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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Optivate 250 IU prasok a rozpust'adlo na injekény roztok
Optivate 500 IU prasok a rozptstadlo na injekény roztok
Optivate 1 000 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Optivate 250 IU
Jedna injekéna lickovka obsahuje nominalne 250 IU l'udského koagula¢ného faktora VIIL.

Po rekonstitucii Optivate obsahuje priblizne 100 IU/ml 'udského koagula¢ného faktora VIII.

Optivate 500 U
Jedna injekéna lickovka obsahuje nominalne 500 IU l'udského koagula¢ného faktora VIII.

Po rekonstitucii Optivate obsahuje priblizne 100 IU/ml 'udského koagula¢ného faktora VIII.

Optivate 1 000 IU
Jedna injekéna lickovka obsahuje nominalne 1 000 IU l'udského koagula¢ného faktora VIII.
Po rekonstitucii Optivate obsahuje priblizne 100 IU/ml 'udského koagula¢ného faktora VIII.

Uginnost’ (IU) sa stanovuje pomocou chromogénnych testov v stilade s Eurdpskym liekopisom.
Specificka aktivita lieku Optivate je priblizne 43 IU/mg proteinu.

Vyrobeny z plazmy od l'udskych darcov.
Tento pripravok obsahuje 'udsky von Willebrandov faktor.

Pomocna latka so znaimym ucinkom:
Optivate obsahuje priblizne 320 mmol/l (7,4 mg/ml) sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Préasok a rozpustadlo na injekény roztok.

Prasok: biely alebo svetlozlty prasok.

Rozpustadlo: ¢ira, bezfarebna kvapalina.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liecba a profylaxia krvacania u pacientov s hemofiliou A (vrodeny deficit faktora VIII).

Optivate je urCeny pacientom vo vsetkych vekovych skupinéch.
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4.2 Davkovanie a sposob podavania
Liecba musi prebiehat’ pod dohl'adom lekara so skiisenostami v oblasti lieCby hemofilie.

Monitorovanie liecby

Pocas liecby sa odporuca vhodnym sposobom sledovat’ hladinu faktora VIII a na zéklade zistenych
hodnét urcovat’ vel'kost’ davok a frekvenciu opakovania podavanych infuzii. U jednotlivych pacientov
sa moéze lisit odozva na podavanie faktora VIII z hl'adiska rozdielneho polCasu a obnovenia.

U pacientov s nizkou alebo nadmernou telesnou hmotnostou méze byt potrebné davku zalozenti na
telesnej hmotnosti upravit.

Predovsetkym v pripade rozsiahlych chirurgickych zédkrokov je nevyhnutné presné monitorovanie
priebehu substitucnej terapie pomocou kaogulaénych testov (sledovanie aktivity faktoru VIII
v plazme).

Vyuzitim tromboplastinového ¢asu (aPTT) ziskaného in vitro z jednostupiiového testu zrdzania na
urcenie aktivity faktoru VIII vo vzorke pacientovej krvi mézu byt vysledky aktivity faktoru VIII

v plazme vyznamne ovplyvnené typom aPTT Ccinidla aj referencnym Standartom pouZitym v teste.
Taktiez sa m6zu vyskytnut’ vyznamné nezrovnalosti medzi vysledkami testu dosiahnutymi pomocou
jednostupiiového testu zrazania a chromogénneho testu podl'a Ph. Eur. To je dblezité hlavne pri
zmene laboratoria a/alebo Cinidiel pouzitych v teste.

Davkovanie

Dévka a doba trvania substitucnej lieCby zavisi od zavaznosti deficitu faktora VIII, od miesta a
intenzity krvacania a od klinického stavu pacienta.

Pocet podanych jednotiek faktora VIII sa vyjadruje v medzinarodnych jednotkach (IU) podla
sucasného koncentratu Standardu WHO pre lieky s faktorom VIII. Aktivita faktora VIII v plazme je
vyjadrena bud’ percentualne (vzhl'adom na jeho obsah v normalnej l'udskej plazme), alebo prednostne
v medzinarodnych jednotkach (vzhladom na medzinarodny Standard pre obsah faktora VIII v plazme).

Jedna IU aktivity faktora VIII je ekvivalentnd mnoZzstvu faktora VIII v 1 ml normélnej l'udske;j
plazmy.

Liecba podla potreby

Vypocet potrebnej davky faktora VIII vychadza z empirického poznatku, podla ktorého podanie 1 [U
faktora VIII na kg telesnej hmotnosti sposobi narast plazmatickej aktivity faktora VIl 0 2,2 -2,7 % v
porovnani s normalnou aktivitou (2,2 — 2,7 IU/dl). Velkost potrebnej davky sa stanovi podl'a
nasledujuceho vzorca:

Potrebné mnozstvo jednotiek = telesnd hmotnost’ (kg) x pozadovany vzostup hladiny faktora VIII (%)
alebo (IU/d]) x 0,4

Podéavané mnozstvo ako aj frekvencia podavania sa urcuju vzdy podl'a klinickej G¢innosti v
individualnych pripadoch.

V nasledujucich pripadoch krvacania nesmie v danom obdobi poklesnut’ aktivita faktora VIII v
plazme pod uvedent hladinu (uvadzantl v % normalnej aktivity alebo IU/dl). Nasledujtica tabul’ka
moze byt’ pouzitd ako navod na davkovanie pri stavoch krvécania a pri chirurgickych zdkrokoch:
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Stupen krvacania/ Potrebna hladina Frekvencia podavania davok
Druh chirurgického zakroku faktora VIII (hodiny)/
(%) alebo (1U/d]) Doba trvania liecby (dni)
Krvacanie
Mierne krvacanie, 20-40 Podévanie opakujte kazdych
krvacanie do svalov alebo tstnej dutiny 12 az 24 hodin. Trvanie liecby

aspoii 1 deii, az kym neddjde k
uprave stavu krvacania
indikovaného bolest’ou alebo k

zahojeniu.
Rozsiahlejsie krvacanie, 30-60 Inftzie opakujte kazdych
krvéacanie do svalov alebo hematém. 12 az 24 hodin po dobu 3 —

4 dni alebo dlhsie, az do
vymiznutia bolesti a aktitneho
stavu.

Krvacanie ohrozujuce zivot 60 — 100 Inftzie opakujte kazdych 8 az
24 hodin, az kym nepominie
ohrozenie Zivota.

Chirurgicky zakrok

Mensi chirurgicky zakrok vratane 30-60 Kazdych 24 hodin, najmene;j 1

extrahovania zubov den, az po dosiahnutie
zahojenia.

Vicsi chirurgicky zakrok 80—100 Infazie opakujte kazdych 8 az

(pred zakrokom a po | 24 hodin az do uspokojivého
jeho vykonani) zahojenia rany. Potom v lieCbe

pokracujte minimalne d’alSich
7 dni tak, aby sa aktivita faktora
VIII udrziavala v rozsahu 30 %
az 60 % (1U/dl).

Profylaxia

V ramci dlhodobej prevencie krvacania u pacientov s hemofiliou A tazkého stupia obvyklé davky
predstavuju 20 az 40 IU faktora VIII na kg telesnej hmotnosti podadvané v 2 — 3 dennych intervaloch.
V niektorych pripadoch, obzvlast' u mladsich pacientov, méze byt potrebné skratenie intervalov
podavania alebo zvySenie vel'kosti podavanych davok.

Pocas liecby sa odporuca vhodnym sposobom sledovat’ hladinu faktora VIII a na zéklade zistenych
hodnét urcovat’ vel'kost’ davok a frekvenciu opakovania podavanych infuzii. Predovsetkym v pripade
rozsiahlych chirurgickych zakrokov je nevyhnutné presné monitorovanie priebehu substitucnej terapie
pomocou kaogulacnych testov (sledovanie aktivity faktoru VIII v plazme). U jednotlivych pacientov
sa moze lisit’ odozva na podavanie faktora VIII z hl'adiska dosahovanej hladiny obnovenia in vivo

a polc€asu v ich organizme.

Kontinudlna infuzia
Pred operéciou sa ma vykonat’ farmakokinetick4 analyza na zistenie odhadu klirensu.

Zaciatocna rychlost’ infuzie mdéze byt vypocitana nasledovne:
Klirens x pozadovana hladina v rovnovaznom stave = rychlost’ infuzie (IU/kg/hod.).

Po prvych 24 hodinéch kontinualnej infuzie sa ma kazdy den znovu vypocitat’ klirens pomocou
rovnice rovnovazneho stavu s vyuzitim nameranych hodndt a znamej rychlosti infazie.
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Pediatrickd populécia

Deti do 6 rokov

Odporucand davka je 17 az 30 [U/kg. Mdze sa podat’ az 3 krat za tyzdeii na zabranenie krvacaniu. V
klinickych sktiSaniach priemerna davka u deti vo veku < 6 rokov bola 24,7 IU/kg pri rutinne;j
profylaxii a 27,6 IU/kg pri liecbe krvéacania.

Deti vo veku viac ako 6 rokov
Existuju len ve'mi obmedzené udaje o pouziti lieku Optivate u deti vo veku 6 — 12 rokov

Spbdsob podavania

Intravendzne podavanie.

Optivate sa ma podavat’ intravendzne, pricom rychlost’ poddvania nesmie prekrocit’ 3 ml/min
(Upozoriiujeme, Ze zvySenie rychlosti podavania moze vyvolat’ vedl'ajsie ucinky). Pokyny na
rekonstiticiu lieku pred podavanim, pozri Cast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Sledovatelnost
Aby sa zlepsila (do)sledovatel'nost’ biologického lieku, mé sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Precitlivenost

Pri pouZzivani lieku Optivate sa mozu vyskytnut’ precitlivenosti alergického druhu. Liek obsahuje
okrem faktora VIII aj stopové mnozstva inych l'udskych proteinov. Pacientom sa ma odporucit’, aby
v pripade vyskytu priznakov hypersenzitivity ihned’ prerusili podavanie lieku a vyhl'adali svojho
lekara. Pacienti musia byt vopred informovani o prvotnych priznakoch reakcie z precitlivenosti, ako
su zihl'avka, generalizovana urtikaria, tlak v hrudniku, tazké dychanie, hypotenzia a anafylaxia.

V pripade Soku sa postupuje podla Standardnych postupov pre protiSokovu liecbu.

Inhibitory

Vytvaranie neutralizujucich protilatok (inhibitorov) proti faktoru VIII je znamou komplikéciou pri
liecbe pacientov s hemofiliou A. Tieto inhibitory predstavuju zvycajne IgG imunoglobuliny, ktoré
posobia proti koagulacnej aktivite faktora VIII a su kvantifikované v Bethesdovych jednotkach (BU)
na ml plazmy pomocou modifikovaného hodnotenia. Riziko vzniku inhibitorov je vo vztahu so
zavaznostou ochorenia ako aj s expoziciou organizmu faktoru VIII, pricom toto riziko je najvyssie v
prvych 50 diioch expozicie, ale pretrvava cely zivot, aj ked’ je riziko menej Casté.

Klinicky vyznam vzniku inhibitora zavisi od titra inhibitora. Nizky titer inhibitorov predstavuje
mensSie riziko nedostato¢ne;j klinickej odpovede ako vysoky titer inhibitorov.

Vo vseobecnosti vSetci pacienti lieceni liekmi obsahujiicimi 'udsky koagulacny faktor VIII musia byt
dokladne sledovani z hl'adiska vytvarania inhibitorov prostrednictvom primeraného klinického
pozorovania a laboratornych testov.

Ak sa nepodari dosiahnut’ o¢akavané aktivity faktoru VIII v plazme alebo ak sa nedari podavanim
zvolenych davok dostat’ krvacanie pod kontrolu, mé sa vykonat’ vySetrenie na pritomnost’ inhibitorov
faktoru VIIIL. U pacientov s vysokymi hladinami inhibitoru nemusi byt’ liecba faktorom VIII ti¢inna

a maju sa zvazit iné moznosti liecby. Liecba tychto pacientov musi prebiehat’ pod dohl'adom lekarov
so skusenostami v oblasti lieCby pacientov s hemofiliou a inhibitormi faktoru VIIIL.
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Kardiovaskularne prihody
U pacientov s existujacimi kardiovaskularnymi rizikovymi faktormi mézZe substitu¢na terapia
faktorom VIII zvysit’ kardiovaskularne riziko.

Komplikacie spojené so zavedenym katétrom

Ak je potrebné zavedenie centralneho ven6zneho katétra (central venous access device, CVAD) je
treba vziat’ do tivahy riziko komplikécii spojenych so zavedenym CVAD, ako su miestne infekcie,
bakteriémia a tromboza v mieste zavedenia katétra.

Prenosné latky

Standardné opatrenia na prevenciu infekcii spdsobenych pouzivanim liekov vyrobenych z Pudskej krvi
zahfnaju vyber darcov, skrining jednotlivych darovani a zhromazd'ovanie plazmy so $pecifickymi
markermi infekcii, ¢i G€inné vyrobné postupy na inaktiviciu/odstranenie virusov. Napriek tomu pri
podavani liekov vyrobenych z 'udskej krvi alebo plazmy nie je mozné celkom vylucit’ moznost’
prenosu infekénych latok. Plati to i pre nezname alebo vznikajtce virusy a iné patogény.

Prijaté opatrenia sa povazuju za u¢inné u obalenych virusov, ako st virus 'udskej imunodeficiencie
(HIV), virus hepatitidy typu B (HBV) a virus hepatitidy typu C (HCV), a u neobalenych virusov, ako
je virus hepatitidy A (HAV). Tieto opatrenia mozu mat’ obmedzent u¢innost’ proti neobalenym
virusom, ako je parvovirus B19. Infekcia spdsobend parvovirusom B19 moze byt zadvazna u tehotnych
zien (fetalna infekcia) a u l'udi s imunitnym deficitom alebo so zvySenou erytropoézou (napr.
hemolyticka anémia).

U pacientov, ktorym st pravidelne/opakovane podavané lieky s faktorom VIII vyrobené z I'udske;j
plazmy, sa musi zvazit’ adekvatne ockovanie (hepatitida typu A a B).

Dorazne sa odporuca, aby sa pri kazdom podani lieku Optivate pacientovi zaznamenal nazov a ¢islo
Sarze lieku, aby sa zachovalo prepojenie medzi pacientom a Sarzou podavaného lieku (pozri Cast’ 4.8).

Pediatricka populacia

Uvedené upozornenia a opatrenia sa tykaju dospelych aj deti.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neboli hldsené ziadne interakcie 'udského koagulacného faktora VIII s inymi liekmi.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Neuskutocnili sa reprodukéné stadie na zvieratach s faktorom VIII. Vzhl'adom na zriedkavy vyskyt
hemofilie A u zien nie st k dispozicii skiisenosti s pouzitim faktora VIII pocas gravidity a v obdobi
laktacie. Z tohto dovodu sa ma faktor VIII podavat pocas gravidity a v obdobi laktacie iba v
pripadoch, ked’ je to jednoznac¢ne indikované.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Optivate nema Ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpecnostného profilu

Precitlivenost’ alebo alergické reakcie (ako je angioedém, pélenie a Stipanie v mieste podania infuzie,
zimnica, scervenanie, generalizovana urtikaria, bolest” hlavy, zihl'avka, hypotenzia, letargia,
nevolnost, nepokoj, tachykardia, tlak v hrudniku, mravcenie, davenie, tazké dychanie) boli
pozorované zriedkavo a v niektorych pripadoch sa mézu rozvinut’ do t'azkej anafylaxie (vratane Soku).
U pacientov s hemofiliou A lie¢enych faktorom VIII, vratane lieku Optivate, sa mdzu vytvorit’

5
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neutralizujuice protilatky (inhibitory). V pripade vyskytu tychto inhibitorov sa tento stav mdze
prejavit’ ako nedostato¢na klinicka odpoved’. V takychto pripadoch sa odporuca kontaktovat
Specializované centrum pre lieCbu hemofilie.

Informécie o bezpecnosti v stivislosti s prenosnymi latkami, pozri cast’ 4.4.

Zoznam neziaducich reakcii v tabulke

Tabul’ka zobrazend nizsie je v stlade so systémom triedy organovych systémov podla databazy
MedDRA (SOC a urovne preferovanych terminov).

Frekvencie su hodnotené podla nasledujicej konvencie: vel'mi casté (>1/10); casté (>1/100 to <1/10);
menej ¢asté (>1/1 000 to <1/100); zriedkavé (>1/10 000 to <1/1 000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000),
nezndme (z dostupnych tidajov). Zoznam v tabulke pozostava z neziaducich reakcii u 96 pacientov

v klinickych §tadiach. Priblizne u 10 % pacientov sa dé pri dlhodobej lieCbe oCakéavat’ vyskyt

neziaducich reakcii.

Standardna trieda orginovych Neziaduce reakcie Frekvencia
systémov podl’a databazy
MedDRA
Poruchy krvi a lymfatického Inhibicia faktoru VIII Menej casté (PTP)*
systému Vel'mi Casté (PUP)*
Poruchy nervového systému Bolest’ hlavy Casté
Somnolencia Casté
Poruchy ucha a labyrintu Vertigo (zavrat) Casté
Poruchy kozZe a podkoZného Vyrazka Casté
tkaniva Pruritus Casté
Poruchy kostrovej a svalovej Stuhnutost’ svalov alebo kibov Casté
sustavy a spojivového tkaniva
Celkové poruchy a reakcie Erytém, vyrazka alebo bolest’ v Casté
v mieste podania mieste podania infuzie
Periférny edém Casté
Triaska (rigor) Casté
Hortcka (pyrexia) Casté
* Frekvencia je zalozena na §tadiach so vSetkymi liekmi s obsahom faktoru VIII, ktoré zahrnali

pacientov s tazkou hemofiliou A. PTP (previously-treated patients) = predtym lieCeni pacienti, PUP
(previously-untreated patients) = predtym nelieCeni pacienti.

Po uvedeni lieku na trh boli hlasené nasledujuce d’alSie neziaduce G¢inky: kychanie, kaSel’, drazdenie

v hrdle, bolesti brucha a nevolnost’.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

Neboli hlasené ziadne pripady predavkovania 'udskym koagula¢nym faktorom VIII.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
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Farmakoterapeuticka skupina: antihemoragikum, krvny koagula¢ny faktor VIII,
ATC kod: B02BD02.

Mechanizmus u¢inku

Komplex faktora VIII/von Willebrandovho faktora sa sklad4 z dvoch molekul (faktor VIII a von
Willebrandov faktor) s odlisnymi fyziologickymi funkciami. Po infazii do organizmu hemofilického
pacienta sa takto podany faktor VIII viaze na von Willebrandov faktor v obehovom systéme pacienta.
Aktivovany faktor VIII pdsobi ako kofaktor aktivovaného faktora IX a urychl'uje konverziu faktora X
na aktivovanu formu faktora X. Aktivovany faktor X premieiia protrombin na trombin. Trombin
potom meni fibrinogén na fibrin a méze vzniknut’ krvnd zrazenina. Hemofilia A je na pohlavie
viazanou dedi¢nou poruchou krvnej zrdzanlivosti v désledku znizenej hladiny faktora VIII:C a jej
dosledkom dochadza k profiiznemu krvacaniu do kibov, svalov alebo vniitornych orgénov, a to bud’
samovolne alebo v dosledku ndhodnych ¢i chirurgicky vzniknutych poraneni. Substitu¢nou lie¢bou sa
hladiny faktora VIII v plazme zvySujl, ¢im sa dosahuje doCasna naprava nedostatku koagulacného
faktora a korekcia uvedenych nachylnosti ku krvacaniu.

Poznamka - ro¢ny vyskyt epizod krvacania (ABR — annualised bleeding rate) nie je porovnatel'ny
medzi r6znymi koncentraciami faktoru a réznymi klinickymi Stadiami.

Von Willebrandov faktor, okrem svojej tlohy ochranného proteinu faktora VIII, umoziuje adhéziu
krvnych dosti¢iek v miestach poranenia ciev a zohrava tlohu pri zhlukovani krvnych dosticiek.

Pediatricka populacia

Na zaklade skusenosti z klinickych skisani sa u malych deti, ktoré pouzivaji Optivate ako profylaxiu,
vyskytovalo menej krvacanie nez u deti, ktoré ho pouzivali iba na vyziadanie. Davky u deti su
uvedené v Casti 4.2.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Farmakokinetika lieku Optivate bola hodnotend u 15 pacientov (vo veku > 12 rokov) s tazkou

hemofiliou A (aktivita <2 %) po pouziti bolusovej davky 50 IU/kg. Vysledky su zobrazené v tabul'ke
nizsie:
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Parameter Priemer 95 % IS
Terminalny polcas stanoveny non- 12,4 10,94 — 13,83
kompartmentovou metodou

(hodiny)

Priemerny Cas zotrvania 17,5 15,99 — 18,92
(hodiny)

Klirens 3,1 2,71 -3,51
(ml/hodinu/kg)

Plocha pod krivkou (AUCy.4gn) 16,1 13,97 — 18,28
(IU.hod./ml)

Plocha pod krivkou (AUC.inf) 17,31 14,98 — 19,65
(IU.hod./ml)

Distribu¢ny objem 53,4 46,2 — 60,52
(ml/kg)

Pociato¢ny (alfa) polcas 2,2 1,48 — 2,88
(hodiny)

Eliminac¢ny (beta) polcas 12,6 11,33 -13,92
(hodiny)

Postupné obnovenie 2.5 2,22 -2,74
(IU/dl per IU/kg)

IS = interval spolahlivosti (Confidence interval)

Pediatricka populacia

Udaje o farmakokinetike u deti mladsich ako 12 rokov nie st dostupné.
5.3 Predklinické idaje o bezpe¢nosti

Faktor VIII a von Willebrandov faktor v lieku Optivate st normalnymi zlozkami I'udskej plazmy a
ucinkuju rovnako ako endogénne proteiny, preto testovanie

Studia akutnej toxicity a $tudia toxicity pri opakovanych davkach vykonavané u mysi preukazali, Zze
zlozenie lieku Optivate nebolo toxické ani pri 20-nasobku davok, ktoré by boli pravdepodobné u l'udi.
V tychto stadiach boli zvieratdm podavané rozne zlozky lieku v rozli¢nych vac¢sich mnozstvach z
kazdej zlozky v porovnani s mnoZzstvami v klinickej davke.

Je vedecky nevhodné vykonavat’ Studie zamerané na genotoxicitu alebo karcinogenitu s plazmatickym
koagula¢nym faktorom VIII spolu so svojim prirodzenym stabilizatorom, von Willebrandovym
faktorom, alebo bez neho.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Prasok

Chlorid sodny

Citrénan sodny

Chlorid véapenaty

Polysorbat 20

Trehaloza

Hydroxid sodny (na upravu pH)
Kyselina chlérovodikova (na upravu pH)
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Rozpustadlo
Voda na injekcie

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

Na aplikéciu je nutné pouzivat’ vyhradne poskytnuté infazne/injekéné supravy, aby nedoslo k zlyhaniu
liecby v dosledku adsorpcie I'udského koagula¢ného faktora VIII na vnutornych stenach niektorych
infaznych zariadeni.

6.3 Cas pouzitelnosti

3 roky

Preukazand chemicka a fyzikalna stabilita lieku po rekonstitacii je 1 hodina pri teplote do 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska, pokial’ metdda otvorenia/rekonstitucie nevylucuje riziko
mikrobiologickej kontaminacie, mé byt rekonstituovany liek pouzity okamzite. V pripade, Ze nie je
pouzity okamzite, za dobu a podmienky uchovavania pred podanim je zodpovedny uzivatel’ a ¢as
nema byt’ dlhsi ako 1 hodina pri teplote do 25 °C.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
Injekéné liekovky uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky uchovavania lieku po rekonstitticii, pozri Cast’ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Optivate 250 IU prasok a rozpust'adlo na injekény roztok

- 250 IU prasok v 10 ml injek¢nej liekovke (sklo typ 1) so zatkou (halobutylova guma) s pecatou
(hlinik) a uzatvaracim vieckom zabezpecnym proti neziaducej manipulécii (polypropylén)

- 2,5 ml rozpastadla v 2,5 ml injek¢nej liekovke (sklo typ 1) na rekonstitiuciu

- Jedno prenosové zariadenie Mix2Vial™

Optivate 500 IU prasok a rozpust'adlo na injekény roztok

- 500 IU prasok v 10 ml injek¢nej liekovke (sklo typ 1) so zatkou (halobutylova guma) s pecatou
(hlinik) a uzatvaracim vieckom zabezpecnym proti neziaducej manipulécii (polypropylén)

- 5 ml rozpustadla v 5 ml injekénej liekovke (sklo typ 1) na rekonstiticiu

- Jedno prenosové zariadenie Mix2Vial™

Optivate 1 000 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok

- 1000 IU prasok v 30 ml injek¢nej liekovke (sklo typ 1) so zatkou (halobutylova guma) s pecat’ou
(hlinik) a uzatvaracim vieckom zabezpe¢nym proti neziaducej manipulécii (polypropylén)

- 10 ml rozpustadla v 10 ml injekénej liekovke (sklo typ 1) na rekonstituciu

- Jedno prenosové zariadenie Mix2Vial™

Na trh nemusia byt uveden¢ vsetky vel'kosti balenia.
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6.6 Speciilne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Optivate sa moZe rekonstituovat’ iba s vodou na injekcie dodanou spolu s liekom. Sily 250 IU, 500 U
a 1 000 IU sa maju rekonstituovat’ pouzitim 2,5 ml, 5 ml a 10 ml vody na injekcie v danom poradi
(pozri diagram na d’alSej strane).

Néadoby s liekom Optivate a vodou na injekcie sa musia zohriat’ na teplotu v rozmedzi od 20 °C do
30 °C pred odstranenim viecka z injek¢nej liekovky.

Pred pouzitim je potrebné rekonstituovany roztok vizudlne skontrolovat’ ¢i neobsahuje nerozpustené
pevné Castice alebo nejavi zndmky zmeny zafarbenia. Roztok ma byt ¢iry a slabo opalescentny.
Nepouzivajte roztoky, ktoré¢ s zakalené alebo maju sediment. Liek podajte co najskor po rekonstitucii
alebo do jednej hodiny po rekonstitacii.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.
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Pokyny na rekonstiticiu:

1. krok
o Qdstrante viecko z injekénej liekovky s liekom a vrch zatky ocistite tamponom s

alkoholom.

Zopakujte tento krok aj pri injek¢énej liekovke s vodou.

Odstraiite vrchnu Cast’ balenia prenosového zariadenia Mix2Vial™, pricom
zariadenie nevyberajte z obalu.

2. krok

Nasad’te modry koniec prenosového zariadenia Mix2Vial™ na injekénu liekovku
s vodou a zatlacte smerom dolu tak, aby hrot prepichol gumenu zatku a zapadol
na svoje miesto.

Z prenosového zariadenia Mix2Vial™ odoberte plastovy vonkajsi obal a
vyhod’te ho, pricom dévajte pozor, aby ste sa nedotkli odkrytého konca
zariadenia.

3. krok

Obrat’'te injekénu liekovku s vodou hore dnom, pri¢om zariadenie nechajte stale
nasadené.

Nasad’te priehl'adny koniec prenosového zariadenia Mix2Vial™ na injekénti
liekovku s lieckom a zatlacte smerom dolu tak, aby hrot prepichol gument zatku a
zapadol na svoje miesto.

. krok

Injek¢na liekovka s liekom pomocou vakua vtiahne do seba vodu.

Opatrne krazte liekovkou, aby ste dosiahli dokladné rozmieSanie lieku.
Nepretrepavajte obsah liekovky.

Zvy€ajne o 2 az 2 > minuty (maximalne 5 minut) by ste mali ziskat’ ¢iry alebo
svetlo perletovy roztok.

5. krok

Odskrutkovanim proti smeru hodinovych ruci¢iek odoberte prazdnu injekénti
liekovku s vodou a modru ¢ast’ z priehl'adného dielu.

Do injeké¢nej striekacky nasajte vzduch stiahnutim piestu na pozadovany objem
pridanej vody.

Na injek¢nu striekacku nasad’te biely filter.

Vytlacte vzduch z injekénej striekacky do injekénej liekovky.

"

6. krok

Ihned’ obratte injekénu liekovku s roztokom, ktory natiahnete do injekénej
striekacky.

Odoberte naplnent1 injek¢n1 striekacku od prenosového zariadenia Mix2Vial™,
Teraz je liek pripraveny na podavanie. Dodrzujte bezné bezpecnostné postupy pri
podavani. Liek po rekonstiticii okamzite pouzite. Liek sa nesmie uchovavat’.

1"
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Poznamka: Ak mate viacero injekénych liekoviek na pripravu davky, zopakujte 1. az 6. krok, pri¢om
roztok v injekénej liekovke natiahnite do tej istej injek¢nej striekacky.

Prenosové zariadenie Mix2Vial™, ktoré ste dostali spolu s liekom, je sterilné a je urc¢ené iba na jedno
pouzitie.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

BPL Bioproducts Laboratory GmbH

Dornhofstra3e, 63263 Neu-Isenburg

Nemecko

8. REGISTRACNE CiSLA

Optivate 250 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok: 16/0365/15-S
Optivate 500 IU prasok a rozpustadlo na injekény roztok: 16/0366/15-S
Optivate 1 000 IU prasok a rozptstadlo na injekény roztok: 16/0367/15-S

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Déatum prvej registracie: 2. septembra 2015

Déatum posledného predlzenia registracie: 16.aprila 2019

10. DATUM REVIZIE TEXTU

03/2021
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