PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

NovoSeven 1 mg (50 KIU) prasok a rozpustadlo na injekény roztok

NovoSeven 2 mg (100 KIU) prasok a rozpustadlo na injekény roztok
NovoSeven 5 mg (250 KIU) prasok a rozpustadlo na injekény roztok
NovoSeven 8 mg (400 KIU) prasok a rozpustadlo na injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
NovoSeven 1 mg (50 KIU)

NovoSeven sa dodava ako prasok a rozpustadlo na injekény roztok obsahujuci 1 mg eptakogu alfa
(aktivovany) v injekénej liekovke (zodpoveda 50 KIU/injekéna liekovka).

NovoSeven 2 mg (100 KIU)
NovoSeven sa dodava ako prasok a rozpustadlo na injekény roztok obsahujtci 2 mg eptakogu alfa
(aktivovany) v injekénej liekovke (zodpoveda 100 KIU/injekéna liekovka).

NovoSeven 5 mg (250 KIU)
NovoSeven sa dodava ako prasok a rozpustadlo na injekény roztok obsahujici 5 mg eptakogu alfa
(aktivovany) v injek¢nej liekovke (zodpoveda 250 KIU/injek¢na liekovka).

NovoSeven 8 mg (400 KIU)
NovoSeven sa dodava ako prasok a rozpustadlo na injekény roztok obsahujici 8 mg eptakogu alfa
(aktivovany) v injek¢nej liekovke (zodpoveda 400 KIU/injek¢na liekovka).

1 KIU je ekvivalentna 1 000 IU (medzinarodné jednotky).

Eptakog alfa (aktivovany) je rekombinantny koagulacny faktor VIla (rFVIla) s molekulovou
hmotnost’ou priblizne 50 000 Daltonov, ktory je produkovany v oblickovych bunkach mlad’at
skrec¢kov (bunkach BHK) pomocou rekombinantnej DNA technologie.

Po rekonstitucii liek obsahuje 1 mg/ml eptakogu alfa (aktivovany), ked’ sa rozpusti v rozptastadle.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

PraSok a rozpustadlo na injekény roztok.

Biely, lyofilizovany prasok. Rozpustadlo: ¢iry, bezfarebny roztok. Pripraveny roztok ma hodnotu pH
priblizne 6,0.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

NovoSeven je indikovany na liecbu krvacania a na prevenciu krvacania pred podstapenim
chirurgického zékroku alebo invazivnych procedur u nasledujucich skupin pacientov:

. u pacientov s vrodenou hemofiliou s inhibitormi koagula¢nych faktorov VIII alebo
IX > 5 Bethesda jednotiek (BU),

. u pacientov s vrodenou hemofiliou, u ktorych sa ocakéava vysoka anamnestickd odpoved’ na
podanie faktora VIII alebo faktora IX,

. u pacientov so ziskanou hemofiliou,

. u pacientov s vrodenym nedostatkom FVII,



. u pacientov s Glanzmannovou trombasténiou S minulou alebo su¢asnou refrakteritou
vodi tranfiizidm krvnych dosti¢iek alebo ak krvné dosticky nie su 'ahko dostupné.

Zavazné popdrodné krvacanie
NovoSeven je indikovany na liecbu zavazného popoérodného krvacania, ked uterotonika nie su
postacujuce na dosiahnutie hemostazy.

4.2 Déavkovanie a spésob podavania

Liec¢ba musi byt zacata pod lekarskou kontrolou lekarom, ktory ma skusenosti s liecbou hemofilie
a/alebo poruchami krvacania.

Pri liecbe zavazného popoérodného krvacania je potrebné konzultovat’ prislusné multidisciplinarne
odborné znalosti. Okrem poérodnikov sem patria aj anestézioldgovia, Specialisti intenzivne;j
starostlivosti a/alebo hematolégovia. Standardné postupy lie¢by majii zostat’ uplatiiované na zaklade
individualnych potrieb pacienta. Odporuca sa udrziavanie primeranej koncentracie fibrinogénu a poctu
krvnych dosti¢iek, aby sa optimalizoval prinos lie¢by lickom NovoSeven.

Davkovanie
Hemofilia A alebo B s inhibitormi alebo kde sa ocakdva vysoka anamnesticka odpoved.

Davka

NovoSeven musi byt podany tak skoro, ako je to mozné po zacati krvacania. Odpora¢ana pociato¢na
davka, ktora sa podava ako intraven6zna bolusova injekcia, je 90 pg na kg telesnej hmotnosti.
Nasledne méze byt’ pociatoéna davka liecku NovoSeven opakovana v d’alsich injekciach. Trvanie
liecby a intervaly medzi injekciami sa budu menit’ v zavislosti od zdvaznosti krvacania, invazivnych
postupov alebo vykonaného chirurgického zakroku.

Pediatrickd populacia

Sucasna klinicka skusenost’ neupozoriiuje vo vSeobecnosti na rozdiely v davkovani medzi detmi

a dospelymi, aj ked” deti maju rychlejsi klirens ako dospeli. Preto, mézu byt potrebné u pediatrickych
pacientov vyssie davky rFVIla na dosiahnutie rovnakych plazmatickych koncentracii ako u dospelych
pacientov (pozri Cast’ 5.2).

Intervaly davok
Spociatku 2 — 3 hodiny do zastavenia krvacania.

Ak je potrebné pokracovat’ v liecbe, intervaly davok mézu byt zvySené postupne, do dosiahnutia
skuto¢nej hemostazy, na kazdych 4, 6, 8 alebo 12 hodin az do doby, pokial si to bude stav vyzadovat’.

Mierne az stredné krvacania (vratane domadcej liecby)
Skoré podanie sa ukazalo byt efektivne v liecbe 'ahkého a stredného krvacania do klbov, svalov a
sliznic. M6zu byt odporucené dva davkovacie rezimy:

1)  Dve az tri injek¢né podania 90 pg na kg telesnej hmotnosti, podané v trojhodinovych
intervaloch.
Ak sa vyzaduje d’alSia liecba, jedna d’alSia davka 90 pg na kg telesnej hmotnosti moze byt
podana.

2)  Jedno injekéné podanie 270 pg na kg telesnej hmotnosti.

Trvanie domacej lieCby nemd presiahnut’ 24 hodin. O pokraovani v domécej lie¢be sa mdze uvazovat’
len po konzultacii s centrom pre liecbu hemofilie.

Nie su ziadne klinické skusenosti s podavanim jednorazovej davky 270 pg na kg telesnej hmotnosti u
starSich pacientov.



Silné krvacania

Odporucana pociatocna davka je 90 pg na kg telesnej hmotnosti a moze byt podana cestou do
nemocnice, kde sa pacient zvy¢ajne lie¢i. Nasledujlice davky zavisia od typu a rozsahu krvacania.
Frekvencia podavania po pociato¢nom podani je kazdé dve hodiny, az do doby klinického zlepsenia.
Ak je indikovana nepretrzita lie¢ba, interval podavania sa méoze prediZit' na 3 hodiny pocas 1 — 2 dni.
Potom sa moze interval zvySovat’ na kazdych 4, 6, 8 a 12 hodin az do doby, pokial si to bude stav
vyzadovat’. ZavaznejSie pripady krvacania mozu vyzadovat lie¢bu 2 — 3 tyzdne, ale ak je to klinicky
zdovodnené, aj dlhsie.

Invazivny postup/chirurgicky zakrok

Pociatocna davka 90 pg na kg telesnej hmotnosti sa ma podat’ bezprostredne pred vykonom. Déavka sa
ma opakovat’ po 2 hodinach a potom v intervale 2 — 3 hodin pocas 24 — 48 hodin v zavislosti od
rozsahu chirurgického vykonu a na klinickom stave pacienta. Pri zavaznejSich chirurgickych
vykonoch sa ma davka podavat’ v intervale 2 — 4 hodin pocas 6 — 7 dni. Interval podavania davok sa
moéze prediZit na 6 — 8 hodin a doba podavania sa moze predizit o 2 tyzdne.

Pacienti, ktori podstapili zavaznejsi chirurgicky vykon, mézu byt lieCeni az 2 — 3 tyzdne po zhojeni
operacénej rany.

Ziskana hemofilia

Déavka a intervaly davok

NovoSeven musi byt podany tak skoro ako je to mozné po zacati krvacania. Odporti¢ana pociatocna
davka, podana intravendznou bolusovou injekciou je 90 ug na kg telesnej hmotnosti. Ak sa vyzaduje
d’alsie podanie NovoSeven po pociatocnej davke, moze byt podané. Trvanie liecby a intervaly medzi
podaniami budi rozne, v zavislosti od zavaznosti krvacania, invazivnych metod alebo chirurgického
vykonu, ktory sa vykonava.

Pociatoény davkovy interval musi byt 2 — 3 hodiny. Ak sa dosiahne hemostaza, davkovy interval
moze byt predizeny na kazdych 4, 6, 8 alebo 12 hodin na tak dlho, ako usudime, Ze je lie¢ba potrebna.

Nedostatok faktora VII

Davka, rozsah davky a intervaly davok

Odporuceny rozsah davky pre dospelych a deti na lieCbu krvacania a na prevenciu krvacania u
pacientov podstupujucich chirurgicky zakrok alebo invazivne postupy je 15 - 30 pg na kg telesnej
hmotnosti kazdych 4 — 6 hodin aZz do dosiahnutia hemostazy. Davka a frekvencia injekcii sa ma
upravit’ pre kazdého individualne.

Pediatricka populacia
Obmedzené klinické skusenosti v dlhodobej profylaxii boli ziskané u pediatrickej populacie do 12
rokov s nepriaznivym fenotypom (pozri éast’ 5.1).

Davka a frekvencia injekcii na profylaxiu ma vychadzat’ z klinickej odpovede a ma sa upravit’ pre
kazdého individualne.

Glanzmannova trombasténia

Davka, rozsah davky a intervaly davok

Odporuceny rozsah davok na liecbu krvécania a na prevenciu krvacania u pacientov podstupujicich
chirurgicky zékrok alebo invazivne postupy je 90 pg (rozsah 80 - 120 pg) na kg telesnej hmotnosti

Vv intervale 2 hodin (1,5 — 2,5 hodiny). Musia byt podané najmene;j tri davky na zabezpecCenie udrzania
hemostazy. Odporuceny spdsob podania je bolusova injekcia, lebo nepretrzitou infiziou méze dojst’ k
znizeniu ucinku.

Pre tych pacientov s Glanzmannovou trombasténiou, ktori nereaguju na liecbu, su trombocyty lickom
prvej volby.



Zavazné poporodné krvdacanie

Rozsah davok a interval medzi ddvkami

Odporacany rozsah davok na liecbu krvacania je 60 — 90 pg na kg telesnej hmotnosti podanych
intravenoznou bolusovou injekciou. Vrchol koagulacnej aktivity mozno o¢akavat’ po 10 minutach.
Druhé davka méze byt podana na zéklade klinickej odpovede konkrétneho pacienta.

V pripade nedostato¢nej hemostatickej odpovede sa odporti¢a podat’ druhti davku po 30 minutach.

Spbsob podavania
Navod na rekonstitaciu tohto lieku pred podavanim, pozri ¢ast’ 6.6. Podavajte roztok ako intravendznu
bolusovu injekciu po dobu 2 — 5 mint.

Monitorovanie liecby — laboratorne testy

Nie st ziadne poZziadavky na monitorovanie liecby s lickom NovoSeven. PoZiadavky na davkovaciu
schému sa musia riadit’ zavaznost'ou krvacania a klinickou odpoved’ou na podavanie lieku
NovoSeven.

Po podani rFVIla, protrombinovy ¢as (PT) a aktivovany parcialny tromboplastinovy ¢as (aPTT) bol
kratsi, ale nebola dokazana ziadna korelacia medzi PT a aPTT a klinickym t¢inkom rFVIla.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1, alebo na
mysaciu, skreciu alebo hovédziu bielkovinu.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Pri patologickych stavoch, pri ktorych sa tkanivovy faktor uvolni vo vécsej miere ako sa povazuje za
normalne, moze byt liecba s lickom NovoSeven spojena s rizikom vzniku trombotickych prihod alebo
navodenia diseminovanej intravaskularnej koagulacie (DIC).

Takéto situdcie sa mozu vyskytnat’ u pacientov s pokrocilym aterosklerotickym ochorenim, crush
syndrémom, septikémiou alebo DIC. Kvdli riziku tromboembolickych komplikacii treba byt zvIast’
opatrny pri podavani licku NovoSeven pacientom s koronarnym ochorenim srdca v anamnéze,
pacientom s ochorenim pecene, pacientom po operaciach, tehotnym Zenam alebo Zendm po porode,
novorodencom, alebo pacientom s rizikom tromboembolickych prihod alebo DIC. V kazdej z tychto
situacii ma byt’ posudeny potencialny prinos lie¢by lickom NovoSeven oproti riziku tychto
komplikacii.

Pri zavaznom popdrodnom krvacani a tehotenstve su klinické stavy (porod, zavazné krvacanie,
transfuzia, DIC, chirurgické/invazivne zdkroky a koagulopatia) znamymi faktormi, ktoré prispievaju
k tromboembolickému riziku; a najmé vendéznemu tromboembolickému riziku spojenému s
podéavanim lieku NovoSeven (pozri Cast’ 4.8).

Pretoze rekombinantny koagulacny faktor VIla liecku NovoSeven obsahuje stopové mnozstva mysieho
IgG, hovédzieho IgG a ostatnych zbytkovych kultivaénych bielkovin (Skrecie a hovédzie bielkoviny
Vv sére), je mozné, ze u malého poctu pacientov lieCenych tymto pripravkom sa moze vyvinat
precitlivenost’ na tieto bielkoviny. V takychto pripadoch musi byt zvazena i.v. liecba
antihistaminikami.

Ak sa objavia alergické reakcie alebo reakcie anafylaktického typu, podavanie sa ma okamzite
prerusit. V pripade Soku sa aplikuje Standardnd medicinska liecba pre Sok. Pacient musi byt
informovany o pociato¢nych priznakoch hypersenzitivnych reakcii. Ak sa takéto priznaky objavia,
pacient ma byt pouceny o okamzitom preruseni pouzitia licku a ma kontaktovat’ svojho lekara.



Tazké krvacania, u pacientov s hemofiliou s inhibitormi koagulaéného faktora VIII alebo IX, maju byt
liecené v Specializovanych nemocniciach alebo ak to nie je mozné, v uzkej spolupraci s lekarom
$pecializovanym na lie¢bu hemofilie.

Ak sa nedari udrzat’ krvacanie pod kontrolou, je nutnd nemocni¢na starostlivost. Co najskor maju
pacienti/oSetrovatelia informovat’ lekdra/nemocnicu, Vv ktorej st pacienti sledovani 0 vSetkych
pouzitiach lieku NovoSeven.

U pacientov s nedostatkom faktora VII sa ma sledovat’ protrombinovy Cas a koagula¢na aktivita
faktora VII pred a po podani licku NovoSeven. V pripade, Ze po lie¢be s odpori¢anymi davkami
aktivita faktora VIla nedosiahne o¢akavanu hladinu alebo ide o nekontrolovatel'né krvacanie, moze
byt podozrenie na tvorbu protilatok a ma byt vykonana analyza protilatok. Trombdza bola hlasena

u pacientov s deficitom faktora VII, ktori dostavali NovoSeven pocas chirurgického zakroku, ale nie je
zname riziko trombozy u pacientov s deficitom faktora VII liecenych lickom NovoSeven (pozri Cast
5.1).

Obsah sodika
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej injekcii t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

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

45 Liekové a iné interakcie

Riziko moznej interakcie medzi lickom NovoSeven a koncentratmi koagulacného faktora nie je
zname. St¢asnému podavaniu aktivovanych alebo neaktivovanych koncentratov protrombinového
komplexu sa ma vyhnut'.

Bolo popisané, Ze antifibrinolytiké znizuju straty krvi u pacientov s hemofiliou v spojitosti s
chirurgickymi vykonmi, najmai pri ortopedickych zakrokoch a zdkrokoch v oblastiach bohatych na
fibrinolyticku aktivitu, ako je ustna dutina. Antifibrinolytika sa tieZ pouzivaju na zniZenie straty krvi u
zien s poporodnym krvacanim. Su nedostatocné skusenosti so sibeznym podavanim anti-fibrinolytik a
rFVIla.

Na zaklade predklinickej $tadie (pozri ¢ast’ 5.3) sa neodpori¢a kombinovat’ rekombinantny faktor
Vlla a rFXIII. Nie su k dispozicii ziadne klinické udaje o interakcii medzi rekombinantnym faktorom
Vlla a rFXIII.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Preventivne, je vhodné vyhnut’ sa pouzitiu licku NovoSeven podas gravidity. Udaje o obmedzenom
pocte gravidnych zien pouzivajucich rFVIla v rdmci schvalenych indikéacii, nepreukazali ziadne
neziaduce U¢inky na graviditu alebo na zdravie plodu/novorodenca. V sucasnosti nie su dostupné
ziadne d’alsie vyznamné epidemiologické idaje. Studie na zvieratach nepreukézali priame alebo
nepriame $kodlivé U¢inky na graviditu, embryonalny/fetalny vyvoj, pérod alebo postnatalny vyvoj
(pozri ¢ast’ 5.3).

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa rFVIIa vylucuje do materského mlieka. Vylucovanie rFVIla do materského mlieka
nebolo u zvierat Studované. Pri rozhodnuti, ¢i pokracovat/ukoncit’ dojCenie, alebo pokracovat/ukoncit
liecbu liekom NovoSeven sa musi vziat' do tvahy prospech dojcenia pre dieta a prospech liecby
lickom NovoSeven u matky.



Fertilita

Udaje z predklinickych $tadii rovnako ako post-marketingové tidaje nevykazuji ziadny naznak, Ze
rFVIla ma skodlivy ti¢inok na samciu alebo samiciu fertilitu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Neuskutocnili sa Ziadne §tadie o tcinkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami lieku s zniZzeny terapeuticky ucinok, pyrexia, vyrazka,
vendzne tromboembolické stavy, svrbenie a zihl'avka. Tieto reakcie si hlasené ako menej Casté
(> 1/1 000, < 1/100).

Tabul’kovy zoznam neziaducich ucinkov

Tabul’ka 1 zoznam neZziaducich ti¢inkov hlasenych pocas klinického skuSania a spontannych
(postmarketingovych) hlaseni. V kazdej skupine frekvencii st vedl'ajSie ucinky uvedené v poradi
klesajucej zavaznosti. Len postmarketingové (napr. nie z klinickych skusani) neziaduce ucinky lieku
su hlasené s frekvenciou ,,neznama*.

Klinické skusania vykonané so 484 pacientmi (zahffiajucich 4 297 lieCebnych epizod) s hemofiliou
A a B, so ziskanou hemofiliou, s nedostatkom faktora VII alebo s Ganzmannovou trombasténiou
preukazali, Ze neziaduce Ginky lieku su ¢asté (> 1/100 az < 1/10). Ked’Ze celkovy pocet lieCebnych
epizod v klinickych skusaniach je nizsi ako 10 000, mézu byt neziaduce ucinky lieku zaradené do
najnizsej moznej frekvencie ako zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000).

Najcastejsimi neziaducimi u¢inkami lieku st pyrexia a vyrazka (menej ¢asté: > 1/1 000 az < 1/100), a
medzi najzavaznejSie neziaduce ucinky lieku patria vendzne tromboembolické prihody (menej Casté:
> 1/1 000 az < 1/100) a arterialne tromboembolické prihody (zriedkavé: > 1/10 000 to < 1/1 000).
Frekvencia zavaznych aj nezavaznych neziaducich Gc¢inkov lieku je uvedena podl'a systému
organovych tried dole v tabulke.

Tabul’ka 1 Neziaduce u¢inky z klinickych sku$ani a spontanne (postmarketingové) hlasenia

MedDRA systém Menej Casté (>1/1 000 az | Zriedkavé (>1/10 000 az Frekvencia Nezndma
organovych tried <1/100) <1/1 000)
Poruchy krvi - Diseminovana
a lymfatického intravaskularna
systému koagulacia (pozri Cast’
4.4)

- Suvisiace laboratorne
nalezy, vratane zvysenej
hodnoty D-dimérov a
znizenej hodnoty AT
(pozri ¢ast’ 4.4)

- Koagulopatia
Poruchy - Nauzea
gastrointestinalneho
traktu




Celkové poruchy a
reakcie v mieste

Znizena odpoved na
liecbu*

Reakcia v mieste
injekcie, vratane bolesti

funk¢né vySetrenia

degradacie fibrinu

Zvysenie
alaninaminotransferazy,
alkalickej fosfatazy,
laktatdehydrogenazy a
protrombinu

podavania v mieste injekcie
- Pyrexia
Poruchy Hypersenzitivita (pozri - Anafylakticka reakcia
imunitného Casti 4.3a4.4)
systému
Laboratorne a Zvysené produkty

Poruchy nervového
systému

Bolest hlavy

Poruchy koze a
podkozného
tkaniva

Vyrazka (vratane
alergickej
dermatitidy a
erytematozna
vyrazka)

Svrbenie a urtikaria

- Scevenanie pokozky

Angioedém

Poruchy ciev

Zilova
tromboembolia
(hlboka zilova
trombdza v mieste
i.v. podavania,
plicna embolia,
tromboembolia
pecene, vratane
trombdzy vratnice,
trombozy oblickovej
zily, tromboflebitida,
povrchova
tromboflebitida a
¢revna ischémia)

Arterialna
tromboembolia (infarkt
myokardu, mozgovy
infarkt, mozgova
ischémia, oklizia
mozgovej tepny,
mozgovocievna prihoda,
trombodza oblickove;j
tepny, periférna
1schémia, trombdza
periferiférnej tepny a
¢revna ischémia)

Angina pectoris

Intrakardialny trombus

* Neucinnost (znizenie terapeutického ucinku) bola uvedena. Je dblezité, ze davkovaci rezim lieku
NovoSeven je zhodny s odporuc¢anou davkou uvedenou v Casti 4.2.

Popis vybranych neziaducich reakcii

Inhibitory tvorby protilatok

V post-marketingovom sledovani neboli hlasené inhibitory protilatok proti lieku NovoSeven alebo
FVII u pacientov s hemofiliou A alebo B. Tvorba inhibi¢nych protilatok proti licku NovoSeven bola
hlasena v post-marketingovych observacnych registroch u pacientov s kongenitalnou deficienciou

faktora VII.




Vznik protilatok proti lieku NovoSeven a FVII je len neziaduci G¢inok lieku hlaseny pri klinickych
studiach u pacientov s nedostatkom faktora VII (frekvencia Casté (> 1/100 az < 1/10)). V niektorych
pripadoch protilatky ukazali inhibi¢ny a¢inok in vitro. Boli uvedené rizikové faktory, ktoré mohli
prispievat’ k rozvoju protilatok, vratane predchadzajtcej liecby s 'udskou plazmou a /alebo
plazmatickym faktorom VII, tazkou mutaciou génu FVII a predavkovanim lieckom NovoSeven.
Pacienti s nedostatkom faktora VII, lieceni lieckom NovoSeven musia byt monitorovani na protilatky
faktora VII (pozri Cast’ 4.4).

Tromboembolické stavy — arterialne a vendzne

Ked’ je NovoSeven podavany pacientom na neschvalené indikacie, tepnové tromboembolické stavy st
asté (= 1/100 az < 1/10). VysSie riziko arteridlnych tromboembolickych neziaducich uc¢inkov (pozri
tabulku: Poruchy ciev) (5,6 % u pacientov lie¢enych liekom NovoSeven oproti 3,0 % u pacientov
lieCenych placebom) je ukazané metaanalyzou spracovanych nahromadenych udajov z placebo
kontrolovanych stadii vykonanych na sucasne neregistrovanych indikaciach v rozli¢nych klinickych
podmienkach, kazdy z pacientov ma odlisné charakteristiky a preto rozdielne zakladné rizikové
profily.

Bezpecnost’ a ucinnost’ liecku NovoSeven nebola stanovena pre neschvalené indikacie a preto sa
NovoSeven nema u nich pouzivat’

Tromboembolické stavy mozu viest’ k zastave srdca.

Iné Specifické populécie

Pacienti so ziskanou hemofiliou

Klinické studie vykonané u 61 pacientov so ziskanou hemofiliou s celkovym poétom 100 lie¢enych
epizod ukazali, ze urcité neziaduce reakcie lieku boli CastejSie hlasené (1% liecenych epizod):
arterialne tromboembolické stavy (mozgova arterialna oklizia, mozgovocievna prihoda), venézne
tromboembolické stavy (pl'icna embolia a hlboka Zilova trombdza), angina pectoris, nauzea, pyrexia,
erytematdzna vyrazka a vysSetrenie zvysenych hladin fibrinovych degrada¢nych produktov.

Zeny so zavaznym poporodnym krvdacanim

V otvorenom randomizovanom klinickom skuSani boli venézne tromboembolické prihody hlasené u 2
z 51 pacientok lie¢enych jednorazovou davkou liecku NovoSeven (median davky 58 pg/kg) a u ziadnej
z 33 pacientok, ktoré neboli liecené lickom NovoSeven; v ziadnej skupine neboli hlasené Ziadne
arteridlne tromboembolické prihody.

V 4 neintervenénych $tadiach boli hlasené vendzne tromboembolické prihody u 3 z 358 (0,8 %)
pacientok lieCenych lieckom NovoSeven (median davky v rozmedzi 63 — 105 pg/kg) a arteridlne
tromboembolické prihody boli hldsené u 1 (0,3 %) pacientky lieCenej lickom NovoSeven.

Zname faktory prispievajuce k tromboembolickému riziku spojenému s graviditou a zavaznym
popdrodnym krvacanim, pozri Cast’ 4.4.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

49 Predavkovanie
Toxicita limitovana davkou liecku NovoSeven nebola zistovana pri klinickych stadiach.

Pocas 16 rokov boli hlasené Styri pripady predavkovania u pacientov s hemofiliou. Jedina
komplikacia, ktora bola popisana v stvislosti s predavkovanim, bol 'ahko prechodne zvyseny krvny
tlak u 16 ro¢ného pacienta, ktory dostal 24 mg rFVIla namiesto 5,5 mg.

Neboli hlasené ziadne pripady predavkovania u pacientov so ziskanou hemofiliou a Glanzmannovou
trombasténiou.

U pacientov s nedostatkom faktora VII bola odporii¢ana davka 15 — 30 pg/kg rFVlIla, jeden pripad
predavkovania bol spojeny s trombotickym stavom (okcipitalna mitvica) u starSieho pacienta
muzského pohlavia (> 80 rokov) lie¢eného 10-20-krat odporti¢anou davkou. Naviac, vznik protilatok
proti licku NovoSeven a FVII bol spojeny s predavkovanim u pacienta s nedostatkom faktora VII.

Davkovaci rezim nesmie byt imyselne zvySovany nad odpora¢anu davku, pretoze nedostatok
informacii méze sposobit’ d’alsie riziko.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutické skupina: Krvné koagulacné faktory, ATC kod: BO2BD08

Mechanizmus ucinku

NovoSeven obsahuje aktivovany rekombinantny koagulacny faktor VII. Mechanizmus u¢inku zahima
naviazanie sa faktora VIla na uvolneny tkanivovy faktor. Tento komplex aktivuje faktor IX na faktor
IXa a faktor X na faktor Xa, ktory iniciuje premenu malého mnozstva protrombinu na trombin.
Trombin vedie k aktivacii krvnych dosti¢iek a faktorov V a VIII v mieste poranenia a K vytvoreniu
krvnej zatky premenou fibrinogénu na fibrin. Farmakologicka davka lieku NovoSeven aktivuje faktor
X priamo na povrchu aktivovanych krvnych dosticiek, lokalizovanych v mieste poranenia, nezavisle
na tkanivovom faktore. Vysledkom tohto je premena protrombinu na vel'’ké mnozstvo trombinu
nezavisle na tkanivovom faktore.

Farmakodynamické G¢inky
Farmakodynamicky efekt faktora VIla dava cestu k vzostupu lokalnej tvorby faktora Xa, trombinu
a fibrinu.

Cas do dosiahnutia maximélnej koagulaénej aktivity po podani licku NovoSeven bol priblizne 10
minut u zdravych jedincov a pacientov s hemofiliou.

Nemozno Uplne vylucit’ teoretické riziko pre rozvoj systémovej aktivacie koagulacného systému
u pacientov trpiacich ochoreniami, ktoré su predispoziciou k DIC.

Klinick4 uéinnost’ a bezpeénost’

Vrodeny nedostatok FVII

V observa¢nom registri (F7THAEM-3578) pre pacientov s kongenitalnou deficienciou faktora VII,
median davky pre dlhodobt profylaxiu krvacania u 22 pediatrickych pacientov (mladsich ako

12 rokov) s deficienciou faktora VII a klinicky nepriaznivym fenotypom bol 30 pg/kg (rozsah

17 nug/kg az 200 pg/kg; najéastejsie pouzivana davka bola 30 ug/kg u 10 pacientov) s medianom
frekvencie davky 3 davky za tyzden (rozsah 1 az 7; najcastejSie hlasena frekvencia davky bola 3 za
tyzdeni u 13 pacientov).
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V tom istom registri sa vyskytli tromboembolické stavy u 3 z 91 pacientov po chirurgickom zakroku.
Glanzmannova trombasténia

Observacny register (F7THAEM-3521) zahfial 133 jedincov s Glanzmannovou trombasténiou
lieCenych liekom NovoSeven. Medidn davky na infiziu na lie¢bu 333 krvacavych stavov bol 90 pg/kg
(rozsah 28 az 450 pg/kg ). NovoSeven sa pouzil pri 157 chirurgickych zakrokoch s medianom davky
92 pg/kg (az do 270 pg/kg). Liecba samotnym lickom NovoSeven alebo v kombinacii

s antifibrinolytikami a/alebo s krvnymi dostickami bola definovand ako ¢inna, ked’ sa krvacanie
zastavilo asponl na 6 hodin. Miera u¢innosti bola 81 % u pacientov s pozitivnou refrakteritou

k transfuzii krvnych dosti¢iek, 82 % u pacientov s negativnou rekrakteritou K transfizii krvnych
doSti¢iek, 77 % u pacientov s pozitivnym testom na protilatky proti krvnym dosti¢kam a 85 %

u pacientov S negativnym testom na protilatky proti krvnym dostickam. Pozitivny stav indikuje
najmenej jeden pozitivny test na ktorékol'vek podanie.

Zavazné poporodné krvdcanie

Utinnost’ a bezpe¢nost’ lieku NovoSeven bola hodnotena u 84 Zien so zavaznym poporodnym
krvacanim v multicentrickom otvorenom klinickom skusani. Pacientky boli po zlyhani uterotonik
(sulprostén) randomizované bud’ na lie¢bu jednorazovou davkou 60 ug/kg lieku NovoSeven (ako
doplnok k Standardnej starostlivosti; n = 42), alebo na referencnu liecbu (iba Standardna starostlivost’;
n = 42). Liecebné skupiny boli pred randomizaciou dobre vyvazené z hl'adiska demografickych
charakteristik a lie¢by poporodného krvacania. Fibrinogén a kyselina tranexdmova boli sti¢astou
Standardne;j starostlivosti. Informacie o pouzivani fibrinogénu/kyseliny tranexamovej boli k dispozicii
od priblizne 57 % pacientok v skupine s lickom NovoSeven a od 43 % pacientok v referen¢nej
skupine. Z toho asi 40 % pacientok v oboch skupinach dostavalo fibrinogén a/alebo kyselinu
tranexamovu. Krvacanie sa povazovalo za zastavené (t. j. lieCebny uspech), ak sa odhadovany prietok
krvi znizil na menej ako 50 ml za 10 minut v priebehu 30 mintit po randomizacii. Ak bolo krvacanie
nekontrolované alebo nezvladnutelné, boli zvazované invazivne postupy.

V primarnej analyze podstiipilo menej Zien v skupine S lickom NovoSeven (21 vs. 35) aspon jeden
z&krok embolizacie a/alebo ligacie v porovnani s referenénou skupinou, ¢o zodpoveda statisticky
vyznamnému 40 % relativnemu zniZeniu rizika v skupine S liekom NovoSeven v porovnani s
referencnou skupinou (relativne riziko = 0,60 (95 % interval spol'ahlivosti: 0,43 — 0,84, p = 0,0012)).

V referenénej skupine dostalo 8 zo 42 pacientok neskoru lie¢bu lickom NovoSeven ako sucitna lie¢bu
v snahe vyhnut’ sa zdchrannej hysterektomii, ¢o sa podarilo v 2 pripadoch.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Zdravi jedinci

Distribucia, elimindcia a linearita

Pouzitim metod stanovujucich FVII pri zrazanlivosti krvi, bola analyzovana farmakokinetika rFVIla

u 35 zdravych kaukazskych a japonskych jedincov v davkovo stupiiovanej studii. Jedinci boli
stratifikovani podl'a pohlavia a etnickej skupiny a davky 40, 80 a 160 ug rFVIla na kilogram telesne;j
hmotnosti (3 davky kazdy) a/alebo placebo. Farmakokinetiky boli podobné medzi skupinami s réznym
pohlavim a etnickymi skupinami.

Za ustaleného stavu je priemerny distribu¢ny objem od 130 do 165 ml/kg, priemerné hodnoty klirensu
v rozmedzi od 33,3 do 37,2 ml/h x kg.

Priemerny polcas trvania je v rozsahu od 3,9 do 6,0 hodiny.

Farmakokinetické profily vykazovali davkovu proporcionalitu.
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Hemofilia A a B s inhibitormi

Distribucia, elimindcia a linearita

Pouzitie metod stanovenia FVIla, farmakokinetické vlastnosti rFVIla boli zistované u 12 detskych (vo
veku 2 — 12 rokov) a 5 dospelych pacientov v stadiu kym nekrvacali.

Priemerny objem distribucie v ustadlenom stave bol 196 ml/kg u pediatrickych pacientov oproti

159 ml/kg u dospelych.

Priemerna hodnota klirensu bola priblizne o 50% vysSia u pediatrickych pacientov v porovnani

s dospelymi (78 oproti 53 ml/h x Kg), zatial’ ¢o priemerny biologicky pol¢as rozpadu bol zisteny do
2,3 hodiny u obidvoch skupin. Klirens suvisi s vekom, preto u mladsich pacientov klirens méze byt’
zvyseny o viac ako 50%.

Déavkova proporcionalita bola stanovena u deti pre skimané davky 90 a 180 pg na kg telesnej
hmotnosti, €o je v stilade s predchadzajucimi zisteniami pri nizSich davkach (17,5 — 70 pg/kg rFVIla).

Nedostatok faktora VII

Distribucia a elimindacia

Farmakokinetika jednorazovej davky rFVIla, 15 a 30 pg na kg telesnej hmotnosti neukazala
vyznamny rozdiel medzi dvomi pouzitymi davkami S oh'adom na parametre nezavislé na davke:
Objem distribucie v ustalenom stave (280 — 290 ml/kg), biologicky pol¢as (2,82 — 3,11 h), celkovy
telesny klirens (70,8 — 79,1 ml/hxKkg) a priemerny ¢as pretrvavania v oganizme (3,75 — 3,80 h).
Priemerna regeneréacia plazmy in vivo bola priblizne 20%.

Glanzmannova trombasténia

Farmakokinetika liecku NovoSeven u pacientov s Glanzmannovou trombasténiou nebola sledovan4, ale
sa predpoklada, ze je podobna ako farmakokinetika u pacientov s hemofiliou typu A a B.

Zavazné popérodné krvdcanie

Farmakokinetika liecku NovoSeven u pacientok so zavaznym poporodnym krvacanim nebola skimana.
5.3  Predklinické udaje o bezpecnosti

Vsetky zistenia v predklinickom programe bezpec¢nosti zodpovedali farmakologickému tuc¢inku rFVIIa.

Potencialny synergicky efekt kombinovanej liecby s rekombinantnym faktorom XIII a rFVIIa na
zdokonalenom kardiovaskularnom modeli makaka, viedol k zvyrazneniu farmakologickych efektov
(tromboza a smrt) pri niz§ich davkach ako pri podani jednotlivych zloziek.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Prasok

chlorid sodny

dihydrat chloridu vapenatého
glycylglycin

polysorbat 80

Manitol

sacharoza

Metionin

Kyselina chlorovodikova (na upravu pH)
hydroxid sodny (na Gpravu pH)
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Rozpustadlo

histidinkyselina chlorovodikovéa (na tpravu pH)
hydroxid sodny (na upravu pH)

voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

NovoSeven sa nesmie miesSat’ s infiznymi roztokmi alebo podavat’ po kvapkach v infuzii.

6.3 Cas pouZitePnosti

Cas pouzitelnosti neotvoreného balenia st 3 roky, ked’ je liek uchovavany pri teplote do 25°C.

V injek¢énej liekovke

Po rekonstitucii bola preukazana chemicka a fyzikalna stabilita poc¢as 6 hodin pri 25°C a 24 hodin pri
5°C.

Z mikrobiologického hl'adiska ma byt liek pouzity ihned’. Ak nie je pouzity ihned’, doba pouzitia

a podmienky uchovavania pred pouzitim s zodpovednostou pouZivatela a nesmu presiahnut’

24 hodin pri 2 °C - 8 °C, pokial rekonstiticia neprebehla pri kontrolovanych a schvalenych
aseptickych podmienkach. Rekonstituovany roztok sa ma uchovavat' v injekénych liekovkach.

V injekénej striekacke (50 ml polypropylén) len V nemocnici

Rekonstitacia sa musi uskuto¢nit’ pri kontrolovanych a schvalenych aseptickych podmienkach nalezite
vyskolenym personalom. Pri tychto podmienkach chemicka a fyzikalna stabilita bola preukazana
pocas 24 hodin pri 25 °C pri uchovavani v 50 ml injek¢nej striekacke (polypropylén). Ak sa nepouzije
ihned’, podmienky uchovavania pred pouzitim s zodpovednost'ou pouzivatel'a a ¢as pred pouzitim
nesmie byt’ dlhsi ako je uvedené vyssie.

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

- Uchovavajte prasok a rozpustadlo pri teplote do 25°C.

- Uchovavajte praSok a rozpustadlo chranené pred svetlom.

- Neuchovavajte v mraznicke.

- Podmienky na uchovavanie rekonstituovaného lieku, pozri cast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Rozpustadlo lieku NovoSeven sa dodava v naplnenej injekénej strickacke. Nie vSetky lickové formy
musia byt uvedené na trh.

Balenie licku NovoSevenl mg (50 KIU)/NovoSeven 2 mg (100 KIU) obsahuje

- 1 injekénu liekovku (2 ml) s bielym praSkom na injekény roztok

- 1 naplnent injekcnu striekacku (3 ml) s rozpistadlom na rekonstitiuciu

- 1 nastavec piesta

- 1 adaptér na injek¢nU liekovku s integrovanym filtrom Castic s velkostou porov
25 mikrometrov.

Balenie liecku NovoSeven 5 mg (250 KIU)/NovoSeven 8 mg (400 KIU) obsahuje

- 1 injekénu liekovku (12 ml) s bielym praskom na injekény roztok

- 1 naplnent injekcénu striekacku (10 ml) s rozpustadlom na rekonstiticiu

- 1 nastavec piesta

- 1 adaptér na injek¢nt liekovku s integrovanym filtrom Castic s velkostou porov
25 mikrometrov.

Injekéna liekovka: sklo typ I, injekéna lieckovka uzavreta chlorbutylovou gumovou zatkou
a ochrannym hlinikovym vieckom. Uzavreté injekéné liekovky su vybavené poistnym patentnym
vieckom z polypropylénu.
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Naplnena injekéna striekacka: sklo typ I, valec s uzdverom z polypropylénu a gumovym piestom

z brombutylu. Kryt injekénej strickacky sa sklada z brombutylovej gumy a polypropylénového
poistného kruzku.

Nastavec piesta: vyrobeny z polypropylénu.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Rozpustadlo lieku NovoSeven sa dodava v naplnenej injekénej strickacke. Nie vSetky lickové formy

musia byt uvedené na trh. Manipulacia je opisana niZsie.

PraSok v injekénej liekovke a rozptstadlo v naplnenej injekénej striekacke:

Vzdy sa ma pouzit’ asepticka technika.
Rekonstitucia

. Injekéna liekovka lieku NovoSeven s praSkom a naplnena injekéna strickacka s rozpustadlom
maju mat’ pri priprave izbovu teplotu. Odstraiite ochranné viecko z plastu z injekcnej liekovky.
Ak je ochranné viecko uvolnené alebo chyba, injekénU liekovku nepouzite. Ogistite gumovi
zatku na injekénej liekovke sterilnym alkoholovym tampénom a pred pouZitim ju nechajte par
sekund vyschnut’. Po ocisteni sa nedotykajte gumovej zatky.

. Odstrante ochranny papier z adaptéra na injek¢ént liekovku. Nevyberajte adaptér na injekénu
liekovku z ochranného krytu. Ak ochranny papier nie je Gplne uzavrety, alebo je poskodeny,
nepouzite adaptér na injek¢éni1 liekovku. Otocte ochranny kryt a pritlacte adaptér na injekénu
liekovku. Jemne pritlacte ochranny kryt palcom a pridrzte ukazovdkom. Odstrafite ochranny
kryt z adaptéra na injekénu liekovku.

. Naskrutkujte nastavec piesta v smere hodinovych ruciciek do piesta vnutri injekénej striekacky,
az kym nepocitite odpor. Odstraiite kryt injekénej striekacky z naplnenej injekénej striekacky
sklopenim dolu, az kym sa nezlomi perforacia. Nedotykajte sa hrotu injek¢nej striekac¢ky pod
krytom injek¢nej striekacky. Ak je kryt injekcnej striekacky uvolneny alebo chyba, nepouzite
naplnent injek¢énu striekacku.

. Naskrutkujte naplnent injekénu strickacku bezpeéne na adaptér na injekénu liekovku, az kym
nepocitite odpor. Drzte naplnent striekacku mierne naklonenti smerom dole. Tlacte piest tak,
aby ste vytlacili vSetko rozpustadlo do injek¢nej liekovky. Drzte piest stlaceny dole a jemne
krazte, az sa rozpusti vSetok prasok. Netraste injekénou liekovkou, lebo to sposobi spenenie.

Ak je potrebna vicsia davka, opakujte cely postup s d’alSou injekénou liekovkou, naplnenou injekénou
striekackou a adaptérom na injek¢nt liekovku.

Rekonstituovany roztok lieku NovoSeven je bezfarebny a pred podanim sa ma vizualne prezriet,, ¢i
neobsahuje pevné Castice a nie je sfarbeny.

Odporuca sa pouzit’ NovoSeven ihned’ po rekonstiticii. Podmienky uchovavania rekonstituovaného
lieku si pozrite v Casti 6.3.

Poddvanie
. Drzte nastavec piesta stlaceny nadoraz. Otocte injek¢nt striekacku s injekénou liekovkou hore
dnom. Prestaiite tlacit’ nastavec piesta a nechajte ho pohnut’ sa samovol'ne naspat’, kym

rekonstituvany roztok naplni injekéna striekacku. Tahajte piest jemne smerom dole,aby ste
natiahli zmieSany roztok do injek¢nej striekacky.
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. Kym drzite injekénu lieckovku hore dnom, klepkajte jemne na injekénu striekacku, aby vsetky
vzduchové bubliny vystapili nahor. Tlacte pomaly nastavec piesta az kym vsetky bubliny
nevytlacite.

Ak nie je potrebna cela davka, pouzite stupnicu na injek¢nej strieckacke, aby ste videli kol’ko
namies$aného roztoku je treba nabrat’.

. Odskrutkujte adaptér na injekénu liekovku s injekénou liekovkou.

. NovoSeven je teraz pripraveny na podanie. Urcite vhodné miesto a pomaly podavajte
NovoSeven do zily pocas 2 - 5 minut bez vytahnutia ihly z miesta podania injekcie.

Opatrne odstrarite injek¢nu striekacku, injekéné liekovky a vsetky nepouzité sicasti. Nepouzity liek
alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi poziadavkami.

Postup pri zmieSani injekénych liekoviek pri pouziti len V nemocnici:

Pocas in vitro Studii bola preukazana chemicka a fyzikalna stabilita pred pouzitim pocas 24 hodin
pri 25 °C v 50 ml injekénej striekacke (polypropylén). Kompatibilita s produktom bola preukazana
pre systém pozostavajiici z 50 ml injek¢nej striekacky (polypropylén) a 2 m infuznej hadicky
(polypropylén) a in-line filtrov s vel'kostou porov vV rozmedzi 0,2 az 5 mikrometrov.

ZmieSanie injekcnych liekoviek (pouZitie len v nemocnici):

. Vsetky kroky sa maju uskutocnit’ pri kontrolovanych a schvalenych aseptickych podmienkach
nalezite vyskolenym personalom.

. Ak sa pri rekonstitucii, zmieSani alebo pouziti nepostupuje podl'a odporacani, ¢as a podmienky
pred pouzitim st zodpovednostou pouzivatela.

. Uistite sa, ze adaptér injekénej liekovky sa pouzije.

. Rekonstituujte liek podla vyssie uvedeného v Casti Rekonstituicia. Odskrutkujte prazdnu

injek¢nu striekacku z adaptéra injek¢nej liekovky a pre obidve liekové formy sa uistite, Ze
adaptér injekénej liekovky je pripojeny k injek¢nej liekovke, ktora obsahuje rekonstituovany
liek.

. Opakujte postup s prislusnym poctom d’alSich injekénych liekoviek, naplnenych injekénych
striekacCiek a adaptérov na injekcnu liekovku.

. Natiahnite priblizne 5 ml sterilného vzduchu do 50 ml injek¢nej striekacky (polypropylén).
Bezpecne zaskrutkujte injek¢éntl striekacku na adaptér injekenej liekovky, az kym nepocitite
odpor. Drzte injeként striekacku mierne naklonent injekénou liekovkou smerom nadol. Jemne
zatlacte piest, aby ste vytlacili trochu vzduchu do injekcnej liekovky. Otocte injekénu striekacku
s injek¢nou liekovkou dnom nahor a natiahnite obsah injek¢nej liekovky do injekcnej

striekacky.

. Opakujte uvedeny postup s ostdvajucimi injekénymi liekovkami s rekonstituovanym liekom,
aby ste v injekcnej striekacke ziskali poZadovany objem.

. Na podanie sa musi pouzit’ in-line filter s velkostou porov v rozmedzi 0,2 az 5 mikrometrov.

Uistite sa, Ze injek¢na striekacka, infuzna hadicka a in-line filter st pred podanim premyté
a neobsahuju vzduch.

. Injek¢na strickacka s adekvatne rekonstituovanym liekom je teraz pripravend na podanie
Vv infiznej pumpe oznacenej CE znackou (vhodna pre 50 ml injekénu striekacku).
. Infznu pumpu smie obsluhovat’ len vyskoleny personal nemocnice.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsvard
Dansko
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8. REGISTRACNE CISLA

NovoSeven 1 mg (50 KIU)
EU/1/96/006/008

NovoSeven 2 mg (100 KIU)
EU/1/96/006/009

NovoSeven 5 mg (250 KIU)
EU/1/96/006/010

NovoSeven 8 mg (400 KIU)
EU/1/96/006/011

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 23. februara 1996
Datum posledného predlzenia registracie: 9. februara 2006

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
http://www.ema.europa.cu
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PRILOHA 11

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZIVANIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

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

Nézov a adresa vyrobcu biologického liediva

Novo Nordisk A/S
Hallas Allé

DK-440 Kalundborg
Dansko

Nézov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Dansko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZIVANIA
Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Stthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy o bezpeénosti (PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢ ods 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych néaslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

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

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v rdmci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracne;j
dokumentécie a vo vsetkych d’alSich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP:je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Eurépskej agentury pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest' k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v rdmci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

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

Text na Skatulke

[1.  NAZOV LIEKU

NovoSeven 1 mg
prasok a rozpustadlo na injekény roztok
eptakog alfa (aktivovany)

| 2. LIECIVO

eptakog alfa (aktivovany) 1 mg/injekcénd liekovka (50 KIU/injekéna liekovka), 1 mg/ml po
rekonstitticii

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

chlorid sodny, dihydrat chloridu vapenatého, glycylglycin, polysorbat 80, manitol, sachar6za,
metionin, histidin, voda na injekciu

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

KaZzd¢ balenie obsahuje:

1 injekena liekovka s praskom

1 naplnena injekcna striekacka s rozptistadlom so samostatnym nastavcom piesta
1 adaptér na injek¢nu liekovku na rekonstitaciu

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Na vnutrozilové pouzitie. Na jednorazové podanie.
Pokial je to mozné, lieck sa ma podat’ okamzite po rekonstitucii.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZzivatel’a.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu a deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIA, AK JE TO POTREBNE

[8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
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[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte chranené pred svetlom.

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

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsvard, Dansko

| 12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/96/006/008

[ 13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

NovoSeven 1 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

Stitok na injekéni liekovku s praskom

1.  NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

NovoSeven 1 mg

prasok na injekciu
eptakog alfa (aktivovany)
Lv.

[2. sPOSOB PODAVANIA

Na jednorazovu injekciu.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

1mg

[6. INE

Novo Nordisk A/S
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Stitok na naplneni injekéna striekaéku s rozpustadlom

[1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Rozpustadlo na NovoSeven

[2. sPOGSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH

JEDNOTKACH
1ml
6. INE
1
2
3
ml

Novo Nordisk A/S
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Text na Skatulke

1.  NAZOV LIEKU

NovoSeven 2 mg
prasok a rozpustadlo na injekény roztok
eptakog alfa (aktivovany)

2.  LIECIVO

eptakog alfa (aktivovany) 2 mg/injekcna liekovka (100 KIU/injek¢na liekovka), 1 mg/ml po
rekon§titticii

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

chlorid sodny, dihydrat chloridu vapenatého, glycylglycin, polysorbat 80, manitol, sachardza,
metionin, histidin, voda na injekciu

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Kazdé balenie obsahuje:

1 injekéna liekovka s praSkom

1 naplnend injekcna striekacka s rozptistadlom so samostatnym nastavcom piesta
1 adaptér na injek¢nu liekovku na rekonstitaciu

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Na vnutrozilové pouzitie. Na jednorazové podanie.
Pokial’ je to mozné, liek sa ma podat’ okamzite po rekonstiticii.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[7. INE SPECIALNE UPOZORNENIA, AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte chranené pred svetlom.

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

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsvard, Dansko

| 12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/96/006/009

[ 13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

NovoSeven 2 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

Stitok na injekéni liekovku s praskom

1.  NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

NovoSeven 2 mg

prasok na injekciu
eptakog alfa (aktivovany)
Lv.

[2. sPOSOB PODAVANIA

Na jednorazovu injekciu.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

2 mg

[6. INE

Novo Nordisk A/S
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Stitok na naplnend injekéna striekacku s rozpustadlom

[1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Rozpustadlo na NovoSeven

[2. sPOGSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH

JEDNOTKACH
2 ml
6. INE
1
2
3
ml

Novo Nordisk A/S
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Text na Skatulke

1.  NAZOV LIEKU

NovoSeven 5 mg
prasok a rozpustadlo na injekény roztok
eptakog alfa (aktivovany)

2.  LIECIVO

eptakog alfa (aktivovany) 5 mg/injekcna liekovka (250 KIU/injek¢na liekovka), 1 mg/ml po
rekon§titticii

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

chlorid sodny, dihydrat chloridu vapenatého, glycylglycin, polysorbat 80, manitol, sachardza,
metionin, histidin, voda na injekciu

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Kazdé balenie obsahuje:

1 injekéna liekovka s praSkom

1 naplnend injekcna striekacka s rozptistadlom so samostatnym nastavcom piesta
1 adaptér na injek¢nu liekovku na rekonstitaciu

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Na vnutrozilové pouzitie. Na jednorazové podanie.
Pokial’ je to mozné, liek sa ma podat’ okamzite po rekonstiticii.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu a deti.

[7. INE SPECIALNE UPOZORNENIA, AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte chranené pred svetlom.

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

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsvard, Dansko

| 12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/96/006/010

[ 13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

NovoSeven 5 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

Stitok na injekéni liekovku s praskom

1.  NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

NovoSeven 5 mg

prasok na injekciu
eptakog alfa (aktivovany)
Lv.

[2. sPOSOB PODAVANIA

Na jednorazovu injekciu.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

5mg

[6. INE

Novo Nordisk A/S
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Stitok na naplnent injekénu striekadku s rozpust'adlom

[1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Rozpustadlo na NovoSeven

[2. sPOGSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH

JEDNOTKACH
5ml
6. INE
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
ml

Novo Nordisk A/S
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Text na Skatulke

1.  NAZOV LIEKU

NovoSeven 8 mg
prasok a rozpustadlo na injekény roztok
eptakog alfa (aktivovany)

2.  LIECIVO

eptakog alfa (aktivovany) 8 mg/injekcna liekovka (400 KIU/injek¢na liekovka), 1 mg/ml po
rekon§titticii

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

chlorid sodny, dihydrat chloridu vapenatého, glycylglycin, polysorbat 80, manitol, sachardza,
metionin, histidin, voda na injekciu

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Kazdé balenie obsahuje:

1 injekéna liekovka s praSkom

1 naplnend injekcna striekacka s rozptistadlom so samostatnym nastavcom piesta
1 adaptér na injek¢nu liekovku na rekonstitaciu

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Na vnutrozilové pouzitie. Na jednorazové podanie.
Pokial’ je to mozné, liek sa ma podat’ okamzite po rekonstiticii.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[7. INE SPECIALNE UPOZORNENIA, AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte chranené pred svetlom.

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

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsvard, Dansko

| 12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/96/006/011

[ 13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

[15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

NovoSeven 8 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

Stitok na injekéni liekovku s praskom

1.  NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

NovoSeven 8 mg

prasok na injekciu
eptakog alfa (aktivovany)
Lv.

[2. sPOSOB PODAVANIA

Na jednorazovu injekciu.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

8 mg

[6. INE

Novo Nordisk A/S
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Stitok na naplnent injekénu striekadku s rozpust'adlom

[1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Rozpustadlo na NovoSeven

[2. sPOGSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH

JEDNOTKACH
8 ml
6. INE
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
ml

Novo Nordisk A/S
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

NovoSeven 1 mg (50 KIU) prasok a rozpustadlo na injek¢ény roztok
NovoSeven 2 mg (100 KIU) prasok a rozpust'adlo na injekény roztok
NovoSeven 5 mg (250 KIU) prasok a rozpust'adlo na injekény roztok
NovoSeven 8 mg (400 KIU) prasok a rozpust'adlo na injekény roztok

eptakog alfa (aktivovany)

Pozorne si preditajte celi pisomni informaciu predtym, ako si podate tito injekciu, pretoze
obsahuje pre vas délezité informacie.

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

. Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara.

. Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit,, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

. Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara. To sa tyka

akychkol'vek vedrlajSich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri ¢ast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

1 Co je NovoSeven a na &o sa pouZiva

2 Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete NovoSeven
3. Ako pouzivat’ NovoSeven

4, Mozné vedlajsie ucinky

5 Ako uchovavat NovoSeven

6 Obsah balenia a d’alSie informacie

Na druhej strane: Navod na pouzitie licku NovoSeven

1. Co je NovoSeven a na ¢o sa pouZiva

NovoSeven je krvny koagulaény faktor. Uginkuje tak, Ze vytvara krvni zrazeninu v mieste krvacania,
ked telu vlastné zrazacie faktory nepracuju.

NovoSeven sa pouziva na lieCbu krvacavych stavov a ako prevencia nadmerného krvacania po
chirurgickych vykonoch alebo inej dolezitej liecbe. VEasna liecba liekom NovoSeven znizuje
mnozstvo a dizku krvacania. Uginkuje u vietkych typov krvacania, vratane krvacania do kibov.To
znizuje potrebu hospitalizacie a dizku praceneschopnosti a vynechania §kolskej dochadzky.
Pouziva sa u ur€itych skupin l'udi:

. Ak mate vrodenu hemofiliu a bezne nereagujete na lieCbu faktormi VIII alebo IX

. Ak mate ziskan hemofiliu

. Ak mate nedostatok faktora V1|

. Ak mate Glanzmannovu trombasténiu (poruchu krvacania) a vas stav sa nemoze ucinne liecit

transfuziou krvnych dosti¢iek alebo ak krvné dosti¢ky nie st 'ahko dostupné.

Liek NovoSeven vam moze podat’ lekar aj na liecbu silného krvacania po porode vasho diet’at’a, aj
ked’ nemate poruchu krvacania.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete NovoSeven

NepouzZivajte NovoSeven

. Ak ste alergicky na eptakog alfa (aktivna zlozka lieku NovoSeven) alebo na ktorukol'vek
z dalsich zloziek tohto lieku (uvedenych v Casti 6).
. Ak ste alergicky na mysie, $kre¢ie alebo hovédzie bielkoviny (ako je kravské mlieko).

» Ak nieco z uvedeného plati pre vas, neuzivajte NovoSeven. Obrat'te sa na svojho lekara.
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Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako za¢nete uzivat’ NovoSeven sa uistite, ¢i lekar vie:
. Ze ste podstapili operaciu

. Ze ste nedavno mali pomliazdeniny

. Ze mate zazené tepny V dosledku ochorenia (aterosklerdza)

. Ze mate zvysené riziko tvorby krvnych zrazenin (tromboza)

. Ze mate vazne ochorenie petene

. Ze mate zavaznu infekciu krvi

. Ze méte sklon k diseminovanej intravaskuldrnej koaguldcii (DIC, stav ked’ sa tvoria krvné

zrazeniny v krvnom rieéisti) a musite byt’ starostlivo sledovany/a.

» Ak sanieCo z uvedeného tyka aj vas, povedzte to svojmu lekarovi predtym, ako si podate
injekciu.

Iné lieky a NovoSeven
Ak uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, resp. budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi.

Nepouzivajte NovoSeven v rovnakom ¢ase ako koncentraty protrombinového komplexu alebo
rekombinantny faktor XIII. Ak uZzivate aj lieky s faktorom VIII alebo IX, povedzte to lekarovi
predtym, nez zacnete pouzivat’ NovoSeven.

St obmedzené skuisenosti S pouzivanim lieku NovoSeven spolu s takzvanymi antifibrinolytickymi
lieckmi (ako kyselina aminokapronova alebo kyselina tranexdmova), ktoré sa tiez pouZzivaji na
zastavenie krvacania. Porad’te sa so svojim lekarom predtym, ako pouzijete NovoSeven s tymito
liekmi.

Tehotenstvo, dojéenie a plodnost’

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, ze ste tehotna alebo planujete otehotniet’, porad'te sa so
svojim lekarom predtym, ako za¢nete uzivat’ NovoSeven.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Nevykonali sa §tadie na uc¢inok lieku NovoSeven na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
Avsak nie je ziadny medicinsky dovod, mysliet’ si, ze liek by ovplyviioval vasu schopnost’.
NovoSeven obsahuje sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej injekeii t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

3. Ako pouzivat’ NovoSeven

NovoSeven prasok sa musi rekonstituovat’ (pripravit) S rozpustadlom a podat’ formou injekcie do Zily.
Pozri podrobny navod na druhe;j strane.

Kedy sa liecit’ sam

Zacnite liecbu krvacania ¢o najskor ako je to mozné, najlepsie do 2 hodin.

. V pripade slabého alebo mierneho krvécania by ste sa mali liecit’ sém najlepsie doma, ¢o
najskor ako je to mozné.
. V pripade vézneho krvacania sa obrat'te na lekdra. Vazne krvacanie sa obycajne lieci

V nemocnici a prva injekciu NovoSeven si moZzete podat’ cestou do nemocnice.

Neliecte sa sdm dlhsie ako 24 hodin bez konzultacie so svojim lekarom.

. Vzdy, ked pouzijete NovoSeven, oznamte to svojmu lekarovi alebo nemocnici ¢o najskor.

. Ak sa krvacanie nezastavi do 24 hodin, obrat'te sa hned’ na svojho lekara. Spravidla musite
podstupit’ lie¢bu v nemocnici.
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Déavka

Prva davka sa ma podat’ ¢o najskor ako je to mozné po zacati krvacania. Porozpravajte sa s lekarom
0 tom, kedy pouzit injekcie a ako dlho ich pouzivat.

Déavku urci lekar na zaklade telesnej hmotnosti, stavu a typu krvacania.

Aby ste dosiahli najlepsi vysledok, dodrziavajte presne predpisant davku. Lekar moze zmenit’ tito
davku.

Ak mdte hemofiliu:

Obvykla davka je 90 mikrogramov na kazdy 1 kilogram telesnej hmotnosti, mézete si opakovane
podat’ injekciu kazdé 2-3 hodiny, az kym sa krvacanie nezastavi.

Lekar vam moze odporudit’ jednorazov davku 270 mikrogramov na kazdy 1 Kilogram telesne;j
hmotnosti. Nie s ziadne klinické skuisenosti s pouzitim tejto jednorazovej davky u I'udi starSich ako
65 rokov.

Ak mate nedostatok faktora VII:
Obvykly rozsah davky je 15 az 30 mikrogramov na kazdy 1 kilogram telesnej hmotnosti, pri kazdom
podani injekcie.

Ak mdte Glanzmannovu trombasténiu.:
Obvykla davka je 90 mikrogramov (rozsah je 80 az 120 mikrogramov) na kazdy 1 Kilogram telesnej
hmotnosti, pri kazdom podani injekcie.

Ak pouZzijete viac lieku NovoSeven ako mate
Ak ste pouzili viac lieku NovoSeven, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc.

Ak zabudnete uZit’ NovoSeven
Ak ste si zabudli podat’ injekciu, alebo ak chcete ukoncit’ liecbu, porad’te sa so svojim lekarom.

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

Zavazné vedlajSie ucinky

Zriedkavé (mozu sa vyskytovat' u menej ako 1 z 1 000 pripadov liecby)

. Alergickeé, precitlivené alebo anafylaktické reakcie. Prejavy mozu zahfnat: koznu vyrazku,
svrbenie, zacervenanie a zihl'avku, sipot alebo tazkosti s dychanim, pocit slabosti alebo zavrat,
a vazny opuch pier, alebo hrdla, alebo miesta podania injekcie.

. Krvné zrazeniny v srdcovych tepnach (co méze viest' k srdcovému infarktu alebo srdcove;j
angine), v mozgu (¢o mdze viest k mozgovej porazke), alebo v traviacom trakte a obli¢kach.
Priznaky mozu zahfiiat’ zavazn bolest’ na hrudi, dychavi¢nost’, zmétenost’, tazkosti s
vyjadrovanim alebo pohybom (paralyza) alebo bolest’ brucha.

Menej Gasté (mézu sa vyskytovat' u menej ako 1 zo 100 pripadov liecby)

. Krvné zrazeniny v zilach plic, noh, pecene, obliCiek alebo v mieste podania injekcie. Prejavy
moézu zahmat tazkosti s dychanim, zacervenaly a bolestivy opuch noh, a bolest’ brucha.
. Nedostatocny ucinok alebo znizent odozvu na liecbu.

» Ak spozorujete akykol'vek zavazny vedl'ajsi ucinok lieku, vyhl'adajte ihned’ lekarsku pomoc.
Vysvetlite, ze uzivate NovoSeven.

Upozornite lekara, ak ste mali alergické reakcie, lebo mozno vas je potrebné sledovat’ starostlivejsie.
Vo vicsine pripadov krvnych zrazenin boli pacienti nachylni k porucham krvnej zrazanlivosti.
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DalSie zriedkavé vedPajie icinky

(mézu sa vyskytovat’ u menej ako 1 z 1 000 pripadov liecby)
. Nauzea (pocit nevolnosti)

. Bolest hlavy

. Zmeny v niektorych pecenovych a krvnych testoch.

DalSie menej ¢asté vedPajsie u¢inky

(mézu sa vyskytovat' u menej ako 1 zo 100 pripadov liecby)

. Alergické kozné reakcie, vratane vyrazky, svrbenia a zihl'avky
. Horucka.

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat’te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich ti¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie ti€inky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V . Hlasenim vedlajsich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informécii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ NovoSeven
. Uchovavajte tento lick mimo dohl'adu a dosahu deti.
. Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na vonkajSom obale. Datum

exspiracie sa vztahuje na posledny denn v danom mesiaci.
. Uchovavajte prasok a rozpust'adlo pri teplote do 25 °C.

. Uchovavajte prasok a rozpustadlo chranené pred svetlom.
. Neuchovavajte v mraznicke.
. Pouzite NovoSeven ihned’ po zmieSani prasku s rozptstadlom, aby ste zabranili infekcii. Ak ho

nepouzijete okamzite po zmie$ani, musite uchovavat’ injek¢ént liekovku s adaptérom s eSte
pripojenou injekénou striekackou v chladnicke 2 °C — 8 °C, nie dlhsie ako 24 hodin.
Neuchovavajte v mrazni¢ke zmieSany roztok licku NovoSeven a chrarte ho pred svetlom.
Neuchovavajte roztok bez toho, aby ste sa poradili s lekarom alebo zdravotnou sestrou.

. Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Spytajte sa lekarnika ako
zlikvidovat’ lieky, ktoré uz nepouzivate.Tieto opatrenia pomozu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co NovoSeven obsahuje

. Liec¢ivom je rekombinantny koagulacny faktor Vlla (aktivovany eptakog alfa).

. Dalsie zlozky prasku st chlorid sodny, dihydréat chloridu vapenatého, glycylglycin, polysorbat
80, manitol, sachar6za, metionin, kyselina chlorovodikova, hydroxid sodny. Zlozky rozpustadla
st histidin, kyselina chlorovodikova, hydroxid sodny, voda na injekciu.

Prasok na injek¢ny roztok obsahuje: 1 mg/injek¢na liekovka (¢o zodpoveda 50 KIU/injekéna
liekovka), 2 mg/injekéna liekovka (¢o zodpoveda 100 KIU/injek¢éna liekovka), 5 mg/injek¢éna
liekovka (¢o zodpoveda 250 KIU/injek¢na liekovka) alebo 8 mg/injekcna liekovka (o zodpoveda
400 KIU/injek¢na liekovka).

Po rekonstitucii (priprave), 1 ml roztoku obsahuje 1 mg eptakogu alfa (aktivovany).

1 KIU zodpoveda 1 000 IU (medzinarodné jednotky).

Ako vyzera NovoSeven a obsah balenia

Injekéna liekovka s praskom obsahuje biely praSok a naplnena injek¢na striekacka obsahuje Ciry
bezfarebny roztok. Rekonstituovany (pripraveny) roztok je bezfarebny. Nepouzivajte rekonstituovany
roztok, ak vV iom spozorujete malé Ciastocky, alebo ak je sfarebny.
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Kazdé balenie licku NovoSeven obsahuje:

. 1 injekcnu liekovku s bielym praskom na injek¢ény roztok

. 1 adaptér na injekénu liekovku

. 1 naplnent injekénu striekacku s rozpstadlom na rekonstituciu
. 1 nastavec piesta

Velkosti balenia: 1 mg (50 KIU); 2 mg (100 KIU), 5 mg (250 KIU) a 8 mg (400 KIU).
Velkost balenia je uvedena na vonkajsom obale.

Driitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsverd, Dansko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky:
http://www.ema.europa.cu.
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Navod na pouzitie lieku NovoSeven

PRED POUZITIM SI POZORNE PRECITAJTE TENTO NAVOD NA POUZITIE LIEKU
NOVOSEVEN

NovoSeven sa dodava ako prasok. Pred injekciou (podanim) sa musi rekonstituovat’ s rozpuastadlom, ktoré sa
dodava v injekénej strickacke. Rozpustadlo je roztok histidinu. Rekonstituovany NovoSeven si musite podat’
do zily (vnutrozilova injekcia). Sucasti tohto balenia su ur¢ené na rekonstituciu a injekéné podanie lieku

NovoSeven.

Budete potrebovat’ aj sipravu na aplikaciu (hadi¢ka a motylikov4 ihla, sterilny alkoholovy tampén, gazové
tampony a naplaste). Tieto pomocky nie st suc¢astou balenia liecku NovoSeven.

NepouZivajte tito supravu bez riadneho Skolenia zo strany svojho lekara alebo zdravotnej sestry.
Vidy si umyte ruky a zabezpecte, aby priestor okolo vas bol isty.

Ked pripravujete a podavate liek priamo do Zzily, je dolezité, aby ste pouZili ¢istu a mikrobiologicky
nezavadnu (asepticki) techniku. Nespravnou technikou méZzete preniest’ choroboplodné zarodky a tie mozu
infikovat Krv.

Neotvarajte stiipravu, Kym nie ste pripraveny na jej pouZitie.

NepouZite sipravu, ak spadla, alebo je poSkodena. Namiesto nej pouZzite nové balenie.

NepouzZite supravu po exspiracii. Namiesto nej pouzite nové balenie. Datum exspirécie je uvedeny po ,,EXP*
na skatul’ke, injekcnej lieckovke, adaptéri injekénej liekovky a naplnenej injekénej striekacke.

Nepouzite sipravu, ak mate podozrenie, Ze je kontaminovana. Namiesto nej pouZzite nové balenie.
Nevyhadzujte Ziadnu sicast’, kym si nepodate rekonstituovany roztok.

Tato stiprava je urcena len na jednorazové pouZitie.

Obsah

Balenie obsahuje:

. 1 injeként liekovku s praskom NovoSeven

. 1 adaptér na injek¢nu liekovku

. 1 naplnent1 injeként striekacku s rozptistadlom

. 1 nastavec piesta (umiestneny pod injekénou striekackou)
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1. Priprava injekénej liekovky a injek¢énej striekacky

Vyberte si potrebny pocet baleni liecku NovoSeven.
Skontrolujte datum exspiracie.

Skontrolujte nazov, silu a farbu balenia, aby ste sa
presvedcili, ze obsahuje spravny liek.

Umyte si ruky a riadne si ich ususte pouzitim uteraku alebo
volnym vysusenim.

Vyberte injek¢nu liekovku, adaptér injekcnej lieckovky a
naplnent injeként striekacku zo skatul’ky. Nastavec piesta
nechajte nedotknuty v Skatulke.

Ohrejte injekénu liekovku a injekénu striekacku na
izbovi teplotu (nie nad 37°C). Moézete to urobit ich
podrzanim v rukach, az kym necitite, Ze su také teplé ako
vase ruky.

NepouZivajte Ziadny iny sposob zohrievania injekéne;j
liekovky a naplnenej injekcnej striekacky.

Odstraiite plastové vie€ko z injekcnej liekovky. Ak je
plastové viecko uvolnené alebo chyba, injekénu liekovku
nepouzite.

Ocistite gumovu zatku sterilnym alkoholovym tampénom
a nechajte ju pred pouzitim par sekiind schnut’ na vzduchu,
aby ste zabezpecili mikrobiologickl nezadvadnost, nakol’ko
je to mozné.

Po o¢isteni sa nedotykajte gumovej zatky, lebo moZete
prstami preniest’ choroboplodné zarodky.

2. Pripojenie adaptéra injek¢nej liekovky

Odstraiite ochranny papier z adaptéra na injek¢éntl
liekovku.

Ak ochranny papier nie je uplne uzavrety alebo je
roztrhnuty, nepouZite adaptér na injekénu liekovku.

Nevyberajte prstami adaptér na injekéni liekovku z
ochranného krytu. Ak sa dotknete hrotu na adaptéri
injek¢nej liekovky, mézete preniest’ prstami choroboplodné
zarodky.
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PoloZte injekénu liekovku na rovny a pevny povrch.

Otocte ochranny kryt a zatlacte adaptér na injekénu
liekovku.

Odstratiite ochranny kryt z adaptéra na injekénu liekovku.

Nenadvihnite adaptér z injekénej liekovky, ked’
odstranujete ochranny kryt.

Neodstranujte adaptér z injekénej liekovky, ked’ je uz ‘ 1 ¥
pripevneny. L e WO 5
g
. Jemne pritlacte ochranny kryt palcom a ukazovakom ako
je znazornené. EN \,.Px V.
(MY £

3. Pripojenie nastavca piesta a injek¢nej striekacky

Uchopte nastavec piesta za §iroky koniec a vyberte ho

zo skatulky. Nedotykajte sa bokov alebo zavitu nastavca
piesta. Ak sa dotknete bokov alebo zavitu, moZete preniest’
prstami choroboplodné zarodky.

Thned’ pripojte nastavec piesta otacanim v smere
hodinovych ruciciek do piesta vnutri injek¢nej striekacky,
az kym nepocitite odpor.

Odstraiite kryt injekénej striekacky z naplnenej injek¢nej
striekaCky ohnutim dole, az kym sa nezlomi perforacia.

Nedotykajte sa hrotu injek¢nej striekacky pod krytom
injek¢nej striekacky. Ak sa dotknete hrotu injekénej

striekacky, mdzete preniest’ prstami choroboplodné zarodky.

AK je kryt injek¢nej striekacky uvol’neny alebo chyba,
nepouzite naplnent injekénu striekacku.

Naskrutkujte naplnenu injek¢énu striekacku bezpecne na
adaptér, az kym nepocitite odpor.

k.,

4. Rekonstitucia prasku s rozpustadlom

DrZte naplnenu injekénu striekacku s injekénou
liekovkou mierne naklonenou smerom dole.

Tlacte nastavec piesta, aby ste vstrekli vSetko rozpustadlo
do injekcnej liekovky.
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. Drite nastavec piesta stlaceny dole a jemne krizZte
injek¢nou liekovkou, az sa rozpusti vSetok prasok.

Netraste injek¢nou liekovkou, lebo to sposobi spenenie.

. Skontrolujte rekonstituovany roztok. Musi byt’
bezfarebny. Ak spozorujete viditeI’'né castice alebo
sfarbenie, nepouZite ho. Pouzite namiesto toho nové
balenie.

Hned’ pouzite rekonstituovany NovoSeven, aby ste zabranili infekcii.

Ak ho nemoZete pouzit’ hned’, pozrite si ¢ast' 5 Ako uchovdvat' NovoSeven na druhej strane tejto pisomnej
informacie pre pouzivatela. Neuchovavajte rekonstituovany roztok bez toho, aby ste sa poradili s lekarom
alebo zdravotnou sestrou.

Q)

Ak potrebujete vacsiu davku ako jedna injek¢na liekovka, opakujte kroky A az J s d’alSou injekénou
liekovkou, adaptérom na injekénl liekovku a naplnenou injek¢énou striekackou, az kym nedosiahnete
pozadovanu davku.

. Drizte nastavec piesta stlaceny na doraz.

. Otocte injekénu striekacku s injekénou liekovkou hore
dnom.

. Prestaiite tlacit’ nastavec piesta a nechajte ho pohnut’ sa

samovol’ne naspit’, kym rekonstituovany roztok naplni
injek¢nu striekacku.

. Tahajte nastavec piesta jemne smerom dole, aby ste
natiahli rekonstituovany roztok do injekénej striekacky.

. V pripade, Ze potrebujete len Cast’ rekonstituovaného
roztoku, pouzite stupnicu na injekénej strickacke, aby ste
videli kol’ko roztoku ste nabrali, podl'a pokynov lekara
alebo zdravotnej sestry.

. Ak je na niektorom mieste prili§ vel'a vzduchu v injek¢nej
striekacke, vstreknite vzduch naspit’ do injekcnej liekovky.

. Kym drzite injek¢nu lieckovku hore dnom, klepkajte jemne
na injekénu striekacku, aby vsetky bubliny vystupili
nahor.

. Tlaéte nastavec piesta pomaly, az kym vSetky vzduchové
bubliny nevytlacite.
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. Odskrutkujte adaptér s injek¢nou lickovkou.

(L]

. Nedotykajte sa Spicky injekénej striekacky. Ak sa [ ‘
dotknete $picky injekénej strickacky, mozete preniest o= o)
prstami choroboplodné zarodky. m&‘c_\lm

-:*- e \":5\ s
L \\R__

Injekéné podanie lieku NovoSeven naplnenou injekénou strieka¢kou pomocou konektorov bez ihly na
intravenodzne (i. v.) katétre.

Upozornenie: Tato naplnena injekéna strickacka je vyrobena zo skla a je uréena na pouzitie so Standardnymi
luer-lock spojeniami. Niektoré konektory bez ihly S vntitornou $pickou, sa nemoézu pouzit' s tymito naplnenymi
injek¢énymi strickackami. Tento nesulad moéZe zabranit’ podaniu lieku a/alebo mo6ze spdsobit’ poskodenie
konektora bez ihly.

Postupujte podl'a navodu na pouzitie konektora bez ihly. Podavanie pomocou konektora bez ihly méze
vyZadovat’ nabratie rekonstituovaného roztoku do Standardnej 10 ml sterilnej luer-lock plastovej injekéne;j
striekacky. To sa ma urobit’ hned’ po kroku J.

5. Injekéné podanie rekonstituovaného roztoku

NovoSeven je teraz pripraveny na injekéné podanie do zily.

. Injekene si podajte rekonstituovany roztok podl'a pokynov lekéra alebo zdravotnej sestry.
. Injekciu si podavajte pomaly pocas 2 az 5 minut.

Podanie roztoku pomocou centralneho Zilového vstupu (CVAD), ako sU centralny Zilovy katéter alebo

podkozny port:

. Pouzite Cisti a mikrobiologicky nezavadnu (asepticka) techniku. Po konzultacii s lekarom alebo
zdravotnou sestrou, postupujte podl’'a navodu na spravne pouzitie konektora a CVAD.

. Podanie injekcie do CVAD mdze vyzadovat’ pouzitie sterilnej 10 ml plastovej injek¢nej striekacky na
nabratie rekonstituovaného roztoku.

. Ak je potrebné preplachnutie CVAD hadicky pred alebo po podani injekcie liecku NovoSeven, pouzite
injek¢ény roztok chloridu sodného 9 mg/ml.

Likvidéacia
W .
. Po podani injekcie bezpecne zlikvidujte injekénti ¥\ ;!
strieka¢ku so supravou na aplikaciu, injeként liekovku | v xf (
s adaptérom injek¢nej liekovky, vetok nepouzity liek ' T
NovoSeven a d’alsi odpadovy material podl'a pokynov N .{,{ o
lekara alebo zdravotnej sestry. .&;,T*;?
. Nevyhadzujte ho s beznym domovym odpadom. e 4

Nerozoberajte supravu pred likvidaciou.

NepouZivajte znova tito stipravu.
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