PRILOGA I

POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA



1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 250 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 500 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 1000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 2000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 3000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

Kovaltry 250 i.e. praSek in vehikel za raztopino za injiciranje
Po rekonstituciji vsebuje zdravilo Kovaltry priblizno 250 i.e. (100 i.e./1 ml) rekombinantnega
humanega koagulacijskega faktorja VIII (INN: oktokog alfa).

Kovaltry 500 i.e. praSek in vehikel za raztopino za injiciranje
Po rekonstituciji vsebuje zdravilo Kovaltry priblizno 500 i.e. (200 i.e./1 ml) rekombinantnega
humanega koagulacijskega faktorja VIII (INN: oktokog alfa).

Kovaltry 1000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Po rekonstituciji vsebuje zdravilo Kovaltry priblizno 1000 i.e. (400 i.e./1 ml) rekombinantnega
humanega koagulacijskega faktorja VIII (INN: oktokog alfa).

Kovaltry 2000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Po rekonstituciji vsebuje zdravilo Kovaltry priblizno 2000 i.e. (400 i.e./1 ml) rekombinantnega
humanega koagulacijskega faktorja VIII (INN: oktokog alfa).

Kovaltry 3000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Po rekonstituciji vsebuje zdravilo Kovaltry priblizno 3000 i.e. (600 i.e./1 ml) rekombinantnega
humanega koagulacijskega faktorja VIII (INN: oktokog alfa).

Jakost zdravila (i.e.) se doloc¢a s pomocjo kromogene metode po Evropski farmakopeji. Specifi¢na
aktivnost zdravila Kovaltry je priblizno 4000 i.e./mg beljakovine.

Oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII polne dolzine (rDNK)) je pre€iscena
beljakovina, ki ima 2332 aminokislin. Pridobljen je z rekombinantno DNK tehnologijo v ledvi¢nih
celicah mladih hrckov, v katere je vgrajen gen za humani faktor VIII. Zdravilo Kovaltry je
pripravljeno brez dodajanja kakr$nih koli beljakovin humanega ali zivalskega izvora v postopku
gojenja celi¢nih kultur, v procesu precisc¢evanja ali v kon¢no zdravilo.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3.  FARMACEVTSKA OBLIKA
prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Prasek: trden, bel do rahlo rumen
Vehikel: voda za injekcije, bistra raztopina



4. KLINICNI PODATKI
4.1 Terapevtske indikacije

Zdravljenje in preprecevanje krvavitev pri bolnikih s hemofilijo A (prirojeno pomanjkanje
faktorja VIII). Zdravilo Kovaltry se lahko uporablja za vse starostne skupine.

4.2 Odmerjanje in nacin uporabe
Zdravljenje mora potekati pod nadzorom zdravnika, ki ima izku$nje z zdravljenjem hemofilije.

Spremljanje zdravljenja

Med zdravljenjem je priporo¢ljivo glede na izmerjene aktivnosti faktorja VIII dolo¢iti ustrezni
odmerek in pogostnost infundiranj. Posamezni bolniki se lahko razli¢no odzivajo na faktor VIII, kar se
kaze v razli¢cnem razpolovnem casu in dvigu aktivnosti. Odmerek, ki temelji na telesni masi, bo pri
bolnikih s premajhno ali preveliko telesno maso morda treba prilagoditi.

Predvsem pri velikih kirurskih posegih je nujno natanc¢no spremljanje nadomestnega zdravljenja s testi
strjevanja krvi (aktivnosti faktorja VIII v plazmi).

Odmerjanje

Odmerjanje zdravila in trajanje nadomestnega zdravljenja sta odvisna od stopnje pomanjkanja
aktivnosti faktorja VIII, mesta in obsega krvavitve in od klini¢nega stanja bolnika.

Stevilo danih enot faktorja VIII je izrazeno v mednarodnih enotah (i.e.), ki se nana$ajo na trenutni
standard SZO za zdravila s faktorjem VIII. Aktivnost faktorja VIII v plazmi je izrazena v odstotkih
(glede na aktivnost v normalni humani plazmi) ali v mednarodnih enotah (i.e.) (glede na mednarodni
standard za faktor VIII v plazmi).

Ena mednarodna enota (i.e.) aktivnosti faktorja VIII ustreza koli¢ini faktorja VIII v enem ml normalne
humane plazme.

Zdravljenje po potrebi

Izracun potrebnega odmerka faktorja VIII temelji na empiri¢ni ugotovitvi, da 1 mednarodna enota
(i.e.) faktorja VIII na kilogram telesne mase poveca aktivnost faktorja VIII v plazmi za 1,5 — 2,5 %
normalne aktivnosti.

Potrebni odmerek se izraCuna z uporabo naslednje formule:

Potrebno Stevilo enot = telesna masa (kg) x Zeleni dvig faktorja VIII (% ali i.e./dl) x reciprocna
vrednost dejanskega dviga aktivnosti (npr. 0,5 za 2,0 % dvig aktivnosti).

Stevilo danih enot in pogostnost odmerjanja je treba vedno dolo¢iti glede na klini¢no uéinkovitost,
potrebno pri posameznem bolniku.

V primeru spodaj navedenih krvavitev aktivnost faktorja VIII ne sme pasti pod navedeno raven
aktivnosti (% normalne aktivnosti) v ustreznem obdobju. Kot vodilo za odmerjanje pri krvavitvah in
kirurskih posegih se lahko uporablja naslednja preglednica:



Preglednica 1: Vodilo za odmerjanje pri krvavitvah in Kirurskih posegih

Stopnja krvavitve/ Potrebna raven Pogostnost odmerjanja (ure)/
vrsta kirur§kega posega faktorja VIII trajanje zdravljenja (dnevi)
(%) (i.e./dl)
Krvavitev Ponavljajte infundiranje vsakih
12 do 24 ur. Zdravljenje naj traja
zgodnje krvavitve v sklepe, 20-40 vsaj 1 dan, dokler se krvavitev
misSice ali ustno votlino (glede na bolecino) ne ustavi oz. se
rana ne zaceli.
obseznejse krvavitve v sklepe, 30-60 Ponavljajte infundiranje vsakih
misSice ali hematomi 12 do 24 ur, 3 do 4 dni ali vec,
dokler ne mineta bolecina in akutna
onesposobljenost.
zivljenjsko ogrozajoce 60 — 100 Ponavljajte infundiranje vsakih
krvavitve 8 do 24 ur, dokler ogrozenost ne
mine.

Kirurski posegi

manj$i kirurski posegi, 30-60 Vsakih 24 ur, vsaj 1 dan, dokler se
tudi izdrtje zob rana ne zaceli.
veliki kirurski posegi 80—100 Ponavljajte infundiranje vsakih

(pred in po posegu) | 8 do 24 ur, dokler se rana ustrezno
ne zaceli; nato nadaljujte zdravljenje
vsaj Se naslednjih 7 dni za
vzdrzevanje aktivnosti faktorja VIII
na 30 do 60 % (i.e./dl).

Profilaksa

Za dolgotrajno preprecevanje krvavitev pri bolnikih s tezko stopnjo hemofilije A so obi¢ajni odmerki
za mladostnike (> 12 let) in odrasle bolnike od 20 do 40 i.e. zdravila Kovaltry na kg telesne mase dva-
do trikrat na teden.

V nekaterih primerih, zlasti pri mlajs$ih bolnikih, bodo morda potrebni krajsi presledki med odmerki
ali pa vecji odmerki.

Pediatricna populacija

Studija varnosti in u¢inkovitosti je bila izvedena pri otrocih, starih od 0 do 12 let (glejte poglavje 5.1).
Priporoceni profilakti¢ni odmerki so 20 do 50 i.e./kg dvakrat na teden, trikrat na teden ali vsak drugi
dan, glede na potrebe posameznika. Za pediatricne bolnike, starej$e od 12 let, so priporo¢eni odmerki
enaki kot za odrasle.

Nacin uporabe

Intravenska uporaba.

Zdravilo Kovaltry je treba injicirati intravensko 2 do 5 minut, odvisno od skupnega volumna zdravila.
Hitrost injiciranja naj bo prilagojena bolnikovemu pocutju (najvec¢ja dovoljena hitrost injiciranja:

2 ml/min).

Za navodila glede rekonstitucije zdravila pred aplikacijo glejte poglavje 6.6 in navodilo za uporabo.

4.3 Kontraindikacije

o preobcutljivost na uc¢inkovino ali katero koli pomoZno snov, navedeno v poglavju 6.1
o znane alergijske reakcije na beljakovine misi ali hrckov



4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Sledljivost

Z namenom izboljSanja sledljivosti bioloskih zdravil, je treba jasno zabeleziti ime in Stevilko serije
uporabljenega zdravila.

Preobcutljivost

Po uporabi zdravila Kovaltry se lahko pojavijo preobcutljivostne reakcije alergijskega tipa.

Ce se pojavijo simptomi preobéutljivosti, je treba bolnikom svetovati, da takoj prenehajo uporabljati
zdravilo in se posvetujejo z zdravnikom.

Bolnike je treba pouciti, kako prepoznavati zgodnje znake preobcutljivosti, vklju¢no s koprivnico,
generalizirano urtikarijo, tiS¢anjem v prsnem kosu, zasoplostjo, hipotenzijo in anafilakso.

V primeru Soka je treba zaceti s standardnimi ukrepi za zdravljenje Soka.
Inhibitorji

Nastanek protiteles, ki nevtralizirajo faktor VIII (inhibitorji), je znan zaplet pri zdravljenju
posameznikov s hemofilijo A. Ti inhibitorji so ponavadi imunoglobulini IgG, ki zavirajo
prokoagulantno delovanje faktorja VIII, njihovo koli¢ino pa dolo¢amo v Bethesda enotah (B.e.) na ml
plazme z uporabo modificiranega testa. Tveganje za nastanek inhibitorjev je odvisno od stopnje
bolezni in izpostavljenosti faktorju VIII. Tveganje je najvecje v prvih 50 dneh izpostavitve, obCasno
tveganje obstaja vse Zivljenje.

Klini¢ni pomen nastanka inhibitorjev je odvisen od titra inhibitorjev. Nizek titer inhibitorjev
predstavlja manjSe tveganje za nezadosten klini¢ni odziv kot visok titer inhibitorjev.

Vse bolnike, ki se zdravijo z zdravili s koagulacijskim faktorjem VIII, je treba z ustreznim klini¢nim
opazovanjem in laboratorijskimi preiskavami skrbno spremljati glede nastanka inhibitorjev (glejte
poglavje 4.2).

Ce pri¢akovane aktivnosti faktorja VIII v plazmi niso doseZene ali ¢e krvavitve z ustreznim
odmerkom ni mogoce obvladati, je treba opraviti preiskave glede prisotnosti inhibitorjev faktorja VIII.
Pri bolnikih z visokimi ravnmi inhibitorjev morda zdravljenje s faktorjem VIII ne bo ucinkovito in bo
treba razmisliti o drugih moznostih zdravljenja. Potek zdravljenja mora pri teh bolnikih voditi
zdravnik z izku$njami v zdravljenju hemofilije in inhibitorjev faktorja VIII.

Srénozilni dogodki

Pri bolnikih s prisotnimi dejavniki tveganja za sr¢nozilne bolezni, lahko nadomestno zdravljenje s
faktorjem VIII poveca tveganje za srénoZzilne bolezni.

Zapleti, povezani z uporabo katetrov

Ce je potreben centralni venski kanal (CVK), je treba upostevati tveganje za s CVK povezanimi
zapleti kot so lokalne okuzbe, bakteriemija in tromboza na mestu kateterizacije.

Za ohranitev povezave med bolnikom in serijo zdravila je zelo priporo¢ljivo, da se vsakic, ko bolnik
prejme zdravilo Kovaltry, zabelezi ime in $tevilko serije zdravila.

Pediatri¢na populacija

Navedena opozorila in previdnostni ukrepi veljajo za odrasle in otroke.



Vsebnost natrija

To zdravilo vsebuje manj kot 1 mmol (23 mg) natrija na odmerek, kar v bistvu pomeni ‘brez natrija’.
4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Ni porocil o medsebojnem delovanju zdravil s humanim koagulacijskim faktorjem VIII (rDNK) z
drugimi zdravili.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje
Nosecnost
Studij o vplivu faktorja VIII na sposobnost razmnoZevanja pri zivalih niso izvedli.

Ker je hemofilija A pri Zenskah redka, izkusenj z uporabo faktorja VIII med nosecnostjo ni na voljo.
Faktor VIII se sme med nosecnostjo uporabljati le, ¢e je to jasno indicirano.

Dojenje

Ni znano, ali se zdravilo Kovaltry izloca v materino mleko. Izlo¢anja pri zivalih niso preucevali.
Faktor VIII se sme med dojenjem uporabljati le, ¢e je to jasno indicirano.

Plodnost

Studij na Zivalih o vplivu zdravila Kovaltry na plodnost niso izvedli in njegovih u¢inkov na plodnost
pri ljudeh niso ugotavljali v nadzorovanih klini¢nih preskusanjih. Ker je zdravilo Kovaltry nadomestna
beljakovina endogenega faktorja VIII, nezeleni ucinki na plodnost niso pricakovani.

4.7 Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev

Ce bolnik ob&uti omotico ali katere koli druge simptome, ki vplivajo na sposobnost koncentracije in
njegove reakcije, je priporocljivo, da ne vozi ali upravlja strojev, dokler ti u¢inki ne minejo.

4.8 Nezeleni uéinki

Povzetek varnostnega profila

Opazene so bile preobcutljivost ali alergijske reakcije (le-te lahko vkljucujejo angioedem, pekoc
obcutek in obcutek zbadanja na mestu infundiranja, mrzlico, pordelost, generalizirano urtikarijo,
glavobol, koprivnico, hipotenzijo, letargijo, navzeo, nemir, tahikardijo, tisCanje v prsnem kosu,
§¢emenje, bruhanje, zasoplost), ki lahko v nekaterih primerih napredujejo do hude anafilakse (tudi do
Soka).

Razvijejo se lahko protitelesa proti beljakovinam misi ali hrcka, ki so povezana s preobcutljivostnimi
reakcijami.

Nevtralizirajoca protitelesa (inhibitorji) lahko nastanejo pri bolnikih s hemofilijo A, ki so bili
zdravljeni s faktorjem VIII (FVIII), vkljuéno z zdravilom Kovaltry. Ce inhibitorji nastanejo, se to kaze
kot nezadosten klini¢ni odziv. V takih primerih se priporoca, da se obrnete na specialisti¢ni center za
zdravljenje hemofilije.

Tabelariéni pregled nezelenih ué¢inkov

Nezeleni ucinki, navedeni v spodnji preglednici, so razvr§¢eni po organskih sistemih po klasifikaciji
MedDRA (uporabljen je organski sistem in prednostni izraz po klasifikaciji MedDRA). Pogostnosti so



opredeljene v skladu z naslednjim dogovorom: zelo pogosti (> 1/10), pogosti (> 1/100 do < 1/10),
obcasni (> 1/1.000 do < 1/100), redki (= 1/10.000 do < 1/1.000), zelo redki (< 1/10.000).
Znotraj vsake skupine pogostnosti so nezeleni u¢inki navedeni po padajoci resnosti.

Preglednica 2: Pogostnost neZelenih u¢inkov zdravila v klini¢nih preskusanjih

Sistem organskih sistemov po | NeZeleni ucinki Pogostnost
MedDRA
Bolezni krvi in limfati¢nega limfadenopatija obcasni
sistema inhibitorji faktorja VIII zelo pogosti (predhodno
nezdravljeni bolniki)*
obcasni (predhodno
zdravljeni bolniki)*
Bolezni imunskega sistema preobcutljivost obcasni
Psihiatri¢ne motnje nespecnost pogosti
Bolezni Zivéevja glavobol pogosti
omotica pogosti
dizgevzija obcasni
Sréne bolezni palpitacije obcasni
sinusna tahikardija obcasni
Zilne bolezni pordelost obcasni
Bolezni prebavil bolecina v trebuhu pogosti
neprijeten obc¢utek v trebuhu pogosti
dispepsija pogosti
Bolezni koZe in podkoZja pruritus pogosti
izpusCaj*** pogosti
urtikarija pogosti
alergijski dermatitis obcasni
SploSne teZave in spremembe | pireksija pogosti
na mestu aplikacije reakcije na mestu injiciranja** pogosti
neprijeten obcutek v prsnem koSu | obcasni

* Pogostnost temelji na Studijah z vsemi zdravili s faktorjem VIII, v katere so bili vkljuceni bolniki s
tezko stopnjo hemofilije A. PTP - Previously Treated Patients (predhodno zdravljeni bolniki), PUP -
Previously Untreated Patients (predhodno nezdravljeni bolniki)

** vkljuCuje ekstravazacijo na mestu injiciranja, hematom, bolec¢ino na mestu infundiranja, pruritus,
oteklino

*** 1zpu§caj, eritematozni izpuscaj, srbe¢ izpuscaj, vezikularni izpuscaj

Opis izbranih neZeleni u¢inkov

Skupno 236 (193 predhodno zdravljenih, 43 predhodno nezdravljenih/minimalno zdravljenih)
bolnikov je predstavljalo zdruzeno varnostno populacijo iz treh Studij faze III pri predhodno
zdravljenih bolnikih (PTP), predhodno nezdravljenih bolnikih (PUP) in minimalno zdravljenih
bolnikih (MTP); studije LEOPOLD I, LEOPOLD II in LEOPOLD Kids. Mediana trajanja klinicnega
preskusSanja za zdruzeno varnostno populacijo je bila 558 dni (razpon od 14 do 2436 dni) z mediano
183 dni izpostavitve (ED - exposure days) (razpon 1 do 1230 ED).



o Najpogosteje porocani nezeleni u¢inki v zdruzeni populaciji so bili pireksija, glavobol in
izpuscaj.

o Najpogosteje poroc¢ani nezeleni u¢inki v predhodno zdravljeni populaciji so bili povezani s
potencialnimi preobcutljivostnimi reakcijami, vklju¢no z glavobolom, pireksijo, pruritusom,
izpuS€ajem in neprijetnim obcutkom v trebuhu.

o Najpogosteje porocani nezeleni ucinki v predhodno nezdravljeni/minimalno zdravljeni
populaciji je bil nastanek inhibitorjev faktorja VIII.

Imunogenost

Imunogenost zdravila Kovaltry je bila ocenjena pri predhodno zdravljenih bolnikih in predhodno
nezdravljenih/minimalno zdravljenih bolnikih.

V klini¢nih preskusanjih z zdravilom Kovaltry pri priblizno 200 pediatri¢nih in odraslih bolnikih z
diagnozo tezke stopnje hemofilije A (faktor VIII:C < 1 %), pri katerih je bilo predhodno Stevilo dni
izpostavitve faktorju VIII > 50, se je en primer prehodnega nizkega titra inhibitorjev faktorja VIII
(najvisji titer 1,0 B.e./ml) pojavil pri 13 let starem predhodno zdravljenem bolniku po 549 dneh
izpostavitve. Dvig aktivnosti faktorja VIII je bil normalen (2,7 i.e./dl na i.e./kg).

Pediatricna populacija

V klini¢nih $tudijah niso opazili razlik med nezelenimi ucinki zdravila, ki bi bili specifi¢ni glede na
starost, razen nastanka inhibitorjev faktorja VIII pri predhodno nezdravljenih/minimalno zdravljenih
bolnikih.

Porocanje o domnevnih nezelenih uéinkih

Porocanje o domnevnih neZelenih ucinkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila na nacionalni
center za porocanje, ki je naveden v Prilogi V.

4.9 Preveliko odmerjanje

Ni porocil o simptomih zaradi prevelikega odmerjanja rekombinantnega humanega koagulacijskega
faktorja VIII.

5.  FARMAKOLOSKE LASTNOSTI

5.1 Farmakodinamicne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: antihemoragiki, koagulacijski faktor VIII, oznaka ATC: B02BD02

Mehanizem delovanja

Kompleks faktorja VIII in von Willebrandovega faktorja (vWF) je sestavljen iz dveh molekul

(faktor VIII in vWF) z razlicnim fizioloskim delovanjem. Po infundiranju bolniku s hemofilijo, se
faktor VIII v krvnem obtoku veze na vWF. Aktivirani faktor VIII deluje kot kofaktor za aktivirani
faktor IX in pospesuje pretvorbo faktorja X v aktivirani faktor X. Aktivirani faktor X pretvori
protrombin v trombin. Trombin pretvori fibrinogen v fibrin, ki omogoca nastanek krvnega strdka.
Hemofilija A je na spol vezana dedna motnja strjevanja krvi zaradi znizanja ravni faktorja VIII:C, ki
se kaze kot obsezne krvavitve v sklepe, miSice ali notranje organe. Krvavitve so lahko spontane ali pa
so posledica poskodbe oziroma kirur§kega posega. Z nadomestnim zdravljenjem se poveca aktivnost
faktorja VIII v plazmi. S tem se zaCasno nadomesti pomanjkanje faktorja VIII in zmanjSa nagnjenost h
krvavitvam.

Opomba: Letna stopnja krvavitev (ABR — Annualised Bleeding Rate) ni primerljiva med razli¢nimi
koncentrati faktorja in razlicnimi klini¢nimi Studijami.


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

Zdravilo Kovaltry ne vsebuje von Willebrandovega faktorja.

Farmakodinamic¢ni u¢inki

Aktivirani parcialni tromboplastinski ¢as (APTC) je pri ljudeh s hemofilijo podaljsan. Dolo¢anje
APTC je obi¢ajna in vitro metoda za ugotavljanje bioloske aktivnosti faktorja VIIL. Zdravljenje z
rekombinantnim faktorjem VIII normalizira APTC podobno kot faktor VIII, pridobljen iz plazme.

Klini¢na u¢inkovitost in varnost

Nad-zor in preprecevanje krvavitve

Izvedli so dve multicentri¢ni, odprti, navzkrizni, nenadzorovani, randomizirani $tudiji pri predhodno
zdravljenih odraslih/mladostnikih s tezko stopnjo hemofilije A (< 1 %) in eno multicentri¢no, odprto,
nenadzorovano $tudijo pri predhodno zdravljenih otrocih < 12 let (del A) in pri predhodno
nezdravljenih/minimalno zdravljenih otrocih < 6 let (del B) s tezko stopnjo hemofilije A.

V program klini¢nega preskusanja je bilo skupno vkljucenih 247 oseb (204 predhodno zdravljenih in
43 predhodno nezdravljenih/minimalno zdravljenih), 153 oseb > 12 let in 94 oseb < 12 let.
Dvestoosem (208) oseb (174 predhodno zdravljenih, 34 predhodno nezdravljenih/minimalno
zdravljenih) je bilo zdravljenih vsaj 360 dni; 98 od teh oseb (78 predhodno zdravljenih, 20 predhodno
nezdravljenih/minimalno zdravljenih) je bilo zdravljenih vsaj 720 dni.

Pediatricna populacija < 12 let

Del A: V pediatri¢no Studijo je bilo vkljuc¢enih 51 predhodno zdravljenih bolnikov s tezko stopnjo
hemofilije A, 26 oseb v starostni skupini od 6 do 12 let in 25 oseb v starostni skupini < 6 let; skupna
mediana dni izpostavitve je bila 73 (od 37 do 103 dni). Osebe so bile zdravljene z 2 ali 3 injekcijami
na teden ali vsak drugi dan z odmerkom 25 do 50 i.e./kg. Poraba za profilakso in zdravljenje
krvavitev, letna stopnja krvavitve in stopnja uspesnosti zdravljenja krvavitev so predstavljeni v
preglednici 3.

Del B: V studijo je bilo vkljucenih skupno 43 predhodno nezdravljenih/minimalno zdravljenih
bolnikov, mediana dni izpostavitve je bila 46 dni (razpon 1 do 55 dni izpostavitve). Mediana odmerka
za zdravljenje krvavitev pri vseh predhodno nezdravljenih/minimalno zdravljenih bolnikih je bila
40,5 i.e./kg; 78,1 % krvavitev je bilo uspesno zdravljenih z < 2 infuzijama.

Najpogosteje porocani nezeleni ucinki pri predhodno nezdravljenih/minimalno zdravljenih bolnikih je
bil nastanek inhibitorjev faktorja VIII (glejte poglavje 4.8). Inhibitorji faktorja VIII so bili zaznani pri
23 od 42 bolnikov z mediano (razpon) 9 (4 — 42) dni izpostavitve v ¢asu prvega pozitivnega testiranja
na inhibitorje. Med temi bolniki jih je 6 imelo nizek titer inhibitorjev (< 5,0 B.e.) in 17 bolnikov je
imelo visok titer inhibitorjev.

Podaljsanje Studije: Med 94 zdravljenimi osebami je bilo 82 oseb vkljucenih v podaljsanje Studije
Leopold Kids, 79 bolnikov je bilo zdravljenih z zdravilom Kovaltry in 67 bolnikov je prejelo zdravilo
Kovaltry kot profilakti¢no zdravljenje. Mediana trajanja podalj$anja Studije je bila 3,1 let (razpon 0,3
do 6,4 let), mediana skupnega ¢asa v celi Studiji (glavna Studija in podaljSek Studije) je bila 3,8 let
(razpon 0,8 do 6,7 let). V podaljsku Studije je 67 od 82 bolnikov prejelo zdravilo Kovaltry kot
profilakti¢no zdravljenje. Med 67 osebami, je bilo skupno 472 krvavitev zdravljenih z zdravilom
Kovaltry, pri vecini krvavitev (83,5 %) sta bili potrebni 1-2 infuziji; odziv na zdravljenje je bil dober
ali odli¢en v vecini (87,9 %) primerov.

Indukcija imunske intolerance (ITI - Immune Tolerance Induction)

Podatki o ITI so bili zbrani pri bolnikih s hemofilijo A. 11 oseb z visokim titrom inhibitorjev je prejelo
ITI z razli¢nimi rezimi zdravljenja (od trikrat na teden do dvakrat na dan). Pri 5 osebah je bil izid ITI
glede inhibitorjev negativen na koncu $tudije, in 1 oseba je imela ob prekinitvi Studije nizek titer
inhibitorjev (1,2 B.e./ml).



Preglednica 3: Poraba in skupna stopnja uspeSnosti (samo bolniki s profilakti¢nim

zdravljenjem)
Mlajsi Starejsi Miadostniki in odrasli Skupaj
otroci otroci 12-65 let
(0<6let) | (6<12let)
Studija | Studija2 | Studija 2
1
Odmerja | Odmerja
nje nje

2 x/teden | 3 x/teden
Preiskovanci 25 26 62 28 31 172
Odmerek / 36i.e/kg 321i.e./kg 3l1ie./ | 30ie/kg | 371i.e/kg 321i.e./kg
profilakti¢na (21; (22; kg (21; (30; (21;
injekcija 58 i.e./kg) 50 i.e./kg) (21; 341i.e./kg) | 42 i.e./kg) 58 i.e./kg)
i.e./kg telesne 43 i.e./
mase kg)
mediana (min,
max)
LSK — vse 2,0 0,9 1,0 4,0 2,0 2,0
krvavitve (0,0; 6,0) (0,0; 5,8) (0,0; (0,0; 8,0) | (0,0;4.,9) (0,0; 6,1)
(mediana, 5,1)
Q1,Q3)
Odmerek / 39i.e/kg 321i.e/kg 291i.e/ | 28ie/kg | 31ie/kg 31i.e./kg
injekcije za (21, (22; kg (19; (21; (13; 72 1i.e./kg)
zdravljenje 72 i.e./kg) 50 i.e./kg) (13; 39i.e./kg) | 49 i.e./kg)
krvavitve S541i.e./
mediana (min; kg)
max)
Stopnja 92,4 % 86,7 % 86,3 % 95,0 % 97,7 % 91,4 %
uspesnosti*

LSK - letna stopnja krvavitve
Q1 prvi kvartil; Q3 tretji kvartil
*Stopnja uspesnosti je opredeljena kot % uspesno zdravljenih krvavitev z < 2 infuzijama

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Farmakokineti¢ni (FK) profil zdravila Kovaltry so ocenili pri predhodno zdravljenih bolnikih s tezko
stopnjo hemofilije A po prejemu 50 i.e./kg pri 21 osebah > 18 let, 5 osebah > 12 let in < 18 let in
19 osebah < 12 let.

Populacijski farmakokineti¢ni model je bil razvit na podlagi vseh razpolozljivih meritev aktivnosti
faktorja VIII (iz vzorcev, pridobljenih s pogostim farmakokineti¢nim vzorcenjem, in vseh vzorcev za
dolocitev dviga aktivnosti) v vseh 3 klini¢nih $tudijah, kar je omogocilo izracun farmakokineti¢nih
parametrov za preiskovance v razli¢nih $tudijah. V preglednici 4 so navedeni farmakokineti¢ni
parametri na podlagi populacijskega farmakokineti¢nega modela.
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Preglednica 4: Farmakokineti¢ni parametri (geometri¢na sredina (% CV)) na podlagi
kromogene metode*

Farmakokineti¢ni > 18 let 12-<18 let 6-<12 let 0-<6 let

parameter n=109 n=23 n=27 n =24
T2 (h) 14,8 (34) 13,3 (24) 14,1 (31) 13,3 (24)
AUC (i.e.-h/d)™ 1858 (38) 1523 (27) 1242 (35) 970 (25)
ocistek (dl/h/kg) 0,03 (38) 0,03 (27) 0,04 (35) 0,05 (25)
Vs (dl/kg) 0,56 (14) 0,61 (14) 0,77 (15) 0,92 (11)

* na podlagi populacijskega farmakokineti¢nega modela
** AUC izraCunana za odmerek 50 i.e./kg

Ponavljajoce farmakokineti¢ne meritve po 6 do 12 mesecih profilakti¢nega zdravljenja z zdravilom
Kovaltry niso pokazale pomembnih sprememb farmakokineti¢nih parametrov po dolgotrajnem
zdravljenju.

V mednarodni §tudiji, v katero je bilo vkljucenih 41 klini¢nih laboratorijev, so dolocali aktivnost
zdravila Kovaltry z metodami za dolocitev aktivnosti faktorja VIII:C in jo primerjali z aktivnostjo
zdravila z rekombinantnim faktorjem VIII s polno dolzino, ki je na trgu. Izsledki so bili skladni za obe
zdravili. Aktivnost faktorja VIII:C zdravila Kovaltry se lahko izmeri v plazmi z uporabo rutinskih
metod laboratorija, tako z enostopenjsko koagulacijsko metodo kot tudi s kromogeno metodo.

Analiza vseh zabelezenih dejanskih dvigov aktivnosti (t.1. incremental recovery) pri predhodno
zdravljenih bolnikih je pokazala mediano dviga za > 2 % (> 2 i.e./dl) na i.e./kg telesne mase za
zdravilo Kovaltry. Ti izsledki so bili v okviru vrednosti, o katerih so porocali za faktor VIII,
pridobljenim iz humane plazme. V 6- do 12-mese¢nem obdobju zdravljenja ni bilo pomembnih
sprememb.

Preglednica 5: Dejanski dvigi aktivnosti (t.i. incremental recovery) v klini¢nih Studijah I11. faze

Preiskovanci n=115
Izsledki kromogene metode 2,3 (1,8;2,6)
Mediana; (Q1; Q3) (i.e./dl /i.e./kg)

Izsledki enostopenjske metode 2,2 (1,8;2,4)
Mediana; (Q1; Q3) (i.e./dl /i.e./kg)

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Predklini¢ni podatki na osnovi obicajnih studij farmakoloske varnosti, in vitro genotoksi¢nosti in
kratkotrajnih $tudij toksi¢nosti s ponavljajo¢imi odmerki ne kazejo posebnega tveganja za Cloveka.
Studij toksiénosti s ponavljajo¢imi odmerki, ki so trajale dlje kot 5 dni, $tudij vpliva na sposobnost
razmnoZevanja in Studij kancerogenega potenciala niso izvedli. Ocenjuje se, da te Studije nimajo
pomena zaradi nastajanja protiteles proti heterologni humani beljakovini pri zivalih. Tudi faktor VIII
je intrinzi¢na beljakovina in ni znano, da ima kakr$ne koli uc¢inke na sposobnost razmnozevanja ali
kancerogene ucinke.
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6. FARMACEVTSKI PODATKI
6.1 Seznam pomoZnih snovi

Prasek

saharoza

histidin

glicin (E 640)

natrijev klorid

kalcijev klorid dihidrat (E 509)

polisorbat 80 (E 433)

koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (za uravnavanje pH) (E 260)

Vehikel
voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti

V primeru pomanjkanja $tudij kompatibilnosti zdravila ne smemo mesati z drugimi zdravili.

Za rekonstitucijo in injiciranje zdravila se sme uporabiti samo priloZeni pribor za infundiranje, ker je
lahko zdravljenje zaradi adsorpcije humanega rekombinantnega koagulacijskega faktorja VIII na
notranje povrsine nekaterih drugih pripomockov za injiciranje, neuspesno.

6.3 Rok uporabnosti

30 mesecev

Po rekonstituciji je zdravilo shranjeno pri sobni temperaturi, kemijsko in fizikalno stabilno 3 ure.

Z mikrobioloskega stalis¢a je treba zdravilo uporabiti takoj po rekonstituciji. Ce se zdravila ne uporabi
takoj po rekonstituciji, je za ¢as in pogoje shranjevanja pred uporabo odgovoren uporabnik.

Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v hladilniku.

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Shranjujte v hladilniku (2 °C — 8 °C).

Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

V 30-mesecnem roku uporabnosti lahko zdravilo (kadar je v zunanji ovojnini) shranjujete pri sobni
temperaturi (do 25 °C) najve¢ 12 mesecev. V tem primeru se rok uporabnosti zdravila iztece ob koncu
12-mesecnega obdobja ali z datumom izteka roka uporabnosti navedenega na viali zdravila, odvisno

kaj nastopi prej. Novi datum izteka roka uporabnosti zdravila je treba navesti na zunanjo ovojnino.

Za pogoje shranjevanja po rekonstituciji zdravila glejte poglavije 6.3.
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6.5 Vrsta ovojnine in vsebina ter posebna oprema za uporabo, dajanje ali implantacijo

Vsako posamezno pakiranje zdravila Kovaltry vsebuje:

. 1 vialo s praskom (10-mililitrska viala iz prozornega stekla tipa 1 s sivim halogenobutilnim
gumijastim zamaskom in aluminijastim tesnilom)

. 1 napolnjeno injekcijsko brizgo (3 ml ali 5 ml) z 2,5 ml (za 250 i.e., 500 i.e. in 1000 i.e.) ali
5 ml (za 2000 i.e. in 3000 i.e.) vehikla (valjasti del iz prozornega stekla tipa 1 s sivim
bromobutilnim gumijastim zamaskom)

. bat brizge

. adapter za vialo

. 1 pribor za vensko punkcijo

Velikosti pakiranja

- 1 posamezno pakiranje.

- 1 skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji.
Na trgu morda ni vseh navedenih pakiranj.

6.6 Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom

Podrobnejsa navodila za pripravo in uporabo so v navodilu za uporabo, ki je prilozen zdravilu
Kovaltry.

Rekonstituirano zdravilo je bistra in brezbarvna raztopina.

Prasek zdravila Kovaltry se lahko rekonstituira le s prilozenim vehiklom (2,5 ml ali 5 ml vode za
injekcije) v napolnjeni injekcijski brizgi in z adapterjem za vialo. Za infundiranje je treba zdravilo
pripraviti v asepti¢nih pogojih. Ce je kateri koli sestavni del pakiranja odprt ali poskodovan, se ga ne
sme uporabiti.

Po rekonstituciji je raztopina bistra. Zdravilo za paranteralno uporabo je treba pred uporabo vizualno
pregledati, ¢e so v njem delci ali se je spremenila barva. Ne uporabite zdravila Kovaltry, ¢e v raztopini
opazite vidne delce ali je raztopina motna.

Po rekonstituciji se raztopino potegne nazaj v injekcijsko brizgo. Zdravilo Kovaltry se lahko
rekonstituira in aplicira le s pripomocki (adapter za vialo, napolnjena injekcijska brizga, pribor za
vensko punkcijo), priloZzenimi v vsakem pakiranju.

Rekonstituirano zdravilo je treba pred uporabo filtrirati, da se odstrani morebitne delce v raztopini. Za
filtriranje uporabite adapter za vialo.

Prilozeni pribor za vensko punkcijo se ne sme uporabljati za odvzem krvi, ker vsebuje filter.

Za enkratno uporabo.

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG

51368 Leverkusen
Nemcija
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8. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET Z ZDRAVILOM

EU/1/15/1076/002 - 1 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/012 - 1 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/004 - 1 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/014 - 1 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/006 - 1 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/016 - 1 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/008 - 1 x (Kovaltry 2000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/010 - 1 x (Kovaltry 3000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/017 - 30 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/018 - 30 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/019 - 30 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/020 - 30 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/021 - 30 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga

(3 ml))

EU/1/15/1076/022 - 30 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga

(5 ml))

EU/1/15/1076/023 - 30 x (Kovaltry 2000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))
EU/1/15/1076/024 - 30 x (Kovaltry 3000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 18. februar 2016
Datum zadnjega podaljsanja: 17. september 2020

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila
https://www.ema.europa.cu.
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PRILOGA II

PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE IN
PROIZVAJALEC, ODGOVOREN ZA SPROSCANJE SERILJ

POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA
PROMET Z ZDRAVILOM

POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO
UPORABO ZDRAVILA
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A. PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE IN PROIZVAJALEC, ODGOVOREN ZA
SPROSCANJE SERI1J

Ime in naslov proizvajalca bioloske u¢inkovine (u€¢inkovin)

Bayer HealthCare LLC
800 Dwight Way
Berkeley

CA 94710

ZDA

Ime in naslov proizvajalca, odgovornega za spro$¢anje serij

Bayer AG
Keiser-Wilhelm Allee
51368 Leverkusen
Nemcija

Bayer AG
Miillerstrasse 178
13353 Berlin
Nemcija

V natisnjenem navodilu za uporabo zdravila morata biti navedena ime in naslov proizvajalca,
odgovornega za sprostitev zadevne serije.

B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept s posebnim rezimom (glejte Prilogo I: Povzetek glavnih
znacilnosti zdravila, poglavje 4.2).

C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM
. Redno posodobljena porocila o varnosti zdravila (PSUR)

Zahteve glede predlozitve PSUR za to zdravilo so dolo¢ene v seznamu referencnih datumov EU
(seznamu EURD), opredeljenem v ¢lenu 107¢(7) Direktive 2001/83/ES, in vseh kasnejsih
posodobitvah, objavljenih na evropskem spletnem portalu o zdravilih.

D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO UPORABO
ZDRAVILA

. Nadrt za obvladovanje tveganj (RMP)

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom bo izvedel zahtevane farmakovigilan¢ne aktivnosti in ukrepe,
podrobno opisane v sprejetem RMP, predlozenem v modulu 1.8.2 dovoljenja za promet z zdravilom, in
vseh nadaljnjih sprejetih posodobitvah RMP.

Posodobljen RMP je treba predloziti:

o na zahtevo Evropske agencije za zdravila;

o ob vsakr$ni spremembi sistema za obvladovanje tveganj, zlasti kadar je tovrstna sprememba
posledica prejema novih informacij, ki lahko privedejo do znatne spremembe razmerja med
koristmi in tveganji, ali kadar je ta sprememba posledica tega, da je bil doseZzen pomemben
mejnik (farmakovigilan¢ni ali povezan z zmanj$evanjem tveganja).
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PRILOGA I1I

OZNACEVANIJE IN NAVODILO ZA UPORABO
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A. OZNACEVANJE
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA POSAMEZNEGA PAKIRANJA (S PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 250 i.e. praSek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 250 i.e. (100 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

(5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZzeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zas¢ite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/002 — 1 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/012 — 1 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

[15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 250

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

ZUNANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA S 30 POSAMEZNIMI PAKIRANJI (S
PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 250 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 250 i.e. (100 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji, vsako posamezno pakiranje vsebuje:

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

| 7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.
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Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.

Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/017 — 30 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/018 — 30 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANIJA IN IZDELKOV

[14.  NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 250
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| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN

25



PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

NOTRANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA (BREZ PODATKOV ZA MODRO
OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 250 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 250 i.e. (100 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Sestavni del skupnega pakiranja. Posamezna pakiranja se ne smejo prodajati lo¢eno.

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/017 — 30 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/018 — 30 x (Kovaltry 250 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI YV BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 250

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

VIALA S PRASKOM ZA RAZTOPINO ZA INJICIRANJE

| 1. IME ZDRAVILA IN POT{I) UPORABE

Kovaltry 250 i.e. prasek za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)
intravenska uporaba

| 2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

250 i.e. (oktokog alfa) (100 i.e./ml po rekonstituciji)

6.  DRUGI PODATKI

Logotip Bayer

29



PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA POSAMEZNEGA PAKIRANJA (S PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 500 i.e. praSek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 500 i.e. (200 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

(5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite prilozeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zas¢ite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/004 — 1 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/014 — 1 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

[15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 500

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

ZUNANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA (BREZ PODATKOV ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 500 i.e. praSek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 500 i.e. (200 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji, vsako posamezno pakiranje vsebuje:

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

| 5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZzeno navodilo!

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.
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Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.

Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/019 — 30 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/020 — 30 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANIJA IN IZDELKOV

[14.  NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 500
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| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

NOTRANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA (BREZ PODATKOV ZA MODRO
OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 500 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 500 i.e. (200 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Sestavni del skupnega pakiranja. Posamezna pakiranja se ne smejo prodajati lo¢eno.

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/019 — 30 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/020 — 30 x (Kovaltry 500 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI YV BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 500

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

VIALA S PRASKOM ZA RAZTOPINO ZA INJICIRANJE

| 1. IME ZDRAVILA IN POT{I) UPORABE

Kovaltry 500 i.e. prasek za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)
intravenska uporaba

| 2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

500 i.e. (oktokog alfa) (200 i.e./ml po rekonstituciji)

6.  DRUGI PODATKI

Logotip Bayer
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA POSAMEZNEGA PAKIRANJA (S PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 1000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 1000 i.e.(400 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

(5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZzeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zas¢ite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/006 — 1 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (3 ml))
EU/1/15/1076/016 — 1 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

[15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 1000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

ZUNANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA S 30 POSAMEZNIMI PAKIRANJI (S
PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 1000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 1000 i.e. (400 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji, vsako posamezno pakiranje vsebuje:

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

| 7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.
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Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.

Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zas¢ite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/021 — 30 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga
(3 ml))
EU/1/15/1076/022 — 30 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga
(5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 1000
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| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

NOTRANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA (BREZ PODATKOV ZA MODRO
OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 1000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 1000 i.e. (400 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Sestavni del skupnega pakiranja. Posamezna pakiranja se ne smejo prodajati lo¢eno.

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI I1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/021 — 30 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga
(3 ml))
EU/1/15/1076/022 — 30 x (Kovaltry 1000 i.e. - raztopina (2,5 ml); napolnjena injekcijska brizga

(5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

[15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 1000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA —- DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

VIALA S PRASKOM ZA RAZTOPINO ZA INJICIRANJE

| 1. IME ZDRAVILA IN POT{I) UPORABE

Kovaltry 1000 i.e. prasek za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)
intravenska uporaba

| 2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

1000 i.e. (oktokog alfa) (400 i.e./ml po rekonstituciji)

6.  DRUGI PODATKI

Logotip Bayer

49



PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA POSAMEZNEGA PAKIRANJA (S PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 2000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 2000 i.e. (400 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

(5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZzeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zas¢ite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/008 — 1 x (Kovaltry 2000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

[15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 2000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

ZUNANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA S 30 POSAMEZNIMI PAKIRANJI (S
PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 2000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 2000 i.e. (400 i.e./1ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji, vsako posamezno pakiranje vsebuje:

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

| 7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.
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Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.

Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

[12.  STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET |

EU/1/15/1076/023 — 30 x (Kovaltry 2000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANIJA IN IZDELKOV |

| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 2000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.
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| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN

55



PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

NOTRANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA (BREZ PODATKOV ZA MODRO
OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 2000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po konstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 2000 i.e. (400 i.e./1ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Sestavni del skupnega pakiranja. Posamezna pakiranja se ne smejo prodajati lo¢eno.

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI I1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/023 — 30 x (Kovaltry 2000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI YV BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 2000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

VIALA S PRASKOM ZA RAZTOPINO ZA INJICIRANJE

| 1. IME ZDRAVILA IN POT{I) UPORABE

Kovaltry 2000 i.e. prasek za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)
intravenska uporaba

| 2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

2000 i.e. (oktokog alfa) (400 i.e./ml po rekonstituciji)

6.  DRUGI PODATKI

Logotip Bayer
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA POSAMEZNEGA PAKIRANJA (S PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 3000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 3000 i.e. (600 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

(5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zas¢ite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/0010 — 1 x (Kovaltry 3000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

[15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 3000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

ZUNANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA S 30 POSAMEZNIMI PAKIRANJI (S
PODATKI ZA MODRO OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 3000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 3000 i.e. (600 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji, vsako posamezno pakiranje vsebuje:

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

| 7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.
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Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku.

Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

[12.  STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET |

EU/1/15/1076/024 — 30 x (Kovaltry 3000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANIJA IN IZDELKOV |

| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 3000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.
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| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

NOTRANJA SKATLA SKUPNEGA PAKIRANJA (BREZ PODATKOV ZA MODRO
OKENCE)

1. IME ZDRAVILA

Kovaltry 3000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

(2.  NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Po rekonstituciji zdravilo Kovaltry vsebuje 3000 i.e. (600 i.e./1 ml) oktokoga alfa.

| 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat (E 509),
polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

| 4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek in vehikel za raztopino za injiciranje

Sestavni del skupnega pakiranja. Posamezna pakiranja se ne smejo prodajati lo¢eno.

1 viala s praskom, 1 napolnjena injekcijska brizga z vodo za injekcije, 1 adapter za vialo in 1 pribor za
vensko punkcijo.

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Za intravensko uporabo. Samo za enkratno uporabo.
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!

Glede rekonstitucije zdravila pred uporabo preberite priloZeno navodilo.
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6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

(7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

| 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
EXP (konec 12 mesecnega obdobja, ¢e zdravilo shranjujete pri temperaturi do 25 °C): ............
Ne uporabljajte po tem datumu.

Zdravilo lahko shranjujete pri temperaturi do 25 °C do 12 mesecev, vendar samo do datuma izteka
roka uporabnosti navedenega na nalepki. Oznacite novi datum izteka roka uporabnosti zdravila na
Skatli.

Po rekonstituciji je treba zdravilo uporabiti v 3 urah. Po rekonstituciji zdravila ne shranjujte v
hladilniku.

| 9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Ne zamrzujte.

Vialo in napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred
svetlobo.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI I1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

| 11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemcija

| 12. STEVILKE DOVOLJENJ ZA PROMET

EU/1/15/1076/024 — 30 x (Kovaltry 3000 i.e. - raztopina (5 ml); napolnjena injekcijska brizga (5 ml))

| 13. STEVILKA SERIJE, ENOTNE OZNAKE DAROVANJA IN IZDELKOV

Lot
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| 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

| 15. NAVODILA ZA UPORABO

| 16. PODATKI YV BRAILLOVI PISAVI

Kovaltry 3000

| 17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

| 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

VIALA S PRASKOM ZA RAZTOPINO ZA INJICIRANJE

| 1. IME ZDRAVILA IN POT{I) UPORABE

Kovaltry 3000 i.e. prasek za raztopino za injiciranje

oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)
intravenska uporaba

| 2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

3000 i.e. (oktokog alfa) (600 i.e./ml po rekonstituciji)

6.  DRUGI PODATKI

Logotip Bayer

69



PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

NAPOLNJENA INJEKCIJSKA BRIZGA Z VODO ZA INJEKCIJE

| 1. IME ZDRAVILA IN, CE JE POTREBNO, POT(I) UPORABE

voda za injekcije

2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

2,5 ml [za rekonstitucijo jakosti 250/500/1000 i.e.]

| 6.  DRUGI PODATKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

NAPOLNJENA INJEKCIJSKA BRIZGA Z VODO ZA INJEKCIJE

| 1. IME ZDRAVILA IN, CE JE POTREBNO, POT(I) UPORABE

voda za injekcije

2. POSTOPEK UPORABE

| 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4.  STEVILKA SERIJE

Lot

| 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

5 ml [za rekonstitucijo jakosti 2000/3000 i.e.]

| 6.  DRUGI PODATKI
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B. NAVODILO ZA UPORABO
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Navodilo za uporabo

Kovaltry 250 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 500 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 1000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 2000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
Kovaltry 3000 i.e. prasek in vehikel za raztopino za injiciranje
oktokog alfa (rekombinantni humani koagulacijski faktor VIII)

Pred zacetkom uporabe zdravila natan¢no preberite navodilo, ker vsebuje za vas pomembne

podatke!

- Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati.

- Ce imate dodatna vpraganja, se posvetujte z zdravnikom ali farmacevtom.

- Zdravilo je bilo predpisano vam osebno in ga ne smete dajati drugim. Njim bi lahko celo
Skodovalo, ¢eprav imajo znake bolezni, podobne vasim.

- Ce opazite kateri koli nezeleni uéinek, se posvetujte z zdravnikom ali farmacevtom. Posvetuijte
se tudi, ¢e opazite katere koli nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. Glejte
poglavje 4.

Kaj vsebuje navodilo

Kaj je zdravilo Kovaltry in za kaj ga uporabljamo

Kaj morate vedeti, preden boste uporabili zdravilo Kovaltry
Kako uporabljati zdravilo Kovaltry

Mozni nezeleni ucinki

Shranjevanje zdravila Kovaltry

Vsebina pakiranja in dodatne informacije

A

1. Kaj je zdravilo Kovaltry in za kaj ga uporabljamo

Zdravilo Kovaltry vsebuje uc¢inkovino humani rekombinantni koagulacijski faktor VIII, imenovan tudi
oktokog alfa. Zdravilo Kovaltry je pridobljeno z rekombinantno tehnologijo brez dodane kakrsne koli
sestavine humanega ali Zivalskega izvora v postopku izdelave. Faktor VIII je beljakovina, ki je
naravno prisotna v krvi in sodeluje pri strjevanju krvi.

Zdravilo Kovaltry se uporablja za zdravljenje in preprecevanje krvavitev pri odraslih, mladostnikih
in otrocih vseh starosti s hemofilijo A (prirojeno pomanjkanje faktorja VIII).

2. Kaj morate vedeti, preden boste uporabili zdravilo Kovaltry

Ne uporabljajte zdravila Kovaltry, Ce ste
o alergi¢ni na oktokog alfa ali katero koli sestavino tega zdravila (navedeno v poglavju 6),
o alergi¢ni na beljakovine misi ali hr¢kov.

Opozorila in previdnostni ukrepi

Posvetujte se z zdravnikom ali farmacevtom, ce:

o imate obcutek tis€anja v prsnem kosu, vrtoglavico (tudi kadar vstanete iz sedecega ali lezeCega
polozaja), srbe¢ zpuscaj (koprivnica), ste zasopli, imate obcutek siljenja na bruhanje ali ste
omoti¢ni. To so lahko znaki redke, hude nenadne alergijske reakcije na zdravilo Kovaltry. V
tem primeru takoj prenehajte injicirati zdravilo in takoj poiscite medicinsko pomoc.
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o se krvavitev po uporabi za vas predpisanega obicajnega odmerka zdravila Kovaltry ne ustavi.
Nastanek inhibitorjev (protiteles) je znan zaplet, ki se lahko pojavi med zdravljenjem z vsemi
zdravili s faktorjem VIII. Zaradi inhibitorjev, zlasti ¢e je njihova raven visoka, je zdravilo manj
ucinkovito, zato bodo bolnike, ki prejemajo zdravilo Kovaltry skrbno spremljali glede nastanka
inhibitorjev. Ce krvavitev pri vas ali vasem otroku z zdravilom Kovaltry ni mogoée obvladati,
morate takoj obvestiti zdravnika.

o so pri vas Ze kdaj nastali inhibitorji faktorja VIII pri uporabi drugih zdravil s faktorjem VIIL. Pri
menjavah zdravil s faktorjem VIII obstaja tveganje za ponovni nastanek inhibitorjev.

o imate potrjeno bolezen srca ali pri vas obstaja tveganje za bolezen srca.

o je za vnos zdravila Kovaltry potreben centralni venski kanal. Obstaja lahko tveganje za zaplete,
povezane s pripomockom, na mestu vstavitve katetra, vkljuc¢no z

- lokalnimi okuzbami,
- prisotnostjo bakterij v krvi,
- nastankom krvnih strdkov v krvnih Zilah.

Otroci in mladostniki
Navedena opozorila in previdnostni ukrepi veljajo za bolnike vseh starosti, za odrasle in otroke.

Druga zdravila in zdravilo Kovaltry
Obvestite zdravnika ali farmacevta, ¢e uporabljate, ste pred kratkim uporabljali ali pa boste morda
zaceli uporabljati katero koli drugo zdravilo.

Nosecnost in dojenje
Ce ste noseci ali dojite, menite, da bi lahko bili noseci ali nacrtujete zanositev, se posvetujte z
zdravnikom, preden uporabite to zdravilo.

Ni verjetno, da bi zdravilo Kovaltry vplivalo na plodnost bolnikov ali bolnic, saj je u¢inkovina v telesu
naravno prisotna.

Vpliv na sposobnost upravljanja vozil in strojev
Ce obcutite omotico ali katere koli druge simptome, ki vplivajo na sposobnost koncentracije in vase
reakcije, ne vozite ali upravljajte strojev, dokler ti uc¢inki ne minejo.

Zdravilo Kovaltry vsebuje natrij
To zdravilo vsebuje manj kot 1 mmol (23 mg) natrija na odmerek, kar v bistvu pomeni ‘brez natrija’.

3. Kako uporabljati zdravilo Kovaltry

Zdravljenje z zdravilom Kovaltry bo zacel zdravnik, ki ima izku$nje z zdravljenjem bolnikov s
hemofilijo A. Zdravilo vedno uporabljajte tako kot vam je svetoval zdravnik ali farmacevt. Ce ste
negotovi, se posvetujte z zdravnikom.

Odmerek enot faktorja VIII je izraZzen v mednarodnih enotah (i.e.).

Zdravljenje krvavitve

Za zdravljenje krvavitev vam bo zdravnik izracunal in prilagodil odmerek zdravila ter dolocil kako
pogosto ga morate prejeti glede na dejavnike, kot so:

telesna masa

stopnja hemofilije A

mesto in obseg krvavitve

prisotnost inhibitorjev faktorja VIII in njihova raven

potrebna aktivnost faktorja VIII.
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Preprecevanje krvavitve

Ce zdravilo Kovaltry uporabljate za prepre¢evanje krvavitev, vam bo odmerek izra¢unal zdravnik.
Obicajni odmerek je od 20 do 40 i.e. oktokoga alfa na kilogram telesne mase, injiciran dva- ali trikrat
na teden. V nekaterih primerih, $e posebej pri mlajsih bolnikih, bodo morda potrebni krajsi presledki
med odmerki ali pa vec¢ji odmerki.

Laboratorijske preiskave

Za zagotavljanje ustreznih ravni faktorja VIII je zelo priporocljivo, da se v rednih presledkih naredijo
ustrezne laboratorijske preiskave. Predvsem pri velikih kirurskih posegih je treba skrbno spremljati
strjevanje krvi.

Uporaba pri otrocih in mladostnikih
Zdravilo Kovaltry se lahko uporablja pri otrocih vseh starosti. Pri otrocih, mlajsih od 12 let, bodo
morda potrebni vecji odmerki ali pogostejse injiciranje kot je predpisano za odrasle.

Bolniki z inhibitorji

Ce vam je zdravnik povedal, da so pri vas nastali inhibitorji faktorja VIII, boste morda za nadzor
krvavitev potrebovali ve&ji odmerek zdravila Kovaltry. Ce tudi vegji odmerek ne bo zadostoval, se
lahko zdravnik odlo¢i za drugo zdravilo.

Posvetujte se z zdravnikom, ¢e v zvezi s tem potrebujete Se dodatne informacije.

Ne povecajte odmerka zdravila Kovaltry za nadzor krvavitev, ne da bi se posvetovali z zdravnikom.

Trajanje zdravljenja
Obicajno je zdravljenje hemofilije z zdravilom Kovaltry potrebno celo zivljenje.

Kako se daje zdravilo Kovaltry
Zdravilo Kovaltry se injicira v veno 2 do 5 minut, odvisno od skupne kolicine in vasega pocutja.
Zdravilo je treba uporabiti v 3 urah po rekonstituciji.

Kako se pripravi zdravilo Kovaltry za uporabo

Uporabite samo pribor (adapter za vialo, napolnjena injekcijska brizga z vehiklom in pribor za vensko
punkcijo), ki je priloZzen v vsakem pakiranju tega zdravila. Ce priloZenega pribora za vensko punkcijo
ne morete uporabiti, se posvetujte z zdravnikom. Ce je kateri koli sestavni del pakiranja odprt ali
poskodovan, ga ne uporabite.

Rekonstituirano zdravilo morate pred uporabo filtrirati s pomo¢jo adapterja za vialo, da odstranite
morebitne delce v raztopini.

PriloZenega pribora za vensko punkcijo ne uporabite za odvzem krvi, ker vsebuje filter.

Tega zdravila ne smete meSati z drugimi raztopinami za injiciranje. Ne uporabite raztopine, ¢e
vsebuje vidne delce ali je motna. Natan¢no upoStevajte navodila zdravnika in navodila za uporabo,
ki jih najdete na koncu tega navodila.

Ce ste uporabili ve¢ji odmerek zdravila Kovaltry, kot bi smeli
Ce ste uporabili vecji odmerek, kot bi smeli, o tem obvestite zdravnika. Ni porocil o primerih
prevelikega odmerjanja.

Ce ste pozabili uporabiti zdravilo Kovaltry

Takoj si injicirajte naslednji odmerek in zdravljenje nadaljujte v rednih presledkih, kot vam je
predpisal zdravnik.

Ne vzemite dvojnega odmerka, e ste pozabili vzeti prejS$nji odmerek.

Ce Zelite prenehati uporabljati zdravilo Kovaltry
Ne prenchajte uporabljati tega zdravila, ne da bi se prej posvetovali z zdravnikom.

Ce imate dodatna vprasanja o uporabi zdravila, se posvetujte z zdravnikom.
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4. Mozni neZeleni ucinki
Kot vsa zdravila ima lahko tudi to zdravilo nezelene ucinke, ki pa se ne pojavijo pri vseh bolnikih.
Najbolj resni neZeleni uéinki so alergijske reakcije, ki so lahko resne alergijske reakcije. Ce se

pojavi taka reakcija, takoj prenehajte z injiciranjem zdravila Kovaltry in se takoj posvetujte z
zdravnikom. Naslednji simptomi so lahko zgodnje opozorilo za te reakcije:

. tis€anje v prsnem kosu/splosno slabo pocutje,

° omotica,

o vrtoglavica kadar vstanete kaze zniZanje krvnega tlaka,
o obcutek siljenja na bruhanje (navzea).

Pri otrocih, ki predhodno niso bili zdravljeni z zdravili s faktorjem VIII, lahko zelo pogosto (pri vec
kot 1 od 10 bolnikov) nastanejo inhibitorji (protitelesa proti faktorju VIII) (glejte poglavje 2). Pri
bolnikih, ki so bili predhodno zdravljeni s faktorjem VIII (ve¢ kot 150 dni zdravljenja), lahko ob¢asno
(pri manj kot 1 od 100 bolnikov) nastanejo inhibitorji (protitelesa proti faktorju VIII) (glejte

poglavije 2). Ce se to zgodi, morda zdravilo ne bo ve¢ ué¢inkovito in bo krvavitev vztrajala. V tem
primeru se takoj posvetujte z zdravnikom.

Drugi mozZni neZeleni u¢inki

Pogosti: pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 10 bolnikov

o bolecina ali neprijeten obcutek v trebuhu

prebavne motnje

zviSana telesna temperatura

lokalne reakcije na mestu injiciranja (npr. podkoZzna krvavitev, mocno srbenje, oteklina, pekoc
obcutek, prehodna rdecina)

glavobol

nespec¢nost

urtikarija (koprivnica)

izpuscaj/srbec izpuscaj

Ob¢asni: pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 100 bolnikov

povecane bezgavke (oteklina pod kozo vratu, pazduhe ali dimelj)
palpitacije srca (ob¢utek mocnega, hitrega ali nerednega utripanja srca)
hiter sréni utrip

disgevzija (nenavaden okus)

pordelost (rdecica obraza)

Porocanje o neZelenih ucinkih

Ce opazite katerega koli izmed neZelenih u¢inkov, se posvetujte z zdravnikom. Posvetuijte se tudi, &e
opazite nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O nezelenih u¢inkih lahko porocate tudi
neposredno na nacionalni center za porocanje, ki je naveden v Prilogi V. S tem, ko porocate o
neZelenih ucinkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o varnosti tega zdravila.

5. Shranjevanje zdravila Kovaltry

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

Tega zdravila ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je naveden na nalepkah in
Skatli. Rok uporabnosti zdravila se iztece na zadnji dan navedenega meseca.

Shranjujte v hladilniku (2 °C — 8 °C). Ne zamrzujte.
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Shranjujte to zdravilo v originalni ovojnini za zagotovitev zasS¢ite pred svetlobo.

To zdravilo lahko shranjujete pri sobni temperaturi (do 25 °C) najve¢ 12 mesecev, ¢e ga hranite v
zunanji ovojnini. Ce ga shranjujete pri sobni temperaturi, se rok uporabnosti izte¢e ob koncu 12-
mesecnega obdobja ali z datumom izteka roka uporabnosti, odvisno kaj nastopi pre;j.

Ko zdravilo vzamete iz hladilnika, na zunanji ovojnini navedite novi datum izteka roka uporabnosti
zdravila.

Po rekonstituciji raztopine ne shranjujte v hladilniku. Pripravljeno raztopino morate uporabiti v 3 urah.
Zdravilo je samo za enkratno uporabo. Neuporabljeno raztopino je treba zavreci.

Ne uporabljajte tega zdravila, ¢e v raztopini opazite vidne delce ali je raztopina motna.

Zdravila ne smete odvreci v odpadne vode ali med gospodinjske odpadke. O nacinu odstranjevanja
zdravila, ki ga ne uporabljate vec, se posvetujte s farmacevtom. Taki ukrepi pomagajo varovati okolje.
6. Vsebina pakiranja in dodatne informacije

Kaj vsebuje zdravilo Kovaltry

U¢inkovina je oktokog alfa (humani koagulacijski faktor VIII). Ena viala zdravila Kovaltry vsebuje
nominalno 250, 500, 1000, 2000 ali 3000 i.e. oktokoga alfa.

Druge sestavine zdravila so saharoza, histidin, glicin (E 640), natrijev klorid, kalcijev klorid dihidrat
(E 509), polisorbat 80 (E 433), koncentrirana ocetna kislina (ledocet) (E 260) in voda za injekcije.

Izgled zdravila Kovaltry in vsebina pakiranja

Zdravilo Kovaltry je na voljo kot praSek in vehikel za raztopino za injiciranje. Prasek je suh in bel do
rahlo rumen. Vehikel je bistra tekocina.

Vsako posamezno pakiranje zdravila Kovaltry vsebuje

o stekleno vialo s praskom

o z vehiklom napolnjeno injekcijsko brizgo

o lo¢en bat

o adapter za vialo

o pribor za vensko punkcijo (za injiciranje v veno).

Zdravilo Kovaltry je na voljo v naslednjih pakiranjih:
- 1 posamezno pakiranje

- 1 skupno pakiranje s 30 posameznimi pakiranji
Na trgu morda ni vseh navedenih pakiranj.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom
Bayer AG

51368 Leverkusen

Nemcija

Proizvajalec

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Nemcija

Bayer AG
Miillerstrasse 178
13353 Berlin
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Nemcija

Za vse morebitne nadaljnje informacije o tem zdravilu se lahko obrnete na predstavnis$tvo imetnika

dovoljenja za promet z zdravilom:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
bbarapus

Baitep bearapus EOO/]
Ten.: +359-(0)2-424 72 80
Ceska republika

Bayer s.r.0.

Tel: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf: +45 45 23 50 00
Deutschland

Bayer Vital GmbH

Tel: +49 (0)214-30 513 48
Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 8565
E\rada

Bayer EAAdg ABEE
TnA: +30-210-61 87 500
Espaiia

Bayer Hispania S.L.

Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert): +33-(0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: +385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354 540 8000
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39 02 397 81
Kvnpog

NOVAGEM Limited
TnA: +357 22 48 38 58
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 84 55 63

Navodilo je bilo nazadnje revidirano dne

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila

https://www.ema.europa.eu.

Lietuva

UAB Bayer

Tel. +37 05 23 36 868
Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag

Bayer Hungaria KFT
Tel:+36 14 87-41 00
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23-799 1000
Norge

Bayer AS

TIf: +47 23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z 0.0.

Tel: +48 22 572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.

Tel: +351 21 416 42 00
Roménia

SC Bayer SRL

Tel: +40 21 529 59 00
Slovenija

Bayer d. 0. o.

Tel: +386 (0)1 58 14 400
Slovenska republika
Bayer spol. s r.0.

Tel. +421 25921 31 11
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358- 20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46 (0) 8 580 223 00
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Podrobnejsa navodila za rekonstitucijo in dajanje zdravila Kovaltry

Potrebovali boste alkoholne zloZence, gaze, obliZe in prevezo. Ti pripomocki niso prilozeni v

pakiranju zdravila Kovaltry.

1.

Roke si temeljito umijte z milom in toplo vodo.

2.

Z rokami ogrejte neodprto vialo in injekcijsko brizgo do primerne temperature (ne na vec kot

37 °C).

Odstranite zascitno zaporko na viali (A). Gumijasti zamasek na viali obriSite
z alkoholnim zlozencem ter ga pustite, da se pred uporabo osusi na zraku.

Vialo s praskom postavite na trdno nedrseco povrsino. Odstranite papirnati
pokrov s plasti¢nega ohisja adapterja za vialo. Ne odstranite adapterja s
plasti¢nega ohisja. Drzite ohiSje adapterja in ga poveznite ¢ez vialo s
praskom, nato pa moc¢no pritisnite navzdol (B). Adapter se bo zaskocil ¢ez
zaporko viale. Ohi§ja adapterja zaenkrat Se ne odstranite.

Napolnjeno injekcijsko brizgo z vehiklom drzite navpicno, primite bat brizge
kot je na sliki in ga z mo¢nim privijanjem v smeri urinega kazalca pritrdite v
navojni zamasek (C).

Injekcijsko brizgo drzite za valjasti del in s konice odstranite zaporko (D). Ne
dotikajte se konice injekcijske brizge z roko ali katero koli povr$ino.
Injekcijsko brizgo dajte na stran za nadaljnjo uporabo.

Zdaj odstranite in zavrzite ohisje adapterja (E).

Z obracanjem v smeri urinega kazalca pritrdite napolnjeno injekcijsko brizgo
v navoj adapterja za vialo (F).

S pocasnim potiskanjem bata brizge navzdol vbrizgajte vehikel (G).

10.

Nezno obracajte vialo, da se prasek raztopi (H). Ne stresajte viale. Preverite
Ce se je ves prasek raztopil. Pred uporabo zdravila raztopino s prostim
ocesom preglejte, Ce so v njej prisotni delci in ali je obarvana. Ne uporabite
raztopine, ¢e vsebuje vidne delce ali je motna.
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11.  Vialo drzite na koncu nad adapterjem za vialo in injekcijsko brizgo (I). k= o
Napolnite injekcijsko brizgo tako, da pocasi in enakomerno izvlecete bat 3
brizge. Preverite ali je v injekcijski brizgi celotna vsebina viale. Injekcijsko Pl Y
brizgo drzite pokonéno in pritiskajte na bat brizge toliko ¢asa, da v injekcijski X
brizgi ni ve¢ zraka. 1 NGO

12.  Namestite prevezo na roko.

13.  Dolocite mesto injiciranja in koZo ocistite z alkoholnim zlozencem.

14.  Punktirajte veno in z obliZem pritrdite pribor za vensko punkcijo.

15.  Adapter za vialo drzite na mestu in odstranite injekcijsko brizgo z adapterja _;3?3—«]_ g J
za vialo (adapter naj ostane pritrjen na vialo). Injekcijsko brizgo privijte na L )
pribor za vensko punkcijo (J) in preverite, da v injekcijsko brizgo ni prisla o ‘_'I‘
kri. e %A

._,:f_,,-'. A
=N

16.  Odstranite prevezo.

17.  Raztopino injicirajte v veno 2 do 5 minut; pri tem bodite ves ¢as pozorni na polozaj igle.
Hitrost injiciranja naj bo prilagojena vasemu pocutju, vendar ne injicirajte hitreje kot 2 ml na
minuto.

18.  Ce je potreben dodaten odmerek zdravila, uporabite novo injekcijsko brizgo s praskom,
rekonstituiranim po postopku, ki je opisan zgoraj.

19.  Ce dodaten odmerek ni potreben, odstranite pribor za vensko punkcijo in injekcijsko brizgo.
Drzite roko iztegnjeno in na mestu injiciranja Se priblizno 2 minuti pritiskajte blazinico. Nato
mesto injiciranja prekrijte z majhno kompresijsko obvezo in, e je potrebno, tudi z oblizem.

20. Priporocljivo je, da ob vsaki uporabi zdravila Kovaltry zabelezite ime zdravila in Stevilko
serije.

21. Zdravila ne smete odvreci v odpadne vode ali med gospodinjske odpadke. O nacinu

odstranjevanja zdravila, ki ga ne uporabljate ve¢, se posvetujte s farmacevtom. Taki ukrepi
pomagajo varovati okolje.
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