Sp. zn. sukls323922/2021

Souhrn udaju o pfipravku

1. NAZEV PRIPRAVKU
Berinert 2000 IU prasek a rozpoustédlo pro injekeni roztok

Berinert 3000 IU préasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI

Léciva latka:
inhibitor C1-esterasi humanus (s.c., z lidské plasmy)

Berinert 2000 IU obsahuje 2000 IU v jedné injekcni lahvicce.
Berinert 3000 IU obsahuje 3000 IU v jedné injekéni lahvicce.

Uginnost lidského inhibitoru Cl-esterasy je vyjadiena v mezinarodnich jednotkach (IU), které se
vztahuji k aktualnimu WHO standardu pro pfipravky s lidskym inhibitorem C1-esterasy.

Berinert 2000 IU obsahuje 500 IU/ml lidského inhibitoru C1-esterasy po rekonstituci s 4 ml vody pro
injekci.
Berinert 3000 IU obsahuje 500 IU/ml lidského inhibitoru C1-esterasy po rekonstituci s 5,6 ml vody pro
injekci.

Celkovy obsah bilkovin v roztoku po rekonstituci je 65 mg/ml.
Pomocné latky se zndmym ucinkem:
100 ml roztoku obsahuje az 486 mg sodiku (pfiblizn¢ 21 mmol).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Berinert 2000 1U:
Prasek a rozpousteédlo pro injekcni roztok.

Berinert 3000 IU:
Prasek a rozpousteédlo pro injekcni roztok.

Bily prasek.
Ciré, bezbarvé rozpoustédlo.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Berinert pro subkutanni injekci je indikovan pro prevenci recidivujiciho hereditarniho angioedému
(HAE) u dospivajicich a dospélych pacientil s deficitem inhibitoru C1-esterasy.



4.2 Davkovani a zptsob podani

Ptipravek Berinert je uréen k autoaplikaci subkutanni injekci. Pacient nebo poskytovatel péce musi byt
proskolen, jak podavat Berinert podle potteby.

Davkovani

Doporucena davka pripravku Berinert s.c. je 60 [U/kg télesné hmotnosti dvakrat tydné
(kazdé 3-4 dny).

Pediatricka populace
Davkovani u dospivajicich je stejné jako u dospélych.

Zpusob podani
Pouze subkutanni podani.

Pokyny k rekonstituci 1é¢ivého piipravku pfed podanim viz bod 6.6.

Doporucené misto pro podkozni injekci pfipravku Berinert je oblast biicha. V klinickych studiich byl
piipravek Berinert injekéné podavéan do jediného mista.

Rekonstituovany ptipravek by mél byt podavan subkutanni injekei rychlosti tolerovanou pacientem.
4.3 Kontraindikace

Jedinci, u nichz doslo k Zivot ohrozujicim reakcim z ptecitlivélosti na pfipravky C1-INH, vcetné
anafylaxe, nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bode¢ 6.1.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych lécivych ptipravkli ma se prehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a cislo Sarze.

Hypersenzitivni reakce

Pokud se vyskytnou zavazné alergické reakce, podavani ptipravku Berinert se musi okamzité zastavit
(napf. pterusenim injekce) a musi byt zahajena vhodna 1écba.

V ptipadé akutniho HAE ataku musi byt zahdjena individualizovana 1écba.

Tromboembolické piihody (TEE)

Tromboza se objevila pfi pokusu s vysokymi ddvkami C1-INH i.v. pro profylaxi nebo 1é¢bu syndromu
zvysené propustnosti kapilar pfed, béhem nebo po srde¢ni operaci v mimotélnim ob&hu (neschvalena
indikace a davka). Pti doporucené s.c. davce nebyl stanoven kauzalni vztah mezi TEE a pouzitim
koncentratu C1-INH.

Virova bezpelnost

Standardni opatieni zabranujici pfenosu infekce v souvislosti s pouzivanim 1éCivych piipravka
vyrobenych z lidské krve nebo plazmy zahrnuji peclivy vybér darcti, testovani jednotlivych odbért krve
a plazmatickych pooll na specifické ukazatele infekce a zatazeni efektivnich vyrobnich postupt k
inaktivaci/eliminaci virt. Pfes vSechna tato opatieni pii podavani 1éCivych piipravkil vyrabénych
z lidské krve nebo plazmy, nelze zcela vyloucit moznost pienosu infekénich agens. To se tyka také
neznamych nebo nové vznikajicich virt a jinych patogenti.

Ptijatd opatfeni jsou povaZovana za U¢inna proti obalenym virdm jako je virus lidské imunodeficience
(HIV), virus hepatitidy B (HBV), virus hepatitidy C (HCV) a proti neobalenym virim HAV a parvoviru
B19.



Doporucuje se zvazit vhodné ockovani (hepatitida A a B) u téch pacientd, kteti pravidelné/opakované
dostavaji pripravky vyrobené z lidské plazmy.

Ptipravek Berinert 2000 IU obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné injekéni lavicee, to
znamena, ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

Ptipravek Berinert 3000 IU obsahuje az 29 mg sodiku v jedné injek¢ni lavicce, coz odpovida 1,5 %
doporuc¢eného maximalniho denniho pfijmu sodiku potravou podle WHO pro dospélého, ktery ¢ini 2 g
sodiku.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Neprovadély se zadné studie interakei.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

K dispozici jsou omezené idaje, které neukazuji zvysené riziko plynouci z pouziti pfipravkt
obsahujicich lidsky inhibitor C1-esterasy u t¢hotnych Zen. Lidsky inhibitor C1-esterasy je
fyziologickou slozkou lidské plazmy. Nebyly provadény zaddné studie reprodukéni nebo vyvojové
toxicity na zvifatech. Nejsou oCekavany zadné nezadouci G€inky na fertilitu, prenatalni a postnatalni
vyvoj u lidi.

Ve ttech studiich, které zahrnovaly 344 pacientd, byly shromazdény udaje od 36 Zen (50 t€hotenstvi) a
zadné nezadouci piihody nebyly spojeny s lécbou C1-INH pted, béhem, nebo po téhotenstvi a Zeny
porodily zdravé déti.

Kojeni

Nejsou k dispozici zadné informace tykajici se vylucovani pfipravku Berinert do matetského mléka,
ucinku na kojené dité, nebo na produkci matetského mléka. Zdravotni piinos kojeni a jeho vliv na vyvoj
ditéte by mely byt zvazeny spole¢né s klinickymi potfebami piipravku Berinert pro matku a piipadnymi
nezadoucimi u¢inky na kojené dit¢ zpsobenych uzivanim ptipravku Berinert nebo zplisobenych stavem
onémocnéni matky.

Fertilita
Lidsky inhibitor C1-esterasy je fyziologickou slozkou lidské plazmy. S ptipravkem Berinert nebyly
provedeny zadné studie reprodukce a vyvojové toxicity na zvifatech.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Berinert nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ulinky

Nezadouci ucinky byly shromazdény z hlavni studie 3001 faze 3 u pacientll (n = 86) s HAE, ktefi
dostavali pripravek Berinert subkutanné. Vhodni pacienti se také mohli uc€astnit oteviené prodlouzené
studie (Studie 3002) po dobu az 140 tydnil (n = 126). Frekvence nezadoucich u¢inkt je zaloZena na
prihodach souvisejicich s ptipravkem Berinert. Odhaduje se, na zaklad¢ jednotlivych pacientd

a kategorii:

Velmi ¢asté  (>1/10)

Casté (>1/100 az <1/10)
Méné Gasté  (=>1/1000 az <1/100)
Vzacné (>1/10000 az <1/1000)

Velmi vzéené  (<1/10000)



Standardni tfida organovych NeZadouci ucinek Frekvence
systémi dle MedDRA
Infekce a infestace Nazofaryngitida Velmi Casté
Poruchy imunitniho systému Hypersenzitivita Casté
(Hypersenzitivita, pruritus, vyrazka a
kopftivka)
Poruchy nervového systému Zavrat Casté
Celkové poruchy a reakce v misté Reakce v misté vpichu® Velmi Casté
aplikace

* Podlitina v misté vpichu, chlad v misté vpichu, sekrece v misté vpichu, erytém v misté vpichu,
hematom v misté vpichu, krvaceni v misté vpichu, indurace v misté vpichu, edém v misté
vpichu, bolest v misté vpichu, pruritus v misté vpichu, vyrazka v misté vpichu, reakce v misté
vpichu, jizva v misté vpichu, zdufeni v misté vpichu, kopfivka v misté vpichu, teplo v misté
vpichu.

Pediatricka populace

Bezpecnostni profil ptipravku Berinert byl vyhodnocen v podskuping jedenacti pacientt, ve véku
8 az < 17 let, v obou studiich (Studie 3001, Studie 3002), a odpovidal celkovym vysledkiim
bezpecnosti.

Dalsi zvlastni populace

Star$i populace

Bezpecnostni profil ptipravku Berinert byl vyhodnocen v podskupiné deseti pacientd, ve véku
65 az 72 let, v obou studiich (Studie 3001, Studie 3002), a odpovidal celkovym vysledktim
bezpecnosti.

Informace o bezpecnosti s ohledem na ptenos infekénich agens viz bod 4.4

HIlaseni podezfeni na nezaddouci t¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1éivého piipravku je dalezité. Umozinuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inosi a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobérova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Nebyl hlasen zadny ptipad ptedavkovani. Davky odpovidajici az 117 IU/kg s.c. byly podavany
dvakrat tydné v klinické studii s pevnou davkou a byly dobie tolerovany.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Jiné hematologické latky, 1é¢iva uzivana u hereditarniho angioedému,
Cl1 inhibitor, ziskany z plazmy
ATC kod: BO6ACO1

Inhibitor Cl-esterasy je plazmaticky glykoprotein s molekulovou hmotnosti 105 kDa a s obsahem
uhlohydratové slozky 40 %. Jeho koncentrace v lidské plazmé je pfiblizné¢ 240 mg/l. Kromé lidské
plazmy je inhibitor Cl-esterasy obsazen také v placenté, jaternich buiitkach, monocytech a
trombocytech.


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

Inhibitor Cl-esterasy patii do systému inhibitord serinovych proteaz (serpin) lidské plazmy spolu
s jinymi proteiny jako je antitrombin III, alfa-2-antiplazmin, a alfa-1-antitrypsin a dalsi.

Mechanismus ucinku

Za fyziologickych podminek inhibitor C1-esterasy blokuje klasickou cestu systému komplementu tim,
ze inaktivuje enzymatické aktivni slozky Cls a Clr. Aktivni enzym vytvafi komplex s inhibitorem ve
stechiometrickém poméru 1:1.

Inhibitor Cl-esterasy predstavuje také nejdilezitéjsi inhibitor kontaktni aktivace koagulace tim, Ze
inhibuje faktor Xlla a jeho fragmenty. Navic slouzi, kromé alfa-2-makroglobulinu, jako hlavni inhibitor
plazmatického kalikreinu.

Lécebny efekt pfipravku Berinert u dédicného angioedému spociva v substituci chybéjici aktivity
inhibitoru C1-esterasy.

Klinické téinnost a bezpe€nost

Utinnost a bezpeénost piipravku Berinert pro rutinni profylaxi k prevenci zachvatii HAE byla prokézana
v multicentrické, randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované, piekiizené studii (Studie
3001). Studie posuzovala 90 dospélych a dospivajicich subjektii se symptomatickym HAE typu I nebo
typu II. Median (rozmezi) véku subjektti byl 40 (12 az 72) let, 60 subjektti byly Zeny a 30 subjektti byli
muzi. Subjekty byly randomizovany, aby dostaly bud’ 60 IU/kg nebo 40 1U/kg piipravku Berinert
v jednom 16tydennim 1é¢ebném obdobi a placebo v druhém 16tydennim lécebném obdobi. Pacienti si
sami podavali piipravek Berinert nebo placebo subkutanné 2krét tydng. U¢innost byla vyhodnocena pro
poslednich 14 tydnt kazdého 1é¢ebného obdobi. Vhodni pacienti se také mohli ucastnit oteviené
prodlouzené studie po dobu az 140 tydnt (Studie 3002). Ptiblizné polovina subjektii zafazenych do
prodlouzené studie se ucastnila Studie 3001 (64/126, 50,8 %), coz pfispelo k podobnosti mezi
populacemi studii.

Studie 3001:

Davky 60 IU/kg nebo 40 1U/kg ptipravku Berinert subkutanné dvakrat tydné vedly k vyznamnému
rozdilu v ¢asové normalizovanému poctu zachvati HAE (Cetnosti zachvatll) ve srovnani s placebem
(Tabulka 1). Casové normalizovany pocet zachvati HAE u subjektd, kterym byla podavana davka
60 IU/kg byl 0,52 zichvati mési¢né ve srovnani s 4,03 zachvatl mési¢né pfi uzivani placeba
(p <0,001). Casové normalizovany pocet zichvati HAE u subjektd, kterym byla podavana davka
40 IU/kg byl 1,19 zachvati mésicné ve srovndni s 3,61 zachvati meésicné pfi uzivani placeba
(p <0,001).



Tabulka 1. Casové normalizovany pofet zachvatit HAE (podet/mésic)

60 TU/kg 40 1U/kg
Sekvence 1é¢by Sekvence 1écby
(N =45) (N =45)
PRIPRAVEK Placebo PRIPRAVEK Placebo
n 43 42 43 44
Pramérné hodnota (SD) 0,5 (0,8) 4,0 (2,3) 1,2 (2,3) 3,6 (2,1)
Min; Max 0,0; 3,1 0,6; 11,3 0,0; 12,5 0,0; 8,9
Median 0,3 3.8 0,3 3.8
Primérna h L
(srgiema odnota LS 0,5 (0,3) 4,0 (0,3) 1,2 (0,3) 3,6 (0,3)
95% CI pro priimérnou ) ) ) )
hodnotu LS° (0,0; 1,0) (3,5;4,6) (0,5; 1,9) (3;4,3)
Rozdil v 16ché (v ramci 60 TU/kg — Placebo 40 TU/kg — Placebo
subjekti)
Primérna hodnota LS”
(95% CI) -3,5 (-4,2; -2.,8) 2,4 (-3.4;-1,5)
p-hodnota* < 0,001 < 0,001

CI = konfiden¢ni interval; HAE = hereditarni angioedém; N = pocet randomizovanych subjektli; n = pocet subjektti s udaji;
LS = nejmensi ¢tverce
* ze smiseného modelu

Median (25., 75. percentil) procentualniho snizeni Casové normalizovaného poc¢ti zachvatt HAE
ve srovnani s placebem byl 95 % (79, 100) pro 60 [U/kg a 89 % (70, 100) pro 40 1U/kg ptipravku
Berinert u subjektti s hodnotitelnymi udaji z obou 1é¢ebnych obdobi.

Procento respondentti (95% CI) s >50% snizenim casové normalizovaného poctu zachvati HAE
lécenych ptipravkem Berinert bylo ve srovnani s placebem 83 % (73 %, 90 %). Devadesat procent
(90 %) subjekti reagovalo na lécbu 60 IU/kg a 76 % subjektl reagovalo na 1écbu 40 IU/kg.

Sedmdesat jedna procent (71 %) subjektd, ktefi dostavali 60 IU/kg a 53 % subjektt, ktefi dostavali
40 IU/kg m¢lo >1 zachvat HAE za obdobi 4 tydnd, kdy dostavali placebo a <1 zachvat HAE za obdobi
4 tydnt, kdy byli [éCeni pfipravkem Berinert.

Celkem 40 % subjekti, kteti dostavali 60 [U/kg a 38 % subjektil, ktefi dostavali 40 [U/kg bylo bez
zachvatu, a median Cetnosti zachvati HAE mési¢né byl 0,3 u obou davek.

Ptipravek Berinert vedl ve vysledku k vyznamnému rozdilu v ¢asov€é normalizovaném poctu uziti
zachranné medikace (Cetnosti uzivani zachranné medikace) ve srovnani s placebem. Davka 60 1U/kg
vedla k primérné Cetnosti 0,3 uziti zachranné medikace mésicn€, ve srovnani s 3,9 uziti mésicné s
placebem. Davka 40 IU/kg vedla k primérné ¢etnosti 1,1 uziti zachranné medikace mési¢né, ve srovnani
s 5,6 uziti mésic¢né s placebem.

Studie 3002:

Dlouhodoba bezpecnost a ti€innost piipravku Berinert pro rutinni profylaxi k prevenci zachvati HAE
byla ukézana v oteviené, randomizované studii s paralelnimi rameny. Ve studii bylo hodnoceno 126
dospélych a pediatrickych subjektii se symptomatickym HAE typu I nebo typu II, sestavajicich z 64
navazujicich pacientl ze studie 3001 a 62 nenavazujicich pacientti. Medidn (rozmezi) véku subjekti byl
41,0 (8 - 72) let. Pacienti s Cetnosti 4,3 zachvatli mésicne v obdobi 3 mésict pied vstupem do studie byli
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zafazeni a léCeni v prameéru 1,5 roku, 44 pacientt (34,9 %) mélo expozici delsi nez 2 roky. Primémy
ustaleny stav funkéni ¢innosti C1 lidského inhibitoru se zvysil na 52,0 % pfi podani 40 IU/kg a 66,6 %
pri podani 60 1U/kg. Vyskyt nezadoucich pfihod byl nizky a podobny u obou davkovych skupin (11,3
prihod na pacienta ro¢né pro 40 [U/kg a 8,5 pfihod na pacienta ro¢né pro 60 [U/kg). Primérny (SD)
casove¢ normalizovany pocet zachvati HAE byl 0,45 (0,737) zachvati mé&sicné pro 40 IU a 0,45 (0,858)
zachvatii mésic¢né pro 60 IU.

Procento respondentti (95% CI) s >50% snizenim c¢asové normalizovaného poctu zachvati HAE
1éCenych pripravkem Berinert vztazené k ¢asové normalizovanym poc¢tim zachvati HAE pouzitych pro
kvalifikovani se k ucasti ve Studii 3002 bylo 93,5 % (84,6 %, 97,5 %) v 1é€ebném rameni s 40 IU/kg a
91,7 % (81,9 %, 96,4 %) v 1éCebném rameni s 60 [U/kg.

Procento subjetki s frekvenci ¢asové normalizovanych HAE zachvatii < 1 HAE za 4tydenni obdobi
byla 79,4 pro 40 [U/kg a 85.7 % pro 60 1U/kg.

Procento subjektli bez zachvatu HAE bylo 34,9 % pro 40 1U/kg a 44,4 % pro 60 [U/kg (po celou dobu
trvani studie s maximalni dobou expozice > 2,5 roku). Z 23 pacienti, ktefi dostavali 60 IU/kg po dobu
delsi nez 2 roky, 19 (83 %) bylo bez zachvatu v prubehu 25 az 30 mésicu 1é¢by.

Primérny ¢asové normalizovany pocet uziti zdchranné medikace byl 0,26 (0,572) uziti mési¢né pro
40 IU/kg a 0,31 (0,804) uziti mésicné pro 60 1U/kg.

Pediatricka populace

Bezpecnost a u¢innost pripravku Berinert byla vyhodnocena v podskupiné 11 pacientti ve véku 8 az <17
let v randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované, piekiizené studii rutinni profylaxe
(Studie 3001) a randomizované, oteviené, aktivni 1éCbou kontrolované studii (Studie 3002). Vysledky
analyzy vékovych podskupin odpovidaly celkovym vysledkiim studie.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetické (PK) charakteristiky subkutanniho pfipravku Berinert byly primarné popsany pomoci
populacnich PK metod pomoci shroméazdénych dat ze 3 klinickych studii u zdravych jedincti a pacientd
s HAE.

Absorpce
Po podani davky dvakrat tydné subkutanné se Berinert pomalu absorbuje s medianem (95% CI) az na

vrcholovou koncentraci (tmax) piiblizné 59 hodin (23, 134 hodin). Na zéklad¢ medianu (95% CI)
zdanlivého plazmatického polocasu 69 hodin (24, 250 hodin) se ocekava ustaleny stav pro C1-INH
béhem 3 tydnl podavani. Primérna (95% CI) ustalena minimalni (trough) hladina funkéniho C1-INH
48% (25,1%, 102%) se ocekava po podani davky 60 IU/kg pfipravku Berinert dvakrat tydné s.c.

Priméma (95% CI) relativni biologicka dostupnost (F) piipravku Berinert po s.c. podani byla
odhadovana pfiblizné na 43% (35,2, 50,2%).

Distribuce a eliminace

Priméma clearance populace (95% CI) a zdanlivy distribu¢ni objem piipravku Berinert byly
odhadovany na pfiblizn€ 83 ml/hod (72,7, 94,2 ml/hod) 24,33 1(3,51, 5,15 1). Bylo zjisténo, Ze clearance
CI1-INH pozitivné¢ koreluje s celkovou télesnou hmotnosti. Bylo zjisténo, ze PK charakteristiky
ptipravku Berinert s.c. v rovnovazném stavu jsou nezavislé na davce 20-80 [U/kg u pacientt s HAE.

Nebyly provedeny studie hodnotici PK C1 INH u specifickych populaci pacient rozdélenych podle
pohlavi, rasy, véku nebo pfitomnosti poskozeni ledvin nebo jater. Bylo zjisténo, ze populacni analyza,
ktera hodnoti vék (8 az 72 let), neovlivituje PK C1-INH.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti



Predklinické idaje po intraven6znim a/nebo subkutannim podani neodhalily zadné zvlastni riziko pro
Clovéka na zakladé konvencnich studii farmakologické bezpecnosti, toxicity po jednorazové a
opakované davce, lokalni snasenlivosti a trombogenity.

Zadné vyzkumy tykajici se karcinogenity a reprodukéni toxikologie nebyly provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Prasek:

Glycin

Chlorid sodny

Dihydrat natrium-citratu

Rozpoustedlo:
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Vzhledem k absenci studii kompatibility se tento léCivy piipravek nesmi misit s jinymi lé¢ivymi
ptipravky a rozpoustédly.

6.3 Doba pouzitelnosti
36 mésict

Fyzikalné-chemicka stabilita po rekonstituci byla prokdzana po dobu 48 hodin pii pokojové teploté
(max. 30 °C). Z mikrobiologického hlediska, vzhledem k tomu, Ze Berinert neobsahuje zadné
konzervacni latky, se ma ptipravek po rekonstituci podat okamzité. Pokud se piipravek nepoda
okamzité, jeho uchovavani nema piekrocit 8 hodin pti pokojové teploté.

Rekonstituovany ptipravek musi byt uchovavan pouze v injekéni lahvicce.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 30 °C.

Chraiite pfed mrazem.

Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabiéee, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

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



6.5 Druh obalu a obsah baleni

Vnitini obaly:

Berinert 2000 1U: Prasek (2000 IU) v injekeni lahvicee (sklo tridy I) se zatkou (brombutylova
pryz), modrym uzaveérem (hlinik) a Sedym odklapécim vickem (plast).
4 ml rozpoustédla v injekcni lahvicce (sklo tfidy I) se zatkou (chlorbutylova
nebo brombutylova pryz), modrym uzavérem (hlinik) a Sedym odklapecim
vickem (plast).

Berinert 3000 IU: Prasek (3000 IU) v injekéni lahvicce (sklo tiidy II) se zatkou (brombutylova
pryz), modrym uzaveérem (hlinik) a svétle zlutym odklapécim vickem (plast).
5,6 ml rozpoustédla v injekéni lahvicce (sklo tfidy I) se zatkou (chlorbutylova
nebo brombutylova pryz), modrym uzavérem (hlinik) a svétle zelenym
odklapécim vickem (plast).

Velikosti baleni:

Krabicka obsahuje:

1 injekéni lahvicku s praskem

1 injekeni lahvicku s rozpoustédlem (Berinert 2000 IU: 4 ml, Berinert 3000 IU: 5,6 ml)
1 piepoustéci adaptér s filtrem 20/20

Aplikacni souprava (vnitini krabicka) obsahuje:

1 injekeni stiikacku k jednorazovému pouziti (Berinert 2000 IU: 5 ml, Berinert 3000 IU: 10 ml)
1 hypodermickou injekéni jehlu

1 podkozni injek¢éni soupravu

2 tampony s alkoholem

1 nesterilni naplast

Vicecetné baleni 5 x 2000 IU a 20 x 2000 IU.
Vicecetné baleni 5 x 3000 IU a 20 x 3000 IU.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

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

Vseobecné pokyny:
- Rekonstituovany roztok ptipravku Berinert ma byt bezbarvy a Ciry az slabé opalescentni
- Po filtraci/nasati (viz niZze) ma byt rekonstituovany ptipravek pted podanim zkontrolovan
vizualn€, nesmi obsahovat ¢astice a musi byt bezbarvy.
- Nepouzivejte roztoky, které jsou zakalené nebo obsahuji ¢astice.
- Rekonstituce a nasati musi byt provedeno za aseptickych podminek. Pouzijte injekéni
stiikaCku dodavanou s ptipravkem.

Rekonstituce
Zahtejte rozpoustédlo na pokojovou teplotu. Odstrante vi¢ka z lahvicek s praskem i s rozpoustédlem,
ocistéte pryzové zatky antiseptickym roztokem a nechte je oschnout nez oteviete baleni Mix2Vial.

1 e 1. Oteviete baleni Mix2Vial tim, ze odloupnete
"Q vicko. Nevytahujte Mix2Vial z blistru!




2. Postavte injekéni lahvicku s rozpoustédlem na
rovny a Cisty povrch, drzte ji pevné. Uchopte
Mix2Vial spoletné s blistrem a zatlacte hrot
modrého konce adaptéru rovné doli skrz
pryzovou zatku injek¢ni lahvicky s rozpoustédlem.

3. Opatrn¢ odstrante blistr ze soupravy Mix2Vial
tak, ze ho drzite za okraj a tdhnete svisle vzhuru.
Presvédcte se, ze jste vytahli jen blistrovy obal,
a ne soupravu Mix2Vial.

4. Postavte injekéni lahvicku s pfipravkem na
rovny a pevny povrch. Obrat'te injekéni lahvicku
s rozpoustédlem spolu s nasazenou soupravou
Mix2Vial a zatlaéte hrot prithledného konce
adaptéru primo doli skrz pryZovou zatku injekéni
lahvicky s pfipravkem. Rozpoustédlo se samo
automaticky nasaje do injekéni lahvicky
s ptipravkem.

5. Uchopte jednou rukou tu ¢ast soupravy
Mix2Vial, kde je injek¢ni lahvicka s ptipravkem a
druhou rukou tu cast, kde je injekéni lahvicka od
rozpoustédla a odSroubujte je od sebe opatrné proti
sméru hodinovych ru¢i¢ek na dvé ¢asti. Odstraite
injekéni lahvicku od rozpoustédla s pfipojenym
modrym adaptérem soupravy Mix2Vial.

6. Jemné¢ otacejte injekeni lahvickou s piipravkem
s pfipojenym prihlednym adaptérem, dokud se
prasek zcela nerozpusti. Netiepejte s ni.

f—

-

7. Nasajte vzduch do prazdné sterilni injekéni
stiikaCky. Pouzijte injekéni stiikacku dodavanou s
pripravkem. Zatimco je injekéni lahvicka
s ptipravkem dnem dold, spojte injek¢ni stiikacku
s koncovkou Luer Lock soupravy Mix2Vial
sroubovanim ve sméru hodinovych rucicek.
Vstiiknéte  vzduch do  injekéni  lahvicky
s pripravkem.
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Natahnuti a aplikace

8 8. Zatimco drzite pist injek¢ni stfikacky stlaceny,
obratte cely systétm dnem vzhiru. Pomalym
vytahovanim pistu natahnéte roztok do injek¢ni
stiikacky.

<t

9. Po natazeni roztoku do injekéni stiikacky
uchopte pevné valec injekcni stiikacky (pist stale
sméfuje dolll) a odpojte pruhledny adaptér
soupravy Mix2Vial od injekéni stiikacky
5 odsroubovanim proti sméru hodinovych rucicek.

Q)

>
e,

fu]

Aplikace

Ptipravek miize byt podavan pomoci hypodermické injekéni jehly nebo podkozni injekéni soupravy.
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