PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Ruconest 2100 jednotiek, prasok na injek¢ny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna injek¢na liekovka obsahuje 2 100 jednotiek konestatu alfa, zodpovedajucich 2 100 jednotkdm na
14 ml po rekonstitucii alebo zodpovedajdcich koncentracii 150 jednotiek/ml.

Konestat alfa je rekombinantny anal6g 'udského inhibitora C1 esterazy (rhC1-INH) vyrobeny
technoldgiou rekombinantnej DNA v mlieku transgenickych krélikov.

Jedna jednotka aktivity konestatu alfa sa definuje ako ekvivalent inhibi¢nej aktivity C1 esterazy
pritomnej v 1 ml zmesnej norméalnej plazmy.

Pomocna latka so znamym ucéinkom:
Kazda injekena liekovka obsahuje priblizne 19,5 mg sodika.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Prasok na injekény roztok.

Biely az sivobiely prasok.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liek Ruconest je indikovany dospelym, dospievajucim a detom (vo veku 2 rokov a viac) s dedi¢nym
angioedémom (hereditary angioedema, HAE) v désledku deficiencie inhibitora C1 esterazy na lie¢bu
akuatnych zachvatov angioedému.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Lie¢ba liekom Ruconest sa ma zac¢at’ pod vedenim a dohladom lekara so skusenostami v oblasti
diagnostiky a liecby dedi¢ného angioedému.

Déavkovanie u dospelych, dospievajucich a deti vo veku 2 rokov a viac
Telesna hmotnost do 84 kg
- Jedna intravendzna injekcia 50 U/kg telesnej hmotnosti.

Telesn& hmotnost' 84 kg alebo viac
- Jedna intravendzna injekcia 4 200 U (2 liekovky).

Vo vigsine pripadov staci na vylie¢enie akitneho z&chvatu angioedému jedna davka lieku Ruconest.
V pripade nedostato¢nej klinickej reakcie sa moze podat’ d’alsia davka (50 jednotiek/kg telesnej
hmotnosti az do 4 200 jednotiek) podl'a uvazenia lekéra (pozri Cast’ 5.1).

- U dospelych a dospievajucich je mozné podat’ d’alsiu davku, ak sa u pacienta po 120 minatach
nerozvinie adekvétna odpoved:.

- U deti je mozné podat’ d’alsiu davku, ak sa u pacienta po 60 minGtach nerozvinie adekvatna
odpoved'.



V priebehu 24 hodin je mozné podat’ maximalne dve davky.

Vypocet davky

Urcite telesnl hmotnost’ pacienta.

Telesna hmotnost do 84 kg
-V pripade pacientov do 84 kg vypocitajte pozadovany objem davky, ktora sa ma podat’, podl'a
nasledujlceho vzorca:

Objem, ktory sa _ telesna hmotnost’ (k) krat 50 (U/kq) _  telesnd hmotnost’ (kQ)
ma podat’ (ml) - 150 (U/ml) 3

Telesna hmotnost 84 kg alebo viac
-V pripade pacientov s hmotnost'ou 84 kg a viac je pozadovany objem, ktory sa ma podat’, 28 ml, ¢o
zodpoveda mnozstvu 4 200 U (2 liekovky).

Pediatrick& populécia

Ruconest je mozné pouzit’ u pediatrickych pacientov (vo veku 2 rokov a viac) v rovnakej davke ako
u dospelych (50 U/kg telesnej hmotnosti).

Bezpecnost’ a ucinnost’ lieku Ruconest u deti vo veku menej ako 2 roky nebola stanovena. Nie st

k dispozicii ziadne klinické udaje.

Starsi pacienti (265 rokov)

Udaje o pacientoch starSich ako 65 rokov st obmedzené.

Neexistuje ziadne oddvodnenie odlisnych reakcii na liek Ruconest v pripade pacientov star$ich ako 65
rokov.

Porucha funkcie obliciek
V pripade pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebné upravovat’ davku, ked’ze konestat alfa
nepodlieha renalnemu klirensu.

Porucha funkcie pecene

Neexistuju klinické sktisenosti s lickom Ruconest u pacientov s poruchou funkcie pecene. Porucha
funkcie pegene moze predizit plazmovy poléas konestatu alfa, nie je viak dovod na klinické obavy.
Nie je mozné uviest’ odporucania na tpravu davkovania.

Spbsob podavania

Na intraven6zne pouzitie.

Ruconest ma podavat’ zdravotnicky pracovnik.

Pokyny na rekonstitaciu Ruconestu pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku sa mé podavat’ ako pomala intravenozna injekcia
v priebehu priblizne 5 minut.

4.3 Kontraindikacie

o Znama alebo predpokladana alergia na kraliky (pozri cast’ 4.4)
o Precitlivenost’ na liec¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovatel'nost
Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, mé sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Konestat alfa je odvodeny z mlieka transgenickych kralikov a obsahuje stopy krali¢ieho proteinu. Pred
zacatim lie¢by Ruconestom je potrebné opytat’ sa pacientov na predchadzajuci kontakt s kralikmi a na
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prejavy a priznaky, ktoré by naznac¢ovali alergicku reakciu.

Hypersenzitivne reakcie sa nedaju vylacit’ a moézu mat’ priznaky podobné zachvatom angioedému.
Vsetci pacienti musia byt pocas celej doby podavania lieku a nasledne dokladne monitorovani

a starostlivo pozorovani, ¢i nie su pritomné akékol'vek priznaky hypersenzitivity. Pacienti musia byt
informovani o v€asnych priznakoch hypersenzitivnych reakcii, napr. zihl'avka, generalizovana
urtikéria, zvieranie v hrudi, sipot, hypotenzia a anafylaxia. Ak sa tieto priznaky vyskytn( po podani,
pacienti musia upozornit’ svojho lekara.

V pripade anafylaktickych reakcii alebo Soku je potrebné podat’ pohotovostnu liecbu.

Hoci sa skrizend reaktivita medzi kravskym a krali¢im mliekom povazuje za nepravdepodobnt,
moznost’ takejto skrizenej reaktivity u pacienta s preukdzanou klinickou alergiou na kravské mlieko sa
neda vylucit’ a pacient sa ma kvoli prejavom a priznakom hypersenzitivity po podani Ruconestu
sledovat’.

Tromboembolické prihody

Pri odporucanej davke inhibitorov C1 esterazy odvodenych od plazmy boli u pacientov so zndmymi
rizikovymi faktormi (napr. zavedené katétre, predchadzajdca histdria trombozy, ateroskler6za ako
zakladné ochorenie, uzivanie oralnej antikoncepcie alebo ur¢itych androgénov, morbidna obezita,
imobilita) hlasené zavazné arterialne a ven6zne tromboembolické (TE) prihody.

Sodik
Kazda injek¢na liekovka obsahuje priblizne 19,5 mg sodika. M4 sa to vziat’ do Uvahy u pacientov na
diéte s kontrolovanym obsahom sodika.

45 Liekové a iné interakcie
Neuskutoc¢nili sa ziadne interak¢éné Stadie.

Vedecka literat(ra uvadza interakciu tkanivoveho aktivatora plazminogénu (tPA) a liekov
obsahujucich C1-INH. Liek Ruconest sa nesmie podavat’ zaroven s tPA.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita a dojcenie

S pouzitim lieku Ruconest v pripade gravidnych a doj¢iacich zien nie su Ziadne skisenosti.

V jednej stadii na zvieratach sa preukazala reproduk¢na toxicita (pozri ¢ast’ 5.3). Liek Ruconest sa
neodporuca pouzivat’ pocas gravidity alebo laktacie s vynimkou pripadu, ked’ oSetrujuci lekar
vyhodnoti, Zze prinosy prevazuji nad moznymi rizikami.

Fertilita
Nie su k dispozicii ziadne Udaje 0 u¢inkoch lieku Ruconest na muzsku ani zenska fertilitu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidl4 a obsluhovat’ stroje

Na zaklade zndmej farmakoldgie a profilu vedl'ajsich Gi¢inkov lieku Ruconest sa neo¢akavaju ziadne
neziaduce U¢inky na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Po¢as uzivania lieku Ruconest vsak
boli nahlasené bolesti hlavy, vertigo a zavraty, tie sa vSak mézu vyskytnit’ aj v dosledku zachvatu
HAE. Pacientom sa musi odporudit’, aby neriadili vozidla a neobsluhovali stroje, ak sa u nich vyskytne
bolest’ hlavy, vertigo alebo zavraty.

4.8 Neziaduce ucinky
Suhrn bezpecénostného profilu

V klinickych stadiach s Ruconestom sa pozoroval jeden pripad hypersenzitivity. Naj¢astejSim
neziaducim t¢inkom pozorovanym po podani Ruconestu je nauzea.
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Tabulkovy suhrn neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie hlasené pre Ruconest pri lie¢be akitneho HAE ataku pozorované v klinickych
skuSaniach a po uvedeni lieku na trh st zhrnuté v tabul’ke nizsie.

V Klinickych skasaniach bol vyskyt neziaducich u¢inkov podobny pre v$etky skupiny s davkou a po
opakovanych podaniach sa nezvysil.

Frekvencie neziaducich t¢inkov uvedenych nizsie su definované nasledujicim spdsobom:
vel'mi Casté (> 1/10),

Casté (> 1/100 az < 1/10),

menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100),

zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000),

vel'mi zriedkavé (< 1/10 000),

nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych systtmov | NeZiaduca reakcia Frekvencia
Bolest hlavy Menej casté
) ) Vertigo Menej Casté
Poruchy nervového systemu — -
Hypestézia Menej Casté
Zévrat Menegj Casté
Poruchy ucha a labyrintu Opuch usnic Menej Casté
Poruchy dychacej sustavy, Podrazdenie hrdla Menegj Casté
hrudnika a mediastina
Nauzea Casté
Poruchy gastrointestindlneho | Hnacka Menej casté
traktu Zaludoéné nevolnost Menej &asté
Oralna parestézia Menej Casté
Poruchy koze a podkozného Urtikéria Menegj Casté
tkaniva
o ) Anafylaxia* Menej Casté
Poruchy imunitného systému — - -
Hypersenzitivne reakcie* Nezname

*Dalgie informacie najdete v &asti 4.4

Pediatricka populécia

V programe klinického vyvoja bolo u 37 deti a dospievajucich (vo veku 5 az 17 rokov) s HAE
oSetrenych 124 akutnych atakov angioedému. Frekvencia, typ a zavaznost’ neziaducich reakcii u deti
a dospievajucich boli podobné ako u dospelych.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na ndrodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

49 Predavkovanie

K dispozicii nie su ziadne klinické informécie o predavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI



5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné hematologické lie¢iva, lie¢iva pouzivané pri dedi¢nom angioedéme,
ATC kod: BO6ACO04.

Plazmovy protein C1-INH je hlavnym regulatorom aktivacie kontaktnych a komplementarnych
systémov in vivo. Pacienti s HAE maju heterozygétnu deficienciu plazmového proteinu C1-INH. Preto
mozu trpiet’ nekontrolovanou aktivaciou kontaktnych a komplementarnych systémov s tvorbou
zapalovych mediatorov, ktoré sa klinicky prejavuju ako vyskyt akatnych zachvatov angioedému.

Konestat alfa, rekombinantny I'udsky inhibitor esterazy komplementarneho komponentu 1 (C1) (rhC1-
INH), je analogom l'udského C1-INH, ziskava sa z mlieka kralikov a vyjadruje kodovanie génov pre
I'udsky C1-INH. Sekvencia aminokyselin konestatu alfa je rovnaké ako sekvencia endogénneho C1-
INH.

C1-INH ma inhibi¢ny u¢inok na niekol’ko protedz (ciel'ové protedzy) kontaktnych

a komplementarnych systémov. Uginok konestatu alfa na nasledujdcich cielovych protedzach sa
hodnotil in vitro: aktivované C1, kalikrein, faktor XIla a faktor XIa. Inhibi¢na kinetika je
porovnatel'na s kinetikou pozorovanou pri 'udskom C1-INH odvodenom z plazmy.

Komplementarny komponent (protein) C4 je substratom pre aktivované C1. Pacienti s HAE maju

v obehu nizke hladiny C4. Co sa tyka C1-INH odvodeného z plazmy, farmakodynamické u¢inky
konestatu alfa na C4 vykazuju obnovu homeostazy komplementov zavisll od davky v pripade
pacientov s HAE na Urovni aktivity plazmového C1-INH vicsiu nez 0,7 U/ml, o je najnizsi limit
normalneho rozsahu. V pripade pacientov s HAE zvySuje Ruconest v davke 50 U/kg troven aktivity
plazmového C1-INH na troven vyssiu ako 0,7 U/ml pocas priblizne 2 hodin (pozri ¢ast’ 5.2).

Utinnost' a bezpeé¢nost’ lieku Ruconest pri lie¢be akutnych zachvatov angioedému v pripade dospelych
a dospievajucich pacientov s HAE bola vyhodnotena v dvoch dvojito zaslepenych randomizovanych
placebom kontrolovanych a $tyroch otvorenych klinickych $tudiach. Davky vyhodnotené v klinickych
Studiach boli v rozsahu jednej liekovky 2 100 U (zodpovedajucej 18 - 40 U/kg) az 50 a 100 U/kg.
Utinnost lieku Ruconest pri liegbe akltnych zachvatov angioedému bola preukézané vyrazne kratsim

¢asom do zaciatku ulavy od priznakov a asu nastipenia minimalnych priznakov, ako aj malym
poc¢tom zlyhani lieCby. V nasledujlcej tabul’ke sa uvadzaju vysledky (primarne a sekundarne
parametre) dvoch randomizovanych kontrolovanych skasok:

Cas (vmin.) do Cas (v min.) do
Stadia Liecba zaciatku ulavy, minimalnych priznakov,
median (95 % IS) median (95 % IS)
C1 1205 RCT 100 U/kg 68 (62, 132) 245 (125, 270)
n=13 p = 0,001 p = 0,04
50 U/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 U/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 otvorenych stadii boli konzistentné s uvedenymi zisteniami a podporujl opakované uzivanie
lieku Ruconest pri lie¢be naslednych zachvatov angioedému.




Pri randomizovanych kontrolovanych skuskach sa pri 39/41 (95 %) pacientov lieCenych lickom
Ruconest dosiahol ¢as do zaciatku l'avy do 4 hodin. Pri otvorene;j studii sa pri 146/151 (95 %)
pacientov lie¢enych jednou davkou 50 U/kg dosiahol ¢as do za¢iatku ulavy do 4 hodin. Dalsia davka
50 jednotiek/kg sa podavala v pripade 17/168 (10 %) zachvatov.

Pediatricka populécia

Deti

V otvorenej stadii u 20 deti s HAE (vo veku 5 az 14 rokov) bol u 64/67 (96 %) zachvatov lie¢enych
jednou davkou 50 U/kg dosiahnuty zagiatok ulavy do 4 hodin. Dalgia davka 50 U/kg bola podana
u 3/73 (4 %) zéchvatov.

Dospievajuci

Desat’ dospievajucich pacientov s HAE (vo veku od 13 do 17 rokov) sa lieéilo davkou 50 U/kg pri 27
akutnych z&chvatoch angioedému a 7 pacientov (vo veku od 16 do 17 rokov) davkou 2 100 U pri 24
akatnych z&chvatoch angioedemu.

Utinnost' a bezpe¢nost’ u deti a dospievajucich boli konzistentné s vysledkami u dospelych.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribucia

Neuskutoc¢nili sa Ziadne §tadie o formalnej distribucii. Objem distribucie konestatu alfa bol priblizne 3
1, ¢o je porovnatel'né s objemom plazmy.

Biotransformaécia a eliminécia

Na zéklade udajov o zvieratach sa konestat alfa dostane z obehu pomocou pecene prostrednictvom
receptorom sprostredkovanej endocytézy, po ktorej nasleduje Uplna hydrolyza/degradacia.

Po podani lieku Ruconest (50 U/kg) asymptomatickym pacientom s HAE sa pozorovalo Cpax =
1,36 U/ml. Elimina¢ny polcas konestatu alfa bol priblizne 2 hodiny.

Vylucovanie
Ku vylu¢ovaniu nedochédza, ked’ze konestat alfa sa z obehu dostava prostrednictvom receptorom
sprostredkovanej endocytdzy, po ktorej nasleduje uplna hydrolyza/degradacia v peceni.

Pediatricka populécia

Deti

Po podani davky 50 U konestatu alfa/kg doslo celkom u 18/20 deti ku koncentraciam funkcéného C1-
INH na arovni >70 % normy (spodny limit normalneho rozmedzia) po 5 minttach a/alebo 2 az 4
hodiny po podani davky. Aritmeticky priemer Cmax funkéného C1-INH pre prvy atak bol 123 % normy
(rozmedzie 62 az 168 %) a plocha AUCy.3 predstavovala 171 % normy (rozmedzie 95 az 244 %).

Podl'a popula¢ného FK modelu dosiahne davka 50 U/kg koncentrécie funkéného C1-INH uroven >70
% normy u 96,0 % deti vo veku 2 az <13 rokov a 90,5 % u deti vo veku 2 az <5 rokov.

5.3 Predklinické Gdaje o bezpe¢nosti

Predklinické Udaje nenaznacuju ziadne bezpe¢nostné riziko tykajlice sa pouzivania konestatu alfa

u l'udi, a to na zaklade farmakologickych $tudii bezpecnosti, toxicity po jednej davke, dvojtyzdnovej
subchronickej toxicity a lokalnej tolerancie u r6znych druhov zvierat, vratane potkanov, psov, kralikov
a makakov. Genotoxicky a karcinogénny potencial sa neoCakéva.

Embryofetalne studie na potkanoch a krélikoch; denné jednorazové davky nosica alebo

625 U/kg/podanie konestatu alfa boli podavané intraven6zne sparenym potkanom a kralikom. V stadii
na potkanoch neexistovali Ziadne malformécie plodov, a to ani v skupine, ktorej sa podaval konestat
alfa, ani v kontrolnej skupine. V §tidii embryotoxicity kralikov sa pozorovalo zvySenie vyskytu
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defektov srdcovych ciev plodu (1,12 % v liecebnej skupine oproti 0,03 % v kontrolnej skupine
pozorovanej v minulosti) u zvierat, ktorym sa podal konestat alfa.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomochych latok

Sacharoza

Citrénan sodny (E331)

Kyselina citronova

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa $tadie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

4 roky.

Rekonstituovany roztok

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani bola preukazana pocas 48 hodin pri teplote 5 °C a 25 °C.
Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite. Ak sa nepoddva hned’, potom ¢as
uchovavania pri pouzivani a podmienky pred pouzivanim su zodpovednost'ou pouzivatel'a a normalne

by nemal prekro€it’ 24 hodin pri teplote 2 °C az 8 °C, ak sa rekonstitucia lieku nevykonala
v kontrolovanych a validovanych aseptickych podmienkach.

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
Uchovavajte v p6vodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie po rekonstitacii lieku, pozri ¢ast’ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

2 100 jednotiek konestatu alfa, prasku, v 25 ml liekovke (sklo typu 1) so zatkou (silikonizovana
chlorobutylova guma) a odnimate'nym vieckom (hlinik a farebny plast).
Velkost balenia: 1.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Kazda liekovka lieku Ruconest je ur¢ena len na jedno pouitie.
Rekonstitaciu, kombinovanie a zmieSavanie roztokov je potrebné vykonavat za aseptickych
podmienok.

Rekonstittcia

Kazda injek¢na liekovka Ruconestu (2 100 U) sa rekonstituuje so 14 ml vody pre injekcie. Voda na
injekciu sa pridava pomaly, aby nedoslo k prudkému ndrazu na prasok a opatrne sa miesa, aby sa
minimalizovalo spenenie roztoku. Rekonstituovany roztok obsahuje 150 U/ml konestatu alfa a javi sa
ako Ciry, bezfarebny roztok.

Rekonstituovany roztok v kazdej liekovke sa ma vizualne skontrolovat’ na pritomnost’ ¢astic a zmenu
farby. Roztok obsahujuci Castice a so zmenenym sfarbenim sa nesmie pouzit’. Liek sa musi pouZzit
okamzite (pozri ¢ast’ 6.3).



Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pharming Group N.V.

Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

8.  REGISTRACNE CiSLO

EU/1/10/641/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Détum prvej registrécie:’28. oktdber 2010
Déatum posledného predlzenia registracie: 18. september 2015

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury
pre lieky http://www.ema.europa.eu.




1. NAZOV LIEKU

Ruconest 2100 jednotiek, prasok a rozpustadlo na injekény roztok.

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Injek¢né liekovka s praSkom
Jedna injek¢na liekovka obsahuje 2 100 jednotiek konestatu alfa, zodpovedajdcich 2 100 jednotkdm na
14 ml po rekonstitucii alebo zodpovedajdcich koncentracii 150 jednotiek/ml.

Konestat alfa je rekombinantny analdg I'udského inhibitora C1 esterdzy (rhC1-INH) vyrobeny
technoldgiou rekombinantnej DNA v mlieku transgenickych krélikov.

Jedna jednotka aktivity konestatu alfa sa definuje ako ekvivalent inhibi¢nej aktivity C1 esterazy
pritomnej v 1 ml zmesnej normalnej plazmy.

Pomocna latka so znamym tucinkom:
Kazda injekena liekovka s praskom obsahuje priblizne 19,5 mg sodika.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Prasok a rozptstadlo na injekény roztok.

Biely az sivobiely prasok.

Rozpustadlo je ¢ira, bezfarebna tekutina.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Ruconest je indikovany dospelym, dospievajucim a detom (vo veku 2 rokov a viac) s dedi¢énym
angioedémom (hereditary angioedema, HAE) v d6sledku deficiencie inhibitora C1 esterazy na lie¢bu
akatnych zachvatov angioedému.

4.2 Davkovanie a spdsob podavania

Lie¢ba liekom Ruconest sa ma zac¢at’ pod vedenim a dohladom lekara so skusenostami v oblasti
diagnostiky a liecby dedi¢ného angioedému.

Davkovanie u dospelych, dospievajlcich a deti vo veku 2 rokov a viac
Telesn& hmotnost’ do 84 kg
- Jedna intravendzna injekcia 50 U/kg telesnej hmotnosti.

Telesna hmotnost 84 kg a viac
- Jednaintravendzna injekcia 4 200 U (dve liekovky).

Vo vicsine pripadov staci na vylieCenie aktitneho zachvatu angioedému jedna davka lieku Ruconest.
V pripade nedostato¢nej klinickej reakcie sa moze podat’ d’alsia davka (50 U/kg telesnej hmotnosti az
do 4 200 U) (pozri ¢ast’ 5.1).

- U dospelych a dospievajucich je mozné podat’ d’al$iu davku, ak sa u pacienta po 120 mindtach
nerozvinie adekvatna odpoved'.
- U deti je mozné podat’ d’alsiu davku, ak sa u pacienta po 60 mindtach nerozvinie adekvatna
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odpoved’

V priebehu 24 hodin je mozné podat’ maximalne dve davky.

Vypocet davky

Ur¢ite telesnd hmotnost’ pacienta.

Telesné hmotnost do 84 kg
-V pripade pacientov do 84 kg vypocitajte pozadovany objem davky, ktord sa ma podat’, podl'a
nasledujlceho vzorca:

Objem, ktory sa _ telesnd hmotnost’ (kg) krat 50 (U/kg) _  telesnd hmotnost’ (kQ)
ma podat’ (ml) - 150 (U/ml) - 3

Telesné hmotnost 84 kg a viac
-V pripade pacientov s hmotnost'ou 84 kg a viac je pozadovany objem, ktory sa ma podat’, 28 ml, ¢o
zodpoveda mnozstvu 4 200 U (2 liekovky).

Pediatricka populécia

Ruconest je mozné pouzit’ u pediatrickych pacientov (vo veku 2 rokov a viac) v rovnakej davke ako
u dospelych (50 U/kg telesnej hmotnosti).

Bezpecénost’ a téinnost’ lieku Ruconest u deti vo veku menej ako 2 roky nebola stanovena. Nie su

k dispozicii ziadne klinické Udaje.

Starsi pacienti (265 rokov)

Udaje o pacientoch starsich ako 65 rokov si obmedzené.

Neexistuje ziadne odévodnenie odlisnych reakcii na liek Ruconest v pripade pacientov starsich ako 65
rokov.

Porucha funkcie obliciek
V pripade pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebné upravovat’ davku, ked’ze konestat alfa
nepodlieha renalnemu klirensu.

Porucha funkcie pecene

Neexistuju klinické skasenosti s liekom Ruconest u pacientov s poruchou funkcie peene. Porucha
funkcie pe¢ene moze predizit plazmovy poléas konestatu alfa, nie je viak dovod na klinické obavy.
Nie je mozné uviest’ odporucania na tpravu davkovania.

Spbsob podavania

Na intraven6zne pouzitie.

Ruconest musi byt podavany zdravotnickym pracovnikom, kym pacient (alebo opatrovatel’) nie je
sposobily podavat’ liek po riadnom zaskoleni a so sthlasom zdravotnickeho pracovnika.

Pokyny na rekonstiticiu Ruconestu pred podanim, pozri Cast’ 6.6.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku sa ma podavat’ ako pomala intraven6zna injekcia
v priebehu priblizne 5 minut.

4.3 Kontraindikacie

. Znama alebo predpokladané alergia na kraliky (pozri ¢ast’ 4.4)
o Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZzivani

Sledovatel'nost
Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, mé sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.
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Konestat alfa je odvodeny z mlieka transgenickych kralikov a obsahuje stopy krali¢ieho proteinu. Pred
zacatim lieCby Ruconestom je potrebné opytat’ sa pacientov na predchadzajuci kontakt s kralikmi a na
prejavy a priznaky, ktoré by naznacovali alergicku reakciu.

Hypersenzitivne reakcie sa nedaju vylacit’ a mozu mat’ priznaky podobné zachvatom angiedému.
Vsetci pacienti musia byt pocas celej doby podavania lieku a nasledne dokladne monitorovani

a starostlivo pozorovani, ¢i nie st pritomné akékol'vek priznaky hypersenzitivity. Pacienti musia byt
informovani o v€asnych priznakoch hypersenzitivnych reakcii, napr. zihl'avka, generalizovana
urtikéria, zvieranie v hrudi, sipot, hypotenzia a anafylaxia. Ak sa tieto priznaky vyskytn( po podani,
pacienti musia upozornit’ svojho lekara.

V pripade anafylaktickych reakcii alebo Soku je potrebné podat’ pohotovostn liecbu.

Hoci sa skrizend reaktivita medzi kravskym a krali¢im mliekom povazuje za nepravdepodobnt,
moznost’ takejto skrizenej reaktivity u pacienta s preukdzanou klinickou alergiou na kravské mlieko sa
neda vylucit’ a pacient sa mé kvoli prejavom a priznakom hypersenzitivity po podani Ruconestu
sledovat’.

Tromboembolické prihody

Pri odportcanej davke produktov inhibitora od plazmy odvodenej esterazy C1 boli u pacientov so
zndmymi rizikovymi faktormi (napr. zavedené katétre, predchadzajlca histéria trombdézy,
aterosklerdza ako zakladné ochorenie, uzivanie ordlnej antikoncepcie alebo urc¢itych androgénov,
morbidna obezita, imobilita) hlasené zavazné arterialne a vendzne tromboembolické (TE) prihody

Sodik
Kazda injek¢na liekovka obsahuje priblizne 19,5 mg sodika. Ma sa to vziat’ do Uvahy u pacientov na
diéte s kontrolovanym obsahom sodika.

Domaca liecba a samopodanie

K dispozicii si obmedzené udaje v stvislosti s pouzivanim tohto lieku v domacom prostredi alebo

s jeho samopodanim (vlastnym podanim pacientom). Potencidlne rizik4 spojené s domacou liecbou
stvisia so samotnym podavanim lieku, ako aj zvladanim neZiaducich a¢inkov, najmé precitlivenosti.
O domacej liecbe jednotlivych pacientov musi rozhodnut’ oSetrujuci lekar, ktory musi zabezpecit’
prislusné zaskolenie pacienta a kontrolu pouzivania v urcitych intervaloch.

45 Liekové a iné interakcie
Neuskutocnili sa ziadne interakéné Stadie.

Vedecka literatdra uvadza interakciu tkanivového aktivatora plazminogénu (tPA) a liekov
obsahujucich C1-INH. Liek Ruconest sa nesmie podavat’ zarovei s tPA.

4.6 Fertilita, gravidita a laktécia

Gravidita a dojcenie

S pouzitim lieku Ruconest v pripade gravidnych a doj¢iacich zien nie s Ziadne skisenosti.

V jednej stadii na zvieratach sa preukazala reprodukéna toxicita (pozri ¢ast’ 5.3). Liek Ruconest sa
neodporuca pouzivat’ pocas gravidity alebo laktacie s vynimkou pripadu, ked’ oSetrujuci lekar
vyhodnoti, Ze prinosy prevazuji nad moznymi rizikami.

Fertilita
Nie su k dispozicii ziadne Udaje 0 u¢inkoch lieku Ruconest na muzsku ani zenska fertilitu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidl4 a obsluhovat’ stroje

Na z&klade zndmej farmakoldgie a profilu vedl'ajsich t¢inkov lieku Ruconest sa neocakavaja Ziadne
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neziaduce ucinky na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Po¢as uzivania liecku Ruconest v§ak
boli nahlasené bolesti hlavy, vertigo a zavraty, tie sa vSak mozu vyskytnut aj v dosledku zachvatu
HAE. Pacientom sa musi odporucit’, aby neriadili vozidla a neobsluhovali stroje, ak sa u nich vyskytne
bolest’ hlavy, vertigo alebo zavraty.

4.8 Neziaduce ucinky
Sihrn bezpeénostného profilu

V klinickych studiach s Ruconestom sa pozoroval jeden pripad hypersenzitivity. Najcastej$im
neziaducim G¢inkom pozorovanym po podani Ruconestu je nauzea.

Tabulkovy suhrn neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie hlasené u Ruconestu pri lie¢be akitneho ataku HAE pozorované v Klinickych
sktisaniach a pri dohl'ade po uvedeni na trh st zhrnuté v tabul’ke nizsie.

V Klinickych sktsaniach bol vyskyt neziaducich u¢inkov podobny pre v$etky skupiny s davkou a po
opakovanych podaniach sa nezvysil.

Frekvencie neziaducich G¢inkov uvedenych nizsie st definované nasledujucim spésobom:
vel'mi Casté (> 1/10),

Casté (> 1/100 az < 1/10),

mene;j ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100),

zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000),

vel'mi zriedkavé (< 1/10 000),

nezname (z dostupnych tdajov).

Trieda organovych systtmov | NeZiaduca reakcia Frekvencia
Bolest’ hlavy Menegj Casté
’ ) Vertigo Menej Casté
Poruchy nervového systemu — -
Hypestézia Menej Casté
Zavrat Menegj Casté
Poruchy ucha a labyrintu Opuch usnic Menegj Casté
Poruchy dychacej sustavy, Podrazdenie hrdla Menegj Casté
hrudnika a mediastina
Nauzea Casté
Poruchy gastrointestindlneho | Hnacka Menej casté
traktu Zaludoéna nevolnost Menej &asté
Orélna parestézia Menegj Casté
Poruchy koze a podkozného Urtikaria Menej casté
tkaniva
L , Anafylaxia* Menej Casté
Poruchy imunitného systému — - -
Hypersenzitivne reakcie* Nezname

*Dalgie informacie najdete v &asti 4.4

Pediatricka populécia

V programe klinického vyvoja bolo u 37 deti a dospievajucich (vo veku 5 az 17 rokov) s HAE
oSetrenych 124 akdtnych atakov angioedému. Frekvencia, typ a zavaznost’ neziaducich reakcii u deti
a dospievajucich boli podobné ako u dospelych.

Hlésenie podozreni na neZiaduce reakcie
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Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

49 Predavkovanie

K dispozicii nie st ziadne klinické informéacie o predavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné hematologické lie¢iva, lie¢iva pouzivané pri dedicnom angioedéme,
ATC kod: BOGACO04.

Plazmovy protein C1-INH je hlavnym regulatorom aktivacie kontaktnych a komplementéarnych
systémov in vivo. Pacienti s HAE maju heterozygétnu deficienciu plazmového proteinu C1-INH. Preto
mozu trpiet’ nekontrolovanou aktivaciou kontaktnych a komplementarnych systémov s tvorbou
zapalovych mediétorov, ktoré sa klinicky prejavuju ako vyskyt akitnych zachvatov angioedému.

Konestat alfa, rekombinantny I'udsky inhibitor esterazy komplementarneho komponentu 1 (C1) (rhC1-
INH), je analogom l'udského C1-INH, ziskava sa z mlieka kralikov a vyjadruje kodovanie génov pre
ludské C1-INH. Sekvencia aminokyselin konestatu alfa je rovnaké ako sekvencia endogénneho C1-
INH.

C1-INH ma inhibi¢ny u¢inok na niekol’ko protedz (ciel'ové protedzy) kontaktnych

a komplementarnych systémov. Uginok konestatu alfa na nasledujdcich cielovych proteazach sa
hodnotil in vitro: aktivované C1, kalikrein, faktor XIIa a faktor XIa. Inhibi¢na kinetika je
porovnatel'na s kinetikou pozorovanou pri 'udskom C1-INH odvodenom z plazmy.

Komplementarny komponent (protein) C4 je substratom pre aktivované C1. Pacienti s HAE maju
nizke hladiny C4 v obehu. Co sa tyka C1-INH odvodeného z plazmy, farmakodynamické tuéinky
konestatu alfa na C4 vykazuju obnovu homeostazy komplementov zavisll od davky v pripade
pacientov s HAE na urovni aktivity plazmového C1-INH vécsiu nez 0,7 U/ml, €o je najnizsi limit
norméalneho rozsahu. V pripade pacientov s HAE zvysuje Ruconest v davke 50 U/kg troven aktivity
plazmového C1-INH na troveti vyssiu ako 0,7 U/ml pocas priblizne 2 hodin (pozri ¢ast’ 5.2).

Utinnost' a bezpeé¢nost’ lieku Ruconest pri lie¢be akitnych zachvatov angioedému v pripade dospelych
a dospievajucich pacientov s HAE bola vyhodnotena v dvoch dvojito zaslepenych randomizovanych
placebom kontrolovanych a $tyroch otvorenych klinickych stadidch. Davky vyhodnotené v klinickych
Studiach boli v rozsahu jednej liekovky 2 100 U (zodpovedajucej 18 - 40 U/kg) az 50 a 100 U/kg.
Utinnost’ lieku Ruconest pri liecbe akutnych zachvatov angioedému bola preukézana vyrazne kratsim
¢asom do zaciatku ulavy od priznakov a asu nastipenia minimalnych priznakov, ako aj malym
poc¢tom zlyhani lieCby. V nasledujtcej tabul’ke sa uvadzaju vysledky (primarne a sekundarne
parametre) dvoch randomizovanych kontrolovanych skusok:

Cas (v min.) do Cas (v min.) do
Stadia Lie¢ba zadiatku ulavy, minimalnych priznakov,
median (95 % IS) median (95 % IS)
C1 1205 RCT 100 Ukg 68 (62, 132) 245 (125, 270)
n=13 p = 0,001 p = 0,04
50 Ulkg 122 (72, 136) 247 (243, 484)
n=12 p < 0,001
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Fyziologicky 258 (240, 495) 1101 (970, 1494)
roztok
n=13

C1 1304 RCT 100 U/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 otvorenych studii boli konzistentné s uvedenymi zisteniami a podporujl opakované uzivanie
lieku Ruconest pri liecbe naslednych zachvatov angioedému.

Pri randomizovanych kontrolovanych skaskach sa pri 39/41 (95 %) pacientov lie¢enych liekom
Ruconest dosiahol ¢as do zaciatku ilavy do 4 hodin. Pri otvorenej Studii sa pri 146/151 (97 %)
pacientov lie¢enych jednou davkou 50 U/kg dosiahol ¢as do za¢iatku ulavy do 4 hodin. Dalsia davka
50 U/kg sa podavala v pripade 17/168 (10 %) zachvatov.

Pediatricka populacia

Deti

V otvorenej $tadii u 20 deti s HAE (vo veku 5 az 14 rokov) bol u 64/67 (96 %) zachvatov lieCenych
jednou davkou 50 U/kg dosiahnuty za¢iatok ulavy do 4 hodin. Dalgia davka 50 U/kg bola podana

u 3/73 (4 %) zé&chvatov.

Dospievajuci

Desat’ dospievajucich pacientov s HAE (vo veku od 13 do 17 rokov) sa lie¢ilo davkou 50 U/kg pri 27
akutnych zachvatoch angioedému a 7 pacientov (vo veku od 16 do 17 rokov) davkou 2 100 U pri 24
akatnych z&chvatoch angioedemu.

Utinnost’ a bezpe¢nost’ u deti a dospievajucich boli konzistentné s vysledkami u dospelych.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribucia

Neuskutoc¢nili sa Ziadne $tadie o formalnej distribdcii. Objem distribucie konestatu alfa bol priblizne 3
1, ¢o je porovnatel'né s objemom plazmy.

Biotransformécia a eliminécia

Na zéklade udajov o zvieratach sa konestat alfa dostane z obehu pomocou pecene prostrednictvom
receptorom sprostredkovanej endocytézy, po ktorej nasleduje Uplna hydrolyza/degradacia.

Po podani lieku Ruconest (50 U/kg) asymptomatickym pacientom s HAE sa pozorovalo Cpax =
1,36 U/ml. Elimina¢ny polcas konestatu alfa bol priblizne 2 hodiny.

Vylucovanie
Ku vylu¢ovaniu nedochadza, ked’ze konestat alfa sa z obehu dostava prostrednictvom receptorom
sprostredkovanej endocytdzy, po ktorej nasleduje uplna hydrolyza/degradacia v peceni.

Pediatricka populacia

Deti

Po podani davky 50 U konestatu alfa/kg doslo celkom u 18/20 deti ku koncentraciam funkéného C1-
INH na trovni >70 % normy (spodny limit normalneho rozmedzia) po 5 minutach a/alebo 2 az 4
hodiny po podani davky. Aritmeticky priemer Cmax funkéného C1-INH pre prvy atak bol 123 % normy
(rozmedzie 62 az 168 %) a plocha AUCo.3 predstavovala 171 % normy (rozmedzie 95 az 244 %).

Podl'a popula¢ného FK modelu dosiahne davka 50 U/kg koncentrécie funkéného C1-INH uroven >70
% normy u 96,0 % deti vo veku 2 az <13 rokov a 90,5 % u deti vo veku 2 az <5 rokov.
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5.3 Predklinicke Gdaje o bezpe¢nosti

Predklinické Udaje nenaznacujt ziadne bezpecnostné riziko tykajlce sa pouzivania konestatu alfa

u I'udi, a to na zaklade farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po jednej davke, dvojtyzdiove;j
subchronickej toxicity a lokalnej tolerancie u réznych druhov zvierat, vratane potkanov, psov, kralikov
a makakov. Genotoxicky a karcinogénny potencial sa neocakava.

Embryofetalne $tadie na potkanoch a kralikoch; denné jednorazové davky nosic¢a alebo

625 U/kg/podanie konestatu alfa boli podavané intravendzne sparenym potkanom a kralikom. V studii
na potkanoch neexistovali ziadne malformacie plodov, a to ani v skupine, ktorej sa podaval konestat
alfa, ani v kontrolnej skupine. V §tadii embryotoxicity kralikov sa pozorovalo zvysenie vyskytu
defektov srdcovych ciev plodu (1,12 % v lie¢ebnej skupine oproti 0,03 % v kontrolnej skupine
pozorovanej v minulosti) u zvierat, ktorym sa podal konestat alfa.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomochych latok

Injek¢na liekovka s pra§kom:

Sachar6za

Citrénan sodny (E331)
Kyselina citronova

Injek¢nd liekovka s rozptstadlom:
Voda na injekciu

6.2 Inkompatibility
Nevykonali sa stadie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

4 roky.

Rekonstituovany roztok

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani bola preukazana pocas 48 hodin pri teplote 5 °C a 25 °C.
Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite. Ak sa nepodava hned’, potom ¢as
uchovavania pri pouzivani a podmienky pred pouzivanim su zodpovednost'ou pouzivatel'a a norméalne
by nemal prekrocit’ 24 hodin pri teplote 2 °C az 8§ °C, ak sa rekonstitucia lieku nevykonala

v kontrolovanych a validovanych aseptickych podmienkach.

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

Injekéna liekovka s pra§kom:
Uchovavajte pri teplote neprevysujicej 25 °C.
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

Injekéna liekovka s rozpustadlom:
Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.

Podmienky na uchovavanie po rekonstitucii lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
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Injekéna liekovka s praskom: 2 100 jednotiek konestatu alfa, prasku, v injekénej liekovke (sklo typu 1)
so zatkou (silikonizovana chlorobutylova guma) a odnimatel'nym vieckom (hlinik a farebny plast).

Injek¢na liekovka s rozpustadlom: 20 ml vody na injekciu v injekénej liekovke (sklo typu 1) so zatkou
(chlérbutylova guma potiahnuta silikonom) a odnimatel'nym vieckom (hlinik a farebny plast).

SUprava na podanie lieku:

- 1injekéna liekovka s praskom

- 1 injekéna liekovka s rozpustadlom

- 2 adaptéry na injekcné liekovky

- 1 injekena striekacka

- 1infuzna suprava s 35 cm hadic¢kou a ihlou vel’kosti 25 G
- 2 alkoholové tampony

- 1sterilny netkany tampon

- 1 samolepiaca naplast’

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieskom

Priprava a zaobchadzanie s liekom

Kazda injek¢na liekovka Ruconestu je urcena len na jedno pouzitie.

Ruconest je uréeny na intraven6zne podanie po rekonstitacii S vodou na injekciu. Rekonstitaciu,
kombinovanie a zmieS$avanie roztokov je potrebné vykonavat’ za aseptickych podmienok.

Rekonstitucia

1.  Kazda injekéna liekovka Ruconestu (2100 U) sa ma rekonstituovat’ so 14 ml rozpuastadla.

2. Gumove zétky liekoviek s praskom a s rozpustadlom vydezinfikujte a na kazdu z tychto
liekoviek nasad’te adaptér, aby zapadol na hrdlo liekovky.

3. K adaptéru na liekovke s rozptstadlom pripojte injeként striekacku a otocte ju v smere
hodinovych ruc¢i¢iek, kym neddjde k jej zafixovaniu. Natiahnite 14 ml rozpustadla. Odpojte
strieckacku od adaptéra jej oto¢enim proti smeru hodinovych ruciciek a liekovku s adaptérom
zlikviduijte.

4. Pripojte injek¢nu strickacku s rozpustadlom k adaptéru na liekovke s praskom a otoéte ju
v smere hodinovych ruéi¢iek, kym nedojde k jej zafixovaniu. Rozpustadlo sa musi pridavat’
pomaly, aby nedoslo ku jeho prudkému nérazu na prasok a musi sa jemne premiesavat’, aby sa
minimalizovalo spenenie roztoku. Nechajte strickacku na adaptéri. Ak potrebujete pripravit
druhy roztok, zopakujte kroky 3 a 4 (pouzite druht supravu).

5. Rekonstituovany roztok obsahuje 150 U/ml konestatu alfa a javi sa ako ¢iry, bezfarebny roztok.
Rekonstituovany roztok v kazdej liekovke sa ma vizualne skontrolovat’ na pritomnost’ ¢astic
a zmenu farby. Roztok obsahujlci ¢astice a So zmenenym sfarbenim sa nesmie pouzit. Malé
mnoZzstva peny su pripustné. Liek sa musi pouzit’ okamzite (pozri Cast’ 6.3).

Podanie

1. Do injekénej striekacky natiahnite poZzadované mnozstvo pripraveného roztoku. Nikdy
nepresiahnite objem 14 ml na jednu injekénu striekacku. Odpojte striekacku (striekacky) jej
(ich) otocenim proti smeru hodinovych ruci¢iek a liekovku s adaptérom zlikvidujte.

2. Pripojte infUznu stpravu k injekénej striekacke a otocte ju v smere hodinovych ruciciek, kym
nedodjde k jej zafixovaniu. Striekacku pridrzte v polohe s hrotom smerujiicim nahor a jemne
stlacte piest, ¢im naplnite infiznu stipravu roztokom.

3. Miesto vpichu dezinfikujte alkoholovym tamponom. Z ihly infuznej supravy odstrante kryt
a opatrne zasunte ihlu do zily.

4. Uistite sa, ze je turniket uvolneny. Jemne vstreknite roztok do zily — vstrekujte priblizne 5
minut.

5. Ak boli pripravené dve injekéné striekacky: zohnite hadi¢ku, aby sa zabranilo spatnému toku,
odskrutkujte prazdnu striekacku z infdznej stpravy (proti smeru hodinovych ru¢iciek) a ihned’
ju nahrad’te druhou striekackou. Pozvol'ne vstreknite roztok druhej striekacky.
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Likvidacia

Bezpecne zlikvidujte pouzit infuznu sipravu, vsetok nepouzity roztok, injekénu striekacku a prazdnu
injekénu liekovku vo vhodnej nddobe na zdravotnicky odpad. V pripade nespravnej likvidacie mézu
tieto materialy spdsobit’ inym 'ud’om ujmu na zdravi. Pomdcky nepouZzivajte opakovane.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pharming Group N.V.

Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

8.  REGISTRACNE CISLO

EU/1/10/641/002

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 28. oktober 2010

Datum posledného predlZenia registracie: 18. september 2015

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury
pre lieky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II
VYROBCA(VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA (BIOLOGICKYCH LIECIV)
A VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDN() ZA UVOLNENIE
SARZE
PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA (BIOLOGICKYCH LIECIV) A
VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY(ZODPOVEDNI) ZA UVOENENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcov biologického lieciva

Sanofi Winthrop Industrie
Route d'Avignon

Aramon 30390
Francuzsko

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvol'nenie Sarze

Pharming Technologies B.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, Cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

o Periodicky aktualizované spravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Poziadavky na predloZzenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

o Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii (MAH) vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl’adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odstthlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registra¢ne;j
dokumentéacie a vo vsetkych d’alsich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

o na ziadost’ Eurdpskej agentury pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informécii, ktoré mézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
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dosiahnutia dolezitého medznika (v rdmci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
o Dodato¢né opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim lieku na trh v kazdom ¢lenskom $tate MAH dohodne obsah a formu edukaéného
materialu s prisluSnym vnutrostatnym organom (NCA).

Drzitel’ rozhodnutia o registracii musi zabezpedit', aby vSetci zdravotnicki pracovnici, od ktorych sa
ocakava, Ze budu predpisovat’ Ruconest, dostali pri uvedeni licku na trh edukacny balicek.

Edukaény bali¢ek musi obsahovat”:

o Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku a pisomnd informaciu pre pouzivatela lieku Ruconest.

o Eduka¢ny material pre zdravotnickeho pracovnika.

. Eduka¢ny material pre osoby, ktoré nie s zdravotnickymi pracovnikmi.

. Dennik, ktory sa dava pacientom predtym, ako dostanu Ruconest.

o Kopie informaénych karti¢iek pre pacienta, ktoré sa davaju pacientom pred podanim lieku
Ruconest.

Edukaény materidl pre zdravotnickych pracovnikov mé obsahovat’ tieto zakladné informacie:

o Lie¢ba Ruconestom sa ma zacat’ pod vedenim a dohl'adom lekéara so skuasenostami v oblasti
diagnostiky a liecby dedi¢ného angioedému.

o Pacientov liecenych Ruconestom je potrebné monitorovat’ kvoli klinickym prejavom a
priznakom hypersenzitivity poc¢as podavania lieku. V pripade vyskytu anafylaktickych reakcii
alebo Soku musi byt okamzite k dispozicii zachranna lekarska pomoc.

. Ruconest je odvodeny z mlieka transgenickych kralikov a obsahuje stopy krali¢ieho proteinu
(Host Related Impurities, HRI).

o Ruconest je kontraindikovany u vsetkych pacientov so zndmou alebo predpokladanou alergiou
na kraliky.

o Pacienti s klinicky preukézanou alergiou na kravské mlieko mézu mat’ protilatky krizovo
reagujuce na necistoty krali¢ieho mlieka v liecku Ruconest.

e Povinnost informovat’ pacientov o v€asnych priznakoch hypersenzitivnych reakcii vratane
zihl'avky, generalizovanej urtikarie, zvierania v hrudi, dychavi¢nosti, hypotenzie a anafylaxie
a o potrebe pacienta informovat’ svojho lekara, ak sa tieto priznaky vyskytnu.

o Potencialne riziko imunitnych, sprostredkovanych, hypersenzitivnych reakcii typu Il
v ddsledku vytvorenia protilatok proti hostitel'skym necistotim (Host Related Impurities, HRI).
Odporucanie programu laboratérneho testovania imunogenity na zist'ovanie tychto protilatok na
nadvizujlice o¢akavané imunne sprostredkované ochorenie a postupu odberu a dodania krvnej
vzorky do centralneho laboratoria spolo¢nosti. Toto testovanie sa poskytuje bezplatne.

o Riziko vytvorenia protilatok proti C1-INH, a tym aj potencialne riziko vytvorenia
neutralizujdcich protilatok. Odporucanie programu laboratérneho testovania imunogenity pre
tieto protilatky, ktory poskytuje spolo¢nost’, na sledovanie o¢akavaného rizika vyskytu
neutralizujucich protilatok a informécie o postupe odberu a dodania krvnej vzorky do
centralneho laboratdria spolo¢nosti. Toto testovanie sa poskytuje bezplatne.

o Existuju iba obmedzené Udaje v savislosti s pouzivanim tohto lieku v ramci doméacej lieéby
alebo s jeho samopodanim.
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O domacej liecbe pre jednotlivého pacienta musi rozhodnut’ jeho osetrujuci lekar.
Pouzitie Ruconestu je schvalené iba pri akutnych zéchvatoch dedi¢ného angioedému.

Je povinnost'ou lekara poskytnut’ pacientovi alebo opatrovatel'ovi pokyny a $kolenie 0 podavani
lieku mimo prostredia kliniky.

Sucast'ou poskytnutého skolenia musi byt’ nasledovné:

- Bezpecnostné opatrenia na uchovavanie

- Vypocet davky a indik&cia (t. j. iba akatne zachvaty HAE)

- Priprava jednej davky Ruconestu (50 U/kg, do 4200 U) rekonstitticiou jednej alebo dvoch
injekénych liekoviek

- Spobsob rekonstittcie kazdej injekénej liekovky s praskom

- Technika intravenoznej injekcie

- Poucenie 0 pouziti druhej davky Ruconestu

- Pokyn na okamzité vyhl'adanie lekarskej pomoci v pripade neschopnosti ziskania zilového
pristupu, v pripade nedostato¢nej G¢innosti, v pripade akejkol'vek neziaducej reakcie vratane
precitlivenosti alebo po samopodani Ruconestu pri akitnom laryngealnom zéachvate HAE.

- Pokyny, ako sa vysporiadat’ s moznymi neziaducimi u¢inkami pripravku vratane reakcie
akutnej precitlivenosti.

- Informécie o potrebe vedenia si dennika s cielom zaznamenavat’ kazdé doméace podanie
lieku a o potrebe priniest’ dennik so sebou pri kazdej navsteve u lekara. Zaznamenané
informacie maji obsahovat’:

- Datum a ¢as podania lieku

- Cislo 3arze a davku

- Reakciu na podanie lieku

- Akékol'vek neziaduce ucinky

Je zodpovednostou lekara si overit’, ze 0soba, ktora nie je zdravotnickym pracovnikom, ziskala
vSetky potrebné zru¢nosti a ze Ruconest moze byt bezpecne a ucinne podavany mimo
prostredia zdravotnickeho zariadenia.

Vedenie post-marketingovej databazy, do ktorej sa zdravotnickemu personalu odporaca
registrovat’ pacientov.

Edukacny material pre osoby, ktoré nie su zdravotnickymi pracovnikmi, musi obsahovat’ tieto

zékladné informécie:

Existuju iba obmedzené Udaje v stvislosti s pouzivanim tohto lieku doma alebo s jeho
samopodanim.

U niektorych pacientov méze lekar rozhodnat’ o tom, Ze sa Ruconest moze podavat’ mimo
zdravotnickeho zariadenia osobou, ktoré nie je zdravotnickym pracovnikom, napr. rodinnym
prislusnikom alebo samotnym pacientom.

Pouzitie Ruconestu je schvalené iba pri akdtnych zachvatoch dedi¢ného angioedému.

Osoby, ktoré nie st zdravotnickymi pracovnikmi, musia ziskat’ potrebné zru¢nosti predtym, nez
moze byt Ruconest bezpecne a ucinne podavany mimo prostredia zdravotnickeho zariadenia.

Lekar v ramci Skolenia poskytne nasledujuce informacie:
- Bezpecnostné opatrenia pre uchovavanie
- Vypocet davky a indik&cia (t. j. iba akdtne z&chvaty HAE)
- Priprava jednej davky Ruconestu (50 U/kg, do 4200 U) rekonstituciou jednej alebo dvoch
injekénych liekoviek
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- Sposob rekonstitucie kazdej injekénej liekovky s praskom

- Technika intravendznej injekcie

- Spbsob a rychlost’ podania jednej davky Ruconestu

- Poucenie 0 pouziti druhej davky Ruconestu

- Pokyn na okamzité vyhladanie lekarskej pomoci v pripade neschopnosti ziskania zilového
pristupu, v pripade nedostato¢nej G¢innosti, v pripade akejkol'vek neziaducej reakcie vratane
precitlivenosti alebo po samopodani Ruconestu pri akitnom laryngedlnom z&chvate HAE.

- Informécie o potrebe vedenia si dennika s cielom zaznamenavat’ kazdé doméace podanie
lieku a o potrebe priniest’ dennik so sebou pri kazdej navsteve u lekara. Zozbierané
informdcie by mali obsahovat”:
- Détum a ¢as podania lieku
- Cislo 3arze a davku
- Reakciu na podanie lieku
- Akékol'vek neziaduce ucinky

Dennik pacienta mé obsahovat’ nasledujice zakladné Gdaje:

Datum a ¢as oSetrenia

Cislo $arze a davku

Reakciu na liecbu
Akékol'vek neziaduce ucinky

Karti¢ka pacienta mé obsahovat’ tieto zakladné Gidaje:

Informéaciu o tom, Ze pacient dostava Ruconest na lie¢bu akutneho zachvatu dedi¢ného
angioedému.

Ze Ruconest je odvodeny z mlieka transgenickych kralikov a obsahuje stopy krali¢ieho
proteinu.

Délezitost’ monitorovania klinickych prejavov a priznakov hypersenzitivity a informéciu o tom,
Ze pacienti musia okamzite vyhl'adat’ lekarsku pomoc, ak sa tieto priznaky vyskytnt pocas
podania Ruconestu alebo po nom.

Instrukcie o0 tom, Ze pacienti maju byt’ poziadani, aby karti¢ku nosili pri sebe a aby ju vzdy na
poziadanie ukazali ktorémukol'vek zdravotnickemu pracovnikovi, ktory ich lieci pri akutnych
zachvatoch dedi¢ného angioedému.
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PRILOHA III

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA S INJEKCNOU LIEKOVKOU

1. NAZOV LIEKU

Ruconest 2100 Jednotiek, prasok na injek¢ény roztok
konestat alfa

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injek¢na liekovka obsahuje 2100 U konestatu alfa, ¢o zodpoveda 2100 U na 14 ml po
rekonstittcii alebo koncentracii 150 U/ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky:
sacharéza,

citrénan sodny (E331),
kyselina citronova.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok na injekény roztok.
1 injek¢na liekovka

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomn0 informéciu pre pouzivatel’a.
Na intravenozne pouZitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INESPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavaijte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
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Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIUNEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/10/641/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Ruconest

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA SUPRAVY NA PODANIE LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Ruconest 2100 Jednotiek, prasok a rozpustadlo na injekény roztok
konestat alfa

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injek¢na liekovka obsahuje 2100 U konestatu alfa, ¢o zodpoveda 2100 U na 14 ml po
rekonstitacii alebo koncentracii 150 U/ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky:
sacharoza,

citrénan sodny (E331),
kyselina citronova.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok.
Jedna sUprava na podanie lieku obsahuje:

1 injekénu liekovku s praskom

1 injekénu liekovku s rozptstadlom
2 adaptery na injek¢éné liekovky

1 injekénu striekacku

1 infdznu stpravu s ihlou

2 alkoholové tampény

1 sterilny netkany tampoén

1 samolepiacu naplast’

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomn0 informaciu pre pouzivatel’a.
Na intravenozne pouzitie.
Uréena na jedno pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
Injeként liekovku s praskom uchovavajte v skatuli na ochranu pred svetlom.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITELZA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Holandsko

12.  REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/10/641/002

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15,  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Ruconest

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so $pecifickym identifikatorom
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| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE BUDSKYM OKOM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA INJEKCNEJ LIEKOVKY SUPRAVY NA PODANIE

1. NAZOV LIEKU

Ruconest 2100 Jednotiek, prasok a rozpustadlo na injekény roztok
konestat alfa

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injek¢na liekovka obsahuje 2100 U konestatu alfa, ¢o zodpoveda 2100 U na 14 ml po
rekonstittcii alebo koncentracii 150 U/ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky:
sacharéza,

citrénan sodny (E331),
kyselina citronova.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok na injekény roztok.
1 injek¢na liekovka

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomn0 informéciu pre pouzivatel’a.
Na intravenozne pouZitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INESPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavaijte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
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Injekénu liekovku uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIUNEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden
Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/10/641/002

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Ruconest

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE BUDSKYM OKOM
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

ETIKETA NA INJEKCNEJ LIEKOVKE S PRASKOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Ruconest 2100 Jednotiek, prasok na injek¢ény roztok
konestat alfa
Na IV pouzitie.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4,  CISLO VYROBNEJSARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

2100 U konestatu alfa.
Po rekonstitucii so 14 ml vody na injekciu roztok obsahuje 150 U konestatu alfa na ml.

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

ETIKETA NA INJEKCNEJ LIEKOVKE S ROZPUSTADLOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Rozpustadlo pre Ruconest
Voda na injekciu

| 2. sSPOSOB PODAVANIA

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4,  CISLO VYROBNEJSARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

20 ml

6. INE
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Ruconest 2100 jednotiek, prasok na injekény roztok
konestat alfa

Pozorne si preditajte cell pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tato pisomnd informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat’te sa na svojho lekara.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi G¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Ruconest a na o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako pouZijete Ruconest
Ako pouzivat’ Ruconest

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Ruconest

Obsah balenia a d’alie informécie

oA~ E

1. Co je Ruconest a na €o sa pouZiva

Ruconest obsahuje lie¢ivo konestat alfa. Konestat alfa je rekombinantna forma (neziskava sa z krvi)
Pudského C1 inhibitora (rhC1-INH).

Ruconest pouzivaju dospeli, dospievajuci a deti (vo veku 2 rokov a viac) so zriedkavou vrodenou
krvnou poruchou, ktora sa nazyva dedi¢ny angioedém (Hereditary Angioedema, HAE). Pacienti maju
nedostatok inhibitora proteinu C1 v krvi. Tento nedostatok mdze sposobovat’ opakované zachvaty
opuchov, bolesti brucha, t'azkosti s dychanim a iné priznaky.

Podé&vanim Ruconestu sa riesi nedostatok inhibitora C1 a zmierfiuju sa priznaky akatneho zachvatu
HAE.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouzijete Ruconest

NepouZivajte Ruconest

o ak mate, alebo si myslite, ze méte alergiu na kraliky.

o ak ste alergicky na konestat alfa alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete pouzivat’ Ruconest, obrat'te sa na svojho lekara.

Ak sa po podani lieku Ruconest vyskytnu alergické reakcie, napriklad zihl'avka, vyrazky, svrbenie,
zavraty, sipot, tazkosti s dychanim alebo opuch jazyka, vyhladajte pohotovostnu lekéarsku sluzbu, aby
sa priznaky alergickej reakcie okamzite riesili.

Skor nez za¢nete uzivat’ Ruconest, je dolezité, aby ste informovali svojho lekara, ¢i méate alebo ste
mali problémy so zrazanlivost'ou krvi (trombotické prihody). V takom pripade budete dosledne
sledovani.

zitiv i ju vylacit a moézu mat’ priz & z&chv. ioedému.
Hypersenzitivne reakcie sa neda lacéit’ a moz t priznaky podobné zachvatom angioedém
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Deti a dospievajuci

Nepodavajte tento lick detom vo veku do 2 rokov. Rukonest nebol sktsany u deti mladsich ako 5
rokov. Vas lekar rozhodne, ¢i je liecba vasho dietat’a liekom Ruconest vhodnd. Bude nutné d’alsie
sledovanie vasho diet’at’a, ¢i sa nerozvinu priznaky alergickej reakcie v priebehu podania alebo po
nom.

Iné lieky a Ruconest

Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekérovi.

Ak dostavate tkanivovy aktivator plazminogénu na akatnu liecbu krvnych zrazenin, nesmiete byt
subezne lieCeny Ruconestom.

Tehotenstvo a doj¢enie
Neodporuaca sa pouzivat’ liek Ruconest pocas tehotenstva a v obdobi dojcenia.
Ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim lekdrom predtym, ako za¢nete pouzivat’ liek Ruconest.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Ak po pouziti lieku Ruconest citite zavraty alebo bolest” hlavy, neved’te vozidla ani neobsluhujte
stroje.

Ruconest obsahuje sodik (19,5 mg v jednej injekénej liekovke)

Ma sa to vziat’ do Uvahy u pacientov na diéte s kontrolovanym obsahom sodika.

3. Ako pouzivat’ Ruconest

Lie¢bu Ruconestom zaéne lekar so sktisenost'ami v oblasti diagnostiky a lie¢by dedi¢ného
angioedému.

Ruconest vam v priebehu priblizne 5 minGt poda priamo do zily lekar alebo zdravotna sestra.
Déavka, ¢o mo6zu byt az 2 injekéné liekovky, sa vypocita podla vasej telesnej hmotnosti.

Vo vicsine pripadov postacuje jedna davka. Vas lekdr moze ale rozhodnut,, Ze je potrebné podat
d’alsiu davku, ak sa vase priznaky nezlepsia po 120 minatach (u dospelych a dospievajlcich) a 60
minuatach (u deti). V priebehu 24 hodin je mozné podat’ najviac dve davky.

Navod na pouzitie, ktory je v prilohe, je podrobne opisany v pisomnej informacii pre lekéara.

Ak méte akékol'vek d’alsie otdzky tykajlce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
zdravotnej sestry.

4. MozZné vedlajSie ucinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze spdsobovat’ vedlajsie u¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Ak sa priznaky zhorSia a/alebo sa objavia vyrazky, palenie koze, t'azkosti s dychanim alebo opuch
tvare ¢i jazyka, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc. Méze to znamenat’, Ze mate na liek Ruconest
alergiu.

Niektoré vedl'ajSie ucinky sa mézu vyskytnut’ poéas lie¢by Ruconestom:

Casté: mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb:

° nevolnost’

Menegj ¢asté: mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob:
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bolest’ brucha, hnacka

pocit palenia, brnenia alebo necitlivosti v Ustach

bolesti hlavy, zévraty

znizena citlivost’ na dotyk alebo vhimanie na kozi alebo koncatine
podrazdenie hrdla

zihlavka

opuch usi alebo oblasti okolo usi

alergicky sok

Nezname: frekvencia nie je zndma
o alergické reakcie

Hlasenie vedlajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekéra. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedrl'ajsie t¢inky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti tohto lieku.

5. AKo uchovavat’ Ruconest
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

NepouZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na skatulke a etikete injekénej
liekovky po ,,EXP*“. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny dent v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25°C.
Uchovavajte v pbvodnom obale na ochranu pred svetlom.

Pred podanim Ruconestu je potrebné, aby zdravotnicky pracovnik rozpustil liek vo vode pre injekcie.
Liek sa po rekonstitucii (rozpusteni) musi okamzite pouZzit.
Nepouzivajte tento liek, ak spozorujete, ze roztok obsahuje pevné ¢astice alebo ma zmenenu farbu.

6. Obsah balenia a d’alsie informacie

Co Ruconest obsahuje
Liecivo je konestat alfa. Jedna injekéna liekovka obsahuje 2100 jednotiek konestatu alfa, ¢o
zodpoveda 2100 jednotkam na 14 ml po rekonstittcii alebo koncentracii 150 jednotiek/ml.

Dalsie zlozky su sachardza, citronan sodny (E331) a kyselina citronova.

Ako vyzera Ruconest a obsah balenia

Ruconest je dostupny ako jedna sklenend injek¢na liekovka s obsahom bieleho az sivobieleho prasku
na injek¢ny roztok. Po rozpusteni prasku vo vode na injekciu je roztok ¢iry a bezfarebny.

Ruconest sa dodava v skatul'ke obsahujtcej jednu liekovku.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel’ rozhodnutia o registracii:
Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

38



Vyrobca:

Pharming Technologies B.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

Této pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informécie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky:
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informécia je uréena len pre zdravotnickych pracovnikov:

DAVKOVANIE A SPOSOB PODAVANIA

Déavkovanie

Telesna hmotnost do 84 kg

- Jedna intravendzna injekcia 50 U/kg telesnej hmotnosti.
Telesna hmotnost' 84 kg a viac

- Jednaintraven6zna injekcia 4200 U (dve liekovky).

Vo vicsine pripadov staci na vylie€enie akatneho zachvatu angioedému jedna davka lieku Ruconest.
V pripade nedostato¢nej klinickej odpovede sa moze podat’ d’alsia davka (50 U/kg telesnej hmotnosti
az do 4200 U).

V priebehu 24 hodin je mozné podat’ maximalne dve davky.

Vypocet davky

Ur¢ite telesnt hmotnost’ pacienta.

Telesna hmotnost’ do 84 kg

-V pripade pacientov do 84 kg vypocitajte pozadovany objem davky, ktora sa ma podat’, podl'a
nasledujiceho vzorca:

Objem, ktorysa  _ telesnd hmotnost’ (kq) krat 50 (U/kq) _  telesnd hmotnost’ (kq)
ma podat’ (ml) - 150 (U/ml) - 3

Telesna hmotnost' 84 kg a viac
-V pripade pacientov s hmotnostou nad 84 kg je pozadovany objem, ktory sa ma podat’, 28 ml, ¢o
zodpoveda mnozstvu 4200 U (2 liekovky).

Kazdu liekovku rekonstituujte so 14 ml vody pre injekcie (pozri ¢ast’ 0 rekonstitacii d’ale;j).
Rekonstituovany roztok v kazdej liekovke obsahuje 2100 U konestatu alfa pri 150 U/ml.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku sa ma podavat’ ako pomala intraven6zna injekcia
v priebehu priblizne 5 minut.

SPECIALNE OPATRENIA NA LIKVIDACIU A INE ZAOBCHADZANIE S LIEKOM

Kazda liekovka lieku Ruconest je urcena len na jedno pouzitie.
Rekonstiticiu, kombinovanie a zmieSavanie roztokov je potrebné vykonavat’ za aseptickych
podmienok.
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Rekonstitticia

Kazda injekéna liekovka Ruconestu (2100 U) sa rekonstituuje so 14 ml vody pre injekcie. Voda na
injekcie sa pridava pomaly, aby sa zabranilo jej prudkému narazu na prasok a opatrne sa miesa, aby sa
minimalizovalo spenenie roztoku. Rekonstituovany roztok v kazdej lieckovke obsahuje 2100 U
konestatu alfa pri 150 U/ml a javi sa ako ¢iry, bezfarebny roztok.

Rekonstituovany roztok v kazdej liekovke je potrebné skontrolovat’, ¢i neobsahuje Castice a ¢i
nezmenil farbu. Roztok obsahujuci ¢astice a S0 zmenenym sfarbenim sa nesmie pouzit’. Liek sa musi

pouzit’ okamzite.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Ruconest 2100 jednotiek, prasok a rozpust'adlo pre injekény roztok
konestat alfa

Pozorne si preditajte cell pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informécie.

- Tato pisomnd informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat’te sa na svojho lekara.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat’te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Ruconest a na o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako pouZijete Ruconest
Ako pouzivat’ Ruconest

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Ruconest

Obsah balenia a d’al$ie informéacie

A~ E

1. Co je Ruconest a na o sa pouziva

Ruconest obsahuje lie¢ivo konestat alfa. Konestat alfa je rekombinantna forma (neziskava sa z krvi)
Pudského C1 inhibitora (rhC1-INH).

Ruconest pouzivaju dospeli, dospievajuci a deti (vo veku 2 rokov a viac) so zriedkavou vrodenou
krvnou poruchou, ktora sa nazyva dedi¢ny angioedém (Hereditary Angioedema, HAE). Pacienti maju
nedostatok inhibitora proteinu C1 v krvi. Tento nedostatok mdze sposobovat’ opakované zachvaty
opuchov, bolesti brucha, t'azkosti s dychanim a iné priznaky.

Podé&vanim Ruconestu sa riesi nedostatok inhibitora C1 a zmierfiuju sa priznaky akatneho zachvatu
HAE.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouzijete Ruconest

NepouZivajte Ruconest

o ak mate, alebo si myslite, ze mate alergiu na kraliky.

o ak ste alergicky na konestat alfa alebo na ktorakol'vek z d’alSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete pouzivat’ Ruconest, obratte sa na svojho lekara.

Ak sa po podani liecku Ruconest vyskytnu alergické reakcie, napriklad zihl'avka, vyrazky, svrbenie,
zavraty, sipot, tazkosti s dychanim alebo opuch jazyka, vyhl'adajte pohotovostni lekéarsku sluzbu, aby
sa priznaky alergickej reakcie okamzite riesili.

Skor nez za¢nete uzivat’ Ruconest, je dolezité, aby ste informovali svojho lekara, ¢i méate alebo ste
mali problémy so zrazanlivost'ou krvi (trombotické prihody). V takom pripade budete dosledne
sledovani.

Hypersenzitivne reakcie sa nedajl vylucit’ a moézu mat priznaky podobné zachvatom angioedému.
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Deti a dospievajuci

Nepodavajte tento liek detom vo veku do 2 rokov. Rukonest nebol skisany u deti mladsich ako 5
rokov. Vas lekar rozhodne, ¢i je liecba vasho dietat’a liekom Ruconest vhodnd. Bude nutné d’alsie
sledovanie vasho diet’at’a, ¢i sa nerozvinu priznaky alergickej reakcie v priebehu podania alebo po
nom.

Iné lieky a Ruconest

Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekérovi.

Ak dostavate tkanivovy aktivator plazminogénu na akatnu liecbu krvnych zrazenin, nesmiete byt
subezne lieCeny Ruconestom.

Tehotenstvo a doj¢enie
Neodporuaca sa pouzivat’ liek Ruconest pocas tehotenstva a v obdobi dojéenia.
Ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim lekarom predtym, ako za¢nete pouzivat’ liek Ruconest.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Ak po pouziti lieku Ruconest citite zavraty alebo bolest” hlavy, neved’te vozidla ani neobsluhujte
stroje.

Ruconest obsahuje sodik (19,5 mg v jednej injekénej liekovke)
Ma sa to vziat’ do Uvahy u pacientov na diéte s kontrolovanym obsahom sodika.

3. Ako pouzivat’ Ruconest

Lie¢bu Ruconestom zaéne lekar so sktisenost'ami v oblasti diagnostiky a lie¢by dedi¢ného
angioedému.

Ruconest musi podavat’ zdravotnicky pracovnik, az kym vy alebo vas opatrovatel’ nebudete nalezite
zaSkoleni a spdsobili podat’ Ruconest.

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako je to uvedené v tejto pisomnej informécii alebo ako vam
povedal vas lekar alebo zdravotna sestra. Ak si nie ste nie¢im isty, obrat'te sa na svojho lekara alebo
zdravotnu sestru.

Ruconest sa podava priamo do zily pocas priblizne 5 minQt. Davka sa vypocita podl'a vasej telesnej
hmotnosti.

Vo vicsine pripadov postaduje jedna davka. Dalsia davka mozZe byt podand, ak sa vase priznaky
nezlepsia po 120 minatach (u dospelych a dospievajucich) a 60 minatach (u deti). V priebehu 24 hodin
je mozné podat’ najviac 2 davky, ako uvadzaji vypocty v kroku 7.

Vy alebo vas opatrovatel’ mozete injekéne podat’ Ruconest iba vtedy, ak ste boli nalezite pouceni
a zaskoleni vasim lekarom alebo zdravotnou sestrou.

Pokyny na pouzitie
Ruconest nemiesajte ani nepodavajte spolo¢ne s inymi liekmi alebo roztokmi. V nasledujicom
postupe je opisané, ako sa musi Ruconest pripravit’ a podavat’.

Predtym, ako zac¢nete

o Uistite sa, ze je balenie supravy kompletné a obsahuje vsetky komponenty uvedené
v Casti 6 tejto pisomnej informaécie.

o Okrem sUpravy sa vyzadujt nasledujuce pomocky:
- turniket (8krtidlo);
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- naplast’ na zafixovanie ihly.

Skontrolujte injekénu liekovku a ostatné komponenty:

- vSetky injekéné liekovky musia byt’ utesnené plastovym vieckom a hlinikovou foliou, bez
vidite'ného poskodenia, ako su praskliny na skle.

- skontrolujte datum exspirécie. Nikdy nepouzivajte Ziadny komponent sipravy po uplynuti
datumu exspiracie, ktory je uvedeny na velkom vonkajSom baleni.

-V ramci jednej $katule so supravou modzu mat’ rézne komponenty odlisné datumy exspiracie.
Déatum exspiracie na vonkajsom baleni zodpoveda datumu pre komponent s najkrat$im
¢asom pouzitel'nosti.

Injekéné liekovky s praskom a rozpustadlom v mnozstve pozadovanom podl'a kroku 1 nechajte

ustalit’ na izbovu teplotu.

Priprava roztoku
Krok 1: Cistenie a iné poziadavky

Dokladne si umyte ruky.

Injek¢né liekovky s praskom a rozptastadlom polozte na rovny a ¢isty povrch.

- telesnd hmotnost™: 42 kg alebo menej: 1 liekovka s praskom a 1 liekovka s rozpustadlom
- telesnd hmotnost’ nad 42 kg: 2 liekovky s praskom a 2 liekovky s rozpastadlom
Adaptéry na liekovky polozte na pracovny povrch. Neodstranujte obal z adaptérov.

- 2 adaptéry, ak sa vyzaduje 1 liekovka s praskom a 1 liekovka s rozpustadlom

- 4 adaptéry, ak sa vyzaduju 2 liekovky s praskom a 2 liekovky s rozpustadlom

Na pracovny povrch polozte strickacku (striekacky). Neodstrafiujte obaly zo striekaciek.

- 1strieckacka, ak sa vyzaduje 1 liekovka s praskom a 1 liekovka s rozpustadlom

- 2 striekacky, ak sa vyzaduju 2 liekovky s praskom a 2 liekovky s rozptastadlom

Krok 2: Dezinfekcia zatok injekénych liekoviek

Odstrante plastovy uzaver z liekovky s praskom a liekovky s rozpustadlom.
Pouzitim jedného alkoholového tamponu dezinfikujte vsetky zétky liekoviek a pockajte aspon
30 sekdnd, kym zatky uschnd.

Po dezinfekcii sa zatok nedotykajte prstami ani ni¢im inym.

Krok 3: Nasadenie adaptérov na injekéné liekovky

Uchopte zabaleny adaptér do jednej ruky a odstrarite viecko. Adaptér musi zostat’ vo svojom
plastovom obale.

Nasad'te adaptér na liekovku s praskom, ¢im prepichnete zatku, kym adaptér nezacvakne na
hrdlo liekovky.
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o Ponechajte obal na adaptéri, kym nepripojite injekénu strickac¢ku v krokoch 4 a 5.

o Zopakujte vyssie uvedené kroky pre nasadenie adaptéra na liekovku s rozptastadlom. Vsetky
adaptéry dodané v rdmci stpravy su rovnaké.

. Ak potrebujete pouzit’ druhy prasok a liekovku s rozptistadlom, zopakujte vyssie uvedené
kroky.

Krok 4: Natiahnutie rozptstadla do injek¢nej striekacky
. Vyberte sterilizovanu striekac¢ku z obalu.
o Odstrante obal z adaptéra na liekovke s rozptstadlom.

7

o Jednou rukou drzte adaptér. Druhou rukou pripojte striekac¢ku a zafixujte ju jej oto¢enim
v smere hodinovych ruci¢iek az na doraz.

V. =

o Obrat'te celt zostavu — liekovku s adaptérom i strieckacku — hore dnom. Ponechajte ju vo zvislej
polohe a pomaly natahujte 14 ml rozpustadla.
Ak sa objavia vzduchové bubliny, snazte sa ich minimalizovat’ jemnym poklepanim na
strieckacku a jemnym zatlac¢enim piestu do striekacky. Pokracujte s plnenim strickacky 14 ml
rozpustadla.
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o Uvolnite striekacku z adaptéra jej otoc¢enim proti smeru hodinovych ru¢i¢iek.

\\\\

o Ponechajte zvy$né mnozstvo rozpustadla v liekovke a liekovku zlikvidujte.
° Injek¢n striekacku polozte na pracovnu plochu, davajte pozor, aby sa hrot striekacky nedotykal
povrchu ani nijakého iného predmetu.

Krok 5: Pridanie rozpustadla Kk prasku a rozptstanie

o Odstrarte obal z adaptéra na injekénej liekovke s praskom.

o Vezmite injekénu strickacku s rozpustadlom, ktoru ste pripravili v kroku 4.

o Uchopte adaptér do druhej ruky a pripojte striekacku. Zafixujte striekacku jej otoGenim v smere
hodinovych ruciciek az na doraz.

o Plynulym pohybom pomaly vtlaéte rozpustadlo do liekovky s praskom, aby sa minimalizoval

vznik peny.
" <
7))

o Striekacku ponechajte nasadent na adaptéri a jemne liekovkou krazte priblizne pol minuty.
Netraste. Po kruzeni nechajte liekovku niekol’ko minut na pracovnom povrchu, kym sa roztok
nevyciri. Ak liekovka este obsahuje nerozpusteny prasok, postup zopakujte.

e

45



Ak potrebujete pripravit’ druhy roztok, zopakujte kroky 4 a 5.

Krok 6: Kontrola pripravenych roztokov

Skontrolujte, ¢i sa prasok v liekovke(liekovkach) Uplne rozpustil a ¢i je piest Gplne zatlaceny do

striekacky.

Po rozpusteni prasku musi roztok zostat’ ¢iry a bezfarebny.

Ak je pripraveny roztok zakaleny, obsahuje ¢astice alebo zmenil farbu, nepouzivajte ho. Ak sa
tak stane, informujte svojho zdravotnickeho pracovnika. Malé mnozstva peny st pripustné.

Krok 7: Natiahnutie pripraveného roztoku do injek¢nej striekacky
Vypocitajte, kol’ko mililitrov pripraveného roztoku sa mé injekéne podat’.

Telesnd hmotnost’

Mililitre pripraveného roztoku, ktory sa mé injekéne podat’

do 84 kg

telesna hmotnost’ v kg delend tromi

84 kg a viac

28 ml

Natiahnite objem pripraveného roztoku, pricom drzite striekacku vo zvislej polohe. Ak ste

pripravili:

- jednu liekovku s roztokom, natiahnite do striekacky vypo¢itany objem;

- dve liekovky a vasa telesnd hmotnost’ je nizsia nez 84 kg, do striekacky natiahnite roztok

rovnakym spdsobom:
a) 14 ml z prvej liekovky

b) z druhej liekovky rozdiel medzi vypocitanym objemom a objemom 14 ml natiahnutych
z prvej liekovky
- dve liekovky a vasa telesnd hmotnost’ je 84 kg alebo viac, natiahnite 14 ml z kazdej lieckovky

do kazdej striekacky

Ak sa objavia vzduchové bubliny, snazte sa ich vyskyt minimalizovat’ jemnym poklepanim na
striekacku a jemnym zatlacenim piestu do striekacky. Pokracujte s plnenim striekacky

pozadovanym objemom.
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Nikdy nepresiahnite objem 14 ml na jednu injeként striekacku.

Odpoijte strickacku(strickacky) jej(ich) oto¢enim proti smeru hodinovych ruc¢i¢iek a liekovku
(liekovky) s adaptérom zlikvidujte.

Polozte strickacku (striekacky) na pracovnu plochu, davajte pozor, aby sa hrot strickacky
nedotykal povrchu ani nijakého iného predmetu.

Krok 8: Kontrola pripravenych striekaciek

Opakovane skontrolujte, ¢i je objem v striekacke(striekackach), ktoré ste pripravili v kroku 7,
spravny.

Podanie do zily

Je vel'mi dolezité, aby bol pripraveny roztok injekéne podany priamo do Zily, a nie do tepny alebo
okolitého tkaniva.

Roztok Ruconestu podajte injekéne ihned’ po jeho priprave, najlepsie v sede.

Krok 9: Potrebné komponenty

Skontrolujte, ¢i sa na vasej pracovnej ploche nachadzaju vsetky pozadované komponenty:
- 1alebo 2 injekéné striekacky s pripravenym roztokom

- 1linfazna stprava s ihlou velkosti 25 G

- 1 alkoholovy tamp6n

- 1 sterilny netkany tampon

- 1 samolepiaca naplast’

- 1 turniket

- 1 naplast’ na zafixovanie ihly

Krok 10: Priprava inflznej spravy

Odskrutkujte uzaver z konca infaznej stpravy. Je to koniec, na ktorom nie je ihla.

Uchopte tento koniec do jednej ruky, pripojte hrot striekacky a zafixujte ho oto¢enim v smere
hodinovych ruciciek na doraz.

Striekacku uchopte s hrotom smerujicim nahor. Jemne tlacte piest striekacky, aby sa pomaly
naplnila inflzna suprava pripravenym roztokom.

Skontrolujte, ¢i sa v injekénej striekacke, inflznej hadicke ani ihle nenachadza vzduch.
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Krok 11: Priprava miesta vpichu

° Umiestnite turniket nad miesto vpichu - ak je to mozné, do strednej ¢asti nadlaktia. Zatiahnite
ho, aby doslo k stlaceniu zily. Stlacenie zily treba zosilnit’ tak, Ze pacient zatne pést.

o Druhou rukou nahmatajte vhodna Zilu.

o Dokladne dezinfikujte miesto vpichu aIFI:(J\hoIovym tamponom a nechajte pokozku uschnat’.

Krok 12: Podanie pripraveného roztoku
o Odstrarite kryt ihly.
o Opatrne zasunte ihlu infuznej stpravy pod ¢o najmensim uhlom do zily.

o Ihlu zafixujte pouzitim naplaste dlhej priblizne 7 cm cez obe kridelka ihly.

o Opatrne povytiahnite piest injekénej striekacky, kym neuvidite, ze sa do hadicky natiahla krv.
Tym sa ubezpecite, ze je ihla v zile.

o Uvolnite turniket.

o Ak v sa hadicke nenachéadza krv, ihlu vytiahnite, zopakujte vSetky kroky od zaciatku po krok 11
a zmeiite polohu ihly.

o Ak je v hadicke krv, jemne vstreknite roztok do Zily, ako je zobrazené na obrazku. Injek¢éne
podavajte priblizne 5 mintt.

o Ak ste pripravili dve injekéné striekacky:
- zohnite hadi¢ku v blizkosti konektora inflznej supravy, aby ste zabranili spatnému toku;
- odskrutkujte prazdnu striekacku z inflznej sUpravy a ihned’ ju nahrad’te druhou striekackou;

@q E] q

- vyrovnajte hadic¢ku a zl'ahka vstreknite roztok, podobne ako pri prvej strieckacke.
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Krok 13: Po podani

o Opatrne odstrafite naplast’, ktora fixuje ihlu na mieste a vytiahnite ihlu zo zily.

o Thned’ po vytiahnuti ihly pritlaéte na niekol’ko mindt na miesto vpichu sterilny tampdn, aby ste
minimalizovali krvacanie.

o Potom miesto vpichu prelepte samolepiacou naplast'ou.

o Na ihlu nasad’te zIty ochranny kryt.

o Bezpecne zlikvidujte pouzitd infuznu stipravu s ihlou, vSetok nepouzity roztok, injeként
striekacku a prazdnu injekénu liekovku vo vhodnej nddobe na zdravotnicky odpad. V pripade
nespravnej likvidacie mozu tieto materialy sposobit’ inym 'ud’om ujmu na zdravi. Pomocky
nepouzivajte opakovane.

Krok 14: Zdokumentovanie podania

Zaznamenajte (napr. do svojho dennika):

. datum a ¢as podania,

o Cislo sarze uvedené na stitku injekénej liekovky s praskom

Ak pouZzijete viac Ruconestu, ako méte
Ak sa tak stane, kontaktujte svojho lekara alebo najblizsiu nemocnicu.

Ak méte akékol'vek d’alsie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekéra.

4. Mozné vedlajsie u¢inky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze spdsobovat’ vedlajsie u¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Ak sa priznaky zhorsia a/alebo sa objavia vyrazky, palenie koze, tazkosti s dychanim alebo opuch
tvare ¢i jazyka, okamzite vyhladajte lekarsku pomoc. MézZe to znamenat’, Ze mate na liek Ruconest
alergiu.

Niektoré vedrlajsie uc¢inky sa moézu vyskytnut’ pocas lieby Ruconestom:
Casté: mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 osdb:
o nevolnost’

Menej Casté: mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 os6b:

bolest’ brucha, hnacka

pocit palenia, brnenia alebo necitlivosti v Ustach

bolesti hlavy, zavraty

zniZena citlivost’ na dotyk alebo vnimanie na kozi alebo koncatine
podrazdenie hrdla

zihlavka

opuch usi alebo oblasti okolo usi

alergicky sok

Nezname: frekvencia nie je znama
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o hypersenzitivne reakcie

Hlasenie vedPlajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi G¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedrl'ajsie t¢inky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informéacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Ruconest

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
NepouZivajte tento liek po datume exspirécie, ktory je uvedeny na skatulke a etikete injekénej
liekovky po ,,EXP. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny deni v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevysujuce;j 25°C.
Injekénu liekovku s praskom uchovavajte v skatuli na ochranu pred svetlom.

Pred podanim Ruconestu je potrebneé rozpustit’ prasok v rozpustadle, ktoré je sucastou balenia (pozri
Cast’ 3).

Liek sa rozpusteni ma okamzite pouzit.

Nepouzivajte tento liek, ak spozorujete, ze po rozpusteni roztok obsahuje pevné ¢astice alebo ma
zmenenu farbu. Malé mnozstva peny st pripustné.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Ruconest obsahuje

Injek¢na liekovka s praskom:

o Liecivo je konestat alfa. Jedna injek¢na liekovka s praskom obsahuje 2100 jednotiek konestatu
alfa, ¢o zodpoveda 2100 jednotkdm na 14 ml po rekonstittcii alebo koncentracii
150 jednotiek/ml.

o Dalsie zlozky prasku st sachar6za, citrénan sodny (E331) a kyselina citronova.

Injek¢na liekovka s rozptastadlom:
o Zlozkou rozpustadla je voda na injekciu.

Ako vyzera Ruconest a obsah balenia

Ruconest je dostupny ako jedna sklenena injek¢na liekovka s obsahom bieleho az sivobieleho prasku
na injek¢ény roztok spolu s jednou sklenenou injekénou liekovkou obsahujucou cire, bezfarebné
rozpust'adlo na rozpustenie prasku. Po rozpusteni prasku vo vode na injekciu je roztok Ciry

a bezfarebny.

Ruconest sa dodava so stpravou na podanie lieku v kartonovej skatuli, ktord obsahuje:
- linjeként liekovku s 2100 U prasku

- 1injekeénu liekovku rozpustadla s objemom 20 ml

- 2 adaptéry na injekéné liekovky

- 1injekénu striekacku

- linfaznu stpravu s 35 mm hadickou a ihlou velkosti 25 G

- 2 alkoholové tamp6ny

- 1sterilny netkany tampon

- 1 samolepiacu naplast’

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
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Drzitel’ rozhodnutia o registrécii:
Pharming Group N.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

Vyrobca:

Pharming Technologies B.V.
Darwinweg 24

2333 CR Leiden

Holandsko

Této pisomna informacia bola naposledy aktualizované v

Podrobné informécie o tomto lieku s dostupné na internetovej strAnke Eurdpskej agentary pre lieky:
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informécia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

DAVKOVANIE A SPOSOB PODAVANIA

Déavkovanie

Telesna hmotnost do 84 kg

- Jedna intraven6zna injekcia 50 U/kg telesnej hmotnosti.
Telesna hmotnost' 84 kg a viac

- Jednaintravendzna injekcia 4200 U (dve liekovky).

Vo vicsine pripadov sta¢i na vylieenie akatneho zachvatu angioedému jedna davka lieku Ruconest.
V pripade nedostato¢nej klinickej reakcie sa moze podat’ d’alsia davka (50 U/kg telesnej hmotnosti az
do 4200 V).

V priebehu 24 hodin je mozné podat’ maximalne dve davky.

Vypocet davky

Ur¢ite telesnt hmotnost’ pacienta.

Telesna hmotnost' do 84 kg

-V pripade pacientov do 84 kg vypocitajte pozadovany objem davky, ktora sa ma podat’, podl'a
nasledujlceho vzorca:

Objem, ktorysa _ telesna hmotnost’ (ka) krat 50 (U/ka) _  telesnd hmotnost’ (kq)
ma podat’ (ml) 150 (U/ml) B 3

Telesn& hmotnost 84 kg a viac
-V pripade pacientov s hmotnostou nad 84 kg je pozadovany objem, ktory sa ma podat’, 28 ml, ¢o
zodpoveda mnozstvu 4200 U (2 liekovky).

Kazdu liekovku rekonstituujte so 14 ml vody pre injekcie (pozri ¢ast’ 0 rekonstitacii d’ale;j).
Rekonstituovany roztok v kazdej liekovke obsahuje 2100 U konestatu alfa pri 150 U/ml.

Pozadovany objem rekonstituovaného roztoku sa mé podavat’ ako pomala intravendzna injekcia
v priebehu priblizne 5 minut.
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SPECIALNE OPATRENIA NA LIKVIDACIU A INE ZAOBCHADZANIE S LIEKOM

Priprava a zaobchadzanie

Kazda injek¢na liekovka Ruconestu je urcena len na jedno pouzitie.
Ruconest je uréeny na intravendzne podanie po rekonstitucii s vodou na injekciu. Rekonstituciu,
kombinovanie a zmieSavanie roztokov je potrebné vykonavat’ za aseptickych podmienok.

Rekonstitacia

1.

2.

Kazda liekovka pripravku Ruconest (2100 U) musi byt’ rekonstituovana so 14 ml vody na
injekciu.

Gumové zétky injekénych liekoviek s praskom a s rozpust'adlom dezinfikujte a na kazda

z tychto liekoviek nasad’te adaptér, aby zapadol na hrdlo liekovky.

K adaptéru na liekovke s rozpustadlom pripojte strickacku a otocte ju v smere hodinovych
ruci¢iek, kym neddjde k jej zafixovaniu. Do strickacky natiahnite 14 ml rozpust'adla. Uvolnite
injekénu striekacku z adaptéra jej otoéenim proti smeru hodinovych ruéi¢iek. Zopakujte tento
krok, ak je potrebna rekonstitiucia dvoch liekoviek s praskom.

Pripojte striekacku s rozptistadlom k adaptéru na liekovke s praskom a otocte ju v smere
hodinovych ruci¢iek, kym neddjde k jej zafixovaniu. Voda na injekciu sa musi pridavat’ pomaly,
aby sa predislo k jej prudkému narazu na prasok, a musi sa jemne premieSavat’, aby sa
minimalizovalo spenenie roztoku. Nechajte strickacku na adaptéri. Zopakujte tento krok, ak je
potrebna rekonstitucia druhej liekovky s praskom.

Rekonstituovany roztok v kazdej injek¢nej liekovke obsahuje 150 U/ml a javi sa ako Ciry,
bezfarebny roztok. Rekonstituovany roztok v kazdej lieckovke sa musi skontrolovat’, ¢i
neobsahuje Castice a ¢i nedoslo k zmene farby. Roztok obsahujuci ¢astice alebo so zmenenou
farbou sa nesmie pouzivat’. Malé mnozstva peny su pripustné. Liek sa musi pouzit’ okamZite.

Podanie

1.

Do striekacky natiahnite pozadované mnozstvo pripraveného roztoku. Nikdy nepresiahnite
objem 14 ml na jednu injekénu striekacku. Odpojte striekacku/striekacky otocenim proti smeru
hodinovych ruciciek a lickovku/lickovky s adaptérom zlikvidujte.

Pripojte infUznu stpravu k injekénej striekacke a otocte ju v smere hodinovych ruéiciek, kym
nedojde k jej zafixovaniu. Striekacku drzte v polohe s hrotom smerujicim dohora a jemne
stlaCte piest, ¢im naplnite infiznu stpravu roztokom.

Miesto vpichu dezinfikujte alkoholovym tampdnom. Z ihly inflznej sUpravy odstrate kryt

a opatrne zasunte ihlu do zily.

Uistite sa, ze je turniket uvolneny. Jemne vstreknite roztok do zily — vstrekujte priblizne 5
minut.

Ak boli pripravené dve injek¢né striekacky: zohnite hadicku, aby ste predisli spatnému toku,
odskrutkujte prazdnu striekacku z inflznej sipravy (proti smeru hodinovych ruci¢iek) a ihned’
ju nahrad’te druhou striekackou. Pozvolne vstreknite roztok druhej striekacky.

Likvidacia

Bezpecne zlikvidujte pouziti infiznu slpravu, vSetok nepouzity roztok, injekénu strickac¢ku a prazdnu
injeként liekovku vo vhodnej nadobe na zdravotnicky odpad. V pripade nespravnej likvidacie mozu
tieto materialy sposobit’ inym 'ud’om ujmu na zdravi. Pomdcky nepouzivajte opakovane.
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