PRILOHA

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Coagadex 250 U, prasok a rozpustadlo na injekény roztok
Coagadex 500 1U, prasok a rozpustadlo na injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Coagadex 250 IU, prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazda injekéna liekovka obsahuje nomindlne 250 1U T'udského koagulacného faktora X.

Coagadex obsahuje priblizne 100 IU/ml T'udského koagulacného faktora X po rekonstitucii v 2,5 ml
sterilizovanej vody na injekcie.

Coagadex 500 IU, prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazda injekéna liekovka obsahuje nominalne 500 U T'udského koagulacného faktora X.

Coagadex obsahuje priblizne 100 IU/ml TI'udského koagulacného faktora X po rekonstitucii v 5 ml
sterilizovanej vody na injekcie

Vyrobené z plazmy I'udskych darcov.

Pomocné latky so znamym ucinkom:
Coagadex obsahuje najviac 0,4 mmol/ml (9,2 mg/ml) sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Prasok a rozpustadlo na injekény roztok.
Injekena liekovka s praskom obsahuje biely alebo Sedobiely prasok.

Injekéna liekovka s rozpastadlom obsahuje priezracnt bezfarebnu tekutinu.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikéacie

Coagadex je indikovany na lieCbu a profylaxiu krvacavych udalosti a na perioperaény manazment
u pacientov s dedicnym nedostatkom faktora X.

Coagadex je indikovany vo vSetkych vekovych skupinéch.
4.2 Déavkovanie a spésob podavania

Lie¢ba ma byt zahajend pod dohladom lekara so skusenostami v lieCbe zriedkavych krvacavych
ochoreni.

Dévkovanie
Davka a trvanie zavisia od zavaznosti nedostatku faktora X (t.j. vychodiskovej hladiny faktora X u
pacienta), od miesta a rozsahu krvacania a od klinického stavu pacienta. Starostliva kontrola substitu¢nej



lieby je obzvlast dolezita v pripadoch zavaznej operacie alebo pri zivot ohrozujucich krvacavych
udalostiach.

V ziadnej vekovej skupine nepodavajte davku vyssiu ako 60 [U/kg denne.
U dospelych a dospievajucich vo veku najmenej 12 rokov mdze byt ocakavané maximalne zvysenie
hladiny faktora X in vivo, vyjadrené ako IU/dl (alebo v % normalu), odhadnuté pomocou nasledujiiceho

vzorca:

Davka (1U) = telesna hmotnost’ (kg) x poZadované zvySenie faktora X (1U/dl alebo % normalu) x
0,5

ALEBO

zvyS$enie hladiny faktora X (1U/dl alebo % normalu) = [celkova davka (IU)/telesna hmotnost’
/kg)] x 2

Nasledujuce priklady predpokladaju vychodiskovt hladinu faktora X pacienta < 1 1U/dl:

1. Davka 2000 IU Coagadexu podana 70 kg pacientovi ma priniest vysledok maximalneho
zvySenia faktora X po podani 2 000 x {[2,0 IU/dl]/[TU/kg]}/[70 kg] = 57 1U/I (t. j. 57 %
normalu)

2. U 70 kg pacienta sa pozaduje maximalna hladina faktora X 90 % normalu. V tejto situdcii bude

vhodna davka nasledovna:
70 kg x 90 TU/dl/{[2 TU/d1])/[IU/kg]} = 3 150 IU.

Davka a frekvencia podania ma byt’ zalozena na individualnej klinickej odpovedi. Farmakokinetika
(napr. polcas, in vivo vytaznost’) a klinické odpovede na Coagadex mo6zu byt’ u pacientov rozne. Aj
ked’ je davku mozné odhadnut’ pomocou vyssie uvedenych vypoctov, vzdy, ked’ to bude mozné,
vykonajte prislusné laboratorne testy, ako napriklad sériové analyzy faktora X na usmernenie upravy
davky.

Kontrola krvacavych udalosti

Pri liecbe krvacavych udalosti u dospelych a dospievajucich vo veku 12 rokov aviac: 25 IU/kg
Coagadexu podajte pri prvom prejave krvacania, alebo pred oCakavanym zaciatkom menstruacneho
krvacania. Zopakujte pri 24 hodinovom intervale az do zastavenia krvacania. Kazdé individudlne
krvacanie sa ma zhodnotit’ na zdklade jeho zavaznosti.

Pri sekundarnej profylaxii proti opakovanému krvacaniu, alebo kratkodobej profylaxii pred ocakavanou
fyzickou namahou alebo zubnym vysetrenim: podajte 25 1U/kg Coagadexu a zopakujte podl'a potreby.

Rutinné profylaxia krvacavych udalosti
V dosledku variability medzi pacientmi a u samotného pacienta sa odporaca, aby boli hladiny faktora X
monitorované v intervaloch, najmé v prvych tyzdnoch liecby a po zmenéach davky. Rezim davkovania

v

Existuju iba obmedzené udaje o pouziti Coagadexu na dlhodobt profylaxiu u dospelych. K dispozicii
nie su ziadne udaje o rutinnej profylaxii u pediatrickych pacientov vo veku > 12 az <18 rokov.
U pacientov vo veku >12 rokov je navrhnuta poc¢iato¢na davka na profylaxiu 25 IU/kg dvakrat tyzdenne,
s hladinami davok a intervalmi davkovania, ktoré sa maji upravit podla klinickych indikacii.
V zavislosti od individualnej klinickej odpovede mézu byt adekvatne dlhSie intervaly, napr. raz
tyzdenne (pozri Cast’ 5.1).



Perioperacny manazment (dospeli a dospievajiici vo veku najmenej 12 rokov)
Pred operaciou: vypocitajte davku Coagadexu na zvySenie hladiny faktora X v plazme na 70 - 90 1U/dL
Starostliva kontrola davky a trvania liecby je obzvlast dolezita v pripadoch zavaznej operacie.

Pozadovana davka (IU) = telesna hmotnost’ (kg) x pozadované zvySenie faktora X (IU/dl) x 0,5

Pozadované zvySenie faktora X je rozdiel medzi hladinou faktora X pacienta v plazme a pozadovanou
hladinou a je zaloZené na pozorovanej vytaznosti 2 1U/dl na IU/kg.

Napriklad: na zvySenie hladiny faktora X v plazme z 15 1U/dl na 90 1U/dl u 70 kg pacienta je vhodna
davka:

70 x (90 - 15) x 0,5 =2 625 IU.

Po operacii: davku stanovte tak, ako je potrebné na udrzanie hladin faktora X v plazme na minime
50 1U/dl, az kym u pacienta nezanikne riziko krvacania spdsobené operaciou.

Odporuca sa, aby boli hladiny faktora X v plazme po infuzii merané u kazdého pacienta pred
operaciou a po nej, ¢im sa ziskaju a udrzia hemostatické hladiny.

StarSia populécia
Nie je potrebna Ziadna uprava davky.

Poskodenie obliciek
Nie je potrebna ziadna tGprava davky.

Poskodenie pecene
Nie je potrebna ziadna uprava davky.

Pediatricka populécia

Za ucelom vyziadanej kontroly krvacania u deti vo veku menej ako 12 rokov: Ak sa objavi prvy
priznak krvacania, ma sa injek¢éne podat’ 30 [U/kg Coagadexu. Opakujte v 24- hodinovych intervaloch,
kym sa krvacanie nezastavi. Kazdé krvacanie sa ma postdit’ individudlne podl'a zavaznosti.

Pri sekundarnej profylaxii proti opakovanému krvacaniu alebo kratkodobej profylaxii pred ocakavanou
fyzickou namahou alebo planovanym zubnym vysSetrenim: podajte injekéne 30 IU/kg Coagadexu
a zopakujte podl'a potreby.

Za ucelom rutinnej profylaxie krvacavych udalosti u deti vo veku menej ako 12 rokov: 40 1U/kg
dvakrat tyzdenne.

V dosledku variability medzi pacientmi a u samotného pacienta sa odporaca, aby boli hladiny faktora X
monitorované v intervaloch, najmé v prvych tyzdioch liecby a po zmenach davky. Rezim davkovania
podl'a klinickej odpovede a na najnizsie hladiny faktora X najmenej 5 IU/dl. Niektori pacienti mozu
dosiahnut’ pozadované minimalne hladiny FX pri tyzdennej profylaktickej liecbe (pozri Cast’ 5.1).

Za tcelom perioperaéného manazmentu u deti vo veku menej ako 12 rokov: Pred operaciou:
vypocitajte davku Coagadexu na zvySenie hladiny faktora X v plazme na 70 — 90 [U/dl. Starostliva

kontrola davky a trvania lieCby je obzvlast’ dolezita v pripadoch zavaznej operacie.

Ocakavané maximalne zvySenie hladiny faktora X in vivo, vyjadrené ako IU/dI (alebo v % normalu),
moze byt odhadnuté pomocou nasledujuceho vzorca:

Davka (IU) = telesna hmotnost’ (kg) x poZzadované zvySenie faktora X (IU/dl alebo %
normalu) x 0,6

ALEBO

ZvySenie hladiny faktora X (IU/dl alebo % normalu) = [celkova davka (IU)/telesna hmotnost’
/kg)] x 1,7



Po operécii: davku stanovte tak, ako je potrebné na udrzanie hladin faktora X v plazme na minime
50 TU/dl, az kym u pacienta nezanikne riziko krvacania spdsobené operaciou.

Odporuca sa, aby boli hladiny faktora X v plazme po infuzii merané u kazdého pacienta pred
operaciou a po nej, ¢im sa ziskaju a udrzia hemostatické hladiny.

Sposob podavania
Intraven6zne pouzitie.

Po rekonstitucii sa ma liek podat’ intravendzne pri odporacanej rychlosti 10 ml/min a najviac
20 ml/min.

Pri domacej liecbe ma byt pacient patri¢ne vyskoleny a pravidelne kontrolovany.
Pokyny na rekonstituciu lieku pred podanim, pozri Cast’ 6.6.

4.3  Kontraindikéacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovatelnost’
Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a Cislo
Sarze podaného lieku.

Precitlivenost

Reakcie precitlivenosti alergického typu vratane anafylaxie si mozné. Coagadex obsahuje stopy
Tudskych proteinov, inych ako faktor X. Pacienta je potrebné poucit’ o prvych prejavoch reakcii
precitlivenosti vratane angioedému, zapalu miesta vpichu infuzie (napr. palenie, Stipanie, erytém),
zimnice, kasla, zavratu, horacky, navalov horicav, generalizovanej urtikarie, bolesti hlavy, zihlavky,
hypotenzie, letargie, bolesti svalov a kosti, nevolnosti, pruritu, vyrazky, nepokoja, tachykardie,
tiesnivého pocitu na hrudniku, mravcCenia, vracania a chr¢ania. Ak sa vyskytnu niektoré z tychto
priznakov, pacient ma byt’ pouceny, aby okamzite prerusil uzivanie lieku a kontaktoval svojho lekara.
V pripade Soku maja byt dodrzané sticasné lekarske postupy na liecbu Soku.

Inhibitory
Formovanie neutralizujiicich protilatok (inhibitory) na faktor X je moZznou komplikaciou pri

manazmente osOb s nedostatkom faktora X.

Vo vseobecnosti maju byt vsetci pacienti lieCeni I'udskym koagulaénym faktorom X starostlivo
monitorovani na tvorbu inhibitorov pomocou prislusnych klinickych pozorovani a laboratornych testov.
Ak nie su dosiahnuté ocakévané hladiny faktora X, alebo ak sa nepodari dostat’ krvacanie pod kontrolu
pomocou oc¢akavanej davky, vykonajte analyzu, ktora bude merat’ koncentraciu inhibitora faktora X.

Inhibitory faktoru Xa

Utinok Coagadexu modze by narudeny inhibitormi faktora Xa, priamymi alebo nepriamymi. Tieto
antitrombotické latky sa nemaji pouZivat’ u pacientov s nedostatkom faktora X. Coagadex sa nema
pouzivat' ako protilatka proti uc¢inkom priamych peroralnych antikoagulacnych liekov (DOAC)
u pacientov, ktori netrpia nedostatkom faktora X

Prenosné latky
Standardné opatrenia na predchadzanie infekciam, ktoré st nasledkom pouZzivania liekov pripravenych

z T'udskej krvi alebo plazmy zahfiiaju vyber darcov, kontrolu jednotlivych odberov krvi a zmiesanej
plazmy zameranl na Specifické markery infekcie a vykonanie efektivnych vyrobnych krokov na
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inaktivaciu/odstranenie virusov. Napriek tomu sa moznost’ prenosu povodcov infekcie pri podavani
liekov pripravenych z l'udskej krvi alebo plazmy neda Gplne vylicit. Toto plati aj pre nezname alebo
objavujuce sa virusy a iné patogény.

Prijaté opatrenia sa povazuju za u¢inné u virusov s obalom ako st HIV, HBV a HCV a u virusov bez
obalu ako su HAV a parvovirus B19.

Ockovanie proti hepatitide typu A a B u pacientov, ktori pravidelne alebo opakovane dostavaju l'udsky
faktor X z I'udskej plazmy, moze byt’ opodstatnené.

Obsah sodika
Coagadex obsahuje az 9,2 mg sodika na mililiter rekonstituovaného roztoku, ¢o zodpoveda 0,0046 %
WHO odportéaného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospelti osobu.

45 Liekové a iné interakcie

Utinok Coagadexu moze by naruseny inhibitormi faktora Xa, priamymi alebo nepriamymi (pozri
Cast’ 4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
Z dovodu zriedkavosti dedi¢ného nedostatku faktora X, nie s dostupné skusenosti tykajice sa

pouzivania Coagadexu pocas tehotenstva a dojcenia. Preto by sa ma Coagadex pouZzivat pocas
tehotenstva a laktacia iba, ak je jasne indikovany.

Dojcenie

Z dovodu zriedkavosti dedicného nedostatku faktora X, nie su dostupné skusenosti tykajuce sa
pouzivania Coagadexu pocas tehotenstva a dojcenia. Preto by sa ma Coagadex pouZzivat’ pocas dojCenia,
ak je jasne indikovany.

Fertilita
Reprodukené Stidie na zvieratach neboli s liekom Coagadex vykonané.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Coagadex nema ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSie hlasené neziaduce reakcie na liek boli erytém na mieste podania infizie, bolest’ v mieste
podania infuzie, unava a bolest’ chrbta.

Precitlivenost’ alebo alergické reakcie (ako napriklad angioedém, palivy alebo bodavy pocit v mieste
podania inflzie, zimnica, navaly tepla, generalizovana urtikaria, bolest’ hlavy, zihl'avka, hypotenzia,
letargia, nevol'nost’, nepokoj, tachykardia, zvieravy pocit na hrudi, mrav€enie, vracanie, sipot) boli
pozorované zriedkavo pri liecbe inych hemofilii a v niektorych pripadoch mohli prejst’ do zévaznej
anafylaxie (vratane Soku). Reakcie precitlivenosti, alergické reakcie a anafylaxia neboli hlasené
v klinickych skusaniach s Coagadexom.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Nasledujuce neziaduce reakcie boli hlasené v klinickych skusaniach u 27 pacientoch lieCenych liekom
Coagadex. Frekvencie boli zhodnotené podl'a nasledujucej konvencie: vel'mi Casté (=1/10 pacientov),
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¢asté (>1/100 az <1/10). Frekvencie menej ¢astych (>1/1 000 az <1/100), zriedkavych (>1/10 000 az
<1/1 000) alebo vel'mi zriedkavych (<1/10 000) reakcii nie je mozné z dostupnych udajov vyhodnotit’.

Tabulkovy zoznam neZiaducich reakcii

Trieda organovych systémov podl’a databazy NezZiaduca reakcia Frekvencia
MedDRA
Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového Bolest’ chrbta Casté
tkaniva
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania Erytém v mieste Casté

vpichu infuzie
Bolest’ v mieste
vpichu infuzie
Unava

Pediatrické populacia
Ocakava sa, Ze frekvencia, typ a zavaznost neziaducich reakcii u deti bude rovnaka ako u dospelych
pacientov (pozri Cast’ 5.1).

Informacie o bezpecnosti s oh'adom na prenosné latky najdete v Casti 4.4.

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je ddlezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hldsenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

V klinickych skisaniach bol hldseny jeden ndhodny pripad predavkovania, kde bolo Gc¢astnikovi podané
priblizne 80 IU/kg Coagadexu na lie¢bu krvacania. V stvislosti s tymto predavkovanim neboli hlasené
ziadne neziaduce reakcie. Pri predavkovani vSak existuje riziko vzniku tromboembolizmu, ktoré je
pravdepodobne spojené so znizenim protrombinového ¢asu pod hranicu normy. Odportca sa starostlivé
klinické sledovanie skusenym klinikom s pomocou skoére Wells, klinickych laboratornych testov
hemostdzy a vhodného ultrazvukového zobrazovania, alebo bez nich. Pri liecbe preukdzanej alebo
suspektnej hlbokej vendznej trombdzy alebo podozrenia na fiu sa ma riadit’ podla obvyklych postupov,
so sledovanim FX.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: antihemoragikd, vitamin K a iné hemostatika, koagulacny faktor X,
ATC kod: B02BD13.

Mechanizmus ucinku

Faktor X je neaktivny zymogén, ktory je mozné aktivovat’ faktorom [Xa (po vnutornej drahe) alebo
faktorom VIla (po vonkajsej drahe). Faktor X sa zmeni z jeho neaktivnej formy na aktivnu formu (faktor
Xa) odstiepenim 52-Clankového peptidu od tazkého retazca. Faktor Xa spojeny s faktorom Va na
povrchu fosfolipidu vytvara protrombinazovy komplex, ktory aktivuje protrombin na trombin v
pritomnosti i6nov vapnika. Trombin nésledne posobi na rozpustny fibrinogén a faktor XIII a vytvara
priecne viazanu fibrinovl zrazeninu.

Farmakodynamické uéinky




Coagadex je ziskany z l'udskej plazmy a pouzivany ako nahrada prirodzene existujuceho koagula¢ného
faktora X u pacientov s dedi¢nym nedostatkom faktora X.

Klinicka u¢innost’

V multicentrickom, otvorenom, nerandomizovanom klinickom skti§ani na hodnotenie farmakokinetiky,
bezpecnosti a icinnosti Coagadexu 16 tcastnikov (vo veku 12 rokov a viac) so stredne tazkym az
zéavaznym dedi¢nym nedostatkom faktora X (FX: C < 5 [U/dl) dostali davku 25 IU/kg Coagadexu na
lie¢bu spontannych, traumatickych a menoragickych krvacavych udalosti.

Utinnost’ Coagadexu pri lieébe krvacavych udalosti bola hodnotena wi¢astnikom a/alebo skusajiicim
lekarom pre kazdu novu krvacavu udalost pomocou vopred stanovenej ordinalnej hodnotiacej stupnice
Specifickej pre krvacanie so Skdlou vynikajuci, dobry, slaby anehodnotitelny. Z 208 krvacavych
udalosti lie¢enych Coagadexom bolo 187 krvacavych udalosti u 15 G¢astnikov hodnotenych na
ucinnost’. Devit'desiatosem (53 %) predstavovalo velké krvacavé udalosti a 88 (47 %) boli malé
krvacavé udalosti (jedno krvacanie nebolo hodnotené). Coagadex bol hodnoteny ako dobry (7 %) alebo
vynikajuci (91 %) pri liecbe 98 % krvacavych udalosti. Zo 187 krvéacavych udalosti v analyze ucinnosti
bolo 155 krvacani (83 %) lieCenych jednou infuziou, 28 krvacani (15 %) dvoma infiziami, 3 krvacania
(2 %) tromi infuziami a1 krvacanie (0,5 %) Styrmi infuziami. Priemerna davka na infiziu bola
25,4 IU/Kg a celkova davka Coagadexu bola 30,4 IU/kg. Styri krvacavé udalosti u dvoch téastnikov
boli zaradené do skupiny zlyhanie liecby. Odporucana davka 25 [U/kg Coagadexu na lie¢bu krvacania
bola udrziavana pocas skuSania u 14 zo 16 ucastnikov. Zvysni dvaja Ucastnici dostavala davky do
30 IU/kg a 33 TU/kg.

Ako preventivne opatrenie bolo podanych celkom 184 infuzii. Rutinna profylaxia bola pouzitd u dvoch
ucastnikov. Jeden ucastnik, vo veku 58 rokov, pouzil davku 28 [U/kg jedenkrat tyzdenne pocas
8 tyzdnov a neskor 25 [U/kg kazdé 2 tyzdne po dobu viac ako 5 mesiacov. Druhy tcastnik, vo veku
22 rokov, pouzil 24,6 IU/kg jedenkrat tyzdenne pocas 8,5 mesiaca. Ani u jedného ucastnika v tomto
obdobi nedoslo ku krvacaniu.

Profylaxia krvacavych udalosti

Tretia $tidia hodnotila pouzitie Coagadexu pri rutinnej profylaxii krvacavych udalosti u deviatich deti
vo veku menej ako 12 rokov. Priemerny vek bol 7,3 (rozmedzie 2,6 az 11,9) rokov. Osem pacientov
malo zdvazny nedostatok FX, ostatni mali stredne zavazny nedostatok. Styria pacienti boli vo veku 0 az
5 rokov a piati vo veku 6 az 11 rokov vratane. Rutinna profylaxia sa zacala jednotkovymi davkami 40-
davkovania za Uc¢elom udrzania najnizSej hladiny najmenej 5 1U/dl. Bolo podanych celkovo
537 profylaktickych infuzii (priemerne 59,7 na pacienta). Priemerna profylaktickd davka na infiiziu na
pacienta bola 39,60 IU/kg (priemer 38,76 IU/kg), vrozmedzi od 18,0 do 47,3 1U/kg. Median
a priemerné davky na infaziu u Styroch deti vo veku menej ako 6 rokov boli 40,1 IU/kg (95% CI 30,70;
49,57), a u piatich deti vo veku 6 az 11 rokov vratane, bol median davky 39,6 1U/kg a priemerna davka
bola 37,7 IU/kg (95% CI: 23,42; 51,91). Median intervalu davok pre vsetkych devit deti bol 3 dni
(rozmedzie 2 az 8 dni). Sest’ deti (66,7 %) zostalo bez krvacania pocas rutinnej profylaxie. Tri deti (33,3
%), jedno vo vekovej skupine 0-5 rokov a dve vo vekovej skupine 6-11 rokov, mali celkovo 10 krvacani
v dosledku epistaxy, traumy alebo menoragie. Vsetci boli lieCeni jedinou infaziou Coagadexu;
priemerné davky a median davok 31,7 [U/kg (rozmedzie 24,6 az 38,8 1U/kg) a vSetky zaznamenané
hodnotenia uc¢innosti boli zaradené do kategérie vyborné. V tejto $tadii u deti vo veku menej ako
12 rokov neboli ziadne neziaduce lickové reakcie.

Chirurgicka hemostaza

Bezpecnost a u¢innost’ Coagadexu pre perioperaény manazment boli hodnotené u piatich Gcastnikov vo
veku 14 az 59 rokov s miernym (n = 2), stredne tazkym (n = 1) a zd&vaznym (n = 2) ochorenim, ktori
podstupili celkovo sedem chirurgickych procedur.




U vSetkych chirurgickych procedir bol Coagadex hodnoteny ako vynikajuci (bez pooperacného
krvacania, bez potreby transfiizie krvi, a strata krvi nepresahovala ocakavané hodnoty) pri kontrole
straty krvi pocas a po operacii. U velkej operacie bolo potrebnych priemerne 13 infuzii (v rozsahu od 2
do 15 infuzii) a priemerna kumulativna davka 181 IU/kg (v rozsahu od 45 do 210 [U/kg) na udrzanie
hemostazy. U malej operacie bolo potrebnych priemerne 2,5 infézii (v rozsahu od 1 az 4 infuzii)
a priemerna kumulativna davka 89 IU/kg (v rozsahu od 51 az 127 IU/kg) na udrZanie hemostazy.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

V klinickom skuSani Coagadexu u ucastnikov so zavaznym alebo stredne zédvaznym nedostatkom
faktora X (bazalne FX:C <5 |U/dl), bola farmakokinetika Coagadexu hodnotend u 16 ucastnikov po
podani nominalnej davky 25 IU/kg. Farmakokinetické (FK) parametre boli vypocitané z merania
aktivity faktora X:C (jednostupiiovy test zrazania) v plazme po odpocitani hodnoty pred podanim davky.
Kombinacia hodnét IR pre FX:C pri vychodiskovej navsteve (n = 16) a opakované FK hodnotenie (n =
15) poskytlo celkovy geometricky priemer IR 2,07 IU/dl pre podané IU/kg (n = 31). Podobne
kombinacia hodnét ty pri vychodiskovej navsteve a opakované FK hodnotenie poskytlo celkovy
geometricky priemer ty, 29,36 hodin. Systémova expozicia na FX:C pri opakovanej FK navsteve (aspon
6 mesiacov neskdr) bola ekvivalentnd expozicii pri vychodiskovej navsteve, ked'ze pomer vsetkych
opakovanych FK parametrov / FK parametrov pri vychodiskovej navsteve bol v rozsahu 90 % az 110
%.

Priemerna (CV %) prirastkova vytaznost je 2,08 (18,1). Priemerna (CV %) maximalna koncentracia
v plazme (Cnmax) bola 0,504 (17,2) IU/ml.

Priemerna (CV %) plocha pod krivkou (AUCo.144n04) bola 17,1 (21,0) IU.hod/ml.

Ludsky koagulaény faktor X je vo velkej miere zachytavany v cievnom kompartmente: priemerny
zdanlivy distribu¢ny objem (V) bol 56,3 (24,0) ml/kg.

Priemerny (CV %) pol¢as 'udského koagulacného faktora X bol 30,3 (22,8) hod. a klirens bol 1,35
(21,7) ml/kg/hod.

Poskodenie funkcie oblic¢iek
Neboli vykonané Ziadne farmakokinetické skusania, ale nepredpoklada sa, ze by pohlavie alebo
rendlna funkcia mali vplyv na farmakokineticky profil Coagadexu.

Poskodenie funkcie pecene
Neboli vykonané Ziadne farmakokinetické skusania, ale nepredpoklada sa, ze by pohlavie alebo
hepaticka funkcia mali vplyv na famakokineticky profil Coagadexu.

Starsi
Neboli vykonané Ziadne farmakokinetické skti$ania, ale nepredpoklada sa, ze by vek mal vplyv na
famakokineticky profil Coagadexu.

Pediatricka populacia

Farmakokinetické skti§ania neboli vykonané u deti mladsich ako 12 rokov. Stiidia u deti (pozri ¢ast’ 5.1)
merala prirastkové zotavenie po 30 minatach (IR30min) po prvej davke a po poslednej davke v stadii
(priblizne o 6 mesiacov neskor) (pozri Cast’ 5.1). Kombinacia hodndt IR3omin pre FX: C pri
vychodiskovej navsteve (n = 9) a opakované FK hodnotenie (n = 9) poskytlo celkovy geometricky
priemer IR 1,74 (rozmedzie 1,3 —2,2) IU/d]l pre podané IU/kg (n = 9). Pre podskupinu vo veku
6 — 11 rokov (n=5) bol geometricky priemer IR3omin 1,91 (rozmedzie 1,6 —2,2) IU/ml na IU/kg a pre
mlads$iu podskupinu vo veku 0 — 5 rokov (n=4) bol 1,53 (rozmedzie 1,3 — 1,8) [U/ml na IU/kg.

evve

rezimu a udrzania minimalnej hladiny najmenej 5 1U/dl. Pocas fazy Gpravy davky boli dve najnizSie
hladiny < 5 IU/dl, ale potom neboli Ziadne pod touto hrani¢nou hodnotou.



5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tudii bezpecnosti, toxicity po
jednom a opakovanom podévani, trombogenicity a lokdlnej zndSanlivosti neodhalili Ziadne osobitné
riziko pre T'udi.

Skusania genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukénej toxicity a vyvinu sa neuskutocnili,
ked’Ze l'udsky koagulac¢ny faktor X v plazme (obsiahnuty v lieku Coagadex) je endogénny protein.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

PraSok

Kyselina citrénova

Hydroxid sodny (na tpravu pH)

Dihydrat hydrogénfosforeciianu disodného

Chlorid sodny
Sachardza

Rozpustadlo
Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility
Nevykonali sa §tadie kompatibility, preto sa tento liek nesmie mieSat’ s inymi liekmi.

Liek sa ma rekonstituovat’ iba pomocou prenosového zariadenia Mix2Vial, ktoré sa dodava v baleni
(pozri Cast’ 6.6).

6.3  Cas pouZitelnosti

3 roky.

Po rekonstitucii by mal byt liek z mikrobiologického hl'adiska pouzity okamzite.

Chemicka a fyzikalna stabilita roztoku sa v8ak preukazala po¢as 1 hodiny pri teplote okolia (25 °C +/-
2 °C).

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie po rekonstitucii lieku, pozri cast’ 6.3.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

Vnutorny obal
Injekéna liekovka s praskom: 250 1U alebo 500 1U l'udského koagulaéného faktora X v injekénej

liekovke zo skla typu I so zatkou z halobytulovej gumy, utesnené 'ahko odnimatel'nym
polypropylénovym uzdverom s obrubou s hlinikovym povrchom.

Injekéna liekovka s rozpustadlom: 2,5 ml alebo 5 ml rozpustadla v injek¢nej liekovke vyrobenej zo skla
typu 1., uzatvorenej zatkou z halobytulovej gumy a zapecatenim.

Prenosové zariadenie (Mix2Vial).

Velkosti balenia

Coagadex 250 1U

1 injek¢na liekovka 250 TU prasku 'udského koagulacného faktora X na injekEny roztok
1 injek¢na liekovka 2,5 ml vody na injekcie

1 prenosové zariadenie (Mix2Vial)

Coagadex 500 1U

1 injek¢na liekovka 500 IU prasku 'udského koagulacného faktora X na injekEny roztok
1 injek¢na liekovka 5 ml vody na injekcie

1 prenosové zariadenie (Mix2Vial)

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

PraSok sa ma rekonstituovat’ iba vodou na injekcie, ktora je dodavana v baleni. 250 1U balenie ma byt’
rekonstituované 2,5 ml vody na injekcie a 500 U balenie 5 ml vody na injekcie.

Vodu na injekcie nepouzivajte, ak su v nej viditeI'né tuhé Ciastocky.

Injek¢éné liekovky je potrebné nechat’ ohriat na izbovu teplotu (najviac 30 °C) pred odstranenim
odnimatel'ného uzaveru z injekcnej liekovky s praskom.

Krok 1:  Odstraite uzaver z injekénej liekovky s praskom a vy¢istite vrchna
cast’ zatky alkoholovym tampoénom.

Zopakujte tento krok aj pre injekénu liekovku rozptstadla.

- erﬂ' Odlepte vrchnu cast’ balenia prenosového zariadenia, ale nechajte zariadenie v
baleni.

Krok 2:  Umiestnite modry koniec prenosového zariadenia na injek¢nt liekovku
rozpustadla a zatlacte smerom nadol, az kym hrot neprenikne cez gumovy uzaver
a nezapadne na miesto.

Odstrante vonkajSie plastové balenie z prenosového zariadenia a zlikvidujte ho.
Dbajte vsak na to, aby ste sa nedotkli odhaleného konca zariadenia.

Krok 3:  Prevratte injekénu lieckovku rozpustadla so stile pripojenym
i prenosovym zariadenim.
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Umiestnite priezratny koniec prenosového zariadenia na injekénu liekovku s
praskom a zatlacte smerom nadol, az kym hrot neprenikne cez gumovy uzaver a
nezapadne na miesto.

Krok 4:  Rozpustadlo sa natiahne do injekénej liekovky s praskom vakuom,
ktory sa v nej nachadza.
i Injek¢nou liekovkou jemne pokruzZte, aby ste sa uistili, ze praSok je dokladne
w premiesany. Injekénou liekovkou netraste.
- Mate ziskat’ bezfarebny, priezracny alebo jemne opaleskujici roztok, obycajne za
€ g-!k 4 menej ako 1 minutu (maximalne 5 mint).

Krok 5:  Oddel'te prazdnu injekéna liekovku rozpustadla a modra Gast’
prenosového zariadenia od priezracnej Ccasti odskrutkovanim proti smeru
hodinovych ruciciek.

Zoberte prazdnu inkecnu strickaCku (nie je sucastou balenia Coagadexu)
a vtiahnite do nej vzduch vytiahnutim piesta po znacku objemu vody pridanej
‘ % v kroku 4. Pripojte injekénu striekacku k priezracnej Casti prenosového zariadenia
a vtlacte vzduch do injek¢nej liekovky.

Krok 6:  Okamzite prevratte injekéni liekovku s roztokom, ktory bude
natiahnuty do injek¢nej striekacky.
Odpojte naplnent injeként striekacku od zariadenia.

»\}D Pri podévani lieku dodrziavajte bezné bezpecnostné postupy.

Poznamka: Ak na pripravu davky pouzivate viac ako jednu injeként liekovku, zopakujte kroky 1
az 6 s tym, Ze roztok natiahnete do rovnakej injek¢nej striekacky.

Prenosové zariadenie dodavané s lieckom je sterilné a nemoéze sa pouzit’ viackrat. Po ukon€eni procesu
rekonstitliicie vyhod’'te do nadoby urcenej na ostré predmety.

Roztok ma byt pri podavani bezfarebny, ¢iry alebo jemne opaliza¢ny. Roztok, ktory je zakaleny alebo
ma necistoty, nepouzivajte. Rekonstituované lieky je potrebné pred podanim vizualne skontrolovat), ¢i

sa v nich nenachadzaju tuhé Ciastocky alebo zmena sfarbenia.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
BPL Bioproducts Laboratory GmbH
Dornhofstra3e 34, 63263 Neu-Isenburg

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)
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EU/1/16/1087/001
EU/1/16/1087/002

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 16. marec 2016
Datum posledného predlZenia registracie: 17. marec 2021

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.cu
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PRILOHA II

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA AVYROBCA ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A
UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA AVYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVOINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) biologického lie¢iva (biologickych lie¢iv)

Bio Products Laboratory Limited
Dagger Lane,
Elstree,

Borehamwood,
WD6 3BX,
Spojené kral'ovstvo

PharmaKorell GmbH
Georges-Kohler-Str. 2
79539 Lorrach
Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

) Oficialne uvol’nenie $arze

Podl’a ¢lanku 114 smernice 2001/83/ES vykona oficialne uvolnenie Sarze Statne laboratorium alebo
laboratorium urcené na tento ucel.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
e  Periodicky aktualizované spravy o bezpe¢nosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

e  Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré su podrobne opisané v odsthlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentécie a vo vsetkych d’alSich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost Eurdpskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych

informacii, ktoré mézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
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dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA 250 1U

1. NAZOV LIEKU

Coagadex 250 1U
prasok a rozpustadlo na injekény roztok
Pudsky koagula¢ny faktor X

2. LIECIVO (LIECIVA)

250 IU T'udského koagula¢ného faktora X, priblizne 100 IU/ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

TieZ obsahuje:
Injek¢na liekovka s praskom: kyselina citronova, hydroxid sodny, dihydrat hydrogénfosfore¢nanu
disodného, chlorid sodny, sachardza.

Injek¢nd liekovka s rozptstadlom: vodu na injekcie.

4, LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok.

Kazdé balenie obsahuje:

1 injekénu liekovku s praskom

1 prenosové zariadenie

1 injek¢ént liekovku s rozpustadlom 2,5 ml vody na injekcie

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Na intravenozne pouzitie po rekonstiticii.

Pred pouzitim si precitajte pisomnU informaciu pre pouzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP:
Spotrebujte do 1 hodiny od rekonstiticie.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Injekénu liekovku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEL’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

BPL Bioproducts Laboratory GmbH
63263 Neu-Isenburg
Nemecko

12. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/16/1087/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

coagadex 250 iu

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so $pecifickym identifikatorom.
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18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE INJEKCNEJ LIEKOVKY 250 1U

1.  NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Coagadex 250 U préadok na injekény roztok
I'udsky koagulacny faktor X

2. SPOSOB PODAVANIA

Na i.v. pouzitie po rekonstitucii.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

5.  OBSAHYV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

250 1U

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE INJEKCNEJ LIEKOVKY S ROZTOKOM 2,5 ml

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Voda na injekcie

| 2. SPOSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

2,5ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA 500 1U

1. NAZOV LIEKU

Coagadex 500 1U
prasok a rozpustadlo na injekény roztok
Pudsky koagula¢ny faktor X

2. LIECIVO (LIECIVA)

500 IU Tudského koagulacného faktora X, priblizne 100 IU/ml

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Tiez obsahuje:
Injek¢nd liekovka s praskom: kyselina citronova, hydroxid sodny, dihydrat hydrogénfosforecianu
disodného, chlorid sodny, sachardza.

Injek¢na liekovka s rozpustadlom: voda na injekcie.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok.

Kazdé balenie obsahuje:

1 injekénu liekovku s praskom

1 prenosové zariadenie

1 injekéntl liekovku s rozpustadlom 5 ml vody na injekcie

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Na intraven6zne pouzitie po rekonstitacii

Pred pouzitim si precitajte pisomnU informaciiu pre pouZzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP:
Spotrebujte do 1 hodiny od rekonstiticie.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Injekénu liekovku uchovévajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

BPL Bioproducts Laboratory GmbH
63263 Neu-Isenburg
Nemecko

12. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/16/1087/002

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

coagadex 500 iu

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.
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18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE INJEKCNEJ LIEKOVKY 500 1U

1.  NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Coagadex 500 1U
prasok na injekény roztok
Pudsky koagula¢ny faktor X

2. SPOSOB PODAVANIA

Na i.v. pouzitie po rekonstitiicii

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

4.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

500 1U

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE INJEKCNEJ LIEKOVKY S ROZTOKOM 5 ml

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Voda na injekcie

| 2. SPOSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP:

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

5ml

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Coagadex 250 U prasok a rozpuist’adlo na injekény roztok
Coagadex 500 U prasok a rozpust’adlo na injekény roztok

Pudsky koagulacny faktor X

Pozorne si precditajte celd pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZzivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d'alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekéara.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6zZe mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gcinok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

1. Co je Coagadex a na Co sa pouziva

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouzijete Coagadex
3. Ako pouzivat’ Coagadex

4. Mozné vedlajsie ucinky

5. Ako uchovavat’ Coagadex

6. Obsah balenia a d’alSie informéacie

1. Co je Coagadex a na &o sa pouZiva

Coagadex je koncentrat I'udského koagulacného faktora X, protein, ktory je potrebny na zrazanie krvi.
Faktor X v Coagadexe je ziskany z l'udskej plazmy (tekutej Casti krvi). Pouziva sa na liecCbu a prevenciu
krvéacania u pacientov s dedi¢nym nedostatkom faktora X a tiez po€as operacie.

Pacienti s nedostatkom faktora X nemaju dostato¢né mnozstvo faktora X v krvi na jej spravne zrazanie,
¢o vedie k nadmernému krvacaniu. Coagadex nahradza chybajaci faktor X aumoznuje normalne
zrazanie krvi.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Coagadex

Nepouzivajte Coagadex:

- ak ste alergicky/a na l'udsky koagulacny faktor X alebo na ktortkol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku
(uvedenych v ¢asti 6).

Obréat’te sa na svojho lekara, ak si myslite, ze to pre vés plati.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zacnete pouzivat’ Coagadex, obrat'te na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru:

- ak trpite taz$imi alebo dlhsimi krvacaniami ako obyc¢ajne a krvacanie nezastane po podani lieku
Coagadex.

- ak uZivate lieky na prevenciu zrazania krvi, ktoré pdsobia tak, ze blokuja faktor Xa. Tieto lieky
mozu branit’ Coagadexu v pdsobeni.

U niektorych pacientov s nedostatkom faktora X sa mozu pocas liecby vytvorit’ inhibitory (protilatky)
na faktor X. To moze znamenat’, ze liecba nebude fungovat’ spravne. Vas lekar bude pravidelne
kontrolovat’ vznik tychto protilatok, a to najmi pred operaciou. Pred a po liecbe tymto lickom a najma
pred prvym pouzitim lieCby lekar vykona sadu vysetreni na zistenie hladiny faktora X v krvi.
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Virusova bezpec¢nost’
Pri vyrobe liekov z l'udskej krvi alebo plazmy st zavedené isté opatrenia, aby sa zabranilo prenosu
infekcii na prijimatel'ov. Medzi tieto opatrenia patria:

- starostlivy vyber darcov krvi a plazmy, aby sa zarucilo, Ze darcovia s rizikom infikovania st
vyluceni,

- testovanie darovanej plazmy na prejavy virusov alebo infekcii,

- zahrnutie krokov pri spracovani krvi a plazmy, ktoré moézu inaktivovat’ alebo odstraiiovat’ virusy.

Prijaté opatrenia sa povazuju za G¢inné u nasledujtcich virusov: 'udsky virus imunitnej nedostatocnosti
(HIV), virus hepatitidy typu B, virus hepatitidy typu C, virus hepatitidy typu A a parvovirus B19.
Napriek tymto opatreniam sa pri podani lieciv pripravenych z l'udskej krvi alebo plazmy neda tplne
vylucit moznost’ prenosu infekcie. Toto sa tyka aj vSetkych neznamych alebo objavovanych virusov
alebo inych typov infekeii.

Pri aplikacii davky lieku Coagadex sa dorazne odporuca vzdy zaznamenat’ nazov a ¢islo Sarze lieku, aby
boli k dispozicii zdznamy o pouzitych Sarziach.

Vas lekar vam moéze odporucit’ zvazit ockovanie proti hepatitide typu A a B, ak pravidelne alebo
opakovane dostavate lieky 'udského faktora X ziskané z plazmy.

Deti a dospievajuci
Uvedené upozornenia a opatrenia pre dospelych platia aj pre deti (vo veku 2 az 11 rokov)
a dospievajtcich (vo veku 12 az 18 rokov).

Iné lieky a Coagadex
Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky.

Tehotenstvo, dojéenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak pladnujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekdrnikom predtym, ako zacnete pouzivat’ tento liek.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Tento liek nemé Ziadne zname G¢inky na schopnost’ viest’ vozidlo alebo obsluhovat’ stroje.

Obsah sodika
Tento liek obsahuje 9,2 mg sodika (hlavnej zlozky kuchynskej soli) v kazdom mililitri roztoku. To sa
rovna 0,0046 % odporicaného maximalneho denného prijmu sodika v potrave pre dospelych.

3. Ako uzivat’ Coagadex
Liecbu ma zahajit’ lekar so skiisenostami v liecbe portch krvacania.

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im isty,
overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Coagadex sa ma podat’ priamo do Zily. Pred aplikaciou tohto lieku v domacom prostredi mate vo vasom
liecebnom centre absolvovat Skolenie o spravnej aplikacii lieku poskytnuté zdravotnickym
pracovnikom.

Vas lekar vam vysvetli, aku velk(l davku mate pouzit, a kedy a ako dlho mate tito davku pouzivat.
Lekar vam obyc¢ajne stanovi davku vo forme poctu plnych injekénych liekoviek, ktora predstavuje pre
vas najvhodnejsiu davku. V ziadnej vekovej skupine sa nesmie podavat’ davka vyssia ako 60 1U/kg
denne.
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Pouzitie u dospelych

Aké mnoZstvo Coagadexu sa podava na liecbu krvacania alebo prevenciu d’alSieho krvacania?
Vas lekar vam stanovi, aké mnozstvo Coagadexu podat’ na lie¢bu krvacania a na prevenciu d’alSicho
krvacania, pozadovana davka bude zavisiet’ od vasej beznej hladiny faktora X v krvi.

Aké mnoZstvo sa podava pred, pocas a po velkej operacii?

Pred: Pouzitd davka Coagadexu ma byt dostatocna na zvySenie hladiny faktora X v krvi na

70 — 90 jednotiek/dl. Davka potrebna pre vas bude zavisiet' od vasej normalnej hladiny faktora X v
krvi a vypocita ju vas lekar.

Po: Pocas niekol’kych tvodnych dni po operacii bude koncentracia faktora X v plazme pravidelne
kontrolovana. Odporuca sa zachovanie hladiny faktora X v krvi nad 50 jednotkami/dl. Davku, ktora
budete potrebovat’ vypocita vas lekar.

Ak bude koncentracia faktora X v krvi prili§ nizka (¢o bude testovat’ vas lekar), alebo ak sa
koncentracia znizi rychlejsie ako sa o¢akava, moze to spdsobovat’ inhibitor faktora X, ktory brani
tomuto lieku v spravnom fungovani. Vas lekar zariadi prislusné laboratorne testy, aby zistil, ¢i ide o
tento pripad.

Aka davka sa obyCajne pouziva na dlhodobu prevenciu krvacania?
Vas lekar vam poradi, ¢i je toto pouZitie pre vas vhodné a ak ano, urci aj vhodnu davku.

Pouzitie u deti a dospievajucich

Vas lekar vam alebo vasmu dietat'u odporu¢i vhodnt davku. Davky pre deti vo veku menej ako
12 rokov su vo vSeobecnosti vyssie ako davky pre dospievajucich a dospelych. Davky

u dospievajucich buda podobné ako u dospelych.

Kedy aplikovat’ Coagadex

. Liek sa ma vpichntt’ pri prvom prejave krvacania.
. Injekcia sa ma zopakovat’ podl'a potreby na zastavenie krvacania.
. Zavaznost' kazdého individualneho krvacania sa ma hodnotit’ samostatne pre kazdé krvacanie.

. Ak tento liek uzivate po prvykrat, bude na jeho podavanie dohliadat’ vas lekar.

Rozpustanie lieku pred pouzitim
Vas liek mozete rozpustat’ iba v rozpustadle poskytovanom s tymto liekom.

MnoZstvo Coagadexu Objem rozpust’adla
250 IU 2,5ml
500 IU 5ml

Coagadex je dodavany s objemom rozpustadla, ako je uvedené v tabulke.

Tento liek moZete rozpustit’ pomocou prenosového zariadenia Mix2Vial bez ihiel, ktoré je suc¢ast'ou
kazdého balenia.

Nechajte injekéné liekovky s liekom Coagadex postat, aby pred zmieSanim dosiahli izbovu teplotu.
Liek pripravte nasledovne:

Krok 1
* Odstrante uzéaver injekénej lieckovky Coagadexu s praSkom a vyc¢istite
; vrchnu Cast’ uzavera alkoholovym tamponom.
- ? %« Zopakujte tento krok aj pre injeként l'iekov'ku rozpﬁé't’adla.. .
* Odlepte vrchnu ¢ast’ prenosového zariadenia a nechajte zariadenie v baleni.
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Krok 2

* Umiestnite modry koniec prenosového zariadenia na injek¢nu liekovku
rozpustadla a zatlacte smerom nadol, az kym hrot neprenikne cez gumovy
uzaver a nezapadne na miesto.

* Odstrante vonkajsie plastové balenie z prenosového zariadenia a zlikvidujte
ho. Dbajte vSak na to, aby ste sa nedotkli odhaleného konca zariadenia.

- Krok 3
i * Prevrat'te injek¢nt liekovku rozptstadla so stale pripojenym zariadenim.
= * Umiestnite priezrany koniec prenosového zariadenia na injekénu liekovku
= s praskom a zatlacte smerom nadol, az kym hrot neprenikne cez gumovy
uzaver a nezapadne na miesto.

Krok 4
* Rozpustadlo bude vakuom vtiahnuté do injek¢nej liekovky s praskom.
— * Injek¢nou liekovkou jemne pokrazte, aby ste sa uistili, Ze praSok je
! dokladne premieSany. Injek¢nou liekovkou netraste.
h | » Mate ziskat’ bezfarebny, priezracny alebo jemne perletovy roztok, obyc¢ajne
= v priebehu priblizne 1 mintty (maximalne 5 minut).

Krok 5
* Oddel’te prazdnu injek¢nu liekovku rozpustadla a modra Cast’ prenosového
zariadenia od priezracnej Casti odskrutkovanim proti smeru hodinovych
: ruciciek.
o * Vezmite prazdnu injekénU striekacku (nie je sucast'ou balenia Coagadexu)
“ ‘,g) a vtiahnite do nej vzduch vytiahnutim piesta po znacku objemu vody pridane;j
' v kroku 4.
= * Spojte injekénu striekacku s priezraénou ¢ast’ou prenosového zariadenia a
vtlacte vzduch z injekénej striekacky do injekénej liekovky.

Krok 6
* Okamzite prevrat'te injek¢nu liekovku s roztokom a roztok natiahnite do
e injek¢ne;j striekacky.
‘e' 3}9 * Odpojte naplnenu injekeént striekacku od zariadenia.
: * Liek je teraz pripraveny na pouzitie. Pri podavani dodrziavajte beznti
bezpecnostnl prax. Zaistite podanie lieku do hodiny od pripravy.

Tento liek nepouZivajte:

- ak rozpustadlo nebolo vtiahnuté do injek¢nej liekovky (to znamena stratu vakua v injekcne;j
liekovke a prasok sa nesmie pouzit).

- ak rozpusteny prasok a rozpustadlo vytvoria gél alebo zrazeninu (ak sa tak stane, upozornite na to
poskytovatela zdravotnej starostlivosti a nahlaste ¢islo Sarze vytlacené na injek¢nej liekovke).
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Ak uZijete viac liecku Coagadex, ako mate

Ak si myslite, Ze ste podali viac tohto licku, ako vam predpisal vas lekar, je mozné, Ze sa u vas vytvori
krvna zrazenina. Ak si myslite, Ze uzivate prili§ vela lieku, zastavte poddvanie injekcie a informujte
lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru. Ak viete, ze ste uzili prili§ vel'a, Co najskor informujte lekara,
lekarnika alebo zdravotnu sestru.

Ak zabudnete uzit’ Coagadex
Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechant davku. Podajte beznti davku, ked’ si
spomeniete a potom pokracujte v ddvkovani podl'a pokynov lekara.

AK prestanete uzivat’ Coagadex
Predtym, ako sa rozhodnete zastavit’ lieCbu, konzultujte toto rozhodnutie s lekarom.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto licku, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.

4, Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Alergickeé reakcie (reakcie precitlivenosti) sa vyskytli zriedkavo pri liecbe portich krvacania podobnymi
liekmi (postihli najviac 1 z 1 000 l'udi) a niekedy presli az do Soku. Znakmi alergickych reakcii mézu
byt kozné vyrazky (vratane zihlavky), mravcenie, navaly tepla, nevol'nost, vracanie, bolest’ hlavy,
kaser, sipot, zvieravy pocit na hrudi, zimnica, rychly tlkot srdca, zavraty, letargia, nepokoj, potenie tvare,
zvieranie v hrdle, neprijemné pocity v mieste vpichu injekcie.

Ak sa u vas objavia niektoré z tychto Gi¢inkov, kontaktujte lekara.

Pri liecbe Coagadexom boli hlasené nasledujuce vedlajsie ucinky

Casté (mézu postihnat’ najviac 1 z 10 Pudi):
e bolest alebo sCervenanie v mieste vpichu injekcie
e T(nava
e bolest chrbta

VedPajsie ucinky u deti a dospievajucich
Ocakava sa, ze vedl'ajSie ucinky u deti budu rovnaké ako u dospelych.

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i€¢inok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu
sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedrajsie u€inky mozete hlasit’ aj priamo prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v
Prilohe V. Hlasenim vedlajSich uc¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Coagadex
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na obaloch po ,,EXP*. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

Neuchovéavajte v mraznicke.
Uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.
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Ak spozorujete malé ¢iastocky v rozpustenom lieku, tento liek nepouzivajte. Po priprave musi byt
Coagadex pouzity do jednej hodiny.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Vase lieCebné centrum poskytne
Specialnu nadobu na likvidaciu zvys$ného roztoku, pouzitych injekénych striekaciek, ihiel a prazdnych
nadob. Tieto opatrenia pomo6Zzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Coagadex obsahuje

- Liecivo je l'udsky koagulacny faktor X. Jedna injekcna liekovka obsahuje nominalne 250 1U
alebo 500 IU l'udského koagulaéného faktora X.

- Dalsie zlozky st: kyselina citronova, dihydrat hydrogénfosforeianu disodného, chlorid sodny,
hydroxid sodny a sachardza (d’al$ie informacie o zlozkach najdete v Casti 2).

- Rozpustadlo: voda na injekcie.

Ako vyzera Coagadex a obsah balenia

Coagadex je biely alebo sivobiely prasok a je baleny v 250 1U a 500 IU. Po priprave je roztok
bezfarebny, Ciry alebo perletovy (opaleskujtci). Pred podanim injekcie roztok preverte. Ak je roztok
zakaleny alebo obsahuje ¢iastocky, nepouzivajte ho.

Prenosové zariadenie Mix2Vial je taktiez dodavané.

Obsah balenia 250 U

1 injekéna liekovka 250 1U prasku

1 injek¢na liekovka 2,5 ml vody na injekcie
1 prenosové zariadenie (Mix2Vial)

Obsah balenia 500 1U

1 injek¢na liekovka 500 IU prasku

1 injek¢na liekovka 5 ml vody na injekcie
1 prenosové zariadenie (Mix2Vial)

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
BPL Bioproducts Laboratory GmbH
Dornhofstra3e 34, 63263 Neu-Isenburg
Nemecko

Vyrobca
PharmaKorell GmbH, Georges-K0hler-Str. 2, 79539 Lorrach, Nemecko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Bio Products Laboratory Ltd Bio Products Laboratory Ltd
Tél/Tel: + 44 (0) 20 8957 2255 Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Royaume-Uni/Verenigd (Jungtin¢ Karalysté)

Koninkrijk/GrofBbritannien)
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Buarapus

Bio Products Laboratory Ltd
Ten.: + 44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk

(ObenuHEHO KPAJICTBO)

Ceska republika

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Velka Britanie)

Danmark

Bio Products Laboratory Ltd
Tfl: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Storbritannien)

Deutschland

BPL Bioproducts Laboratory GmbH
Tel: +49 (0) 2408 146 0245

e-mail: bpl@medwiss-extern.de
Deutschland

Eesti

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Uhendkuningriik)

E\LGda

Bio Products Laboratory Ltd
TnA: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Hvouévo BaciAelo)

Espafa

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Reino Unido)

France

Laboratoire Cevidra

Tel: +33 493705831

e-mail: contact@cevidra.com
France

Hrvatska

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Ujedinjeno Kraljevstvo)
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Luxembourg/Luxemburg
Bio Products Laboratory Ltd
Tél/Tel: + 44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Royaume-Uni/Verenigd
Koninkrijk/GrofBbritannien)

Magyarorszag

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Egyesiilt Kiralysag)

Malta

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Ir Renju Unit)

Nederland

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Verenigd Koninkrijk)

Norge

Bio Products Laboratory Ltd
TIf: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Storbritannia)

Osterreich

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(GrofBbritannien)

Polska

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Wielka Brytania)

Portugal

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Reino Unido)

Romania

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Marea Britanie)



Ireland

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(United Kingdom)

island

Bio Products Laboratory Ltd
Simi: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Bretland)

Italia

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Regno Unito)

Kvbmpog

Bio Products Laboratory Ltd
TnA: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Hvouévo Baciielo)

Latvija

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Lielbritanija)

Slovenija

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Zdruzeno kraljestvo)

Slovenska republika

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Spojené kralovstvo)

Suomi/Finland
Bio Products Laboratory Ltd
Puh/Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Iso-Britannia)

Sverige

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
(Storbritannien)

United Kingdom (Northern Ireland)

Bio Products Laboratory Ltd
Tel: +44 (0) 20 8957 2255
e-mail: medinfo@bpl.co.uk
United Kingdom

Tato pisomna informacia pre pouZivatela bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky

http://www.ema.europa.cu
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