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Behandling av blodningsepisoder hos patienter med forvarvad
hemofili som orsakas av antikroppar mot faktor VIII.

OBIZUR ar avsett for vuxna.

Kontraindikationer

® Overkanslighet mot den aktiva substansen, hamsterprotein
eller mot nagot hjalpdmne som anges i avsnitt Innehall.
® Medfédd hemofili A med inhibitorer (se avsnit 5.1).

Dosering

Behandling med OBIZUR ska ske under tillsyn av en Iakare med
erfarenhet av behandling av hemofili (se avsnitt Varningar och
forsiktighet).

Behandlingskontroll

Lakemedlet ar endast avsett for administrering till inneliggande
patient. Det kraver klinisk dvervakning av patientens
blédningsstatus.

Under behandlingens gang rekommenderas en lamplig bestdmning

av faktor VIlI-nivaerna som vagledning till dosen som ska

administreras och till frekvensen av den upprepade infusionen (se

avsnitt Varningar och forsiktighet). Enskilda patienter kan svara
olika pa faktor VIII och uppvisa olika halveringstider och
aterhamtningar. Dos som ar baserad pa kroppsvikt kan kréva
justering hos underviktiga eller overviktiga patienter.
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| synnerhet vid stora kirurgiska ingrepp ar noggrann overvakning
av substitutionsbehandlingen med hjalp av koagultionsanalys
(faktor Vlll-aktivitet i plasma) nodvandig.

Vid anvandning av in vitro-tromboplastintid (aPTT) baserat pa
enstegs koagulationsanalys for att bestamma faktor Vlll-aktivitet i
patienternas blodprov kan resultaten for faktor Vlll-aktivitet i
plasma signifikant paverkas av bade vilken typ av aPTT-reagens
och referensstandarden som anvands i analysen. Det kan ocksa
forekomma avsevarda avvikelser mellan analysresultaten erhallna
genom en aPTT-baserad enstegs koagulationsanalys och den
kromogena analysen enligt PH.Eur. Detta ar av sarskild vikt nar
man byter laboratorium och/eller reagens som anvands i analysen.

Dosering

OBIZUR-behandlingens dos, frekvens och varaktighet beror pa
blédningens lokalisation, omfattning och allvarlighetsgrad,
malaktivitet for faktor VIIl samt pa patientens kliniska tillstand.

Antalet enheter faktor VIIl som administreras uttrycks i enheter (E)
som harleds fran en intern standard som har kalibrerats med
aktuell Varldshalsoorganisationens (WHOs)-standard for

faktor VIll-produkter. En enhet (E) av faktor Vlll-aktivitet ar likvardig
med den mangd faktor VIl som finns i en ml normal human plasma

Rekommenderad startdos ar 200 E per kilogram kroppsvikt, givet
som intravends injektion (se avsnitt Hallbarhet, férvaring och
hantering).
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Erforderlig startdos av OBIZUR for en patient beraknas med
foljande formel:

Startdos (E/kg) + lakemedlets styrka (E/injektionsflaska) x
kroppsvikt (kg) = antal injektionsflaskor

Exempel: FOr en patient som vager 70 kg beraknas antalet
injektionsflaskor for en forsta dos enligt foljande:

200 E/kg + 500 E/injektionsflaska x 70 kg = 28 injektionsflaskor

Kontrollera faktor VIlI-aktiviteten och det kliniska
tillstandet 30 minuter efter den forsta injektionen samt 3 timmar
efter administrering av OBIZUR.

Kontrollera faktor Vlll-aktiviteten omedelbart fore och 30 minuter
efter pafyllnadsdos. Dalvarden for rekommenderad malaktivitet av
faktor VIl finns i tabellen nedan.

Enstegskoagulationsanalysen for faktor VIII rekommenderas
eftersom den har anvants for att faststalla potensen for OBIZUR
och den genomsnittliga aterhamtningshastigheten (se

avsnitt Varningar och forsiktighet och Farmakokinetik).

Dosen och administeringsfrekvensen ska baseras pa matning av
faktor Vlll-aktiviteten (som ska hallas inom rekommenderade
gransvarden) och pa uppnadd klinisk respons.

Om anti-rpFVIIl-antikroppar inte kan pavisas vid insattning av
lakemedlet, kan en lagre dos an de rekommenderade 200 E/kg
anvandas som initial behandlingsdos. Kliniskt svar bor dvervakas
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noggrant, eftersom dosering under 200 E/kg kan resultera i
otillracklig effekt (se avsnitt Varningar och forsiktighet).

Effektivitets- och sakerhetsdata fran patienter med forvarvad
hemofili ar begransade (se avsnitt Farmakodynamik).

Initial fas
Typ av Dalvarden |Startdos Pafylinadsdo [Frekvens och
bl6dning for (enheter per s varaktighet
malaktivitet |kg) for
for faktor VIII paféljande d
(enheter per osering
dl eller % av
normalvarde
t)
Mild till
mattlig
blodning
fran ytlig
muskel/inge
n > 50 %
neurovaskul
ar
komplikation _ Dosera var
Titrera
eller 2 5110 de d flarde
ledblédning Patolande &y, 1.6
" oser baserat | |
Storre o .. timme.
VT pa klinisk
mattlig till Frekvensen
o . respons och _
svar intramu . kan justeras
for att
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Typ av Dalvarden |[Startdos Pafylinadsdo [Frekvens och
bl6dning for (enheter per s varaktighet
malaktivitet |kg) for
for faktor VIII paféljande d
(enheter per osering
dl eller % av
normalvarde
t)
skular, > 80 % 200 uppratthalla |baserat pa
retroperitone dalvardet for klinisk
al, gastrointe malaktivitete|respons och
stinal, intrak n for uppmatt
raniell blodni faktor VIl [faktor VIll-ak
ng tivitet

Lakningsfas

Fortsatt med OBIZUR med en dos som haller dalvardet for
faktor Vlll-aktiviteten pa 30-40 % sa snart blédningen har svarat,
oftast inom de forsta 24 timmarna, tills blodningen ar under
kontroll. Den maximala faktor Vlll-aktivitet i blodet far inte
overstiga 200 %.

Behandlingslangden beror pa klinisk bedomning.

Pediatrisk population
Sakerhet och effekt av OBIZUR hos barn och ungdomar i aldern

under 18 ar med forvarvad hemofili har inte faststallts. Inga data
finns tillgangliga.
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Administreringssatt

Intravends anvandning.

Hela volymen av rekonstituerad OBIZUR ska administreras med en
hastighet pa 1 till 2 ml per minut.

Anvisningar om beredning av lakemedlet fore administrering finns i
avsnitt Hallbarhet, forvaring och hantering.

Varningar och forsiktighet
Dosering

Initial dosering som understiger rekommenderad startdos pa
200 enheter/kg har forknippats med otillracklig effekt (se
avsnitt Dosering).

Sparbarhet

For att underlatta sparbarhet av biologiska ldkemedel ska
lakemedlets namn och tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Overkanslighet

Allergiska overkanslighetsreaktioner kan forekomma med OBIZUR.
Lakemedlet innehaller spar av hamsterprotein.

Vid symptom pa dverkanslighet ska patienterna instrueras att
omedelbart sluta anvanda lakemedlet och kontakta lakare.

Patienterna ska informeras om tidiga tecken pa
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overkanslighetsreaktioner, bland annat utslag, generaliserad
urtikaria, tryck over brostet, vasande andning, hypotoni och
anafylaxi.

Vid chocktillstand ska medicinsk standardbehandling for chock
sattas in.

Hammare

Test for anti-rpFVlll-antikroppar innan behandling med OBIZUR
inleds rekommenderas. Behandlingen kan inledas innan resultatet
av detta test erhallits utifran behandlande lakares bedémning.
Behandlingsbeslut kan dessutom underbyggas av dvervakning av
faktor VIll-nivaer. Hdmmande antikroppar mot porcin faktor VIII
(uppmatta med en modifiering av Nijmegen-variationen av
Bethesda-analysen) har upptackts fore och efter exponering for
OBIZUR. Otillracklig effekt kan orsakas av hammande antikroppar
mot OBIZUR. Himmande titrar pa upp till 29 Bethesda-enheter har
registrerats vid baslinjen, men patienterna har trots detta svarat
positivt pa OBIZUR. Det rekommenderas att behandlingen baseras
pa klinisk bedomning och inte pa detektion av hammande
antikroppar genom Bethesda-analys.

Forstarkta immunologiska reaktioner (immunologiskt minnessvar)
med okning av human faktor VIII- och/eller porcin

faktor VIlIl-hammare har ocksa rapporterats hos patienter som
behandlats med OBIZUR. Dessa okningar kan resultera i otillracklig
effekt. Om sadana hammande antikroppar mot OBIZUR misstanks
och otillracklig effekt forekommer ska andra behandlingsalternativ
overvagas.
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Det saknas klinisk information om utvecklingen av hammande
antikroppar mot OBIZUR efter upprepad administrering. Darfor far
OBIZUR administreras endast nar det bedoms vara kliniskt
nodvandigt. Utbredda hudblodningar behover eventuellt inte
behandlas.

OBIZUR framstallts av njurceller fran hamsterungar genom
rekombinant DNA-teknik. Antikroppar mot protein fran
hamsterungars njurceller har inte upptackts hos patienter efter
exponering for OBIZUR.

Kardiovaskulara handelser

Hos patienter med befintliga kardiovaskulara riskfaktorer kan
substitutionsbehandlingen med faktor VIII oka den kardiovaskulara
risken.

Tromboemboliska handelser

HOg och varaktig faktor Vlll-aktivitet i blodet kan vara
predisponerande faktorer for tromboemboliska handelser. For
patienter med kardiovaskular sjukdom och hos aldre ar risken
sarskilt hog.

Behandlingskontroll

Den faktor Vlll-aktivitet som faststalls genom kromogen analys ar i
allmanhet lagre an den faktor VllI-aktivitet som faststalls genom
enstegskoagulationsanalys. Darfor ska matningen av

faktor VIll-aktivitet for en enskild patient alltid utforas med samma
analysmetod. Enstegsanalysen rekommenderas eftersom den har
anvants for att faststalla potensen och den genomsnittliga
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aterhamtningshastigheten for OBIZUR (se
avsnitt Dosering och Farmakokinetik).

Natriuminnehall

OBIZUR innehaller 4,6 mg natrium i 1 ml rekonstituerad I6sning per
injektionsflaska, motsvarande 0,23 % av WHO:s hogsta
rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium for vuxna). Flera
injektionsflaskor maste tas per dos.

T.ex. for en patient som vager 70 kg som anvander den
rekommenderade dosen 200 E/kg skulle det kravas

28 injektionsflaskor vilket resulterar i ett natriuminatg pa 128,8 mg
per behandling. Detta motsvarar 6,44 % av WHO:s hogsta
rekommenderat dagligt intag (2 g natrium for vuxna).

Interaktioner

Inga interaktioner mellan OBIZUR och andra lakemedelsprodukter
har rapporterats.

Graviditet

Inga reproduktionsstudier pa djur har utforts med OBIZUR. Det
finns ingen erfarenhet av anvandning av OBIZUR under graviditet
och amning. Darfor bor OBIZUR endast anvandas under graviditet
och amning om det ar tydligt indikerat.

Amning

Det finns ingen erfarenhet av anvandning av OBIZUR under
amning. Darfor bor OBIZUR endast anvandas under amning om det
ar tydligt indikerat.

Trafik
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OBIZUR har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora
fordon och anvanda maskiner.

Biverkningar

Sammanfattning av sakerhetsprofilen:

Overkanslighet eller allergiska reaktioner (daribland karlédem,
brannande och stickande kansla vid injektionsstallet, frossa,
vallningar, generaliserad urtikaria, huvudvark, utslag, hypotoni,
letargi, illamaende, rastloshet, takykardi, tryck dver brostet, sveda,
uppkastning, visslande andningsljud) ar mojliga och kan utvecklas
till allvarlig anafylaxi (inklusive chock) (se avsnitt Varningar och
forsiktighet).

Patienter med forvarvad hemofili kan utveckla hammande
antikroppar mot porcin faktor VIII. Hommande antikroppar,
inklusive forstarkta immunologiska svar kan leda tillotillracklig
effekt.

Biverkningstabell:

| nedanstaende tabell anges biverkningar enligt MedDRA (utifran
organsystemklass och godkand term).Totalt 29 vuxna patienter
utvarderades avseende sakerhet i den kliniska provningen av
OBIZUR mot férvarvad hemofili. Nitton personer hade inte nagon
detekterbar titer av anti-porcin faktor VIll-hammare vid baslinjen
(<0,6 BE/ml). Av de 19 personerna hade tolv personer ingen
detekterbar titer av anti-porcin faktor VIl efter behandling, fem
personer en okning av titer (=0,6 BE/ml), tva personer hade inga
prover analyserade efter behandlingen och sju personer utvecklade
forstarkta immunologiska reaktioner med en okning =10 BE av
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human faktor VIII- och/eller rekombinanat porcin
faktor VIlI-hammare.

Frekvenserna har utvarderats enligt foljande: mycket vanliga
(=1/10), vanliga (=1/100, 1/10), mindre vanliga (=1/1 000,
<1/100), sallsynta (=1/10 000, <1/1 000), mycket sallsynta
(<1/10 000), ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran
tillgangliga data).

Organklass Biverkning Frekvens

Undersokningar Positivt test av Vanlig
hammande antikropp
ar mot porcin

faktor VIII (se

avsnitt Varningar och
forsiktighet)

Immunsystemet Anamnestisk reaktion |Mycket vanliga

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att
lakemedlet godkants. Det gor det mojligt att kontinuerligt overvaka
lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till
Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.
Postadress
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http://www.lakemedelsverket.se/

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Overdosering

Effekterna av hogre doser av OBIZUR an de rekommenderade har
inte karaktariserats.

Farmakodynamik

Verkningsmekanism

OBIZUR ar en rekombinant, porcin sekvens av faktor VIIIl med
B-domanen borttagen (susoktokog alfa). Det ar ett glykoprotein.

Omedelbart efter frisattning i patientens cirkulation binds faktor VI
till von Willebrand-faktor (vWF). Faktor VlIl/von
Willebrand-faktorkomplexet bestar av tva molekyler (faktor VIIl och
von Willebrand-faktor) med olika fysiologiska funktioner. Aktiverad
faktor VIl agerar som en kofaktor for aktiverad faktor IX och
snabbar pa omvandlingen av faktor X till aktiverad faktor X, vilket i
slutanden omvandlar protrombin till trombin. Trombin omvandlar
sedan fibrinogen till fibrin och en koagel kan bildas.

Forvarvad hemofili ar en sallsynt blodningssjukdom vid vilken
patienter med normala faktor VIll-gener utvecklar hammande
antikroppar mot faktor VIII. Dessa autoantikroppar neutraliserar
cirkulerande human faktor VIIl och skapar darmed brist pa
tillganglig faktor VIII. Cirkulerande antikroppar (hammare) mot
human faktor VIII har minimal eller ingen korsreaktivitet med
OBIZUR.
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OBIZUR ersatter tillfalligt den hammade endogena faktor VIII som
behovs for effektiv hemostas.

Klinisk effekt och sakerhet

Sakerheten och effektiviteten hos OBIZUR for behandling av
allvarliga blodningsepisoder hos patienter med forvarvad hemofili
med autoimmuna hammande antikroppar mot human faktor VIl
har undersokts i en prospektiv, icke randomiserad oppen studie
med 28 patienter (18 vita, 6 svarta och 4 asiater). Studien
omfattade patienter med livs- och/eller lemhotande blodning som
kravde sjukhusinlaggning.

Alla initiala blédningsepisoder svarade positivt pa

behandlingen 24 timmar efter den forsta doseringen enligt
huvudprovarens utvardering. En positiv respons var stoppad eller
minskad blodning, med klinisk forbattring eller med en

faktor Vlll-aktivitet dver ett i forvag faststallt mal.

Positiv respons observerades hos 95 % (19/20) av patienter vid
utvardering efter 8 timmar och 100 % (18/18) efter 16 timmar.
Utéver behandlingssvar faststalldes den évergripande framgangen
med behandlingen av prévaren baserat pa dennes mojlighet att
satta ut eller minska dosen och/eller doseringsfrekvensen av
OBIZUR. Sammanlagt 24/28 (86 %) nadde framgangsrik kontroll
(losning) av den initiala blodningsepisoden. Av de patienter som
behandlades med OBIZUR som forsta behandling, definierat som
ingen omedelbart tidigare anvandning av medel mot blodning fore
den forsta behandlingen med OBIZUR, rapporterades slutgiltig
behandlingsframgang for 16/17 (94 %). Elva patienter
rapporterades ha fatt lakemedel mot blédning (t.ex. rFVlia,
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aktiverat protrombinkomplexkoncentrat, tranexamsyra) fore den
forsta behandlingen med OBIZUR. Av dessa 11 patienter lyckades
behandlingen av atta (73 %).

Mediandosen per injektion for framgangsrik behandling av den
primara blodningen var 133 E/kg och den totala mediandosen

var 1523 E/kg under i median 6 dagar. Medianantalet dagliga
infusioner per patient var 1,76 (intervall: 0,2 till 5,6). Under det
forsta dygnet anvandes en total mediandos pa 493 E/kg i den
kliniska studien med i median 3 infusioner. Nar behandling kravdes
efter 24 timmar anvandes en total mediandos pa 1050 E/kg med i
median 10,5 infusioner (mediandos 100 E/kg) for att kontrollera en
blodningsepisod.

| den kliniska provningen av OBIZUR mot forvarvad hemofili
utvarderades 29 vuxna patienter avseende sakerhet. Nitton
personer hade inte nagon detekterbar titer av anti-porcin
faktorVlill-nammare vid baslinjen (<0,6 BE/ml). Av de

19 personerna hade tolv personer ingen detekterbar titer av
anti-porcin faktor VIII efter behandling, fem personer en 6kning av
titer (=0,6 BE/ml), tva personer hade inga prover analyserade efter
behandlingen och sju personer utvecklade forstarkta
immunologiska reaktioner med en okning =10 BE av human

faktor VIII- och/eller rekombinanat porcin faktor VIll-hammare,

| en klinisk studie med OBIZUR hos patienter med medfodd
hemofili A med faktor Vlll-inhibitorer som genomgick kirurgi,
upplevde 5 patienter forstarkta immunologiska reaktioner av de
8 vuxna patienter som kunde utvarderas i en sakerhetsanalys.

Pediatrisk population
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Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran
kravet att skicka in studieresultat for OBIZUR for alla grupper av
den pediatriska populationen for behandling av forvarvad hemofili
(information om pediatrisk anvandning finns i avsnitt Dosering).

Detta lakemedel har godkants i enligt reglerna om "godkannande |
undantagsfall”. Detta innebar att det inte har varit méjligt att fa
fullstandig information om detta lakemedel eftersom sjukdomen ar
sallsynt.

Europeiska lakemedelsmyndigheten gar varje ar igenom eventuell
ny information och uppdaterar denna produktresumé nar sa
behovs.

Farmakokinetik

Farmakokinetiska data fran 5 patienter med forvarvad hemofili i ett
tillstand utan blodning presenteras i tabell 1.

Tabell 1: Individuella farmakokinetiska data for faktor Vlll-aktivitet
efter administrering av den sista dosen OBIZUR till 5 patienter med
forvarvad hemofili. Patienterna var i ett tillstdnd utan blédning.
Faktor Vlll-aktivitet uppmattes genom enstegskoagulationsanalys.

Dos (E/| hFVIII-
Patient| S (E < aeI:t\I/\:: t, (h) Tmax | Amax ( AUCo.¢ AUOCO'
) baslinj ) | %) | (%) |

en (%)
1 5000 | 76,7 89 17 0,42 | 213 | 3124 | 4988
2 2934 | 30,0 18 4,6 0,42 | 100 694 712

16
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Tabell 1: Individuella farmakokinetiska data for faktor Vlil-aktivitet
efter administrering av den sista dosen OBIZUR till 5 patienter med
forvarvad hemofili. Patienterna var i ett tillstdnd utan blodning.
Faktor Vlll-aktivitet uppmattes genom enstegskoagulationsanalys.

3 7540 | 144,2| 3 53 [ 045 | 74 473 | 492
4 9720 1 206,8| O 1,8 | 0,50 | 53 122 | 135
5 10000| 133,3| - 4,2 | 0,75 | 178 | 1583 | 1686

A ., = hogsta observerade aktivitet i %; AUC, , = area under

koncentrationstidskurvan fran tidpunkt O till sista matbara
koncentration; AUC, = area under koncentrationstidskurvan fran

tidpunkt 0 extrapolerad till oandligheten; t, = slutlig halveringstid;

Ty = tidpunkt for hogsta observerade aktivitet i %. - = uppgift

saknas.

Den genomsnittliga aterhdmtningshastigheten efter den forsta dos
en pa 200 E/kg var 1,06 + 0,75 E/ml per E/kg (intervall 0,10-2,61),
uppmatt med enstegskoagulationsanalys.

Den faktor Vlll-aktivitet som faststalls genom kromogenanalys ar |
allmanhet lagre an den faktor VllI-aktivitet som faststalls genom
enstegskoagulationsanalys. Men i den kliniska studien

OBI-1-301 tenderade faktor Vlll-aktiviteten hos patienter med
forvarvad hemofili att vara hogre vid anvandning av
kromogenanalysen an enstegskoagulationsanalysen (se

avsnitt Varningar och forsiktighet).

Hammande antikroppar mot OBIZUR mattes med en modifiering av
Nijmegen-variationen av Bethesda-analysmetoden. Tre patienter
som ingick i farmakokinetikanalysen hade en detekterbar titer av
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anti-porcin faktor VIlIl-hammare vid baslinjen

(=0,6 Bethesda-enheter (BE)/ml). Tre av de fem patienterna hade
inga detekterbara titrer av anti-porcin faktor VIl efter behandlingen
(<0,6 BE/ml baserat pa det sista rapporterade resultatet),

tva patienter hade en detekterbar titer av anti-porcin faktor VIIi
(=0,6 BE/ml).

Den genomsnittliga halveringstiden for OBIZUR hos nio patienter
som gick att utvardera i blodande tillstand var (cirka) 10 timmar
(intervall fran 2,6 till 28,6 timmar).

Prekliniska uppgifter

Icke-kliniska data visade inga sarskilda risker for manniskor baserat
pa sedvanliga studier av sakerhetsfarmakologi eller upprepad
dostoxicitet. Vid upprepade dostoxicitetsstudier tenderade
emellertid den observerade incidensen av och allvarlighetsgraden
pa glomerulopati hos apor som fatt intravendsa administreringar av
OBIZUR med doserna 75, 225 och 750 E/kg/dag att dka med tiden.

Reproduktionsstudier pa djur har inte utférts med OBIZUR.

Innehall

Kvalitativ och kvantitativ sammansattning

Varje injektionsflaska med pulver innehaller nominellt 500 enheter
antinemofilifaktor VIII med B-domanen borttagen, (rDNA), porcin
sekvens, susoktokog alfa.

OBIZUR innehaller cirka 500 E/ml susoktokog alfa efter
rekonstitution.
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Potensen (E) har faststallts med anvandning av
enstegskoagulationsanalys (OSCA). OBIZURS specifika aktivitet ar
cirka 10 000 E/mg protein.

OBIZUR (antihemofilifaktor VIII (rDNA), porcin sekvens) ar ett renat
protein som innehaller 1 448 aminosyror med en molekylmassa pa
cirka 175 kDa.

Det framstallts i njurceller fran hamsterungar (BHK) genom
rekombinant DNA-teknik. Dessa BHK-celler odlas i ett medium som
innehaller serum fran bovina foster. Tillverkningsprocessen ar fri
fran humant serum och humana proteinprodukter och innehaller
inte nagra ytterligare material av animaliskt ursprung.

Hialpamne(n) med kand effekt

Varje injektionsflaska innehaller 4,6 mg (198 mmol) natrium per ml
rekonstituerad Idsning.

Forteckning dver hjalpamnen
Pulver

Polysorbat 80

Natriumklorid
Kalciumkloriddihydrat
Sackaros

Trometamol
Trometamolhydroklorid
Natriumcitrat

Losningsmedel
Vatten for injektionsvatskor
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Blandbarhet

D& blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas
med andra lakemedel.

Hallbarhet, forvaring och hantering

Hallbarhet
3ar.

Beredd Iosning ska anvandas omedelbart, men senast 3 timmar
efter beredning.

Sarskilda férvaringsanvisningar
Forvaras i kylskap (2°C-8°C). Far ej frysas.

Sarskilda anvisningar for destruktion

Efter beredningen ar losningen klar, farglos, fri fran partiklar och
har ett pH-varde pa 6,8 till 7,2. Formuleringens buffert har en
osmolalitet mellan 59 och 65 10 % mOsm/kg H20.

Beredd lakemedelsprodukt ska inspekteras visuellt for partiklar och
missfargningar fore administrering. Losning som innehaller

partiklar eller ar missfargad far inte administreras.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande
anvisningar.

Forberedelser

Foljande behovs innan beredningen startar:
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beraknat antal injektionsflaskor med pulver

Samma antal 1 ml sprutor med I6sningsmedel och sterila
adaptrar for injektionsflaskor

Alkoholtorkar

Stor steril spruta som rymmer den slutliga volymen berett
lakemedel

Nedanstaende forfaranden tillhandahalls som allmanna riktlinjer for
beredning och rekonstitution av OBIZUR. Upprepa foljande
beredningsanvisningar for varje injektionsflaska med pulver som
ska beredas.

Beredning

Aseptisk teknik skall iakttas under beredningsproceduren.

21

. Lat injektionsflaskan med pulver och den forfyllda sprutan med

|osningsmedel anta rumstemperatur.

. Avlagsna plastskyddet fran injektionsflaskan med pulver (bild A

).

. Torka av gummiproppen med en alkoholtork (medfoljer ej) och

lat den torka fére anvandning.

. Dra bort héljet fran férpackningen med adaptern for

injektionsflaskor (bild B). Vidror inte Luer-lock-anslutningen
(spetsen) mitt pa adaptern. Ta inte ut adaptern ur
forpackningen.

. Placera forpackningen med adaptern for injektionsflaskor pa en

ren yta med Luer-lock-anslutningen uppat.
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Snapp av garantiforslutningen fran den forfyllda sprutan med
l6sningsmedel (bild C).

Hall ett stadigt tag i forpackningen med adaptern for
injektionsflaskor och anslut den forfyllda sprutan med
|0sningsmedel till adaptern genom att trycka ned sprutspetsen
i Luer-lock-anslutningen mitt pa adaptern och vrida den
medurs tills sprutan sitter fast. Dra inte at for hart (bild D).
Avlagsna plastforpackningen (bild E).

Placera injektionsflaskan med pulver pa en ren, plan och hard
yta. Placera adaptern for injektionsflaskor over
injektionsflaskan med pulver och tryck bestamt ned
filterspetsen pa adaptern mitt i cirkeln pa proppen pa
injektionsflaskan med pulver tills det genomskinliga
plastskyddet snapper fast pa injektionsflaskan (bild F).

Tryck ned kolven for att langsamt injicera allt [dsningsmedel
fran sprutan i injektionsflaskan med pulver.

Snurra forsiktigt (med en cirkelrorelse) injektionsflaskan med
pulver utan att avlagsna sprutan tills allt pulver har |0sts
upp/rekonstituerats helt (bild G). Den rekonstituerade
|osningen ska inspekteras visuellt for partiklar fore
administrering. Far ej anvandas om partiklar eller missfargning
observeras.

Hall i injektionsflaskan och adaptern med den ena handen och
ta ett stadigt tag i sprutan med losningsmedel med den andra
handen och anvand en moturs rorelse for att skruva loss
sprutan fran flaskadaptern (bild H).

OBIZUR ska anvandas omedelbart och inom 3 timmar efter
beredning vid forvaring i rumstemperatur.
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Administrering

Endast for intravenodst bruk.

Inspektera den rekonstituerade OBIZUR-I6sningen for partiklar
och missfargning fore administrering. Losningen ska vara klar
och farglés. Administrera den inte om partiklar eller
missfargning observeras.

Administrera inte OBIZUR i samma slang eller behallare som
andra lakemedel for injektion.

Anvand aseptisk teknik och administrera med foljande forfarande:
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1. Sa snart alla injektionsflaskor har rekonstituterats, anslut en

stor spruta till adaptern for injektionsflaskor genom att
forsiktigt trycka ned sprutspetsen i Luer-lock-anslutningen mitt
pa adaptern och vrida den medurs till sprutan sitter fast.

2. Vand pa injektionsflaskan och tryck in luften i sprutan i

injektionsflaskan och dra upp rekonstituerat OBIZUR i sprutan (
Bild I).
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3. Skruva loss den stora sprutan moturs fran adaptern for
injektionsflaskor och upprepa denna process for samtliga
rekonstituerade injektionsflaskor med OBIZUR tills hela den
volym som ska administreras har uppnatts.

4. Administrera rekonstituerat OBIZUR intravenost med en
hastighet pa 1 till 2 ml per minut.

Bild I

|
_—~E
/ Fom

’i

Egenskaper hos lakemedelsformen

Pulver och vatska till injektionsvatska, 16sning.
Pulvret ar vitt.

Losningsmedlet ar klart och farglost.

Forpackningsinformation

Pulver och vatska till injektionsvatska, I6sning 500 E pulver och
vatska till injektionsvatska, 10sning. Pulvret ar vitt. Losningsmedlet
ar klart och farglost.

1 x 1 styck inj.-fl. + forfylld spruta (fri prissattning), EF, Ovriga
forskrivare: tandlakare

5 x 1 styck injektionsflaska och forfylld spruta (fri prissattning),
tillhandahalls ej

10 x 1 styck inj.-fl. + forfylld spruta (fri prissattning), tillhandahalls
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