PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

VEYVONDI 650 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok
VEYVONDI 1300 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

VEYVONDI 650 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazda injekéna liekovka s praskom nominalne obsahuje 650 medzinarodnych jednotiek (IU)
vonikogu alfa.

Po rekonstiticii s 5 mlrozpustadla (sucast’ balenia) obsahuje VEYVONDI priblizne 130 IU/ml
vonikogu alfa.

VEYVONDI 1300 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazda injek¢na liekovka s praSkom nominalne obsahuje 1300 medzindrodnych jednotiek (IU)
vonikogu alfa.

Po rekonstiticii s 10 mlrozpustadla (stcast’ balenia) obsahuje VEYVONDI priblizne 130 IU/ml
vonikogu alfa.

Specificka aktivita lieku VEYVONDI je priblizne 110 IlUVWF:RCo/mg proteinu.
U¢innost’ VWF (IU) sa meria podl’a testu aktivity ristocetinového kofaktora z Eurépskeho liekopisu
(VWEF:RCo). Aktivita ristocetinového kofaktora rekombinantného I'udského von Willebrandovho

faktora sa zist'uje porovnanim s medzinarodnym Standardom pre koncentrat von Willebrandovho
faktora (WHO).

Vonikog alfa je purifikovany rekombinantny 'udsky von Willebrandov faktor (rVWF). Je vyrobeny
technologiou rekombinantnej DNA (rDNA) v ovarialnej bunkove;j linii ¢inskeho skrecka (CHO) bez
pridania akychkol'vek exogénnych I'udskych alebo Zivocisnych proteinov pocas kultivacie buniek,
purifikacie alebo zdverecnej formulacie.

Liek obsahuje len stopové mnozstva 'udského rekombinantného koagulaéného faktora VIII (< 0,01 IU
FVIII/IU VWF:RCo) sa urc¢uje pomocou chromogenického testu na faktor VIII (FVIII) Eurépskeho
liekopisu.

Pomocna latka so zndmym t¢inkom

Kazda injek¢na liekovka s obsahom 650 1U v présku obsahuje 5,2 mg sodika.
Kazda injek¢na liekovka s obsahom 1 300 U v prasku obsahuje 10,4 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Prasok a rozpustadlo na injekény roztok.

Prasok je biely az takmer biely lyofilizovany présok
Rozpustadlo je Ciry a bezfarebny roztok.



4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Prevencia a lieCba hemoragie alebo krvacania pri operacii u dospelych (vo veku 18 rokov a starSich)
s von Willebrandovou chorobou (VWD), ked’ je samotna liecba desmopresinom (DDAVP) net¢inna
alebo kontraindikovana.

VEYVONDI by nemal byt pouzivany na lieCbu hemofilie A.
4.2 Déavkovanie a spésob podavania

Liecba von Willebrandovej choroby (VWD) musi byt pod dohl'adom lekara, ktory ma skisenosti
s liecbou hemostatickych poruch.

Davkovanie

Dévku a frekvenciu podania je potrebné individualizovat’ na zaklade klinického postudenia, bertic do
uvahy hmotnost’ pacienta, typ a zdvaznost’ epizdd krvacania/chirurgického zasahu a na zaklade
sledovania vhodnych Kklinickych a laboratérnych opatreni. U pacientov s podvéhou alebo nadvahou
moze davka zalozena na telesnej hmotnosti vyzadovat’ Gipravu.

Vseobecne plati, ze 1 1U/kg (VWF:RCo/VEYVONDI/vonikogu alfa) zvysi plazmatické VWF:RCo
0 0,02 1U/ml (2%)

Hemostaza sa neda zabezpecit’ dovtedy, kym koagulaénd aktivita faktora VIII (FVIII:C) nie je
najmenej 0,4 IU/ml (> 40 % normalnej aktivity). V zavislosti od urovne vychodiskovej hladiny
FVIII:C pacienta vedie jedna infuzia rVWF u vicSiny pacientov k zvySeniu endogénnej aktivity
FVIII:C do 6 hodin nad 40 % s naslednym udrzanim tejto hladiny po dobu az do 72 hodin po infazii.
Davka a trvanie liecby zavisia od klinického stavu pacienta, druhu a zadvaznosti krvacania a hladiny
VWF:RCo a FVIII:C. V pripade, Ze je vychodiskova plazmaticka hladina FVIII:C pacienta na trovni
<40 % alebo nie je zndma a vo vSetkych situdcidch, v ktorych by sa mala dosiahnut’ rychla korekcia
hemostazy, ako je lieCba akutnej hemoragie, tazkej traumy alebo pohotovostnej chirurgie, je potrebné
s prvou infaziou licku VEYVONDI podat’ liek obsahujuci rekombinantny faktor VIII na dosiahnutie
hemostatickej plazmatickej hladiny FVIII:C.

Ak vsak nie je potrebny okamzity narast FVIII:C alebo ak je vychodiskova hladina FVIIL:C dostato¢na
na zabezpecenie hemostazy, lekar sa moze rozhodnut’ pri prvej infuzii lieku VEY VONDI vynechat
subezné podanie rFVIII.

V pripade zavaznych udalosti krvacania alebo zavaznych operacii vyzadujucich opakované Casté
infuzie sa odporti€¢a monitorovanie hladin FVIII:C, aby sa rozhodlo, ¢i je potrebné podéavanie rFVIII
pri naslednych infaziach, aby sa predislo nadmernému vzostupu hladiny FVIII:C.

Liecba epizod krvacania (liecba podla potreby)

Zaciatok liecby

Prva davka liecku VEYVONDI by mala byt’ 40 az 80 [U/kg telesnej hmotnosti. Je potrebné dosiahnut’
substitu¢né hladiny > 0,6 IU/ml (60%) and FVIIIL:C > 0,4 IU/ml (40%).Pokyny pre ddvkovanie na
liecbu mensich a zavaznych hemoragii najdete v tabulke 1.

VEYVONDI sa ma podévat’ na kontrolu krvacania s rekombinantnym faktorom VIII, ak st hladiny
FVII:C <40 % alebo nie s zname. Davka rFVIII sa ma vypocitat’ na zaklade rozdielu medzi
vychodiskovou hladinou FVIII:C pacienta a pozadovanou maximalnou hladinou FVIII:C, aby sa
dosiahla primerand hladina FVI1I1:C v plazme na zéklade pribliznej strednej obnovy

0,02 (IU/ml)/(1U/kg). Podéavat’ sa ma celd davka lieku VEYVONDI a potom do 10 minut rFVIIIL.



Vypocet davky
Déavka liecku VEYVONDI [IU] = davka [IU/kg] x telesna hmotnost’ [kg]

Nasledujuce infuzie

Nasledujuca davka 40 IUaz 60 1U/kg licku VEY VONDI by mala byt’ infizne podana

kazdych 8 az 24 hodin podl'a davkovacich rozmedzi uvedenych v tabul’kel alebo tak dlho, ako je to
klinicky potrebné. Pri zdvaznych epizodach krvécania udrziavajte minimalnu hladinu VWF:RCo na
viac ako 50 % tak dlho, pokial to bude potrebné.

Na zéklade skusenosti z klinickych skasani zostant endogénne hladiny FVIII po substittcii VWF
normalne alebo takmer normalne, pokial’ sa pokracuje v podavani lieku VEYVONDI.

Tabulka 1. Odporucania pre divkovanie na liecbu menej zavaznych a zavaZznych hemoragii

Uvodna davka?
Hemoragia (IU VWF:RColkg telesnej Nasledujlca davka
hmotnosti)

40 az 50 1U/kg
kazdych 8 az 24 hodin (alebo
pokial sa to bude povazovat’ za
Klinicky potrebné)

Menej zavazna
(napr. krvacanie z nosa, 40 az 50 1U/kg
perorélne krvacanie, menoragia)

Zavazna®
(napr. tazké alebo 40 az 60 1U/kg
neustupujuce krvacanie z nosa, kazdych 8 az 24 hodin po dobu
menoragia, gastrointestinalne 50 az 80 1U/kg priblizne 2-3 dni (alebo pokial
krvécanie, trauma centralneho sa to bude povazovat’ za klinicky
nervového systému, hemartréza potrebné)

alebo traumaticka hemoragia)

aPri podavani rFVI1II si pozrite pisomnu informéciu pre rFVI1II, kde najdete pokyny na rekonstiticiu

a podavanie.

b Krvéacanie sa mdZe povazovat' za zavazné, ak je transflzia Gervenych krviniek bud’ potrebna alebo
potencialne indikovana, alebo ak krvacanie nastane na kritickom anatomickom mieste (napr. intrakranialna
alebo gastrointestinalna hemoragia).

Predchadzanie krvacania/hemoragie a liecba v pripade planovanej operacie

Pred chirurgickym zakrokom

Pacientom s neprimeranymi hladinami FVIII by sa 12-24 hodin pred zaciatkom planovanej operacie
mala podat’ davka 40-60 IU/kg VEY VONDI (predoperacna davka), aby sa zabezpecili predoperacné
endogénne hladiny VFIII na drovni najmenej 0,4 1U/ml pre maly chirurgicky zakrok a najmenej

0,8 IU/ml pre velky chirurgicky zakrok.

Pocas 3 hodin pred zaCiatkom akéhokol'vek chirurgického zdkroku by sa mali vyhodnotit” hladiny
FVIII:C, aby sa v pripade planovanej operacie zabranilo nadmernému krvécaniu. V pripade, ze su
hladiny FVIII:C na odportacanych ciel'ovych hodnotéch:

- najmenej 0,4 1U/ml pre malé a peroralne chirurgické zakroky,

- najmenej 0,8 IU/ml pre vel’ké chirurgické zakroky,

pocas 1 hodiny pred operaciou by mali pacienti dostat’ davku samotného liecku VEYVONDL

Ak nie st hladiny FVIII:C na odporac¢anych cielovych hodnotach, je nutné okrem vonikogu alfa podat’
aj davku lieku obsahujuceho rFVIII na zvySenie hladiny VWF:RCo a FVIIIL:C pocas 1 hodiny pre
operaciou. Odportucané cielové hladiny FVIII:C najdete v tabul’ke 2. Davka zavisi od hladiny VWF

a FVIII pacienta, ako aj od typu a zavaznosti o¢akdvaného krvéacania.



TabulPka 2. Odporuc¢ané ciel’ové maximalne plazmatické hladiny VWF:RCo a FVIII:C,
ktoré je potrebné dosiahnut’ pred chirurgickym zakrokom za iuc¢elom prevencie nadmerného
krvacania pocas a po chirurgickom zikroku

Typ Ciel’ové_maximélna Ciel’ové_maximélna Vypocet davky rVWF (ma sa

sakroku plazmaticka plazmaticka podat’ do 1 hodiny pred operaciou)
hladina VWF:RCo | hladina FVIII:C? (potrebné 1U VWF:RCo)

Mene] 1 050-0601U/MI | 040-0501U/MI | A"VWF:RCo x BW (kg)/IR®

zavazny

Zavazny 1 1U/ml 0,80 -1 IU/ml APVWF:RCo x BW (kg)/IR®

@ Na dosiahnutie odporacanych cielovych maximalnych plazmatickych hladin FVIII:C méze byt potrebné
zvysené mnozstvo rFVIII. Davkovanie musi byt zaloZzené na IR.
b A = Ciel'ova maximalna plazmatick4 hladina VWF:RCo — vychodiskova plazmaticka hladina VWF:RCo
¢ IR = Prirastkova obnova merana u daného subjektu. Ak IR nie je k dispozicii, pouzite IR 0,02 1U/ml

na 1U/kg.

Pocas a po chirurgickom zdakroku

Po zacati chirurgického zédkroku by sa mali monitorovat’ plazmatické hladiny VWF:RCo a FVIIIL:C
a intraoperacny a pooperacny substitu¢ny rezim by sa mal individualne upravit’ podl'a
farmakokinetickych (FK) vysledkov, intenzity a trvania hemostazy a standardnej starostlivosti
inStitacie. Vo vSeobecnosti, pre pooperacny substitu¢ny rezim by mal byt’ rozsah frekvencie
davkovania lieku VEYVONDI od dvakrat denne az po kazdych 48 hodin. Odporacané lieCebné
postupy pre nasledné udrziavacie davky st uvedené v tabulke ¢. 3.

Tabul’ka 3. Od,porl'léané ciePové minimalne plazmatické hladiny VWF:RCo a FVIII:C
a minimalna dlzka lie¢by pre nasledné udrZiavacie davky na prevenciu nadmerného krvacania
po chirurgickom zakroku

VWEF:RCo FVIII:C
Cielova minimalna Cielova minimalna Minimalna
Typ plazmatickd hladina plazmaticka hladina dizka Frekvencia
zakroku Do 72 hodin Po Do 72 hodin Po liezéb davkovania
AN | 72 hodinach AN 1 72 hodinach y
po operacii <+ | po operacii o
po operécii po operécii
Menel 1> 0,30 1u/ml . > 0,40 1U/ml : 48 hodin | K@zdych 12-24 hodin/
zavainy kazdy druhy den
Zévasny | > 050 1U/ml | >0.30 1U/mI | > 0,50 1U/MI | >0,40 IU/mI | 72 hodin | <@zdych 12-24 hodin/
kazdy druhy den
Profylakticka liecba

Na zacatie dlhodobej profylaxie proti krvacaniu u pacientov s VWD sa ma zvazit’ podavanie davok
VEYVONDI 40 az 60 1U/kg dvakrét tyzdenne. V zavislosti od stavu pacienta a klinickej odpovede
vratane krvacania medzi podaniami sa moézu vyzadovat vysSie davky (nepresahujuce 80 IU/kg)

a/alebo zvysend frekvencia davok (najviac trikrat tyzdenne).

Pediatricka populacia

Bezpecnost’ a u¢innost’ licku VEYVONDI u deti a dospievajicich vo veku od 0 do 18 rokov nebola
doteraz stanovena. K dispozicii nie st ziadne Udaje.

Spdsob podavania

VEYVONDI je na intravendzne pouzitie. Rekonstituovany liek sa mé pred podanim vizuélne

skontrolovat’.

Rychlost’ podavania musi byt’ dostato¢ne nizka, aby sa zaistilo pohodlie pacienta, maximalne

4 ml/min. Pacienta je potrebné pozorovat pre pripad akychkol'vek okamzitych reakcii. Ak nastane
akakol'vek reakcia, ktora moze suvisiet’ s podavanim lieku, ako napriklad tachykardia, rychlost’ infuzie
sa musi znizit’ alebo zastavit’ podl'a klinického stavu pacienta.




Pokyny na rekonstiticiu 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.
Znama alergicka reakcia na mysie a Skrecie proteiny.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

U pacientov s aktivnym krvacanim sa odporuca sibezné podanie lieku obsahujuceho FVIII s lickom
VEYVONDI ako liecba prvej linie a v zavislosti od hladin aktivity FVIII (pozri Cast’ 4.2).

Sledovatel'nost’

Aby bolo mozné zlepsit’ sledovatelnost’ biologickych liekov, nazov a ¢islo Sarze podaného lieku sa
maju jasne zaznamenat'.

Reakcie z precitlivenosti

Vyskytli sa reakcie z precitlivenosti (vratane anafylaxie). Pacienti a/alebo ich opatrovatelia by mali
byt’ informovani o skorych prejavoch reakcii z precitlivenosti, ktoré mozu zahtiat’, ale nie su
obmedzené na tachykardiu, tlak v hrudniku, dychavicnost’ a/alebo akutnu respiracntl tiesen,
hypotenziu, generalizovant zihl'avku, pruritus, rinokonjunktivitidu, angioedém, letargiu, nauzeu,
vracanie, parestéziu, nepokoj a mézu prejst’ do anafylaktického Soku. V pripade Soku sa ma pouzit
bezné medicinska liecba Soku.

Pacientov je nutné starostlivo sledovat’ a starostlivo kontrolovat’ pre pripad akychkol'vek priznakov
pocas infuzie. Ak sa objavia prejavy a priznaky zavaznych alergickych reakcii, okamzite preruste
podavanie licku VEYVONDI a poskytnite primeranu podpornu starostlivost’.

Pri potencialnej anafylaktickej reakcii by mala byt k dispozicii adekvatna lekarska starostlivost’
a opatrenia, a to najméa u pacientov s anamnézou alergickych reakcii.

VEY VONDI obsahuje stopové mnozstva mySieho imunoglobulinu G a $krecich proteinov (mnoZzstvo
mensie alebo rovnajice sa 2 ng/IU VEYVONDI). U pacientov lieCenych tymto lickom sa mézu
vyvinut’ reakcie z precitlivenosti na tieto proteiny cicavcov iného ako l'udského povodu. VEYVONDI
obsahuje stopové mnozstva rekombinantného koagulaéného faktora VIIIL.

Trombdza a embolizmus

U pacientov so znamymi rizikovymi faktormi pre trombozu zistenymi klinickym alebo laboratérnym
vyhodnotenim vratane nizkych hladin ADAMTS13 existuje riziko vyskytu trombotickych udalosti. Je
preto nutné monitorovat’ rizikovych pacientov, kvoli vyskytu véasnych prejavov trombozy, a na
zéklade sucasnych odporiacani a Standardov starostlivosti sa musia dodrziavat’ profylaktické opatrenia
proti tromboembolizmu.

U pacientov, ktori vyZaduju Casté davky liecku VEYVONDI v kombinacii s rekombinantnym
faktorom VIII, sa ma sledovat’ plazmaticka hladina aktivity FVIII:C, aby sa zabranilo pretrvavajicej
nadmernej plazmatickej hladine FVIIL:C, ¢o moéze zvysit riziko trombotickych udalosti.
Ktorykol'vek liek obsahujuci FVIII podavany v kombinacii s lickom VEY VONDI by mal byt liek
obsahujuci len samotny FVIII. Kombinécia s liekom obsahujucim FVIII aj VWF predstavuje d’alSie
riziko trombotickych udalosti.



Neutralizacia protilatok (inhibitorov)

U pacientov s von Willebrandovou chorobou, obzvlast’ typu 3, sa mézu vytvarat’ neutralizujiice
protilatky (inhibitory) proti von Willebrandovmu faktoru. Ak sa nedosiahne o¢akavana plazmaticka
hladina (VWF:RCo) alebo ak krvacanie nie je vhodnou davkou kontrolované, musi sa vykonat’
testovanie na pritomnost’ inhibitora von Willebrandovho faktora. U pacientov s vysokymi hladinami
neutralizacnych protilatok proti VWF nemusi byt liecba faktorom VWF ucinna a je potrebné zvazit’
iné lieCebné moznosti na vytvorenie hemostazy.

Liecba pacientov s VWD, ktori maju protilatky s vysokym stupiiom vézby [z dovodu predchadzajlicej
liecby pouzitim von Willebrandovho faktora pripraveného z plazmy (pdVWF)], méze vyzadovat’
vyssiu davku na prekonanie vizbového ucinku protilatok a takito pacienti by mohli byt lieCeni
podanim klinicky vhodnych vyssich davok vonikogu alfa na zéklade farmakokinetickych ddajov pre
kazdého jednotlivého pacienta.

Informacie o pomocnej latke, ktoré je potrebné zvazit’

Tento liek obsahuje 5,2 mg sodika na kazdu injeként lieckovku 650 IU alebo 10,4 mg sodika na kazdu
injek¢nu liekovku 1300 IU, o zodpoveda 2,2 % maximalneho denného prijmu 2 g sodika dospelého
jedinca na zaklade odporticania organizacie WHO za predpokladu, ze telesna hmotnost’ je 70 kg

a davka je 80 IU/kg telesnej hmotnosti. Je potrebné to vziat’ do uvahy u pacientov na diéte

s kontrolovanym prijmom sodika.

45 Liekové a iné interakcie

Nie su zname Ziadne interakcie medzi liekmi obsahujucimi I'udsky von Willebrandov
faktorom a inymi liekmi.

4.6  Fertilita, gravidita a laktacia

S lickom VEYVONDI sa neuskutocnili ziadne reprodukéné Stidie na zvieratach.

Gravidita

Skusenosti tykajuce sa liecby pocas gravidity alebo laktacie nie st k dispozicii. VEYVONDI sa ma
podavat’ gravidnym zenam len vtedy, ak je to jasne indikované, bertic do tivahy, ze u tychto pacientok
je pri podavani zvysené riziko hemoragickych udalosti.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa lieck VEY VONDI vylucuje do 'udského mlieka. Preto sa ma VEY VONDI podévat
laktujacim zenam s nedostatkom von Willebrandovho faktora len vtedy, ak je to jasne indikované.
Zdravotnicki pracovnici maji zvazit’ potencialne rizika a len v pripade potreby predpisat’
VEYVONDI.

Fertilita

Ucinky liecku VEYVONDI na fertilitu neboli stanovené.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

VEYVONDI nema ziadny alebo mé zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.



4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Pocas liecby lieckom VEYVONDI sa mézu vyskytnut’ nasledujice neziaduce reakcie: precitlivenost’
alebo alergické reakcie, tromboembolické udalosti, vytvorenie inhibitorov vo¢i VWEF.

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

V tabulke 4 st uvedené neziaduce reakcie hlasené v ramci klinickych skusani, postregistacnych stadii
bezpecnosti lieku alebo hlasenia po uvedeni lieku na trh. Kategorie frekvencie vyskytu su definované

podla nasledujicej konvencie: vel'mi Casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté
(> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname
(z dostupnych Udajov). V ramci jednotlivych skupin frekvencii s neziaduce reakcie usporiadané

v poradi klesajlcej zavaznosti.

Tabul’ka 4. Zhrnutie neZiaducich reakcii hlasenych v ramci klinickych skusani,
postregistraénychstudii bezpec¢nosti liecku alebo hlaseni po uvedeni liecku VEYVONDI na trh
pri von Willebrandovej chorobe

Trieda organovych systémov | NeZiaduce reakcie podla Kategoria frekvencie
podla MedDRA (SOC) preferovaného terminu (PT) podrPa subjektu
Poruchy imunitného systému | Anafylakticka reakcia Nezname
Bolest’ hlavy Vel'mi Casté
Zavrat Casté
Poruchy nervového systému | Vertigo Casté
Poruchy chuti Casté
Triaska Casté
Iioruch}/ srdca a srdcovej Tachykardia Casté
cinnosti
Hlboka trombdza zil Casté
Poruchy ciev Hypertenzia Casté
Navaly hortacavy Casté
Poruchy gastrointestinalneho | Vracanie Casté
traktu Nevolnost Casté
Poruchy koze a podkozného . . . v .,
tkaniva Generalizovany pruritus Casté
Neprijemny pocit na hrudi Casté
Parestézia v mieste infuzie Casté
Celkoveé poruchy a reakcie Reakcia stvisiaca s podanim infuzie
vV mieste podania (vratane tachykardie, navalov hortcavy, .
‘s , e . Nezname
vyrazky, dychavicnosti, rozmazaného
videnia)
Laboratorne a funkéné Inverzia viny T na elektrokardiograme | Casté
vysetrenia Zvysena srdcova frekvencia Casté

Opis vybranych neziaducich reakcii

Precitlivenost

Existuje moznost’ vzniku precitlivenosti alebo alergickych reakcii (ktoré moézu zahiiat’ angioedém,
pélenie a pichanie v mieste infuzie, zimnicu, ndvaly horucavy, rinokonjunktivitidu, generalizovanu
zihlavku, bolest’ hlavy, vyrazky, hypotenziu, letargiu, nevol'nost, nepokoj, tachykardiu, tlak na
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hrudniku, mravcCenie, vracanie, sipot), ktoré mézu v niektorych pripadoch viest’ k anafylaxii (vratane
soku).

U pacientov s VWD, obzvlast’ typu 3 sa mozu vel'mi zriedkavo vytvarat’ neutralizujice protilatky
(inhibitory) proti von Willebrandovmu faktoru. Ak sa vyskytni takéto inhibitory, stav sa mo6ze
prejavit’ nedostato¢nou klinickou odpoved’ou. Takéto protilatky sa mézu vyskytnut’ v tesnej suvislosti
s precitlivenost’ou alebo anafylaktickymi reakciami. Preto je potrebné pacientov s precitlivenostou
alebo anafylaktickymi reakciami testovat’ a zistit’ pritomnost’ inhibitora.

Vo vsetkych takychto pripadoch sa odporaca obratit’ sa na Specializované centrum na lie¢bu hemofilie.
Trombogenicita

U pacientov so znamymi klinickymi alebo laboratornymi rizikovymi faktormi, vratane nizkych hladin
ADAMTSI13, existuje riziko vyskytu trombotickych udalosti. Je preto nutné monitorovat’ rizikovych
pacientov, kvoli vyskytu v€asnych prejavov trombdzy, a na zéklade sti¢asnych odporacani

a Standardov starostlivosti sa musia dodrziavat profylaktické opatrenia proti tromboembolizmu.

Imunogenicita

Imunogenicita lieku VEYVONDI bola hodnotena v Klinickych stadiach sledovanim vyvoja
neutralizujucich protilatok proti VWF a FVII1, ako aj vazbovych protilatok proti VWF, Furinu,
proteinu ovarialnych buniek ¢inskeho skrecka (CHO) a mySiemu IgG. Nebol pozorovany ziadny vyvoj
neutralizujucich protilatok proti 'udskému VWF alebo neutralizujucich protilatok proti l'udskému
rFVIII, ku ktorému by doslo pocas liecby. U jedného zo 100 jedincov, ktori pocas klinickych skasani
dostavali perioperativne liek VEYVONDI, u ktorého neboli hlasené ziadne neziaduce udalosti alebo
nedostatocna hemostaticka ucinnost’, sa po chirurgickom zakroku vyvinuli lieCbou sposobené vazobné
protilatky proti VWF. Vizbové protilatky proti necistotam, ako je rFurin, CHO-protein alebo mysie
IgG neboli po liecbe lickom VEY VONDI pozorované.

Hl4senie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

Neboli hlasené Ziadne priznaky predavkovania von Willebrandovym faktorom. V pripade zavazného
predavkovania sa moézu vyskytnit’ tromboembolické udalosti.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Antihemoragika: koagula¢né faktory, von Willebrandov faktor,
ATC kéd: B02BD10

Mechanizmus akcie

VEYVONDI je rekombinantny 'udsky von Willebrandov faktor (rVWF). VEYVONDI sa sprava
rovnako ako endogénny I'udsky von Willebrandov faktor.

Podavanie lieku VEYVONDI umoziiuje korekciu hemostatickych abnormalit u pacientov, ktori trpia
nedostatkom von Willebrandovho faktora (von Willebrandovou chorobou) na dvoch Grovniach:


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

- VEYVONDI obnovuje adhéziu krvnych dosti¢iek k vaskularnemu subendotelu na mieste
vaskularneho poskodenia (pretoze sa viaze na vaskularny subendotelovy matrix (napr. kolagén)
a na membrany krvnych dosti¢iek), ¢o poskytuje primarnu hemostazu, ¢o sa odraza v skratenom
case krvacania. Tento ucinok nastava ihned’ a je zname, Ze v znacnej miere zavisi od trovne
polymerizécie proteinu.

- VEYVONDI vyvolava oneskorenud korekciu suvisiaceho nedostatku faktora VIII. Pri
intraven6znom podavani sa VEYVONDI viaze na endogénny faktor VIII (ktory norméalne
produkuje pacient) a stabilizaciou tohto faktora zabrani jeho rychlej degradécii. Z tohto dévodu
je sekundarnym t¢inkom podavania prvej infuzie lieku VEY VONDI obnovenie hladiny
FVIII:C na normalnu hladinu. V priebehu 6 hodin sa o¢akava zvysenie hladiny FVIII:C nad
40 % a u vacSiny pacientov sa dosiahne maximum v priebehu 24 hodin, v zavislosti od
vychodiskovej hladiny FVIII:C.

VEYVONDI je rVWF, ktory okrem vSetkych multimérov v plazme obsahuje aj extrémne vel'ké
multiméry, pretoze poCas vyrobného procesu nie je vystaveny proteolyze prostrednictvom
ADAMTS13.

Klinicka u¢innost’ a bezpe¢nost’

Klinicka bezpecnost’, ii€innost’ a udaje o farmakokinetike sa hodnotili v 4 dokoncenych stadiach
(070701, 071001, 071101 a 071301), ktoré zahtnali pacientov s VWD. Do klinického vyvoja lieku
VEYVONDI bolo zapojenych celkovo 112 jedinecnych subjektov (100 jedine¢nych subjektov s VWD
v §tadiach 070701, 071001, 071101 a 071301 a 12 subjektov s hemofiliou A v studii 071104).

Eurdpska agenttira pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky studii s liekom
VEYVONDI vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie pri liecbe von Willebrandovej choroby
(informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika (PK) lieku VEYVONDI bola stanovena v troch klinickych skisaniach stanovenim
plazmatickej hladiny VWF:RCo, antigénu von Willebrandovho faktora (VWF:Ag) a vazobnej aktivity
von Willebrandovho faktora ku kolagénu (VWF:CB). Vo vsetkych troch stadiach boli subjekty
hodnotené v stave bez krvécania. Trvaly narast FVI1I11:C sa pozoroval do siestich hodin po
jednorazovej infazii lieku VEYVONDI.

Tabul’ka 5 zhtia farmakokinetiku (PK) licku VEYVONDI po infuziach 50 TU/kg VWF:RCo (PKs)
alebo 80 1U/kg VWF:RCo (PKso). Priemerna doba trvania inflzie bola 16,5 minat (SD+ 3,51 min(t)
pri 50 1U/kg (PKso) a 11,8 minut (+ 2,86 minut) pri 80 1U/kg VWF:RCo (PKgo).

Tabul’ka 5. Farmakokinetické hodnotenie VWF:RCo'

Parameter Faza 1 PKso Faza3 PKso Faza3 PKago Operacia PKso
VEYVONDI VEYVONDI VEYVONDI VEYVONDI
s oktokogomalfa® (3tadia 071001) (Stadia 071001) (stadia 071101)
(3tudia 070701)
Priemerna hodnota Priemerna hodnota Priemerna hodnota
Priemerné hodnota (95 % CI) (95 % CI) (95 % CI)
(95 % ClI) SD SD SD
SD
T2 19,3 (14,3; 24,3) 22,6 (19,5; 25,7) 19,1 (16,7; 21,5) 17,8 (12,9; 22,8)
10,99 5,34 4,32 7,34
clb 0,04 (0,03; 0,05) 0,02 (0,02; 0,03) 0,03 (0,02; 0,03) 0,03 (0,02; 0,04)
0,028 0,005 0,009 0,011
IR pri 1,7 (1,4; 2,0) 1,9(1,6;2,1) 2,0(1,7;2,2) 2,0(1,7;2,3)
Cmax® 0,62 0,41 0,39 0,45
AUCo-inf? 1541,4 (1295,7; 1787,2 | 2105,4 (1858,6; 2352,3 | 2939,0 (2533,2; 3344,8 | 1834,4 (1259,0; 2409,7
) ) ) )
554,31 427,51 732,72 856,45
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AUCointl 33,4 (27,2; 39,5) 42,1 (37,3; 46,9) 36,8 (31,8; 41,8) 37,5 (25,3; 49,7)
Dévka® 13,87 8,31 8,07 18,14

a[hodiny]

b [dI/kg/hodiny]

c[(u/d/(IU VWF:RCo/kg)]

d[(h*1urdI)], e[(h*1U/d1)/(1IU VWF:RCo/kg)]

f[Boli pouzité testy na VWF:RCo s rdznou citlivostou a pracovnymi rozsahmi: Faza 1: automatizovany

test 0,08 az 1,50 1U/ml a citlivy manualny test 0,01 az 0,08 IU/ml; Faza 3: automatizovany test 0,08 — 1,50 1U/ml,
9 Této studia bola vykonana s pouzitim ADVATE, rekombinantného faktora V1II

Prieskumné analyza kombinovanych Gdajov zo stadii 070701 a 071001 uké&zala statisticky vyznamnd
(na trovni 5%) dlhSiu priemernu retencnu dobu, Statisticky vyznamny (na trovni 5%) dlhsi terminélny
polcas a Statisticky vyznamny (na Grovni 5%) vacsi AUCO-inf vo vztahu k VWF:RCo po podani lieku
VEYVONDI (50 IU/kg VWF:RCo) a podani kombinacie lieku VEYVONDI a oktokogu alfa

(50 1U/kg VWF:RCo a 38,5 IU/kg rFVIII) v porovnani s podanim pdVWF a faktora VIII pripraveného
z plazmy (pdFVIII) (50 1U/kg pdVWF:RCo a 38,5 1U/kg pdFVIII).

Okrem toho boli vykonané kompletné PK hodnotenia VEYVONDI po jednotlivych a viacndsobnych
davkach v stadii 071301, ktord skimala dlhodobt profylakticku liecbu u celkovo 23 subjektov

s vaznym stavom VWD (N =3 typu 1, N = 1 typu 2A, N = 1 typu 2B, N = 18 typu 3). Parametre PK
odvodené z tychto hodnoteni potvrdili vysledky predchadzajtcich stadii (pozri tabul’ku 5 vyssie)

a Statistické porovnanie kI"acovych VWF PK parametrov medzi zacatim a 12. mesiacom profylaktickej
lie¢by neodhalilo ziadne vyznamné rozdiely.

PK udaje VWF (N = 100) boli naprie¢ r6znymi Studiami hodnotené pomocou pristupu modelovania
a simulécie PK populacie. Tieto vysledky potvrdili, ze PK parameter VWF:RCo nie je zavisly od
davky (v rozmedzi 2,0 az 80 IU/kg) ani od ¢asu (az do 1,5 roka). Hodnotenia kovariacie nenaznacili
ziadny klinicky vyznamny vplyv pohlavia a rasy na VWF:RCo PK; telesna hmotnost’ bola
identifikovana ako vyznamna kovariacia.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukéne;j toxicity a vyvinu
neodhalili ziadne osobitné riziko preludi.

Stadie karcinogenity, zhor3enia fertility a vyvoja plodu neboli uskutoénené. V perfuznom modeli
l'udskej placenty ex vivo sa preukazalo, ze VEY VONDI neprenika I'udskou placentovou bariérou.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Prasok

citrénan sodny (E 331)

uglycin (E 640)

trehal6za, dihydrat manitol (E 421)
polysorbat 80 (E 433)

Rozpustadlo

voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie miesat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré¢ st uvedené v Casti 6.6.
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6.3

Cas pouZitelnosti

Neotvorena injek¢na liekovka

3 roky.

Cas pouzitel'nosti po rekonstitucii:

Chemicka a fyzikalna stabilita rekonstituovaného roztoku bola preukézana pocas 3 hodin pri
teplote 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek okamzite pouzit’. Ak nie je pouzity okamzite, za dizku
a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’.

6.4

Specialne upozornenia na uchovavanie

Prasok

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po rekonstitlcii

Podmienky na uchovévanie po rekonstitucii lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5

Druh a obsah balenia

VEYVONDI 650 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazdé balenie obsahuje:

prasok v injekénej liekovke (zo skla typu I) uzavretej butylovou gumenou zatkou,
5 ml rozpustadla v injekénej liekovke (zo skla typu I) uzavretej gumenou zatkou
(chlérbutylovou alebo brombutylovou),

jedno zariadenie na rekonstitaciu (Mix2Vial).

VEYVONDI 1300 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazdé balenie obsahuje:

6.6

prasok v injek¢nej liekovke (zo skla typu I) uzavretej butylovou gumenou zatkou,

10 ml rozpustadla v injekénej liekovke (zo skla typu I) uzavretej brombutylovou gumenou
zatkou,

jedno zariadenie na rekonstitaciu (Mix2Vial).

Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Vseobecné pokyny

Skontrolujte datum exspiracie a uistite sa, ze teplota prasku VEYVONDI a vody na injekcie
(rozpustadlo) pred pripravou je vo vyske izbovej teploty. Nepouzivajte po datume exspiracie,
ktory je uvedeny na stitkoch a skatuli.

Pocas postupu rekonstitiicie pouzivajte aseptickll techniku (¢ista a s nizkym po¢tom mikrébov)
a rovnu pracovnu plochu. Umyte si ruky a pouzite ¢isté gumené rukavice (pouzitie rukavic je
voliteI'né).

Rekonstituovany liek (po zmieSani praSku s dodanou vodou) pouzite ¢o najskor a do troch
hodin. Rekonstituovany liek mozete uchovavat’ po dobu do 3 hodin pri izbovej teplote, ktora
nesmie presiahnut’ 25 °C.
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- Uistite sa, ze teplota injek¢nej lickovky s praSkom VEY VONDI a sterilizovanej vody na
injekcie (rozpustadlo) pred pripravou je vo vyske izbove;j teploty.

- Na podanie tohto lieku pouZzivajte plastové injekené striekacky, pretoze bielkoviny v lieku maji
tendenciu prilepit’ sa na povrch sklenenych injek¢énych striekaciek.

- Vonikog alfa sa nesmie miesat’ s inymi liekmi okrem oktokog alfa (ADVATE).

Pokyny na rekonstittciu a podavanie

Kroky Zobrazeny priklad

1 | Odstraiite z injekénych liekoviek s praSkom VEYVONDI
a rozpustadlom uzavery, ¢im odhalite stred gumovych zatok.

2 | Dezinfikujte kazdd zatku samostatnym sterilnym alkoholovym fo
tamponom (alebo inym vhodnym sterilnym roztokom , ety
navrhnutym lekdrom alebo centrom na lie¢bu hemofilie) tak, ; \ \

Ze zatku budete po dobu niekol’ko sekund utierat’ tamponom. N (s
Zatku nechajte vyschnut’. PoloZte injek¢né liekovky na rovny 4 . l:;, ﬂ
povrch. \y B

3 | Otvorte balenie zariadenia Mix2Vial. Uplne odlapnite vietko
bez toho, aby ste sa dotkli vnitra balenia. Nevyberajte NA
pomdcku Mix2Vial z balenia.

4 | Otocte balenie so zariadenim Mix2Vial hore dnom
a umiestnite ho nad hornu ¢ast’ injek¢nej lickovky

s rozpustadlom. Pevne zasuiite modry plastovy hrot zariadenia i l

do centra zatky injek¢nej liekovky s rozpustadlom zatlacenim = —
rovno nadol. Uchopte balenie za jeho okraj a zdvihnite ho zo -
zariadenia Mix2Vial. Pozor, nedotykajte sa priesvitného ] L | L

plastového hrotu. Na injek¢nu liekovku s rozptstadlom je
teraz pripojené zariadenie Mix2Vial a je pripravena na

pripojenie K injekénej lieckovke VEYVONDL

s rozpustadlom a umiestnite ju na injek¢énu liekovku
Vakuum vtiahne rozptstadlo do injek¢nej lickovky s lickom
neprechadza do injekénej lickovky s liekom VEYVONDI.

injeként liekovku VEY VONDI, otocte injekénu liekovku

malo vykonat’ hned’, aby kvapalina neobsahovala baktérie. At
dokonceny. Nepouzivajte, ak stratite vakuum a rozpustadlo

injekénych liekoviek alebo nechajte rekonstituovany liek stat

po dobu 5 mintt, potom ho jemne otaCanim pomiesajte, aby sa
prasok uplne rozpustil. Nepretrepavajte. Pretrepanie
nepriaznivo ovplyvni liek. Po rekonstitucii neuchovavajte

5 | Ak chceete pripojit’ injeként liekovku s rozpustadlom na

obsahujucu prasok VEYVONDI. Uplne zasuiite priesvitny l

plastovy hrot do zatky injek¢nej liekovky s liekom

VEYVONDI pevnym zatlac¢enim rovno nadol. Toto by sa

VEYVONDI. Overte, ze prenos celého objemu rozpustadla je

6 | Jemne a nepretrzite otaCanim miesajte obsah pripojenych Fandan- 1
S

v chladnicke.
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Odpojte obidve strany Mix2Vial od seba tak, ze jednou rukou
podrzite prichl'adnt plastovi stranu zariadenia Mix2 Vial
pripojenu k injekénej liekovke VEYVONDI a druhou rukou
podrzite modru plastovu stranu zariadenia Mix2Vial pripojent
k injek¢nej liekovke s rozptastadlom. Otocte modrou
plastovou stranou proti smeru pohybu hodinovych ruciciek

a opatrne od seba injek¢né liekovky odtiahnite. Nedotykajte sa
konca plastového konektora pripojeného k injekénej liekovke
VEY VONDI obsahujucej rozpusteny liek. PoloZte injekéna
liekovku VEYVONDI na rovny pracovny povrch. Zlikvidujte
prazdnu injek¢nu liekovku rozpustadla.

Vytiahnutim piestu nasajete vzduch do prazdnej sterilnej
injek¢nej striekacky na jedno pouzitie. Mnozstvo vzduchu by
sa malo rovnat’ mnoZstvu rekonstituovaného lieku
VEYVONDI, ktory odoberiete z injek¢nej lickovky.

Injekénu liekovku s lieckom VEY VONDI (obsahujicou
rekonstituovany liek) nechajte na plochom pracovnom
povrchu, a pripojte injeként1 striekacku k priehl'adnému
plastovému konektoru a otocte injekénu striekacku v smere
hodinovych ruciciek.

10

Drzte injeként liekovku jednou rukou a druhou rukou vytlacte
vsetok vzduch z injekénej striekacky do injekcnej liekovky.

11

Otocte pripojenu injek¢nu striekacku a injeként lickovku
VEYVONDI tak, aby bola injek¢na liekovka na hornej strane.
Uistite sa, ze stale stlaCate piest injek¢nej striekacky.
Pomalym vytiahnutim piestu nasajte VEYVONDI do
injek¢ne;j striekacky.

12

Roztok sa nema prestuvat’ tam a naspat’ medzi injekénou
strickackou a injek¢nou liekovkou. Ak to urobite, mozete
poskodit’ liek. Ked’ je ¢as na infuziu, odpojte injekénu
striekacku otoCenim proti smeru hodinovych ruciciek.
Injekeénu striekacku vizualne skontrolujte, ¢i sa v roztoku
nenachadzaju Castice. Roztok musi byt ¢iry a bezfarebny.
Ak je vidno vlocky alebo Castice, roztok nepouzivajte

a upovedomte svojho lekara.
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13

Ak je pre vasu davku nutna viac ako jedna injekcna
liekovkaVEYVONDI:

e Nechajte injekcénu striekacku pripojent k injekéne;j
liekovke, kym nebudete mat’ pripraventl d’aliu
injekénu liekovku.

e Pomocou rekonstiticie podla vyssie uvedenych
krokov (2 az 8) pripravte d’alSiu injek¢nu liekovku
s lieskom VEYVONDI pomocou nového zariadenia
Mix2Vial pre kazdu injekénu liekovku.

14

Do jednej injekénej striekacky sa da vtiahnut’ obsah dvoch
injek¢énych liekoviek.

POZNAMKA: Pri vtla¢ani vzduchu do druhej injekéne;
lieckovky VEYVONDI, ktorej obsah sa ma preniest’ do
injek¢nej striekacky, nasmerujte injeként lickovku

s pripojenou injek&nou striekackou tak, aby bola injekéna
liekovka navrchu.

Pokyny na podavanie

Pred podanim pripraveny roztok v injekcnej striekacke skontrolujte, ¢i sa v iom nenachadzaju Castice
alebo nezmenil farbu (roztok musi byt Ciry, bezfarebny a bez Castic). Nie je nezvycajné, ze po
rekonstitucii ostane v injek¢énej liekovke lieku zopar vlociek alebo cCastic. Filter v zariadeni

Mix2Vial tieto Castice Gplne odstranuje. Filtracia nema vplyv na vypocet davky. Roztok v injek¢nej
striekacke sa nesmie pouzivat’ v pripade, Ze je po filtracii zakaleny alebo obsahuje vlocky alebo
Castice.

L.

4.

Pripojte infznu ihlu k injek¢ne;j striekacke obsahujucej roztok VEYVONDI. Pre pohodlie je
preferovana infizna sada s kridelkami. Otocte ihlu smerom nahor a odstraiite vSetky vzduchové
bubliny jemnym poklepanim prstom na injekcnu striekacku. Pomaly a opatrne vytlacte vzduch
z injekcnej striekacky a ihly.

Nasad'te skrtidlo a starostlivo pripravte miesto na infiziu potieranim koze sterilnym
alkoholovym tampoénom (alebo inym vhodnym sterilnym roztokom navrhnutym lekarom alebo
centrom na lieCbu hemofilie).

Vsuiite ihlu do Zily a odstrante skrtidlo. Pomaly podévajte infaziu s lieckom VEYVONDL
Nepodavajte infiziu rychlejSie nez 4 ml za mintitu. Odpojte prazdnu injeként striekacku. Ak
vasa davka vyzaduje viacero injekénych striekaciek, postupne po sebe po jednom pripajajte

a podavajte dalSie injekéné strieckacky VEYVONDI.

Poznamka:

Neodstranujte kridelkovu ihlu dovtedy, kym nebude infiziou podany obsah vsetkych
injekénych striekaciek a nedotykajte sa portu Luer, ktory pripaja injekénu striekacku.

Ak bol predpisany rekombinantny faktor VIII, podajte ho do 10 mintit po ukonceni inftzie licku
VEYVONDI.

Vytiahnite ihlu zo Zily a sterilnu gazu pritlacte na miesto infizie po dobu niekol’kych minft.

V pripade potreby vel'kého objemu licku VEYVONDI je mozné spojit’ dve injekéné liekovky
VEYVONDI dohromady. Do jednej injek¢nej strickacky sa da vtiahnut’ obsah oboch
rekonstituovanych liekov VEYVONDI. V tychto pripadoch by sa vsak povodne rekonstituovany
roztok VEY VONDI nemal d’alej riedit’.

Roztok sa ma pomaly podavat’ intraven6zne (pozri ¢ast’ 4.2), maximalne 4 ml/min.

Ihlu opétovne nezatvarajte. Pre spravnu likvidaciu umiestnite ihlu, injekénu striekacku a prazdne
injek¢né liekovky s lickom VEYVONDI a rozptstadlom do pevného kontajnera na ostré predmety.
Tieto predmety nevyhadzujte spolu s beznymi odpadkami v domacnosti.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat v sulade s ndrodnymi
poziadavkami.
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7. DRZITEL; ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Baxalta Innovations GmbH

Industriestrasse 67

1221 Vieden

Rakusko

medinfoEMEA@takeda.com

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)
EU/1/18/1298/001

EU/1/18/1298/002

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Déatum prvej registracie: 31. augusta 2018

Datum posledného predizenia registracie: 23 juna 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.

16


http://www.ema.europa.eu/

PRILOHA 11

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZAUVODINENIE 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 A VYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVODINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického lieCiva

Baxalta Manufacturing Sarl
Route de Pierre- a-Bot 111
2000 Neuchatel

Svajciarsko

Nazov a adresa vyrobcu zodpovednéhoza uvolnenie Sarze

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Vieden

Rakusko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

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

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

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

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

o Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii (Marketing authorisation holder, MAH) vykona pozadované
¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v odstthlasenom RMP
predlozenom v module 1.8.2 registracnej dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odsuhlasenych
aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Eurépskej agentiry pre lieky,

o 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 désledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v rdmci 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

VONKAJSIA SKATULA (650 IU)

1. NAZOV LIEKU

VEYVONDI 650 IU préasok a rozpustadlo na injekény roztok
vonikog alfa (rekombinantny 'udsky von Willebrandov faktor)

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injek¢na liekovka obsahuje 650 IU vonikogu alfa, priblizne 130 IU/ml po rekonstittcii s 5 ml
vody na injekcie
Specificka aktivita: priblizne 110 IU VWF:RCo/mg proteinu

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: citrénan sodny, glycin, dihydrat trehal6zy, manitol, polysorbat 80 a voda na injekcie.
Viac informdcii najdete v pisomnej informécii pre pouzivatel’a.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Obsah: 1 injek¢na liekovka s praSkom, 1 injekéna liekovka s rozptistadlom (5 ml), 1 zariadenie
Mix2Vial

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intraven6zne pouzitie po rekonstitdcii.
Urcené len na jednorazové pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Pouzite ihned’ alebo do 3 hodin po rekonstitucii.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v pdvodnom 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 DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Vieden

Rakusko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/18/1298/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI:A SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

VEYVONDI 650 IU

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so $pecifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CLUDSKYM OKOM

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

STITOK LIEKOVKY S PRASKOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

VEYVONDI 650 1U
prasok na injek¢ény roztok
vonikog alfa

v

| 2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatel’a.
Urcené len na jednorazové pouzitie.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH |

6. INE |

23



MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK LIEKOVKY ROZPUSTADLA (5 ml)

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Rozpustadlo pre VEY VONDI
voda na injekcie
v

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

S. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

5ml

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

VONKAJSIA SKATULA (1300 IU)

1. NAZOV LIEKU

VEYVONDI 1300 IU prasok a rozpustadlo na injek¢ény roztok
vonikog alfa (rekombinantny 'udsky von Willebrandov faktor)

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injek¢na liekovka obsahuje 1300 IU vonikogu alfa, priblizne 130 IU/ml po rekonstitucii s 10 ml
vody na injekcie
Specificka aktivita: priblizne 110 IU VWF:RCo/mg proteinu

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: citrénan sodny, glycin, dihydrat trehal6zy, manitol, polysorbat 80 a voda na injekcie.
Viac informdcii najdete v pisomnej informécii pre pouzivatel’a.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Obsah: 1 injek¢na liekovka s praskom, 1 injek¢na liekovka s rozpustadlom (10 ml), 1 zariadenie
Mix2Vial

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intraven6zne pouzitie po rekonstitdcii.
Urcené len na jednorazové pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Pouzite ihned’ alebo do 3 hodin po rekonstitucii.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v pdvodnom 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 DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Vieden

Rakusko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/18/1298/002

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI:A SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

VEYVONDI 1300 IU

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so $pecifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CLUDSKYM OKOM

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

STITOK LIEKOVKY S PRASKOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

VEYVONDI 1300 IU
prasok na injek¢ény roztok
vonikog alfa

v

| 2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatel’a.
Urcené len na jednorazové pouzitie.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH |

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

STITOKLIEKOVKY ROZPUSTADLA (10 ml)

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Rozpustadlo pre VEY VONDI
Voda na injekcie
v

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

S. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

10 ml

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

VEYVONDI 650 IU prasok a rozpust'adlo na injekény roztok
VEYVONDI 1300 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok
vonikog alfa

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete pouzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre véas doblezité informécie.

- Ttto pisomnu 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. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak méa rovnake prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto
pisomnej informadcii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je VEYVONDI a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete VEYVONDI
Ako pouzivat VEYVONDI

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat VEYVONDI

Obsah balenia a d’alSie informacie

AN S e

1.  Coje VEYVONDI a na ¢o sa pouZiva

VEYVONDI obsahuje lie¢ivo vonikog alfa, Co je rekombinantny 'udsky von Willebrandov faktor
(rVWEF). Sprava sa rovnako ako prirodzeny l'udsky von Willebrandov faktor (rVWF) v tele. VWF je
nosna molekula pre koagulacny faktor VIII a ziCastiuje sa zrazania krvi tak, Zze pomaha krvnym
dostickam prilepit’ sa na rany a pomaha tak tvorit’ krvni zrazeninu. Nedostatok VWF vedie

k zvysenému sklonu ku krvacaniu.

VEYVONDI sa pouziva na prevenciu a liecbu epizod krvacania vratane krvacania pocas
chirurgickych zékrokov u dospelych pacientov (vo veku 18 rokov a starsich), ktorym bola
diagnostikovand von Willebrandova choroba. Pouziva sa vtedy, ked’ liecba inym liekom,
desmopresinom, nie je ucinna alebo sa neda podat’.

Von Willebrandova choroba je dedi¢na porucha krvacania sposobena chybajiucim alebo
nedostato¢nym mnozstvom von Willebrandovho faktora. U pacientov s touto poruchou krvi
nedochadza k normalnemu zrazaniu krvi, ¢o vedie k prediZzenému &asu krvacania. Podavanie von
Willebrandovho faktora (VWF) umozinuje opravu nedostatku von Willebrandovho faktora.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete VEYVONDI

Nepouzivajte VEYVONDI

- ak ste alergicky na vonikog alfa alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6)

- ak ste alergicky na mysie alebo Skrecie bielkoviny

Ak si nie ste isty, obrat’te sa na svojho lekara.
Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete pouzivat VEY VONDI, sa obrat’te na svojho lekéra, lekarnika alebo zdravotnu
sestru.
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Existuje riziko, ze sa u vas vyskytne reakcia precitlivenosti (ndhla zavazna alergicka reakcia) na
VEYVONDI. V4§ lekar vas musi informovat’ o prvotnych prejavoch zavaznych alergickych reakcii,
ako je zrychleny tep, vyrazka, zihl'avka, vriedky, celkové svrbenie, opuch pier a jazyka, problémy

s dychanim, sipot, tlak na hrudniku, rychly tlkot srdca, upchaty nos, ¢ervené oci, celkovy pocit
choroby a zavrat. Mézu to byt skoré prejavy reakcie precitlivenosti. Ak sa vyskytne ktorykol’vek
z tychto priznakov, ihned’ zastavte infaziu a obrat’te sa na svojho lekara. Zavazné priznaky
vratane t'azkosti s dychanim a zavratu vyZaduji okamzitu neodkladni lie¢bu.

Pacienti, u ktorych sa vytvaraju inhibitory

U niektorych pacientov lieCenych tymto lieckom méze dojst’ ku tvorbe inhibitorov (protilatok) proti

VWE. Tieto inhibitory, najma pri vysokych hladinach, mézu sposobit’, Ze liecba nebude spravne

ucinkovat’. Budete starostlivo sledovany, ¢i sa u vas tieto inhibitory nevyskytuju.

- Ak sa vase krvacanie nebude dat’ pomocou licku VEYVONDI kontrolovat’, okamzite to
oznamte svojmu lekarovi.

Ak podrla vysledkov testov vykonanych lekarom nedosiahne hladina VWF alebo faktora VIII vo vasej
plazme pri pouzivani licku VEYVONDI ocakavané hladiny alebo krvacanie nebude dostato¢ne
kontrolované, méze to byt spdsobené pritomnost’ou inhibitorov proti VWF alebo faktoru VIII. Vas
lekar to overi. Na kontrolu krvacani mozete potrebovat’ vyssiu davku liecku VEYVONDI alebo vyssiu
davku faktora VIII, ¢i dokonca iny liek. Bez konzultacie s lekarom nezvysujte celkovia davku lieku
VEYVONDI na kontrolu krvacania.

Ak ste predtym boli lieceni koncentratmi VWF pochadzajicimi z plazmy, mdzete mat’ zniZzenu reakciu
na VEYVONDI z dévodu existujtcich protilatok. Vas lekdr mozno bude musiet’ upravit’ davku podla
vasich laboratérnych vysledkov.

Trombolizmus a embolizmus

Ak mate zndme rizikové faktory zistené klinickym alebo laboratérnym vyhodnotenim, existuje u vas
riziko vyskytu trombotickych udalosti. Preto bude u vas lekar sledovat’ skoré prejavy trombozy (vznik
krvnej zrazeniny).

Lieky obsahujuce FVIII mézu obsahovat’ r6zne mnozstva VWEF. Preto by mal byt ktorykol'vek liek
obsahujuci FVIII podavany v kombinacii s lickom VEY VONDI obsahovat’ len samotny FVIIL.

Ak ste v minulosti mali problémy s krvnymi zrazeninami alebo upchatim cievy (tromboembolické
komplikécie), ozndmte to okamzite svojmu lekérovi.

Deti a dospievajuci
VEYVONDI sa nesmie pouzivat’ u deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov.

Iné lieky a VEYVONDI
Ak teraz pouzivate, alebo ste v poslednom ¢ase pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekérovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre.

Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet, poradte sa so
svojim lekdrom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Nie je pravdepodobné, ze VEY VONDI bude mat’ vplyv na vasu schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

VEYVONDI obsahuje sodik

Tento liek obsahuje 5,2 mg sodika (hlavnej zlozky kuchynskej soli) v kazdej injek¢énej liekovke
(650 IU) alebo 10,4 mg sodika v kazdej injek¢nej liekovke (1300 1U).
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To sa rovna 2,2 % odportic¢aného maximalneho denného prijmu sodika v potrave pre dospelych za
predpokladu, ze telesna hmotnost’ je 70 kg a davka je 80 IU/kg telesnej hmotnosti.

Ak mate diétu s kontrolovanym prijmom sodika, mali by ste to vziat’ do tivahy.

3. Ako pouzivat VEYVONDI

Na liecbu s lickom VEYVONDI ma dohliadat’ lekar, ktory mé sktisenosti so starostlivost'ou
0 pacientov s von Willebrandovou chorobou.

Vas lekar vam vypocita davku lieku VEY VONDI (v medzinarodnych jednotkach alebo IU). Davka
zavisi od nasledovného:

- telesnej hmotnosti,

- miesta krvacania

- intenzity krvacania,

- vasho klinického stavu,

- potrebnej operacie

- hladiny aktivity VWF v krvi po operacii

- zavaznosti vasej choroby

Je mozné, ze vas lekar vykona krvny test, aby sa presvedcil, Ze mate spravne hladiny von
Willebrandovho faktora. Toto je obzvlast’ dolezité, ak podstupujete velky chirurgicky zékrok.

Liecbha epizod krvacania

Vas lekar vypocita davku, ktora je pre vas najvhodnejsia, kol’kokrat denne by ste ju mali dostat’ a ako
dlho.

Pri menej zadvaznom krvacani (napr. krvacanie z nosa, krvacanie v tstnej dutine, silné menstrua¢né
krvacanie) je kazd4 zaciato¢na davka vacsinou 40 az 50 IU/kg a pri zavaznom krvacani (t'azké alebo
neustupujuce krvacanie z nosa, silné¢ menstruacné krvacanie, krvacanie traviaceho traktu, trauma
centralneho nervového systému, krvacanie v kibovej dutine alebo traumatické krvacanie) je kazda
zaciato¢na davka 50 az 80 IU/kg. Nasledné davky (podl'a klinickych poziadaviek) su 40 az 50 IU/kg
kazdych 8 az 24 hodin pri menej zavaznom krvacani, pokial’ je to povazované za klinicky nevyhnutné,
a pri zavaznom krvéacani 40 az 60 1U/kg po dobu priblizne 2-3 dni.

Ak mate pocit, Ze VEYVONDI nezabera dostatocne, obrat'te sa na svojho lekara. Vas lekar vykona
testy, aby sa presved¢il, ze mate spravne hladiny von Willebrandovho faktora. Ak pouzivate
VEYVONDI doma, vas lekar zabezpeci, aby ste vedeli ako sa méa infazia pouzivat’ a aka davka sa ma
pouzit’.

Prevencia krvacania v pripade planovanej operacie

Vas lekar vyhodnoti hladiny FVIII:C do 3 hodin pred operaciou, aby zabrénil nadmernému krvacaniu.
Ak vasa hladina FVIII nie je dostato¢na, vas doktor vam méze podat’ ddvku 40-60 IU/kg VEY VONDI
(predoperacna davka) 12-24 hodin pred zaciatkom planovanej operacie s cielom zvysenia hladin FVIII
na cielovl uroven (0,4 IU/ml pri malych a najmenej 0,8 IU/ml pri vel'kychchirurgickych zakrokoch).
Do 1 hodiny pred operéciou dostanete davku lieku VEYVONDI na zaklade hodnotenia
uskuto¢neného 3 hodiny pred operaciou. Davka zavisi od hladiny VWF a FVIII pacienta, ako aj od
typu a zavaznosti o¢akavaného krvacania.

Profylakticka liecha

Zvycajna zaciatocna davka urc¢ena na dlhodobu profylaxiu proti epizodam krvacania je 40 az 60 1U/kg
dvakrat tyzdenne. Davku je mozné prispdsobit’ na maximalne 80 [U/kg jedenkrat az trikrat tyzdenne

v zavislosti od vasho stavu a miery u¢innosti liecku VEYVONDI vo vasom pripade. V4s lekar vam
vypocita najvhodnejsie mnozstvo davky lieku, ako ¢asto mate lieck VEYVONDI uzivat a ako dlho.
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Ako sa VEYVONDI podava

VEYVONDI sa zvyc¢ajne podava infuzne do Zily (intravendzne) vasim lekarom alebo zdravotnou
sestrou. Podrobné pokyny na rekonstituciu a podavanie sa nachadzaji na konci tejto pisomnej
informacie pre pouzivatela.

Pouzitie u deti a dospievajucich
VEYVONDI sa nesmie pouzivat’ u deti a dospievajucich mladSich ako 18 rokov.

Ak pouzijete viac lieku VEYVONDI, ako méte

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara. Ak ste infizne podali viac liecku VEYVONDI, ako sa odportca, ¢o najskor to
povedzte svojmu lekarovi. V pripade nahodného podania vysokej davky méze dojst k riziku vzniku
krvnych zrazenin (trombozy).

Ak zabudnete pouZit’ VEYVONDI
- Nepodavajte dvojnasobnu davku infuzie, aby ste nahradili vynechanu davku.
- Dalsiu infiziu podajte ako je naplanované a d’alej sa riad’te pokynmi svojho lekara.

Ak prestanete pouzivat’ VEYVONDI

Neprestavajte pouzivat VEY VONDI bez toho, aby ste sa poradili so svojim lekarom.

Ak mate akékol'vek dalSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika.

4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento lieck mdze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Na VEYVONDI mozete mat’ zdvaznu alergicku reakciu.

Musite ihned’ zastavit’ infuziu a kontaktovat’ svojho lekara, ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek
z tychto prvotnych priznakov alergickych reakcii:

- vyrazka alebo zihl'avka, svrbenie celého tela,

- tlak v krku, bolest’ alebo tlak na hrudniku,

- tazkosti s dychanim, toc¢enie hlavy, zvySena srdcova frekvencia

- zavraty, nevolnost’ alebo mdloby.

Pri uzivani VEY VONDI boli hldsené nasledujuce vedl'ajsSie t¢inky:

Velmi ¢asté (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 I'udi)
- bolest” hlavy

Casté (mozu postihovat’ az 1 z 10 Tudi)

- nevolnost’

- vracanie

- mravcenie alebo palenie v mieste podania infuzie
- neprijemné pocity na hrudniku

- zavrat, vertigo (zavrat alebo pocit tocenia)
- krvné zrazeniny

- navaly horucavy

- svrbenie

- vysoky krvny tlak

- zasklby svalov

- neobvykla chut’

- zvysend srdcova frekvencia
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Hlasenie vedPajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Vedlajsie u€inky moZzete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

Vv Prilohe V. Hlasenim vedl'aj$ich u¢inkov moZete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informécii o bezpe¢nosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavatt VEYVONDI

- Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

- Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a Stitku injekcne;j
liekovky po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deil v danom mesiaci.

- Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

- Neuchovavajte v mraznicke.

- Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

- Po priprave roztok neuchovavajte v chladnicke.

- Rekonstituovany liek pouzite do 3 hodin, aby sa predislo riziku mikrobialnej kontaminécie,
pretoze liek neobsahuje konzervacné latky.

- Tento liek je ur€eny len na jednorazové pouzitie. VSetok nepouzity roztok zlikvidujte vhodnym
sposobom.

- Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do
lekérne. Tieto opatrenia pomdZzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co VEYVONDI obsahuje
Liecivo je vonikog alfa (rekombinantny I'udsky von Willebrandov faktor).

VEYVONDI 650 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazda injek¢na liekovka s praSkom obsahuje 650 medzinarodnych jednotiek (IU) vonikogu alfa.
Po rekonstiticii s 5 ml rozpustadla (stcast balenia) obsahuje VEY VONDI priblizne 130 [U/ml
vonikogu alfa.

VEYVONDI 1300 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

Kazda injek¢na liekovka s praSkom obsahuje 1300 medzinarodnych jednotiek (IU) vonikogu alfa.
Po rekonstiticii s 10 ml rozpustadla (sucast’ balenia) obsahuje VEY VONDI priblizne 130 IU/ml
vonikogu alfa.

Dalsie zlozky si:
- citronan sodny, glycin, dihydréat trehaldzy, manitol, polysorbat 80 a voda na injekcie.
- Pozrite cast’ 2 "VEY VONDI obsahuje sodik".

Ako vyzerd VEYVONDI a obsah balenia
VEYVONDI je biely az takmer biely prasok. Ked’ sa roztok po rekonstitucii nasava do injekénej
striekacky, je Ciry, bezfarebny a bez vloCiek a inych cudzorodych castic.

Kazdé balenie lieku VEYVONDI 650 IU obsahuje:

- injekénu liekovku s praskom s gumenou zatkou,

- 5 ml injekénu liekovku s rozpustadlom s gumenou zéatkou,
- jedno zariadenie na rekonstitaciu (Mix2Vial).
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Kazdé balenie lieku VEYVONDI 1300 U obsahuje:

- sklenenu injek¢nu liekovku s praSkom s gumenou zatkou,
- 10 ml sklenent injekénu liekovku s rozpustadlom s gumenou zatkou

- jedno zariadenie na rekonstitaciu (Mix2Vial)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Vieden

Rakusko

Vyrobca

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Vieden

Rakusko

Ak potrebujete aktikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Bbbarapus

Takena bearapus EOO/J]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

EALGoa

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com
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Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA@takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA@takeda.com



Espafia

Takeda Farmacéutica Espafia, S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o0.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvnpog

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA@takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel.: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA@takeda.com

Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informéacie o tomto lieku sU dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky

http://www.ema.europa.eu.

Pokyny na pripravu a podavanie

Vseobecné pokyny

Skontrolujte datum exspiracie a uistite sa, ze teplota prasku VEYVONDI a vody na injekcie
(rozpustadlo) pred pripravou je vo vyske izbovej teploty. Nepouzivajte po datume exspiracie, ktory je

uvedeny na Stitkoch a skatuli.

Pocas postupu rekonstiticie pouzivajte asepticku techniku (Cista a s nizkym poctom mikrobov)
a rovnu pracovnu plochu. Umyte si ruky a pouzite Cisté gumené rukavice (pouzitie rukavic je

volitelné).


http://www.ema.europa.eu/

Rekonstituovany liek (po zmieSani prasku s dodanou vodou) pouzite co najskor a do troch hodin.
Rekonstituovany liek mézete uchovavat po dobu do 3 hodin pri izbovej teplote, ktord nesmie
presiahnut’ 25 °C. Liek po rekonstitticii neuchovavajte v chladnicke. Po troch hodinach liek
zlikvidujte.

Uistite sa, ze teplota injekcnej liekovky s praSkom VEY VONDI a sterilizovanej vody na injekcie
(rozpustadlo) pred pripravou je vo vyske izbovej teploty.

Na podanie tohto lieku pouzivajte plastové injekéné striekacky, pretoze bielkoviny v lieku maja
tendenciu prilepit’ sa na povrch sklenenych injekénych striekaciek.

VEYVONDI sa nesmie miesat’ s inymi lickmi okrem oktokog alfa (ADVATE).

Pokyny na rekonstittciu

Kroky Zobrazeny priklad

1 | Odstrarte z injek¢énych liekoviek s praSkom VEY VONDI
a rozpustadlom uzavery, ¢im odhalite stred gumovych zatok.

2 | Dezinfikujte kazdd zatku samostatnym sterilnym alkoholovym "
tampdnom (alebo inym vhodnym sterilnym roztokom CR ity

navrhnutym lekdrom alebo centrom na lie¢bu hemofilie) tak, \
ze zatku budete po dobu niekol’ko sekind utierat’ tamponom. ) 3
Zatku nechajte vyschnut’. PoloZte injek¢né liekovky na rovny . l{;, ﬂ
povrch. ‘

3 | Otvorte balenie zariadenia Mix2Vial. Uplne odlupnite vietko
bez toho, aby ste sa dotkli vnitra balenia. Nevyberajte NA
pomocku Mix2Vial z balenia.

4 | Otocte balenie so zariadenim Mix2Vial hore dnom
a umiestnite ho nad hornt ¢ast’ injekénej liekovky

s rozpustadlom. Pevne zasuiite modry plastovy hrot zariadenia i l

do centra zatky injek¢nej liekovky s rozpustadlom zatlacenim = o
rovno nadol. Uchopte balenie za jeho okraj a zdvihnite ho zo i —,{3? "j
zariadenia Mix2Vial. Pozor, nedotykajte sa priesvitného i L ] =

plastového hrotu. Na injekéntl liekovku s rozpustadlom je
teraz pripojené zariadenie Mix2Viala je pripravena na
pripojenie K injek¢nej liekovke VEYVONDI.

5 | Ak chcete pripojit’ injeként lickovku s rozpastadlom na
injekén liekovku VEYVONDI, otocte injekénu liekovku
s rozpustadlom a umiestnite ju na injekénu liekovku
obsahujiicu koncentrat VEYVONDI. Uplne zasuiite priesvitny l
plastovy hrot do zatky injekcnej liekovky s liekom

VEYVONDI pevnym zatlac¢enim rovno nadol. Toto by sa
malo vykonat’ hned’, aby kvapalina neobsahovala baktérie. Ami

Vékuum vtiahne rozpustadlo do injek¢nej liekovky s liekom .
VEYVONDI. Overte, ze prenos celého objemu rozpustadla je
dokonceny. Nepouzivajte, ak stratite vdkuum a rozpustadlo
neprechadza do injek¢nej liekovky s liekom VEYVONDI.
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Jemne a nepretrzite otdcanim mieSajte obsah pripojenych
injekénych liekoviek alebo nechajte rekonstituovany liek stat
po dobu 5 minit, potom ho jemne otacanim pomiesajte, aby sa
préasok Uplne rozpustil. Nepretrepavajte. Pretrepanie
nepriaznivo ovplyvni liek. Po rekonstitdcii neuchovavajte

v chladnicke.

Odpoijte obidve strany Mix2Vial od seba tak, ze jednou rukou
podrzite priehl'adnu plastovu stranu zariadenia Mix2Vial
pripojenu k injekénej lickovke VEYVONDI a druhou rukou
podrzite modru plastovd stranu zariadenia Mix2Vial pripojenu
k injekénej liekovke s rozpustadlom. Otocte modrou
plastovou stranou proti smeru pohybu hodinovych ruciciek

a opatrne od seba injek¢né liekovky odtiahnite. Nedotykajte sa
konca plastového konektora pripojeného k injekénej liekovke
VEYVONDI obsahujucej rozpusteny liek. Polozte injekénu
liekovku VEYVONDI na rovny pracovny povrch. Zlikvidujte
prazdnu injekcnu liekovku rozpustadla.

Vytiahnutim piestu nasajete vzduch do prazdnej sterilnej
injek¢ne;j striekacky na jedno pouzitie. Mnozstvo vzduchu by
sa malo rovnat’ mnozstvu rekonstituovaného lieku
VEYVONDI, ktory odoberiete z injek¢nej liekovky.

Injekénu liekovku s lieckom VEY VONDI (obsahujicou
rekonstituovany liek) nechajte na plochom pracovhom
povrchu, a pripojte injek¢ént striekacku k priehl'adnému
plastovému konektoru a otocte injek¢nu striekacku v smere
hodinovych ruciciek.

10

Drzte injekénu liekovku jednou rukou a druhou rukou vytlacte
vsetok vzduch z injek¢ne;j strickacky do injekénej liekovky.

11

Otocte pripojent injekénu striekacku a injekénu liekovku
VEYVONDI tak, aby bola injek¢na liekovka na hornej strane.
Uistite sa, ze stale stlacate piest injekcnej striekacky.
Pomalym vytiahnutim piestu nasajte VEYVONDI do
injek¢nej striekacky.
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12

Roztok sa nema presuvat’ tam a naspat’ medzi injekénou
striekackou a injek¢nou lickovkou. Ak to urobite, mozete
poskodit’ liek. Ked’ je ¢as na infuziu, odpojte injekénu
striekacku otocenim proti smeru hodinovych ruciciek.
Injekénu striekacku vizuédlne skontrolujte, ¢i sa v roztoku
nenachadzaju Castice. Roztok musi byt Ciry. Ak je vidno
vlocky alebo Castice, roztok nepouzivajte a upovedomte
svojho lekéra.

13

Ak je pre Vasu davku nutna viac ako jedna injek¢nd liekovka
VEYVONDI:

e Nechajte injekcnu striekacku pripojent k injekénej
liekovke, kym nebudete mat’ pripravenu d’alSiu
injek¢énu liekovku.

e Pomocou rekonstiticie podla vyssie uvedenych
krokov (2 az 8) pripravte dalSiu injek¢énu liekovku
s lieskom VEYVONDI pomocou nového zariadenia
Mix2Vial pre kazdu injek¢nu liekovku

14

Do jednej injek¢nej striekacky sa da vtiahnut’ obsah dvoch
injekénych liekoviek.

POZNAMKA: Pri vtla¢ani vzduchu do druhej injekéne;
liekovky VEYVONDI, ktorej obsah sa mé preniest’ do
injek¢ne;j striekacky, nasmerujte injekénu liekovku

s pripojenou injek¢nou striekackou tak, aby bola injek¢na
liekovka navrchu.

Pokyny na podévanie

Pred podanim pripraveny roztok v injek¢nej striekacke skontrolujte, ¢i sa v iom nenachadzaju Castice
alebo nezmenil farbu (roztok musi byt Ciry, bezfarebny a bez Castic). Nie je nezvycajné, ze po
rekonstitdcii ostane v injek¢nej liekovke lieku zopar vlodiek alebo ¢astic. Filter v zariadeni
Mix2Vial tieto ¢astice Gplne odstrarnuje. Filtracia nema vplyv na vypocet davky. Roztok v injekénej
striekacke sa nesmie pouzivat' v pripade, Ze je po filtracii zakaleny alebo obsahuje vlocky alebo
Castice.

L.

4.

Pripojte infznu ihlu k injek¢nej striekacke obsahujucej roztok VEYVONDI. Pre pohodlie je
preferovana infizna sada s kridelkami. Otocte ihlu smerom nahor a odstrante vSetky vzduchové
bubliny jemnym poklepanim prstom na injekénu striekacku. Pomaly a opatrne vytlacte vzduch
z injek¢nej striekacky a ihly.

Nasad’te skrtidlo a starostlivo pripravte miesto na infuziu potieranim koze sterilnym
alkoholovym tampoénom (alebo inym vhodnym sterilnym roztokom navrhnutym lekarom alebo
centrom na lieCbu hemofilie).

Vsuiite ihlu do Zily a odstrante Skrtidlo. Pomaly podévajte infaziu s lieckom VEYVONDL
Nepodéavajte infuziu rychlejSie nez 4 ml za minutu. Odpojte prazdnu injeként striekacku. Ak
vasa davka vyzaduje viacero injek¢énych striekaciek, postupne po sebe po jednom pripdjajte

a podavajte d’alSie injekéné striekacky VEY VONDI.

Poznamka:

Neodstranujte kridelkovu ihlu dovtedy, kym nebude infiziou podany obsah vsetkych
injek¢énych striekaciek a nedotykajte sa portu Luer, ktory pripdja injekén striekacku.

Ak bol predpisany rekombinantny faktor VIII, podajte ho do 10 mintt po ukonceni infuzie lieku
VEYVONDI.

Vytiahnite ihlu zo Zily a sterilnti gazu pritlacte na miesto infuzie po dobu niekol’kych mint.

V pripade potreby vel'kého objemu licku VEYVONDI je mozné spojit’ dve injekéné liekovky
VEYVONDI dohromady. Do jednej injek¢nej striekacky sa d& vtiahnut’ obsah oboch
rekonstituovanych liekov VEYVONDI. V tychto pripadoch by sa vsak pdvodne rekonstituovany
roztok nemal d’alej riedit’.
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Ihlu opétovne nezatvarajte. Pre spravnu likvidaciu umiestnite ihlu, injek¢énu striekacku a prazdne
injek¢né liekovky s lickom VEYVONDI a rozptstadlom do pevného kontajnera na ostré predmety.
Tieto predmety nevyhadzujte spolu s beznymi odpadkami v domacnosti.

Nasledujuca informacia je urcend len pre zdravotnickych pracovnikov:

Liecba epizdd krvacania (lieCba podl’a potreby)

Davka a frekvencia sa musia individualizovat’ na zaklade klinického posudenia, beriic do tivahy
zéavaznost’ krvacania, miesto krvacania a anamnézu pacienta, a sledovani danych klinickych
a laboratornych opatreni (hladiny VWF:RCo a FVIII:C).

Zaciatok liecby

VEYVONDI sa ma podéavat’ na kontrolu krvacania s rekombinantnym faktorom VIII, ak st hladiny
FVII:C <40 % alebo nie s zname. Davka rFVIII sa ma vypocitat’ na zaklade rozdielu medzi
vychodiskovou hladinou FVIII:C pacienta a pozadovanou maximalnou hladinou FVIII:C, aby sa
dosiahla primerana hladina FVIII:C v plazme na zaklade pribliznej strednej vytaznosti

0,02 (IU/ml)/(IU/kg). Podavat’ sa ma cela davka liecku VEYVONDI a potom do 10 minat rFVIII.

Vypocet davky
Déavka lieku VEYVONDI [IU] = davka [IU/kg] x telesnd hmotnost’ [kg]

Nasledujuce inflzie

Podajte nasledujdcu davku 40 1U az 60 1U/kg infuzneho roztoku VEYVONDI podavaného
kazdych 8 az 24 hodin podl'a davkovacich rozmedzi uvedenych v tabulke 1 alebo tak dlho, ako je to
klinicky potrebné. Pri zdvaznych epizddach krvécania udrziavajte minimalnu hladinu VWF:RCo na
viac ako 50 % tak dlho, pokial’ to bude potrebné.

Tabulka 1. Odporucania pre divkovanie na liecbu menej zdvaznych a zavaZznych hemoragii

Uvodnéa davka @
Hemoragia (1U VWF:RColkg telesnej Nasledujuca davka
hmotnosti)

40 az 50 1U/kg
kazdych 8 az 24 hodin (alebo
pokial sa to bude povazovat’ za
klinicky potrebné)

Menej zavazna
(napr. krvéacanie z nosa, 40 az 50 1U/kg
perorélne krvacanie, menoragia)

Zavazna®
(napr. tazké alebo 40 az 60 1U/kg
neustupujlce krvacanie z nosa, kazdych 8 az 24 hodin po dobu
menorégia, gastrointestinalne 50 az 80 1U/kg priblizne 2-3 dni (alebo pokial
krvécanie, trauma centralneho sa to bude povazovat’ za klinicky
nervového systému, hemartréza potrebné)

alebo traumaticka hemoragia)

3Pri podavani rFVIII si pozrite pisomna informéciu pre rFVII1, kde ndjdete pokyny na rekonstitdciu

a podavanie.

PKrvicanie sa mdZe povazovat za zavazné, ak je transfizia dervenych krviniek bud potrebna alebo potencidlne
indikovana, alebo ak krvacanie nastane na kritickom anatomickom mieste (napr. intrakranialna alebo
gastrointestinalna hemoragia).
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Predchadzanie krvacania/hemoragie v pripade planovanej operacie

Posudte hladiny FVIII:C pred zaciatkom akéhokol'vek chirurgického zakroku. Odporucané ciel'ové
hladiny st minimalne 0,4 IU/ml pre malé a peroralne chirurgické zdkroky a 0,8 IU/ml pre vel'ké
chirurgické zakroky.

Na dosiahnutie predopera¢nych endogénnych hladin FVIII na ciel'ovu Groven (najmenej 0,4 IU/ml pri
malych a peroralnych chirurgickych zédkrokoch a 0,8 IU/ml pri velkych chirurgickych zékrokoch) je
mozné pacientom podat’ davku 40 az 60 [U/kg lieku VEYVONDI (predoperacné davka) 12-24 hodin
pred zaciatkom planovanej operacie. Do 1 hodiny pred operaciou by mali pacienti dostat’ davku lieku
VEYVONDI na zaklade hodnotenia uskuto¢neného 3 hodiny pred operaciou. Davka zavisi od
hladiny VWF a FVIII pacienta, ako aj od typu a zavaznosti krvacania.

Ak nie su hladiny FVIII:C na odporucanej cielovej hodnote, samotna davka licku VEYVONDI sa ma
podat’ do 1 hodiny pred zdkrokom. Ak nie su hladiny FVIII:C na odporacanych ciel'ovych hodnotach,
je nutné okrem vonikogu alfa podat’ aj davku lieku obsahujiceho rFVIII na zvySenie hladiny
VWF:RCo a FVIII:C. Odportacané cielové hladiny FVIIIL:C najdete v tabul’ke 2.

TabulPka 2. Odporuc¢ané cielové maximalne plazmatické hladiny VWF:RCo a FVIII:C,
ktoré je potrebné dosiahnut’ pred chirurgickym zékrokom za ucelom prevencie nadmerného
krvacania pocas a po chirurgickom zikroku

T Cielova maximalna | CiePova maximalna | Vypocet davky rVWF (ma sa

zglfroku plazmatickd hladina | plazmatickéa podat’ do 1 hodiny pred operaciou)
VWEF:RCo hladina FVI1II:C? (potrebné 1U VWF:RCo)

Menel 1 0,5:0,6 1U/mI 0,4- 0,5 IU/ml APVWF:RCo x BW (kg)/IR ©

zavazny

Zavazny 1 1U/ml 0,80-11U/ml APVWF:RCo x BW (kg)/IR ¢

2 Na dosiahnutie odpora¢anych cielovych maximalnych plazmatickych hladin FVIII:C méze byt potrebné
zvysené mnozstvo rFVIII. Davkovanie musi byt zaloZené na IR.
b A = Ciel'ova maximalna plazmatick4 hladina VWF:RCo — vychodiskova plazmatické hladina VWF:RCo
°IR = Prirastkova obnova merana u daného subjektu. Ak IR nie je k dispozicii, pouzite IR 0,02 1U/ml

na 1U/kg.

Pocas a po chirurgickom zakroku

Po zacati chirurgického zakroku by sa mali monitorovat’ plazmatické hladiny VWF:RCo a FVIIIL:C
a intraoperacny a pooperacny substitu¢ny rezim by sa mal individualne upravit’ podla
farmakokinetickych vysledkov, intenzity a trvania hemostazy a standardnej starostlivosti institdcie.
Vo vseobecnosti by mal byt rozsah frekvencie davkovania licku VEY VONDI pre pooperacny
substitucny rezim od dvakrat denne az po kazdych 48 hodin. Odporucané liecebné postupy pre
nasledné udrziavacie davky su uvedené v tabul’ke ¢. 3.

TabuPka 3. Odporuc¢ané ciePové minimalne plazmatické hladiny VWF:RCo a FVIII:C
a minimalna dlZka lie¢by pre nasledné udrziavacie davky na prevenciu nadmerného krvacania
po chirurgickom zakroku

VWF:RCo FVIII:C
Cielova minimalna Ciel’ova minimalna
Typ plazmatick4 hladina plazmatick4 hladina Minimalna Frekvencia
zékroku ] Po ] Po dizka lie¢by davkovania
Do 72 ho/d|_r_1 72 hodinach Do 72 h",d'f‘ 72 hodinach
po operécii . .- | po operacii L
po operécii po operécii
Menel 1> 0,30 u/mi . > 0,40 U/ : 48 hodin | [<azdych 12-24 hodin/
zavainy kazdy druhy den
Zévazny | >0,50 IU/ml | >0,30 IU/ml | >0,50 1U/ml | >0,40 IU/ml | 72 hodin | K&Zdyeh 12-24 hodin/
kazdy druhy den
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Profylakticka liecba

Na zacatie dlhodobej profylaxie proti krvacaniu u pacientov s VWD sa ma zvazit’ podavanie davok
VEYVONDI 40 az 60 1U/kg dvakrat tyzdenne. V zavislosti od stavu pacienta a klinickej odpovede
vratane krvacania medzi podaniami sa mézu vyzadovat vysSie davky (nepresahujuce 80 IU/kg)
alalebo zvysena frekvencia davok (najviac trikrat tyzdenne).

Nazov a Cislo Sarze lieku

Dorazne sa odportca, aby sa pri kazdom podani licku VEY VONDI pacientovi zaznamenaval nazov
a Cislo sarze lieku, aby sa udrzala stvislost’ medzi pacientom a davkou lieku.
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