CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1 NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Octagam 10%, roztwor do infuzji

2 SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Immunoglobulina ludzka normalna (IVIg)* 100 md/m

*odpowiadajca zawartéci biatka catkowitego, z czego co najmniej 95% etainudzka
immunoglobulina G

Rozktad podklas IgG:

IgG;  okoto 60%
IgG,  okoto 32%
IgG;  okoto 7%
IgG,  okoto 1%

Maksymalna zawartg IgA: 400 mikrogramow/ml

Kazda fiolka po 20 ml zawiera 2 g immunoglobuliny kg normalnej
Kazda butelka po 50 ml zawiera 5 g immunoglobulinyzkidj normalnej
Kazda butelka po 60 ml zawiera 6 g immunoglobulinyzkidj normalnej
Kazda butelka po 100 ml zawiera 10 g immunoglobulunyzkiej normalne;j
Kazda butelka po 200 ml zawiera 20 g immunoglobulunyzkiej normalnej

Wytwarzany z osocza ludzkiego pochackgo od dawcéw.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3 POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do infuzji

Przezroczysty lub lekko opalizigy roztwor, bezbarwny lub lekkaotty. Warta¢ pH
roztworu wynosi 4,5 — 5,0; jego osmoladdavynosi> 240 mOsmol/kg.

4 SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie substytucyjne u dorostych oraz dzieci odziey (0-18 lat) w przypadku:

Zespotow pierwotnych niedoboréw odpofob z upaledzonym wytwarzaniem
przeciwciat (patrz punkt 4.4).

Hipogammaglobulinemii i nawracagych infekcji bakteryjnych u pacjentow z
przewlekh biataczl limfocytowa, u ktérych antybiotykoterapia profilaktyczna nie
data zadowalagych wynikow.

Hipogammaglobulinemii i nawracagych infekcji bakteryjnych u pacjentow w fazie
plateau szpiczaka mnogiego, ktdrzy nie reagowalimmunizacg przeciwko
pneumokokom.



Hipogammaglobulinemii u pacjentéw po allogenicznpnzeszczepie macierzystych
komorek krwiotworczych (ang. haematopoietic stethtcansplantation, HSCT).

Wrodzonego zespotu AIDS z nawragajmi infekcjami bakteryjnymi.

Immunomodulacja u dorostych oraz dzieci i miodze (0-18 lat) w nastpujgcych
przypadkach:

Pierwotna matoptytkow&® immunologiczna (ITP) u pacjentow z wysokim ryzykie
krwawienia lub przed zabiegiem chirurgicznym w caligckszenia ildci ptytek krwi.

Zespot Guillain Barré
Choroba Kawasaki

Przewlekta zapalna polineuropatia demielinizacyf@lDP). Dostpne jest tylko
ograniczone diwiadczenie w stosowaniu gginych immunoglobulin u dzieci z CIDP.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Leczenie substytucyjne nalerozpocac¢ i monitorowa pod nadzorem lekarza
doswiadczonego w leczeniu niedoboréw odpdaio

Dawkowanie

Dawka i sposéb dawkowania galezne od wskazania.

W leczeniu substytucyjnym me by konieczne indywidualne ustalenie dawki dla
pacjenta w zalenosci od odpowiedzi farmakokinetycznej i klinicznej.

Ponizsze schematy dawkowaniasskazowkami:

Leczenie substytucyjne w pierwotnych niedoboraghoodaici

Schemat dawkowania powinien doprowadid osagniecia stzenia minimalnego IgG
(oznaczony przed kolejrinfuzja) wynoszazcego co najmniej 5-6 g/l. Leczenie wymaga
prowadzenia przez okres trzech dossie miesecy od momentu rozpogeia do
uzyskania stanu wyrownania niedoboréw. Zalecdawky pocatkowa jest 0,4-0,8
g/kg mc. podawanjednorazowo, a naginie stosuje 8i0,2 g/kg mc. co trzy - cztery
tygodnie.

Wymagan dawky do osiagniccia poziomu IgG 5 - 6 g/l jest 0,2-0,8 g/kg mc. na
mieshc.

Odstpy pomedzy dawkami, kiedy zostat agjnicty stan stabilny, powinny wynasi
od 3 do 4 tygodni.

Oznaczenia i ocenyegten minimalnych naley dokonywa& w odniesieniu do estacsci

wystepowania infekcji. W celu zmniejszeniagstasci wyskepowania infekcji,

konieczne mge by zwigkszenie dawki i szenie do wyszego sfzenia minimalnego.
Hipogammaglobulinemia i nawracgje infekcje bakteryjne u pacjentéw ciempich na
przewleky biataczle limfocytowy, u ktérych antybiotykoterapia profilaktyczna negal
zadowalagcych wynikow; hipogammaglobulinemia i nawragag infekcje bakteryjne u
pacjentow w fazie plateau szpiczaka mnogiego, kidiezreagowali na immunizacj
przeciwko pneumokokom; wrodzony zespot AIDS z rapeymi infekcjami
bakteryjnymi:

Zalecan dawlq jest 0,2-0,4 g/kg mc. co trzy - cztery tygodnie.



Hipogammaglobulinemia u pacjentow po allogenicznpmzeszczepie macierzystych
komorek krwiotworczych:

Zalecan dawlq jest 0,2 do 0,4 g/kg co trzy do czterech tygo&@tizenie minimalne
nalery utrzymywa powyzej 5 g/l.

Pierwotna matoptytkows® immunologiczna

Istnieja dwa alternatywne schematy leczenia:

0,8-1 g/kg w pierwszym dniu leczenia; dawl¢ mazna powtorzy jednorazowo w
ciagu 3 dni.

0,4 g/kg na dobprzez okres od dwoéch dogpiu dni.
W przypadku nawrotu choroby leczenie izna powtérzy.

Zespo6t Guillain Barré:

0,4 g/kg mc. dziennie przez okres 5 dni.

Choroba Kawasaki:

Podawé 1,6-2,0 g/kg mc. w dawkach podzielonych przez dieapkciu dni lub
pojedynca dawke 2,0 g/kg mc. Pacjentom nale rownoczeénie podawé kwas
acetylosalicylowy.

Przewlekila zapalna polineuropatia demielinizacy{DHDP):

29 (20 ml)/kg mc. jako dawka pagkowa w dawkach podzielonych przez
maksymalnie 5 kolejnych dni co 4 tygodnie.

Dawke podtrzymujca (dawke iodstp miedzy dawkami) nakey dostosowé do
indywidualnej odpowiedzi Klinicznej. deli nie ma poprawy w agu pierwszych
3 miesecy, podejmowane leczenie nayeprzerwé.

Ponizsza tabela zawiera podsumowanie gdimwskazowek dotyezrych dawek leku:

Wskazanie Dawka @ztotliwas¢ wstrzyknic
leczenie substytucyjne - dawka
w pierwotnych niedoborach pocatkowa: _ _
odporndci _ 0,4-0,8 g/kg mc co 3 do 4 tygodnizado uzyskania
] k(’)ntyn,uacja 1 poziomu IgG co najmniej 5 - 6 g/
dawka:
0,2 - 0,8 g/kg ma.
leczenie substytucyjne we 0,2-0,4 g/kgmc. |co 3 do 4 tygodniado uzyskania
wtérnych niedoborach poziomu IgG co najmniej 5 - 6 g/

odporndci

Wrodzony zespot AIDS 0,2 -0,4 g/kg mc. |co 3 do 4 tygodni

Hipogammaglobulinemia

(< 4 g/l) u pacjentow po
allogenicznym przeszczepie
macierzystych komorek
krwiotworczych

0,2 - 0,4 g/kg mc. | co 3 do 4 tygodni do uzyskania
stezenia minimalnego IgG
powyzej 5 gl/l.




Wskazanie Dawka @ztotliwos¢ wstrzyknié

modulacja odpowiedzi

immunologiczney: 0,8-1g/kg pierwszego dnia, niiwosé
Pierwotna matoptytkows@ lub powtOrzenia dawki jednorazowo
immunologiczna w okresie 3 dni
0,4 g/kg/ mc. na
dzien przez 2 do 5 dni
zespot Guillain Barré 0,4 g/kg/ mc. na |przez 5 dni
dzien
choroba Kawasaki 1,6 — 2,0 g/kg mc}w dawkach podzielonych przez 2
lub do 5 dni 4cznie z kwasem

acetylosalicylowym

2,0 g/kg mc. dawka jednorazowgznie
z kwasem acetylosalicylowym

Przewlekta zapalna dawka pocatkowa |w dawkach podzielonych przez
polineuropatia demielinizacyjna2 g/kg maksymalnie 5 kolejnych dni co
(CIDP) 4 tygodnie.
dawka dawk i odstp miedzy dawkami
podtrzymujca nalezy dostosowéado
indywidualnej odpowiedzi
klinicznej.

Dzieci i mtodzie

Dawkowanie u dzieci i mtodziy (0-18 lat) nie rani sic od dawkowania u dorostych,
poniewa dla kadego ze wskaza jest ono okrdone na podstawie masy ciala i
dostosowane do odpowiedzi klinicznych w stanach igpionych powyej.

Przewlekta zapalna polineuropatia demielinizacy{DEP)

Zdobyto jedynie ograniczone @meiadczenie kliniczne dotygze stosowania
immunoglobulin daylnych u dzieci chorych na CIDP. Opublikowane dao&azuj, ze
immunoglobuliny daylne s réwnie skuteczne zaréwno u dzieci, jak i dorostgblorych
na CIDP.

Sposob podawania

Do podania daylnego.

Lek Octagam 10% powinien bypodawany daylnie w postaci infuzji z szyblkaia
poczatkowa 0,01 ml/kg mc. na mingtprzez 30 minut. W przypadku dobrej toleranciji
(patrz punkt 4.4) szybké podawania mee by stopniowo zwikszona, maksymalnie do
0,12 ml/kg mc. na mingt

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substangj czynry lub na ktdgkolwiek substangj pomocnicza
wchodzca w sktad leku Octagam 10% (patrz punkt 4.4).



Nadwraliwos¢ na ludzkie immunoglobuliny, w szczegd#eou pacjentow z
przeciwciatami przeciwko IgA.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Niniejszy produkt leczniczy zawiera 90 mg/ml maltojko substan¢j pomocnica.
Interakcja maltozy w oznaczeniachezsnia glukozy we krwi mie prowadzi do
falszywie zawyonych odczytéw stenia glukozy, a w konsekwencji do niewdavego
podania insuliny prowadzego do zagrajacej zyciu hipoglikemii i zgonu. Ukrycie stanu
hipoglikemicznego przez falszywie zawone odczyty stenia glukozy mee réwnie
doprowadzt do nieleczenia prawdziwej hipoglikemii (patrz punk.5). Informacje
dotyczce ostrej niewydolniei nerek zostaty podane paaj.

Niektore cezkie dziatania niepmdane mog by¢ zwiazane z szybkiia infuzji. Nalezy
scisle przestrzegazalecé dotyczcych szybkéci podawania zawartych w punkcie 4.2.
Pacjent musi byypoddanyscistej kontroli i obserwacji przez caty czas trwamfuzji.

Niektore dziatania niepadane mog wysktpowa z wickszy czgstotliwoscia w przypadku:
duzej szybkdci infuziji

pacjentow, ktorzy po raz pierwszy otrzymali normaladzka immunoglobulir lub
rzadziej w przypadku zastosowania innego produktormalne] ludzkiej
immunoglobuliny lub w przypadku, gdy od ostatniggalania uptyat dtugi czas

Potencjalnych powikiamaozna unikmé upewniagc sk, ze pacjenci:

nie s uczuleni na normainludzka immunoglobulir, podajc ja pocatkowo w
powolnej infuzji (od 0,01 do 0,02 ml/kg mc. na migu

w ciagu catego okresu infuzjasioktadnie monitorowani pochitem wszelkich
symptomoéw. W szczegdbldo nalezy obserwowa pacjentdéw, ktGrzy otrzymaj
normalry ludzka immunoglobulir po raz pierwszy, pacjentow, u ktérych wazej
zastosowano inny produkt immunoglobuliny (IVigidacy odpowiednikiem produktu
Octagam 10% lub gdy od poprzedniego podanigimiduzo czasu; obserwagcpalezy
prowadz¢ podczas pierwszej infuzji i przez godzipo infuzji w celu wykrycia
potencjalnych objawow dziataniepazadanych. Wszyscy inni pacjenci powinnidoy
obserwowani przez co najmniej 20 minut po podasiu |

W przypadku wysipienia dziata niepazadanych nalgy zredukowa szybkd¢ podawania
lub przerwa infuzjc. SposOb pogpowania zalgy od rodzaju i cizkosci dziata
niepazadanych.

W przypadku wstrgsu naley zastosowa standardow procedug¢ medyczm dotyczca
wstrzsu.

U wszystkich pacjentow przyjmowaniezdnych immunoglobulin wymaga:
odpowiedniego nawodnienia organizmu przed rozgoem infuzji
monitorowania diurezy
monitorowania poziomow kreatyniny w surowicy
unikania jednoczesnego stosowania diuretykétlopych.

Niniejszy produkt leczniczy zawiera niegeej niz 0,03 mmol (lub 0,69 mg) sodu na ml.
Fakt ten powinien zostavzicty pod uwag przez pacjentow stosigych diet
Z ograniczeniem sodu.



Nadwraliwosé

Rzeczywiste reakcje nadwitavosci wyskpuja rzadko. Mog sig one pojawd w bardzo
rzadkich przypadkach niedoboru IgA z obegmig przeciwciat przeciwko IgA.

Stosowanie IVIg nie jest wskazane u pacjentéw ekdglvnym niedoborem IgA, u ktorych
niedobdr IgA stanowi jedynnieprawidtowd¢.

W rzadkich przypadkach podanie immunoglobuliny kidg moze spowodowa spadek
cisnienia krwi hcznie z reakg anafilaktyczm, nawet u pacjentéw, ktorzy wczee)
dobrze tolerowali leczenie normalludzka immunoglobulin.

Zdarzenia zakrzepowo-zatorowe

Istnieja kliniczne dowody odnmie zwhzku mkdzy podawaniem IVIg a incydentami
zakrzepowo-zatorowymi, takimi jak: zawal g¢émia sercowego, epizod naczyniowo-
mozgowy (w tym udar), zatortnicy ptucnej oraz zakrzepicayt gtcbokich, ktére s
uwazane za zwizane ze wzgdnym wzrostem leplk@i krwi na skutek wysokiej pods
immunoglobuliny u pacjentow z grupy ryzyka. Nalezachowa ostraznos¢ podczas
przepisywania i podawania IVlg pacjentom z nadwagaz pacjentom z istnigymi
czynnikami ryzyka incydentow zakrzepowych (takietk:j podeszty wiek, nadaiienie,
cukrzyca, wysipowanie w przeszkei choroby naczyniowej lub epizodéw zakrzepowych,
pacjenci z nabytymi lub odziedziczonymi zaburzeniamakrzepowymi, pacjenci
unieruchomieni przez dtugi okres, pacjenci gzka hipowolema, pacjenci z chorobami
zwickszapcymi lepka¢ krwi).

U pacjentéw nareonych na niepmdane dziatania zakrzepowo-zatorowe produkty 1VIig
nalezy podawa z minimalra szybkdcia infuzji i w mozliwie najmniejszej dawce.

Ostra niewydoln& nerek

U pacjentéw poddawanych leczeniu IVIg odnotowanaypadki ostrej niewydolnai
nerek. U wgkszasci z nich wysgpowaly czynniki podwyszonego ryzyka, takie jak:
istniejaca wczéniej niewydolnd¢ nerek, cukrzyca, hipowolemia, nadwaga, jednoczesne
przyjmowania nefrotoksycznych produktow leczniczidih wiek powyej 65 lat.

W przypadku wysipienia niewydolnéci nerek nalgy rozway¢ przerwanie stosowania
IVIg. Podczas gdy odnotowane przypadki zaburzerggnmaci nerek oraz ostrej
niewydolnagci nerek zwiazane byly ze stosowaniem wielu licencjonowanychdpkbow
IVIg, ktore zawieraj rézne substancje pomocnicze, jak sacharoza, glukanaltoza,
produkty zawierajce sacharaz jako stabilizator byly za nie odpowiedzialne
nieproporcjonalnie eZciej. U pacjentdw z grupy ryzyka nalerozwazy¢ zastosowanie
produktéw IVIg, ktére nie zawierajtych substancji pomocniczych. Produkt leczniczy
Octagam 10% zawiera maltp@patrz substancje pomocnicze paey.

W przypadku pacjentow, u ktérych istnieje ryzyko swpienia niewydolnéci nerek
produkty IVIg powinno si podawé z minimalry predkoscia infuzji oraz w najmniejszych
stosowanych dawkach.

Zespot aseptycznego zapalenia opon mézgowo-rdzgnioAMS)

W zwiazku z terapi IVIlg zgtaszano zespot aseptycznego zapalenia opmagowo-
rdzeniowych. Przerwanie terapii IVlg powodowato rgfghAMS w ciagu kilku dni bez
nastpstw. Zespot z reguty rozpoczynag sv ciagu od kilku godzin do 2 dni po terapii
IVIg. W badaniach ptynu mézgowo-rdzeniowegesip stwierdza gipleocytoz do kilku
tysiecy komérek na mf gtéwnie granulocytéw, orazegenia biatka podwiszone do
kilkuset mg/dl.




AMS maze wystpowa czesciej w zwiazku z leczeniem diymi dawkami 1VIg (2 g/kg
mc.).

Niedokrwist@d¢ hemolityczna

Produkty IVIg mog zawier& przeciwciata grup krwi, ktore maglziata® jak hemolizyny
i indukowa w warunkachn vivo optaszczenie krwinek czerwonych immunoglobalin
powodupc dodatrm bezpdredni reakcg antyglobulinowy (testCoombsa), a w rzadkich
przypadkach hemoliz W wyniku terapii IVlg mae rozwira¢ si¢ niedokrwistgé
hemolityczna spowodowarzavickszory sekwestragj krwinek czerwonych. Powstanie
hemolizy jest zwjzane z nagpujacymi czynnikami ryzyka, takimi jak: wysokie dawki
IVIg podawane jako jednorazowa dawka lub dawki peldne przez kilka dni, grupy krwi
inne niz grupa 0, zasadnicza choroba zapalna. Hemolizarbgtiko obserwowana

u pacjentow poddawanych leczeniu substytucyjnenmievwvotnym niedoborze
odporndci. Pacjenci przyjmuagy IVIg powinni byt monitorowani pod &em objawoéw
klinicznych i symptomow hemolizy. (Patrz punkt 4.8.

Wplyw na wyniki testéw serologicznych

Po wstrzykn¢ciu immunoglobuliny, przégiowy wzrost we krwi pacjentéw biernie
przeniesionych rnych przeciwciat mge dawé falszywie dodatnie wyniki testéw
serologicznych.

Biernie przeniesione przeciwciata przeciwko antygenerytrocytéw (np. A, B lub D)
moga zaburza wyniki niektorych testéw serologicznych, na pradkibezpéredniego testu
antyglobulinowego (DAT, bezgoedni test Coombsa).

Czynniki zakdne

Standardowe czyndoi zapobiegajce zakaeniom zwazanym ze stosowaniem produktow
leczniczych otrzymywanych z ludzkiej krwi lub osacobejmuj selekcg dawcow,
badanie indywidualnych donacji i puli osocza na avlmé& specyficznych markerow
zakaen oraz stosowanie skutecznych procedur inaktywasjitania wirusOw w procesie
wytwarzania. Mimo to, przy podawaniu lekow wytwargeh z ludzkiej krwi lub osocza
nie mazna catkowicie wykluczg ryzyka przeniesienia czynnikdéw zakgch. Dotyczy to
takze nieznanych lub powstajych wiruséw i innych patogenow.

Uwaza sk, ze podgte czynnéci w stosunku do wiruséw otoczkowych, takich jakVHI
HBV i HCV, s3 skuteczne.

Podejmowanesrodki ostr@anosci moga mie¢ ograniczone zastosowanie w przypadku
wirusow bezotoczkowych, takich jak wirus zapalemiatroby typu A (HAV) oraz
parwowirus B19.

Pocieszajcy jest fakt,ze z dotychczasowego @miadczenia klinicznego wynikaziza
pasrednictwem immunoglobulin nie dochodzi do przenoszevirusa zapalenia atroby
typu A lub parwowirusa B19 oraz przypuszcza i iz sktad przeciwciat stanowi way
czynnik w ochronie przeciwko zakeniom wirusowym.

Zaleca s, aby za kadym razem, kiedy lek Octagam 10% podawany jestepaayvi,
zapisywa& nazwe oraz numer serii produktu, aby zachéwawiazek medzy pacjentem
a numerem serii produktu.

Ostre poprzetoczeniowe uszkodzenie ptuc (TRALI)

Istnieja doniesienia o niekardiogennym otka ptuc (ang. Transfusion-Related Acute
Lung Injury, TRALI — ostre poprzetoczeniowe uszkediz ptuc) wysipujacym
u pacjentow leczonych produktami IVIG, dlatega tego dziatania niegadanego nie
maozna catkowicie wyklucz§ w odniesieniu do produktu leczniczego Octagam, onie



jak dowd nie zaobserwowano takiego przypadku po podanndyktu leczniczego
Octagam. TRALI charakteryzujegsci¢czka niewydolndcia oddechow, obrzkiem ptuc,

hipoksema, prawidtows czynndcia lewej komory oraz gaczka i zazwyczaj wysipuje

1-6 godzin po przetoczeniu.

(Falszywie) podwyszony wskanik sedymentaciji erytrocytéw

U pacjentow leczonych produktami IVIG wskak sedymentacji erytrocytow (ESR) e
by¢ fatszywie podwyszony (wzrost niezapalny).

Przecizenie uktadu kizenia (obgtosciowe)

Przeciyzenie ukiadu kizenia (obgtosciowe) mae wystpowa, gdy obgtos¢ podawanego
produktu leczniczego IVIG (lub dowolnego innego quktu krwio- lub

osoczopochodnego) oraz innych Zoigch wlewdéw powoduje ostrhiperwolemg i ostry

obrzk ptuc.

Odczyny miejscowe w miejscu wstrzyknia:
Zidentyfikowano odczyny miejscowe w miejscu wstmigia, ktore mog obejmowé
wynaczynienie, rumiew miejscu wlewugwiad w miejscu wlewu i inne podobne objawy.

Dzieci i mtodzie
Brak specjalnych lub dodatkowych ostree orazsrodkdw ostranosci dla dzieci |
miodziezy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

W celu podania leku pozostatego pod koniec wlewurunce infuzyjnej mena p
przeptuk& 0,9% roztworem soli fizjologicznej lub 5% roztwaredekstrozy.

Szczepionki zawierage zywe atenuowane wirusy

Podanie immunoglobulin nte ostabé przez okres od przynajmniej 6 tygodni do
3 miesecy skuteczn& szczepionek zawiergjych zywe atenuowane wirusy, takich jak
szczepionki przeciwko odrze, ayrzce, swince i ospie wietrznej. Szczepienie
szczepionkami zawiergymi zywe atenuowane wirusy powinno dywykonane
w odstpie trzech miegcy od podania immunoglobuliny. W przypadku szczekio
przeciwko odrze skuteczfibta mae by obnizona do 1 roku. Dlatego przed podaniem
szczepionki przeciwko odrze zaleca gznaczenie u pacjenta poziomu przeciwciat.

Badanie stzenia glukozy we krwi

Niektore testy stosowane do oznaczenaestia glukozy we krwi (na przyktad za pomoc
dehydrogenazy glukozowej pirolochinolinochinonu (&PQQ) lub oksydoreduktazy
glukozowej) bédnie rozpoznaj maltoz; (90 mg/ml) zawagt w leku Octagam 10% jako
glukoz. To maze prowadzt do bkdnego zawyania odczytow stenia glukozy podczas
wlewu oraz przez okres okoto 15 godzin po Zazeniu wlewu, a w konsekwencji do
niewtasciwego zastosowania insuliny skutikcggo zagrzajaca zyciu hipoglikema. Takze
w przypadkach prawdziwej hipoglikemii ra® nie nasipi¢ leczenie, j&li dojdzie do
zamaskowania stanu hipoglikemicznego z powoddri zawyonych odczytow gtenia.
Dlatego te podczas podawania leku Octagam 10% lub innychwadgch pozajelitowo
produktéw zawieracych maltoz oznaczanie stenia glukozy musi byprzeprowadzane
z wyciem metod specyficznych dla glukozy.

Nalezy uwaznie przeczyté informacje dotycgzce systemu oznaczaniaztnia glukozy,
w tym paskow testowych, aby stwieréizczy dany system jest odpowiedni do badania
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podczas jednoczesnego stosowania produktéw pdpaygth zawierajcych maltoz.

W przypadku pojawienia siwatpliwosci nalezy skontaktowa siec z wytwora systemu w
celu ustalenia, czy dany produkt jest odpowiedni ldalania podczas jednoczesnego
stosowania produktow pozajelitowych zawiecgich maltoz.

Dzieci i mtodzig
Brak specjalnych lub dodatkowych interakcji stwiydych u dzieci i mtodzisy.

4.6  Wplyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Bezpieczéastwo stosowania tego produktu leczniczego u kobietiazy nie zostato
ustalone w kontrolowanych badaniach klinicznycHatego powinien b§ on podawany
kobietom w cazy i matkom karmicym piersi ze szczegomostraznoscia. Wykazanoze
produkty lecznicze IVIg przenikaj przez taysko, co nasila si podczas trzeciego
trymestru. Kliniczne déwiadczenia dotycxre stosowania immunoglobulin wskaguge
nie maj one szkodliwego wptywu na przebiegy, rozwoj ptodu czy noworodka.

Karmienie piersi

Immunoglobuliny § wydzielane do mleka matki i meguczestnicz§ w ochronie
noworodka przed patogenami, ktore wnikpjzezsluzowkg.

Plodna¢

Kliniczne déwiadczenie dotycge stosowania immunoglobulin sugeruje, nie naley
oczekiwd& ich szkodliwego wptywu na ptodsa

4.7 Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania
maszyn

Niektore dziatania niepadane zwiazane z produktem Octagam 10% ragggarszé
zdolna¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn. Pacgaiwiadczajcy podczas
leczenia dziak&a niepazadanych powinni poczekado momentu ich ugpienia przed
rozpoczciem prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.

4.8 Dziatania niepazadane

Podsumowanie profilu bezpiedstwa

Sporadycznie mag wyskpowa reakcje niepgadane, takie jak dreszcze, bdl gtowy,
zawroty glowy, gosczka, wymioty, reakcje alergiczne, nudaip bél stawow, niskie
cisnienie krwi oraz umiarkowany bol w dolnej ¢dei plecéw. Reakcje na dgine
immunoglobuliny zalene § od dawki i szybkéci infuzji.

W rzadkich przypadkach normalne ludzkie immunoglolyumoga spowodowéa nagty
spadek dnienia krwi i wstras anafilaktyczny, nawet w przypadku, gdy pacjerg ni
wykazywat nadwraiwosci na lek po poprzednim podaniu.

W zwiazku z podawaniem normalnej ludzkiej immunoglobulirgaobserwowano
odwracalne przypadki aseptycznego zapalenia opomgowdych i rzadkie przypadki
przemijapcych reakcji skornych. U pacjentow, zwlaszczaatygh grug krwi A, B i AB,
zaobserwowano odwracalne reakcje hemolityczne. Vddkizh przypadkach po
zastosowaniu wysokiej dawki IVIg me wystpowa niedokrwistéé hemolityczna
wymagajca transfuzji (patrz rowniepunkt 4.4).



Zaobserwowano wzrost poziomu kreatyniny w surowficyp osti niewydolnag¢ nerek.

Bardzo rzadko: Reakcje o charakterze zakrzepowaraaym, takie jak zawat maénia
sercowego, udar, zatagtmicy ptucnej, zatorow&s zyt gtcbokich.

W przypadkach, gdy podawane produkty lecznicze wytwarzane z ludzkiej krwi lub
osocza, nie mma catkowicie wyklucz§ przeniesienia czynnikdéw zakaych. Dotyczy to
rowniez nieznanych lub nowo powstatych wirusow oraz innypatogendw. Informacje
dotyczice bezpieczestwa w odniesieniu do przenoszonych czynnikow zaygeh zostaty
podane w rozdziale 4.4.

Tabelaryczne zestawienie dzigaiepaadanych

Ponizsza tabela zostata przygotowana zgodnie z klagyjfikaktadow i narzdow
MedDRA (klasyfikacja uktadéw i nagddéw - SOC i zalecane terminy [anBreferred
Term Levd).

Czestas¢ wystkpowania oceniono wedlug nagtijacej konwencji: bardzo gsto

(> 1/10); czsto & 1/100 do < 1/10); niezbyt ¢gto & 1/1.000 do < 1/100); rzadke (
1/10.000 do < 1/1.000); bardzo rzadko (< 1/10.0@&stas¢ nieznana (nie me by

okreslona na podstawie deginych danych).

Czestaéci wyskpowania dziala niepazadanych podane w parszej tabeli zostaty
okreslone na podstawie baflaklinicznych przeprowadzonych po podaniu produktu
Octagam (kolumny ,ao&to” i ,niezbyt czsto”) oraz na podstawie wynikéw bada
otrzymanych po wprowadzeniu produktu Octagam dotobgkolumna ,bardzo rzadko”).
W obrbie kadej grupy o okrdonej czstaci wyskpowania objawy niepadane
wymienione § zgodnie ze zmniejszgjym sk ich nasileniem.

Wg MedDRA w. 17.0 Czesto Niezbyt czsto Bardzo rzadko
>1/100 do < 1/10 | >1/1.000 do < < 1/10.000
1/100
zaburzenia krwi i uktadu chionnegg niedokrwisté¢ hemolityczna;
leukopenia
zaburzenia uktadu nadwraliwosé wstrais anafilaktyczny;

immunologicznego (patrz punkt 4.4) reakcja anafilaktyczna:

reakcja rzekomoanafilaktyczna
obrzk naczynioruchowy;

obrzk twarzy

zaburzenia metabolizmu i przecizenie ptynami;
odzywiania (pseudo)hiponatremia

zaburzenia psychiczne stan spitania;
niepokoj;
lek;

niepokoj

zaburzenia uktadu nerwowego bol glowy udar naczyniowy mézgu (patrz
4.4);

aseptyczne zapalenie opon
moézgowych;

utrata przytomngi;
zaburzenia mowy;

migrena;
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zawroty gtowy;
niedoczulica;
parestezja;
Swiattowstret;

drzenie

zaburzenia oka

ugledzenie wzroku

zaburzenia serca

zawat mgsnia sercowego (patrz,
4.4);

dusznica bolesna;
bradykardia;
tachykardia;
palpitacje;

sinica

zaburzenia naczyniowe

zakrzepica (patrz 4.4);
zapdc krazeniowa;

obwodowa niewydoln&
krazenia;

zapaleniezyt;
niedocknienie;
nadcénienie;

bladas¢

zaburzenia uktadu oddechowego,
klatki piersiowej isrodpiersia

niewydolnd¢ oddechowa;
zator ttnicy ptucnej (patrz 4.4);
obrzk ptucny;

skurcz oskrzeli;

hipoksja;

duszndg;

kaszel

zaburzeniaofadka i jelit

nudngci

wymioty;
biegunka;

bél brzucha

zaburzenia skory i tkanki podskérn

wyprysk

luszczenie siskory;
pokrzywka;

wysypka;

wysypka rumieniowata;
zapalenie skory;

$wiad;

tysienie;

rumien

zaburzenia mgniowo szkieletowe

i tkanki facznej

bol plecéw

bol stawodw;
b6l migsni;

boél koaczyn;
bol szyi;
skurcze mgsni;

ostabienie mysni;

sztywnG¢ migsniowo-
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szkieletowa

zaburzenia nerek i dr6g moczowych ostra niewydoln& nerek (patrz
4.4);

b6l nerek

zaburzenia ogélne i stany w miejsqugoraczka; dreszcze; obrzk;

podania uczucie zmczenia; | bol w klatce objawy grypopodobne;

. - piersiowej
reakcje w miejscu

podania

uderzenia gaica;
zaczerwienienie;

uczucie zimna;

uczucie gogca;

nadmierne pocenie;

zle samopoczucie;

dyskomfort w klatce piersiowej;
astenia;

ospalac;

uczucie pieczenia

badania diagnostyczne zwigkszenie aktywngi
enzymow wgtrobowych;

fatszywie pozytywny wynik
badania szenia glukozy we
krwi (patrz 4.4)

Opis wybranych dziataniepa@adanych

Opis wybranych dziataniepazadanych zostat podany w punkcie 4.4.

Dzieci i mtodzie

W badaniach klinicznych z produktem Octagameksza¢ dziatan niepazadanych
zaobserwowanych u dzieci byta tagodna, a wielech nsipito po zastosowaniu prostych
srodkow, takich jak zmniejszenie szyldko infuzji lub jej tymczasowe przerwanie.
Wszystkie zaobserwowane dziatania nieglane dotyczyly preparatow IVIG. U populacji
pediatrycznej najegciej obserwowanym dziataniem niegdanym byt bol glowy.

Zgtaszanie podejrzewanych dziafasiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotunistfest zgtaszanie podejrzewanych
dziatar niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo
ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osobysakedo fachowego personelu
medycznego powinny zgtaszerszelkie podejrzewane dziatania niegdane za
posrednictwem Departamentu Monitorowania Niggdanych Dziata Produktow
Leczniczych Urzdu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Meztyych

I Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C
02 - 222 Warszawa
Tel.: + 48 22 49 21 301
Faks: + 48 22 49 21 309
e-mail: ndi@urpl.gov.pl.

Dziatania niepgadane mana zgtaszaréwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
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4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie mie prowadzi do nadmiernego przegenia ustroju ptynami i wzrostu
lepkasci krwi, w szczegoIngci u pacjentdéw z grup ryzykagdznie z pacjentami starszymi i
z zaburzeniami pracy serca lub nerek.

5 WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: surowice odpérimave i immunoglobuliny:
immunoglobuliny, normalne ludzkie, przeznaczongpddawania donaczyniowego.

kod ATC: JO6B A02

Normalna ludzka immunoglobulina zawiera gtéwnie iomaglobulirg G (IgG) o szerokim
zakresie dziatania przeciwciat przeciwko czynnikoakanym.

Normalna ludzka immunoglobulina zawiera przeciweiaklasy IgG wysipujace
w normalnej populaciji.

Produkt wytwarzany jest z pulowanego osocza pociuedpp od ponad 1000 dawcow.
Zawiera podklasy immunoglobuliny Gcisle proporcjonalne do podklas zawartych
w naturalnym ludzkim osoczu. Odpowiednie dawki tgg@duktu leczniczego mag
przywrock nieprawidtowo niskie gtenia immunoglobulin G do prawidtowych wasta

Mechanizm dziatania przy stosowaniu z innych wskasa leczenie substytucyjne nie jest
w petni wyjaniony, ale obejmuje dziatania immunomodulacyjne.

Badania kliniczne

W prospektywnych, otwartych, wielémdkowych badaniach IIl fazy badano skutecZno

I bezpieczéastwo stosowania leku Octagam 10% u pacjentdw eieyph na samoistn
(immunologicza) plamic; matoptytkowa (ITP). Octagam 10% podawano w postaci
infuzji przez dwa kolejne dni w dawce 1 g/kg/dzi@ pacjenci byli obserwowani przez
okres 21 dni oraz w trakcie wizycie kontrolnej w @8iu po infuzji. Przeprowadzono
ocerg parametrow hematologicznych w 2, 7, 14 i 21 dniu.

W analizie wz¢to udziat 31 pacjentow; w tym 15 pacjentéw z choanym ITP, 15 nowo
zdiagnozowanych pacjentéw oraz 1 pacjerddbie zakwalifikowany do badania (nie
cierpiat na ITP), ktérego wykluczono z analizy sle#ngci.

Podsumowujc, w przypadku 25 pacjentéw (83%) zaobserwowancowikrl: kliniczna.
W kohorcie pacjentbw nowo zdiagnozowanych zaobseamo wyszy wskanik
odpowiedzi klinicznych (93%) niw kohorcie pacjentéw z przewlektym ITP (73%).
W przypadku pacjentoéw, u ktérych zaobserwowano wdkpdr kliniczna, sredni czas
reakcji ptytek krwi wynosit 2 dni, w przedziale dddo 5 dni.

W przypadku 24 pacjentow (77%) preparat Octagam J@8dano z maksymalnie
dopuszczom szybkdacia infuzji 0,06 ml/kg/min. Zgodnie z nowelizacprotokotu bada,

2 pacjentdw biarcych udziat w opisanym badaniu otrzymato produktsz/bkdacia
0,08 ml/kg/minug, co w obu przypadkach odbylog¢sbez komplikacji. W ramach
kontynuacji trwagcego badania, 22 pacjentom podano lek z maksymdimpeiszczon
szybkdcia 0,12 ml/kg/min.

W przypadku 9 z 62 infuzji (14,5%) zaobserwowanastpienie zwiazanego z leczeniem
dziatania niepgadanego. Najogciej wystpujacymi dziataniami niepmdanymi leku byty
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bol glowy i kolejno tachykardia oraz gazka. Nie odnotowano przypadku wysienia
hemolizy w zwizku z badanym lekiem. Nie stosowano poprzedzgjleczenie terapii
majacej na celu ztagodzenie nietolerancji zzanej z infuz.

Przewlekia zapalna polineuropatia demielinizacy{DEBP)

Badanie retrospektywne obejmowalo dane od 46 pajenz przewlekd zapalm
polineuropati demielinizacyja (CIDP), ktorych leczono produktem leczniczym Oetiag
5%. Analiza skuteczr$oi obejmowata 24 pacjentéw, w tym 11 pacjentéw atebnych
(grupa 1) oraz 13 pacjentow, ktorzy nie otrzymywaimunoglobulin przez 12 tygodni
przed rozpocxiem terapii produktem leczniczym Octagam 5% (gr@&a Grupa 3
obejmowata 13 innych pacjentow, ktorzy byli gmtie leczeni immunoglobulinami
(immunoglobuliny podawane wagu 12 tygodni przed rozpogzem podawania produktu
leczniczego Octagam 5%). Leczenie uznawano za ctage jeeli skala ONLS (ang.
Overall Neuropathy Limitations Scale — ogolna skatmwansowania neuropatii) byta
zmniejszona o przynajmniej jeden punkt woti 4 miesicy od rozpocgcia leczenia.
W grupach 1i 2 punktacja byta znaca zmniejszona u 41,7% pacjentow (p=0,02). Tylko
3 z 13 pacjentow (23,08%) w grupie 3 (gmtie leczeni IVIg) wykazywato popranpod
wzgledem ONLS; 10 pacjentéw pozostato stabilnych. Ugatdw wsgpnie leczonych
IVIg nie spodziewano siobserwowa wyraznej poprawy pod wzgtlem ONLS.

Srednia wieku badanych pacjentéw wynosita 65 lat, bydo wart@cia wyzsz niz
w innych badaniach CIDP. U pacjentow starszych 66 lat wskanik odpowiedzi byt
nizszy niz u mtodszych. Jest to zgodne z opublikowanymi danym

Dzieci i miodzie,

Wsréd dzieci i miodziey nie przeprowadzoneadnych specjalnych bagla produktem
OCTAGAM 10%.

Jednale otwarte badanie prospektywne Il fazy zostalo preae@adzone z produktem
OCTAGAM 5% u 17 dzieci/nastolatkow (mediana wiekynwesita 14 lat, zakres od 10,5
do 16,8) cierpicych na pierwotne niedobory odpofob Leczenie pacjentéw trwato 6
mieskcy. Skuteczn& kliniczna byta zadowalaga, gdy ilos¢ dni infekcji lub goaczki
oraz ilg¢ dni nieobecngci w szkole byty niskie, a rodzaj i dotkliwé infekcji byty
poréownywalne do przypadkéw zaobserwowanych w zdrowmopulacji. Nie
zaobserwowano ostrych infekcji prowadgch do hospitalizacji. Warto réwrie
zauway¢, ze liczba epizodow infekcji byta #sza, gdy stzenie IgG w osoczu byto
utrzymywane na poziomie okoto 6 g/l,zngdy stzenie 1IgG w osoczu wynosito okoto
4 gll.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Normalna ludzka immunoglobulina natychmiast po migadazylnym oshkga peta
biodostpnas¢ w uktadzie kazenia biorcy. Stosunkowo szybko dochodzi do jej igymicji
migdzy osoczem a ptynem zewirznaczyniowym; stan réwnowagi @izy przestrzeni
wewnmtrznaczyniow a zewitrznaczyniovy hastpuje po okoto 3 -5 dniach.

Na podstawie pomiarow dokonanych u pacjentow z aliecem odpornici okres
poftrwania normalnej ludzkiej immunoglobuliny watse od 26 do 41 dni. Okres
péttrwania mae sk réznic u poszczegollnych pacjentdéw, szczegllnie z pierywotn
niedoborem odporrdci. Brak jest oficjalnych danych na temat vdavosci

farmakokinetycznych dla Octagam 10% u pacjentovedaborami odporriei.

Immunoglobulina G (IgG) i jej kompleksy ulegajegradacji w komorkach uktadu
siateczkowasrédnabtonkowego.
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Dzieci i mtodzig

Wsréd dzieci i miodziey nie przeprowadzoneadnych specjalnych bagla produktem
OCTAGAM 10%.

Jednalke otwarte badanie prospektywne Ill fazy zostatoeprawadzone z produktem
Octagam 5 % u 17 dzieci/nastolatkow (mediana wigknosita 14 lat, zakres od 10,5 do
16,8) cierpacych na pierwotne niedobory odpofob Leczenie pacjentéw trwato 6
mieskcy.

W trakcie leczeniasrednia Gax W stanie stabilizacji wynosita 11,1 *+ 1,9 gékednie
minimalne s¢zenie wynosito 6,2 + 1,8 g/l. Maksymalny okres péHnia catkowitej 1gG
wynosit 36 £ 11 dni z median34 dni. Obgtos¢ rozktadu catkowitej IgG wynosita 3,7 +
1,4 | a klirens catkowity wynosit 0,07 = 0,02 l/éai

5.3  Przedkliniczne dane o bezpiecaestwie

Immunoglobuliny § naturalnymi sktadnikami ludzkiego organizmu. Badaoksycznéci
przewlektej, genotoksyczio i badania nad wplywem na rozrodézou zwierat s
niewykonalne za wzgtlu na powstawanie i interferencje przeciwciat pra&o biatkom
heterologicznym. Od kiedy w obserwacji kliniczneje nwykazanozadnego wptywu
immunoglobulin  na powstawanie nowotworéw i wplywu utagennego, nie
przeprowadzono badaksperymentalnych w grupach heterologicznych.

6 DANE FARMACEUTYCZNE

6.1  Wykaz substancji pomocniczych

Maltoza
Woda do wstrzykiwa

6.2 Niezgodndci farmaceutyczne

Ze wzgkdu na brak badazgodndci produktu leczniczego nie wolno miegszainnymi
produktami leczniczymi.

6.3 Okres waznosci

2 lata

6.4  Specjalnesrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywéaw lodowce (2°C — 8°C). Nie zamia.
Przechowywé pojemnik w opakowaniu zewtrznym w celu ochrony przedviattem.

Produkt leczniczy miee zosta wyjety z lodowki jednorazowo na okres do 9 m¢egi(nie

przekraczajc okresu wanaosci) i moze by przechowywany w temperaturze paaji25°C.
Pod koniec tego okresu nie nalgroduktu ponownie umieszaza lodéwce, lecz naky

go wyrzucé. Dak wyjecia produktu leczniczego z lodowki najezapisé na opakowaniu
zewrgtrznym.
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6.5 Rodzaji zawartos¢é opakowania
Wielkosci opakowa:

29 w 20 ml
50 w 50 ml
69 w 60 ml
109 w 100 ml
2049 w 200 ml
3x10g w 3 x 100 ml
3x20g w 3 x 200 mi

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa sic w obrocie.

20 ml roztworu w fiolce o pojemsoi 30 ml.

50 ml roztworu w butelce o pojemst 70 ml.
60 ml roztworu w butelce o pojemst 70 ml.
100 ml roztworu w butelce o pojemimd 100 ml.
200 ml roztworu w butelce o pojemiod 250 ml.

Fiolki/butelki wykonane ze szkta typu Il oraz koskykonane z gumy bromobutylowe;j.

6.6 Szczegodlnerodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu
leczniczego do stosowania

Przed ayciem produkt natey ogrz& do temperatury pokojowej lub temperatury ciata.
Roztwor powinien by klarowny do lekko opalizggego, bezbarwny lub lekkaity.
Nie nalery stosowa roztworow ngtnych lub zawieraijcych osad.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lubojemipady nakey usumé¢ w sposob
zgodny z lokalnymi przepisami.

Ze wzgkdu na ryzyko skegenia bakteryjnego jakiekolwiek pozostadoproduktu nalgy
WYrzZuci.

7 PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Octapharma (IP) Limited
The Zenith Building

26 Spring Gardens
Manchester M2 1AB
Wielka Brytania

8 NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

16423

9 DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczen@brotu: 09.02.2010

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 04.11.2013
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10 DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

21.03.2016
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