PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Fibryga 1 g, pulver och vatska till injektions-/infusionsvétska, l6sning.

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Humant fibrinogen

Varje flaska med Fibryga innehaller 1 g humant fibrinogen. Efter beredning med 50 ml vatten for
injektionsvatskor innehaller Fibryga cirka 20 mg/ml humant fibrinogen.

Innehallet koagulerbart protein faststélls enligt europeiska farmakopéns riktlinjer for humant
fibrinogen.

Framstallt fran plasma fran humana givare.

Hjalpdmnen med kénd effekt
Natrium upp till 132 mg (5,8 mmol) per flaska.

For fullstandig forteckning Gver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Pulver och vatska till injektions-/infusionsvatska, 16sning.

Pulvret &r vitt eller blekgult och fuktabsorberande (hygroskopiskt), som aven framstar som en
sondersmulad massa.

Spadningsvatskan &r klar och farglos.

4, KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Behandling av blédningar samt perioperativ profylax hos patienter med medfédd hypo- eller
afibrinogenemi med kénd blédningsbendgenhet.

Som kompletterande behandling vid hantering av okontrollerad svar blédning hos patienter med
forvarvad hypofibrinogenemi under Kirurgiska ingrepp.

4.2  Dosering och administreringssatt

Behandlingen ska initieras under dverinseende av en lakare med erfarenhet av att behandla
koagulationssjukdomar.

Dosering

Dosering och behandlingsduration beror pa sjukdomens svarighetsgrad, bloédningens lokalisering och
omfattning, samt patientens kliniska tillstand.

For att kunna berdkna individuell dos bor funktionell fibrinogenniva faststéllas. Mangd och
administreringsfrekvens anpassas till varje enskild patient utifran regelbundna matningar av
fibrinogennivaerna i plasma och kontinuerlig 6vervakning av patientens kliniska tillstand, samt med
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hansyn till andra substitutionsbehandlingar som anvants.

Vid storre kirurgiska ingrepp ar det mycket viktigt att man noggrant évervakar
ersattningsbehandlingen via koagulationsanalyser.

1. Profylax hos patienter med medfédd hypo- eller afibrinogenemi och kand blddningsbenagenhet.

For att forebygga kraftiga blédningar under kirurgiska ingrepp rekommenderas profylaktisk
behandling som hojer fibrinogenvardet till 1 g/l, uppratthaller detta fibrinogenvarde tills hemostas ar
under kontroll samt haller fibrinogenvardet dver 0,5 g/l tills saret ar helt lakt.

Vid kirurgiskt ingrepp eller vid behandling av en blédning ska dosen beréknas enligt foljande:

Dos (mg/kg kroppsvikt) = [Malvarde (g/l) - uppmatt varde (g/l)]
0,018 (g/l per mg/kg kroppsvikt)

Efterfoljande dosering (doser och injektionsfrekvens) ska anpassas efter patientens kliniska tillstand
samt laboratorieresultat.

Den biologiska halveringstiden for fibrinogen ar 3—-4 dagar. Om fibrinogen inte forbrukas kravs darfor
oftast inte ndgon upprepad behandling med humant fibrinogen. Med hénsyn till den ackumulering som
sker vid upprepad, profylaktisk administrering, ska dosen och frekvensen faststéllas enligt lakarens
behandlingsmal for en specifik patient.

Pediatrisk population
Vid kirurgiskt ingrepp eller behandling av en blédning ska dosen till ungdomar beréknas enligt den
formel som beskrivs ovan for vuxna, medan dosen till barn < 12 ar ska beraknas enligt foljande:

Dos (mg/kg kroppsvikt) = [Malvarde (g/l) - uppmétt varde (g/l)]
0,014 (g/l per mg/kg kroppsvikt)

Paféljande dosering ska anpassas efter patientens kliniska tillstand samt laboratorieresultat.

Aldre patienter

Kliniska studier av Fibryga inkluderade inte patienter i aldern 65 ar och &ldre. Det ar darfor oklart om
denna patientgrupp uppvisar annorlunda respons &n yngre patienter.

2. Behandling av blédningar

Blodning hos patienter med medfodd hypo- eller afibrinogenemi

Blodningar ska behandlas enligt ovanstaende formler for vuxna/ungdomar respektive barn, for att
uppna ett rekommenderat malvarde for fibrinogen i plasma pa 1 g/l. Detta varde ska uppratthallas tills
hemostasen &r under kontroll.

Blodning hos patienter med forvarvad fibrinogenbrist

Vuxna

Generellt administreras till en bérjan 1-2 g med paféljande infusioner vid behov. | fall av svar
blédning, t.ex. vid omfattande kirurgi, kan en stérre méngd (4-8 g) fibrinogen krévas.

Pediatrisk population
Doseringen bor faststallas utifran kroppsvikt och kliniska behov men ar vanligen 20-30 mg/kg.

Administreringssatt

Intravends infusion eller injektion.

Fibryga ska administreras genom langsam intravends infusion med en rekommenderad maximal
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hastighet pa 5 ml per minut for patienter med medfédd hypo- eller afibrinogenemi och med en
rekommenderad maxhastighet pa 10 ml per minut for patienter med forvarvad fibrinogenbrist.

Anvisningar om beredning av lakemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpizmne som anges i avsnitt 6.1.
4.4  Varningar och forsiktighet

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

Tromboembolism

Det finns risk for trombos nér patienter med antingen medfodd eller forvarvad brist behandlas med
humant fibrinogen, i synnerhet vid hog dos eller upprepad dosering. Patienter som far humant
fibrinogen ska Gvervakas noga med avseende pa tecken eller symptom pa trombos.

Hos patienter med kranskarlssjukdom eller hjartinfarkt i anamnesen, patienter med leversjukdom, peri-
eller postoperativa patienter, nyfodda eller patienter som Iéper risk fér tromboemboliska héndelser
eller disseminerad intravaskuléar koagulation, ska nyttan av behandling med humant plasmafibrinogen
végas mot risken for tromboemboliska komplikationer. Forsiktighet ska iakttas och noggrann
overvakning uppratthallas.

Forvarvad hypofibrinogenemi ar forknippad med laga plasmakoncentrationer av alla
koagulationsfaktorer (inte enbart fibrinogen) och hammare, sa behandling med blodprodukter
innehallande koagulationsfaktorer bor évervagas. Det kravs noggrann monitorering av
koagulationssystemet.

Allergiska reaktioner eller reaktioner av anafylaktisk typ
Om allergiska reaktioner eller reaktioner av anafylaktisk typ férekommer ska injektionen/infusionen
avbrytas omedelbart. Vid anafylaktisk chock ska standardbehandling fér chock sattas in.

Natriumhalt

Detta lakemedel innehaller upp till 132 mg natrium per flaska, motsvarande 6,6 % av WHOSs hogsta
rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium for vuxna). Detta ska beaktas for patienter som
ordinerats natriumreducerad Kkost.

Virussakerhet

Standardatgérder for att forhindra infektioner till foljd av anvéandning av lakemedel som ar framstallda
av humant blod eller plasma inkluderar urval av givare, test av individuella donationer och
plasmapooler for specifika infektionsmarkdrer samt effektiv inaktivering/eliminering av virus under
tillverkningsprocessen. Trots detta kan risken for 6verforing av infektitsa agens inte helt uteslutas nar
lakemedel som framstéllts fran humant blod eller plasma administreras. Detta géller aven nya, hittills
okénda virus och andra patogener.

Vidtagna atgarder anses vara effektiva mot héljeforsedda virus, sasom HIV, HBV och HCV samt mot
det icke-holjeforsedda viruset HAV. Vidtagna atgarder kan vara av begransat varde mot icke-
holjeforsedda virus sasom parvovirus B19. Infektion av parvovirus B19 kan vara allvarligt for gravida
kvinnor (infektion av foster) och for personer med immunbrist eller 6kad erytropoes (t.ex. hemolytisk
anemi).

Lamplig vaccinering (hepatit A och B) bor dvervégas for patienter som regelbundet/upprepat far
humana plasmaderiverade produkter.



Immunogenicitet
Vid substitutionsterapi med koagulationsfaktorer vid andra medfédda brister har antikroppsreaktioner
observerats, men det finns for narvarande inga data for fibrinogenkoncentrat.

4.5 Interaktioner med andra ldakemedel och 6vriga interaktioner
Det finns inga kanda interaktioner mellan humana fibrinogenprodukter och andra lakemedel.
4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Sékerheten vid anvéndning av Fibryga under graviditet har inte faststéllts i kontrollerade kliniska
studier. Klinisk erfarenhet av fibrinogenprodukter fér behandling av obstetriska komplikationer tyder
inte pa nagon skadlig inverkan pa graviditetsforloppet eller pa fostrets eller det nyfodda barnets hélsa.
Reproduktionsstudier hos djur har inte genomférts med Fibryga (se avsnitt 5.3). Eftersom den aktiva
substansen dr av humant ursprung kataboliseras den pa samma sétt som patientens egna protein. Dessa
fysiologiska humana blodkomponenter forvantas inte paverka reproduktion eller foster.

Fordelarna med Fibryga under graviditet maste varderas mot bakgrund av att klinisk erfarenhet med
fibrinogenkoncentrat ar tillganglig, men data fran kontrollerade kliniska prévningar saknas.

Amning
Det ar okéant om Fibryga utsondras i brostmjolk. Pa grund av substansens natur forvantas den dock inte
ha nagon effekt pa nyfodda/spadbarn som ammas.

Ett beslut maste darfor tas huruvida behandling med Fibryga ar indicerad vid amning, med beaktande
av fordelen med amning for barnet och fordelen med behandling for kvinnan.

Fertilitet
Det finns inga tillgangliga data angaende fertilitet.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Fibryga har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Det finns inga tillforlitliga data om frekvensen av biverkningar fran kliniska studier med denna
produkt.

I kliniska studier har féljande biverkningar rapporterats: pyrexi, lakemedelsutslag, flebit och trombos.



Foéljande biverkningar har rapporterats fér Fibryga och andra fibrinogenkoncentrat:

Organsystem enligt Biverkningar Frekvens*
MedDRA
Immunsystemet: Allergiska reaktioner eller reaktioner Okénd

av anafylaktisk typ

Hudreaktioner

Blodkarl: Tromboemboliska handelser Okénd
(inklusive hjartinfarkt och
lungemboli) (se avsnitt 4.4)
Tromboflebit

Allméanna symtom Okad kroppstemperatur (pyrexi) Okénd
och/eller symtom vid
administreringsstéllet:

*Frekvens ar okand eftersom den inte kunde beraknas utifran tillgangliga data. Mild pyrexi och hudreaktioner
intraffade i enstaka fall under kliniska studier. Allergiska eller anafylaktiska reaktioner, tromboemboliska
episoder (inklusive hjartinfarkt och lungemboli) och tromboflebit utgor klasseffekter.

Betraffande sékerhet avseende Gverforbara agens, se avsnitt 4.4.

Pediatrisk population:

Tjugosex patienter, i ldern 1 till < 18 ar, ingick i sakerhetsanalysen av medfodd fibrinogenbrist, av
vilka 12 ungdomar var i aldern 12 till < 18 ar, 8 barn i aldern 6 till < 12 ar och 6 barn i aldern 1 till
<6 ar.

Den overgripande sakerhetsprofilen skiljer sig inte at mellan vuxna, ungdomar och barn.
Det finns inga data om anvandning av Fibryga hos pediatriska patienter med forvarvad fibrinogenbrist.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan).
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4.9 Overdosering

For att undvika dverdosering ar regelbunden évervakning av fibrinogennivan i plasma indicerad (se
avsnitt 4.2).

Vid 6verdosering ar risken att utveckla tromboemboliska komplikationer férhojd.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: hemostatika, fibrinogen, ATC-kod: B02BB01

Humant fibrinogen (koagulationsfaktor I) konverteras, i narvaro av trombin, aktiverad

koagulationsfaktor XI1 (FXIlla) och kalciumjoner, till ett stabilt och elastiskt tredimensionellt
hemostatiskt fibrinkoagel.
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Administrering av humant fibrinogen 0kar fibrinogenvardet i plasma och kan tillfalligt korrigera
koagulationsdefekten hos patienter med fibrinogenbrist.

En oppen, prospektiv, randomiserad, kontrollerad, tvaarmad cross-over enkeldos farmakokinetisk fas
2-studie med 22 patienter med medfddd fibrinogenbrist (afibrinogenemi) (se avsnitt 5.2) utvarderade
aven den maximala koagelfastheten (MCF - Maximal Clot Firmness) som en surrogatmarkor for
hemostatisk effekt (FORMA-01). MCF bestdamdes med tromboelastometri (ROTEM). Fér varje
patient bestdmdes MCF fore (baslinjen) och en timme efter administrering av en enkeldos Fibryga.
MCF-vérdena var signifikant hogre efter administrering av Fibryga an vid baslinjen (se tabellen
nedan).

Tabell 1: Maximal koagelfasthet MCF [mm] (ITT population) n=22

Tidpunkt Medelvarde + SD Median (intervall)
Fére infusion 00 0 (0-0)

1 timme efter infusion 9,7+3,0 10,0 (4,0-16,0)
Genomesnittlig férandring (primaranalys)* | 9,7 +3,0 10,0 (4,0-16,0)

MCF = maximum clot firmness (maximal koagelfasthet); ITT = intention-to-treat (avsikt att behandla).
*p < 0,0001 (95 % konfidensintervall 8,37; 10,99)

En prospektiv, 6ppen, okontrollerad, multicenter, fas 3-studie (FORMA-02) utférdes pa 25 patienter
med medfodd fibrinogenbrist (afibrinogenemi och hypofibrinogenemi), i ett aldersintervall fran 12 till
54 ar (6 ungdomar, 19 vuxna). Detta inkluderade behandling av 89 blédningar och 12 kirurgiska
ingrepp. Det var en signifikant forandring av MCF fran baslinjen vilket uppmattes med ROTEM och
fibrinogenvérde i plasma. Mediandosen Fibryga per infusion for behandling av blddningar var

57,5 mg/kg och median totaldos var 59,4 mg/kg. Median totaldos Fibryga per Kirurgiskt ingrepp var
85,8 mg/kg. Den totala hemostatiska effekten anségs vara lyckad (graderad som bra eller utmarkt
effekt) for 98,9 % av de behandlade blédningarna och for 100 % av de kirurgiska ingreppen av en
oberoende bedémningskommitté som anvande ett objektivt poangsystem.

Yiterligare en prospektiv, 6ppen, okontrollerad, multicenter, fas 3-studie (FORMA-04) utférdes pa
14 barn med medfodd fibrinogenbrist (afibrinogenemi och hypofibrinogenemi), i ett aldersintervall
fran 1 till 10 ar (6 < 6 ars alder och 8 mellan 6 och <12 ars alder). Detta inkluderade behandling av
10 blodningar och 3 kirurgiska ingrepp samt farmakokinetik for engangsdoser. Det var en signifikant
forandring av MCF fran baslinjen vilket uppméttes med ROTEM och fibrinogenvérde i plasma.
Mediandosen Fibryga per infusion fér behandling av blédningar var 70,2 mg/kg och median totaldos
var 73,9 mg/kg. Median totaldos Fibryga per kirurgiskt ingrepp var 108 mg/kg. Den totala
hemostatiska effekten ansags vara lyckad (graderad som bra eller utmarkt effekt) for 100 % av de
behandlade blédningarna och for de Kirurgiska ingreppen av en oberoende bedémningskommitté som
anvande ett objektivt poangsystem.

Vid den prospektiva randomiserade kontrollerade studien FORMA-05 undersoktes den hemostatiska
effekten och sdkerheten hos Fibryga i jamforelse med kryoprecipitat som kélla till
fibrinogensupplementering hos patienter som utvecklar foérvérvad fibrinogenbrist under cytoreduktiv
kirurgi for den extensiva bukmaligniteten pseudomyxoma peritonei. | studien ingick 43 vuxna
patienter i analysgruppen Per protokoll (PP), varav 21 patienter behandlades med Fibryga och 22
patienter behandlades med kryoprecipitat. Intraoperativ fibrinogensupplementering utfordes i
forebyggande syfte (dvs. efter 60-90 minuters Kirurgi, ndr excessiv blodforlust hade observerats, men
innan 2 liter blod hade forlorats) med doser pa 4 g Fibryga eller 2 pooler med 5 enheter av
kryoprecipitat, med upprepning efter behov. Under kirurgin pa 7,8 + 1,7 timmar anvandes 6,5 + 3 ¢
Fibryga (89 £ 39 mg/kg kroppsvikt) respektive 4,1 £ 2,2 pooler med 5 enheter av kryoprecipitat. |
medianvérde administrerades 1 enhet respektive 0,5 enheter RBC intraoperativt till patienter som
behandlades med Fibryga och kryoprecipitat, med i medianvérde 0 enheter RBC under det forsta
dygnet postoperativt i bada grupperna (se tabellen nedan). Varken farskfrusen plasma eller
trombocytkoncentrat transfunderades under studien. Hemostatisk terapi baserad pa
fibrinogensupplementering bedomdes som framgangsrik vid 100 % av de kirurgiska ingreppen i bada
grupperna enligt en oberoende bedémningskommitté som anvénde ett objektivt podngsystem.
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Tabell 2: Transfusion av RBC* [enheter] intraoperativt och under forsta dygnet postoperativt
(PP-population)

Tidsram Fibryga-grupp (n=21) Kryoprecipitat-grupp (n=22)
Medianvarde (intervall) Medianvérde (intervall)

Intraoperativt 1(0-4) 0,5 (0-5)

Forsta dygnet postoperativt 0 (0-2) 0(0-2)

RBC = koncentrat av réda blodkroppar; PP = per protokoll.
*ingen transfusion skedde av andra allogena blodprodukter, sdsom farskfrusen plasma eller trombocytkoncentrat

Pediatrisk population

Fibryga administrerades som behandling av medfodd fibrinogenbrist i tva kliniska studier
(FORMA-02 och FORMA-04) till 20 patienter i aldern 1 till < 18 ar, av vilka 6 var ungdomar i aldern
12 till < 18 &r, 8 var barn i aldern 6 till < 12 &r och 6 var barn i &ldern 1 till < 6 &r. S&val hemostatisk
effekt som profylax bedomdes som framgangsrika for samtliga behandlade blédningar (10 blodningar
hos ungdomar, 5 hos barn i aldern 6 till < 12 &r och 5 hos barn i aldern 1 till < 6 ar) respektive for de
4 kirurgiska ingrepp som genomfordes hos dessa patienter (1 hos ungdomar och 3 hos barn i aldern 1
till < 6 ar, enligt en oberoende beddmningskommitté som anvénde ett objektivt poangsystem.

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Humant fibrinogen ar en normal bestandsdel i humanplasma och fungerar som endogent fibrinogen.
Den biologiska halveringstiden for fibrinogen i plasma &r 3—4 dagar. Fibryga administreras intravengst
och &r omedelbart tillgénglig i en plasmakoncentration som motsvarar den administrerade dosen.

En Oppen, prospektiv, randomiserad, kontrollerad, tvaarmad cross-over fas 2-studie med 22 patienter
med medfodd fibrinogenbrist (afibrinogenemi) i aldersintervallet 12 till 53 ar (6 ungdomar, 16 vuxna),
jamforde de farmakokinetiska egenskaperna av en enkeldos Fibryga med egenskaperna hos ett annat
kommersiellt tillgangligt fibrinogenkoncentrat hos samma patienter (FORMA-01). Varje patient fick
en enkel intravends dos Fibryga 70 mg/kg och av jamférelseprodukten. Blodprover togs for att
bestdmma fibrinogenaktiviteten vid baslinjen och upp till 14 dagar efter infusionen. Fibryga:s
farmakokinetiska parametrar i per protokoll-analysen (PP) (n = 21) sammanfattas i tabellen nedan.

Tabell 3: Farmakokinetiska parametrar (n=21) for fibrinogenaktivitet (PP-population*)

Parametrar Medelvarde + SD Intervall
Halveringstid [tim] 75,9+ 23,8 40,0-157,0
Crmax [mg/dl] 139,0 + 36,9 83,0-216,0
AUC .,y TOr en dos pa 70 mg/kg [mg*h/ml] 113,7+31,5 59,7-175,5
Clearance [ml/h/kg] 0,67+0,2 0,4-1,2
Genomsnittlig residenstid [tim] 106,3 + 30,9 58,7-205,5
Distributionsvolym vid steady state [ml/kg] 70,2 £29,9 36,9-149,1

* En patient utesl6ts frAn PP-populationen pa grund av att han/hon fick <90 % av den planerade dosen Fibryga
och jamforelseprodukt

Cmax = maximal plasmakoncentration; AUC,,m = area under kurvan normaliserad till administrerad dos; SD =
standardavvikelse

Den inkrementella in vivo recovery (IVR) faststalldes fran varden som erhélls upp till 4 timmar efter
infusion. Median inkrementell VR var 1,8 mg/dl (intervall 1,08 - 2,62 mg/dl) 6kning per mg/kg.
Median IVR indikerar att en dos pa 70 mg/kg okar patientens fibrinogenkoncentration i plasma med
cirka 125 mg/dl.

Farmakokinetik i sérskilda patientgrupper
Ingen statistiskt relevant skillnad i fibrinogenaktivitet observerades mellan manliga och kvinnliga
studiedeltagare.

Pediatrisk population
Farmakokinetiska data fran ungdomar i aldern fran 12 ar till yngre an 18 ar erhélls fran FORMA-02-
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studien. | PP-analysen observerades en liten skillnad i halveringstid mellan ungdomar (n = 5) och
vuxna (n = 16) med 72,8 £ 16,5 timmar jamfort med 76,9 £+ 26,1 timmar. Clearance var nastan identisk
i de tva aldersgrupperna, dvs. 0,68 + 0,18 ml/timme/kg respektive 0,66 + 0,21 ml/timme/kg.

Fibrygas farmakokinetiska egenskaper undersoktes ytterligare i FORMA-04-studien hos 13 barn yngre
an 12 ar med medfodd fibrinogenbrist (afibrinogenemi). Varje patient fick en engangsdos pa 70 mg/kg
av Fibryga intravendst. Fibrygas farmakokinetiska parametrar sammanfattas i nedanstaende tabell.
Median inkrementell 1VVR var 1,4 mg/dl (intervall 1,3-2,1 mg/dl) 6kning per mg/kg.

Tabell 4: Farmakokinetiska parametrar (n = 13) for fibrinogenaktivitet

Parametrar Medelvarde + SD Intervall
Halveringstid [tim]* 63,3+120 45,6-91,6
Crmax [Mg/dl] 107,2 + 16,8 93,0-154,0
AUC .y TOr en dos pa 70 mg/kg [mg*h/ml] 92,0+ 20,0 69,7-134,2
Clearance [ml/h/kg]* 0,8+0,2 0,5-1,0
Genomesnittlig residenstid [tim]* 88,0+ 16,8 63,6-126,7
Distributionsvolym vid steady state [ml/kg]* 676+7,1 52,8-76,8

*Beraknad hos 10 av 13 patienter pa grund av otillrackligt antal kvantifierbara varden hos 3 patienter
IVR = in vivo recovery, C. = maximal plasmakoncentration; AUC,m = area under kurvan normaliserad till
administrerad dos; SD = standardavvikelse

5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Sékerhet for Fibryga har visats i flera prekliniska sakerhetsfarmakologiska studier (kardiovaskulara
effekter, trombogen potential) och toxikologiska studier (akut toxicitet, lokal tolerans). Prekliniska
data visar ingen speciell risk for manniska baserat pa dessa studier. I ett vendost stastest (Wessler-test)
visades Fibryga vara icke-trombogent vid doser upp till 400 mg/kg kroppsvikt.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpadmnen

Pulver
L-argininhydroklorid
Glycin

Natriumklorid
Natriumcitrat (dihydrat)

Spédningsvétska
Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel.

6.3 Hallbarhet

3ar.

Kemisk och fysikalisk stabilitet for den fardigberedda l6sningen har visats i 24 timmar vid
rumstemperatur (max 25 °C). Ur mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvéandas omedelbart efter
beredning. Om den inte anvands omedelbart ar forvaringstid och forhallanden vid anvandning
anvandarens ansvar. Den fardigberedda I6sningen far inte frysas eller forvaras i kylskap. Delvis

anvanda flaskor ska kasseras.

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar



Forvaras vid hogst 25 °C. Far €] frysas. Forvara flaskan i ytterkartongen. Ljuskansligt.
Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter beredning finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Varje forpackning innehaller:

- 1 g humant fibrinogen i en 100 ml farglos glasflaska av typ l1-glas, forseglad med en
infusionspropp (brombutylgummi) och ett flip-off-lock av aluminium.

- 50 ml sp&dningsvétska (vatten for injektionsvatskor) i en 50 ml farglos injektionsflaska av
typ ll-glas, forseglad med en infusionspropp (halobutylgummi) och ett flip-off-lock av
aluminium.

- 1 nextaro éverforingsset.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Allmé&nna instruktioner

o Den féardigberedda lI6sningen ska vara nastan farglds och latt opaliserande. Anvand inte
I6sningar som &r grumliga eller som innehaller partiklar.

o Fibryga &r endast avsett for engangsbruk. Ateranvénd inte ndgon av komponenterna.

o For mikrobiologisk sakerhet ska lésningen administreras omedelbart efter beredning. Kemisk
och fysikalisk stabilitet for den fardigberedda lsningen har visats i 24 timmar vid
rumstemperatur (max. 25° C). Fardigberedd Fibryga-16sning ska inte forvaras i kylskap eller
frysas.

Beredning

1. Kontrollera att flaskan med pulver (Fibryga) och injektionsflaskan med spadningsvatska haller
rumstemperatur. Samma temperatur ska bibehallas under beredningen. Om ett vattenbad anvands
for att varma lakemedlet, ar det viktigt att se till att vatten inte kommer i kontakt med behallarnas
gummiproppar eller lock. Vattenbadets temperatur ska inte dverstiga +37 °C.

2. Taav locket fran flaskan med pulver (Fibryga) och locket fran flaskan med spadningsvatska sa att
infusionsproppens centrala del exponeras. Rengdr gummipropparna med en alkoholservett och lat
gummipropparna torka.

3. Oppna forpackningen med dverforingssetet (nextaro) genom att dra av locket (fig. 1). Bevara

steriliteten genom att lata den genomskinliga blisterférpackningen sitta kvar dver
Overforingssetet. Vidror inte spetsen.

Overforingsset

Fig. 1

4. Placera injektionsflaskan med spadningsvatska pa en slat, ren yta och hall den i ett stadigt grepp.
Lat blisterforpackningen sitta kvar 6ver verforingssetet och placera 6verforingssetets bla del
ovanpa injektionsflaskan med spadningsvatska. Tryck stadigt rakt ned tills éverforingssetet
snapper pa plats (fig. 2). Vrid inte nar du faster.



Obs!

Overforingssetet maste forst anslutas till injektionsflaskan med spadningsvétska och sedan till
flaskan med frystorkat pulver. | annat fall gar vakuumet forlorat och ingen éverforing av
spadningsvatskan sker.

Injektionsflaska
med
spadningsvéatska

Fig. 2

5. Hall kvar greppet om injektionsflaskan med spadningsvatska och ta varsamt bort
blisterforpackningen fran 6verforingssetet (nextaro) genom att dra det rakt upp. Lat
overforingssetet sitta kvar stadigt ansluten till injektionsflaskan med spadningsvatska (fig. 3).

)

Injektionsflaska

spadningsvatska

6. Placera flaskan med pulver (Fibryga) pa en slat, ren yta och hall den i ett stadigt grepp. Fatta
injektionsflaskan med spadningsvatska med éverforingssetet anslutet och vand upp och ned.
Placera kopplingen pa éverforingssetets vita del ovanpa flaskan med pulver (Fibryga). Tryck,
utan att vrida, stadigt ned tills 6verforingssetet snapper pa plats (fig. 4). Spadningsvétskan rinner
nu automatiskt ner i flaskan med pulver (Fibryga).

Injektionsflaska

spadningsvatska

Flaska med

Fibryga
T
\—

Fig. 4
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7. Lat injektionsflaskan med spadningsvatska sitta kvar och snurra varsamt flaskan med Fibryga tills
pulvret har 10sts upp helt. Skaka inte flaskan eftersom detta kan orsaka skumbildning. Pulvret bor
I6sas upp helt inom cirka 5 minuter. Det ska inte ta langre &n 20 minuter att 16sa upp pulvret. Om
pulvret inte har Ists upp inom 20 minuter ska produkten inte anvéndas.

8. 1 de séllsynta fall oupplost pulver ses flyta under éverforingen av spadningsvétskan, eller om det
tar ovantat lang tid att 16sa upp pulvret, kan upplésningen paskyndas genom att injektionsflaskan
roteras kraftigare horisontellt.

9. Efter avslutad beredning ska dverforingssetets bla del skruvas av moturs fran den vita delen
(fig. 5). Vidror inte luerlock-kopplingen pa éverforingssetets vita del.

Tom

t injektionsflaska

Flaska med
fardigberett
Fibryga

Fig. 5

10. Kasta den tomma injektionsflaskan tillsammans med 6verforingssetets bla del.

Administrering

1. Anslut varsamt en spruta till luerlock-kopplingen pa 6verforingssetets vita del (fig. 6).

2. Vénd flaskan med Fibryga upp och ned och dra upp Idsningen i sprutan (fig. 7).

Flaska med
fardigberett
Fibryga

Flaska med
fardigberett
Fibryga

e
e
et

Fig. 6
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3. Hall sprutan med ett fast grepp om cylindern (med sprutans kolv pekande nedat) och dra ut
sprutan fran 6verforingssetet nar l6sningen har éverforts (fig. 8).

Tom flaska med
Fibryga

4. Kasta overforingssetets vita del tillsammans med den tomma Fibryga-flaskan.

Ett standardinfusionsset rekommenderas for intravends anvandning av den beredda lI6sningen vid
rumstemperatur.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Octapharma AB

Lars Forssells gata 23

112 75 Stockholm

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

58281
9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkannandet: 2019-05-08

Datum for den senaste fornyelsen: 2022-05-22

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2024-04-17
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