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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Ruconest 2100 jednotek prasek pro injek¢ni roztok.

2. KVALITATIVNI AKVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje conestatum alfa 2100 jednotek, coz odpovida 2100 jednotkdm na
14 ml po rekonstituci nebo koncentraci 150 jednotek/ml.

Konestat alfa je rekombinantni analog lidského inhibitoru C1 esterdzy (rhC1-INH) vyrabény
technologii rekombinantni DNA v mléce transgennich kralika.

1 jednotka aktivity konestatu alfa je definovand jako ekvivalent inhibi¢ni aktivity C1 esterazy
pfitomné v 1 ml smésné normalni plazmy.

Pomocna latka se znamym G¢inkem:
Jedna injek¢ni lahvicka ptipravku obsahuje pfiblizné 19,5 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek pro injekéni roztok.

Bily az téméf bily prasek.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Piipravek Ruconest je urcen k 1é¢bé akutnich zachvati angioedému u dospélych, dospivajicich a déti
(ve véku 2 let a vice) s hereditarnim angioedémem (HAE) zptisobenym deficitem inhibitoru C1
esterazy.

4.2 Déavkovani a zpisob podani

Podavani ptipravku Ruconest ma byt zahajeno pod vedenim a dohledem 1ékaie se zkuSenostmi
s diagnostikou a 1ébou hereditarniho angioedému.

Davkovani u dospélych, dospivajicich a déti ve véku 2 let a vice
Télesnd hmotnost do 84 kg
- Jedna intravenozni injekce s obsahem 50 j./kg télesné hmotnosti.

Télesna hmotnost 84 kg a vyssi
- Jedna intravenozni injekce s obsahem 4200 j. (2 injekéni lahvicky).

Ve vétsing pripadu k 16¢be akutniho zachvatu angioedému postacuje jedna davka pripravku Ruconest.
V ptipadé nedostate¢né klinické odpovedi I1ze podat dodate¢nou davku (50 j./kg télesné hmotnosti az
do 4200 j.) dle uvazeni lékate (viz bod 5.1).

- U dospélych a dospivajicich lze podat dalsi davku, pokud po uplynuti 120 minut u pacienta nedojde
k adekvatni odpovédi.

- U déti Ize podat dalsi davku, pokud po uplynuti 60 minut u pacienta nedojde k adekvatni odpovédi.

Béhem 24 hodin se nemaji podavat vice nez dvé davky.



Vypocet davky

Zjistéte t€lesnou hmotnost pacienta.

Telesna hmotnost do 84 kg
- Pro pacienty do 84 kg vypocitejte objem, ktery je tfeba podat, podle vzorce uvedeného nize:

Objem urceny _  télesna hmotnost (kg) krat 50 (j./kg) _  télesna hmotnost (kg)
k podani (ml) - 150 (j./ml) 3

Télesna hmotnost 84 kg nebo vyssi
- Pro pacienty s télesnou hmotnosti 84 kg nebo vyssi ¢ini objem, ktery je tteba podat, 28 ml, coz
odpovida 4200 j. (2 injekéni lahvicky).

Pediatrické populace

Ruconest Ize pouzivat u pediatrickych pacientt (ve véku 2 let a vice) ve stejné davce jako u dospélych
(50 U/kg télesné hmotnosti).

Bezpecnost a t¢innost piipravku Ruconest u déti mladsich 2 let nebyla stanovena. Nejsou k dispozici
zadné klinické udaje.

Starsi pacienti (ve veku > 65 let)

U pacientt starSich 65 let jsou k dispozici omezené Udaje.

Neexistuje zadné odivodnéni, pro¢ by méli pacienti starsi 65 let reagovat na ptipravek Ruconest
odlisn¢.

Porucha funkce ledvin
U pacientu s poruchou funkce ledvin neni zapotiebi zadné Upravy davky, nebot’ konestat alfa neni
vylucovan ledvinami.

Porucha funkce jater

U pacientl s poruchou funkce jater nejsou k dispozici zadné klinické zkuSenosti s ptipravkem
Ruconest. Porucha funkce jater muze prodlouzit plazmaticky poloc¢as konestatu alfa, neni to vsak
povazovano za klinicky vyznamné. Nelze ucinit zadna doporuceni pro upravu davky.

Zpusob podani

K intraven6znimu podani.

Ptipravek Ruconest méa byt podavan zdravotnickym pracovnikem.

Navod k rekonstituci piipravku Ruconest pied jeho podanim je uveden v bodé 6.6.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku se podava ve formé pomalé intravendzni injekce po
dobu pfiblizné 5 minut.

4.3 Kontraindikace

. Znama nebo piedpokladana alergie na kraliky (viz bod 4.4)
o Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych piipravkii ma se piehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a Cislo Sarze.

Konestat alfa pochazi z mléka transgennich kralikti a obsahuje stopy krali¢i bilkoviny. Pted zahajenim
1é¢by piipravkem Ruconest je tfeba se pacientll dotdzat, zda byli nékdy diive ve styku s kraliky a zda

se u nich neprojevily znamky a pfiznaky ukazujici na alergickou reakeci.

Nelze vyloucit hypersenzitivni reakce, které se mohou projevit ptiznaky podobnymi zachvatu



angioedému.

VSichni pacienti museji byt ditkladné monitorovani a pecliveé sledovani pro jakékoli pfiznaky
hypersenzitivity béhem podavani pfipravku a poté. Pacienty je tieba informovat, Ze mezi ¢asné
znamky hypersenzitivnich reakci patii napiiklad kopfivka, generalizovana koptivka, pocit tize na
hrudi, sipani, hypotenze a anafylaxe. Pokud se tyto pfiznaky po podani 1éku objevi, pacienti musi
upozornit svého 1ékare.

V piipadé anafylaktickych reakci nebo $oku je tieba poskytnout rychlou 1ékaiskou pomoc.

Prestoze se zkiizena reaktivita mezi kravskym mlékem a kralicim mlékem nepovazuje za
pravdépodobnou, moznost takovéto zkiizené reaktivity u pacienta, jenz ma prikaz klinické alergie na
kravské mléko, nelze vyloucit a pacient musi byt po podani pfipravku Ruconest sledovan pro mozné
znamky a ptiznaky hypersenzitivity.

Tromboembolicke piihody

Pfi doporuceném davkovani ptipravki s inhibitorem C1 esterazy ziskanym z plazmy byly hlaseny
zavazné arterialni a vendzni tromboembolické (TE) piihody u pacientii se zndmymi rizikovymi faktory
(napt. zavedené katetry, pfedchozi anamnéza trombdzy, zakladni aterosklerdza, uzivani peroralni
antikoncepce nebo nékterych androgent, morbidni obezita, imobilita). Pacienti se znamymi
rizikovymi faktory by méli byt peclivé sledovani.

Sodik
Jedna injek¢ni lahvicka piipravku Ruconest obsahuje 19,5 mg sodiku. Nutno vzit v Gvahu u pacienti
na dieté s nizkym obsahem sodiku.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci.

Védecka literatura naznacuje interakci lécivych ptipravkt obsahujicich tkanovy aktivator
plazminogenu (tPA) a 1é¢ivych ptipravki obsahujicich inhibitor C1. Piipravek Ruconest se neméa
podavat soucCasné s tkanovym aktivatorem plazminogenu (tPA).

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi a kojeni

S podavanim piipravku Ruconest u t¢hotnych a kojicich Zen nejsou zadné zkusenosti.

V jedné studii na zvifatech byla pozorovana reprodukéni toxicita (viz bod 5.3). Podavani ptipravku
Ruconest v priubéhu te€hotenstvi nebo kojeni se nedoporucuje, pokud osetfujici 1ékat neusoudi, ze
ptinosy pfevazuji mozna rizika.

Fertilita
O u¢incich piipravku Ruconest na muzskou nebo Zenskou fertilitu nejsou k dispozici zadné Udaje.

4.7  Udinky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Na zaklad¢ znamé farmakologie a profilu nezadoucich u¢ink ptipravku Ruconest se G¢inky na
schopnost fidit a obsluhovat stroje neo¢ekavaji. Po pouziti ptipravku Ruconest v§ak byly
zaznamenany bolest hlavy, vertigo a zavrat’, ty se nicméné mohou rovnéz objevit v dasledku z&chvatu
hereditarniho angioedému (HAE). Pacienti maji byt pouc¢eni, aby nefidili dopravni prostiedky a
neobsluhovali stroje, pokud maji bolest hlavy, vertigo nebo zavrat’.

4.8 Nezadouci ucinky
Shrnuti bezpeénostniho profilu

V klinickych studiich s ptipravkem Ruconest byl pozorovan jeden ptipad hypersenzitivity. Po podani
ptipravku Ruconest byla nauzea nejcastéji pozorovanym nezddoucim t¢inkem.




Piehled nezadoucich u¢ink v tabulkové formé

Nezadouci reakce ziskané z klinickych hodnoceni 1é¢by akutnich atak HAE piipravkem Ruconest

a béhem postmarketingového sledovani jsou uvedeny v tabulce nize.

Vyskyt nezadoucich a¢inku v klinickych hodnocenich byl podobny pro v§echny davkové skupiny a po
opakovaném podani se nezvySoval.

Cetnost nezadoucich uéinka uvedenych nize je definovana za pouziti nésledujicich kritérii:
Velmi casté (>1/10),

Casté (> 1/100 az < 1/10),

Méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100),

Vzécné (>1/10000 az <1/1000),

Velmi vzéacné (<1/10000),

Neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit).

T¥ida organovych systémi NezZadouci ucinek Frekvence
Bolest hlavy Mén¢ Casté
) ) Vertigo Méné Casté
Poruchy nervového systému — - -
Hypestézie Méng¢ Casté
Zavrat’ Méng Casté
Poruchy ucha a labyrintu Otok boltct Méné¢ Casté
Respira¢ni, hrudni a Podrazdéni v krku Mén¢ Casté
mediastinalni poruchy
Nauzea Casté
. L Prijem Mén¢ Casté
Gastrointestinalni poruchy : -
Bfi$ni diskomfort Méné Casté
Parestézie v oblasti Ust Méng¢ Casté
Poruchy kize a podkozni tkan¢ | Koptivka Méneg Casté
o ) Anafylaxe* Méné¢ Casté
Poruchy imunitniho systému — —
Hypersenzitivni reakce* Neni znamo

*Dalsi informace naleznete v oddile 4.4

Pediatricka populace

V programu Kklinického vyvoje bylo u 37 déti a dospivajicich (ve véku 5 az 17 let) s HAE oSetfeno 124
akutnich atak angioedému. Frekvence, typ a zavaznost nezadoucich ¢inkli u déti a dospivajicich byly
podobné jako u dospélych.

HlaSeni podezieni na nezadouci uéinky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani

Nejsou k dispozici zadné Klinické udaje o pfedavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI



5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: jiné hematologickeé latky, 1é¢iva pouzivana u hereditarniho angioedému,
ATC kod: BO6ACO04.

Plazmaticky protein inhibitor C1 (C1-INH) je hlavni regulator aktivace kontaktniho a
komplementového systému in vivo. Pacienti s hereditarnim angioedémem (HAE) maji heterozygotni
nedostatek plazmatického proteinu C1-INH. V dtsledku toho mohou trpét nekontrolovanou aktivaci
kontaktniho a komplementového systému s tvorbou mediatorti zanétu, coz se klinicky manifestuje
jako vyskyt akutnich zachvatd angioedému.

Konestat alfa, rekombinantni lidsky inhibitor slozky 1 (C1) komplementu s esterazovou aktivitou
(rhC1-INH), je analogem k lidskému C1-INH a je ziskavan z mléka kralik exprimujicich gen
kodujici lidsky C1-INH. Sekvence aminokyselin konestatu alfa je identicka se sekvenci endogenniho
C1-INH.

C1-INH maé inhibi¢ni u¢inek na nékolik proteaz (cilové protedzy) kontaktniho a komplementového
systému. Psobeni konestatu alfa na nasledujici cilové protedazy bylo vyhodnoceno in vitro:
Aktivované C1, kalikrein, faktor Xlla a faktor Xla. Kinetika inhibice byla srovnatelna s kinetikou
pozorovanou u lidského C1-INH ziskaného z plazmy.

Slozka komplementu (protein) C4 je substratem pro aktivované slozky C1. Pacienti s HAE maji

v cévnim obéhu nizké hladiny C4. Pokud jde o C1-INH ziskany z plazmy, farmakodynamické
pusobeni konestatu alfa na C4 ukazuje na davce zavislou obnovu homeostazy komplementu u pacientt
rozmezi. U pacientl s HAE zvySuje piipravek Ruconest v davce 50 j./kg hladinu plazmatické aktivity
C1-INH na vyssi hodnoty nez 0,7 j./ml na dobu ptiblizn€ 2 hodin (viz bod 5.2).

Utinnost a bezpeé¢nost piipravku Ruconest v 16¢bé zachvatt akutniho angioedému u dospélych a
dospivajicich pacientt s hereditarnim angioedémem byla hodnocena ve dvou dvojité zaslepenych,
randomizovanych, placebem kontrolovanych studiich a ve ¢tyfech otevienych klinickych studiich.
Davky hodnocené v klinickych studiich byly v rozmezi od jediné injekéni lahvicky s obsahem 2100 j.
(odpovidajici 18 — 40 j./kg) do 50 a 100 j./kg. U¢innost piipravku Ruconest v 1é¢bé akutnich zachvati
angioedému byla prokazana vyznamnym zkracenim doby do zacatku tlevy od ptiznakt a doby do
minimalnich pfiznakl a nemnoha ptipady selhani 1é€by. NiZe uvedena tabulka ukazuje vysledky
(primarni a sekundarni cilové parametry) dvou randomizovanych kontrolovanych studii:

Cas (minuty) do za¢atku | Cas (minuty) do minimalnich
Studie Lécba Ulevy ptiznaki
median (95% Cl) median (95% ClI)
C1 1205 RCT 100 j/kg 68 (62, 132) 245 (125, 270)
n=13 p=0,001 p = 0,04
50 j/kg 122 (72, 136) 247 (243, 484)
n=12 p< 0,001
fyziologicky 258 (240, 495) 1101 (970, 1494)
roztok
n=13
C1 1304 RCT 100 j/kg 62 (40, 75) 480 (243, 723)
n=16 p = 0,003 p = 0,005
fyziologicky 508 (70, 720) 1440 (720, 2885)
roztok
n=16

Vysledky otevienych studii byly v souladu s vyse uvedenymi zjisténimi a podporuji opakované
podavani pripravku Ruconest v 1é¢bé recidivujicich zachvatd angioedému.

V randomizovanych kontrolovanych studiich dosahlo 39/41 (95 %) pacientt 1é¢enych piipravkem
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Ruconest zac¢atku Ulevy béhem 4 hodin. V oteviené studii bylo u 146/151 (97 %) zachvati lé¢enych
jednotlivou davkou 50 j./kg dosazeno pocatku tlevy béhem 4 hodin. Dodateéna davka 50 j./kg byla
podana u 17/168 (10 %) zachvatt.

Pediatrickéa populace

Deti

V oteviené studii u 20 déti s HAE (ve véku 5 az 14 let) doslo u 64/67 (96 %) atak 1é¢enych jednou
davkou 50 U/kg k pocate¢ni tilevé do 4 hodin. Dalsi davka 50 U/kg byla podana u 3/73 (4 %) atak.

Dospivajici

U 10 dospivajicich pacientii s HAE (ve veéku od 13 do 17 let) bylo 27 akutnich zachvatli angioedému
1é¢eno 50 j./kg a u 7 pacienttr (ve véku od 16 do 17 let) bylo 24 akutnich zachvatti angioedému 1é¢eno
2100 jednotkami.

Uginnost a bezpeénost byla u déti a dospivajicich ve shodé s (idaji zjisténymi u dospé&lych pacienti.
5.2  Farmakokinetickeé vlastnosti

Distribuce

Nebyly provedeny zadné formalni distribu¢ni studie. Distribu¢ni objem konestatu alfa byl ptiblizné
31, coz je srovnatelné s plazmatickym objemem.

Biotransformace a eliminace

Na zakladé¢ udaju ziskanych u zvitat je konestat alfa odstranén z ob&hu jatry cestou endocytozy
zprostiedkované receptory, nasledované kompletni hydrolyzou/degradaci.

Po podéani pripravku Ruconest (50 j./kg) asymptomatickym pacienttim s HAE byla pozorovana Cpax
1,36 j./ml. Elimina¢ni polocas konestatu alfa byl pfiblizn€ 2 hodiny.

Vylucovani
Vzhledem k tomu, Ze konestat alfa je odstraiiovan z ob&hu cestou endocytozy zprosttedkované
receptory nasledované kompletni hydrolyzou/degradaci v jatrech, nedochéazi k zadnému vylucovani.

Pediatrické populace

Deti

Po podani davky 50 U/kg konestatu alfa doslo u celkem 18/20 déti ke koncentracim funkéniho C1-
INH na Grovni >70 % normy (spodni limit normalniho rozmezi) po 5 minutach a/nebo 2 az 4 hodinach
po podani davky. Aritmeticky pramér Cmax funkéniho C1-INH pro prvni ataku byl 123 % normy
(rozmezi 62 az 168 %) a AUCo.3 byla 171 % normy (rozmezi 95 az 244 %)).

Populaéni PK model ukazuje, Ze davka 50 U/kg dosahne koncentrace funkéniho C1-INH na drovni
>70 % normy u 96,0 % déti ve véku 2 az <13 let a 90,5 % déti ve véku 2 az <5 let.

5.3 Piedklinické Udaje vztahujici se k bezpeénosti

Piedklinické Udaje ziskané na zakladé farmakologickych studii bezpecénosti, toxicity po jedné davce,
dvoutydenni subchronické toxicity a lokalni tolerance provadénych na riiznych druzich zvitat véetné
potkand, pst, kralikti a makakt javskych, neodhalily zadné bezpecnostni riziko pii pouzivani
konestatu alfa u ¢lovéka. Genotoxicky a kancerogenni potencial se nepfedpoklada.

Embryofetalni studie u potkanti a kraliki; jednotlivé denni davky nosice nebo 625 j./kg/podani
konestatu alfa byly podavany intraven6zné biezim samicim potkant a kralikd. Ve studii s potkany
nebyly zjistény zadné malformace plodu ani ve skuping, jiz byl podavan konestat alfa, ani v kontrolni
skuping. Ve studii embryotoxicity u kralik byl pozorovan narust vyskytu fetalnich defektd srde¢nich
cév (1,12 % v 1é¢ené skuping oproti 0,03 % v historickych kontrolach) u zvifat, kterym byl podavan
konestat alfa.



6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Sacharoza
Natrium-citrat (E331)
Kyselina citronové

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy ptipravek misen s jinymi
lé¢ivymi ptipravky.

6.3  Doba pouzitelnosti

4 roky.

Rekonstituovany roztok

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pied pouzitim byla prok&zana na dobu 48 hodin pfi teploté
mezi 5 °C a 25 °C. Z mikrobiologického hlediska m& byt piipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit
okamzit¢, doba a podminky uchovavani piipravku po otevieni pied pouzitim jsou v odpoveédnosti
uzivatele a normalné by doba neméla byt delsi nez 24 hodin pti 2°C az 8°C, pokud rekonstituce
neprobéhla za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pied svétlem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bodé 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

2100 jednotek konestatu alfa prasku ve 25ml injekéni lahviéce (sklo t¥idy 1) se zatkou (silikonizovana
chlorobutylova pryz) a odtrhovacim vickem (hlinik a barveny plast).
Velikost baleni 1 injek¢ni lahvicka.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci piipravku

Injek¢ni lahvicka ptipravku Ruconest je uréena pouze k jednordzovému pouziti.
K rekonstituci, smiSeni a michani roztok je tfeba pouzit asepticky postup.

Rekonstituce

KaZzdou injekéni lahvicku piipravku Ruconest (2100 j.) je tfeba rekonstituovat se 14 ml vody pro
injekci. Vodu pro injekci je tfeba pfidavat pomalu, aby se zabranilo prudkému dopadu na prasek, a
michat pozvolna, aby byla minimalizovana tvorba pény v roztoku. Rekonstituovany roztok obsahuje
150 j./ml konestatu alfa a je Ciry, bezbarvy.

Rekonstituovany roztok v kazdé injekéni lahviéee je tfeba zrakem zkontrolovat, zda neobsahuje
¢astice hmoty anebo zda nedoslo ke zméné barvy. Roztok vykazujici pevné ¢astice nebo zménu barvy
se nesmi pouzit. LéCivy ptipravek ma byt pouzit okamzité (viz bod 6.3).

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

Ruconest 2100 jednotek prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok.

2. KVALITATIVNI AKVANTITATIVNI SLOZENI

Injekéni lahvicka s praskem
Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje conestatum alfa 2100 jednotek, coz odpovida 2100 jednotkdm na
14 ml po rekonstituci nebo koncentraci 150 jednotek/ml.

Konestat alfa je rekombinantni analog lidského inhibitoru C1 esterazy (rhC1-INH) vyrabény
technologii rekombinantni DNA v mléce transgennich kralikti.

1 jednotka aktivity konestatu alfa je definovana jako ekvivalent inhibi¢ni aktivity C1 esterazy
pfitomné v 1 ml smeésné normalni plazmy.

Pomocn4 latka se znamym Géinkem:
Jedna injek¢ni lahvicka s praskem obsahuje ptiblizné 19,5 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok.

Bily az téméf bily prasek.

Rozpoustédlo je ¢ira, bezbarva tekutina.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Piipravek Ruconest je urcen k 1é¢bé akutnich zachvat angioedému u dospélych, dospivajicich a déti
(ve véku 2 let a vice) s hereditarnim angioedémem (HAE) zptisobenym deficitem inhibitoru C1
esterazy.

4.2 Déavkovani a zpisob podani

Podavani ptipravku Ruconest mé byt zahajeno pod vedenim a dohledem 1ékaie se zkusenostmi
s diagnostikou a 1é¢bou hereditarniho angioedemu.

Davkovani u dospélych, dospivajicich a déti ve véku 2 let a vice
Télesnd hmotnost do 84 kg
- Jedna intravenozni injekce s obsahem 50 j./kg télesné hmotnosti.

Télesna hmotnost 84 kg a vysisi
- Jedna intravendzni injekce s obsahem 4200 j. (2 injekéni lahvicky).

Ve vétsing pripadu k 16¢be akutniho zachvatu angioedému postacuje jedna davka piipravku Ruconest.

V ptipadé nedostate¢né klinické odpovedi Ize podat dodatecnou davku (50 j./kg télesné hmotnosti az
do 4200 j.) (viz bod 5.1).

- U dospélych a dospivajicich Ize podat dalsi davku, pokud po uplynuti 120 minut u pacienta nedojde

k adekvatni odpovedi.
- U déti Ize podat dalsi davku, pokud po uplynuti 60 minut u pacienta nedojde k adekvatni odpovédi.
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Béhem 24 hodin se nemaji podavat vice nez dvé davky.

Vypocet davky

Zjistéte t€lesnou hmotnost pacienta.

Telesna hmotnost do 84 kg
- Pro pacienty do 84 kg vypocitejte objem, ktery je tfeba podat, podle vzorce uvedeného nize:

Objem urceny _ télesnd hmotnost (kg) krat 50 (j./kg) _  télesnd hmotnost (kq)
k podani (ml) B 150 (j./ml) 3

Telesna hmotnost 84 kg nebo vyssi
- Pro pacienty s té€lesnou hmotnosti 84 kg nebo vyssi ¢ini objem, ktery je tieba podat, 28 ml, coz
odpovida 4200 j. (2 injekeni lahvicky).

Pediatrické populace

Ruconest Ize pouzivat u pediatrickych pacientt (ve véku 2 let a vice) ve stejné davce jako u dospélych
(50 U/kg télesné hmotnosti).

Bezpeénost a uc¢innost piipravku Ruconest u déti mladsich 2 let nebyla stanovena. Nejsou k dispozici
zadné klinické udaje

Starsi pacienti (ve veku > 65 let)

U pacientt starSich 65 let jsou k dispozici omezené Udaje.

Neexistuje zadné odtivodnéni, pro¢ by méli pacienti starsi 65 let reagovat na piipravek Ruconest
odlisné.

Porucha funkce ledvin
U pacientu s poruchou funkce ledvin neni zapotiebi zadné Upravy davky, nebot’ konestat alfa neni
vylucovan ledvinami.

Porucha funkce jater

U pacientl s poruchou funkce jater nejsou k dispozici zadné klinické zkuSenosti s pfipravkem
Ruconest. Porucha funkce jater muze prodlouzit plazmaticky poloc¢as konestatu alfa, neni to viak
povazovano za klinicky vyznamné. Nelze ucinit zadna doporuceni pro upravu davky.

Zpusob podani

K intraven6znimu podani.

Pipravek Ruconest musi byt podavan zdravotnickym pracovnikem, dokud pacient (nebo
pecovatel/ka) neni schopen/schopna podavat 1é¢ivo po prislusném proskoleni a se souhlasem
profesionalniho zdravotnika.

Navod k rekonstituci piipravku Ruconest pied jeho podanim je uveden v bodé 6.6.

Pozadovany objem rekonstituovaneho roztoku se podava ve forme pomalé intravendzni injekce po
dobu ptiblizné 5 minut.

4.3 Kontraindikace

. Znama nebo piedpokladana alergie na kraliky (viz bod 4.4)
o Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych pFipravkt ma se prehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a Cislo Sarze.

Konestat alfa pochazi z mléka transgennich kralika a obsahuje stopy kraliéi bilkoviny. Pied zahajenim
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1é¢by piipravkem Ruconest je tieba se pacienti dotazat, zda byli nékdy dtive ve styku s kraliky a zda
se u nich neprojevily znamky a ptiznaky ukazujici na alergickou reakci.

Nelze vyloucit hypersenzitivni reakce, které se mohou projevit ptiznaky podobnymi zachvatu
angioedému. VSichni pacienti museji byt diikkladné monitorovani a peclivé sledovani pro jakékoli
ptiznaky hypersenzitivity béhem podavani piipravku a poté. Pacienty je tieba informovat, Ze mezi
¢asné znamky hypersenzitivnich reakci patii napiiklad kopiivka, generalizovana kopiivka, pocit tize
na hrudi, sipani, hypotenze a anafylaxe. Pokud se tyto piiznaky po podani Iéku objevi, pacienti musi
upozornit svého 1ékare.

V ptipadé anafylaktickych reakci nebo Soku je tieba poskytnout rychlou 1ékatrskou pomoc.

Prestoze se zkiizena reaktivita mezi kravskym mlékem a kralicim mlékem nepovazuje za
pravdépodobnou, moznost takovéto zkiizené reaktivity u pacienta, jenz ma prikaz klinické alergie na
kravské mléko, nelze vyloucit a pacient musi byt po podéani pfipravku Ruconest sledovan pro mozné
znamky a priznaky hypersenzitivity.

Tromboembolickeé piihody

Pfi doporuceném davkovani ptipravki s inhibitorem C1 esterazy ziskanym z plazmy byly hlaseny
zavazné arterialni a vendzni tromboembolické (TE) piihody u pacientii se zndmymi rizikovymi faktory
(napt. zavedené katetry, pfedchozi anamnéza trombdzy, zakladni aterosklerdza, uzivani peroralni
antikoncepce nebo nékterych androgenti, morbidni obezita, imobilita). Pacienti se znamymi
rizikovymi faktory by méli byt peclivé sledovani.

Sodik
Jedna injek¢ni lahvicka piipravku Ruconest obsahuje 19,5 mg sodiku. Nutno vzit v Gvahu u pacienti
na dieté s nizkym obsahem sodiku.

Domaci l1é¢ba a samostatna aplikace

O pouzivani tohoto piipravku v doméaci nebo samostatné aplikaci jsou dostupné pouze omezené Udaje.
Potencialni rizika spojena s doméaci 1écbou souvisi s vlastnim podanim piipravku a rovnéz se
zvladanim nezadoucich reakci, zejména hypersenzitivitou. Rozhodnuti, zda povolit doméaci 1écbu u
jednotlivych pacientl, by mél uéinit vzdy oSetfujici 1ékar, ktery by mél také zajistit, aby bylo
pacientovi poskytnuto piislusné proskoleni a aby bylo pouzivani ptipravku kontrolovano v
pravidelnych intervalech.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci.

Védecka literatura naznacuje interakci lécivych ptipravkt obsahujicich tkanovy aktivator
plazminogenu (tPA) a 1é¢ivych piipravka obsahujicich inhibitor C1. Piipravek Ruconest se nemé
podavat soucCasné s tkanovym aktivatorem plazminogenu (tPA).

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi a kojeni

S podavanim ptipravku Ruconest u té¢hotnych a kojicich zen nejsou zadné zkusenosti.

V jedné studii na zvifatech byla pozorovana reprodukéni toxicita (viz bod 5.3). Podavani ptipravku
Ruconest v pribéhu téhotenstvi nebo kojeni se nedoporucuje, pokud osettujici 1ékar neusoudi, ze
pfinosy pfevazuji nad moznymi riziky.

Fertilita
O ucincich piipravku Ruconest na muzskou nebo Zenskou fertilitu nejsou k dispozici zadné udaje.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Na zaklad¢ zname farmakologie a profilu nezadoucich u¢inku ptipravku Ruconest se u¢inky na
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schopnost fidit a obsluhovat stroje neocekavaji. Po pouziti ptfipravku Ruconest vSak byly
zaznamenany bolest hlavy, vertigo a zavrat, ty se nicméné mohou rovnéz objevit v dasledku zachvatu
hereditarniho angioedému (HAE). Pacienti maji byt pouceni, aby netidili dopravni prostiedky a
neobsluhovali stroje, pokud maji bolest hlavy, vertigo nebo zavrat’.

4.8 Nezadouci ufinky
Shrnuti bezpeénostniho profilu

V klinickych studiich s ptipravkem Ruconest byl pozorovan jeden ptipad hypersenzitivity. Po podani
pfipravku Ruconest byla nauzea nejcastéji pozorovanym nezadoucim t¢inkem.

Piehled nezadoucich u¢ink v tabulkové formé

Nezadouci reakce ziskané z klinickych hodnoceni 1é¢by akutnich atak HAE piipravkem Ruconest
a béhem postmarketingového sledovani jsou uvedeny v tabulce nize.

Vyskyt nezadoucich ucinku v klinickych studiich byl podobny pro vSechny davkové skupiny a po
opakovaném podani se nezvySoval.

Cetnost nezadoucich u¢inkd uvedenych nize je definovana za pouziti nasledujicich Kritérii:
Velmi casté (>1/10),

Casté (> 1/100 az < 1/10),

Méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100),

Vzacné (>1/10000 az <1/1000),

Velmi vzéacné (<1/10000),

Neni znamo (z dostupnych udaju nelze urcit).

T¥ida organovych systému Nezadouci G¢inek Frekvence
Bolest hlavy Mén¢ Casté
’ ) Vertigo Méné¢ Casté
Poruchy nervového systému —
Hypestézie Méng¢ Casté
Zavrat Méng Casté
Poruchy ucha a labyrintu Otok boltct Méné Casté
Respiraéni, hrudni a Podrazdéni v krku Méné¢ Casté
mediastinalni poruchy
Nauzea Casté
] L Prjem Méneg Casté
Gastrointestinalni poruchy - ——
Bfisni diskomfort Méng Casté
Parestézie v oblasti Ust Méng¢ Casté
Poruchy kiize a podkozni tkan¢ | Kopiivka Méné¢ Casté
) L . Anafylaxe* Mén¢ Casté
Poruchy imunitniho systému —— —
Hypersenzitivni reakce* Neni znamo

*Dalsi informace naleznete v oddile 4.4

Pediatricka populace

V programu klinického vyvoje bylo u 37 déti a dospivajicich (ve véku 5 az 17 let) s HAE oSetieno 124
akutnich atak angioedému. Frekvence, typ a zdvaznost nezadoucich t€inkt u déti a dospivajicich byly
podobné jako u dospélych.

HlaSeni podezieni na nezadouci uéinky
HlaSeni podezfeni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dalezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
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aby hlasili podezieni na nezadouci u€inky prosttednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani

Nejsou k dispozici zadné Klinické udaje o pfedavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: jiné hematologickeé latky, 1é¢iva pouzivana u hereditarniho angioedému,
ATC kod: BOGACO04.

Plazmaticky protein inhibitor C1 (C1-INH) je hlavni regulator aktivace kontaktniho a
komplementového systému in vivo. Pacienti s hereditarnim angioedémem (HAE) maji heterozygotni
nedostatek plazmatického proteinu C1-INH. V dtsledku toho mohou trpét nekontrolovanou aktivaci
kontaktniho a komplementového systému s tvorbou mediator zanétu, coz se klinicky manifestuje
jako vyskyt akutnich zachvatii angioedému.

Konestat alfa, rekombinantni lidsky inhibitor slozky 1 (C1) komplementu s esterdzovou aktivitou
(rhC1-INH), je analogem k lidskému C1-INH a je ziskavan z mléka kralik exprimujicich gen
kodujici lidsky C1-INH. Sekvence aminokyselin konestatu alfa je identicka se sekvenci endogenniho
C1-INH.

C1-INH ma4 inhibi¢ni u¢inek na nékolik proteaz (cilové protedzy) kontaktniho a komplementového
systému. Pisobeni konestatu alfa na nasledujici cilové proteazy bylo vyhodnoceno in vitro:
Aktivované C1, kalikrein, faktor Xlla a faktor Xla. Kinetika inhibice byla srovnatelnd s kinetikou
pozorovanou u lidského C1-INH ziskaného z plazmy.

Slozka komplementu (protein) C4 je substratem pro aktivované slozky C1. Pacienti s HAE maji

v cévnim obé&hu nizké hladiny C4. Pokud jde o C1-INH ziskany z plazmy, farmakodynamické
pusobeni konestatu alfa na C4 ukazuje na davce zavislou obnovu homeostazy komplementu u pacientt
s HAE pii hladinach plazmatické aktivity C1-INH vysSich nez 0,7 j./ml, coZ je dolni limit normalniho
rozmezi. U pacienti s HAE zvySuje ptipravek Ruconest v davce 50 j./kg hladinu plazmatické aktivity
C1-INH na vyssi hodnoty nez 0,7 j./ml na dobu pfiblizn€ 2 hodin (viz bod 5.2).

Utinnost a bezpeénost piipravku Ruconest v 1é¢bé zachvatii akutniho angioedému u dospé&lych a
dospivajicich pacientl s hereditarnim angioedémem byla hodnocena ve dvou dvojité zaslepenych,
randomizovanych, placebem kontrolovanych studiich a ve ¢tyfech otevienych klinickych studiich.
Davky hodnocené v klinickych studiich byly v rozmezi od jediné injek¢ni lahvicky s obsahem 2100 j.
(odpovidajici 18 — 40 j./kg) do 50 a 100 j./kg. Uéinnost ptipravku Ruconest v 16¢bé akutnich zachvati
angioedému byla prokazana vyznamnym zkracenim doby do zacatku tlevy od ptiznakt a doby do
minimalnich p¥iznakti a nemnoha piipady selhani 1é¢by. Nize uvedend tabulka ukazuje vysledky
(primérni a sekundarni cilové parametry) dvou randomizovanych kontrolovanych studii:

Cas (minuty) do za¢atku | Cas (minuty) do minimalnich
Studie Lécba Ulevy ptiznaka
median (95% CI) median (95% ClI)
C1-1205 RCT 100 j/kg 68 (62, 132) 245 (125, 270)
n=13 p = 0,001 p=0,04
50 j/kg 122 (72, 136) 247 (243, 484)
n=12 p< 0,001
fyziologicky 258 (495, 720) 1101 (970, 1494)
roztok
n=13
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C1-1304 RCT 100 j/kg 62 (40, 75) 480 (243, 723)
n=16 p =0,003 p = 0,005
fyziologicky 508 (70, 720) 1440 (720, 2885)
roztok
n=16

Vysledky otevienych studii byly v souladu s vyse uvedenymi zjisténimi a podporuji opakované
podavani piipravku Ruconest v 1é¢bé recidivujicich zachvati angioedému.

V randomizovanych kontrolovanych studiich dosahlo 39/41 (95 %) pacientt léCenych piipravkem
Ruconest zac¢atku Ulevy béhem 4 hodin. V oteviené studii bylo u 146/151 (97 %) zachvatu 1é¢enych
jednotlivou davkou 50 j./kg dosazeno pocatku ulevy béhem 4 hodin. Dodate¢na davka 50 j./kg byla
podana u 17/168 (10 %) zachvatu.

Pediatricka populace

Deti

V oteviené studii u 20 déti s HAE (ve véku 5 az 14 let) doslo u 64/67 (96 %) atak 1é¢enych jednou
davkou 50 U/kg k pocate¢ni ulevé do 4 hodin. Dalsi davka 50 U/kg byla podana u 3/73 (4 %) atak.

Dospivajici

U 10 dospivajicich pacientti s HAE (ve véku od 13 do 17 let) bylo 27 akutnich zachvat angioedému
1é¢eno 50 j./kg a u 7 pacientt (ve véku od 16 do 17 let) bylo 24 akutnich zachvati angioedému 1é¢eno
2100 jednotkami.

Ucinnost a bezpe&nost byla u déti a dospivajicich ve shodé s Udaji zjisténymi u dospélych pacientiL.
5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribuce

Nebyly provedeny zadné formalni distribu¢ni studie. Distribu¢ni objem konestatu alfa byl ptiblizné
31, coz je srovnatelné s plazmatickym objemem.

Biotransformace a eliminace

Na zakladé¢ udaju ziskanych u zvitat se konestat alfa odstrafiuje z ob&hu jatry cestou endocytozy
zprostiedkované receptory, nasledované kompletni hydrolyzou/degradaci.

Po podéani piipravku Ruconest (50 j./kg) asymptomatickym pacienttim s HAE byla pozorovana Crax
1,36 j./ml. Elimina¢ni polocas konestatu alfa byl piiblizné 2 hodiny.

Vylucovani
Vzhledem k tomu, Ze konestat alfa je odstraiiovan z ob&hu cestou endocytozy zprosttedkované
receptory nasledované kompletni hydrolyzou/degradaci v jatrech, nedochéazi k zadnému vylucovani.

Pediatricka populace

Deti

Po podani davky 50 U/kg konestatu alfa doslo u celkem 18/20 déti ke koncentracim funk¢éniho Cl1-
INH na trovni >70 % normy (spodni limit normalniho rozmezi) po 5 minutach a/nebo 2 az 4 hodinach
po podani davky. Aritmeticky primér Cmax funkéniho C1-INH pro prvni ataku byl 123 % normy
(rozmezi 62 az 168 %) a AUCo3 byla 171 % normy (rozmezi 95 az 244 %).

Popula¢ni PK model ukazuje, ze davka 50 U/kg dosahne koncentrace funkéniho C1-INH na trovni
>70 % normy u 96,0 % déti ve véku 2 az <13 let a 90,5 % déti ve véku 2 az <5 let.

5.3 Piedklinické Udaje vztahujici se k bezpeénosti

Piedklinické Udaje ziskané na zakladé farmakologickych studii bezpeénosti, toxicity po jedné davce,
dvoutydenni subchronické toxicity a lokalni tolerance provadénych na rtiznych druzich zvirat v¢etné
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potkand, pst, kralikd a makak javskych, neodhalily zadné bezpecnostni riziko pti pouzivani
konestatu alfa u ¢lovéka. Genotoxicky a kancerogenni potencial se nepfedpoklada.

Embryofetalni studie u potkant a kralikl; jednotlivé denni davky nosice nebo 625 j./kg/podani
konestatu alfa byly podavany intraven6zné biezim samicim potkanti a kralikd. Ve studii s potkany
nebyly zjistény zadné malformace plodu ani ve skuping, jiz byl podavan konestat alfa, ani v kontrolni
skupiné. Ve studii embryotoxicity u kralikt byl pozorovan nartst vyskytu fetalnich defektd srde¢nich
cév (1,12 % v 1écené skupiné oproti 0,03 % v historickych kontrolach) u zvitat, kterym byl podavan
konestat alfa.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Injekéni lahvicka s praskem
Sachar6za

Natrium-citrat (E331)
Kyselina citronova

Lahvicka s rozpoustédlem:
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy ptipravek misen s jinymi
lé¢ivymi ptipravky.

6.3  Doba poutzitelnosti
4 roky.

Rekonstituovany roztok

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pied pouzitim byla prokazana na dobu 48 hodin pfi teploté
mezi 5 °C a 25 °C. Z mikrobiologického hlediska ma byt piipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit
okamzit¢, doba a podminky uchovavani ptipravku po otevieni pied pouZzitim jsou na odpovédnosti
uzivatele a normaln€ by doba neméla byt delsi nez 24 hodin pii 2°C az §8°C, pokud rekonstituce
neprobéhla za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Injekéni lahviéka S praskem:
Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.
Uchovévejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

Lahvicka s rozpoustédlem:
Neuchovavejte pfi teploté nad 25 °C.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bodé 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekéni lahvicka s praSkem: 2100 jednotek konestatu alfa prasku v injekéni lahviéee (sklo tiidy 1) se
zatkou (silikonizovana chlorobutylova pryz) a odtrhovacim vickem (hlinik a barveny plast).

Lahvi¢ka s rozpoustédlem: 20 ml vody pro injekci v lahviéce (sklo ttidy 1) se zatkou (silikonizovana
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chlorobutylové pryz) a odtrhovaci vicko (hlinik a barveny plast).

Sada k aplikaci obsahuje:

- 1 lahvicku s praskem

- 1 lahvicku s rozpoustédlem

- 2 adaptéry

- 1injekeni stitkacku

- 1infuzni sadu s 35cm hadi¢kou a jehlou 25G
- 2 tampony napusténé alkoholem

- 1 sterilni netkany tampon

- 1 ks néplasti

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Piiprava a zachézeni s piipravkem

Injekéni lahvicka ptipravku Ruconest je urcena pouze k jednorazovému pouziti.
Ruconest je po rekonstituci s vodou pro injekci uréen pro injekéni intravendzni aplikaci.
K rekonstituci, smiSeni a michani roztokd je tfeba pouzit asepticky postup.

Rekonstituce
1. KaZdou injek¢ni lahvicku ptipravku Ruconest (2100 j.) je tieba rekonstituovat se 14 ml
rozpoustédla.

2. Vydezinfikujte pryzové zatky lahvicek s praskem a rozpoustédlem a opatiete obé lahvicky
adaptéry (,,nacvaknéte* adaptér na hrdlo lahvicky).

3. Ptipojte stfikacku na adaptér na lahvicce s rozpoustédlem a otocte ve sméru hodinovych
rucic¢ek, dokud nezapadne na misto. Natadhnéte 14 ml rozpoustédla. VySroubujte stiikacku z
adaptéru oto¢enim proti sméru hodinovych ru¢iéek a lahvicku s adaptérem vyhod’te do odpadu.

4. Piipojte stiikac¢ku s rozpoustédlem na adaptér lahvicky s praskem a oto¢te ve sméru hodinovych
rucic¢ek, dokud nezapadne na misto. Rozpoustédlo by mélo byt pfiddvano pomalu, aby nedoslo
k prudkému dopadu tekutiny na prasek, a miseni by mélo probihat pozvolna, aby byla
minimalizovana tvorba pény v roztoku. Ponechte stfikacku na adaptéru. Opakujte kroky 3 a 4,
pokud potiebujete pfipravit druhy roztok (k tomu je tfeba mit k dispozici druhou sadu).

5. Rekonstituovany roztok obsahuje 150 j./ml konestatu alfa a jevi se jako ¢iry bezbarvy roztok.
Rekonstituovany roztok v kazdé injekéni lahvicce je tieba zrakem zkontrolovat, zda neobsahuje
Castice hmoty anebo zda nedoslo ke zméné barvy. Roztok vykazujici pevné ¢astice nebo zménu
barvy se nesmi pouzit. Malé mnoZzstvi pény je akceptovatelné. LéCivy ptipravek ma byt pouzit
okamzité (viz bod 6.3).

Podani

1. Natahnéte pozadované mnozstvi piipraveného roztoku do stiikacky. Nikdy u injekéni stiikacky
nepiesahujte rysku oznacujici 14 ml. Uvolnéte injekéni stiikacku/y oto¢enim proti sméru
hodinovych ruci¢ek a lahvicku s adaptérem vyhod’'te do odpadu.

2. Ptipojte infuzni sadu ke stikacce a otoéte ve sméru hodinovych rucicek, dokud nezapadne na
misto. Drzte injekéni stiikacku hrotem nahoru a jemné stisknéte pist, abyste infuzni sadu
naplnili roztokem.

3. Vydezinfikujte misto vpichu tamponem napusténym alkoholem. Sejméte ochranny kryt z jehly
infuzni sady a opatrné zasurte hrot jehly do Zzily.

4. Ubezpecte se, ze zaskrcovadlo je uvolnéné. Jemné vstrikujte roztok do zily — vstiikujte po dobu
cca 5 minut.

5. Jsou-li piipraveny dvé injekeni stiikacky: srolujte hadi¢ku, abyste zabranili zpétnému toku,
odsroubujte prazdnou injekéni stiikacku z infuzni sady (proti sméru hodinovych rucicek) a
ihned ji nahrad’te druhou injek¢éni stéikackou. Jemné vstiikujte roztok z druhé injekéni stiikacky.

Likvidace

Pouzitou infuzni sadu s jehlou, veSkery nevyuzity roztok, injekéni stfikacku a prazdnou lahvicku
bezpecné vyhod'te do piislusné nadoby na zdravotnicky odpad, protoze tento material by mohl v ptipadé
nespravné likvidace poskodit ostatni. Vybaveni v zadném pfipad€ nepouzivejte opakovang.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Pharming Group N.V.

Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Nizozemsko

8.  REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/10/641/002

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 28. tijna 2010

Datum posledniho prodlouzeni registrace: 18. zati 2015

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro l1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/BIOLOGICKYCH
LECIVYCH LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI
ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODI}/I’I'N!(Y’ NEBO QMEZEJ\JT S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/BIOLOGICKYCH LECIVYCH
LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTEN]
SARZI

Néazev a adresa vyrobcu biologické 1é¢ivé latky

Sanofi Winthrop Industrie
Route d’ Avignon
Aramon 30390

Francie

Néazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Pharming Technologies B.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Nizozemsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékarsky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udaju
0 piipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpeé¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu referenénich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

D.  PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRiIPRAVKU

o Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych néslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropske agentury pro 1é¢ivé piipravky,

o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v dasledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam pomeéru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni

20



vyznaéného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

DalSi opati‘eni k minimalizaci rizik

Pied uvedenim piipravku na trh se v kazdém ¢lenském staté drzitel rozhodnuti o registraci (MAH)
dohodne s ptislusnou narodni autoritou (NCA) na obsahu a formé vzdelavacich materialt.

Drzitel rozhodnuti o registraci zajisti, aby byl pti uvedeni pfipravku na trh vS§em zdravotnickym
pracovnikiim, U nichz se o¢ekava, ze budou ptipravek Ruconest piedepisovat, poskytnut vzdélavaci
balicek.

Vzdélavaci balicek musi obsahovat nasledujici:

Souhrn tdajt o piipravku a ptibalovou informaci pfipravku Ruconest
Vzdélavaci materidl pro zdravotnické pracovniky

Vzdélavaci material pro nezdravotnické pracovniky

Denik pro pacienta, ktery obdrzi pred zahdjenim 1é¢by piipravkem Ruconest
Vytisky karty pacienta, které pacient obdrzi pfed podanim ptipravku Ruconest

Vzdélavaci materidl pro zdravotnické pracovniky musi zahrnovat informace o nasledujicich kli¢ovych

skuteénostech:

Podavani piipravku Ruconest ma byt zahajeno pod vedenim a dohledem Iékate se zkusenostmi S
diagnostikou a lécbou hereditarniho angioedému.

Pacienti 1é¢eni ptipravkem Ruconest musi byt béhem podavani sledovani pro klinické znamky a
ptiznaky hypersenzitivity. V ptipadé anafylaktické reakce nebo soku musi byt k dispozici rychla
l1ékatska pomoc.

Skute¢nost, Ze ptipravek Ruconest je ziskan z mléka transgennich kralika a obsahuje stopy
krali¢ich bilkovin (necistoty pochazejici z hostitelského organismu, HRI).

Skutecénost, ze piipravek Ruconest je kontraindikovan u vSech pacientii se zndmou nebo
predpokladanou alergii na kraliky.

Pacienti s klinicky proké&zanou alergii na kravské mléko mohou mit protilatky zkiizené reagujici
s neCistotami krali¢iho mléka v ptipravku Ruconest.

Nutnost informovat pacienty o ¢asnych znamkach reakci hypersenzitivity zahrnujicich
koptivku, generalizovanou kopfivku, pocit tize na hrudi, sipani, hypotenzi a anafylaxi a
skute¢nost, Ze musi informovat svého 1ékate, pokud se tyto ptiznaky objevi.

Potencialni riziko imunokomplexy zprostfedkované hypersenzitivni reakce typu III zpisobené
tvorbou protilatek namifenych proti ne¢istotim pochazejicim z hostitelského organismu (HRI).
Sdéleni o programu laboratorniho vysetfovani imunogenity k detekci téchto protilatek uréenému
pro nasledné sledovani pii podezieni na imunokomplexy zprostfedkované onemocnéni a o
postupu, ktery je tieba dodrZet pti odebirani a odesilani krevniho vzorku do centralni laboratofe
spolecnosti. Toto vySetfeni mé byt poskytnuto zdarma.

Riziko vzniku anti-C1-INH protilatek a tedy potencialni riziko vzniku neutraliza¢nich
protilatek. Sdéleni o programu laboratorniho vysetfovani imunogenity k detekci téchto
protilatek, jenz je zajistovan spolecnosti a jenZ je uréen pro nésledné sledovani pfi podezieni na
vznik neutralizujicich protilatek, a informace o postupu, ktery je tieba dodrzet pti odebirani a
odesilani krevniho vzorku do centralni laboratoie spole¢nosti. Toto vySetieni ma byt poskytnuto
zdarma.

O pouzivani tohoto 1é¢ivého pripravku v domaci péci nebo pii samostatné aplikaci pacientem
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jsou k dispozici pouze omezené udaje.
Rozhodnuti 0 uzivani v domaci pééi u individualnich pacienti by mél u¢init osetiujici 1ékafr.

Uzivani ptipravku Ruconest je schvéleno vyhradné v akutnich piipadech akutnich zachvatt
dédi¢ného angioedému.

Je zodpovédnosti 1ékaie poskytnout pacientovi nebo pecovateli instrukce a proskoleni k
podavani pripravku mimo klinické prostiedi.

Proskoleni by se mélo tykat nasledujicich bodu

- Opatieni pii uchovavani

- Vypocet velikosti davky a indikace (tj. akutni zachvaty HAE)

- Ptiprava jedné davky piipravku Ruconest (50 j./kg, az do 4200 j.) rekonstituci jedné nebo
dvou lahvicek

- Metoda rekonstituce kazdé lahvicky s praskem

- Technika intravendznich injekci

- Néavod Kk pouziti druhé davky piipravku Ruconest

- Instrukce k okamzitému vyhledani zdravotnické péée v piipadech netspéchu pii napichnuti
zily, v ptipadech, ze ptipravek netcinkuje, v piipadech jakéhokoli nezadouciho ucinku
vcetné hypersenzitivity nebo po samostatné aplikaci pfipravku Ruconest pii akutnim
zachvatu laryngalniho HAE

- Instrukce pro feseni moznych nezadoucich u¢inki ptipravku véetné akutni hypersenzitivni
reakce

- Informace o nutnosti vést si denik dokumentujici kazdé podani ptipravku v domaci péci a
prinést tento denik pti kazdé navstéve. Zaznam by mél obsahovat:
- Datum a ¢as podani ptipravku

Cislo 3arze a davka

Reakce na lécbu

Jakékoli nezadouci u¢inky

Je zodpoveédnosti 1ékate ovétit si, ze nezdravotnicky pracovnik ziskal veskeré pottebné
dovednosti a ze ptipravek Ruconest muze byt bezpe¢né a uc¢inné poddvan mimo prostredi
zdravotnickych zafizeni.

Existence poregistra¢niho registru, do n€¢hoz jsou zdravotniéti pracovnici vyzyvani k zapisu
pacienti.

Edukacéni material pro nezdravotnické pracovniky by mél obsahovat informace tykajici se

nasledujicich kliovych bodt:

O pouzivani tohoto 1é¢ivého piipravku v domaci péci nebo pii samostatné aplikaci pacientem
jsou k dispozici omezené Udaje.

U nékterych pacienti mize 1ékat rozhodnout, Ze ptipravek Ruconest muze byt aplikovan mimo
klinické prostedi nezdravotnickym pracovnikem, jako je napfiklad rodinny ptislusnik, nebo
muze byt aplikovan samostatné pacientem.

Pouziti pfipravku Ruconest je schvaleno pouze pii akutnich zachvatech dédi¢ného angioedému.

Nezdravotnicti pracovnici musi ziskat nutné dovednosti pted tim, nez se pfipravek Ruconest
muze bezpecné a u¢inné aplikovat mimo profesionalni zdravotnické prostiedi.

Lékar poskytne proskoleni nasledujicich bodu:

- Opatieni pii skladovani
- Vypocet velikosti davky a indikace (tj. pouze akutni zachvaty HAE)
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- Ptiprava jedné davky piipravku Ruconest (50 j./kg, az do 4200 j.) rekonstituci jedné nebo
dvou lahvicek

- Metoda rekonstituce kazdé lahvicky s praskem

- Technika intravendznich injekci

- Metoda a ¢etnost podavani jedné davky piipravku Ruconest

- Néavod k pouziti druhé davku piipravku Ruconest

- Instrukce k okamzitému vyhledani zdravotnické péce v piipadech netuspéchu pii

- napichnuti zily, v pfipadech, ze ptipravek neucinkuje, v ptipadech jakéhokoli nezddouciho
ucinku v&etné hypersenzitivity nebo po samostatné aplikaci pfipravku Ruconest pti akutnim
zé&chvatu laryngalniho HAE

- Informace o nutnosti vést si denik dokumentujici kazdé podani piipravku v domaci péci a
prinést tento denik pti kazdé navstéve. Zaznam by mél obsahovat:
- Datum ¢as podani ptipravku

Cislo sarze a davka

Reakce na 1écbu

Jakékoli nezadouci piihody

Denik pro pacienta musi obsahovat kli¢ova data:

Datum a ¢as podani ptipravku
Cislo sarze a davku

Reakce na 1écbu

Vsechny nezadouci ucinky

Karta pacienta musi obsahovat nésledujici kli¢ové informace:

Ze pacienti dostavaji piipravek Ruconest k 1é¢b¢ akutniho zachvatu vrozeného angioedemu;

Ze piipravek Ruconest je ziskdvan z mléka transgennich kralikt a obsahuje stopy krali¢ich
bilkovin;

vyznam monitorovani klinickych zndmek a ptiznakt hypersenzitivity a informaci, ze pacienti
musi okamzité vyhledat Iékafskou pomoc, pokud se u nich objevi takovéto piiznaky v priabéhu
nebo po podani ptipravku Ruconest;

Ze budou pozadani, aby nosili tuto kartu a ukazali ji vzdy zdravotnickému personalu, ktery je
bude pro akutni zachvaty vrozeného angioedému I€Cit.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA INJEKCNI LAHVICKU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Ruconest 2100 Jednotek prasek pro injekéni roztok
conestatum alfa

2. OBSAHLECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje conestatum alfa 2100 j. odpovidajici 2100 j./14 ml po rekonstituci
nebo koncentraci 150 j./ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky:
sacharéza,
natrium-citrat (E331),
kyselina citronova.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injekéni roztok.
1 injek¢ni lahvicka.

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si pieététe ptibalovou informaci.
Intraven6zni podani.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Nizozemsko

12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/10/641/001

13. CiSLO SARZE

Lot

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazan na l1ékatsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Ruconest

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR -2D CAROVY KOD

2D c¢arovy kod s jedine¢nym identifikatorem

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
SADA K APLIKACI — VNEJSI KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Ruconest 2100 Jednotek prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
conestatum alfa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka s praskem obsahuje conestatum alfa 2100 j. odpovidajici 2100 j./14 ml po
rekonstituci nebo koncentraci 150 j./ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky:
sacharoza,
natrium-citrat (E331),
kyselina citronova.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok.
Sada k aplikaci obsahuje:

1 lahvicku s praskem

1 lahvicku s rozpoustédlem

2 adaptéry

1 injekeni stiikacku

1 infuzni sadu s jehlou

2 tampony napusténé alkoholem
1 sterilni netkany tampon

1 ks néplasti

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pfed pouzitim si piectéte piibalovou informaci.
Intravendzni podani.
Urcena K jednorazovému pouziti.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DET]

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
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8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.
Uchovavejte injekéni lahvicku s praskem v krabicce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Nizozemsko

12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/10/641/002

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Ruconest

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
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NN:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

SADA K APLIKACI - KRABICKA NA INJEKCNI LAHVICKU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Ruconest 2100 Jednotek prasek pro injekéni roztok
conestatum alfa

2. OBSAHLECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje conestatum alfa 2100 j. odpovidajici 2100 j./14 ml po rekonstituci
nebo koncentraci 150 j./ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky:
sacharéza,
natrium-citrat (E331),
kyselina citronova.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injekéni roztok.
1 lahvicka

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si pieététe ptibalovou informaci.
Intraven6zni podani.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.
Uchovavejte lahvic¢ku v pavodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Nizozemsko

12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/10/641/002

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Ruconest

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI LAHVICKY S PRASKEM

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Ruconest 2100 Jednotek prasek pro injekéni roztok
conestatum alfa
IV podani.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

Conestatum alfa 2100 j.
Po rekonstituci 14 ml vody pro injekci obsahuje roztok 150 j. konestatu alfa v 1 ml.

6. JINE
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI LAHVICKY S ROZPOUSTEDLEM

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rozpoustédlo pro ptipravek Ruconest
Voda pro injekci

| 2. zPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

20 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Ruconest 2100 jednotek prasek pro injekéni roztok
conestatum alfa

Pi'ec¢téte Si pozorné celou piibalovou informaci drive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas duilezité udaje.

o Ponechte si pribalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potiebovat pie¢ist znovu.

o Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare.

o Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zzadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, méa-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

o Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému lékati. Stejné
postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich acink, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Co je Ruconest a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Ruconest pouZivat
Jak se ptipravek Ruconest pouziva

Mozné nezadouci u€inky

Jak piipravek Ruconest uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

s wWNE

1. Co je Ruconest a k ¢emu se pouziva

Piipravek Ruconest obsahuje jako 1é¢ivou latku konestat alfa. Konestat alfa je rekombinantni forma
(neni vyrabén z lidské krve) lidského inhibitoru C1 (rhC1-INH).

Pripravek Ruconest se pouziva u dosp€lych, dospivajicich a déti (ve véku 2 let a vice) se vzacnou
dédi¢nou krevni chorobou nazyvanou vrozeny angioedém (HAE). Tito pacienti maji v krvi nedostatek
bilkoviny inhibitoru C1. To mizZe vést k opakovanym zachvatim otoki, bolesti bficha, obtiznému
dychani a dal$im ptiznakdm.

Podani ptipravku Ruconest vytesi nedostatek inhibitoru C1 a povede ke zmirnéni pfiznaki akutniho
zachvatu HAE.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Ruconest pouZivat

Nepouzivejte Ruconest,

o jestlize jste nebo si myslite, ze jste alergicky(a) na kréaliky.

o jestlize jste alergicky(&) na konestat alfa nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bodé 6).

Upozornéni a opati‘eni

Pied pouzitim piipravku Ruconest se porad’te se svym lékarem.

Jestlize zaznamenate po podani pripravku Ruconest alergické reakce, napt. kopiivku, vyrazku,
svédéni, zavrat', sipani, potize s dychanim nebo otok jazyka, musite vyhledat okamzitou lékaiskou
pomoc, aby piiznaky alergické reakce mohly byt bezodkladné 1é¢eny.

Pokud mate nebo jste mél(a) problémy se srazlivosti krve (trombotické prihody), je nezbytné pred
zahajenim 1écby piipravkem Ruconest informovat vaseho I1ékate. V takovém piipadé budete peclive
sledovan(a).

Hypersenzitivni reakce nelze vylouéit a mohou mit ptiznaky podobné zachvatim angioedému.
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Déti a dospivajici

Nepodavejte tento 1é¢ivy pripravek détem mladsim 2 let. Pripravek Ruconest nebyl hodnocen u déti
mladsich 5 let. Vas 1ékai rozhodne, jestli je 1é¢ba vaseho ditéte ptipravkem Ruconest vhodna. Bude
nutné dalsi sledovani vaseho ditéte béhem podani a po ném, jestli se nerozvinou ptiznaky alergické
reakce.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Ruconest

Informujte svého 1ékate 0 vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat.

Pokud podstupujete 1é¢bu tkanovym aktivatorem plasminogenu, jako je akutni 1é¢ba krevnich
srazenin, nemél(a) byste byt ve stejnou dobu lé¢en(a) pripravkem Ruconest.

Téhotenstvi a kojeni
Piipravek Ruconest se nedoporucuje pouzivat v t€hotenstvi nebo béhem kojeni.
Pokud planujete otéhotnét, porad’'te se pred zahajenim 1é¢by piipravkem Ruconest se svym I1ékarem.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Netid'te dopravni prosttedek ani neobsluhujte stroje, pokud po podéni piipravku Ruconest pocitujete
zavrat’ nebo trpite bolesti hlavy.

Ruconest obsahuje sodik (19,5 mg v jedné lahviéce)
Nutno vzit v vahu u pacientt na dieté s nizkym obsahem sodiku.

3. Jak se Ruconest pouziva

Lécba ptipravkem Ruconest bude zahajena l1ékarem specializovanym na diagnostiku a 1é¢bu
vrozeného angioedému.

Piipravek Ruconest Vam bude podavat 1ékai nebo zdravotni sestra piimo do Zily po dobu pfiblizné
5 minut. Vase davka, az do davky 2 injekcnich lahvicek, bude vypoctena na zaklad¢ Vasi télesné
hmotnosti.

Ve vétsing pripadt postacuje jedna davka. Vas lékai mize rozhodnout, Ze je tieba podat dalsi davku,
pokud se vase ptiznaky nezlepsi po uplynuti 120 minut (u dospé&lych a dospivajicich) nebo 60 minut (u
déti). Béhem 24 hodin nemaji byt podany vice nez dve davky.

Pokyny k pouziti pfipravku jsou nazorné popsany v informa¢nim letdku pro 1ékafte, ktery je piilozen.
Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se sveho Iékaie nebo
zdravotni sestry.

4. MozZné nezadouci ucinky

Podobné jako vsechny léky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud se Vase ptiznaky zhorsi a/nebo dojde ke vzniku vyrazky, brnéni, obtiznému dychéni nebo
otoku oblic¢eje nebo jazyka, okamZité vyhledejte 1ékaiskou pomoc. MiiZe to znamenat, Ze u VVas
doslo k rozvoji alergie na pripravek Ruconest.

P1i 1é¢be pripravkem Ruconest se mohou vyskytnout nékteré nezadouci ucinky:

Casté (mohou postihnout aZ 1 pacienta z 10):
o pocit na zvraceni
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Méné¢ ¢asté (mohou postihnout az 1 pacienta ze 100):

bolest bticha, priajem

pocit brnéni, pichani nebo znecitlivéni v Ustech

bolest hlavy, zavrat’

snizena citlivost na dotek nebo vnimani na ktizi nebo koncetiné
podrazdéni hrdla

koptivka

otok usi nebo oblasti kolem usi

alergicky sok

Neznémeé: Cetnost vyskytu neni zndma
e Hypersenzitivni reakce

Hlaseni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich téinku, sdélte to svému 1ékafi. Stejné postupujte

v piipadé jakychkoli nezadoucich t¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci. Nezadouci
ucinky muzete hlasit také ptimo prostfednictvim narodniho systému hléSeni nezddoucich Gcinkt
uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich G¢ink mizete ptispét k ziskani vice informaci o
bezpecnosti tohoto pripravku.

5. Jak pripravek Ruconest uchovavat
Uchovévejte tento pripravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabiéce a na stitku injekéni
lahvicky za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Neuchovavejte pfi teploté nad 25°C.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pied svétlem.

Piedtim, nez muze byt piipravek Ruconest podavan, musi byt zdravotnickym pracovnikem rozpustén
ve vodé pro piipravu injekci.

Je-li piipravek rozpustén, je tfeba jej okamzité pouzit.

Nepouzivejte tento piipravek, jestlize roztok zménil barvu nebo obsahuje ¢astice.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Ruconest obsahuje
Lécivou latkou je conestatum alfa. V jedné injek¢ni lahviéee je conestatum alfa 2100 jednotek (j.). To
odpovida 2100 jednotkam ve 14 ml po rekonstituci nebo koncentraci 150 jednotek/ml.

Dalsimi slozkami jsou sacharéza, natrium-citrat (E331) a kyselina citronova.

Jak pripravek Ruconest vypada a co obsahuje toto baleni

Piipravek Ruconest je k dispozici jako jednotliva sklenéna injekéni lahvicka obsahujici bily az téméf
bily prasek pro injekéni roztok. Po rozpusténi prasku ve vode pro injekci je roztok Ciry a bezbarvy.
Ptipravek Ruconest je dodavan v papirové krabicce obsahujici jednu injekéni lahvicku.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

Drzitel rozhodnuti o registraci:
Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Nizozemsko
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Vyrobce:

Pharming Technologies B.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Nizozemsko

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici ha webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.

Nésledujici informace jsou ur¢eny pouze pro zdravotnické pracovniky:

DAVKOVANI A ZPUSOB PODANI

Déavkovani

Télesna hmotnost do 84 kg

- Jedna intravenozni injekce 50 j./kg télesné hmotnosti.
Telesna hmotnost 84 kg a versi

- Jedna intravendzni injekce 4200 j. (dv¢€ injekéni lahvicky).

Ve vétsing pripadi je k 1é¢bé akutniho z&chvatu angioedému dostacujici jedna davka piipravku
Ruconest.

V ptipadé nedostate¢né klinické odpovédi mize byt podana dodate¢na davka (50 j./kg télesné
hmotnosti az do 4200 j.).

Béhem 24 hodin nemaji byt podany vice nez dvé davky.

Vypocet davky
Zjistéte télesnou hmotnost pacienta.

Télesna hmotnost do 84 kg
- Pro pacienty do 84 kg spocitejte objem, ktery je tieba podat, podle vzorce uvedeného nize:

Objem uréeny _ télesna hmotnost (kg) krat 50 (j/ka) _ télesna hmotnost (k)
k podani (ml) B 150 (j./ml) B 3

Télesna hmotnost 84 kg a vetsi

- Pro pacienty s télesnou hmotnosti 84 kg nebo vyssi ¢ini objem, ktery je tieba podat, 28 ml, coz
odpovida 4200 j. (2 injekéni lahvicky).

Rekonstituujte kazdou injekcni lahvicku 14 ml vody pro injekci (viz nize bod tykajici se rekonstituce).

Rekonstituovany roztok v kazdé injek¢ni lahvicce obsahuje 2100 j. konestatu alfa v koncentraci

150 j./ml.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku se podava ve formé pomalé intravendzni injekce po

dobu pfiblizné 5 minut.

ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI PRIPRAVKU A PRO ZACHAZENI S NiM

Injekéni lahvicka piipravku Ruconest je uréena pouze k jednordzovému pouziti.
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K rekonstituci, smiseni a michani roztokd je tieba pouzit asepticky postup.

Rekonstituce

Injekéni lahvicku ptipravku Ruconest (2100 j.) je tieba rekonstituovat se 14 ml vody pro injekci. Vodu
pro injekci je tieba pridavat pomalu, aby se zabranilo prudkému dopadu na prasek, a michat pozvolna,
aby byla minimalizovana tvorba pény v roztoku. Rekonstituovany roztok v kazdé injek¢ni lahvicce
obsahuje 2100 j. konestatu alfa v koncentraci 150 j./ml a je ¢iry, bezbarvy.

Rekonstituovany roztok v kazdé injekéni lahvicce je tieba zkontrolovat, zda neobsahuje ¢astice hmoty
anebo zda nedoslo ke zméné barvy. Roztok vykazujici pevné ¢astice nebo zménu barvy se nesmi
pouzit. Lécivy pripravek ma byt pouzit okamzité.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Ruconest 2100 jednotek prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
conestatum alfa

Pi'ec¢téte Si pozorné celou piibalovou informaci drive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas duilezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potiebovat pie¢ist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare.

- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi. Stejné
postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich u¢inki, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Co je Ruconest a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Ruconest pouZivat
Jak se ptipravek Ruconest pouziva

Mozné nezadouci u€inky

Jak ptipravek Ruconest uchovéavat

Obsah baleni a dalsi informace

ok whE

1. Co je Ruconest a k ¢emu se pouziva

Pipravek Ruconest obsahuje jako 1é¢ivou latku konestat alfa. Konestat alfa je rekombinantni forma
(neni vyrabén z lidské krve) lidského inhibitoru C1 (rhC1-INH).

Pripravek Ruconest se pouziva u dosp€lych, dospivajicich a déti (ve véku 2 let a vice) se vzacnou
dédi¢nou krevni chorobou nazyvanou vrozeny angioedém (HAE). Tito pacienti maji v krvi nedostatek
bilkoviny inhibitoru C1. To miiZze vést k opakovanym zachvatim otokd, bolesti bficha, obtiznému
dychani a dal$im piiznaktm.

Podani ptipravku Ruconest vytesi nedostatek inhibitoru C1 a povede ke zmirnéni pfiznaki akutniho
zachvatu HAE.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Ruconest pouZivat

Nepouzivejte Ruconest,

o jestlize jste nebo si myslite, ze jste alergicky(4) na kraliky.

. jestlize jste alergicky(&) na konestat alfa nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bodé 6).

Upozornéni a opatieni

Pied pouzitim piipravku Ruconest se porad’te se svym lékarem.

Jestlize zaznamenate po podani pripravku Ruconest alergické reakce, napt. koptivku, vyrazku,
svédéni, zavrat’, sipani, potize s dychanim nebo otok jazyka, musite vyhledat okamzitou lékaiskou
pomoc, aby pfiznaky alergické reakce mohly byt bezodkladné 1éCeny.

Pokud mate nebo jste mél(a) problémy se srazlivosti krve (trombotické prihody), je nezbytné pied
zahgjenim 1é¢by piipravkem Ruconest informovat vaseho 1ékate. V takovém piipadé budete peclive
sledovan(a).

Hypersenzitivni reakce nelze vyloucit a mohou mit pfiznaky podobné zachvatim angioedému.
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Déti a dospivajici

Nepodavejte tento 1é¢ivy piipravek détem mladsim 2 let véku. Pripravek Ruconest nebyl hodnocen u
déti mladsich 5 let. Vas 1ékar rozhodne, jestli je 1éCba vaSeho ditéte ptipravkem Ruconest vhodna.
Bude nutné dalsi sledovani vaseho ditéte béhem podani a po ném, jestli se nerozvinou ptiznaky
alergickeé reakce.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Ruconest

Informujte svého 1ékate 0 vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat.

Pokud podstupujete 1é¢bu tkanovym aktivatorem plasminogenu, jako je akutni 1é¢ba krevnich
srazenin, nemél(a) byste byt ve stejnou dobu lécen(a) pripravkem Ruconest.

Téhotenstvi a kojeni
Piipravek Ruconest se nedoporucuje pouzivat v t€hotenstvi nebo béhem kojeni.
Pokud planujete otéhotnét, porad’te se pred zahajenim 1é¢by piipravkem Ruconest se svym Iékarem.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Netid'te dopravni prosttedek ani neobsluhujte stroje, pokud po podéni piipravku Ruconest pocitujete
zavrat’ nebo trpite bolesti hlavy.

Ruconest obsahuje 19,5 mg sodiku v jedné lahvi¢ce
Nutno vzit v vahu u pacientt na dieté s nizkym obsahem sodiku.

3. Jak se Ruconest pouziva

Lécba ptipravkem Ruconest bude zahajena l1ékarem specializovanym na diagnostiku a 1é¢bu
vrozeného angioedému.

Piipravek Ruconest musi byt podavan zdravotnickym pracovnikem, dokud Vy nebo pecovatel/ka
nebudete schopen/schopna podévat ptipravek Ruconest po pfislusném proskoleni.

Vzdy uzivejte tento pripravek presné v souladu s ptibalovou informaci nebo podle pokynid svého
1ékai'e nebo zdravotni sestry. Nejste-li si jisti, obrat'te se 0 radu na svého lékaie nebo zdravotni sestru.

Ruconest se podava piimo do Zily po dobu pfiblizné 5 minut. Vase davka bude vypoétena na zakladé
Vasi télesné hmotnosti.

Ve vétsing ptipadt postacuje jedna davka. Dalsi davku je mozné podat, pokud se vase ptiznaky
nezlepsi po uplynuti 120 minut (u dospélych a dospivajicich) nebo 60 minut (u déti). Béhem 24 hodin
nemaji byt podany vice nez dvé davky vypoctené podle kroku 7.

Vy nebo Vas/Vase pecovatel/ka mizete injekéné podavat Ruconest pouze po piislusné instruktazi a
proskoleni ze strany Vaseho lékatre nebo zdravotni sestry.

Navod k pouziti
Ruconest nesmi byt misen ¢i podavan s jinymi 1é¢ivymi ptipravky ¢i roztoky. Déle je popsan postup
ptipravy a podani roztoku Ruconest.

Nez zacnete
o Ubezpecte Se, ze je baleni sady kompletni a obsahuje vSechny soucasti uvedené v ¢asti 6 této
ptibalové informace.
o Kromé sady potiebujete jesté nasledujici:
- zaskrcovadlo
- naplast k zajisténi jehly
o Zkontrolujte injekéni lahvicky i ostatni soucasti.
- VSechny lahvi¢ky musi byt uzavieny plastovym vi¢kem a hlinikovym uzavérem a nesmi byt
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poskozené, napi. nesmi mit praskliny ve skle.
- Zkontrolujte dobu pouzitelnosti. Nikdy nepouzivejte zadnou soucast sady po uplynuti doby
pouzitelnosti uvedené na krabicce.
V rémci jedné sady mohou mit riizné soucasti rizné doby pouzitelnosti. Doba pouZitelnosti
na krabicce zohlediuje dobu pouZitelnosti soucasti s nejkratsi Thiitou.
° Nechte pozadovany pocet lahvicek s praskem a rozpoustédlem podle kroku 1 stat, dokud
nedosahnou pokojové teploty.

Pfiprava roztoku
Krok 1: Cisténi a dalsi pozadavky
o Peclivé si umyjte ruce.
o Postavte pozadované lahvicky s praskem a rozpoustédlem na rovny, ¢isty povrch.
- télesna hmotnost 42 kg a méng¢: 1 lahvicka s praskem a 1 lahvicka s rozpoustédlem
- télesna hmotnost nad 42 kg: 2 lahvicky s praskem a 2 lahvicky s rozpoustédlem
. Postavte adaptéry lahvi¢ek na pracovni plochu. Nevyjimejte je z obalu.
- 2 adaptéry, je-li zapotiebi 1 lahvicka s praskem a 1 lahvicka s rozpoustédlem
- 4 adaptéry, jsou-li zapotiebi 2 lahvicky s praskem a 2 lahvicky s rozpoustédlem
o Polozte sttikacku/y na pracovni plochu. Nevyjimejte je z obalu.
- 1 stiikacka, je-li zapotiebi 1 lahvicka s praskem a 1 lahvicka s rozpoustédlem
- 2 stiikacky, jsou-li zapotiebi 2 lahvicky s praskem a 2 lahvicky s rozpoustédlem

Krok 2: Dezinfikovani zatek lahvicek

o Odtrhnéte plastové vicko z lahvi¢ek s praskem i rozpoustédlem.

. Pouzijte jeden tampon napustény alkoholem k dezinfikovani zatek vsech lahvi¢ek a pockejte
aspon 30 sekund, nez zatky uschnou.

o Po vydezinfikovani se zatek prsty ani ni¢im jinym nedotykejte.

Krok 3: Nasazeni adaptéra na lahvicky

o Vezméte zabaleny adaptér do jedné ruky a odstraite vicko. Adaptér musi zistat v plastovém
obalu.

. Nasad’te adaptér na lahvic¢ku s praskem a prorazte zatku, dokud nezapadne na hrdlo lahvicky.
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o Ponechte obal na adaptéru, dokud nepiipojite stiikacku v krocich 4 a 5.

o Opakujte vyse uvedené kroky nasazovani adaptéru na lahvicku s rozpoustédlem. Veskeré
adaptéry dodavané v sad¢ jsou shodné.

o Pokud potiebujete pouzit druhou lahvicku s praSkem a rozpoustédlem, zopakujte vyse uvedené
kroky.

Krok 4: Natazeni roztoku do stiikacky
. Vyjméte sterilni sttikacku z obalu.
o Odstraiite obal z adaptéru na lahviéce s rozpoustédlem.

7
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o Drzte adaptér jednou rukou. Druhou rukou pfipojte stiikacku a zajistéte ji tak, Ze ji zaSroubujete
ve sméru hodinovych rucicek, dokud nezapadne na misto.

Y=

o Otocte celou jednotku — lahviéku s rozpoustédlem s adaptérem i stiikacku — dnem vzhiru.
Udrzujte ji ve svislé poloze a pomalu natahnéte 14 ml rozpoustédla.
Pokud se objevi vzduchové bublinky, snazte se je vytésnit jemnym poklepanim na stiikacku a
vtlaéenim pistu mirnym tlakem do stiikacky. Pak pokracujte v plnéni stfikacky 14 ml
rozpoustédla.
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. Uvolnéte stiikacku z adaptéru odsroubovanim proti sméru hodinovych rucicek.

\\\\‘

o Zbytek rozpoustédla ponechte v lahviéce a lahvi¢ku vyhod’te do odpadu.
o Polozte stiikacku na pracovni plochu natolik opatrng, abyste se hrotem stiikacky nedotkli ani
povrchu plochy, ani jiného predmétu.

Krok 5: Pridani rozpoustédla do prasku a rozpousténi

o Odstrarite obal z adaptéru na lahviéce s praskem.

o Uchopte stiikacku s rozpoustédlem, kterou jste si ptipravili v kroku 4.

o Drzte adaptér jednou rukou a druhou rukou piipojte stiikac¢ku. Zajistéte ji tak, ze ji zasroubujete
ve sméru hodinovych ruci¢ek, dokud nezapadne na misto.

o Pomalu a plynule vytlacujte rozpoustédlo do lahvicky s praskem tak, abyste minimalizovali
tvorbu pény.

o Ponechte stiikacku na adaptéru a jemn¢ kruzte lahvickou po dobu cca pul minuty.
Neprotiepavejte. Po zakrouzeni ponechte lahvi¢ku po dobu nékolika minut stat na plose, dokud
se roztok neprojasni. Pokud je v lahvicce stale jeste nerozpustény prasek, postup zopakujte.

45



Potiebujete-li ptipravit jesté druhy roztok, zopakujte kroky 4 a 5.

Krok 6: Kontrola ptipraveného roztoku

Zkontrolujte, zda se prasek v lahvic¢ce/lahvickach zcela rozpustil a pist stiikacky je uplné
stlaceny.

Po rozpusténi prasku by mél byt roztok ¢iry a bezbarvy.

Ptipraveny roztok nepouzivejte, pokud je zakaleny, obsahuje ¢astice nebo zménil barvu. Pokud
se tak stane, informujte o tom svého zdravotnického pracovnika. Malé mnozstvi pény je
akceptovatelné.

Krok 7: Natazeni pfipraveného roztoku do stiikacky

Vypocitejte si pocet mililitri pfipraveného roztoku, které budete aplikovat.

Té&lesna hmotnost Mililitry ptipraveného roztoku, ktery budete aplikovat
do 84 kg télesna hmotnost v kg délena tiemi
84 kg a vice 28 ml

Stiikacku udrzujte ve svislé poloze a pfitom do ni natdhnéte pifislusné mnozstvi ptipraveného
roztoku. Pokud jste ptipravili:
- 1lahvi¢ku s roztokem, natdhnéte do stiikaky vypocitany objem
- 2 lahvi¢ky a vase télesna hmotnost je nizs$i nez 84 kg, natahnéte do stiika¢ky obdobné:

a) 14 ml z prvni lahvicky

b) z druhé lahvi¢ky rozdil mezi Vasim vypocitanym objemem a 14 ml z prvni lahvicky
- 2 lahvicky a vase télesna hmotnost je 84 kg a vice, natahnéte do obou stiikacek 14 ml z

kazdé lahvicky

Pokud se objevi vzduchové bublinky, snazte se je vytésnit jemnym poklepanim na stiikac¢ku a
vtlacenim pistu mirnym tlakem do stikacky. Pak pokracujte v plnéni stiikacky pozadovanym
mnozstvim roztoku.
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o Nikdy nepiekracujte objem 14 ml na jednu strikacku.

o Uvolnéte stiikacku/y odSroubovanim proti sméru hodinovych rucic¢ek a lahvi¢ku/y vyhod'te do
odpadu.

o Polozte stiikacku/y na pracovni plochu a davejte ptitom pozor, abyste se hrotem stiikacky
nedotkli ani povrchu plochy, ani jiného pfedmétu.

Krok 8: Kontrola pfipravenych stiikacek
o Znovu zkontrolujte, ze objem roztoku pfipraveného v kroku 7 ve stiikacce/stiikackach je
spravny.

Podani do zily

Je nesmirné dtilezité, aby ptipraveny roztok byl aplikovan piimo do Zily, nikoli do tepny nebo do
okolni tkané.

Aplikujte roztok Ruconest ihned po ptipravé, idealné vsedé.

Krok 9: Pozadované soucasti
o Zkontrolujte, Ze mate na pracovni plose vSechny pozadované soucasti:
- 1 nebo 2 stiikacky s ptipravenym roztokem
- linfuzni sadu s jehlou 25G
- 1 tampon napustény alkoholem
- 1 sterilni netkany tampon
- 1 ks naplasti
- 1 zaSkrcovadlo
- 1ks naplasti k zajisténi jehly

Krok 10: Piiprava infuzni sady

o Sejméte Sroubovaci vi¢ko z konce infuzni sady. Jde o konec, na kterém neni jehla.

o Drzte tento konec jednou rukou, ptipojte hrot stiikacky a zajistéte zasSroubovanim ve sméru
hodinovych ruci¢ek, dokud nezapadne na misto.

o Drzte stiikacku hrotem nahoru. Jemné stlacte pist stéikacky a opatrné naplite infuzni sadu
pripravenym roztokem.

o Zkontrolujte, zda ve stiikacce, infuzni hadi¢ce nebo jehle neni zadny vzduch.

Krok 11: Piiprava mista vpichu
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° Umistéte zaSkrcovadlo nad misto vpichu — nejlépe do stiedni ¢asti horni ¢asti paze. Utahnéte
tak, aby doslo ke stlaceni zily. Vétsiho u¢inku doséhnete, kdyz vy nebo vas pacient zatnete ruku
v pést.

o Druhou rukou nahmatejte ptislusnou Zzilu.

o Dikladné vydezinfikujte misto vpichu tamponem napusténym alkoholem a nechte ktizi
uschnout.

Krok 12: Podani pfipraveného roztoku
o Sejméte ochranny kryt z jehly.
o Opatrné zasuite hrot jehly infuzni sady v co nejmensim Uhlu do Zily.

o Zajistéte kiidélka jehly néplasti o délce cca 7 cm.

o Opatrné povytahnéte pist stiikacky, dokud neuvidite, Ze je do hadicky nasata krev, abyste se
ubezpedili, Ze jehla je skutecné v Zile.

. Uvolnéte zaskrcovadlo.

o Neni-li v hadi¢ce zadna krev, jehlu vyjméte a zopakujte vSechny kroky od zacatku az po krok
11 a jehlu znovu zapichnéte.

o Je-li v hadicce krev, jemné aplikujte roztok do zily, jak je vidét na obrazku. Vstiikujte po dobu
cca 5 minut.

. Pokud jste ptipravili dvé stiikacky:
- srolujte hadicku blizko konektoru infuzni sady, abyste zabranili zpétnému toku,
- odsroubujte prazdnou stfikacku z infuzni sady a okamzité ji nahrad’te druhou stfikackou,
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- roztahnéte hadic¢ku a jemné vstiikujte roztok — podobné jako v piipadé prvni stiikacky.

Krok 13: Po podani

. Opatrné odlepte néplast zajist'ujici jehlu a vyjméte jehlu z zily.

o Ihned po vyjmuti jehly na misto vpichu pfitisknéte sterilni tampon a podrzte ho na misté po
dobu nékolika minut, abyste snizili objem krvaceni.

. Pak misto vpichu pielepte naplasti.

o Pies jehlu ptesuiite Zluty ochranny Kkryt.

o Pouzitou infuzni sadu s jehlou, veskeré nevyuzité rozpoustédlo, injekeni stiikacku a prazdnou
lahvicku bezpeéné vyhod'te do prislusné naddoby na zdravotnicky odpad, protoze tento materiél
by mohl v piipadé nespravné likvidace poskodit ostatni. Vybaveni v zadném ptipadé
nepouzivejte opakovang.

Krok 14: Zdokumentovani podani

(Napf. do svého deniku) zaznamenejte nasledujici Gdaje:
o datum a ¢as podani

o Cislo Sarze napsané na stitku lahvicky s praskem

JestliZe jste uzil(a) vice pFipravku Ruconest, nez jste mél(a)
Pokud k tomu dojde, kontaktujte svého lékate nebo nejbliz§i nemocnici.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékare.

4. Mozné nezadouci icinky

Podobné jako vsechny Iéky muze mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud se Vase piiznaky zhors$i a/nebo dojde ke vzniku vyrazky, brnéni, obtiznému dychani nebo
otoku obliCeje nebo jazyka, okamzité vyhledejte 1€katskou pomoc.
MiizZe to znamenat, ze u Vas doslo k rozvoji alergie na pripravek Ruconest.

Pii 1é€bé pripravkem Ruconest se mohou vyskytnout nékteré nezadouci ucinky:
Casté (mohou postihnout az 1 pacienta z 10):
o pocit na zvraceni

Méné¢ ¢asté (mohou postihnout az 1 pacienta ze 100):

bolest biicha, prijem

pocit brnéni, pichani nebo znecitlivéni v Gstech

bolest hlavy, zavrat’

snizena citlivost na dotek nebo vnimani na ktizi nebo konéetinach
podrazdéni hrdla

kopftivka

otok usi nebo oblasti kolem usi

alergicky Sok
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Neznamé: ¢etnost vyskytu neni znama
e Hypersenzitivni reakce

Hlaseni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t¢inku, sdélte to svému lékati. Stejné postupujte

v piipadé jakychkoli nezadoucich t¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci. Nezadouci
ucinky muiizete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich G¢inka
uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich G¢inkt mizete ptispét k ziskani vice informaci o
bezpecnosti tohoto pripravku.

5. Jak pripravek Ruconest uchovavat
Uchovévejte tento pripravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabiéce a na stitku injekéni
lahvicky za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Neuchovavejte pti teploté nad 25°C.
Uchovavejte lahvic¢ku s praskem Vv jeji krabicce, aby byl piipravek chranén pied svétlem.

Piedtim, nez mize byt piipravek Ruconest podavan, musi byt prasek rozpustén v rozpoustédle, které
je soucasti baleni (viz oddil 3).

Je-li piipravek rozpustén, je tieba jej okamzité pouZit.

Nepouzivejte tento piipravek, jestlize po rozpusténi roztok zménil barvu nebo obsahuje ¢astice. Malé
mnozstvi pény je akceptovatelné.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Ruconest obsahuje

Lahvicka s praskem:

o Lécivou latkou je conestatum alfa. V jedné injekéni lahviéce s praskem je conestatum alfa 2100
jednotek (j.). To odpovida 2100 jednotkam ve 14 ml po rekonstituci nebo koncentraci 150
jednotek/ml.

o Dalsimi slozkami prasku jsou sachar6za, natrium-citrat (E331) a kyselina citronova.

Lahvicka s rozpoustédlem:
o Slozkou rozpoustédla je voda pro injekci.

Jak pripravek Ruconest vypadé a co obsahuje toto baleni

Piipravek Ruconest je k dispozici jako jednotliva sklenéna injekéni lahvicka obsahujici bily az téméf
bily prasek pro injekéni roztok a dale jednotliva sklenéné injekeni lahvicka obsahujici ¢iré, bezbarvé
rozpoustédlo K rozpusténi prasku. Po rozpusténi prasku ve vode pro injekci je roztok ¢iry a bezbarvy.

Piipravek Ruconest je dodavan jako sada k aplikaci v papirové krabicce obsahujici:
- 1lahvicku s 2100 j. prasku

- 1lahviéku s 20 ml rozpoustédla

- 2 adaptéry

- 1injekeni stikacku

- 1infuzni sadu s 35cm hadi¢kou a jehlou 25G

- 2 tampony napusténé alkoholem

- 1 sterilni netkany tampon

- 1 ks naplasti

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
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Drzitel rozhodnuti o registraci:
Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Nizozemsko

Vyrobce:

Pharming Technologies B.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Nizozemsko

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankéach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.

Nasledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:

DAVKOVANI A ZPUSOB PODANI

Déavkovani

Télesna hmotnost do 84 kg

- Jedna intravenozni injekce 50 j./kg télesné hmotnosti.
Télesna hmotnost 84 kg a vetsi

- Jedna intravenozni injekce 4200 j. (dv¢ injekéni lahvicky).

Ve vétsing pripadu je k 1é¢bé akutniho zachvatu angioedému dostacujici jedna davka piipravku
Ruconest.

V piipadé nedostate¢né klinické odpovédi mize byt podana dodate¢na davka (50 j./kg télesné
hmotnosti az do 4200 j.).

Béhem 24 hodin nemaji byt podany vice nez dvé davky.

Vypocet davky

Zjistéte télesnou hmotnost pacienta.

Télesna hmotnost do 84 kg

- Pro pacienty do 84 kg spocitejte objem, ktery je tieba podat, podle vzorce uvedeného nize:

Objem uréeny _ télesna hmotnost (ka) krat 50 (j./ka) _  télesna hmotnost (ka)
k podéni (ml) B 150 (j./ml) B 3

Télesna hmotnost 84 kg a vetsi
- Pro pacienty s télesnou hmotnosti 84 kg nebo vyssi ¢ini objem, ktery je tieba podat, 28 ml, coz
odpovida 4200 j. (2 injekéni lahvicky).

Rekonstituujte kazdou injekcni lahvicku 14 ml vody pro injekci (viz nize bod tykajici se rekonstituce).
Rekonstituovany roztok v kazdé injekéni lahviéee obsahuje 2100 j. konestatu alfa v koncentraci

150 j./ml.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku se podava ve formé pomalé intravendzni injekce po

dobu pfiblizné¢ 5 minut.
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ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI PRIPRAVKU A PRO ZACHAZENI S NiM

Piiprava ptipravku a zachdzeni s nim

Injek¢ni lahvicka piipravku Ruconest je ur¢ena pouze K jednordzovému pouZiti.
Ruconest je po rekonstituci s vodou urcen pro injek¢ni intravendzni aplikaci.
K rekonstituci, smiSeni a michani roztoki je tteba pouzit asepticky postup.

Rekonstituce

1.

2.

Injekéni lahvicku pripravku Ruconest (2100 j.) je tieba rekonstituovat se 14 ml vody pro

injekci.

Vydezinfikujte pryzové zéatky lahvicek s praskem a rozpoustédlem a opatiete obé lahvicky
adaptéry (,,nacvaknéte* adaptér na hrdlo lahvicky).

Ptipojte stfikacku na adaptér na lahvicce s rozpoustédlem a otocte ve sméru hodinovych
rucicek, dokud nezapadne na misto. Natdhnéte 14 ml rozpoustédla. Vysroubujte stifkacku z
adaptéru otoCenim proti sméru hodinovych ru¢i¢ek. Opakujte tento krok, je-li tteba
rekonstituovat dvé lahvicky s praskem.

Piipojte stiikac¢ku s rozpoustédlem na adaptér lahvicky s praskem a oto¢te ve sméru hodinovych
rucicek, dokud nezapadne na misto. Vodu pro injekci je tieba pridavat pomalu, aby nedoslo k
prudkému dopadu tekutiny na prasek, a miseni by mélo probihat pozvolna, aby byla
minimalizovana tvorba pény v roztoku. Ponechte stéikacku na adaptéru. Opakujte tento Krok,
pokud potfebujete rekonstituovat druhou lahvic¢ku s praskem.

Rekonstituovany roztok v kazdé lahvicce obsahuje 150 j./ml konestatu alfa a jevi se jako Ciry
bezbarvy roztok. Rekonstituovany roztok v kazdé injekcni lahvicce je tieba zkontrolovat, zda
neobsahuje pevné Castice anebo zda nedoslo ke zmén¢ barvy. Roztok vykazujici pevné Castice
nebo zménu barvy se nesmi pouzit. Malé mnozstvi pény je akceptovatelné. Lécivy ptipravek ma
byt pouzit okamzite.

Podani

1.

Natahnéte pozadované mnozstvi ptipraveného roztoku do stiikacky. Nikdy u injekéni stiikacky
nepiesahujte rysku oznacujici 14 ml. Uvolnéte injekéni stiikacku/y oto¢enim proti sméru
hodinovych rucicek a lahvicku/y s adaptérem vyhod’te do odpadu.

Ptipojte infuzni sadu ke stiikacce a oto¢te ve sméru hodinovych rucic¢ek, dokud nezapadne na
misto. Drzte injekéni stiikacku hrotem nahoru a jemné stisknéte pist, abyste infuzni sadu
naplnili roztokem.

Vydezinfikujte misto vpichu tamponem napusténym alkoholem. Sejméte ochranny kryt z jehly
infuzni sady a opatrné¢ zasuiite hrot jehly do zily.

Ubezpecéte se, Ze zaskrcovadlo je uvolnéné. Jemné vstiikujte roztok do zily — vstiikujte po dobu
cca 5 minut.

Jsou-li pfipraveny dvé injekéni stiikacky: srolujte hadicku, abyste zabranili zpétnému toku,
odsroubujte prazdnou injekeni stiikacku z infuzni sady (proti sméru hodinovych rucicek) a
ihned ji nahrad’te druhou injekéni stifkackou. Jemné vstiikujte roztok z druhé injekéni stiikacky.

Likvidace

Pouzitou infuzni sadu s jehlou, veskeré nevyuzité rozpoustédlo, injekéni stiikacku a prazdnou lahvicku
bezpecn¢ vyhod’te do piislusné nadoby na zdravotnicky odpad, protoze tento materidl by mohl v
piipadé nespravné likvidace poskodit ostatni. Vybaveni v Zadném piipadé nepouzivejte opakovang.
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