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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Beriate 250 UI pulbere si solvent pentru solutie injectabila sau perfuzabila

Beriate 500 UI pulbere si solvent pentru solutie injectabild sau perfuzabila

Beriate 1000 UI pulbere si solvent pentru solutie injectabila sau perfuzabila

Beriate 2000 UI pulbere si solvent pentru solutie injectabild sau perfuzabila

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Un flacon contine:

factor VIII de coagulare uman (FVIII) 250/500/1000/2000 UI.

Dupa reconstituirea cu apa pentru preparate injectabile 2,5/5/10 ml, Beriate 250/500/1000 contine
factor VIII 100 Ul/ml. Beriate 2000 trebuie reconstituit cu apa pentru preparate injectabile 10 ml si
contine factor VIII aproximativ 200 Ul/ml.

Potenta (UI) este determinata cu ajutorul analizei cromogene a Farmacopeei Europene. Activitatea
specificd medie a Beriate este de aproximativ 400 Ul/mg proteina.

Produs din plasma de la donatori umani.

Excipient cu efect cunoscut :
Sodiu aproximativ 100 mmol/I (2,3 mg/ml).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Pulbere si solvent pentru solutie injectabild sau perfuzabila.
Pulbere de culoare alba si solvent limpede, incolor pentru solutie injectabila/perfuzabila.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul si profilaxia hemoragiilor in cazul pacientilor cu hemofilie A (deficit congenital de factor
VIII).

Acest medicament poate fi utilizat in abordarea terapeutica a deficitului dobandit de factor VIII.




4.2 Doze si mod de administrare

Tratamentul trebuie efectuat sub supravegherea unui medic cu experientad in tratamentul hemofiliei.

Monitorizarea tratamentului

in timpul tratamentului se recomanda determinarea adecvata a nivelurilor de factor VIII, cu scopul de
a ghida stabilirea dozei care trebuie administrata si a frecventei de repetare a perfuziilor. Raspunsul
individual la administrarea de factor VIII poate fi diferit de la un pacient la altul, acestia putdnd avea
valori diferite ale timpului de Injumatatire plasmatica si niveluri diferite de recuperare. La pacientii
subponderali sau supraponderali poate fi necesari ajustarea dozei in functie de greutatea corporala. In
special in cazul interventiilor chirurgicale majore, este indispensabild o monitorizare precisa a terapiei
de substitutie, prin intermediul testelor de coagulare (activitatea plasmatica a factorului VIII).

Pacientii trebuie monitorizati pentru aparitia de inhibitori ai factorului VIII. Vezi si pct. 4.4.

Doze
Dozele si durata tratamentului de substitutie depind de severitatea deficitului de factor VIII, de
localizarea si intensitatea hemoragiei, precum si de starea clinicé a pacientului.

Numarul de unitati de factor VIII administrate este exprimat 1n unitati internationale (UI), In
conformitate cu concentratul standard actual al OMS pentru medicamentele pe baza de factor VIII.
Activitatea plasmatica a factorului VIII este exprimata fie procentual (raportata la plasma umana
normald), fie preferabil in UI (raportata la Standardul International pentru factorul VIII in plasma).

O Ul de activitate a factorului VIII reprezinta echivalentul cantitatii de factor VIII dintr-un ml de
plasma umana normala.

Tratament la nevoie

Calcularea dozei necesare de factor VIII se bazeaza pe constatarea empirica conform careia

1 UI factor VIII per kg de greutate corporala creste activitatea factorului plasmatic VIII cu circa 2% (2
Ul/dl) din activitatea normald. Doza necesara este determinata pe baza urmatoarei formule:

Unitati necesare = greutate corporala [kg] x crestere doritd a factorului VIII [% sau Ul/dI] x 0,5.

Cantitatea care trebuie administrata si frecventa administrarii trebuie calculate intotdeauna in functie
de eficacitatea clinica individuala.

In cazul urmitoarelor evenimentelor hemoragice, activitatea factorului VIII nu trebuie sa scadi sub
nivelul precizat de activitate plasmatica (exprimare in % fatd de normal sau Ul/dl) in perioada
corespunzatoare. Tabelul de mai jos poate fi utilizat ca ghid pentru stabilirea dozelor in episoade
hemoragice si interventii chirurgicale:

Gradul hemoragiei/ Tipul Nivelul necesar al Frecventa administrarii dozelor (ore)
procedurii chirurgicale factorului VIII (% sau / Durata tratamentului (zile)
ul/dl)



Hemoragie

Hemartroza precoce, hemoragie | 20 - 40 Se repeta la interval de 12 pana la 24
musculara sau hemoragie orala de ore. Cel putin 1 zi, pana la
oprirea episodului hemoragic indicat
prin ameliorarea durerii sau pana la
vindecare.
Hemartroza mai extinsa, 30 - 60 Se repeta perfuzia la interval de 12-
hemoragie musculara sau 24 ore, timp de 3-4 zile sau mai
hematom mult, pana la disparitia durerii i a
impotentei functionale acute.
Hemoragii care pun viata in 60 - 100 Se repeta perfuzia la interval de 8
pericol: pana la 24 de ore, pana la disparitia
pericolului.
Interventii chirurgicale
Interventii chirurgicale minore |30 - 60 La interval de 24 de ore, cel putin 1
inclusiv extractii dentare zi, pana la vindecare.
Interventii chirurgicale majore | 80 - 100 Se repeta perfuzia la interval de 8-24
(pre- si de ore, pana la vindecarea adecvata
postoperatorii) a plagii, apoi se continua tratamentul

timp de cel putin alte 7 zile pentru a
mentine activitatea factorului VIII
de 30% - 60% (UL/d).

Profilaxie

Pentru profilaxia pe termen lung a hemoragiilor la pacientii cu forma severa de hemofilie A, dozele
uzuale sunt de 20 pana la 40 UI factor VIII pe kg greutate corporald, administrate la interval de 2 pana
la 3 zile. In unele cazuri, in special la pacientii mai tineri, pot fi necesare intervale mai mici intre

administrari sau doze mai mari.

Copii si adolescenti

in general, stabilirea dozelor la copii si adolescenti se face pe baza greutitii corporale si, prin urmare,
se poate utiliza acelasi ghid ca si in cazul adultilor. Frecventa administrarii trebuie calculata
intotdeauna in functie de eficacitatea clinica individuala. Exista o anumita experienta in tratamentul
copiilor cu varsta mai mica de 6 ani (vezi pct. 5.1.).

Mod de administrare
Pentru administrare intravenoasa.

Pentru instructiuni privind reconstituirea medicamentului Tnainte de administrare, vezi pct 6.6.

Medicamentul trebuie adus la temperatura camerei sau a corpului inainte de administrare. A se injecta
sau perfuza intravenos lent, cu o viteza pe care pacientul o gaseste confortabild. Viteza de injectare sau

viteza de perfuzare nu trebuie sa depaseasca 2 ml per minut.

Pacientul trebuie tinut sub observatie pentru identificarea oricarei reactii imediate. In cazul in care are
loc orice reactie care ar putea fi asociata administrarii Beriate, viteza de perfuzare trebuie scazuta sau
perfuzia trebuie opritd, dupa cum este necesar, in functie de starea clinica a pacientului (vezi si pct.

44).




4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
4.4 Atentionairi si precautii speciale pentru utilizare

Trasabilitatea

Se recomanda cu fermitate ca de fiecare datd cand se administreaza Beriate unui pacient sa se
inregistreze numele si numarul de lot al medicamentului cu scopul de a pastra o legatura intre pacient
si lotul de medicament.

Hipersensibilitate

Este posibila aparitia reactiilor de hipersensibilitate de tip alergic. Daca apar simptome de
hipersensibilitate, pacientii trebuie sfatuiti sa intrerupa imediat administrarea medicamentului si sa
contacteze medicul. Pacientii trebuie informati despre semnele precoce ale reactiilor de
hipersensibilitate care includ eruptie cutanata, urticarie generalizata, constrictie toracica, wheezing,
hipotensiune arteriald si anafilaxie.

In cazul aparitiei socului, se vor aplica standardele medicale curente pentru tratamentul socului.

Inhibitori

Formarea anticorpilor neutralizanti (inhibitori) fatd de factorul VIII este o complicatie cunoscuta in
tratamentul pacientilor cu hemofilie A. Acesti inhibitori sunt, de obicei, imunoglobuline IgG
directionate impotriva actiunii procoagulante a factorului VIII, si sunt médsurati in unitati Bethesda
(BU)/ml de plasma, utilizand testul modificat. Riscul dezvoltarii inhibitorilor este corelat cu
severitatea afectiunii, precum si cu expunerea la factor VIII, acest risc fiind maxim 1n primele 50 de
zile de expunere dar continud pe toata durata vietii, desi riscul este mai putin frecvent.

Relevanta clinica a dezvoltarii inhibitorilor va depinde de titrul inhibitorilor, astfel cazurile cu
inhibitori 1n titru scdzut prezinta un risc mai scazut de aparitie a unui raspuns clinic insuficient, in
comparatie cu cazurile cu inhibitori 1n titru crescut.

In general, toti pacientii tratati cu medicamente care contin factor VIII de coagulare uman recombinant
trebuie monitorizati cu atentie, prin examinare clinica si teste de laborator, pentru a decela dezvoltarea
anticorpilor inhibitori. Daca nu se atinge gradul dorit de activitate plasmatica a factorului VIII sau
daca hemoragia nu poate fi controlatd dupa administrarea unei doze adecvate, se va efectua un test
pentru a detecta prezenta inhibitorilor fata de factor VIII. Este posibil ca la pacientii cu titruri crescute
de inhibitori, tratamentul cu factor VIII sa nu fie eficace, in acest caz fiind necesara luarea in
considerare a altor optiuni terapeutice. Tratamentul acestor pacienti trebuie efectuat de catre medici cu
experienta 1n abordarea terapeutica a pacientilor cu hemofilie si inhibitori ai factorului VIII prezenti.

Evenimente cardiovasculare
La pacientii la care exista factori de risc cardiovascular, terapia de substitutie cu FVIII poate creste
riscul cardiovascular.

Complicatii legate de cateter

Daca este necesar un dispozitiv de acces venos central (DAVC), trebuie luat in considerare riscul de
complicatii legate de utilizarea acestuia, cum ar fi infectii locale, bacteriemie si tromboza la locul
insertiei cateterului.




Siguranta in ceea ce priveste virusurile

Masurile standard pentru prevenirea infectiilor rezultate din utilizarea medicamentelor preparate din
sange uman sau plasma umana includ selectia donatorilor, screeningul donarilor individuale si al
rezervelor de plasma pentru markeri specifici de infectie si includerea in procesul de fabricatie a
procedurilor eficace de inactivare/eliminare a virusurilor. Cu toate acestea, in cazul administrarii
medicamentelor preparate din sange uman sau plasma umana, posibilitatea de transmitere a
microorganismelor infectioase nu poate fi exclusa 1n totalitate. Acest lucru se aplica, de asemenea,
virusurilor necunoscute sau nou aparute si altor microorganisme patogene.

Masurile Iuate sunt considerate eficace pentru virusurile Incapsulate cum sunt virusul imunodeficientei
umane (HIV), virusul hepatitei B (VHB) si virusul hepatitei C (VHC) si pentru virusurile
neincapsulate ale hepatitei A (VHA) si parvovirusul B19.

in general, la persoanele care urmeaza tratament regulat/repetat cu medicamente cu factor VIII
derivate din plasmd umana trebuie luata in considerare efectuarea unei vaccindri adecvate (Impotriva
hepatitelor A si B).

Copii si adolescenti
Atentionarile si precautiile enumerate se aplica atat adultilor cat si copiilor.

Continut de sodiu
Beriate contine sodiu pana la 2,75 mg (0,12 mmol) per ml. Acest lucru trebuie luat in considerare la
pacientii care urmeaza o dietd cu continut controlat de sodiu.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu s-au raportat interactiuni intre medicamentele care contin factor VIII de coagulare umana si alte
medicamente.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea
Nu s-au efectuat studii cu factorul VIII privind toxicitatea asupra functiei de reproducere la animale.
Sarcina si alaptarea

Datorita incidentei rare a hemofiliei A la femei, nu sunt disponibile date privind utilizarea factorului
VIII in timpul sarcinii si aldptarii.

Prin urmare, factorul VIII trebuie utilizat in timpul sarcinii si alaptarii numai daca este absolut necesar.

Fertilitatea
Nu exista date disponibile referitoare la fertilitate.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Beriate nu are nicio influenta asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta




Hipersensibilitatea sau reactiile alergice (care pot include angioedem, senzatie de arsura si intepatura
la locul perfuziei, frisoane, eritem facial tranzitoriu, urticarie generalizatd, cefalee, eruptii cutanate,
hipotensiune arteriald, letargie, greatd, neliniste, tahicardie, constrictie toracica, furnicaturi, varsaturi,
wheezing) au fost observate foarte rar, si in unele cazuri pot evolua catre anafilaxie severa (inclusiv

$0C).

Dezvoltarea anticorpilor neutralizanti (inhibitori) poate aparea la pacientii cu hemofilie A tratati cu
factor VIII, inclusiv cu Beriate. Aparitia acestor inhibitori, ca atare, se poate manifesta printr-un
raspuns clinic insuficient la tratament. In astfel de cazuri, se recomanda contactarea unui centru

specializat pentru hemofilie.

Lista tabelara a reactiilor adverse

Urmatoarele reactii adverse sunt bazate pe experienta dupa punerea pe piata, precum si pe baza datelor
din literatura. Tabelul prezentat mai jos este in conformitate cu clasificarea MedDRA pe aparate,

sisteme si organe.

Frecventele au fost evaluate In conformitate cu urmatoarea conventie: foarte frecvente (>1/10);
frecvente (>1/100 si <1/10); mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100); rare (=1/10000 si <1/1000);
foarte rare (<1/10000), cu frecventd necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Clasificarea MedDRA pe
aparate, sisteme si organe

Reactii adverse

Frecventa

Tulburari hematologice si
limfatice

Inhibare a factorului VIII

Mai putin frecvente (PTA)*
Foarte frecvente (PNA)*

locului de administrare

Tulburari generale si la nivelul

Febra

Foarte rare

Tulburari ale sistemului
imunitar

Hipersensibilitate (reactii
alergice)

Foarte rare

*Frecventa se bazeaza pe studii efectuate cu medicamente care contin FVIII, care au inclus pacienti cu
hemofilie A severd. PTA = pacienti tratati anterior, PNA = pacienti netratati anterior.

Pentru informatii despre siguranta privind virusurile, vezi pct. 4.4.

Copii si adolescenti

Frecventa, tipul si severitatea reactiilor adverse la copii si adolescenti sunt preconizate a fi identice

celor observate la aduli.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectatd prin intermediul sistemului
national de raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania http://www.anm.ro.

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sandtescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO
Tel: +4 0757 117 259
Fax: +4 0213 163 497




e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Pana in prezent nu sunt cunoscute simptome de supradozaj cu factor VIII de coagulare uman.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: antihemoragice, factor VIII de coagulare a sangelui, codul ATC:
B02BDO02.

Complexul factor VIII/factor von Willebrand este compus din doua molecule (factor VIII si factor von
Willebrand) cu functii fiziologice diferite.

Atunci cand este perfuzat la un pacient cu hemofilie, factorul VIII se leaga de factorul von Willebrand
in circulatia sanguind a pacientului.

Factorul VIII activat actioneaza ca un cofactor pentru factorul IX activat, accelerand conversia
factorului X in factor X activat. Factorul X activat converteste protrombina in trombina. Apoi,
trombina converteste fibrinogenul 1n fibrina si se poate forma un cheag. Hemofilia A este o tulburare
ereditara a coagularii sanguine, cu transmitere legata de cromozomii sexuali, cauzata de nivelurile
scazute de factor VIII:C si care determinad hemoragii profunde la nivelul articulatiilor, muschilor sau
organelor interne, fie in mod spontan, fie ca rezultat al unui traumatism produs accidental sau prin
interventii chirurgicale. Ca urmare a tratamentului de substitutie, sunt crescute nivelurile plasmatice
ale factorului VIII, permitand astfel o corectare temporara a deficitului de factor si o reducere a
tendintei hemoragice.

In afara de rolul de proteina de protectie a factorului VIII, factorul von Willebrand mediaza aderarea
plachetara la locul leziunii vasculare si joacad un rol in agregarea plachetara.

Sunt disponibile date cu privire la tratamentul unui numar de 16 copii cu varsta sub 6 ani, iar
rezultatele obtinute privind eficacitatea si siguranta clinicd au fost in conformitate cu datele obtinute
de la pacienti cu varste mai mari.

De remarcat ca rata anuald de sangerare (ABR) nu este comparabil intre diferitele concentratii de
factori si Intre diferite studii clinice.

5.2  Proprietati farmacocinetice

Dupa administrarea intravenoasa, activitatea factorului VIII scade mono- sau bi-exponential. Timpul
de Tnjumatatire plasmatica prin eliminare variaza intre 5 §i 22 de ore, cu o valoare medie de
aproximativ 12 ore. Cresterea activitatii factorului VIII dupa administrarea a 1 UI factor VIII/kg de
greutate corporala (restabilire progresiva) a fost de aproximativ 2%, prezentand variabilitate de la un
pacient la altul (1,5-3%). S-a constatat ca timpul mediu de rezidentd (TMR) este de 17 ore (deviatie
standard 5,5 ore), valorile ariei de sub curba concentratiei plasmatice in functie de timp completate
prin extrapolare (ASDC) au fost 0,4 ore x kg/ml (deviatie standard 0,2) iar clearance-ul mediu 3
ml/ord/kg (deviatie standard 1,5 ml/ora/kg).

Copii si adolescenti
Datele farmacocinetice disponibile referitoare la copii si adolescenti sunt limitate.
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5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitate generala:
Nu au fost efectuate studii toxicologice cu doze repetate, din cauza dezvoltarii de anticorpi impotriva
proteinei heterologe.

Chiar si la doze de cateva ori mai mari decat doza recomandata la om per kilogram de greutate
corporald nu s-au evidentiat efecte toxice la animalele de laborator.

Testele de preparare a factorului VIII tratat termic cu anticorpi precipitanti policlonali (efectuat la
iepure) in cadrul testului Ouchterlony si al testului cutanat de anafilaxie pasiva efectuat la cobai nu au
aratat reactii imunologice modificate, In comparatie cu proteina netratata.

Mutagenitate:
Deoarece experienta clinica nu ofera niciun indiciu privind efectele carcinogene sau mutagene ale

factorului plasmatic VIII de coagulare uman, studiile experimentale, in special la speciile heterologe,
nu sunt considerate semnificative.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Glicina

Clorura de calciu

Hidroxid de sodiu (in cantitati mici) pentru ajustarea pH-ului

Sucroza

Clorura de sodiu

Solvent furnizat: apa pentru preparate injectabile 2,5 ml, 5 ml, respectiv 10 ml.

6.2 Incompatibilitati

Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente, solventi si diluanti, cu exceptia celor
mentionati la pct. 6.1.

6.3 Perioada de valabilitate

3 ani.

Stabilitatea chimica si fizica a medicamentului reconstituit pentru utilizare a fost demonstrata pentru o
perioada de 8 ore la 25°C. Din punct de vedere microbiologic, medicamentul trebuie utilizat imediat.
Daca nu este utilizat imediat, acesta nu trebuie pastrat in flacon mai mult de 8 ore la temperatura
camerei. Odata transferat 1n seringa, produsul trebuie utilizat imediat (vezi si sectiunea 6.6).

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la frigider (2°C — 8°C). A nu se congela. A se pastra flaconul in ambalajul secundar pentru
a fi protejat de lumina.



In timpul perioadei de valabilitate, Beriate poate fi pastrat la temperaturi de maximum 25°C, fara a
depasi o perioada de pastrare cumulatd de 1 luna. Perioadele de pastrare la temperatura camerei trebuie
inregistrate pentru a respecta perioada totald de 1 luna.

A NU se expune flacoanele la o sursa directd de caldura. Flacoanele nu trebuie incalzite la o
temperatura mai mare decat temperatura corpului (37°C).

Pentru conditiile de pastrare dupa reconstituirea medicamentului, a se vedea pct. 6.3.
6.5 Natura si continutul ambalajului

Flacon:
Flacon din sticla incolora (250 UI si 500 UI: tip I; 1000 si 2000 UL tip II), sigilat in vid, prevazut cu
dop din cauciuc (bromobutil), capsa din aluminiu si disc din plastic (polipropilend).

Prezentare:

O cutie cu 250 UI contine:

1 flacon cu pulbere

1 flacon cu 2,5 ml apa pentru preparate injectabile
1 dispozitiv de transfer cu filtru 20/20

Set de administrare (cutie interioara):

1 seringd de unica folosinta cu capacitatea de 5 ml
1 set pentru punctie venoasa

2 tampoane cu alcool medicinal

1 plasture nesteril

O cutie cu 500 UI contine:

1 flacon cu pulbere

1 flacon cu 5 ml apa pentru preparate injectabile

1 dispozitiv de transfer cu filtru 20/20

Set de administrare (cutie interioara):

1 seringd de unica folosinta cu capacitatea de 5 ml
1 set pentru punctie venoasa

2 tampoane cu alcool medicinal

1 plasture nesteril

O cutie cu 1000 UI contine:

1 flacon cu pulbere

1 flacon cu 10 ml apa pentru preparate injectabile

1 dispozitiv de transfer cu filtru 20/20

Set de administrare (cutie interioara):

1 seringa de unica folosinta cu capacitatea de 10 ml
1 set pentru punctie venoasa

2 tampoane cu alcool medicinal

1 plasture nesteril

O cutie cu 2000 UI contine:

1 flacon cu pulbere

1 flacon cu 10 ml apa pentru preparate injectabile

1 dispozitiv de transfer cu filtru 20/20

Set de administrare (cutie interioara):

1 seringa de unica folosinta cu capacitatea de 10 ml
1 set pentru punctie venoasa



2 tampoane cu alcool medicinal
1 plasture nesteril

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Mod de administrare

Instructiuni generale:

- Solutia trebuie sa fie limpede sau usor opalescentd. Ocazional, in flacon pot aparea cativa fulgi
sau particule. Filtrul inclus 1n dispozitivul Mix2Vial elimina aceste particule. Aceasta filtrare nu
afecteaza calculele dozelor. Dupa filtrare si extragere(vezi mai jos) in seringa, produsul
reconstituit trebuie inspectat vizual pentru a se observa particule si decolorarea, Tnainte de
administrare.. A nu se utiliza solutia daca este vizibil tulbure sau contine reziduuri in seringa
(depuneri/particule).

- Odatd ce produsul este transferat in seringa, acesta trebuie utilizat imediat. Nu depozitati
produsul 1n seringa.

- Reconstituirea si extragerea trebuie efectuate in conditii de asepsie.

Reconstituire:

Se aduce solventul la temperatura camerei. Se asigura faptul ca sunt inlaturate capacele protectoare ale
flacoanelor cu medicament si solvent, iar dopurile din cauciuc sunt curatate cu solutie antiseptica si
lasate sa se usuce inainte de a deschide ambalajul Mix2Vial.

1. Se deschide ambalajul Mix2Vial prin indepartarea
capacului. Nu se scoate Mix2Vial din folia protectoare!

2. Se aseaza flaconul cu solvent pe o suprafata plana,
curatd si se tine flaconul strans. Se ia Mix2Vial impreuna
cu folia protectoare si se impinge varful din capatul
adaptorului albastru drept in jos, prin dopul flaconului cu
solvent.

3. Se inlatura cu atentie folia protectoare a setului
Mix2Vial, tindnd de margine si tragand vertical, 1n sus. Se
va asigura faptul ca se trage doar folia protectoare, nu si
setul Mix2Vial.

4. Se ageaza flaconul cu pulbere pe o suprafata plana si
fixa. Se Intoarce cu 180° flaconul cu solvent impreuna cu
setul Mix2Vial atasat si se impinge varful din capatul
adaptorului albastru drept in jos, prin dopul flaconului cu
medicament. Solventul va curge automat in flaconul cu
medicament.
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5. Se prinde cu 0 mana partea care contine medicamentul
a setului Mix2Vial, iar cu cealaltd mana se prinde partea
cu solvent si se desurubeaza cu grija setul, in sens antiorar,
in doud parti. Se inlatura flaconul cu solvent impreuna cu

—
C ur £
% adaptorul albastru Mix2Vial atasat.
5

6. Se agita cu blandete flaconul medicamentului cu
@_ adaptorul transparent atasat, pana cand substanta se

S . -
r"-—" dizolva complet. A nu se scutura.
o
bl
6
?Tf 7. Se trage aer intr-o seringa goala, sterild. Cu flaconul cu
2 medicament aflat in pozitie verticald, se conecteaza

seringa la racordul Luer Lock al Mix2Vial, inguruband in
l sens orar. Se injecteazd aer in flaconul cu medicament.

8. In timp ce se tine apdsat pistonul seringii, se intoarce
sistemul cu 180° si se extrage solutia In seringa, tragand
lent pistonul, inapoi.

9. Acum, dupa ce solutia a fost transferata in seringa, se
tine ferm corpul seringii (cu pistonul seringii indreptat n
jos) si se deconecteaza de la seringa adaptorul transparent
Mix2Vial, desuruband in sens antiorar.

Pentru injectarea Beriate se recomanda utilizarea seringilor de unica folosinta din plastic, in locul celor
din sticla, deoarece solutiile de acest tip au tendinta sa adere la suprafetele din sticla.

Se administreaza solutia intravenos, lent (vezi pct. 4.2), avand grija sa se asigure faptul ca nu patrunde
sange 1n seringa umpluta cu medicament. Se utilizeaza setul pentru punctie venoasa furnizat impreuna
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cu medicamentul, introducand acul intr-o vena. Se permite sangelui sa curga Tnapoi spre capatul
tubului. Se atageaza seringa la capatul inchis cu filet al setului pentru punctie venoasa.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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