CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Berinin P 600/1200, 600 j.m./1200 j.m.
Proszek 1 rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuz;ji.
2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda fiolka zawiera nominalnie:
600 j.m./1200 j.m. ludzkiego IX czynnika krzepnigcia krwi (FIX).
Berinin P 600/1200 zawiera okoto 120 j.m./ml IX czynnika po rekonstytucji w 5/10 ml wody do
wstrzykiwan.
Aktywnos¢ produktu (j.m) jest okreslana przy uzyciu jednostopniowego testu krzepnigcia zgodnego z
Farmakopeg Europejska.
Aktywnos¢ swoista Berinin P osigga minimum 50 j.m. IX czynnika na mg biatka catkowitego.

Produkt jest wytwarzany z ludzkiego osocza.

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu:
S6d: okoto 167 mmol/l (3,84 mg/ml)

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuz;ji.
Biaty lub jasnozotty, higroskopijny proszek lub krucha, zestalona masa.
Bezbarwny rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1, Wskazania do stosowania

Leczenie i profilaktyka krwawien u pacjentéw z hemofilig typu B (wrodzonym niedoborem IX
czynnika krzepnigcia krwi).

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania
Leczenie powinno by¢ prowadzone pod nadzorem lekarza doswiadczonego w leczeniu hemofilii.

Monitorowanie leczenia

Podczas leczenia zaleca si¢ wlasciwe oznaczanie poziomu IX czynnika, w celu ustalenia wielkosci
podawanej dawki oraz czgstotliwo$ci powtarzania wlewow. U poszczegdlnych pacjentow moga
wystapic¢ roznice w odpowiedzi na podanie IX czynnika krzepnigcia, co odzwierciedlaja réznice

W okresie pottrwania oraz odzysku. Dawka ustalana na podstawie masy ciata moze wymagac
dostosowania u pacjentéw z niedowagg lub nadwagg. Podczas duzych zabiegéw chirurgicznych
niezbedne jest precyzyjne monitorowanie terapii substytucyjnej poprzez kontrole procesu krzepnigcia
(poziomu aktywnos$ci IX czynnika krzepnigcia w 0S0CzuU).

Dawkowanie
Dawkowanie i czas trwania terapii substytucyjnej zalezy od stopnia ci¢zkosci niedoboru IX czynnika
krzepniecia krwi, umiejscowienia i intensywnosci krwawienia oraz od stanu klinicznego pacjenta.



Liczba jednostek podawanego IX czynnika krzepnigcia krwi jest wyrazona w jednostkach
miedzynarodowych (j.m.), ktore odnosza si¢ do aktualnych standardow WHO dla produktow

IX czynnika krzepnigcia. Aktywnos$¢ IX czynnika krzepnigcia w osoczu jest wyrazana w procentach
(w odniesieniu do normalnego osocza ludzkiego) lub w jednostkach miedzynarodowych (w
odniesieniu do migdzynarodowych standardow zawartosci IX czynnika krzepnigcia krwi w osoczu).

Jedna jednostka migdzynarodowa (j.m.) aktywnosci 1X czynnika jest rowna ilosci IX czynnika
krzepnigcia zawartego w jednym ml normalnego osocza ludzkiego.

Leczenie na Zqgdanie

Obliczenie wymaganej dawki czynnika IX opiera si¢ na doswiadczeniach empirycznych
dowodzacych, ze 1 jednostka migdzynarodowa (j.m.) czynnika IX na kg masy ciata podwyzsza
aktywnos$¢ osoczowego czynnika IX o 1, 0% normalnej aktywnosci. Wymagana dawka jest obliczana

przy uzyciu nastepujacego wzoru:

Wymagana liczba jednostek = masa ciala [kg| x pozadany wzrost aktywnosci czynnika 1X [%

lub j.m./dI] x 1,0

Podawana dawka produktu, czestotliwos¢ oraz czas trwania jego podawania powinny zawsze by¢
indywidualnie dobrane w zaleznos$ci od efektywnosci klinicznej u poszczegélnych pacjentow.

W razie wystgpienia nastepujacych przypadkdéw krwawien, aktywnos¢ czynnika IX nie powinna
zmniejszaé si¢ ponizej podanych pozioméw aktywnosci w 0soczu (w % normy lub j.m./dl) w danym
okresie czasu. Schemat podany w ponizszej tabeli moze by¢ stosowany w doborze dawkowania

W przypadkach krwawienia lub zabiegdéw chirurgicznych:

Nasilenie krwawienia / rodzaj
zabiegu chirurgicznego

Wymagany poziom czynnika
IX (% lub j.m./dI)

Czgstotliwos¢ dawkowania
(godziny)/czas trwania leczenia

(przed- i pooperacyjne)

(dni)

Krwotok

Wczesne krwawienie do 20-40 Powtarza¢ infuzje, co 24 godziny.

stawow, miesni lub z jamy ustnej Co najmniej
przez 1 dobg, az do
ustgpienia bolu
spowodowanego przez
krwawienie lub zagojenia
rany.

Bardziej nasilone krwawienie 30-60 Powtarza¢ infuzje, co 24

do stawow, migsni lub krwiak godziny przez 3-4 dni lub
dtuzej az do ustania bolu i
[powrotu sprawnosci.

Krwawienia zagrazajgce 60-100 Powtarza¢ infuzje, co 8 do 24

zyciu godzin az do ustapienia
zagrozenia.

Zabiegi chirurgiczne

Mate wigcznie z ekstrakcja 30-60 Co 24 godziny, co najmniej

zgba przez 1 dzien, az do zagojenia
rany.

Duze 80-100 Powtarza¢ infuzje, co 8 do 24

godzin az do zagojenia si¢

rany, nastepnie kontynuowac
terapig, przez co najmniej 7
kolejnych dni w celu utrzymania
aktywnosci czynnika IX na

poziomie 30% do 60% (j.m./dl)




Profilaktyka

W dlugotrwatej profilaktyce krwawien u pacjentdow z cigzka hemofiliag typu B, zwykle podawane sg
dawki czynnika IX wynoszace 20 do 40 j.m. na kg masy ciata w odstgpach od 3 do 4 dni.

U niektorych, zwtaszcza mtodszych pacjentow, moze by¢ konieczne podanie produktu w krotszych
odstepach czasu lub w wiekszych dawkach.

Pacjenci powinni by¢ monitorowani ze wzgledu na mozliwo$¢ pojawienia si¢ inhibitorow IX czynnika
krzepnigcia. Patrz tez punkt 4.4.

Drzieci i mlodziez
Nie istniejg dane z badan klinicznych pozwalajace okresli¢ dawkowanie Berinin P u dzieci.

Sposdb podawania

Do stosowania dozylnego.
Instrukcja dotyczaca rekonstytucji produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.

Produkt po rekonstytucji przed podaniem nalezy ogrza¢ do temperatury pokojowej lub temperatury
ciata. Podawa¢ powoli dozylnie za pomocg wstrzyknigcia lub infuzji, z szybkosciag dogodna dla
pacjenta. Nalezy zapewni¢, aby krew nie dostala si¢ do strzykawki z produktem. Szybko$¢
wstrzyknie¢ lub infuzji nie powinna przekracza¢ 2 ml na minute.

Nalezy obserwowac pacjenta w Kierunku jakichkolwiek reakcji natychmiastowych. W

przypadku wystapienia reakcji, ktore moga by¢ zwigzane z podawaniem Berinin P, nalezy zmniejszy¢
szybko$¢ infuzji lub wstrzymac podawanie, w zalezno$ci 0d stanu klinicznego pacjenta (patrz tez
punkt 4.4).

4.3. Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nadwrazliwos¢

Podczas stosowania Berinin P mozliwe jest wystapienie reakcji nadwrazliwo$ci typu alergicznego.
W przypadku wystapienia objawdéw nadwrazliwo$ci, pacjent powinien natychmiast zaprzestac
stosowania produktu i skontaktowac¢ si¢ zlekarzem. Pacjenci powinni by¢ poinformowani
0 wezesnych objawach reakcji nadwrazliwosci, do ktorych naleza pokrzywka, uogdlniona pokrzywka,
ucisk w klatce piersiowej, §wiszczacy oddech, spadek ci$nienia tetniczego krwi oraz anafilaksja.

W przypadku wystgpienia wstrzasu nalezy zastosowaé¢ odpowiednie postepowanie medyczne w terapii
wstrzasu.

Berinin P 600 zawiera do 19,2 mg na fiolke, Berinin P 1200 zawiera do 38,4 mg sodu na fiolke.
Nalezy wzig¢ to pod uwage u pacjentow bedacych na kontrolowanej diecie niskosodowe;j.

Berinin P zawiera heparyne jako substancje pomocniczg. Moze ona powodowac reakcje alergiczne
i obnizony poziom krwinek, przez co moze wptywa¢ na uktad krzepniecia. Pacjenci, u ktorych

w wywiadzie wystepuja reakcje alergiczne wywotane przez heparyne powinni unika¢ produktow
leczniczych zawierajacych heparyng.



Inhibitory
Po wielokrotnym podawaniu produktow ludzkiego czynnika krzepnigcie IX, nalezy u pacjentow

monitorowa¢ powstawanie przeciwcial neutralizujacych (inhibitorow), ktére powinny by¢ oznaczane
w jednostkach Bethesda (BU, ang. Bethesda Units), za pomoca odpowiednich testow biologicznych.

W literaturze zgtaszano przypadki wskazujace na korelacje pomiedzy pojawieniem si¢ inhibitora
czynnika [X, a wystapieniem reakcji alergicznych. Z tego wzgledu pacjentow, u ktorych wystapily
reakcje alergiczne nalezy kontrolowac na obecnos$¢ inhibitora. Nalezy wzia¢ pod uwage, iz u
pacjentow, u ktorych stwierdzono obecno$¢ inhibitorow czynnika IX moze wystapi¢ zwigkszone
ryzyko reakcji anafilaktycznej po kolejnym podaniu czynnika 1X.

Z powodu ryzyka wystapienia reakcji alergicznych zwigzanych z podawaniem koncentratu 1X
czynnika, rozpoczgcie jego podawania powinno zgodnie z oceng lekarza prowadzacego odbywac si¢
pod kontrolg lekarska w warunkach, ktore umozliwiajg zastosowanie odpowiedniego leczenia w
przypadku pojawienia si¢ reakcji alergicznych.

Choroba zakrzepowo-zatorowa

Ze wzgledu na potencjalne ryzyko wystapienia powiklan zakrzepowo-zatorowych, podajac produkt
pacjentom z chorobami watroby, pacjentom po zabiegach chirurgicznych, noworodkom lub pacjentom
z ryzykiem wystgpienia powiktan zakrzepowo-zatorowych lub DIC, nalezy rozpocza¢ odpowiednig
obserwacje¢ kliniczng wystgpienia wezesnych objawow powiktan zakrzepowo-zatorowych i
koagulopatii ze zuzycia z zastosowaniem odpowiednich testow biologicznych. W kazdej z tych
sytuacji nalezy rozwazy¢ korzysci ptynace z terapii Berinin P wobec ryzyka wystapienia
wymienionych powiktan.

Zdarzenia sercowo-naczyniowe
U pacjentow, u ktorych istniejg czynniki ryzyka wystgpienia zaburzen sercowo-naczyniowych terapia
substytucyjna za pomoca FIX moze zwigkszac to ryzyko.

Ryzyko wystepowania powiklan przy stosowaniu cewnikow

W przypadku koniecznosci uzycia kaniuli do cewnikowania zyt centralnych (ang. central venous
access device, CVAD), nalezy rozwazy¢ ryzyko zwigzane z ich stosowaniem, takie jak miejscowe
zakazenia, bakteriemia oraz zakrzepica w miejscu umieszczenia cewnika.

Bezpieczenstwo przeciwwirusowe

Zastosowano standardowe postgpowanie zabezpieczajace przed przenoszeniem zakazen
powodowanych zastosowaniem produktéw leczniczych otrzymywanych z krwi lub osocza ludzkiego,
do ktorego naleza: selekcja dawcow, badanie pojedynczych donacji i puli osocza na obecno$¢
swoistych markerow zakazenia i zastosowanie w trakcie procesu wytwarzania skutecznych metod
inaktywacji/usuwania wirusow. Pomimo zastosowania wspomnianych wyzej metod, nie mozna
catkowicie wykluczy¢ mozliwos$ci przeniesienia czynnikéw zakaznych po podaniu produktu
leczniczego pochodzacego z krwi lub osocza ludzkiego. Dotyczy to rowniez nieznanych lub nowo
odkrytych wirusow i innych czynnikéw zakaznych.

Podjete srodki zabezpieczajace sa uwazane za skuteczne w odniesieniu do otoczkowych wirusow,
takich jak: wirus ludzkiego niedoboru odpornosci (HIV), wirus zapalenia watroby typu B (HBV)

i wirus zapalenia watroby typu C (HCV) oraz wobec bezotoczkowego wirusa zapalenia watroby typu
A (HAV).

Metody inaktywacji/usuwania wirusow moga mie¢ ograniczong skuteczno$¢ wobec wirusow
bezotoczkowych takich jak parwowirus B19.

Zakazenie parwowirusem B19 moze mie¢ powazne skutki dla kobiet w cigzy (ze wzgledu na
mozliwos¢ zakazenia ptodu) oraz dla 0s6b z niedoborami odpornosci lub ze zwigkszong erytropoeza
(np. przy anemii hemolitycznej).



Zalecane jest odpowiednie szczepienie przeciw wirusowemu zapaleniu watroby typu A i B
U pacjentow regularnie/wielokrotnie przyjmujacych produkty czynnika IX pochodzacego z osocza.

Stanowczo zaleca si¢, aby przy kazdym podaniu Berinin P odnotowa¢ nazwge i seri¢ produktu, w celu
umozliwienia powigzania numeru serii produktu z pacjentem.

Dzieci i mtodziez
Wymienione ostrzezenia i $rodki ostroznos$ci dotycza zardwno dorostych, jak i dzieci.

4.5. Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie zgtaszano przypadkéw interakcji produktow ludzkiego IX czynnika krzepnigcia z innymi
produktami leczniczymi.

4.6. Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje
Nie przeprowadzano badan na zwierzgtach dotyczacych wptywu czynnika IX na reprodukcje.

Cigza i laktacja
Ze wzgledu na rzadkie wystgpowanie hemofilii typu B u kobiet, dane dotyczace stosowania czynnika
IX w okresie cigzy i karmienia piersig nie sg dostepne.

7 tego wzgledu w okresie cigzy i laktacji produkty czynnika IX nalezy stosowa¢ tylko
w uzasadnionych przypadkach..

Plodnos¢
Nie przeprowadzono badan na zwierzetach dotyczacych wptywu IX czynnika krzepnigcia krwi na
ptodnosé

4.7. Wplyw na zdolno$¢é prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Berinin P nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn.

4.8. Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane odnotowano po wprowadzeniu produktu na rynek oraz na
podstawie literatury naukowe;j.

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Nadwrazliwos¢ lub reakcje alergiczne, (wsérdd ktorych wystepuja: obrzgk naczynioruchowy, ktucie i
pieczenie w miejscu infuzji, dreszcze, nagle zaczerwienienie twarzy, uogoélniona pokrzywka, bol
glowy, pokrzywka, spadek cisnienia tetniczego krwi, letarg, nudnosci, niepokoj, tachykardia, ucisk w
klatce piersiowej, uczucie mrowienia, wymioty, s$wiszczacy oddech) byly obserwowane rzadko. W
niektorych przypadkach wymienione objawy rozwijaly si¢ w ciezka anafilaksj¢ (z wstrzasem
wlacznie) i byly $cisle powigzane czasowo z powstawaniem inhibitoréw IX czynnika (patrz tez punkt
4.4). Zaobserwowano zespét nerczycowy po probie indukcji tolerancji immunologicznej u pacjentow
z hemofilig B z inhibitorami czynnika IX i reakcja alergiczng w wywiadzie.

Pacjenci z hemofilig typu B moga wytwarzaé przeciwciata neutralizujgce (inhibitory) IX czynnika
krzepnigcia. Jezeli pojawia si¢ tego typu inhibitory, stan taki bedzie objawiat si¢ niewystarczajaca
reakcja na leczenie. W takich przypadkach nalezy si¢ skontaktowaé z wyspecjalizowanym o$rodkiem
leczenia hemofilii.

Istnieje potencjalne ryzyko powiktan zakrzepowo-zatorowych po stosowaniu produktow
zawierajacych IX czynnik, ze zwigkszonym ryzykiem przy stosowaniu produktow
niskooczyszczonych. Stosowanie produktéw niskooczyszczonych IX czynnika jest zwigzane z



wystepowaniem zawatu migsnia sercowego, rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego,
zakrzepicy zylnej 1 zatorowosci plucnej. Stosowanie produktow wysokooczyszczonych IX czynnika
rzadko zwigzane jest z takimi dzialaniami niepozadanymi.

Podczas leczenia produktem Berinin P moga wystapi¢ nastepujace dzialania niepozadane: reakcije
nadwrazliwo$ci lub alergiczne oraz goraczka. Ponadto u pacjentéw moze dojs¢ do powstania
inhibitoréw FIX.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych po wprowadzeniu produktu na rynek:
Dziatania niepozadane zostaly przedstawione w tabeli ponizej zgodnie z systemem klasyfikacji
uktadoéw i narzadow MedDRA.

Czestos¢ wystgpowania tych dziatan niepozadanych oceniano wedtug nastepujacych kryteriow:
bardzo czgsto (> 1/10); czesto (> 1/100 do < 1/10); niezbyt czesto (> 1/1 000 do < 1/100); rzadko
(>1/10 000 do < 1/1 000); bardzo rzadko (< 1/10 000); czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostepnych danych).

Klasyfikacj ahzl‘;ilgdgx i narzadow Dzialanie niepozadane Czestos¢ wystepowania
Zaburzenia nerek i drog moczowych Zespot nerczycowy Nieznana
Zaburzenia naczyniowe Epizody zakrzepowo-zatorowe Nieznana
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu Goraczka Nieznana
podania
Zaburzenia uktadu immunologicznego | Nadwrazliwo$¢ (reakcje Nieznana
alergiczne)
Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego Inhibicja FIX Nieznana
Trombocytopenia Nieznana

Opis wybranych reakcji niepozadanych

Zaburzenia krwi i uktadu limfatycznego:

Zglaszano przypadki wystapienia u pacjentow trombocytopenii typu Il heparynozaleznej (HAT Type
), kiedy liczba ptytek krwi znacznie spada ponizej 100 000 na pl lub wynosi mniej niz 50% ich
poczatkowej wartosci. U pacjentow, u ktdrych nadwrazliwo$é na heparyne dotychczas nie
wystepowata, do spadku liczby ptytek krwi dochodzi zazwyczaj po 6 do 14 dniach od rozpoczecia
leczenia. U pacjentow nadwrazliwych na heparyne do takiego spadku moze dojs¢ juz w ciagu kilku
godzin od jej podania.

Do ciezkiej postaci trombocytopenii moze doj$¢ na skutek zakrzepow/zaburzen zatorowo-
zakrzepowych w tetnicach lub zytach, koagulopatii ze zuzycia, ktorej w niektorych przypadkach moze
towarzyszy¢ martwica skory w miejscu iniekcji, wybroczyny, plamica i smolisty stolec. W takich
przypadkach hamujace dzialanie heparyny na proces krzepnigcia moze ulec zmniejszeniu (tolerancja

heparyny).

U pacjentéw, u ktorych doszto do wystapienia wyzej wymienionych reakcji alergicznych podawanie
Berinin P nalezy natychmiast przerwaé. Pacjenci tacy powinni by¢ poinformowani, ze nie wolno im
przyjmowac w przysztosci zadnych lekow zawierajacych heparyne.

W celu uzyskania informacji dotyczacych bezpieczenstwa wirusowego, patrz punkt 4.4.

Dzieci i mtodziez
Czgsto$¢, rodzaj i nasilenie reakcji niepozadanych u dzieci sg porownywalne, jak u dorostych.




Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C
02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301
Faks: + 48 22 49 21 309
e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9. Przedawkowanie

Nie sg znane objawy przedawkowania ludzkiego 1X czynnika krzepnigcia.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwkrwotoczne/ IX czynnik krzepnigcia krwi.
Kod ATC: B02B D04

IX czynnik jest glikoproteing o pojedynczym tancuchu o masie molekularnej wynoszacej okoto

68 000 Daltonow. Jest czynnikiem krzepnigcia krwi zaleznym od witaminy K, syntetyzowanym w
watrobie. Do aktywacji IX czynnika dochodzi na drodze wewngtrznej przy udziale Xla czynnika oraz
przy udziale VIl czynnika / tkankowego zespotu czynnikéw na drodze zewngtrznej. Aktywowany 1X
czynnik, w potaczeniu z aktywowanym VIII czynnikiem, powoduje aktywacje¢ X czynnika
Aktywowany X czynnik powoduje przeksztatcenie protrombiny w trombing. Trombina przeksztatca
fibrynogen w fibryne, co prowadzi do uformowania skrzepu. Hemofilia typu B jest dziedzicznym,
sprzezonym z plcig zaburzeniem krzepnigcia krwi, spowodowanym obnizonym poziomem X
czynnika krzepnigcia, ktory objawia si¢ obfitymi krwawieniami do stawow, migsni lub organow
wewnetrznych, wystepujacymi samoistnie lub bedacymi wynikiem urazow lub zabiegéw
chirurgicznych. Zastosowanie terapii zastepczej powoduje podwyzszenie poziomu IX czynnika w
osoczu, umozliwiajac czasowe zmniejszenie jego niedoboru i ograniczenie krwawienia.

5.2, Wlasciwosci farmakokinetyczne

W badaniach farmakokinetycznych przeprowadzonych na 14 pacjentach $redni okres pottrwania
wyniost 23 godziny (10 do 43 godzin), $redni IVR wyniost 1,1 (j.m./dl)/(j.m./kg) ( 0,57 do 1,69
(j-m./dl)/(j.m./kg). Sredni MRT wyni6st 27 godzin (18 do 40 godzin), a $rednia wartos¢ klirensu
wynosi 4,5 ml/godz./kg (2,5 do 12,5 ml/godz./kg).

Dzieci i mtodziez
Dane farmakokinetyczne nie sg dostgpne.

5.3.  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Substancjg aktywna Berinin P jest ludzki IX czynnik krzepnigcia, uzyskany z ludzkiego osocza, ktory
dziata w ten sam sposob, co endogenny sktadnik osocza. Podawanie pojedynczych dawek Berinin P
réznym gatunkom zwierzat nie ujawnito objawdw toksycznych. Przedkliniczne badania po
wielokrotnym podaniu produktu (toksyczno$é¢ przewlekta, kancerogennos¢, wptyw na toksycznos¢
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reprodukcji) nie moga by¢ poprawnie przeprowadzone na konwencjonalnych modelach zwierzecych,
ze wzgledu na produkcj¢ przeciwciat skierowanych przeciwko heterologicznym (ludzkim) biatkom.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1. Woykaz substancji pomocniczych

Proszek:

glicyna,

antytrombina 111,

heparyna,

wapnia chlorek,

sodu chlorek,

sodu cytrynian

kwas solny lub sodu wodorotlenek (w matych iloéciach do ustalenia pH).

Dolgczony rozpuszczalnik:
Woda do wstrzykiwan

6.2. NiezgodnoSci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych w
punkcie 6.1.

6.3. OKres waznosci

3 lata

Stabilnos¢ fizykochemiczna produktu po rekonstytucji utrzymuje si¢ przez 16 godzin w temperaturze
pokojowej (< 25°C).

Z mikrobiologicznego punktu widzenia oraz z powodu, ze Berinin P nie zawiera §rodkow
konserwujacych, produkt powinien by¢ zuzyty natychmiast po rekonstytucji. Jezeli produkt nie
zostanie podany natychmiast, okres jego przechowywania nie powinien przekracza¢ 8 godzin w
temperaturze pokojowej (< 25°C).

6.4. Specjalne srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C.
Nie zamrazac.
Przechowywa¢ fiolki w opakowaniu zewngtrznym w celu ochrony przed $wiattem.

6.5. Rodzaj i zawartos$¢ opakowania
Opakowania bezposrednie
Fiolki z proszkiem:

Berinin P 600 j.m.:
- Fiolka z proszkiem o pojemnosci 10 ml z bezbarwnego szkta typu | (Ph. Eur.), zamknigta
gumowym korkiem (bezlateksowym) oraz aluminiowo-polipropylenowym karbowanym
wieczkiem.

Berinin P 1200 j.m.:
- Fiolka z proszkiem o pojemnosci 17 ml z bezbarwnego szkta typu II (Ph. Eur.), zamknieta
gumowym korkiem (bezlateksowym) oraz aluminiowo-polipropylenowym karbowanym
wieczkiem.



Fiolki z rozpuszczalnikiem (woda do wstrzykiwan):

5 ml dla Berinin P 600 j.m:
- Fiolka z rozpuszczalnikiem o pojemnos$ci 6 ml, z bezbarwnego szkta typu I (Ph. Eur.),
zamknigta gumowym korkiem (bezlateksowym) oraz aluminiowo-polipropylenowym
karbowanym wieczkiem.

10 ml dla Berinin P 1200 j.m.:
- Fiolka z rozpuszczalnikiem o pojemnos$ci 10 ml, z bezbarwnego szkta typu I (Ph. Eur.),
zamknicta gumowym korkiem (bezlateksowym) oraz aluminiowo-polipropylenowym
karbowanym wieczkiem.

Dostepne opakowania:

Berinin P 600:

1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 5 ml
1 system transferowy z filtrem 20/20

Berinin P 1200:

1 fiolka z proszkiem

1 fiolka z woda do wstrzykiwan po 10 ml
1 system transferowy z filtrem 20/20

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6. Specjalne srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Informacje ogdlne:

- Roztwor powinien by¢ przezroczysty lub lekko opalizujacy. Po przefiltrowaniu lub pobraniu
(patrz ponizej), przed podaniem, produkt po rekonstytucji powinien by¢ oceniony wizualnie w
celu wykluczenia obecnosci czasteczek i1 przebarwien. Nie uzywac roztworéw metnych lub
zawierajacych pozostatosci (osad/czastki).

- Proces rekonstytucji oraz pobierania produktu musi si¢ odbywac¢ w warunkach aseptycznych.

Rekonstytucja:

Doprowadzi¢ rozpuszczalnik do temperatury pokojowej. Upewni¢ si¢, ze nasadki z fiolek produktu
leczniczego i rozpuszczalnika zostaty usunigte, przetrze¢ powierzchnie gumowych korkéw roztworem
antyseptycznym i pozwolié, by korki wyschty przed otwarciem opakowania Mix2Vial.

1. Otworzy¢ opakowanie zawierajace Mix2Vial usuwajac folig
zabezpieczajace. Nie wyjmowa¢ Mix2Vial z opakowania blistrowego!

>

2. Umiesci¢ fiolke z rozpuszczalnikiem na czystej i rownej powierzchni
i mocno przytrzymacé. Nie wyjmujac z opakowania blistrowego zestawu
Mix2Vial natozy¢ jego niebieska koncowke z iglg na korek fiolki z
rozpuszczalnikiem i naciskajac pionowo w dol przebi¢ korek fiolki z
rozpuszczalnikiem.




3. Przytrzymujac krawedz zestawu Mix2Vial ostroznie zdja¢ opakowanie
blistrowe pociggajac go pionowo do gory. Nalezy zwroci¢ uwage, aby zdjaé
jedynie opakowanie blistrowe, a nie caty zestaw Mix2Vial.

4. Umiesci¢ fiolke z produktem na czystej, rownej i twardej powierzchni.
Odwrdci¢ do gory dnem fiolke z rozpuszczalnikiem i dotagczonym do niej
zestawem Mix2Vial. Naciskajac przezroczysta koncowke z igta pionowo w
dél wbi¢ w korek fiolki z proszkiem. Rozpuszczalnik samoczynnie zostanie
przetransferowany do fiolki z proszkiem.

5. Jedng reka uchwyci¢ fiolkg z produktem przytaczong do zestawu
Mix2Vial, druga rekg uchwyci¢ fiolke po rozpuszczalniku takze przytaczona
do zestawu Mix2Vial i ostroznie rozkreci¢ zestaw na dwie czesci, przeciwnie
do ruchu wskazoéwek zegara. Fiolke po rozpuszczalniku wraz z niebieska
koncowka zestawu Mix2Vial usunac.

5
6. Doprowadzi¢ do pelnego rozpuszczenia produktu delikatnie poruszajgc
ruchem obrotowym fiolke z produktem z przytaczona przezroczysta
g koncowka do zestawu Mix 2Vial. Nie wstrzasac.
\s¥
6
7. Nabra¢ powietrza do pustej, jalowej strzykawki. Trzymajac fiolke
W z produktem pionowo korkiem do gory, przylaczy¢ strzykawke do potaczenia
4 Luer Lock zestawu Mix2Vial, przekrecajac zgodnie z ruchem wskazoéwek
4 zegara. Wstrzykna¢ powietrze do fiolki z produktem.
7

Pobieranie i podawanie




8. Przytrzymujac ttok strzykawki odwrocic fiolke wraz ze strzykawka do gory
dnem i nabra¢ roztwor do strzykawki, powoli odciagajac ttok.

9. Po napehieniu strzykawki roztworem, mocno uchwyci¢ cylinder
strzykawki (utrzymujac strzykawke tlokiem do dotu) i odlgczy¢ przezroczysta
koncowke zestawu Mix2Vial od strzykawki, przekrecajgc przeciwnie do
ruchu wskazowek zegara.

o

W celu wykonania iniekcji Berinin P nalezy uzywac plastikowych jednorazowych strzykawek,
poniewaz roztwory tego typu maja tendencj¢ do przylegania do powierzchni strzykawek wykonanych
ze szkta.

Podawac produkt w powoli dozylnie (patrz punkt 4.2.), uwazajac, aby nie spowodowac przedostania
si¢ krwi do strzykawki wypetionej produktem.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

CSL Behring GmbH

Emil-von-Behring-Str. 76

35041 Marburg

Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
4838; 4839

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE | DATA
PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 27 marzec 2000
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 17 luty 2014

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



