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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

WILLFACT 1000 IU prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

WILLFACT je dodavan ve formé prasku a rozpoustédla pro injekéni roztok s nominalnim obsahem 1000 IU
factor von Willebrand humanus (vWF) v jedné injek¢ni lahvicce.

Pripravek obsahuje pfiblizn¢ 100 IU/ml factor von Willebrand humanus po rekonstituci 10 ml vody pro
injekci.

Pted ptfidanim albuminu je specificka aktivita piipravku WILLFACT véts§i nebo rovna 60 IU vWF:RCo/mg
proteinu.

Utinnost (IU) vWF je méfena podle aktivity ristocetinového kofaktoru (vWF:RCo) ve srovnani
s mezinarodni normou pro koncentraty von Willebrandova faktoru (WHO).

Obsah lidského faktoru VIII (FVIII) v pfipravku WILLFACT ¢ini < 10 IU/100 TU vWEF:RCo.
Uginnost (IU) faktoru VIII je stanovena pomoci chromogenniho testu podle Evropského Iékopisu.

Pomocna latka se znamym u¢inkem:

Tento pripravek obsahuje sodik:
- Jedna 10ml injek¢ni lahvicka obsahuje 0,3 mmol (6,9 mg) sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek a rozpoustédlo pro injekcni roztok.

Prasek: Bily az svétle zluty lyofilizovany prasek nebo drobiva pevna latka.

Rozpoustédlo: Ciré a bezbarvé.

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikace

WILLFACT je indikovan k prevenci a 1écbé hemoragii nebo operacniho krvaceni u pacientli svon
Willebrandovou chorobou (vWD) v pripadech, kdy je 1é¢ba samotnym desmopresinem (DDAVP) netc¢inna

nebo kontraindikovana.

WILLFACT lze pouZit u pacientd vSech vékovych skupin.
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WILLFACT by nemél byt pouzivan k 1é€bé hemofilie A.

4.2. Davkovani a zpisob podani
Na 1é¢bu von Willebrandovy choroby byl mél dohlizet 1ékat se zkuSenostmi s 1éEbou hemostatickych poruch.
Dévkovani

Jedna (1) IU/kg von Willebrandova faktoru zpravidla zvySuje hladinu vWF:RCo v krevnim ob¢&hu
0 0,02 TU/ml (2 %).

Mélo by byt dosazeno hladiny vWF:RCo v hodnoté > 0,6 IU/ml (60 %) a hladiny FVII:C > 0,4 [U/ml
(40 %).

Hemostazu nelze zajistit, dokud koagulacni aktivita faktoru VIII (FVIII:C) nedosdhne 0,4 IU/ml (40 %).
Jedna injekce samotného von Willebrandova faktoru nevyvold maximalni zvySeni FVIIL:C po dobu nejméné
6 — 12 hodin. Hladina FVIII:C se ihned neupravi. Nachézi-li se pacientova pocatec¢ni plazmaticka hladina
FVIII:C pod touto kritickou mezi, je ztoho divodu nutno ve vSech situacich vyzadujicich rychlou upravu
hemostazy, jako napt. pii 1é€b€ krvaceni, t€¢zkém traumatu nebo bezodkladné operaci, podat s prvni injekci
von Willebrandova faktoru ptipravek obsahujici faktor VIII, aby bylo dosazeno hemostatické plazmatické
hladiny FVIII:C.

Nicméné, neni-li okamzité zvySeni FVIIL:C nezbytné, naptiklad pfi planované operaci, nebo je-li pocatecni
hladina FVIII:C dostatecnd k zajisténi hemostazy, miize se l1ékat rozhodnout podat prvni injekci vWF bez
soucasné injekce faktoru VIIIL.

e Zahajeni 1éCby:
Prvni davka ptipravku WILLFACT sestava ze 40 az 80 IU/kg k 1é€b¢€ krvéaceni nebo traumatu a podava se
spolu s pozadovanym mnozstvim pfipravku obsahujicitho faktor VIII, vypoctenym podle zakladni
plazmatické hladiny FVIII:C pacienta, aby se dosahlo vhodné plazmatické hladiny FVIII:C, a to
bezprostredné pred zdkrokem nebo co nejdiive po zacatku krvacivé epizody nebo tézkém traumatu. V piipadé
operace by mél byt piipravek podan 1 hodinu pted zakrokem.

Pripravek WILLFACT mutze byt nutné podat v pocatecni davce 80 IU/kg, zejména u pacientl s von
Willebrandovou chorobou (VWD) typu 3, pii které mlze udrzovani pfimétenych hladin vyzadovat vyssi
davky nez u ostatnich typid vWD.

Pii elektivni operaci by méla 1écba pripravkem WILLFACT zacit 12 — 24 hodin pfed operaci a méla by byt
opakovana 1 hodinu pied zakrokem. V tomto pfipadé¢ neni soucasné podéani pfipravku obsahujiciho
faktor VIII nutné, protoze endogenni FVIII:C obvykle dosahne kritické hladiny 0,4 IU/ml (40 %) do doby
operace. Nicméné je to nutno u kazdého pacienta potvrdit.

e Nasledujici injekee:
V 1é¢b¢ prislusnou davkou piipravku WILLFACT by se mélo v pfipadé potieby pokracovat, a to v davce
40 — 80 IU/kg na den podané v 1 nebo 2 injekcich denné po dobu jednoho az nékolika dnd. Davka a délka
1é¢by zavisi na klinickém stavu pacienta, druhu a zdvaznosti krvaceni a hladinach jak vWF:RCo, tak FVIIIL:C.

e Dlouhodoba profylaxe:



WILLFACT je mozno podavat jako dlouhodobou profylaxi v davce, ktera je pro kazdého pacienta stanovena
individualngé. Pocet krvacivych epizod je snizovan davkami ptipravku WILLFACT mezi 40 a 60 [U/kg
podavanymi dvakrat az trikrat tydné.

e Ambulantni lécba:
Doméci 1écba miize byt zahédjena se souhlasem oSetiujiciho l€kate, zejména v piipadech slabého az stfedné
silného krvaceni nebo pii dlouhodobé profylaxi k prevenci krvaceni. Lékat ma zajistit odpovidajici Skoleni a
kontrolu 1é¢by v predem stanovenych intervalech.

Pediatricka populace

Déavkovani u kazdé indikace je zaloZeno na télesné hmotnosti. Davka a trvani 1é€by maji byt upraveny podle
klinického stavu pacienta a plazmatickych hladin vWF:RCo a FVIII:C.

. Zahajeni 1écby:

o U déti do 6 let se miize pocatecni davka odvijet od prirtistkového zotaveni (IR) pacienta, nebo pokud
udaje o IR nejsou k dispozici, mize byt potifeba pocatecni davka 60 az 100 [U/kg za Gcelem zvyseni
hladin vWF:RCo na 100 IU/dl.

o U déti starSich 6 let a dospivajicich je davkovani stejné jako u dospélych pacienti.

. Nasledujici injekce:
U déti a dospivajicich maji byt nésledujici davky nastaveny individuadlné podle klinického stavu a hladin
vWF:RCo a upraveny podle klinické odpoveédi.

Elektivni operace:
o U déti do 6 let Ize po prvni ddvce podané 12 az 24 hodin pied zakrokem podat dalsi davku 30 minut
pred zakrokem.
o U déti starSich 6 let a dospivajicich je davkovani stejné jako u dospélych pacient.

. Profylaxe:

U déti a dospivajicich maji byt davka a Cetnost opakovaného podavani nastaveny individudlné podle
pacientova piiristkového zotaveni a hladin vVWF:RCo a upraveny podle klinické odpovédi.

Zpisob podani

Pripravek rekonstituujte zptisobem popsanym v bodé 6.6.
Ptipravek WILLFACT ma byt podavan intraven6zné¢ maximalné rychlosti 4 ml/min.

4.3. Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli slozku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4. Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

U pacientl s aktivnim krvacenim se v prvni linii 1écby doporucuje soucasné podani ptipravku obsahujiciho
FVIII s ptipravkem obsahujicim von Willebrandtiv faktor s nizkym obsahem FVIII v samostatné injekcni
stiikacce.

Hypersenzitivita

Podobné jako pii jakémkoli intraven6znim podani proteinu pochazejiciho z plazmy, mize i pfi podani

pripravku WILLFACT dojit k hypersenzitivnim reakcim. Pacienti musi byt po celou dobu podani injekce
pozorné sledovani a peclivé pozorovani, zda se u nich neobjevi ptiznaky hypersenzitivni reakce. Pacienty je




nutno poucit o Casnych pfiznacich hypersenzitivnich reakci zahrnujicich vyrdzku, generalizovanou urtikarii,
svirani na hrudi, dychavi¢nost, hypotenzi a anafylaxi. Pokud se tyto pfiznaky vyskytnou, musi byt podéani
okamZzité preruseno. V piipadé anafylaktického Soku je nutno zavést standardni 1écbu.

Pienos infekce

Standardni opatfeni zabranujici pfenosu infekce v souvislosti s pouzivanim 1é¢ivych piipravki ptipravenych
z lidské krve nebo plazmy zahrnuji peclivy vybér darci, testovani jednotlivych odbéri krve a smési plazmy
na specifické ukazatele infekce a zatazeni i€innych vyrobnich postupti k inaktivaci/odstranéni vira.

Navzdory tomu nelze pii podavani 1éCivych pripravkl pfipravenych z lidské krve nebo plazmy moZznost
prenosu infekénich zarodkd uplné vyloucit. To také plati pro nezndmé nebo nové vznikajici viry a jiné
patogeny.

Ptijata opatieni se povazuji za ucinna proti obalenym virGim, jako napft. virus lidské imunitni nedostatecnosti
(HIV), virus hepatitidy B (HBV) a virus hepatitidy C (HCV). Tato opateni mohou mit omezenou uc¢innost
proti neobalenym virtim, jako napf. virus hepatitidy A a parvovirus B19. Infekce parvovirem B19 miize byt
zavazna pro t€hotné Zeny (fetalni infekce) a pro osoby s imunodeficienci nebo zvySenou erytropoézou (napft.
hemolyticka anémie).

U pacientti pravidelné¢ dostavajicich von Willebrandtiv faktor vyrobeny z lidské plazmy by se mélo zvazit
prislusné oc¢kovani (proti hepatitidé A a hepatitidé B).

Je durazné doporuceno, aby pfi kazdém podani piipravku WILLFACT pacientovi byly zaznamenany nazev a
Cislo Sarze 1écivého piipravku, aby bylo mozné zpétné pritadit k pacientovi Cislo pouzité Sarze.

Tromboembolie

WILLFACT je pripravek obsahujici von Willebrandiv faktor s nizkym obsahem FVIIL. Pfesto existuje riziko
vyskytu tromboembolickych ptihod, zejména u pacienti se znadmymi klinickymi nebo laboratornimi
rizikovymi faktory. Proto musi byt rizikovi pacienti sledovani, zda se u nich nevyskytnou Casné znamky
trombdzy. M¢la by byt zavedena profylaxe zilni tromboembolie v souladu s aktualnimi doporucenimi.

OSetfujici lékar si musi byt védom toho, ze nepfetrzitd lécba piipravkem WILLFACT muze vést
k nadmérnému zvySeni FVIIL:C. Proto je u pacientll vyzadujicich Casté podavani ptipravku WILLFACT,
zejména v kombinaci s ptipravky obsahujicimi faktor VIII, nutno monitorovat plazmatické hladiny FVIIIL:C,
aby se zabranilo trvalym nadmérmym plazmatickym hladinam FVIIL:C, které by mohly zvySovat riziko
tromboembolickych ptihod.

Imunogenicita
U pacienti s von Willebrandovou chorobou, zejména u pacienti stypem 3, mulze dojit k tvorbé

neutralizujicich protilatek (inhibitord) proti von Willebrandovym faktorem. Nebylo-li dosazeno oc¢ekavanych
plazmatickych hladin aktivity vWF:RCo, nebo neni-li krvaceni kontrolovano pfimétenou davkou, je nutno
provést vhodny test ke stanoveni pfitomnosti inhibitoru von Willebrandovym faktorem. U pacienti
s vysokymi hladinami inhibitoru nemusi byt 1é¢ba von Willebrandovym faktorem ucinnd, a je proto nutno
zvazit jiné 1éCebné alternativy.

Pomocn4 latka vyzadujici opatrnost (obsah sodiku)
Tento 1é¢ivy pripravek obsahuje sodik. Je-li injikovano vice nez 3300 [U (vice nez 1 mmol sodiku), je tieba
toto vzit v ivahu u pacientti na dieté s kontrolovanym pfijmem sodiku (mnozstvi v jedné lahviéce viz bod 2).

4.5. Interakce s jinymi lécivymi pripravky a jiné formy interakce



Nejsou znamy z&dné interakce ptipravki obsahujicich lidsky von Willebrandiv faktor s jinymi lécivymi
ptipravky.

4.6. Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Studie fertility, reprodukce, t¢hotenstvi, embryonalniho/fetalniho vyvoje nebo perinatalniho a postnatalniho
vyvoje na zvifatech jsou nedostatecné pro vyhodnoceni bezpecnosti pripravku WILLFACT.

Bezpecnost pripravku WILLFACT béhem tehotenstvi a kojeni nebyla v klinickych studiich hodnocena.

WILLFACT by se mél podavat t€éhotnym a kojicim Zenam s nedostatkem von Willebrandova faktoru pouze,
pokud je to jasn€ indikovano.

4.7. Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nebyly zaznamenany zadné uc¢inky na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8. Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpecnostniho profilu

Béhem lécby pripravkem WILLFACT se mohou vyskytnout nasledujici nezadouci u€inky:

Alergické reakce a anafylaktické reakce (ve vzacnych piipadech vcetné Soku), tromboembolické piihody
(vétsinou u pacientl s rizikovymi faktory), tvorba inhibitord proti vWF a reakce v misté podani.

Tabulkovy piehled nezadoucich téinki

Nize uvedena tabulka poskytuje piehled nezadoucich uc¢inkti pozorovanych v 6 klinickych studiich a jedné
neintervencni studii po uvedeni na trh a z dalSich zdroji po uvedeni na trh. Béhem téchto studii byl 226
pacientiim podavam pfipravek WILLFACT po dobu celkem 16 640 expozi¢nich dnti.

Nezadouci UCinky byly kategorizovany podle tiid organovych systémid (SOC) podle MedDRA,
preferovaného terminu (PT) a frekvence.

Frekvence vyskytu nezddoucich u¢inki byla odhadnuta podle nésledujici konvence: velmi casté (=1/10),
casté (=1/100 az <1/10), méné casté (=1/1 000 az <1/100), vzacné (=1/10 000 az <1/1 000), velmi vzacné

(<1/10 000), neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit).

U spontanné¢ hlaSenych nezadoucich G¢inki po uvedeni na trh se frekvence uvadi jako neni znamo.

Tridy organovych systému Nezadouci ucinky Frekvence dle poctu pacienti
podle MedDRA (preferovany termin)
Poruchy krve a lymfatického | Inhibice von Willebrandova Neni znamo
systému faktoru*
Poruchy imunitniho systému Hypersenzitivita M¢éné Casté
Anafylakticky Sok* Neni zndmo
Zavrat’ Méné Casté
Poruchy nervového systému Parestezie, hypestezie Mén¢ Casté
Naval horka M¢éné Casté
Cévni poruchy Tromboembolické ptihody* Neni znamo
Poruchy kiize a podkozni tkané Pruritus Méng¢ Casté
Celkové poruchy a reakce | Reakce vmisté aplikace** | Casté
v mist¢ aplikace (vCetné reakce v misté infuze,
zanétu v misté infuze a zanétu




v mist¢ punkce cévy)

Pocit tihy M¢né Casté
Tiesavka, pocit chladu M¢éng¢ Casté
Pyrexie* Neni zndmo

*HlaSeny v ramci zkuSenosti/sledovani po uvedeni ptipravku na trh s frekvenci ,,neni znamo* dle konvence.
**Skupinovy termin vysoké urovné dle MedDRA

Popis vybranych nezddoucich uéinkt

Precitlivélost a alergické reakce (které mohou zahrnovat angioedém, paleni a pichdni v misté infuze, zimnici,
zcervenani, kopfivku po celém téle, bolest hlavy, vyrazku, hypotenzi, lipothymii/malatnost, letargii,
nevolnost, neklid, tachykardii, pocit tithy na hrudi, brnéni, zvraceni, sipani) byly pozorovany ziidka,
v nékterych ptipadech se ale mohou vyvinout do zdvazné anafylaxe (vetné Soku).

Velmi vzacné muze u pacienti s von Willebrandovou chorobou, zejména u pacientti s typem 3, dojit k tvorbé
neutralizujicich protilatek (inhibitor) proti von Willebrandovym faktorem. Vyskyt takovych inhibitort se
projevi jako nedostatecnd klinicka odpovéd. Tyto protilaitky se mohou vyskytnout v tésné spojitosti
s anafylaktickymi reakcemi. Pacienti, u kterych se vyskytla anafylakticka reakce, proto maji byt vySetieni na
pritomnost inhibitoru.

Ve vsech takovych piipadech se doporucuje kontaktovat specializované hemofilické centrum.

WILLFACT je ptipravek obsahujici von Willebrandiv faktor s nizkym obsahem FVIIIL. Ptesto existuje riziko
vyskytu tromboembolickych piihod, zejména u pacienti se zndmymi klinickymi nebo laboratornimi
rizikovymi faktory. Rizikovi pacienti proto musi byt sledovani.

Bezpecnostni informace tykajici se prenosu infekce jsou uvedeny v bodu 4.4.
Pediatricka populace

WILLFACT byl hodnocen u 56 pacientid mladsich 18 let, z nichz 23 bylo mladsich 6 let, 21 bylo ve véku 6 az
11 let a 12 bylo starSich 11 let.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziiuje to pokracovat
ve sledovani poméru piinosti a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci U¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.
4.9. Pfedavkovani

Nebyly hlaseny zadné ptiznaky predavkovani von Willebrandovym faktorem.

V piipad¢€ vyrazného predavkovani se mohou vyskytnout tromboembolické ptfihody.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti



http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Farmakoterapeutickd skupina:
Hemostyptika, hemostatika: koagulacni faktory, lidsky von Willebrandtv faktor
ATC kod: B02BD10

Mechanismus u¢inku
WILLFACT pusobi stejnym zplisobem jako endogenni von Willebrandiiv faktor.

Podéavani von Willebrandova faktoru umoziiuje upravu hemostatickych abnormalit vyskytujicich se
u pacientil s nedostatkem von Willebrandova faktoru (von Willebrandovou chorobou) na dvou tirovnich:

e Von Willebrandovym faktorem obnovuje adhezi krevnich desticek k cévnimu subendotelu v misté
poskozeni cévy (jelikoz se vaze jak na subendotel cévy, tak na membranu krevnich desticek),
coz zajistuje primarni hemostazu, jak je patrno ze zkraceni doby krvéaceni. Tento ucCinek
nastupuje okamzité a je o ném znamo, ze do zna¢né miry zavisi na trovni multimerizace 1€¢ivé
latky.

e Von Willebrandiv faktor zptisobuje opozdénou korekci souvisejiciho nedostatku faktoru VIII.
Pfi intravendéznim podéni se von Willebrandiiv faktor vaze na endogenni faktor VIII (ktery
pacienti vytvareji normaln¢) a stabilizuje ho, ¢imz brani jeho rychlé degradaci. Nasledkem toho
se hladina FVIIL:C po podéni ¢ist¢tho von Willebrandova faktoru (ptipravek vWF s nizkym
obsahem FVIII) navrati k normalu jako sekundarni u¢inek po prvni infuzi. Po podani ptipravku
vWEF s obsahem FVIII:C se hladina FVIII:C navrati k normalu bezprostfedné po prvni infuzi.

5.2. FarmakoKkinetické vlastnosti

Farmakokineticka studie s pfipravkem WILLFACT byla provedena u8 dospélych pacientd s von
Willebrandovou chorobou typu 3. Prokazala, Ze co se ty¢e vWF:RCo:

primérna hodnota AUCy.. je 3444 IU.h/dl po podani jedné davky 100 IU/kg ptipravku WILLFACT,
primérna recovery je 2,1 [IU/d1]/[IU/kg] injikovaného preparatu,

polocas se nachazi mezi 8 a 14 hodinami, s primérnou hodnotou 12 hodin,

pramérna clearance je 3,0 ml/h/kg.

Maximalnich plazmatickych hladin von Willebrandova faktoru je obvykle dosazeno za 30 minut az 1 hodinu
po injekeci.

Normalizace hladiny FVIII je progresivni, variabilni a obvykle k ni dochdzi mezi 6 a 12 hodinami. Tento
ucinek pretrvava po dobu 2 az 3 dnt.

Vzestup hladiny FVIII je progresivni a normalizuje se po 6 az 12 hodinach. Hladina FVIII se zvySuje
pramérné o 6 % (IU/dl) za hodinu. Proto se i u pacientti s poc¢atecni hladinou FVIIL:C nizsi nez 5 % (1U/dl)
hladina FVIII:C zvysi na priblizné¢ 40 % (IU/dl) 6 hodin po injekci, a tato hladina se udrzuje po dobu
24 hodin.

Pediatrické udaje
Uplny farmakokineticky profil (Cmax, Tmax, AUC, clearance, poloCas a stfedni doba zdrzeni) po injekci
ptipravku WILLFACT neni u pediatrické populace mladsi 18 let popsan.

U 7 déti mladSich 6 let (2 ve véku mezi 28 dny a 23 mésici a 5 ve véku mezi 24 mésici a 6 lety) s t€Zkou von
Willebrandovou chorobou (5 stypem 3, 1 stypem 1 al stypem 2) bylo po primémé infuzi
101,1 + 5,0 [U/kg pramérné prirdstkové zotaveni vWF:RCo 1,75 + 0,35 (IU/dl)/(IU/kg) pozorovano 15 minut
po infuzi s velkou interindividualni variabilitou (v rozmezi 1,14 az 2,03). Pouze ctyfi z téchto déti mély



hodnotitelné pocatecni i 6mésicni kontrolni testy zotaveni po 3 az 9 dnech 1é€by. Pozorovany primérny
pomér zotaveni byl 0,87 + 0,12 (IU/dl)/(1U/kg), (v rozmezi 0,7 az 1,0).

5.3. Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Na zaklad¢ udaji ziskanych z nékolika predklinickych studii provedenych na zvitecich modelech neexistuji
dikazy o jinych toxickych ucincich ptipravku WILLFACT nez ucincich spojenych s imunogenicitou lidskych
proteint u laboratornich zvitat. Testovani toxicity po opakovanych déavkach je neproveditelné z divodu
tvorby protilatek proti heterolognimu proteinu ve zvifecich modelech.

Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti nenaznacuji, ze by mél WILLFACT mutagenni potencial.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1. Seznam pomocnych latek

Prasek:

lidsky albumin,
arginin-hydrochlorid,

glycin,

natrium-citrat a

dihydrat chloridu vapenatého.

Rozpoustédlo:
voda pro injekci.

6.2. Inkompatibility

WILLFACT nesmi byt misen ve stejné injekéni stiikacce sjinymi 1éCivymi pfipravky s vyjimkou
koagulacniho faktoru VIII vyrobeného z plazmy od spole¢nosti LFB-BIOMEDICAMENTS, s kterym byla
provedena studie kompatibility. Tento koagula¢ni faktor FVIII v§ak neni na trhu ve vSech zemich.

M¢ly by byt pouzity pouze schvalené polypropylenové injekéni sety, protoze adsorpce lidského von
Willebrandova faktoru k vnitfnim povrchiim nékterych injekénich vybaveni maze mit za nésledek selhani
1écby.

6.3. Doba pouzitelnosti

3 roky.

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni ptipravku byla prokazana po dobu 24 hodin pfi teploté 25 °C.

Z mikrobiologického hlediska by mél byt pfipravek okamzité pouZit.

6.4. Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C. Uchovavejte v plivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pied
svétlem. Chrarte pfed mrazem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bod¢ 6.3.



6.5. Druh obalu a obsah baleni

1 baleni obsahuje: prasek v injekéni lahvicce (sklo tfidy I) s brombutylovou zatkou, rozpoustédlo v injekéni
lahvicce (sklo tfidy I) s chlorbutylovou (5, 10 a 20 ml) zatkou a pfepoustéci set.

6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci piipravku a pro zachazeni s nim
Rekonstituce

Musi byt dodrzovany aktualné platné pokyny pro aseptické postupy. Pirepoustéci set se pouZiva pouze
k rekonstituci léku, tak jak je popsdno niZe. Neni uréen k podani léku pacientovi.

l e Zahtejte ob¢ injek¢ni lahvicky (prasek a rozpoustédlo) na teplotu nepiesahujici
ol 25 °C.
20°C

01

Sejméte ochranny uzavér z injekéni lahvicky s rozpoustédlem (voda pro injekci)
a z injekéni lahvicky s praskem.

@ W
(N

e Dezinfikujte povrch obou zatek.

Odstrante vicko ze zatizeni Mix2Vial. Aniz byste vyjmul(a) zatizeni z obalu,
pfipevnéte modry konec zafizeni Mix2Vial k zatce injek¢ni lahvicky
s rozpoustédlem.

= B
-

e Obal odstraiite a zlikvidujte. Davejte pozor, abyste se nedotkl(a) nove odkryté
Casti zafizeni.




@4 e

Injekéni lahvicku s rozpoustédlem spolu s nasazenym zafizenim otocte dnem
vzhiiru a pripojte k injek¢ni lahvicce s praskem pomoci prihledné ¢asti
zarizeni. Rozpoustédlo se automaticky premisti do injekéni lahvicky s praskem.
Sestavu drzte a jemné promichavejte krouzivym pohybem, dokud se piipravek
zcela nerozpusti.

Drzte Cast sestavy s rekonstituovanym piipravkem v jedné ruce a ¢ast sestavy s
rozpoustédlem v druhé. OdSroubujte zafizeni Mix2Vial a injekéni lahvicky tak
od sebe odd¢lte.

Prasek se zpravidla rozpusti okamzité a mél by se rozpustit do 5 minut.

Podéani

)

Drzte injeknéni lahvicku s rekonstituovanym ptipravkem ve vertikalni pozici
a naSroubujte sterilni injek¢ni stiikacku na zafizeni Mix2Vial. Poté pomalu
natahnéte pripravek do injekcni stiikacky.

Po pfemisténi piipravku do injekcni stiikacky injekcni stiikacku pevné drzte
(pistem doli), odsroubujte zafizeni Mix2Vial a nasad’te misto néj intravendzni
nebo kiidlovou jehlu.

Vytlacte vzduch z injekéni stiikacky a po dezinfekci povrchu zasunte do zily.
Okamzité po rekonstituci jednordzové davky pomalu podavejte intravenozné pri
maximalni rychlosti 4 ml/minutu.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

Rekonstituovany ptipravek musi byt pfed podanim vizualné zkontrolovan, zda neobsahuje Castice a nezménil
barvu. Roztok ma byt ¢iry nebo slabé opalizujici, bezbarvy nebo slabé nazloutly. Nepouzivejte roztoky, které
jsou zakalené nebo maji usazeniny.
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