KISA URUN BILGIiSi

v “Bu ilag ek izlemeye tabidir. Bu tiiggen yeni giivenlilik bilgisinin hizli olarak

belirlenmesini saglayacaktir. Saglik meslegi mensuplarinin slipheli advers reaksiyonlari
TUFAM’a bildirmeleri beklenmektedir. Bakmiz Bolim 4.8 Advers reaksiyonlar nasil
raporlanir?”’

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
FACTANE 1000 1U/ 10 mL IV enjeksiyon i¢in liyofilize toz igeren flakon

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Steril

Etkin madde:

Liyofilize toz iceren flakonda:

Insan koagiilasyon faktdrii VIII 1000 1U/ 10 mL

Spesifik aktivite 100 1U/mg proteine esit veya daha fazladur.
Insan plazmasindan iiretilir.

FACTANE her 100 IU/mL’de yaklagik 20 IU/ml von Willebrand faktdr igerir.
Yardimci1 maddeler:

Yardimci maddeler i¢in 6.1°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

I.V. kullanim i¢in liyofilize toz ve ¢oziicii.

4. KLINIK OZELLiKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

FACTANE, konjenital faktor VIII eksikligi olan hemofili hastalarinda kanamalarin tedavisi ve
onlenmesinde, daha dnceden tedavi gormiis ya da gérmemis, faktor VIII’e karsi inhibitorii
olmayan hastalarda tedavi veya cerrahi girisim sirasinda kanama epizodlarinin 6nlenmesi i¢in
kullanlir.

5 Bethesda Unitesinden (BU) daha az diizeyde faktér VIII inhibitérii (ndtralizan antikor)
gelisen hastalarda, eger dolasimdaki faktor VIII diizeyinde artiy ve alman klinik yanit
slirliyorsa, tedaviye devam edilebilir.

Insan koagiilasyon faktdrii VIII, immiin tolerans indiiksiyonu ydntemi ile inhibitdrlerin yok
edilmesinde kullanilir.

FACTANE, von Willebrand hastah@inda tek basina kullanilmaya yetecek miktarda von
Willebrand faktorii icermemektedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

e FACTANE ile tedavi, hemofili tedavisinde deneyimli bir doktor tarafindan baslatilmali ve
denetlenmelidir.
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Tedavi sirasinda izleme

Tedavi siiresince, pozolojiyi ve enjeksiyon sikligini uyarlamak igin faktér VIII seviyeleri
izlenmelidir. Her bir hasta, farkli in vivo iyilesme ve yarilanma omrii ile faktor VIII'e tedavi
yanit1 agisindan degiskenlik gdsterebilir. Zayif veya fazla kilolu hastalarda dozun kiloya gore
ayarlanmasi gerekebilir.

Ozellikle major cerrahi girisimlerin olma ihtimaline karsi, replasman tedavisi, koagiilasyon
testleri de (plazma faktor VIII aktivitesi) yapilarak ¢ok dikkatli bir sekilde izlenmelidir.

Plazma faktor VIII aktivitesinin analizi, 1 asamali kronometrik yontemle veya kromojenik
yontemle gerceklestirilebilir.

Pozoloji

Replasman tedavisinin dozlar1 ve tedavi siiresi, faktor VIII eksikliginin siddetliligine,
kanamanin yeri ve miktar1 ile hastanimn klinik durumuna baglidir.

Faktor VIII uygulamasinda, uygulanan iinite sayisi, faktdr VIII konsantreleri i¢in DSO’niin
(Diinya Saghk Orgiitii) standardina gore hesaplanan Uluslararast Unite (IU) cinsinden ifade
edilir.

Plazma faktor VIII aktivitesi, ylizde olarak (normal insan plazmasma gore) veya tercihen
Uluslararas1 Unite (IU) olarak (plazmada faktér VIII i¢in uluslararas: standarta gore) ifade
edilir.

Faktor VIII aktivitesinin 1 Uluslararasi Unite (1U) degeri, 1 mL normal insan plazmasindaki
faktor VIII miktarina esdegerdir.

e Ilstege bagh tedavi

Gerekli dozun hesaplanmasi, faktdr VIII'in 1 Uluslararast Unitesi (IU), viicut agirligmin
kilogrami basina plazma faktor VIII aktivitesini normal aktiviteye gore %2, yani 2 1U/dL
arttirdig1 bulgusuna dayanmaktadir.

Asagidaki formiiller, belli bir yanit i¢cin dozun saptanmasinda (I) ya da verilen bir dozla
beklenen yanitin saptanmasimda (II) kullanilir.

(1) Uygulanacak U sayis1 = viicut agirligi (kg) x faktor VIII’de istenen artig X 0.5

2 x uygulanan IU sayis1

) . . 0 _
(IT) Faktor VIII seviyelerinde beklenen artis (%) (1U/dL) viicut agirhig (kg)

Enjeksiyonlarin dozu ve siklig1 her zaman her bir vakaya gore ayarlanmali ve gozlemlenen
klinik etkinlige dayanmalidir.

Plazma faktor VIII seviyeleri (normal aktivitenin %'si olarak veya IU/dL olarak belirlenir)
tedavi edilecek kanama epizodlarina bagli olarak korunmalidir. Asagidaki tablo, belirtilen
kanama epizodlar1 ve ameliyatlarda kullanilacak etkili dozu belirlemek i¢in kullanilabilir:
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Korunmasi

gereken
- - gerekli R <
Kanama yogunlugu/ olazma Enjeksiyonlarin sikhg (saat)/
Cerrahi prosediir tiirii faktérii VIII Tedavi siiresi (giin)
diizeyleri

(%) (1U/dL)

Hemoraji Erken donem Agriyla beliren kanama epizodunda
hema'rt‘roz, kas kanamasi veya |20 - 40 diizelme ya da iyilesme saglanana
agiz i¢i kanama kadar en az 1 giin her 12 ila 24 saatte

bir tekrarlanir.

Enjeksiyon, 3-4 giin siireyle ya da
30-60 agr1 ve disabilite yok olana kadar
daha uzun siireyle her 12-24 saatte bir
tekrarlanir.

Daha yaygin hemartroz, kas
kanamasi1 veya hematom

Durum artik hayati bir tehlike
Yagami tehdit eden kanamalar |60 - 100 olusturmayana kadar enjeksiyonu her
8 ila 24 saatte bir tekrarlanir.

Dis ¢ekimi dahil mindr cerrahi Iyilesme saglanana kadar en az 1 giin

operasyonlar 30-60 24 saatte bir.
Mevcut  yara iyilesene  kadar
80 - 100 enjeksiyonlar1 her 8 ila 24 saatte bir
Maiér cerrahi ) tekrarlanir; faktor VIII aktivitesini
J (preoperatif Ve | 9430-9460 (1U/dL) arasinda korumak
postoperatif) icin tedaviye en az 7 gilin daha devam
edilir.

* Profilaksi

Agir hemofili A hastalarinda kanama epizodlarini 6nlemek i¢in uzun dénem profilaksi tedavisi,
her 2 ila 3 giinde bir uygulanan dozlar ile, viicut agirliginin kilogrami bagma 20 ila 40 IU faktor
VIII seklindedir.

Bazi durumlarda, 6zellikle daha geng hastalarda, daha kisa doz araliklar1 veya daha yiiksek
dozlar gerekli olabilir.

Immiin tolerans indiiksiyonu ile inhibitor tedavisi

Immiin tolerans tedavisi, inhibitdrlii hemofili A hastalarinin tedavisinde deneyimli olan bir
merkez tarafindan baglatilmali ve yiiriitiilmelidir.

Asagidaki tablo dozaji belirlemek i¢in kullanilabilir.
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Immiin tolerans Dozlar* Uygulama prosediirleri
indiiksiyonu (IT])

Baslangi¢ Haftada 3 defa 50 IU/kg/giin En kisa siirede ITI
Seviyeler 0.6-5 BU ile ginde 100 IU/kg arasinda baslatilmalidir.

Haftada 3 defa 50-100

Seviyeler >5 BU [U/kg/giin ile giinde 100-300

1U/kg/giin arasinda
Inhibitorlerin 100 TU/kg/giin, sonra
kaybolmasindan sonra, 50 IU/kg/giin, sonra Aylik artislarla
normal yarilanma omrii '
ve etkinlik yeniden her 2 giinde bir 50 IU/kg
saglanmas daha sonra En az 1 yil siireyle
Profilaktik tedavi dozlarinda haftada 3 defa

(*indikatif tedavi biyolojik verilere dayanarak adapte edilir.)

6 hastada yapilan klinik ¢alismalardan elde edilen veriler, birkag yillik takip siiresinde immiin
tolerans indiiksiyonu tedavisi ile inhibitorlerin, hastalarin 5’inde tamamen, 6’mc1 hastada ise
kismen ortadan kalktigini gosterilmistir.

e Pedivatrik Popiilasyon

Tedavi ve dozaj belirleme sirasindaki izlem, hem yetiskinler hem de ¢ocuklar i¢in gegerlidir.
Uygulama sekli:

FACTANE, hazirlandiktan hemen sonra, bir kerede ve dakikada 4 mL’yi gegmeyecek sekilde
sadece 1.V. olarak infiizyon edilmelidir.

Coziict ile karistirildiginda elde edilen ¢6zelti renksiz ya da biraz opaktir.

Uygulamadan 6nce tibbi {irlintin kullanima hazirlanmasina iligkin talimatlar i¢in boliim 6.6'ya
bakiniz.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Bobrek/karaciger yetmezligi:

Bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalarda minimum konsantrasyonda ve pratik olarak
miimkiin en yavas inflizyon hiziyla uygulanmalidir.

Pediyatrik popiilasyon:

Cocuklarda, doz viicut agihgina gore ayarlanilarak kullanilabilir. Inflizyon hizi yavas
olmalidir.

Bu preparatta bulunan faktdr VIII insan plazmasmin normal bir bilesenidir ve endojen faktor
VIII’le ayni etkiye sahiptir. Bu nedenle Factane 6 yasin altindaki hastalarda da kullanilabilir.

Geriyatrik popiilasyon:

65 yasn lizerindeki hastalarda doz ayarlamasi yapilarak ve minimum inflizyon hizinda verilir.
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4.3. Kontrendikasyonlar

Etkin maddeye veya preparatin herhangi bir yardimci maddesine asir1 duyarlilifi olan
hastalarda kullanilmamalidur.

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Viriis giivenligi

FACTANE insan plazmasindan elde edilmektedir. Insan plazmasindan elde edilen
ilaclar, viriisler ve teorik olarak Varyant Creutzfeldt-Jacob (v-CJD) gibi, cesitli
hastaliklara yol acabilen enfeksiyon yapici ajanlar icerebilirler. FACTANE’da Varyant
Creutzfeldt-Jacob hastah@min bulasma riski teorik olarak minimum iken, klasik
Creutzfeldt-Jacob hastaliginin bulasma riski hicbir kamitla desteklenmez. Alinan
onlemlere ragmen, bu tiir iiriinler halen potansiyel olarak hastalik bulastirabilir.

Bu tip iiriinlerin enfeksiyon yapici ajanlar bulastirma riski, plazma verenlerin belirli
viriislere onceden maruz kahp kalmadigimin izlenmesi, belirli viriis enfeksiyonlarinin
halihazirda varhgmin test edilmesi ve belirli viriislerin yok edilmesi ve/veya
inaktivasyonu ile azaltilmistir. Biitiin bu dnlemlere ragmen, bu iiriinler hala potansiyel
olarak hastalik bulastirabilirler. Ayrica, heniiz bilinmeyen enfeksiyon yapici ajanlarin bu
iiriinlerin icerisinde bulunma ihtimali mevcuttur.

HIV, HBV, HCV gibi zarfh viriisler ve HAV gibi zarfh olmayan viriisler icin etkili
onlemlerin ahnmasina dikkat edilmelidir. Parvoviriis B19 gibi zarflhi olmayan viriislere
kars1 alinan tedbirler sinirh sayida olabilir. Parvoviriis B19 enfeksiyonu, gebelikte (fetal
infeksiyon) ve immiin yetmezlik ya da kirmizi1 kan hiicre iiretiminde artis olan hastalarda
tehlikeli olabilir (hemolitik anemi gibi).

Doktor, bu ilaci hastaya recete etmeden veya uygulamadan once hastasi ile risk ve
yararlarin tartismahdir.

Hastalar agisindan FACTANE her uygulandiginda, hastayla iiriiniin seri numarasi arasindaki
baglantinin korunabilmesi i¢in, iirliniin ad1 ve seri numarasi kaydedilmelidir.

Faktor VIII inhibitorii bulunsun ya da bulunmasm, FACTANE ile hemofili A tedavisi
hemotoloji uzmani bir hekim tarafindan yapilmalidir.

Herhangi bir intravendz protein tiriinii ile ortaya ¢ikabilecegi gibi, FACTANE tedavisinde de
alerjik tipte asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 olabilir. Uriin, faktér VIII disinda eser miktarda insan
proteini igerir.

Hastalar, 6dem, iirtiker, yaygn tirtiker, gogiiste sikigma hissi, hiriltili solunum, hipotansiyon ve
anafilaksi gibi agir1 duyarlilik reaksiyonlarinin erken belirtileri hakkinda bilgilendirilmelidirler.

Eger sok gelisirse, mevcut tibbi standart tedaviler uygulanmalidir.

Inhibitdrler

Faktor VIII’e karsi notralize edici antikor (inhibitorler) olusumu, hemofili A hastalarinin
tedavisinde bilinen bir komplikasyondur. Bu inhibitorler genellikle faktdr VIII prokoagiilan
aktiviteye yonelik olan IgG immiinoglobiilinleridir ve modifiye tetkik kullanilarak her ml
plazmada Bethesda Unitesi (BU) olarak olgiiliir. Inhibitér gelisme riski, faktdr VIII'e
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maruziyetin yani sira hastaligin siddeti ile iligkilidir ve bu risk ilk 50 maruziyet giiniinde en
yiiksek seviyededir; ancak risk yaygin goriilmemesine ragmen yasam boyu devam eder.

Inhibitér gelisiminin klinik 6nemi inhibitor titresine bagl olacaktir; diisiik titreli inhibitorlerin,
yiiksek titreli inhibitorlere gore yetersiz klinik yanit riski daha az olacaktir.

Genel olarak, koagiilasyon faktorii VIII iiriinleri ile tedavi edilen tiim hastalar, uygun klinik
gbzlem ve laboratuvar testleri ile inhibitorlerin gelisimi agisindan dikkatle izlenmelidir. Eger
beklenen faktor VIII aktivitesinin plazma diizeylerine ulagilamazsa veya yeterli doz ile kanama
kontrol alta alinamazsa faktdr VIII inhibitorii varligi agisindan test yapilmalidir. Inhibitor
diizeyleri yiiksek olan hastalarda faktor VIII tedavisi etkili olmayabilir ve diger tedavi
secenekleri dikkate alinmalidir. Boyle hastalarin tedavisi hemofili ve faktor VIII inhibitorleri
tedavisi konusunda deneyimli hekimler tarafindan yonlendirilmelidir.

Kardiyovaskiiler risk faktorleri olan hastalarda, faktor VIII ile ikame tedavisi kardiyovaskiiler
riski artirabilir,

Eger merkezi vendz erisim cihazi (MVEC-CVAD) gerekiyorsa, lokal enfeksiyonlar,
bakteriyemi ve kateter bolgesi trombozu dahil MVEC ile ilgili komplikasyon riski
diisiiniilmelidir.

FACTANE kullananlara uygun as1 yapilmasi (hepatit A, hepatit B) 6nerilir.

Bu uyarilar ve 6nlemler hem yetiskinler hem de ¢ocuklar i¢cin gegerlidir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Bugiine kadar FACTANE ile ilag etkilesimi bildirilmemistir. Buna ragmen, diger ilaglarla
karistirilmasi onerilmez.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Higbir etkilesim ¢aligmasi yapilmamistir.

Pediyatrik popiilasyon :

Higbir etkilesim ¢alismasi yapilmamistir.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/ Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Hemofili A hemen hemen sadece erkeklerde goriilen bir hastaliktir. Bu nedenle FACTANE’1n
cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda kullanimna iliskin 6zel bir oneri veya, tedavi
sirasinda veya sonrasinda dogum kontroliiniin gerekli olduguna dair herhangi bir bilgi s6z
konusu degildir.

Gebelik donemi

Hayvanlar tizerinde yapilan galismalar, gebelik/ ve-veya/ embriyonal/fetal gelisim/ ve-veya /
dogum/ ve-veya dogum sonrasi gelisim iizerindeki etkiler bakimindan yetersizdir (bkz. Kisim
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5.3). insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir. FACTANE gerekli olmadikca gebelik
doneminde kullanilmamalidir.

Laktasyon donemi

Faktor VIII’in insan ya da hayvan siitii ile atildigna iliskin yetersiz/sinirli bilgi mevcuttur.
Faktor VIII’in siit ile atilmasina yonelik fizikokimyasal ve eldeki farmakodinamik/toksikolojik
veriler nedeniyle anne siitii ile beslenen ¢ocuk agisindan bir risk oldugu goz ardi edilemez.
FACTANE, laktasyon doneminde sadece kesinlikle gerekli ise kullaniimalidir.

Ureme yetenegi /Fertilite

Faktor VIII ile iireme yetenegi iizerindeki etkisine iliskin bilgi bulunmamaktadir.

Insanlardaki iireme yetenegini/ fertiliteyi etkileyip etkilemedigi bilinmemektedir.
4.7. Arac ve makine kullanimu iizerindeki etkiler

FACTANE’m ara¢ ve makine kullanimi {izerine bilinen bir etkisine rastlanmamaistir.

4.8. istenmeyen etkiler
Giivenlilik profili 6zeti

Asir1 duyarlilik ya da alerjik reaksiyonlar (bunlar arasinda anjiyoddem, inflizyon bdlgesinde
yanma ve batma, titreme, sicak basmasi, yaygin irtiker, bas agrisi; kurdesen, hipotansiyon,
letarji, bulanti, huzursuzluk, tasikardi, gogiiste sikisma hissi, karmcalanma, kusma, hiriltili

solunum yer alabilir) nadiren gozlenmistir ve bazi olgularda siddetli anafilaksiye kadar
ilerleyebilir (sok dahil).

llgili asir1 duyarlilik reaksiyonlar ile birlikte, fare, sigir ve/veya hamster proteinine kars1 antikor
gelisimi ¢ok nadiren gozlenmistir.

FACTANE da dahil olmak {izere faktor VIII ile tedavi edilen hemofili hastalarinda notralize
edici antikorlar (inhibitorler) gelisebilir (bkz. boliim 5.1). Bu tiir inhibitorler olusursa, durum,
yetersiz klinik yanit seklinde kendini gosterebilir. Bu vakalarda uzman hemofili merkezleriyle
baglant1 kurulmasi nerilmektedir.

Bulasici ajanlarla ilgili giivenlikle ilgili bilgi i¢in boliim 4.4'e bakiniz.

Advers reaksiyonlarin tablolastirilmis listesi

Advers reaksiyonlar MedDRA siiflandirmasina gore asagidaki tabloda sunulmustur.
Goriilme sikliklar1 asagidaki yaklagima gore degerlendirilmistir:

¢ok yaygin (>1/10), yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygm olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 1ila <1/1.000); cok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Advers reaksiyonlar, her bir siklik grubunda azalan yayginlik sirasina gore verilmistir.

Advers reaksiyonlarm sikliklari, FACTANE 100 IU / mL ve / veya 200 IU / mL ile tedavi edilen
toplam 187 hasta ile 6 klinik ¢aligmadan elde edilen verilerden hesaplanmustir.
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MedDRA Standart Olumsuz reaksiyonlar | Sikhk

Sistem Organ Sinifi (tercih edilen terimler)

Kan ve lenf sistemi Faktor VI inhibisyonu | Yaygin olmayan (THG)*

hastaliklar1 Cok yaygin (HTGH)*

Bagigiklik sistemi hastaliklar1 | Hipersensitivite Yaygin olmayan
Basagrisi Yaygin

Sinir sistemi hastaliklar1 Migren Yaygin olmayan
Disguzi

Vaskiiler hastaliklar Ates basmasi Yaygin

Gastrointestinal hastaliklar Mide bulantisi Yaygin olmayan

Kas-iskelet sistemi ve bag . .

dokusu hastaliklart Ekstremitede agr1 Yaygin olmayan

Genel bozukluklar ve L .

S Enjeksiyon yerinde

uygulama bdolgesine iliskin . Yaygin olmayan
eritem

hastaliklar

* Siklik, agir hemofili A hastalarmin yer aldigi, tiim FVIII {irtinleri ile yapilmis ¢aligmalara
dayanmaktadir. TGH = Daha 6nce tedavi gormiis hastalar, HTGH = Daha once hig tedavi
gdrmemis hastalar

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyilk 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz asim ve tedavisi
FACTANE ile doz asimi vakalar: bildirilmemistir.
5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER

5.1. Farmakodinamik o6zellikler

Farmakoterapotik grup: Antihemorajikler, Kan koagiilasyon faktorleri
ATC kodu: B02BD02

Etki mekanizmasi

Faktor VIII ve von Willebrand faktorii, farkli fizyolojik fonksiyonlara sahip iki molekiilden
olusan bir kompleks olusturur. Hemofili hastasina inflize edildiginde faktér VIII, kan
dolagimindaki von Willebrand faktoriine baglanir.

Aktive edilmis faktor VIII, aktive faktor IX’un kofaktorii olarak hareket eder, faktor X’un
aktive faktor X'a doniisiimiinii hizlandirir.

Aktive edilmis faktor X, faktor II'yi (protrombin) trombine doniistiiriir. Trombin daha sonra
fibrinojeni fibrine donistiiriir ve piht1 olusur.

Hemofili A, spontan veya kaza sonucu veya cerrahi travmanin bir sonucu olarak eklemlerde,
kaslarda veya i¢ organlarda kanamalarla karakterize, cinsiyete bagl kalitsal bir faktor VIII: C
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eksikligidir. Yerine koyma tedavisi, faktor VIII'in plazma seviyesini arttirr, bdylece faktor
eksikliginin gecici olarak giderilmesini ve kanama egilimlerinin azalmasini saglar.

FACTANE 100 IU/mL'de von Willebrand faktorii (antijen) miktar1 yaklasik 20 TU/mL dir.

Yillik kanama oranmin (ABR) farkli faktor konsantreleri ve farkli klinik ¢aligmalar arasinda
karsilastirilabilir olmadigi unutulmamalidir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel ozellikler
Emilim:

Intravenéz uygulama sonrasi, uygulanan faktor VIII miktarmin tamami dolasimda tespit
edilebilir.

Intravendz uygulama sonras1 absorbsiyon tam ve hizlidir.

Dagilim:

FACTANE plazma doruk diizeyleri, enjeksiyondan genellikle 15 dakika sonra elde edilir.
Biyotransformasyon:

FACTANE alan 12 hastada yapilan bir ¢alismada, FVIII:C geri kazanilmas1 2,6 + 0,7 1U/ dL/
IU/kg ve yar1 6mrii 12,1 + 4,7 saattir.
Eliminasyon:

Faktor VIII, pihtilasma esnasinda proteolitik olarak inaktive edilir ve dolagimdan hizla
uzaklastirilir.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan durum:

Eliminasyonu dozla orantili olarak lineerdir.
5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Bu preparatta bulunan faktor VIII insan plazmasiin normal bir bilesenidir ve endojen faktor
VIII gibi davranar.

Hayvanlarda tekrarli doz toksisite testleri veya tireme tizerinde galigmalar1 yapilmamuistir.
Preklinik giivenlilik verileri, FACTANE’nin herhangi bir mutajenik etkisi oldugunu gostermez.
6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimcl maddelerin listesi

Glisin

Lisin hidrokloriir

Kalsiyum kloriir

Sukroz

Mannitol (E 421)

Enjeksiyonluk su
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6.2. Gecimsizlikler

Gegimlilik ¢alismalart bulunmadigindan, bu ilag diger tibbi {iriinler ve/yeya ilaglarla
karigtirilmamalidir.

Sadece onaylanan enjeksiyon/infliizyon setleri kullanilabilir, ¢iinkii bazi inflizyon
ekipmanlarmin i¢ yiizeyinde insan plazmasi kokenli pihtilagsma faktorlerinin adsorbsiyonu
(tutulmasi) tedavinin basarisiz olmasina yol acabilir.

6.3.Raf omrii
36 ay

Ila¢ hazirlandiktan sonra hemen kullanilmalidir (¢dzelti hazirlandiktan sonra 25°C’de 3 saat
stabildir).

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

Buzdolabinda (2° — 8°C’de), dondurulmadan saklanmalidir. Donmus iriinleri ¢oziip
kullanmayiniz.

Dogrudan giines 1s181na kars1 korunmasi i¢in dig ambalaj1 i¢inde saklanmalidir.

6.5.Ambalajin niteligi ve icerigi
Bir kutuda:

Tipali (bromobutil) flakon igerisinde (Tip I cam) enjeksiyonluk ¢6zelti igin liyofilize toz (1000
IU); tipal1 flakon igerisinde (Tip II cam) ¢6ziicti (10 mL), ayrica bir transfer sistemi bulunur.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler

Kullanilmamais olan iirlinler ya da atik materyaller ‘T1bbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi’ ve
‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklarmin Kontrolii Yonetmelikleri’ne uygun olarak imha edilmelidir.

Kullanma Talimati
HAZIRLANMASI

e Asepsi kurallarina uyunuz.
e Buzdolabindan c¢ikardiktan sonra hemen kullanmayiniz.

o ©

e Her iki flakonu da (toz ve ¢oziicii) 25 °C’yi gegmeyecek
ﬂ“‘ sekilde oda sicakligina gelmesi igin bekletiniz.

e (Coziicii ve toz flakonunun koruyucu kapaklarini ¢ikartmiz.

+ Kauguk tipalarm yiizeyini alkolli bir pamukla silerek
dezenfekte ediniz.
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e Mix2Vial™ transfer sisteminden koruyucu kapagi ¢ikariniz.
Transfer sistemini ambalajindan ¢ikarmadan, mavi ucunu
¢oziicii flakonunun tipasina takiniz.

o Transfer sisteminin ambalajin1 ¢ikarip atimiz. Transfer
sisteminin acikta kalan kismina dokunmamaya 06zen
gosteriniz.

e Transfer sistemini taktigmiz ¢6ziicli flakonunu ters ¢eviriniz
ve transfer sisteminin seffaf kismimi kullanarak toz
flakonuna takiniz. Coziicii otomatik olarak toz flakonuna
aktarilacaktir. Bu yapiy1 muhafaza ediniz ve toz tamamen
¢Oziinene kadar flakonu hafifce dondiirerek sallayiniz.

e Simdi, bir elinizde hazirlanmig {iriin flakonunu ve diger
elinizde ¢oziicii flakonu tutarak, Mix2Vial™ transfer
sistemini dondiirerek flakonlar1 birbirinden ayiriniz.

Cozeltinin bu sekilde hazirlanmasi kolaydir ve 10 dakikadan daha kisa zaman alir. Coziicii ile
karistirilarak kullanima hazirlanmais {iriiniin hi¢bir partikiil madde icermediginden emin olmak
icin uygulamadan 6nce gorsel olarak incelenmelidir.

Elde edilen ¢ozelti renksiz ya da biraz opaktir. Bulanik ya da cokeltili ¢ozeltiler enjekte
edilmemelidir.
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Uygulanmasu:

e Hazirlanan ilaci dikey sekilde tutarken, steril bir sirmgay1
Mix2Vial™ transfer sistemine ¢evirerek sokunuz. Daha sonra
yavasea steril bir enjektore ilaci ¢ekiniz.

Ei e lla¢ sirmgaya alindiktan sonra, sikica siringay! tutunuz

b (piston asagiy1 gosterecek sekilde), Mix2Vial™ transfer
sistemini ¢evirerek c¢ikariniz ve yerine intravendz ya da
epikraniyal igne takiniz.

e Enjektoriin havasini bosaltip, deriyi dezenfekte ettikten sonra
vene giriniz.

e Hazrlandiktan hemen sonra, bir kerede ve dakikada 4 mL’yi
gecmeyecek sekilde yavas intravendz enjeksiyon yapiniz.

Enjeksiyondan arta kalan ila¢ ya da atik madde olursa uygun sekilde atilmalidir.
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