¢ ograniczong skuteczno$¢ wobec wiruséw bezotoczkowych, takich jak
parwowirus B19.



Zakazenie parwowirusem B19 moze mie¢ powazne skutki dla kobiet w cigzy (zakazenie ptodu) i 0s6b
z niedoborem odpornosci lub zwigkszong erytropoeza (np. anemia hemolityczna).

Nalezy rozwazy¢ odpowiednie szczepienie (przeciw zapaleniu watroby typu A i B) w przypadku
pacjentow, ktorzy regularnie/okresowo otrzymuja produkty pochodzace z ludzkiego osocza

zawierajgce czynnik VIII/VWF.

Choroba von Willebranda

Istnieje ryzyko powiktan zakrzepowych, szczegodlnie u pacjentéw, u ktorych stwierdzono kliniczne
czynniki ryzyka lub wynikajace z wynikdw badan laboratoryjnych. W zwigzku z tym pacjentow
znajdujacych si¢ w grupie ryzyka nalezy obserwowac na okoliczno$¢ wezesnych objawdw zakrzepicy.
Nalezy wdrozy¢ profilaktyke przeciwko epizodom zakrzepowo-zatorowym, zgodnie z aktualnymi
zaleceniami.

Podajac pacjentowi produkt VWF zawierajacy FVIIL, lekarz prowadzacy powinien zdawac sobie
sprawe, ze dlugotrwate leczenie moze spowodowac¢ nadmierny wzrost FVIII:C. U pacjentow
otrzymujacych produkty VWF zawierajace FVIII nalezy bada¢ poziom FVIII:C w osoczu, aby nie
dopusci¢ do utrzymywania si¢ nadmiernych pozioméw w osoczu FVIIIL:C, poniewaz moga one
zwickszac ryzyko zakrzepicy. Nalezy rozwazy¢ wlaczenie srodkow przeciwzakrzepowych (patrz
rowniez punkt 5.2).

U pacjentéw chorujacych na chorobe von Willebranda (VWD), zwtaszcza typ 3 choroby, moga
pojawic¢ si¢ przeciwciata neutralizujace (inhibitory) przeciwko VWEF. Jesli nie uzyskano oczekiwanych
poziomoéw aktywnosci VWR:RCo, lub jesli krwawienie nie zostato zatrzymane wtasciwa dawka,
nalezy przeprowadzi¢ test w kierunku obecnosci inhibitora VWF. U pacjentéw z wysokimi
poziomami inhibitora, terapia moze by¢ nie tylko nieskuteczna lecz takze prowadzi¢ do reakcji
anafilaktoidalnych i nalezy wowczas rozwazy¢ inne opcje leczenia.

Hemofilia A
Inhibitory

Wytwarzanie przeciwciat neutralizujacych (inhibitorow) przeciw czynnikowi VIII jest znanym
powiklaniem w leczeniu 0sob z hemofilig typu A. Inhibitory te sa zazwyczaj immunoglobulinami
klasy IgG skierowanymi przeciwko aktywnosci prokoagulacyjnej czynnika VIII, ktorg oznacza sig
w jednostkach Bethesda (Bethesda Units = BU) na mililitr osocza, stosujac test zmodyfikowany.
Ryzyko wytworzenia inhibitoréw jest zalezne od cigzkosci choroby oraz okresu ekspozycji na
czynnik VIII, przy czym ryzyko to jest najwyzsze podczas pierwszych 50 dni ekspozycji, ale moze
trwac przez cate zycie, chociaz takie ryzyko wystgpuje niezbyt czesto.

Istotno$¢ kliniczna wytwarzania inhibitoréw bedzie zaleze¢ od miana inhibitoréw, przy niskim mianie,
stwarzajac mniejsze ryzyko niewystarczajacej odpowiedzi klinicznej niz inhibiotory o wysokim
mianie.

Ogolnie, wszyscy pacjenci leczeni produktami czynnika krzepnigcia VIII muszg by¢ doktadnie
monitorowani pod wzgledem wytwarzania inhibitorow, poprzez obserwacje stanu klinicznego

i oceng badan laboratoryjnych. Jesli pomimo zastosowania odpowiedniej dawki nie udaje si¢ osiagnac
oczekiwanego poziomu aktywnosci czynnika VIII w osoczu lub nie mozna opanowaé krwawienia,
nalezy wykona¢ badanie oceniajgce obecno$¢ inhibitoréw czynnika VIII. U pacjentéw ze znaczng
aktywnoscig inhibitorow leczenie czynnikiem VIII moze by¢ nieskuteczne i nalezy rozwazy¢ inne
mozliwos¢ terapii. Leczenie takich pacjentow nalezy prowadzi¢ pod kierunkiem lekarzy
doswiadczonych w leczeniu hemofilii i inhibitoréw czynnika VIII.

Zdarzenia sercowo- naczyniowe
U pacjentoéw z istniejacymi czynnikami ryzyka zaburzen sercowo naczyniowych, terapia zastgpcza
czynnikiem FVIII moze zwickszy¢ ryzyko sercowo — naczyniowe.




Powiklania wynikajace z wprowadzenia cewnika naczyniowego

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

Zawarto$¢ sodu

Wielkosci opakowan z 250 j.m.FVIII/600 j.m. VWF (5 ml rozpuszczalnika) i 500 j.m. FVIII/1200
j-m.VWF (5 ml rozpuszczalnika) zawieraja do 14,75 mg (0,64 mmol) sodu w fiolce - co odpowiada
0,74% zalecanej przez WHO maksymalnej dobowej dawce 2 g sodu dla osoby doroste;.

Wielkosci opakowan z 500 j.m. FVIII/1200 j.m.VWF (10 ml rozpuszczalnika) i 1000 j.m.FVIII/2400
j-m.VWF (10 ml rozpuszczalnika) zawierajg do 29,50 mg (1,28 mmol) sodu w fiolce — co odpowiada
1.48% zalecanej przez WHO maksymalnej dobowej dawce 2 g sodu dla osoby doroste;.

Dzieci i mtodziez
Wymienione ostrzezenia i §rodki ostroznos$ci dotycza zaréwno dorostych, jak i dzieci.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie badano zadnych interakcji VWF 1 FVIII z innymi produktami leczniczymi.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Nie przeprowadzano badan nad reprodukcja zwierzat z uzyciem produktu Voncento.

Choroba von Willebranda

Nie przeprowadzono badan klinicznych nad stosowaniem Voncento u kobiet cigzarnych lub
karmigcych piersig. Produkt nalezy podawac¢ kobietom w cigzy lub karmiacym piersia z niedoborami
VWEF tylko w przypadku wyraznych wskazaf, biorac pod uwage, ze pordd zwigksza u nich ryzyko
krwotokow.

Hemofilia A

Z uwagi na rzadkie wystgpowanie hemofilii A u kobiet brak jest badan dotyczacych leczenia podczas
cigzy i karmienia piersig.

Dlatego Voncento nalezy podawac kobietom w cigzy 1 karmigcym piersig tylko w przypadku
wyraznych wskazan.

Plodnosé

Brak danych dotyczacych wplywu na ptodnosc.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Voncento nie ma wptywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Podczas terapii produktem Voncento mogg wystapi¢ nastepujace dziatania niepozadane: reakcje
nadwrazliwosci lub reakcje alergiczne, epizody zakrzepowo-zatorowe, gorgczka, bol glowy,
zaburzenia smaku oraz nieprawidlowe wyniki testu czynno$ci watroby. Ponadto, u pacjentow moze
dojs$¢ do wytworzenia inhibitorow FVIII i VWF.



Tabelaryczny wykaz dzialan niepozadanych

Tabela przedstawiona ponizej jest zgodna z klasyfikacja uktadow narzadowych MedDRA.

Dzialania niepozadane wymieniono z uwzglednieniem nast¢pujacych kategorii czgstosci
wystepowania: bardzo czesto (> 1/10); czesto (> 1/100 do < 1/10); niezbyt czesto (= 1/1,000 do <
1/100); rzadko (> 1/10,000 do < 1/1,000); bardzo rzadko (< 1/10,000), czgsto$¢ nieznana (czestosé
nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania dzialania niepozadane sg przedstawione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Wzorzec MedDRA Dzialanie niepozadane* Czesto$¢ wystepowania
klasyfikacji ukladow
i narzadéw
Zaburzenia krwi i uktadu Inhibicja czynnika FVIII Niezbyt czgsto
chlonnego (PUL)* *

Bardzo czesto (PUN)* *

Inhibicja VWF Nieznana***

Zaburzenia uktadu Nadwrazliwosc¢ (z tachykardia,
immunologicznego boélem w klatce piersiowe], Czesto

i dyskomfortem w jej obrebie
oraz bolem plecéw wlacznie)

Zaburzenia ukladu nerwowego | Zaburzenia smaku Niezbyt czesto
Zaburzenia uktadu Epizody zakrzepowo-zatorowe | Niezbyt czgsto
naczyniowego
Zaburzenia og6lne i w miejscu | Gorgczka Czesto
podania

Bol glowy Bardzo czgsto
Badania laboratoryjne Nieprawidtowy wynik testu Niezbyt czgsto

czynno$ci watroby
*Oszacowane dzialania niepozadane jako zwigzane z podawaniem Voncento

**Czestos¢ opiera si¢ na badaniach wszystkich produktow FVIII, ktére obejmowaty pacjentow

z cigzka hemofilig typu A. PUL = pacjenci uprzednio leczeni, PUN = pacjenci uprzednio nieleczeni.
*#* Obserwowane po wprowadzeniu do obrotu, nie obserwowane podczas badan klinicznych.

Opis wybranych dzialan niepozadanych

Nadwrazliwosé (reakcje alergiczne): Nadwrazliwos$¢ lub reakcje alergiczne (mogace obejmowac
obrzek naczynioruchowy, pieczenie i klucie w miejscu wstrzyknigcia, dreszcze, uderzenia goraca,
uogolniong pokrzywke, bol glowy, pokrzywke, spadek ci$nienia t¢tniczego, sennos¢, nudnosci,
niepokdj, tachykardig, ucisk w klatce piersiowej (wlacznie z bolem i dyskomfortem w klatce
piersiowej), bol plecow, mrowienie, wymioty, §wiszczacy oddech)). Te reakcje w niektorych
przypadkach moga doprowadzi¢ do ostrej anafilaksji (w tym wstrzasu).

Inhibicja FVIII: Wytworzenie przeciwcial neutralizujacych (inhibitorow) moze wystgpowac

u pacjentow z hemofilig A leczonych czynnikiem VIII, w tym produktem leczniczym Voncento. Jezeli
wystapig takie inhibitory, moze si¢ to objawia¢ jako niewystarczajaca odpowiedz kliniczna.

W takich przypadkach zaleca si¢ kontakt z specjalistycznym centrum leczenia hemofilii.

Inhibicja VWF: U pacjentow z VWD, szczegdlnie typu 3, moze doj$¢ do wytworzenia przeciwcial
neutralizujacych (inhibitorow) VWF. Jesli takie inhibitory wystapia, stan ten bedzie objawiat si¢

w postaci nieodpowiedniej odpowiedzi klinicznej. Takie przeciwciala stracajg si¢ i moga wystepowac
rownoczesnie z reakcjami anafilaktycznymi. Dlatego pacjenci doswiadczajacy reakcji anafilaktycznej
powinni by¢ badani na obecno$¢ inhibitora. W takich przypadkach zalecany jest kontakt

z wyspecjalizowanym osrodkiem leczenia hemofilii.
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Epizody zakrzepowo-zatorowe: U pacjentdw z VWD, istnieje ryzyko wystapienia epizodow
zakrzepowo-zatorowych, szczeg6lnie u pacjentow ze stwierdzonymi klinicznymi czynnikami ryzyka
lub czynnikami ryzyka wynikajacymi z wynikow badan laboratoryjnych. U pacjentow otrzymujacych
produkty z FVIII zawierajacym VWF, utrzymujacy si¢ nadmierny poziom FVIII:C w osoczu moze
zwickszac ryzyko wystapienia epizodéw zakrzepowo-zatorowych (patrz takze punkt 4.4).

Bezpieczenstwo w odniesieniu do przenoszenia czynnikow zakaznych, patrz punkt 4.4.

Dzieci 1 mlodziez

Przewidywana czg¢sto$¢, rodzaj i nasilenie dziatan niepozadanych u dzieci sa takie same jak
u dorostych.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dzialan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane posrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

W trakcie badan klinicznych zgloszono pig¢ przypadkow zastosowania zbyt duzej dawki. Nie
stwierdzono dziatan niepozadanych zwigzanych z tymi zgltoszeniami.

Nie mozna wykluczy¢ ryzyka wystgpienia epizodow zakrzepowo-zatorowych w przypadku
zastosowania istotnie zawyzonej dawki, zwlaszcza u pacjentoéw z VWD.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wladciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwkrwotoczne: czynniki krzepnigcia krwi, czynnik von
Willebranda i czynnik krzepnigcia VIII w potaczeniu.

Kod ATC: B02BD06

Choroba von Willebranda

Egzogennie podawany VWF pochodzacy z osocza ludzkiego dziala w taki sam sposob jak endogenny
VWEF.

Podawanie VWF pozwala na skorygowanie nieprawidlowos$ci hemostatycznych, powstatych

u pacjentow cierpigcych na niedobér VWF (VWD) na dwoch poziomach:

- VWF przywraca prawidlowa adhezje ptytek do tkanki podsrodblonkowej naczynia w miejscu
jego uszkodzenia (poniewaz wiaze si¢ z tkanka podsrodbtonkowsg naczynia i membrang
plytkowsa), zapewniajac wstgpna hemostazg, co wida¢ poprzez skrocenie czasu krwawienia. Ten
efekt ma miejsce natychmiast i wiadomo, ze zalezy w duzej mierze od poziomu polimeryzacji
biatka.

- VWF powoduje opdzniong poprawe towarzyszacego niedoboru FVIII. Podawany dozylnie
VWEF wigze si¢ z endogennym FVIII (naturalnie wytwarzanym przez organizm pacjenta),

1 poprzez stabilizowanie tego czynnika, przeciwdziata jego szybkiej degradacji.
Z tego wzgledu efektem wtornym pierwszej infuzji czystego VWF (produkt VWF z niskim
poziomem FVIII) jest przywrdcenie, z niewielkim opdznieniem, normalnego poziomu FVIII:C.
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- Podawanie produktu FVIIIL:C zawierajacego VWF przywraca normalny poziom FVIIIL:C
natychmiast po pierwszej infuzji.

Hemofilia A

Egzogennie podawany pochodzacy z osocza ludzkiego czynnik VIII zachowuje si¢ w taki sam sposob
jak endogenny FVIIL

Kompleks FVIII/VWF sktada si¢ z dwoch czasteczek (FVIIL 1 VWF) o roznych funkcjach
fizjologicznych.

U pacjentéw z hemofilig, po infuzji dozylnej czynnik VIII wiagze si¢ z czynnikiem VWF w uktadzie
krazenia.

Aktywowany czynnik VIII dziata jako kofaktor aktywowanego czynnika IX przyspieszajac
przeksztatcanie czynnika X w jego aktywowana posta¢. Aktywowany czynnik X przeksztalca
protrombing w trombing. Trombina przeksztatca fibrynogen w fibryng, co prowadzi do uformowania
skrzepu. Hemofilia A jest to zwigzane z plcia, dziedziczne zaburzenie krzepnigcia krwi spowodowane
zmniejszonym poziomem czynnika VIII, ktore powoduje rozlegte krwotoki do stawdw, migéni lub
organdéw wewngtrznych, samoistne badz bgdace wynikiem wypadku lub urazu chirurgicznego.
Poprzez terapi¢ zastepcza poziom F VIII w osoczu zwigksza si¢, pozwalajac na tymczasowe
wyrownanie niedoboru czynnika i ustgpienie tendencji do krwawien.

Nalezy zauwazy¢, ze §rednioroczny wskaznik krwawienia nie jest pordwnywalny mi¢dzy réznymi
koncentratami czynnikéw i pomig¢dzy roznymi badaniami klinicznymi.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Choroba von Willebranda

Farmakokinetyke Voncento oceniano u pacjentdéw chorych na VWD przy braku krwawienia.

Na podstawie badan farmakokinetycznych na 12 pacjentach >12 lat z VWD, zaobserwowano
nastgpujace parametry farmakokinetyczne dla VWR:RCo, VWF:Ag, VWF:CB oraz FVIIL:C:

VWF:RCo VWF:Ag VWF:CB FVIIL:.C
Parametr N | Mediana Zakres | N Mediana | Zakres | N Mediana | Zakres N Mediana | Zakres
Odzysk
przyrostowy 0,012- 0,013- 0,015- 0,016-
G.m./mL)/Gm | 12| 0017 0021 |12 |00 gy [ 120100220 s | 1210027 36
/kg)
Okres 6,05- 11,41- 9,36- 7,69-
pottrwania (hy | & | 113 3500 |12 | 1839 a7 |12 |14 osg0 |10 2365 | 574
AUCO0-72 8,56- 22,65- 14,83- 13,15-
(h*j.m./mL) 12 | 14,46 37.99 12 33,10 64.68 12 24,32 4114 11 | 27,85 66.82
8,59- 15,28- 11,61- 15,62-
MRT (h) 8 13,25 25 45 12 24,57 33.60 12 18,74 28.57 10 | 36,57 85,14
Cmax 0,93- 1,52- 1,04- 0,57-
(.m./mL) 12 | 1,48 3.36 12 2,04 3.66 12 1,60 2,66 12 | 1,00 132
0,25- 0,25- 0,25- 0,25-
Tmax (h) 12 | 0,25 1.03 12 0,25 1.00 12 0,25 1.00 12 | 1,00 3000
Cmin 0,00- 0,02- 0,02- 0,03-
(.m./mL) 12 | 0,02 0.03 12 0,10 0.17 12 0,05 0.09 12 | 0,14 0.59
Calkowity
klirens 12 | 6,16 ggg 12 3,74 421333 12 3,20 421% 11 | 1,28 g%
(mL/(h*kg) ’ i i i
44,7- 64,5- 47,5- 24,8-
Vss (mL/kg) 8 | 68,3 158.0 12 74,0 128.4 12 71,0 93.7 10 | 47,5 72,9
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AUC = pole pod krzywa; Cmax = maksymalne stezenie w osoczu; Cmin = minimalne stezenie w osoczu; j.m. = jednostka
miedzynarodowa; MRT = $redni czas obecnosci leku w organizmie; N = liczba badanych 0s6b; Tmax = czas do najwyzszego
stgzenia; Vs = $rednia objetos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym; VWF:Ag = czynnik Von Willebranda: antygen; VWF:CB
= czynnik Von Willebranda: wigzanie kolagenowe; VWF:RCo = czynnik Von Willebranda:kofaktor rystocetyny; FVIIL:C =
czynnik VIII: koagulant.

Wzgledna zawarto$¢ multimetrow VWF o wysokiej masie czasteczkowej (HMW, ang. high molecular
weight) w produkcie Voncento w porownaniu do normalnego osocza ludzkiego (ang. normal human
plasma, NHP) wynosi $rednio 86%.

Hemofilia A

Farmakokinetyke Voncento oceniono na pacjentach chorych na hemofili¢ A przy braku krwawienia.

Na podstawie badan farmakokinetycznych na 16 pacjentach > 12 roku zycia z hemofilia A,
zaobserwowano nast¢pujace parametry farmakokinetyczne dla FVIIIL:C.

FVIII:C
Parametr N Mediana Zakres
Odzysk przyrostowy 16 0,021 0,011-0,032
(j.m./mL)/(j.m./kg)
Okres pottrwania (h) 16 13,74 8,78-18,51
AUC0-48 (h*j.m./mL) | 16 13,09 7,04-21,79
MRT (h) 16 16,62 11,29-26,31
Cmax (j.m./mL) 16 1,07 0,57-1,57
Tmax (h) 16 0,50 0,42-4,03
Cmin (j.m./mL) 16 0,06 0,02-0,11
Catkowity klirens 16 3,82 2,30-7,11
(mL/(h*kg)
Vss (mL/kg) 16 61,2 35,1-113,1

AUC = pole pod krzywa; Cmax = maksymalne stezenie w osoczu; Cmin = minimalne stezenie w osoczu; j.m. = jednostka
miedzynarodowa; MRT = $redni czas obecnosci leku w organizmie; N = liczba badanych 0s6b; Tmax = czas do najwyzszego
stgzenia; Vs = $rednia objgtos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym; FVIIL:C = czynnik VIII: koagulant.

Dzieci 1 mlodziez

Choroba von Willebranda

Dane dotyczace farmakokinetyki u pacjentow z choroba von Willebranda sg bardzo zblizone do
obserwowanych w populacji osob dorostych.

Badania farmakokinetyczne (PK) dla pojedynczej dawki wynoszacej 80 j.m. VWF:RCo / kg masy
ciala wykonano u dzieci w wieku mniej niz 12 lat z cigzkg choroba VWD (patrz tabela ponizej). Po
infuzji szczytowe stezenia markerow VWF (VWF:RCo, VWF:Ag oraz VWF:CB), a takze FVIIL:C
osiggni¢to natychmiastowo, z mediana IR wynoszacg 0,012-0,016 (j.m./mL) / (j.m. / kg) dla
markerow VWF oraz 0,018-0,020 (j.m./mL) / (j.m. / kg) dla FVIII:C. Mediana okresu pottrwania

w fazie eliminacji dla markeréw VWF wynosita migdzy 10,00 a 13,48 godzin, a dla FVIIIL:C byta
dluzsza i wynosita pomiedzy 11,40 a 19,54 h, co bylo zwigzane z efektem plateau, ktory moze by¢
wynikiem zmniejszenia poziomow egzogennego FVIIL, w potaczeniu ze zmniejszeniem endogennych
pozioméw FVIII. Parametry PK uzyskane z powtarzanych badan farmakokinetyki byly zblizone do
uzyskanych w badaniach poczatkowych. Ekspozycja i dystrybucja Voncento byta poréwnywalna dla
pacjentow w wieku <6 lat i w wieku 6-12 lat.

Parametry PK dostosowane do warto$ci poczatkowej dla VWF i FVIIL:C u pacjentow w wieku <6 lat
(N=9) 1 6-12 lat (N=5)
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VWF:RCo VWF:Ag VWF:CB FVIIL:C
Mediana Mediana Mediana Mediana Mediana Mediana Mediana Mediana
Parametr N (zakres) N (zakres) N (zakres) N (zakres) N (zakres) N (zakres) N (zakres) N (zakres)
<6 lat 6-12 lat <6 lat 6-12 lat <6 lat 6-12 lat <6 lat 6-12 lat
OdZySkt 0,012 0,016 0,014 0,015 0,014 0,014 0,018 0,020
Er;y‘;‘r’jﬁ%y 9 | (0,000- | 5| (0,000- |9 |(0,007- | 5] (0,014- |9 | (0,009- |5 | 0,010- |8 |(,012- |5 | (0,008-
ke 0,017) 0,017) 0,016) 0,022) 0,017) 0,016) 0,048) 0,026)
Okres 13,48 11,20 11,15 11,00 10,53 10,00 19,54 11,40
péltrwania 5| @13- 3| (8,55- 8 | (1.72- 5| 8.61- 8 | (6,08- 5 | (7,20- 41 (179- |3 | (7,05
(h) 22,44) 11,59) 22,36 12,14) 15,44) 12,11) 20,70) 32,61)
AUCOT2 7,40 10,44 19,41 21,75 15,49 16,46 15,45 19,81
timmLy | 0 | 426 5| G11- 9 | an71- | 5| @as72- | 9| anio- |5 | (1284 |8 | (8.25- 5 | a47-
- 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 (h) 5| 4,36- 3| (8,48- 8 | (9,03- 51 1,06- |8 | (7.17- 5| (9,19 4| (2387- |3 | (663-
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
nga;(mL) 9 | (0,69- 5| (0,71- 9 | (1,22 5| (1,44- 9 | (1,13- s | ,23- 8 | (0,46- 5 | (033-
- 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
Tmax (h) 9 | (0,50- 5| (0,50- 9 | (0,50- 5| (0,50- 9 | (0,50- 5 | (0,50- 8 | (0,50- 5 | (0,50-
0,62) 0,60) 0,62) 0,60) 0,62) 0,60) 22,52) 0,60)
Catkowity 7,30 7,22 5,63 4,93 7,03 6,22 2,46 4,81
klirens 5| 2.82- 3| (6,14 8 | (2,24- 5| (4.48- 8 | (3,66- 5 | (5,25 4| (1,29- 3 | (0,96-
(mL/(h*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
Vss (mL/kg) | 5 | (52.3- 3| (73,1 8 | (703- 5| (54,6 8 | (67.1- 5 | (54,7- 4 | (33,1- 3| (@26
135,3) 93,8) 133,5) 70,4) 113,8) 95,9) 92,5) 172,9)

AUC = pole pod krzywa; Cmax = maksymalne stezenie w osoczu; j.m. = jednostka migdzynarodowa; MRT = $redni czas
obecnosci leku w organizmie; N = liczba badanych 0s6b; Tmax = czas do najwyzszego stezenia; Vss = §rednia objgtosce

dystrybucji w stanie stacjonarnym; VWF:Ag = czynnik Von Willebranda: antygen; VWF:CB = czynnik Von Willebranda:

wigzanie kolagenowe; VWF:RCo = czynnik Von Willebranda:kofaktor rystocetyny; FVIII:C = czynnik VIII: koagulant.

Hemofilia A

Badanie farmakokinetyczne (PK) dla pojedynczej dawki wynoszacej 50 j.m. FVIII / kg masy ciata

wykonano u 31 dzieci z hemofiliag A w wieku ponizej 12. roku zycia (patrz tabela ponizej). Po infuzji

szczytowe stezenia FVIIL:C zostaly osiggniete natychmiast z mediana IR wynoszaca okoto 0,016
(j.-m./ml)/j.m./kg dla FVIII:C. Mediana okresu pottrwania w fazie eliminacyji dla FVIII:C wynosita
w okoto 10 h. Parametry PK uzyskane z powtarzanych badan farmakokinetyki byly zblizone do

uzyskanych w badaniach poczatkowych. Ekspozycja i dystrybucja Voncento byta poréwnywalna dla
pacjentow w wieku < 6 i w wieku 6-12 lat. Parametry PK dostosowane do wartosci poczatkowej dla

FVIIL:C u pacjentow w wieku < 6lat (N=15) i 6-12 lat (N=16)

FVIIIL:C
Parametr N | Mediana | Zakres N | Mediana Zakres

<6 lat 6-12 lat
Odzysk
przyrostowy 15 0,015 0,009-0,019 16 0,016 0,010-0,026
(j.m./mL)/(j.m./kg)
(Cl’llfes poltrwania | 5 9,62 7,75-1820 | 16 10,00 8,89-12,50
AUC0-48
(h*j.m./mL) 15 8,23 3,96-11,04 16 9,90 6,17-17,62
MRT (h) 15 13,51 7,95-17,38 16 13,89 12,11-17,07
Cmax (j.m./mL) 15 0,75 0,46-0,94 16 0,84 0,51-1,21
Tmax (h) 15 0,58 0,53-0,58 16 0,58 0,50-1,00
Catkowity klirens
(mL/(h*ke) 15 6,22 4,22-11,34 16 4,88 2,54-7,74
Vss (mL/kg) 15 75,3 63,8-197,2 16 71,9 42,1-109,3

AUC = pole pod krzywa; Cmax = maksymalne st¢zenie w osoczu; Cmin = minimalne st¢zenie w osoczu; j.m. = jednostka
miedzynarodowa; MRT = éredni czas obecnosci leku w organizmie; N = liczba badanych 0sob; Tmax = czas do najwyzszego

stezenia; Vss = $rednia objetos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym; FVIII:C = czynnik VIII: koagulant.

5.3

Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
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Voncento zawiera FVIII i VWF jako substancje czynne, pochodzace z ludzkiego osocza i dziatajace
jak endogenne sktadniki osocza. Przedkliniczne badania polegajace na wielokrotnym podawaniu
(toksyczno$¢ przewlekta, kancerogenno$¢ i mutagennos¢) nie moga by¢ wykonywane na
konwencjonalnych modelach zwierzgcych z powodu rozwoju przeciwcial po podaniu
heterologicznych biatek ludzkich.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Proszek:

Wapnia chlorek
Albumina ludzka
Sodu chlorek
Sodu cytrynian
Sacharoza
Trometamol

Rozpuszczalnik:
Woda do wstrzykiwan

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, rozcienczalnikami lub
rozpuszczalikami, oprocz wymienionych w punkcie 6.1, poniewaz nie wykonano badan dotyczacych
zgodnosci.

6.3  Okres waznoSci

3 lata.

Produkt zachowuje stabilno$¢ fizykochemiczng przez 8 godzin w temperaturze pokojowej (ponize;j
25°C). Z mikrobiologicznego punktu widzenia produkt powinien by¢ wykorzystany natychmiast. Jesli
produkt nie jest wykorzystany natychmiast za czas i warunki przechowywania produktu przed
podaniem odpowiada uzytkownik.

6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 25°C.

Nie zamrazac¢. Przechowywac fiolki w opakowaniu zewngtrznym w celu ochrony przed swiattem.
Warunki przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Voncento 250 i.m.FVIII/600 i.m.VWF

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Proszek (250 j.m./600 j.m.) w fiolce (szklo typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

5 ml rozpuszczalnika w fiolce (szkto typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

Jedno opakowanie zawiera:

1 fiolka z proszkiem
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1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 5 ml
1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnos$ci 10 ml
1 zestaw do wktucia

2 waciki nasaczone alkoholem

1 niejatowy plaster

Voncento 500 1.m.FVIII/1200 j.m.VWF

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Proszek (500 j.m./1200 j.m.) w fiolce (szkto typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

10 ml rozpuszczalnika w fiolce (szklo typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajagcym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

Jedno opakowanie zawiera:

1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 10 ml
1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnos$ci 10 ml
1 zestaw do wktucia

2 waciki nasaczone alkoholem

1 niejatowy plaster

Voncento 500 j.m FVIIL./1200 ;. m.VWF

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Proszek (500 j.m./1200 j.m.) w fiolce (szkto typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

5 ml rozpuszczalnika w fiolce (szkto typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

Jedno opakowanie zawiera:

1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 5 ml
1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnos$ci 10 ml
1 zestaw do wktucia

2 waciki nasaczone alkoholem

1 niejatowy plaster

Voncento 1000 j.m.FVIII/2400 j.m.VWF proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan/infuzji

Proszek (1000 j.m./2400 j.m.) w fiolce (szklo typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

10 ml rozpuszczalnika w fiolce (szklo typu I), z korkiem (guma), wieczkiem zabezpieczajacym
(plastik) oraz nasadka (aluminium).

Jedno opakowanie zawiera:

1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 10 ml
1 system do transferu 20/20 z filtrem
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Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnos$ci 10 ml
1 zestaw do wktucia

2 waciki nasaczone alkoholem

1 niejatowy plaster

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Informacje ogblne

Roztwor powinien by¢ przejrzysty lub lekko opalizujacy. Po przefiltrowaniu/pobraniu (patrz ponizej)
zrekonstytuowany produkt powinien zosta¢ oceniony wizualnie w celu wykluczenia obecnosci czastek
i przebarwien. Nie uzywac roztworéw wyraznie metnych lub roztworéw zawierajgcych ktaczki lub
czastki state.

Rekonstytucja oraz pobieranie produktu do strzykawki powinny si¢ odbywaé w warunkach
aseptycznych.

Rekonstytucja

Doprowadzi¢ rozpuszczalnik do temperatury pokojowej. Upewni¢ sig¢, ze plastikowe wieczka fiolek
z proszkiem i rozpuszczalnikiem zostaly usunigte, a nastgpnie przetrze¢ powierzchni¢ gumowych
korkow antyseptycznym roztworem i zostawi¢ do wyschnigcia przed otwarciem opakowania
zawierajacego zestaw typu Mix2Vial.

1. Otworzy¢ opakowanie zawierajace Mix2Vial usuwajac wieczko.
Nie wyjmowa¢ Mix2Vial z opakowania blistrowego!

2. Umiesci¢ fiolke z rozpuszczalnikiem na czystej i rownej
powierzchni i mocno przytrzymac. Nie wyjmujac z opakowania
blistrowego zestawu Mix2Vial natozy¢ jego niebieska koncowke
z igla na korek fiolki z rozpuszczalnikiem i naciskajgc pionowo
w dét przebic¢ korek fiolki z rozpuszczalnikiem.

3. Przytrzymujac krawgdz zestawu Mix2Vial ostroznie zdjg¢
opakowanie blistrowe pociagajac je pionowo do gory. Nalezy
zwréci¢ uwage, aby zdjac jedynie opakowanie blistrowe, a nie caly
zestaw Mix2Vial.

4. Umiesci¢ fiolke z produktem na czystej i gladkiej powierzchni.
Odwrdcic¢ do gory dnem fiolke z rozpuszczalnikiem i dotaczonym
do niej zestawem Mix2Vial. Naciskajac przezroczysta koncowke
z igla pionowo w dot wbi¢ w korek fiolki z produktem.
Rozpuszczalnik samoczynnie sptynie do fiolki z produktem.
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5. Jedna reka uchwyci¢ fiolke z produktem przytaczong do zestawu
Mix2Vial, druga reka uchwyci¢ fiolke po rozpuszczalniku takze
przytaczona do zestawu Mix2Vial i ostroznie rozkregcic¢ zestaw na
dwie czgsci, przeciwnie do ruchu wskazéwek zegara w celu
uniknig¢cia nadmiernego tworzenia si¢ piany podczas rozpuszczania
produktu. Fiolke po rozpuszczalniku wraz z niebieska koncowka
zestawu Mix2Vial usunac.

6. Doprowadzi¢ do pelnego rozpuszczenia produktu delikatnie
poruszajac ruchem obrotowym fiolke z produktem z przytaczong
przezroczysta koncowka do zestawu Mix 2Vial. Nie wstrzasac.

strzykawke do potaczenia Luer Lock zestawu Mix2Vial,
powietrze do fiolki z produktem.

7. Nabra¢ powietrza do pustej, jatowej strzykawki. Trzymajac
fiolke z produktem pionowo korkiem do gory, przytaczyc
l przekrecajac zgodnie z ruchem wskazowek zegara. Wstrzyknaé

Pobieranie 1 podawanie

8. Przytrzymujac ttok strzykawki odwroci¢ fiolke wraz ze
strzykawka do gory dnem i nabra¢ roztwor do strzykawki, powoli
odciagajac tlok.

!

—
o0

9. Po napehieniu strzykawki roztworem, mocno uchwycié¢ cylinder
strzykawki (utrzymujac strzykawke tlokiem do dotu) i odlgczy¢
przezroczysta koncowke zestawu Mix2Vial od strzykawki,
przekrecajac przeciwnie do ruchu wskazowek zegara.

;
:

W celu wykonania iniekcji produktu Voncento nalezy uzywac jedynie dolaczonych zestawow do
podawania, poniewaz FVIII ma tendencj¢ do przylegania do wewngetrznych powierzchni niektérych
zestawow do iniekcji/infuzji, co w konsekwencji moze prowadzi¢ do niepowodzenia terapii.

W przypadku koniecznosci podania duzych objetosci produktu Voncento, istnieje mozliwos¢
potaczenia zawartosci kilku fiolek produktu za pomoca komercyjnie dostgpnego zestawu do infuzji
(np. pompy strzykawkowej do dozylnego podawania produktéw leczniczych). W takich przypadkach
jednakze zrekonstytuowanego pierwotnie roztworu Voncento nie nalezy ponownie rozcienczac.

Roztwor podawaé powoli dozylnie (patrz punkt 4.2.), uwazajac, aby nie spowodowac aspiracji krwi
do strzykawki wypetnionej produktem.
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Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

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

Niemcy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/13/857/001
EU/1/13/857/002
EU/1/13/857/003
EU/1/13/857/004

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 12 sierpnia 2013
Data przedluzenia pozwolenia: 26 kwietnia 2018

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekéw http:// www.ema.europa.eu.
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ANEKS IT

WYTWORCY BIOLOGICZNYCH SUBSTANCJI
CZYNNYCH ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A. WYTW(:)RCA(Y) BIOLOGICZNEJ(YCH) SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH) ORAZ
WYTWORCA(Y) ODPOWIEDZIALNY(I) ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy(Ow) biologicznej(ych) substanciji czynnej(ych)

CSL Behring AG
Wankdorfstrasse 10
3014 Bern
SZWAJCARIA

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

Victoria 3047

AUSTRALIA

Nazwa i adres wytworcy(O0w) odpowiedzialnego(ych) za zwolnienie serii

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

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA 1
STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza do zastrzezonego stosowania (patrz aneks I:
Charakterystyka Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

. Oficjalne zwalnianie serii
Zgodnie z Artykutem 114 Dyrektywy 2001/83/EC, oficjalne zwalnianie serii bedzie przeprowadzane
przez laboratorium panstwowe lub przez laboratorium wyznaczone do tego celu.
C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

e Okresowy raport o bezpieczenstwie stosowania
Podmiot odpowiedzialny przedtozy pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie stosowania w ciggu
szeéciu miesigcy po dopuszczeniu do obrotu. Natgpnie podmiot odpowiedzialny bedzie przedkladac¢
okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania produktu zgodnie z wymogami okreslonymi

w wykazie unijnych dat referencyjnych (ang. EURD list), o ktorym mowa w art. 107c ust. 7
dyrektywy 2001/83/WE 1 ktory jest oglaszany na europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

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

e Plan Zarzadzania Ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

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

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:
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. na zadanie Europejskiej Agencji Lekow.

. W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwtaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wpltynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

Jezeli data ztozenia okresowego raportu o bezpieczenstwie stosowania (PSUR) jest zbiezna
z aktualizacja RMP, dokumenty te moga by¢ ztozone w tym samym czasie.
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ANEKS III

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

Karton 250 j.m./600 j.m.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voncento 250 j.m. FVIII/600 j.m.VWF (rozpuszczalnik w objetos¢i 5 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
ludzki VIII czynnik krzepnigcia / ludzki czynnik von Willebranda

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

ludzki VIII czynnik krzepnigcia 250 j.m.
ludzki czynnik von Willebranda 600 j.m.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Inne sktadniki: wapnia chlorek, albumina ludzka, sodu chlorek, sodu cytrynian, sacharoza, trometamol
Szczegotowe informacje: patrz ulotka

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z 5 ml wody do wstrzykiwan

1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnos$ci 10 ml
1 zestaw do wklucia

2 waciki nasaczone alkoholem

1 niejatowy plaster

(5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podawania dozylnego

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.Nie zamrazacé.
Przechowywac fiolki w opakowaniu zewng¢trznym w celu ochrony przed §wiattem.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ,ZYTEG,O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Niemcy

[12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/13/857/001

[13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voncento 250 j.m. / 600 j.m.

‘ 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 matych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z proszkiem 250 j.m./600 j.m.

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Voncento 250 j.m. FVIII / 600 j.m VWF
proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuz;ji
Do podawania IV

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3. TERMIN WAZNOSCI

EXP.

4.  NUMER SERII

Lot

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

VIII czynnik krzepnigcia 250 j.m.
czynnik von Willebranda 600 j.m.

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA malych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z rozpuszczalnikiem 5 ml

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Woda do wstrzykiwan

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3.  TERMIN WAZNOSCI

4.  NUMER SERII

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

5 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Karton 500 j.m./1200 j.m.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voncento 500 j.m. FVIII/ 1200 j.m. VWF (rozpuszczalnik w obj¢tosci 10 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
ludzki VIII czynnik krzepnigcia/ludzki czynnik von Willebranda

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

ludzki VIII czynnik krzepnigcia 500 j.m.
ludzki czynnik von Willebranda 1200 j.m.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Inne sktadniki: wapnia chlorek, albumina ludzka, sodu chlorek, sodu cytrynian, sacharoza, trometamol
Szczegotowe informacje: patrz ulotka

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z 10 ml wody do wstrzykiwan

1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnosci 10 ml
1 zestaw do wklucia

2 waciki nasgczone alkoholem

1 niejatowy plaster

(5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podawania dozylnego

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.Nie zamrazac.
Przechowywac fiolki w opakowaniu zewng¢trznym w celu ochrony przed §wiattem.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ,ZYTEG,O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Niemcy

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/13/857/002

[13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voncento 500 j.m. / 1200 j.m

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZEL.OWIEKA

PC:
SN:
NN:
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA malych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z proszkiem 500j.m./1200 j.m.

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Voncento 500 j.m.FVIII/ 1200 j.m.VWF
proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
Do podawania [V

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3. TERMIN WAZNOSCI

EXP.

4.  NUMER SERII

Lot

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

VIII czynnik krzepnigcia 500 j.m.
czynnik von Willebranda 1200 j.m.

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA malych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z rozpuszczalnikiem 10 ml

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Woda do wstrzykiwan

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3.  TERMIN WAZNOSCI

4.  NUMER SERII

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

10 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Karton 500 j.m./1200 j.m.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voncento 500 j.m.FVIII / 1200 j.m. VWF (rozpuszczalnik w obj¢tosci 5 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
ludzki VIII czynnik krzepnigcia/ ludzki czynnik von Willebranda

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

ludzki VIII czynnik krzepnigcia 500 j.m.
ludzki czynnik von Willebranda 1200 j.m.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Inne sktadniki: wapnia chlorek, albumina ludzka, sodu chlorek, sodu cytrynian, sacharoza, trometamol
Szczegotowe informacje: patrz ulotka

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z 5 ml wody do wstrzykiwan

1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnos$ci 10 ml

1 zestaw do wklucia

2 waciki nasaczone alkoholem

1 niejatowy plaster

(5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podawania dozylnego

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.Nie zamrazacé.
Przechowywac fiolki w opakowaniu zewng¢trznym w celu ochrony przed §wiattem.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ,ZYTEG,O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Niemcy

[12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/13/857/003

[13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

|14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voncento 500 j.m. /1200 j.m.

‘ 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 z proszkiem 500j.m./1200 j.m.

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Voncento 500 j.m FVIII / 1200 j.m. VWF
proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuz;ji
Do podawania IV.

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4.  NUMER SERII

Lot

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

VIII czynnik krzepnigcia 500 j.m.
czynnik von Willebranda 1200 j.m.

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA malych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z rozpuszczalnikiem 5 ml

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Woda do wstrzykiwan

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3.  TERMIN WAZNOSCI

4.  NUMER SERII

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

5 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Karton 1000 j.m./2400 j.m.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voncento 1000 j.m. FVIII/ 2400 j.m.VWF (rozpuszczalnik w objetosci 10 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
ludzki VIII czynnik krzepnigcia/ ludzki czynnik von Willebranda

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

ludzki VIII czynnik krzepnigcia 1000 j.m.
ludzki czynnik von Willebranda 2400 j.m.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Inne sktadniki: wapnia chlorek, albumina ludzka, sodu chlorek, sodu cytrynian, sacharoza, trometamol
Szczegotowe informacje: patrz ulotka

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji
1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z 10 ml wody do wstrzykiwan

1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemno$¢i 10 ml
1 zestaw do wklucia

2 waciki nasgczone alkoholem

1 niejatowy plaster

(5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podawania dozylnego

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.Nie zamrazac.
Przechowywac fiolki w opakowaniu zewng¢trznym w celu ochrony przed §wiattem.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ,ZYTEG,O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Niemcy

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/13/857/004

[13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voncento 1000 j.m. / 2400 j.m.

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZEL.OWIEKA

PC:
SN:
NN:
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA matych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z proszkiem 1000 j.m./2400 j.m.

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Voncento 1000 j.m. FVIII / 2400 j.m.VWF
proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuz;ji
Do podawania IV.

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3. TERMIN WAZNOSCI

EXP.

4.  NUMER SERII

Lot

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

VIII czynnik krzepnigcia 1000 j.m.
czynnik von Willebranda 2400 j.m.

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA malych OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Fiolka z rozpuszczalnikiem 10 ml

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Woda do wstrzykiwan

(2. SPOSOB PODAWANIA

[3.  TERMIN WAZNOSCI

4.  NUMER SERII

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

10 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
Pudelko kartonowe z zestawem do podawania (opakowanie wewnetrzne)

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zestaw do podawania

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

-nie dotyczy-

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

-nie dotyczy-

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

nie dotyczy

(5. SPOSOB I DROI PODANIA

-nie dotyczy-

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

-nie dotyczy-

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

-nie dotyczy

[8.  TERMIN WAZNOSCI

EXP:

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

-nie dotyczy-

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ'ZYTEG,O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

-nie dotyczy-

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

-nie dotyczy-

[12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
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-nie dotyczy-

[13. NUMER SERII

Lot:

| 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

-nie dotyczy-

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

nie dotyczy

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

- nie dotyczy -
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

Voncento 250 j.m. FVIII/ 600 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 5 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Voncento 500 j.m. FVIII/ 1200 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 10 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Voncento 500 j.m. FVIII/ 1200 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 5 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

Voncento 1000 j.m. FVIII / 2400 j.m. VWF (rozpuszczalnik w objetosci 10 ml)
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/infuzji

ludzki VIII czynnik krzepnigcia,
ludzki czynnik von Willebranda

Nalezy uwaznie zapozna¢ sie¢ z tre§cia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.

. Nalezy zwroéci¢ si¢ do lekarza, pielegniarki lub farmaceuty w razie jakichkolwiek watpliwosci.

. Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywa¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

. Jesli wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, pielegniarce lub farmaceucie.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

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

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Voncento

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

AN e

1. Co to jest lek Voncento i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek jest produkowany z ludzkiego osocza (jest to ptynna czes¢ krwi) 1 zawiera substancje czynne
nazwane ludzkim VIII czynnikiem krzepnigcia (FVIII) i ludzkim czynnikiem von Willebranda
(VWF).

Voncento jest stosowany w kazdej grupie wiekowej w celu zapobiegania lub zatrzymania krwawien
spowodowanych brakiem VWF u chorych z chorobg von Wilebrandta (VWD) i brakiem FVIII

u chorych z hemofilig A.

Voncento jest stosowany wytgcznie w przypadku gdy leczenie innym lekiem, dezmopresyng jest
nieskuteczne lub przeciwwskazane.

VWEF i FVIII uczestniczg w procesie krzepnigcia krwi. Brak ktorego$ z czynnikow powoduje ze krew
nie krzepnie tak szybko jak powinna powodujac zwigkszong tendencje do krwawien. Zastapienie
VWEF i FVIII przez Voncento spowoduje czasowa napraw¢ mechanizmow krzepnigcia krwi.

Poniewaz Voncento zawiera zarowno FVIII, jak i VWF, istotne jest aby wiedzie¢, ktory z czynnikéw
jest wazniejszy u poszczegolnych pacjentow. U chorych z hemofilia A Voncento przepisywany jest
przez lekarza z wyszczegdlniong liczbg jednostek FVIII. W przypadku chorych na VWD, Voncento
przepisywany jest przez lekarza z wyszczegdlniong liczbg jednostek VWE.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Voncento
Kiedy nie stosowa¢ Voncento:

. jesli pacjent ma uczulenie na VWF lub FVIII lub ktoérykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
leku (wymienione w punkcie 6).

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Identyfikowalno$¢
Szczegolnie zaleca sig, aby przy kazdym podaniu pacjentowi produktu leczniczegoVoncento
zanotowac¢ w dzienniku leczenia datg podania leku, numer serii oraz wstrzyknigta objetosc.

Przed rozpoczgciem stosowania Voncento nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, pielggniarki lub farmaceuty.

. Mozliwe sg reakcje nadwrazliwosci typu alergicznego. Jesli wystapia objawy nadwrazliwoS$ci
naleZy przerwa¢ podawanie leku i natychmiast skontaktowa¢ sie z lekarzem. Lekarz
powinien poinformowa¢ o wezesnych oznakach objawéw nadwrazliwoS$ci. Naleza do nich:
pokrzywka, uogolniona pokrzywka, ucisk w klatce piersiowej, §wiszczacy oddech, spadek
ci$nienia krwi 1 anafilaksja (cigzka reakcja alergiczna, ktora powoduje powazne trudnos$ci
w oddychaniu lub zawroty glowy).

. Tworzenie inhibitoréw (przeciwciat) jest znanym powiklaniem, ktére moze wystagpowac
w trakcie leczenia wszystkimi lekami zawierajacymi czynnik VIII. Inhibitory te, zwlaszcza przy
wysokich stezeniach, przerywaja prawidtowe leczenie i pacjent bedzie uwaznie monitorowany
pod katem wytwarzania tych inhibitorow. Jezeli krwawienie u pacjenta nie jest prawidtowo
kontrolowane przy uzyciu leku Voncento, nalezy natychmiast powiedzie¢ o tym lekarzowi.

. W przypadku istniejacej choroby serca lub ryzyka jej wystapienia nalezy powiedzie¢ o tym
lekarzowi lub farmaceucie.

. Jesli do podania leku Voncento wymagane bedzie urzadzenie do centralnego dostgpu zylnego
(ang. central venous access device, CVAD), lekarz powinien uwzgledni¢ ryzyko wystapienia
powiktan zwigzanych z CVAD, w tym zakazen miejscowych, bakterii we krwi (bakteriemii)

i utworzenia si¢ skrzepu krwi w naczyniu krwiono$nym (zakrzepicy) w miejscu wprowadzenia
cewnika.

o Choroba von Willebranda
W przypadku znanego ryzyka wystapienia zakrzepow krwi pacjent musi by¢ monitorowany
w kierunku wystapienia wczesnych objawow zakrzepicy (wykrzepiania krwi). Powinna zosta¢
wdrozona profilaktyka przeciwzakrzepowa.

Bezpieczenstwo wirusowe

W przypadku lekow wytwarzanych z ludzkiej krwi lub osocza, przez wytworcow podejmowane sg
odpowiednie $rodki ostroznos$ci zapobiegajace przeniesieniu zakazenia na pacjentéw. Nalezg do nich:

. doktadny dobor dawcow krwi i osocza w celu wykluczenia mozliwosci przenoszenia chorob
zakaznych,

. badanie kazdej donacji 1 puli osocza pod katem wirusow/zakazen,

. wlaczenie procedur do procesu przetwarzania krwi lub osocza, ktére moga inaktywowac lub

usuwac wirusy.

Pomimo zastosowania tych $rodkéw, przy podawaniu lekow pochodzacych z ludzkiej krwi lub osocza,
nie mozna catkowicie wykluczy¢ mozliwos$ci przeniesienia czynnikow zakaznych. Dotyczy to rowniez
nieznanych lub nowo poznanych wirusow i innych rodzajéw zakazen.

Stosowane $rodki zabezpieczajace sa uwazane za skuteczne wobec tak zwanych wirusow
,»otoczkowych”, takich jak ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV, wirus wywotujacy AIDS), wirus
zapalenia watroby typu B i wirus zapalenia watroby typu C (ktore powoduja zapalenie watroby) oraz
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wobec ,,bezotoczkowego” wirusa zapalenia watroby typu A (ktory roéwniez powoduje zapalenie
watroby).

Podjete metody moga mie¢ ograniczong skuteczno$¢ wobec wirusow bezotoczkowych, takich jak
parwowirus B19.

Zakazenie parwowirusem B19 moze by¢ niebezpieczne:

. dla kobiet w cigzy (poniewaz istnieje ryzyko zarazenia nienarodzonego dziecka) oraz

. dla 0sob z ostabionym systemem immunologicznym lub ze zwigkszona produkcja krwinek
czerwonych spowodowang niektorymi typami anemii (np. w anemii sierpowatokrwinkowej lub
w anemii hemolitycznej).

Przy regularnym / powtarzalnym przyjmowaniu lekow wytwarzanych z ludzkiego osocza takich jak
Voncento lekarz moze zaleci¢ rozwazenie szczepienia przeciw zapaleniu watroby typu A i B.

Dzieci i mlodziez

Wymienione ostrzezenia i §rodki ostroznos$ci dotycza dzieci 1 mlodziezy.
Voncento a inne leki

. Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub
ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Ciaza i karmienie piersia

. W cigzy 1 w okresie karmienia piersig lub gdy istnieje podejrzenie, ze kobieta jest w ciazy, lub
gdy planuje ciaze, przed zastosowaniem tego leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

. W cigzy i w okresie karmienia piersia, Voncento nalezy stosowac tylko w uzasadnionych
wskazaniach.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn
Voncento nie wptywa na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn.

Voncento zawiera sod

Wielkosci opakowan z 250 j.m.FVIII/600 j.m. VWF(5 ml rozpuszczalnika) i 500 j.m.FVIII/1200 j.m.
VWEF (5 ml rozpuszczalnika) zawierajg do 14,75 mg sodu w fiolce (gtéwny sktadnik soli kuchennej).
Co odpowiada 0,74% zalecanej przez WHO maksymalnej dobowej dawce 2 g sodu dla osoby doroste;.

Wielkosci opakowan z 500 j.m.FVIII/1200 j.m.VWF (10 ml rozpuszczalnika) i 1000 j.m.FVIII/2400
j-m.VWF (10 ml rozpuszczalnika) zawierajg do 29,50 mg sodu w fiolce (glowny sktadnik soli
kuchennej).

Co odpowiada 1,48% zalecanej przez WHO maksymalnej dobowej dawce 2 g sodu dla osoby doroste;.

3. Jak stosowa¢ Voncento

Leczenie powinno by¢ monitorowane przez lekarza doswiadczonego w leczniu zaburzen krzepnigcia
krwi.

W przypadku gdy lekarz zdecyduje, ze mozliwe jest podanie leku przez pacjenta, musi on otrzymac od
lekarza odpowiednie instrukcje, ktérych nalezy zawsze przestrzega¢ przy podawaniu leku. Lek nalezy
zawsze przyjmowac doktadnie zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy zasiggnaé
porady lekarza.
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Dawkowanie

Potrzebna ilos¢ VWF i FVIII oraz czas trwania leczenia zaleza od:

. cigzkosci schorzenia

. miejsca i intensywno$ci krwawienia
. masy ciata

. stanu klinicznego pacjenta

(patrz takze “Informacje przeznaczone wyltqgcznie dla fachowego personelu medycznego”).

W przypadku podawania leku w warunkach domowych, zawsze nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem
w sprawie prowadzonego leczenia i $cisle przestrzegac jego zalecen odnos$nie dawkowania i sposobu
podawania leku.

Nalezy stosowac sie do zalecen podanych przez lekarza.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy

Dawkowanie u dzieci i mlodziezy w wieku < 18 lat jest zalezne od masy ciata i w zwigzku z tym
obowigzujg takie same zasady jak dla dorostych. W niektorych przypadkach, szczegdlnie u pacjentow
w mlodszym wieku, konieczne moze by¢ podawanie tego czynnika w wigkszych dawkach.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki Voncento
W badaniach klinicznych zgloszono pi¢¢ przypadkdéw zastosowania zbyt duzej dawki. Nie
stwierdzono dziatan niepozadanych zwigzanych z tymi zgtoszeniami.

Nie mozna wykluczy¢ tworzenia si¢ skrzepow krwi (zatorowos¢) w przypadku zastosowania istotnie
zawyzonej dawki, zwlaszcza u pacjentow z VWD.

Pominiecie zastosowania dawki Voncento

. Kolejng dawke nalezy zastosowa¢ natychmiast i kontynuowac przyjmowanie kolejnych
w regularnych odstgpach, zgodnie z zaleceniami lekarza.
. Nie nalezy stosowa¢ dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pominigtej dawki.

Przerwanie stosowania Voncento
Nie nalezy przerywac stosowania Voncento bez konsultacji z lekarzem.

Rozpuszczanie i spos6b podawania

Informacje ogblne

. Proszek musi by¢ zmieszany z rozpuszczalnikiem (czg¢$cia ptynng) oraz pobrany z fiolki
w warunkach aseptycznych.

. Voncento nie nalezy miesza¢ z innymi lekami, rozcienczalnikami lub rozpuszczalnikami oprocz
wymienionych w punkcie 6.

. Roztwor powinien by¢ przezroczysty lub lekko opalizujacy np. ogladany pod $wiatlo moze

zawiera¢ pgcherzyki powietrza ale nie moze zawiera¢ zadnych wyraznych czastek. Po
przefiltrowaniu lub pobraniu (patrz nizej), przed podaniem roztwor powinien by¢ przed
podaniem wizualnie zbadany w kierunku obecnosci czasteczek i odbarwien. Nie uzywac
roztworu, ktory jest metny lub zawiera ktaczki lub czastki state.

. Wszelkie niewykorzystane resztki leku lub odpady nalezy usunaé¢ zgodnie z lokalnymi
przepisami oraz zaleceniami lekarza.

Rekonstytucja
Nie otwierajac fiolek ogrza¢ proszek Voncento oraz rozpuszczalnik do temperatury pokojowej lub

temperatury ciata. Mozna to osiggna¢ zarowno przez pozostawienie fiolek na okoto godzine

w temperaturze pokojowej lub trzymajac przez kilka minut w dtoniach.

NIE poddawac fiolek bezposredniemu dziataniu zrodet ciepta. Fiolek nie wolno podgrzewac¢ do
temperatury wyzszej niz temperatura ciata (37°C).
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Ostroznie usung¢ wieczka zabezpieczajace z fiolek, przetrze¢ powierzchni¢ gumowych korkow za
pomocg wacika nasgczonego alkoholem i zostawi¢ do wyschnigcia przed otwarciem opakowania
zawierajacego zestaw typu Mix2Vial (ktory zawiera zestaw transferowy z filtrem), a nastgpnie
postepowac zgodnie z ponizszg instrukcja.

1. Otworzy¢ opakowanie zawierajace Mix2Vial usuwajac
wieczko. Nie wyjmowac¢ Mix2Vial z opakowania blistrowego!

2. Umiesci¢ fiolke z rozpuszczalnikiem na czystej i rownej
powierzchni i mocno przytrzymac. Nie wyjmujac z opakowania
blistrowego zestawu Mix2Vial natozy¢ jego niebieska koncowke
z igla na korek fiolki z rozpuszczalnikiem i naciskajgc pionowo
w dét przebic¢ korek fiolki z rozpuszczalnikiem.

3. Przytrzymujac krawedz zestawu Mix2Vial ostroznie zdjg¢
opakowanie blistrowe pociagajac je pionowo do gory. Nalezy
zwroci¢ uwage, aby zdja¢ jedynie opakowanie blistrowe, a nie
caly zestaw Mix2Vial.

4. Umiesci¢ fiolke z produktem na czystej i gladkiej powierzchni.
Odwrdci¢ do gory dnem fiolke z rozpuszczalnikiem i dotaczonym
do niej zestawem Mix2Vial. Naciskajac przezroczysta koncowke
z igla pionowo w dot wbi¢ w korek fiolki z produktem.
Rozpuszczalnik samoczynnie sptynie do fiolki z produktem.

5. Jedna reka uchwyci¢ fiolke z produktem przytaczong do
zestawu Mix2Vial, drugg reka uchwyci¢ fiolke po
rozpuszczalniku takze przytagczong do zestawu Mix2Vial

1 ostroznie rozkrecic¢ zestaw na dwie czesci, przeciwnie do ruchu
wskazowek zegara w celu uniknigcia nadmiernego tworzenia si¢
piany podczas rozpuszczania produktu. Fiolke po rozpuszczalniku
wraz z niebieska koncoéwka zestawu Mix2Vial usunac.

6. Doprowadzi¢ do pelnego rozpuszczenia produktu delikatnie
poruszajac ruchem obrotowym fiolke z produktem z przytaczong
przezroczysta koncowka do zestawu Mix 2Vial. Nie wstrzasac.

7. Nabra¢ powietrza do pustej, jatowej strzykawki. Trzymajac
fiolke z produktem pionowo korkiem do gory, przylaczy¢
strzykawke do potaczenia Luer Lock zestawu Mix2Vial,
przekrecajac zgodnie z ruchem wskazowek zegara. Wstrzyknad
powietrze do fiolki z produktem.

Pobieranie 1 podawanie
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8. Przytrzymujac ttok strzykawki odwroécic fiolke wraz ze
strzykawka do gory dnem i nabra¢ roztwor do strzykawki, powoli
odciagajac tlok.

9. Po napehieniu strzykawki roztworem, mocno uchwycic¢
cylinder strzykawki (utrzymujac strzykawke ttokiem do dotu)

i odlaczy¢ przezroczysta koncowke zestawu Mix2Vial od
strzykawki, przekrecajgc przeciwnie do ruchu wskazowek zegara.

;
!

Nalezy uzywac zestawu do podawania dostarczonego z lekiem. Nalezy wktu¢ igle w zyle 1 poczekac
az krew sptynie do konca rurki. Dotaczy¢ strzykawke do wolnego konica zestawu do podawania.
Nalezy uzywac plastikowych jednorazowych strzykawek, poniewaz roztwory tego typu maja
tendencj¢ do przylegania do powierzchni strzykawek wykonanych ze szkla. Zgodnie z zaleceniami
lekarza rozpuszezony roztwor nalezy powoli wstrzykiwaé/podawaé w infuzji dozylnie (tempo nie
powinno przekaracza¢ 6 ml na minute). Nalezy zwr6ci¢ uwage, aby krew nie dostala si¢ do czesci
wypetnionej produktem.

W przypadku koniecznosci podania duzych obj¢tosci Voncento, istnieje mozliwo$¢ potaczenia
zawarto$ci kilku fiolek Voncento za pomocg komercyjnie dostgpnego zestawu do infuzji (np. pompy
strzykawkowej do dozylnego podawania lekow). W takich przypadkach jednakze zrekonstytuowanego
pierwotnie roztworu Voncento nie nalezy ponownie rozcienczac.

Konieczne jest obserwowanie w kierunku wystgpienia dzialan niepozadanych mogacych wystapic¢
zaraz po podaniu leku. Jezeli takie dziatanie ma miejsce, moze ono by¢ zwigzane z podawaniem
Voncento, nalezy wtedy przerwac wstrzykiwanie lub infuzje¢ (patrz takze punkt 2).

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrdci¢
si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, Voncento moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one
wystapia.

Nalezy niezwlocznie skontaktowac sie z lekarzem jesli:

. wystapia jakiekolwiek objawy alergiczne
W niektorych przypadkach moga prowadzi¢ do cigzkich rekacji alergicznych (anafilaksji), ktore
powoduja powazne problemy z oddychaniem, zawroty glowy lub wstrzas. Reakcje alergiczne
moga obejmowac nastepujace objawy: obrzek twarzy, jezyka, jamy ustnej lub gardta, trudnosci
w oddychaniu i przetykaniu, pokrzywke, §wiszczacy oddech, pieczenie i ktucie w miejscu
infuzji, dreszcze, uderzenia goraca, wysypke na calym ciele, bole gtowy, spadek cisnienia krwi,
niepokdj, przyspieszone bicie serca, ucisk w klatce piersiowej (z bolem i dyskomfortem w jej
obrebie wlacznie), bol plecéw, zmeczenie (sennos¢), nudnosci, wymioty, uczucie mrowienia.
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. stwierdzone zostanie nieprawidlowe dzialanie leku (ciagle krawienie)
W przypadku dzieci nieleczonych wcze$niej lekami zawierajagcymi czynnik VIII, przeciwciata
blokujace (patrz punkt 2) moga powstawac bardzo czg¢sto (wigcej niz 1 na 10 pacjentow).
Jednak u pacjentow, ktorzy wcezesniej byli leczeni czynnikiem VIII (ponad 150 dni leczenia),
ryzyko jest niezbyt czgste ( mniej niz 1 na 100 pacjentow). Jezeli tak si¢ stanie, leki pacjenta
moga przesta¢ dziata¢ prawidtowo i u pacjenta moze wystapi¢ utrzymujace si¢ krwawienie.
U pacjenta moze doj$¢ do wytworzenia inhibitorow (przeciwcial neutralizujacych) przeciw
VWEF, w takim przypadku VWF nie bedzie dziatat poprawnie.

. wystapig jakiekolwiek zaburzenia krazenia w konczynach (np. zimne i blade konczyny)
lub waznych organéw wewnetrznych (np. ostry bdl w klatce piersiowej).
Istnieje ryzyko tworzenia sie zakrzepow krwi (zakrzepica), zwlaszcza u pacjentoOw ze znanymi
czynnikami ryzyka (patrz takze punkt 2).

Nastepujace dziatania niepozadane wystgpowaty bardzo czesto (u wigeej niz 1 na 10 pacjentdw):
e Bole glowy

Nastepujace dziatania niepozadane wystgpowaty czesto (u mniej niz 1 na 10 pacjentow):
e Wazrost temperatury ciata

Nastepujace dziatania niepozadane wystepowaty niezbyt czesto (u mniej niz 1 na 100 pacjentow):

e Zaburzenia smaku

e Nieprawidlowy wynik testu czynnos$ci watroby
Dzialania niepozadane u dzieci i mlodziezy
Oczekuje sig, ze dzialgnia niepozadane u dzieci i mtodziezy beda takie same jak u dorostych.
Zglaszanie dzialan niepozadanych
Jesli wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce. Dziatania niepozadane
mozna zgtasza¢ bezposrednio do: ,,krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zatgczniku V

Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bgdzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5.  Jak przechowywa¢ Voncento

. Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

. Nie stosowac¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na etykiecie i pudetku po
skrocie EXP.

. Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.

. Nie zamrazac.

. Lek Voncento nie zawiera konserwantow, dlatego zrekonstytuowany produkt powinien zostac¢
zuzyty natychmiast.

. Jezeli zrekonstytuowany produkt nie jest podany natychmiast za czas i warunki
przechowywania przed podaniem odpowiada uzytkownik.

. Przechowywac¢ fiolki w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed §wiattem.

. Numer serii produktu leczniczego jest umieszczony na opakowaniu zewngetrznym i etykiecie po
skrocie: Lot.

. Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy

zapyta¢ farmaceutg, jak usunac¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze
chroni¢ srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
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Co zawiera Voncento

Substancjami czynnymi leku sa:
250 j.m. FVIII 1 600 j.m. VWF na fiolke; po rekonstytucji z 5 ml wody do wstrzykiwan ok. 50 j.m./ml
FVIIi 120 j.m./ml VWEF.

500 j.m. FVIII1i 1200 j.m. VWF na fiolke; po rekonstytucji z 10 ml wody do wstrzykiwan ok. 50
j-m./ml FVIII i 120 j.m./ml VWEF.

500 j.m. FVIII i 1200 j.m. VWF na fiolke; po rekonstytucji z 5 ml wody do wstrzykiwan ok. 100
j-m./ml FVIIL i 240 j.m./ml VWEF.

1000 j.m. FVIII i 2400 j.m. VWF na fiolke; po rekonstytucji z 10 ml wody do wstrzykiwan ok. 100
j-m./ml FVIII i 240 j.m./ml VWF.

Wigcej informacji patrz takze “Informacje przeznaczone wylqcznie dla fachowego personelu
medycznego”

Pozostate substancje pomocnicze to:

Wapnia chlorek, albumina ludzka, sodu chlorek, sodu cytrynian, sacharoza, trometamol.
Patrz punkt 2 ,,Voncento zawiera s6d”

Rozpuszczalnik: woda do wstrzykiwan

Jak wyglada Voncento i co zawiera opakowanie

Voncento jest dostarczany w postaci bialego proszku i rozpuszczalnika do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan/ infuzji.

Rozpuszczony produkt powinien by¢ przezroczysty lub lekko opalizujacy np. ogladany pod $wiatto
moze zawiera¢ pecherzyki powietrza ale nie moze zawiera¢ zadnych wyraznych czastek.
Opakowanie wewngetrzne leku i rozpuszczalnika w fiolce sktada si¢ ze szklanej fiolki z gumowym
korkiem, plastikowego wieczka zabezpieczajacego 1 aluminiowej nasadki.

Opakowania

Opakowanie z 250 j.m./600 j.m. oraz 500 j.m./1200 j.m.
1 fiolka z proszkem

1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 5 ml

1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewng¢trzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnosci 10 ml
1 zestaw do wklucia

2 waciki nasgczone alkoholem

1 niejatowy plaster

Opakowanie z 500 j.m./1200 j.m.oraz 1000 j.m./2400 j.m.:
1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z wodg do wstrzykiwan po 10 ml

1 system do transferu 20/20 z filtrem

Opakowanie wewngtrzne zawiera:

1 strzykawka jednorazowego uzytku o pojemnosci 10 ml
1 zestaw do wklucia

2 waciki nasgczone alkoholem
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1 niejatowy plaster

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca

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

Niemcy

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji nalezy zwréci¢ si¢ do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

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

Bbarapus
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)\rada
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 5588297

Ireland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84700

51

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 8511196 00

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

Osterreich
CSL Behring GmbH
Tel: +43 1 80101 1040

Polska
CSL Behring Sp.z o.0.
Tel: +48 22 213 22 65

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

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

Slovenija

Emmes Biopharma Global s.r.0.-podruznica v

Sloveniji



Tel:+ 386 41 42 0002

island Slovenska republika

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

CSL Behring S.p.A. CSL Behring AB

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

CSL Behring EIIE CSL Behring AB

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

CentralPharma Communications SIA
Tel: +371 6 7450497
Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Szczegotowe informacje o tym leku znajdujg si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu.

Informacje przeznaczone wylacznie dla fachowego personelu medycznego:
Dawkowanie

Choroba von Willebranda

Istotne jest, aby dawka byla wyliczana przy uzyciu podanej liczby j.m. VWF:RCo.
Zazwyczaj 1 j.m./kg VWF:RCo podnosi poziom VWF:RCo w krwioobiegu o 0,02 j.m./ml (2%).

Powinno si¢ osiagna¢ poziomy VWF:RCo rzedu > 0,6 j.m./ml (60%) i FVIIIL:C rz¢du > 0,4 j.m./ml
(40%).

Leczenie na zgdanie
Zazwyczaj do uzyskania hemostazy zaleca si¢ 40-80 j.m./kg VWF:RCo co odpowiada 20-40 j.m.
FVII:C/kg masy ciafa.

Moze zaistnie¢ konieczno$¢ podania wstepnej dawki 80 j.m./kg VWEF:RCo, szczegolnie u pacjentow
chorych na 3 typ VWD, gdzie utrzymanie odpowiednich poziomoéw moze wymaga¢ wigkszych dawek,
niz w przypadku innych typéw VWD.

Profilaktyka krwotoku w przypadku operacji:
W celach profilaktyki nadmiernych krwawien podczas lub po operacji podawanie produktu nalezy
rozpocza¢ 1-2 godz. przed zabiegiem operacyjnym.

Nastepnie nalezy powtarza¢ podawanie okreslonej dawki co 12-24 godz. Dawka i dlugos¢ leczenia

zaleza od klinicznego stanu pacjenta, typu i wielkosci krwawienia oraz pozioméw VWF:RCo
1 FVIIL:C.
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Stosujac lek z czynnikiem VIII zawierajacym VWF, lekarz prowadzacy powinien zdawac sobie
sprawg, ze dlugotrwate leczenie moze spowodowa¢ nadmierny wzrost poziomu FVIII:C. Po 24-48
godz. leczenia, w celu uniknigcia nadmiernego wzrostu poziomu FVIIIL:C nalezy rozwazy¢
zmniejszenie dawek i (lub) wydtuzenie okresu pomi¢dzy podaniem kolejnych dawek, badz uzycie
leku VWF zawierajacego mniejszg ilo§¢ FVIIL.

Profilaktyka

W celach profilaktyki dtugoterminowej u pacjentow z VWD, nalezy rozwazy¢ podanie dawki
wynoszacej 25 do 40 j.m. VWF:RCo na kg masy ciata 1 do 3 razy w tygodniu. U pacjentow

z krwawieniami z przewodu pokarmowego lub krwotokiem miesigczkowym moze by¢ konieczne
podawanie tego czynnika cze¢$ciej lub w wigkszych dawkach. Dawkowanie i czas trwania terapii
zalezy od stanu klinicznego pacjenta oraz od osoczowych poziomoéw VWF:RCo i FVIIIL:C.

Populacja pediatryczna z VWD

Leczenie krwawien

W leczeniu krwawien u dzieci i mlodziezy zalecane jest podawanie 40-80 j.m./kg czynnika von
Willebranda (VWF:RCo), co odpowiada 20-40 j.m. FVIII:C / kg masy ciata (MC).

Profilaktyka

Pacjenci w wieku 12 do 18 lat: Dawkowanie oparte jest na tych samych wytycznych, co u dorostych.
Pacjenci w wieku < 12 lat: Na podstawie wynikow uzyskanych w badaniu klinicznym z udziatem
pacjentow w wieku ponizej 12 lat, ktore wykazato mniejsza ekspozycje VWF, nalezy rozwazy¢
podanie dawki profilaktycznej w zakresie wynoszacym 40-80 j.m. VWF:RCo / kg masy ciala 1 do 3
razy w tygodniu

Dawkowanie i czas trwania terapii zalezy od stanu klinicznego pacjenta oraz od osoczowych
pozioméw VWEF:RCo i FVIII:C.

Hemofilia A

Istotne jest, aby dawka byla wyliczana przy uzyciu podanej liczby j.m. FVIIIL:C.
Dawkowanie i czas trwania terapii zastgpczej sg zalezne od tego, jak duzy jest niedobor czynnika VIII
od lokalizacji i nasilenia krwawienia oraz od stanu klinicznego danego pacjenta.

Liczba podanych jednostek czynnika VIII wyraza si¢ w jednostkach mi¢dzynarodowych (j.m.),
zwiazanych z obecng normg WHO, dotyczacg koncentratu produktéw zawierajacych czynnik VIIL
Dziatanie czynnika VIII w osoczu jest wyrazone jako procent (w odniesieniu do normalnego osocza
ludzkiego) lub najlepiej w jednostkach migdzynarodowych (w odniesieniu do Migdzynarodowego
Standardu osoczowego czynnika VIII).

Jedna j.m. aktywnosci czynnika VIII jest rowna ilo$ci czynnika VIII w jednym ml normalnego
ludzkiego osocza.

Leczenie na zgdanie

Przeliczenie wymaganej dawki czynnika VIII opiera si¢ na empirycznym stwierdzeniu, ze 1 j.m.
czynnika VIII na 1 kg masy ciata zwigksza aktywno$¢ czynnika VIII w osoczu o ok. 2% normalnego
dziatania (odzysk in vivo 2 j.m./dl). Wymagane dawkowanie przeliczane jest wg nastepujacego wzoru:

Wymagana liczba jednostek = masa ciala [kg] x pozadany wzrost poziomu czynnika VIII [% lub
J-m./dl] x 0,5.

Ilo$¢ wymagang do podania oraz cz¢sto$¢ podawania nalezy zawsze uzalezni¢ od skutecznosci
klinicznej leku u poszczegdlnych pacjentow.

W razie wystapienia krwawienia w wyniku wymienionych ponizej zdarzen krwotocznych, aktywnosé¢

czynnika VIII nie powinna spas¢ ponizej podanych warto$ci aktywnos$ci w osoczu (w % normy lub
J-m./dl)
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w odpowiednim okresie. W przypadku krwawien i operacji chirurgicznych dawkowanie produktu
mozna oprze¢ na wytycznych podanych w ponizszej tabeli.

Rodzaj krwawienia/ typ Wymagany poziom Czestos¢ dawkowania (godziny) /
zabiegu chirurgicznego czynnika VIII (% lub czas trwania leczenia (dni)
j.m./dl)
Krwotok
Niewielki wylew do stawow, 20-40 Powtarza¢ wlew co 12 do 24 godzin
krwawienie z mig¢$nia lub jamy co najmniej przez 1 dzien do czasu
ustnej ustapienia bolu wskazujacego na
ustanie krwawienia lub wyleczenia.
Bardziej rozlegly wylew do 30-60 Powtarza¢ wlew co 12-24 godzin
stawow; wylew do miesni lub przez 3 do 4 dni lub wigcej do czasu
krwiak ustgpienia bolu i ostrej dysfunkcji.
Krwotoki zagrazajace zyciu 60 - 100 Powtarza¢ wlew co 8 do 24 godzin

do czasu ustgpienia zagrozenia.

Zabiegi chirurgiczne

Niewielkie zabiegi chirurgiczne | 30 — 60 Powtarza¢ infuzje co 24 godzin, co
z ekstrakcjg zgba wilacznie najmniej przez 1 dzien, do czasu
wyleczenia.
Znaczne zabiegi chirurgiczne 80 - 100 Powtarza¢ wlew co 8 — 24 godzin do
(przed i pooperacyjnie) odpowiedniego zagojenia rany,

nastgpnie kontynuowac leczenie
przez co najmniej 7 dni dla
utrzymania od 30% do 60% (j.m./dl)
aktywnosci czynnika VIII.

Monitorowanie leczenia

W czasie leczenia nalezy wlasciwie oznacza¢ poziomy czynnika VIII w celu odmierzenia wlasciwe;
dawki, ktora ma by¢ podana pacjentowi oraz czgstosci powtarzania wlewow. Reakcje poszczegdlnych
pacjentow na VIII czynnik mogg by¢ zréznicowane, z uwagi na rdézne poziomy odzysku oraz rozne
czasy poOltrwania. Dawkowanie w oparciu o mas¢ ciata moze wymagac¢ dostosowania w przypadku
pacjentow z nadwaga lub niedowaga. W przypadku powazniejszych zabiegéw chirurgicznych
niezbgdne jest monitorowanie terapii substytucyjnej poprzez kontrole procesu krzepnigcia (poziom
aktywnosci czynnika VIII w osoczu).

Profilaktyka:

W celach profilaktyki dtugoterminowej krwawien u pacjentow z cigzkg postacig hemofilii A,
zwyczajowa dawka wynosi 20 do 40 j.m. czynnika VIII na kg masy ciata co 2-3 dni. W niektorych
przypadkach, szczegdlnie u pacjentow w mtodszym wieku, konieczne jest podawanie tego czynnika
czeg$ciej lub w wigkszych dawkach.

Drzieci i mlodziez z hemofilig A

Dawkowanie w hemofilii A u dzieci i mtodziezy w wieku < 18 lat okresla si¢ na podstawie masy ciata
1z tego powodu opiera si¢ na tych samych wytycznych jak dla dorostych. W niektorych przypadkach,

konieczne jest podawanie leku cz¢sciej lub w wickszych dawkach.

Czgstos$¢ podawania powinna zawsze zaleze¢ od klinicznej skuteczno$ci w poszczegdlnym przypadku.

Osoby w podesztym wieku
Nie jest konieczne dostosowywanie dawki dla pacjentow w podeszlym wieku.
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