ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

HyQvia 100 mg/ml roztwér do infuzji do podania podskornego

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Produkt leczniczy HyQvia to zestaw dwaoch fiolek sktadajacy sie z jednej fiolki normalnej
immunoglobuliny ludzkiej (Immunoglobulina 10% lub IG 10%) i jednej fiolki rekombinowanej
hialuronidazy ludzkiej (rHuPH20).

Normalna immunoglobulina ludzka (1G 10%)
Jeden ml zawiera;

Normalna immunoglobulina ludzka.............. 100 mg

(czystosc: co najmniej 98% immunoglobuliny G (IgG))

Kazda fiolka o pojemnosci 25 ml zawiera: 2,5 g 1gG

Kazda fiolka o pojemnosci 50 ml zawiera: 5 g I1gG

Kazda fiolka o pojemnosci 100 ml zawiera: 10 g IgG

Kazda fiolka o pojemnosci 200 ml zawiera: 20 g 1gG

Kazda fiolka o pojemnosci 300 ml zawiera: 30 g 1gG

Rozktad podklas 1gG (wartosci przyblizone):

19G; > 56,9%

19G,> 26,6%

|gG32 3,4%

19G4>1,7%

Maksymalna zawartos¢ immunoglobuliny A (IgA) wynosi 140 mikrogramow/ml.
Wytworzona z osocza od dawcow ludzkich.

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:

Rekombinowana hialuronidaza ludzka (rHuPH20)

Rekombinowana hialuronidaza ludzka jest oczyszczona glikoproteina ztozona z 447 aminokwasow,
wytwarzang w komérkach jajnika chomika chinskiego (CHO) z zastosowaniem technologii
rekombinacji DNA.

Sod (jako chlorek i fosforan).

Catkowita zawartos¢ sodu w rekombinowanej hialuronidazie ludzkiej wynosi 0,16 mmol
(3,68 mg) na ml.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwér do infuzji (infuzja).

IG 10% jest przezroczystym lub lekko opalizujacym, bezbarwnym lub jasnozéttym roztworem.
Rekombinowana hialuronidaza ludzka jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.



4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie substytucyjne u dorostych (w wieku > 18 lat) z zespotami pierwotnego niedoboru
odpornosci, takimi jak:

. wrodzona agammaglobulinemia i hipogammaglobulinemia,

o pospolity zmienny niedobdr odpornosci,

o ciezki ztozony niedobdr odpornosci,

. niedobory podklas 19G z nawracajacymi zakazeniami.

Leczenie substytucyjne u dorostych (w wieku > 18 lat) ze szpiczakiem lub przewlekta biataczka
limfocytowa z cigzka wtorna hipogammaglobulinemia i nawracajacymi zakazeniami.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie nalezy rozpoczynac i poczatkowo monitorowac pod nadzorem lekarza majacego
doswiadczenie w leczeniu niedoboréw odpornosci.

Produkt leczniczy HyQvia sktada sie z dwoch fiolek. Kazda fiolka IG 10% dostarczana jest
z odpowiednig iloscia rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej zgodnie z tabela ponizej.
Niezaleznie od tego, czy pacjentowi podano cata zawartos¢ fiolki 1G 10% czy tez jej czes¢,
nalezy poda¢ cata zawartos¢ fiolki z rekombinowana hialuronidaza ludzka.

Schemat podawania produktu leczniczego HyQvia

Rekombinowana hialuronidaza ludzka Normalna immunoglobulina ludzka 10%
Objetosé¢ (ml) llo$¢ biatka (g) Objetosé¢ (ml)
1,25 2,5 25
2,5 5 50
5 10 100
10 20 200
15 30 300
Dawkowanie

Moze zaj$¢ potrzeba ustalenia indywidualnego poziomu dawki dla kazdego pacjenta w zaleznosci od
odpowiedzi farmakokinetycznej i klinicznej. Ponizszy schemat dawkowania podano w charakterze
ogo6lnych wytycznych.

Pacjenci nieleczeni wczesniej immunoglobulinami

Dawka wymagana do osiagnigcia minimalnego stezenia 6 g/l wynosi 0,4-0,8 g/kg/miesiac.
Odstep migdzy dawkami wymagany do utrzymania stezenia stacjonarnego waha si¢ w przedziale
od 2 do 4 tygodni.

Stezenia minimalne nalezy mierzy¢ i ocenia¢ w zaleznosci od czestosci wystepowania zakazen.
Aby obnizy¢ czestos¢ wystepowania zakazen, konieczne moze by¢ zwiekszenie dawkowania
w celu osiagnigcia wyzszych stezen minimalnych (> 6 g/l).

Zaleca sie, aby na poczatku leczenia odstepy miedzy pierwszymi infuzjami stopniowo wydtuzaé
od podawania dawki co tydzien do podawania dawki co 3 lub 4 tygodnie. Skumulowana

dawkg miesigczna IG 10% nalezy podzieli¢ na 1. tydzien, 2. tydzien, itd., zgodnie z planowanymi
odstepami migdzy infuzjami produktu leczniczego HyQvia.




Pacjenci leczeni wczesniej immunoglobuling podawang dozylnie

W przypadku pacjentéw zmieniajacych leczenie bezposrednio z immunoglobuliny

podawanej dozylnie lub pacjentow, ktérzy wczesniej przyjmowali immunoglobuling dozylnie

w udokumentowanych dawkach, produkt leczniczy nalezy podawa¢ w tej samej dawce i z ta

sama czgstotliwoscia jak przy wczesniejszym leczeniu immunoglobulina dozylna. W przypadku
pacjentow leczonych wczesniej w schemacie dawkowania raz na 3 tygodnie, wydtuzenie odstepu
miedzy dawkami do 4 tygodni mozna osiagna¢ poprzez podawanie dawek przeliczonych na te same
rownowazniki tygodniowe.

Pacjenci leczeni wczesniej immunoglobuling podawang podskornie

W przypadku pacjentow aktualnie leczonych immunoglobuling podawana podskornie poczatkowa
miesieczna dawka produktu leczniczego HyQvia powinna by¢ taka sama jak w dotychczasowym
leczeniu podskérnym, ale dostosowana do 3- lub 4-tygodniowych odstepéw miedzy dawkami.

W przypadku pacjentéw zmieniajacych leczenie bezposrednio z immunoglobuliny podawanej
podskarnie pierwsza infuzjg produktu leczniczego HyQvia nalezy wykona¢ tydzien po ostatnim
podaniu uprzednio stosowanej immunoglobuliny.

Dzieci i mfodziez

Nie okreslono bezpieczenstwa dtugoterminowego stosowania produktu leczniczego HyQvia
ani zwiazanego z nim potencjalnego ryzyka zaburzen ptodnosci u dzieci i mtodziezy w wieku
od 0 do 18 lat. Aktualnie dostepne dane przedstawiono w punktach 4.8, 5.1 5.2.

Spos6b podawania
Produkt leczniczy przeznaczony wytacznie do podania podskérnego.

W przypadku stosowania wspomaganej infuzji podskérnej produktu leczniczego HyQvia w ramach
leczenia domowego leczenie powinien rozpoczyna¢ lekarz majacy doswiadczenie w instruowaniu
pacjentéw na temat leczenia w warunkach domowych. Pacjenta nalezy poinstruowa¢ w zakresie
technik prowadzenia infuzji, stosowania w razie potrzeby pompy infuzyjnej lub pompy
strzykawkowej, prowadzenia dziennika leczenia oraz srodkdw, jakie nalezy zastosowac

w przypadku wystapienia dziatan niepozadanych.

Oba sktadniki produktu leczniczego nalezy podawaé po kolei z uzyciem tej samej igty, rozpoczynajac
od podania rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej, a nastepnie podajac I1G 10%, zgodnie z opisem
ponizej.

Infuzje sktadnikdw produktu leczniczego HyQvia mozna wykonywac przy uzyciu pompy
elektromechanicznej o zmiennej szybkosci podawania z zestawem igtowym do podan podskérnych
0 rozmiarze co najmniej 24 G oraz z kompatybilnym z pompa zestawem do podawania.

Zaleca sig, aby sktadnik zawierajacy rekombinowana hialuronidaze ludzka podawac ze stata
szybkoscia i nie zwigksza¢ szybkosci podawania IG 10% powyzej zalecanych wartosci,
zwlaszcza w przypadku pacjentéw rozpoczynajacych terapie produktem leczniczym HyQuvia.

Sugerowanymi miejscami infuzji produktu leczniczego sa brzuch i uda. W przypadku stosowania
dwdch miejsc infuzji powinny si¢ one znajdowac po przeciwnych stronach ciata. Nalezy unika¢
miejsc wyniostosci kostnych.

W pierwszej kolejnosci podaje si¢ peina dawkg roztworu rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej

z szybkoscia od 1 do 2 ml/minute na miejsce infuzji. W ciagu 10 minut od zakonczenia infuzji
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej w tym samym miejscu wkitucia igty nalezy rozpoczaé
infuzje wymaganej dawki IG 10%. W przypadku stosowania dwoch miejsc infuzji catkowite dawki
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej oraz IG 10% nalezy podzieli¢ przed rozpoczeciem infuzji.



Zaleca sie stosowanie nastepujacych szybkosci infuzji 1G 10%:

o Pacjenci wazacy 40 kg lub wiecej: 1G 10% nalezy podawac¢ z poczatkowa
szybkoscia 10 ml/godz./miejsce infuzji. Jesli infuzja bedzie dobrze tolerowana,
szybkos¢ podawania mozna zwigksza¢ w odstepach co najmniej 10 minut do
maksymalnej szybkosci 240 ml/godz./miejsce infuzji przy pierwszej lub pierwszych
dwdch infuzjach. Przy kolejnych infuzjach szybkos¢ mozna dostosowa¢ do wartosci
maksymalnej 300 ml/godz./miejsce infuzji.

° Pacjenci wazacy mniej niz 40 kg: IG 10% nalezy podawac z poczatkowa
szybkoscia 5 ml/godz./miejsce infuzji. Jesli infuzja bedzie dobrze tolerowana,
szybkos¢ podawania mozna zwigksza¢ w odstepach co najmniej 10 minut do
maksymalnej szybkosci 80 ml/godz./miejsce infuzji przy pierwszej lub pierwszych
dwach infuzjach. Przy kolejnych infuzjach szybkos¢ mozna dostosowac¢ do wartosci
maksymalnej 160 ml/godz./miejsce infuzji.

Instrukcja dotyczaca sposobu stosowania produktu leczniczego, patrz punkt 6.6.
4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynne lub ktorakolwiek substancje pomocnicza wymieniona
w punkcie 6.1.

Nadwrazliwos¢ na immunoglobuliny ludzkie, w szczegdlnosci w bardzo rzadkich przypadkach
niedoboru IgA, kiedy u pacjenta obecne sa przeciwciata przeciw IgA.

Uktadowa nadwrazliwo$¢ na hialuronidaze lub rekombinowana hialuronidaze ludzka.
Produktu leczniczego HyQvia nie wolno podawa¢ dozylnie.
4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produkt leczniczy HyQvia nie powinien by¢ stosowany u kobiet w ciazy ani planujacych zajscie
w ciazg (patrz punkt 4.6).

Nalezy przestrzegac¢ zalecanej szybkosci infuzji podanej w punkcie 4.2. W trakcie wykonywania
infuzji pacjentdéw nalezy doktadnie monitorowa¢ i uwaznie obserwowaé pod katem wystapienia
jakichkolwiek dziatan niepozadanych, zwtaszcza w przypadku pacjentéw rozpoczynajacych terapie.

Pewne dziatania niepozadane moga wystepowac ze zwiekszona czestoscia u pacjentow przyjmujacych
normalna immunoglobuline ludzka po raz pierwszy lub, w rzadkich przypadkach, przy zmianie
produktu zawierajacego normalna immunoglobuline ludzka badz przerwaniu leczenia na dtuzszy czas.

Podczas badan klinicznych nie stwierdzono wystepowania przewlektych zmian skérnych. Pacjentom
nalezy przypomnie¢ o koniecznosci zgtaszania wszelkich przewlektych stanéw zapalnych, guzkow
i stanéw zapalnych wystepujacych w miejscu infuzji i utrzymujacych si¢ dtuzej niz przez kilka dni.

Nadwrazliwosé na 1G 10%

Przypadki prawdziwych reakcji nadwrazliwosci sa rzadkie. Moga one wyjatkowo wystapi¢ w bardzo
rzadkich przypadkach niedoboru IgA z obecnoscia przeciwciat przeciw IgA. Podczas leczenia takich
pacjentow nalezy zachowaé ostroznosé. Sktadnik 1G 10% produktu leczniczego zawiera $ladowe
ilosci 1IgA (maksymalna zawartos¢ wynosi 140 mikrograméw/ml).




W rzadkich przypadkach normalna immunoglobulina ludzka moze wywotywa¢ spadek cisnienia
tetniczego krwi z reakcja anafilaktyczna nawet u pacjentow tolerujacych wczesniejsze leczenie
normalna immunoglobuling ludzka.

o W przypadku pacjentdéw z grup wysokiego ryzyka wystapienia jakichkolwiek reakcji
alergicznych produkt powinien by¢ podawany tylko pod warunkiem dostgpnosci
leczenia wspomagajacego na wypadek wystapienia reakcji zagrazajacych zyciu.

. Pacjenci powinni zosta¢ poinformowani o wczesnych objawach anafilaksji i (lub)
nadwrazliwosci (pokrzywka, swiad, pokrzywka uogolniona, ucisk w klatce piersiowej,
swiszczacy oddech i niedocisnienie tetnicze).

. W zaleznosci od stopnia cigzkosci reakcji oraz obowiazujacej praktyki medycznej
tego typu reakcjom mozna zapobiegac, stosujac premedykacje.

. Stwierdzona reakcja anafilaktyczna lub cigzka nadwrazliwosé na immunoglobuling
ludzka powinna zosta¢ odnotowana w dokumentacji medycznej pacjenta.

Potencjalnym powiktaniom mozna zwykle zapobiec, upewniajac sig, ze:

o Pacjenci nie sa uczuleni na normalng immunoglobuline ludzka. Mozna to zrobié¢ poprzez
poczatkowo powolne wstrzykiwanie produktu (patrz punkt 4.2).

o Przez caty czas trwania infuzji pacjenci sa doktadnie monitorowani pod katem wystapienia
jakichkolwiek objawdw. Szczegdlnie dotyczy to pacjentow nieleczonych wczesniej normalna
immunoglobuling ludzka, pacjentéw otrzymujacych dotychczas inny produkt leczniczy oraz
tych, u ktérych wystapita dtuga przerwa od czasu poprzedniej infuzji. Powinni oni by¢
monitorowani w trakcie pierwszej infuzji oraz przez pierwsza godzine po jej zakonczeniu
w celu wykrycia ewentualnych objawow niepozadanych. Pozostali pacjenci powinni by¢
obserwowani przez okres co najmniej 20 minut po zakonczeniu infuzji.

o W przypadku prowadzenia leczenia w warunkach domowych pacjent bedzie miat wsparcie
innej odpowiedzialnej osoby, ktéra pomoze wprowadzi¢ leczenie ewentualnych dziatan
niepozadanych lub wezwie pomoc w przypadku wystapienia ciezkiego dziatania
niepozadanego. Pacjenci samodzielnie przyjmujacy produkt leczniczy w warunkach
domowych i (lub) ich opiekunowie powinni rowniez zosta¢ przeszkoleni pod katem
wykrywania wczesnych objawdw reakcji nadwrazliwosci.

W przypadku wystapienia dziatan niepozadanych nalezy zmniejszy¢ szybkos¢ podawania leku
lub przerwa¢ wlew. Wymagane leczenie zalezy od rodzaju i ciezkosci dziatan niepozadanych.
W przypadku wstrzasu nalezy zastosowa¢ standardowe postgpowanie w leczeniu wstrzasu.

Nadwrazliwos¢ na hialuronidaze

Wszelkie podejrzenia wystapienia reakcji alergicznych lub anafilaktycznych po podaniu
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej wymagaja natychmiastowego przerwania infuzji
i zastosowania w razie potrzeby standardowego leczenia.

Rozprzestrzenianie sie miejscowych zakazen

Produktu leczniczego nie nalezy wstrzykiwac w obszarze zakazenia lub ostrego stanu zapalnego
ani tez w sasiedztwie takiego obszaru ze wzgledu na niebezpieczenstwo rozprzestrzenienia sie
miejscowego zakazenia.

Reakcje zgtaszane przy dozylnym podawaniu immunoglobulin

Przy dozylnym podawaniu 1G 10% obserwowano zdarzenia zakrzepowo-zatorowe

(np. zawat migsnia sercowego, udar moézgu, zakrzepica zyt gigbokich, zatorowosé ptucna),
nieprawidtowa czynnosé/niewydolnosé nerek, zespét aseptycznego zapalenia opon
mozgowo-rdzeniowych oraz hemolize. Nie mozna wykluczy¢ wystapienia tych zdarzen
w przypadku stosowania produktu leczniczego HyQuvia.

Zdarzenia zakrzepowe i hemolize zgtaszano réwniez w zwiazku z podskérnym podawaniem
produktéw immunoglobulinowych.



Zdarzenia zakrzepowe

o W przypadku pacjentéw ze stwierdzonymi czynnikami ryzyka lub pacjentow z grupy ryzyka
wystapienia zdarzen zakrzepowo-zatorowych (takich jak pacjenci w zaawansowanym wieku,
Z nadcisnieniem, cukrzyca oraz choroba naczyniowa lub epizodami zakrzepowymi w
wywiadzie, z nabyta lub dziedziczna trombofilia, po diugotrwatych okresach unieruchomienia,
z cigzka hipowolemia, ze schorzeniami zwigkszajacymi lepkos¢ krwi) ryzyko to powinno by¢
odnotowane w dokumentacji medycznej pacjenta. U pacjentdéw z grup ryzyka nalezy rozwazy¢
wykonanie wyjsciowych pomiaréw wszystkich czynnikow ryzyka, w tym lepkosci Krwi.

o Pacjentéw nalezy poinformowa¢ o pierwszych objawach zdarzen zakrzepowo-zatorowych,
obejmujacych dusznos¢, bol i obrzgk konczyny, ogniskowe deficyty neurologiczne oraz bol
w klatce piersiowej i zaleci¢ zgtoszenie sie do lekarza natychmiast po pojawieniu sie objawow.

. Przed podaniem immunoglobulin pacjenci powinni by¢ odpowiednio nawodnieni.

Niedokrwistosé hemolityczna

Produkty immunoglobulinowe moga zawiera¢ przeciwciata grup krwi mogace zachowywac sig jak
hemolizyny i indukowa¢ w warunkach in vivo powlekanie krwinek czerwonych immunoglobulinami,
powodujac dodatnia bezposrednia reakcje antyglobulinowa (test Coombsa) i z rzadka hemolize.

W wyniku terapii immunoglobulinowej moze rozwina¢ si¢ niedokrwistos¢ hemolityczna
spowodowana zwiekszona sekwestracja krwinek czerwonych. Pacjenci przyjmujacy produkty
immunoglobulinowe powinni by¢ monitorowani pod katem przedmiotowych i podmiotowych
objawow hemolizy.

Ostra niewydolnos¢ nerek

Zgtoszono przypadki ostrej niewydolnosci nerek u pacjentéw leczonych immunoglobulinami
podawanymi dozylnie. W wigkszosci przypadkow zidentyfikowano czynniki ryzyka, takie
jak istniejace wczesniej uposledzenie czynnosci nerek, cukrzyca, hipowolemia, nadwaga,
rownoczesne stosowanie nefrotoksycznych produktéw leczniczych czy wiek powyzej 65 lat.

W przypadkach uposledzenia czynnosci nerek nalezy rozwazy¢ przerwanie podawania produktu
leczniczego. Chociaz wspomniane doniesienia dotyczace nieprawidtowej czynnosci lub ostrej
niewydolnosci nerek byty zwiazane ze stosowaniem wielu dopuszczonych do obrotu podawanych
dozylnie produktow immunoglobulinowych zawierajacych rézne substancje pomocnicze, takie jak
sacharoza, glukoza i maltoza, produkty lecznicze zawierajace jako stabilizator sacharoze miaty
nieproporcjonalnie duzy udziat w ogoélnej liczbie przypadkéw. W przypadku pacjentdw z grup
ryzyka mozna rozwazy¢ zastosowanie produktow immunoglobulinowych, ktére nie zawieraja tych
substancji pomocniczych. Produkt leczniczy HyQvia nie zawiera sacharozy, maltozy ani glukozy.

Zespdf aseptycznego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych (AMS)

W zwiazku z leczeniem immunoglobulina podawana dozylnie zgtaszano przypadki zespotu
aseptycznego zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych (ang. aseptic meningitis syndrome, AMS).
Przerwanie leczenia immunoglobuling podawana dozylnie powodowato w ciagu kilku dni remisjg
zespotu AMS bez dalszych nastepstw. Do wystapienia zespotu z reguty dochodzito w okresie od kilku
godzin do 2 dni po dozylnym podaniu immunoglobuliny. W badaniach ptynu mézgowo-rdzeniowego
czesto stwierdzano pleocytoze do kilku tysiecy komérek na mm?, gtéwnie granulocytéw, oraz stezenia
biatka podwyzszone do kilkuset mg/dl.

AMS moze wystepowac czesciej w zwiazku z zastosowaniem podawanych dozylnie immunoglobulin
w wysokich dawkach (2 g/kg).

Informacje o niektorych sktadnikach produktu leczniczego

Produkt leczniczy HyQvia nie zawiera cukrow. Sktadnik IG 10% zawiera sladowe ilosci sodu.
Rekombinowana hialuronidaza ludzka zawiera 0,16 mmol (3,68 mg) sodu na ml, z maksymalna
dzienna dawka wynoszaca okoto 120 mg. Wartos¢ ta powinna by¢ brana pod uwage w przypadku
pacjentow stosujacych diete z ograniczeniem sodu.




Wptyw na badania serologiczne

Przejsciowe zwigkszenie stezen réznorodnych biernie przeniesionych przeciwciat we krwi
pacjenta po wstrzyknigciu immunoglobulin moze skutkowac fatszywie dodatnimi wynikami
badan serologicznych.

Bierne przeniesienie przeciwciat przeciw antygenom erytrocytow, np. A, B, D, moze mie¢ wptyw
na wyniki niektérych badan serologicznych w kierunku przeciwciat reagujacych z krwinkami
czerwonymi, na przyktad bezposredniego testu antyglobulinowego (DAT, bezposredni test Coombsa).

Informacje dotyczace bezpieczenstwa w odniesieniu do czynnikdw zakaznych

Normalna immunoglobulina ludzka oraz ludzka albumina surowicy (stabilizator rekombinowanej
hialuronidazy ludzkiej) sa wytwarzane z ludzkiego osocza. Do standardowych metod zapobiegajacych
zakazeniu w wyniku stosowania produktow leczniczych pochodzacych z krwi lub osocza ludzkiego
naleza: dob6r dawcéw, badania przesiewowe poszczeg6lnych pobran i puli osocza na swoiste markery
zakazenia, skuteczne metody dezaktywacji/usuwania wiruséw w trakcie procesu wytwarzania.
Pomimo to nie mozna catkowicie wykluczy¢ mozliwosci przeniesienia czynnikow zakaznych podczas
podawania produktéw leczniczych przygotowanych z krwi lub osocza ludzkiego. Dotyczy to réwniez
nieznanych lub nowo ujawnionych wiruséw i innych patogendw.

Podejmowane $rodki sa uwazane za skuteczne wobec wiruséw otoczkowych, takich jak wirus
ludzkiego uposledzenia odpornosci (HIV), wirusy zapalenia watroby typu B (HBV) i typu C
(HCV), a takze bezotoczkowych wirusdw zapalenia watroby typu A (HAV) i parwowirusa B19.

Istnieja przekonujace dowody kliniczne na nieprzenoszenie wirusa zapalenia watroby typu A lub
parwowirusa B19 z immunoglobulinami. Uwaza sie takze, ze zawartos¢ przeciwciat odgrywa istotna
role w zapewnieniu ochrony przed wirusami.

SzczegOlnie zaleca sie, aby przy kazdym podaniu produktu leczniczego HyQvia zapisywac nazwe i
numer serii produktu w celu udokumentowania zwiazku miedzy pacjentem a numerem serii produktu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Szczepionki zawierajace zywe atenuowane wirusy

Podanie immunoglobulin moze zmniejsza¢ skutecznos¢ szczepionek zawierajacych zywe atenuowane
wirusy, takie jak wirusy odry, rézyczki, swinki i ospy wietrznej, przez okres od co najmniej 6 tygodni
do 3 miesigcy. Przed podaniem szczepionki z zywymi atenuowanymi wirusami powinien uptynaé
okres 3 miesiecy od podania niniejszego produktu leczniczego. W przypadku szczepionki przeciwko
odrze wspomniane zmniejszenie skutecznosci jej dziatania moze utrzymywac¢ sie do 1 roku.

W zwiazku z tym nalezy sprawdza¢ poziom przeciwciat u pacjentdw otrzymujacych szczepionke
przeciwko odrze.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Nie prowadzono badan klinicznych dotyczacych stosowania produktu leczniczego HyQvia u kobiet
w ciazy. Produkt leczniczy HyQvia nie powinien by¢ stosowany u kobiet w ciazy lub planujacych
zajscie w ciazg i nalezy w ich przypadku rozwazy¢ mozliwosé zastosowania innej metody leczenia.
Zaleca sie, aby kobiety w wieku rozrodczym stosowaty odpowiednie metody antykoncepcji w trakcie
leczenia produktem leczniczym HyQuvia. Jesli pacjentka zajdzie w ciazg, nalezy przerwac leczenie
produktem leczniczym HyQvia.Ponadto lekarz powien zachgci¢ pacjentke do skorzystania

z mozliwosci przystapienia do rejestru kobiet w cigzy.

Karmienie piersia

Brak dostepnych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego HyQvia

u kobiet karmiacych piersia. Nie nalezy stosowa¢ produktu leczniczego HyQvia w czasie karmienia
piersia.




Ptodnos¢

Doswiadczenie kliniczne z immunoglobulinami wskazuje, ze nie nalezy oczekiwa¢ szkodliwego
wptywu IG 10% na ptodnosc. Obecnie nie sa dostepne zadne dane kliniczne dotyczace
bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego HyQvia w odniesieniu do rozwoju uktadu
rozrodczego.

Mezczyzn i kobiety w wieku rozrodczym nalezy poinformowac, ze dane na temat dtugoterminowego
stosowania produktu leczniczego HyQvia sa niewystarczajace. Wptyw tego produktu na ptodnosé

u ludzi i potencjalne dziatania niepozadane na poczecie nie sa obecnie znane. Pacjentom nalezy
udostepni¢ materiaty edukacyjne na temat HyQvia, gdzie mozna znalez¢ wiecej informacji.

Badania na zwierzetach nie wykazaty bezposredniego lub posredniego szkodliwego wpltywu
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej na reprodukcje przy dawkach stosowanych do wspomagania
podawania IG 10% (patrz punkt 5.3).

4.7  Wplyw na zdolnosé¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Produkt leczniczy HyQvia nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolnosé¢ prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn. Pacjenci, u ktorych w trakcie leczenia wystapia dziatania
niepozadane (na przyktad nudnosci i wymioty), powinni wstrzyma¢ sie od prowadzenia pojazdow

i obstugiwania maszyn do czasu ustapienia tych dziatan.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczesciej zgtaszane dziatania niepozadane zwiazane z produktem leczniczym HyQvia wystepujace
z czestoscia 0,203 na infuzje byty dziataniami miejscowymi. Najczesciej zgtaszanymi uktadowymi
dziataniami niepozadanymi byty b6l gtowy, zmeczenie i goraczka. Wiekszo$¢ z tych dziatan miata
przebieg tagodny do umiarkowanego.

Normalna immunoglobulina ludzka
Moga sporadycznie wystepowa¢ dziatania niepozadane, takie jak dreszcze, bol gtowy, zawroty gtowy,
goraczka, wymioty, reakcje alergiczne, nudnosci, bol stawow, niskie cisnienie krwi i umiarkowany bol
w odcinku ledzwiowo-krzyzowym.

W rzadkich przypadkach normalne immunoglobuliny ludzkie moga powodowa¢ nagty spadek
cisnienia krwi oraz, w odosobnionych przypadkach, wstrzas anafilaktyczny, nawet wowczas,
gdy pacjent nie wykazywat nadwrazliwosci po wczesniejszym podaniu.

Po podaniu normalnej immunoglobuliny ludzkiej obserwowano przypadki przemijajacego
aseptycznego zapalenia opon médzgowo-rdzeniowych, przemijajacych reakcji hemolitycznych,
podwyzszenia poziomu kreatyniny w surowicy i (lub) ostrej niewydolnosci nerek, patrz punkt 4.4.

Rzadko po dozylnym lub podskérnym podaniu preparatéw gammaglobulinowych obserwowano
reakcje zakrzepowo-zatorowe, takie jak zawat miesnia sercowego, udar mézgu, zator ptucny oraz
zakrzepica zyt gtebokich.

Miejscowe reakcje w miejscu infuzji: obrzek, bolesnos¢, zaczerwienienie, stwardnienie, miejscowe
rozgrzanie, miejscowy bol, swedzenie, zasinienie i wysypka.

Ogo6tem dla produktéw immunoglobulinowych podawanych podskornie zgtoszono nastepujace
dodatkowe dziatania niepozadane wymienione wedtug klasyfikacji uktadéw i narzadéw MedDRA
oraz podane z wykorzystaniem preferowanej terminologii w porzadku wyznaczonym przez stopien
ciezkosci:

Zaburzenia uktadu immunologicznego: reakcja nadwrazliwosci
Zaburzenia uktadu nerwowego: parestezja, drzenie



Zaburzenia serca: tachykardia

Zaburzenia naczyniowe: zaczerwienienie, blados¢, uczucie zimna w obwodowych czgsciach ciata
Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia: dusznos¢

Zaburzenia zotadka i jelit: parestezja wokot ust

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej: obrzek twarzy, pokrzywka, alergiczne zapalenie skory,
nadmierna potliwos¢, $wiad

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tacznej: bél plecdw, sztywnos$é miesniowo-szkieletowa
Zaburzenia ogo6lne i stany w miejscu podania: dyskomfort w klatce piersiowej, uczucie goraca
Badania diagnostyczne: podwyzszona aktywnos¢ aminotransferazy alaninowej

Informacje dotyczace bezpieczenstwa w zakresie mozliwosci przenoszenia wirusow, patrz punkt 4.4.

Rekombinowana hialuronidaza ludzka

Najczestszymi dziataniami niepozadanymi obserwowanymi po wprowadzeniu do obrotu
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej w podobnych postaciach podawanych podskérnie w celu
utatwienia rozprowadzenia i wchianiania podawanych podskdrnie ptyndw lub produktéw leczniczych
byty tagodne reakcje w miejscu wstrzykniecia, takie jak rumien i b6l. Reakcja zgtaszana najczesciej
w zwiazku z podskérnym podawaniem duzych objetosci ptyndw byt obrzek.

Przeciwciata przeciw rekombinowanej ludzkiej hialuronidazie

U 13 sposrdd 83 os6b bioracych udziat w kluczowym badaniu przeciwciata zdolne do wiazania
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej (rHuPH20) pojawity sie co najmniej raz w ciagu badania.
Przeciwciata nie miaty zdolnosci neutralizacji rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej. Nie wykazano
zadnych czasowych zaleznosci miedzy reakcjami niepozadanymi a obecnoscia przeciwciat
anty-rHuPH20. Nie stwierdzono zwigkszenia czestosci lub cigzkosci reakcji niepozadanych u
pacjentow, u ktorych pojawity sie przeciwciata przeciw rekombinowanej hialuronidazie ludzkie;j.

Tabelaryczny wykaz dziatan niepozadanych

Bezpieczenstwo stosowania i tolerancje produktu leczniczego HyQvia oceniano w badaniu klinicznym
3 fazy z udziatem 83 pacjentdw z pierwotnym niedoborem odpornosci (w tym 21 pacjentéw w wieku
od 2 do 16 lat) przyjmujacych infuzje w odstepach 3- lub 4-tygodniowych.

W ponizszej tabeli wymieniono dziatania niepozadane podsumowane i podzielone wedtug klasyfikacji
uktaddw i narzadow MedDRA oraz czestosci wystepowania.
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Czestos¢ wystepowania na infuzje okreslono z uzyciem nastepujacych kryteriow: bardzo

czesto (>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), nie znana (czgstos¢ nie moze by¢

okreslona na podstawie dostepnych danych).

Dzialania niepozadane produktu leczniczego HyQvia

Klasyfikacja uktadéw Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Rzadko
i narzadow MedDRA (=>1/10) (>1/100 do (>1/1 000 do <1/100) (=1/10 000 do
<1/10) <1/1 000)
Zaburzenia zotadka Wymioty
i jelit Nudnosci
B4l w nadbrzuszu
Biegunka
B4l w jamie ustnej
Zaburzenia og6lne Reakcje miejscowe | Reakcje Reakcje miejscowe:
i stany w miejscu (tacznie) miejscowe:
podania . Dyskomfort/ | e Rumien | o Narosl w miejscu
bél ° Obrzek infuzji
. Swiad ° Guzek
Zmeczenie . Miejsce infuzji:
. uczucie ciepta
. krwiak
. krwotok
Goraczka
Obrzek obwodowy
Dreszcze
Zte samopoczucie
Astenia
Nietypowe samopoczucie
Obrzek grawitacyjny
Badania diagnostyczne Dodatni wynik testu na
obecnos¢ przeciwciat
Dodatni wynik testu
Coombsa
Obnizona liczba
limfocytéw
Obnizona liczba krwinek
biatych
Spadek masy ciata
Zaburzenia Utrata apetytu
metabolizmu
i odzywiania
Zaburzenia BAI miesni
miesniowo-szkieletowe B6l stawow
i tkanki tacznej B6l w pachwinie
B6l w konczynach
B6l migsniowo-szkieletowy
w Klatce piersiowej
Zaburzenia uktadu Bal glowy Migrena
nerwowego Zawroty glowy

Uczucie pieczenia

Zaburzenia uktadu
rozrodczego i piersi

Swiad sromu i pochwy
Obrzek narzadow
piciowych

Zaburzenia uktadu
oddechowego, klatki
piersiowej i srodpiersia

Przekrwienie nosa
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Dzialania niepozadane produktu leczniczego HyQvia
Klasyfikacja ukladéw Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Rzadko
i narzadéw MedDRA (>1/10) (>1/100 do (>1/1 000 do <1/100) (>1/10 000 do
<1/10) <1/1 000)
Zaburzenia skory Rumien
i tkanki podskadrnej Wysypka
plamisto-grudkowa
Zaburzenia naczyniowe Nadcisnienie
Obnizone cisnienie tetnicze
Krwi

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Miejscowe reakcje obserwowane w badaniu klinicznym obejmuja tagodny obrzek miejsca podania
(przy wigkszosci infuzji) spowodowany duzymi objgtosciami infuzji, jednak reakcje te nie byty
uznawane za dziatania niepozadane, o ile nie sprawiaty dyskomfortu. Tylko dwa przypadki
miejscowych reakcji niepozadanych bylty ciezkie i obejmowaty b6l w miejscu infuzji i obrzek

w miejscu infuzji. Stwierdzono dwa przypadki przemijajacego obrz¢ku narzadéw piciowych,

w tym jeden uznany za ciezki, bedace wynikiem dyfuzji produktu leczniczego z miejsca infuzji
zlokalizowanego na brzuchu. Nie zaohserwowano zmian skérnych, ktére nie ustapity w trakcie
badania klinicznego.

Dzieci i miodziez

Produkt leczniczy HyQvia oceniano u 21 pediatrycznych pacjentéw w wieku od 4 do 16 lat

(13 pacjentow w wieku od 4 do <12 lat i 8 pacjentéw w wieku od 12 do <16 lat). Wyniki badania
wskazywaty, ze profil bezpieczenstwa, obejmujacy charakter, czgstos¢ wystepowania lub cigzkosé
badZ odwracalno$¢ reakcji niepozadanych, jest podobny u dorostych i u dzieci.

4.9 Przedawkowanie

Nie sa znane skutki przedawkowania produktu leczniczego HyQvia. Przy dozylnym podawaniu
immunoglobulin przedawkowanie moze prowadzi¢ do nadmiernego obciazenia ptynami i zespotu
nadmiernej lepkosci krwi.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna (normalna immunoglobulina ludzka): surowice odpornosciowe
i immunoglobuliny: immunoglobuliny, normalne ludzkie, kod ATC: JO6BA

Mechanizm dziatania
Sktadnik IG 10% odpowiada za dziatanie terapeutyczne produktu leczniczego.
Rekombinowana hialuronidaza ludzka utatwia rozprowadzanie i wchtanianie 1G 10%.

Normalna immunoglobulina ludzka zawiera gtéwnie immunoglobuline G (1gG) zawierajaca
szerokie spektrum opsonizujacych i neutralizujacych przeciwciat przeciw czynnikom zakaznym.

Normalna immunoglobulina ludzka zawiera przeciwciata 1gG wystepujace w normalnej populacji.
Przygotowuje sie ja zwykle z puli osocza ludzkiego pochodzacego z co najmniej 1000 donacji.
Rozktad podklas 1gG jest scisle proporcjonalny do wystepujacego w naturalnym osoczu ludzkim.
Odpowiednie dawki normalnej immunoglobuliny ludzkiej moga przywréci¢ nieprawidtowo niskie
stezenia 1gG do prawidtowego zakresu.

Rekombinowana hialuronidaza ludzka jest rozpuszczalna, rekombinowana postacia hialuronidazy
ludzkiej, ktéra modyfikuje przepuszczalno$¢ tkanki tacznej poprzez hydrolize hialuronianu.
Hialuronian jest polisacharydem wystepujacym w macierzy miedzykomdérkowej w tkance tacznej

i niektérych wyspecjalizowanych tkankach. Hialuronian jest rozktadany przez naturalnie wystepujace
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hialuronidazy i ma bardzo szybki obrét w tkance podskdrnej. Jako substancja wspomagajaca
przepuszczalno$é¢, rekombinowana hialuronidaza ludzka przyspiesza rozktad hialuronianu, powodujac
tymczasowy wzrost przepuszczalnosci macierzy srodmiazszowej, co przyspiesza rozprowadzanie

i wchianianie oraz zwigksza biodostepnosé 1G 10%.

Naturalnie nastepujaca szybka regeneracja hialuronianu prowadzi do catkowitego odtworzenia bariery
srédmiazszowej w ciagu 24 do 48 godzin.

Skutecznosé kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skutecznosé i bezpieczenstwo stosowania produktu leczniczego HyQvia oceniono w badaniu
klinicznym 111 fazy z udziatem 83 pacjentdéw z pierwotnym niedoborem odpornosci. Pacjentom
podawano produkt leczniczy HyQvia w odstepach 3- lub 4-tygodniowych przez okres 12 miesiecy
(po krotkim okresie stopniowego zwigkszania szybkosci). Dawka produktu leczniczego HyQvia
byta wyznaczana na podstawie wczesniejszego leczenia z uzyciem IG 10% w podaniu dozylnym
(od 320 do 1000 mg/kg/4 tygodnie) i byta indywidualnie dostosowywana w celu zapewnienia
odpowiednich poziomoéw IgG przez caty czas trwania badania.

Wyniki badania wykazaty roczny wskaznik zweryfikowanych ostrych ciezkich zakazen
bakteryjnych w trakcie podawania produktu leczniczego HyQvia na poziomie 0,025 (g6rna
granica jednostronnego 99-procentowego przedziatu ufnosci: 0,046). Ogoélny odsetek zakazen
w trakcie podawania produktu leczniczego HyQvia byt nizszy niz w trzymiesiecznym okresie
dozylnego podawania IG 10%: estymacja punktowa odsetka wszystkich zakazen w przeliczeniu
na okres jednego roku wyniosta 2,97 (95% CI: 2,51-3,47) dla produktu leczniczego HyQvia

i 4,51 (95% CI: 3,50-5,69) dla dozylnych infuzji IG 10%.

Niemal wszyscy uczestnicy byli w stanie utrzyma¢ taki sam odstep pomigdzy dawkami

produktu leczniczego HyQvia jak przy podaniu dozylnym. Siedemdziesiecioro osmioro (78)
sposrod 83 (94%) pacjentdéw osiagneto ten sam schemat dawkowania raz na 3 lub 4 tygodnie,

za$ w jednym przypadku doszto do skrocenia czestosci podawania z 4 do 3 tygodni, w jednym —
z 4 do 2 tygodni i jednym — z 3 do 2 tygodni (2 pacjentow wycofato si¢ z badania w okresie
stopniowego zwiekszania szybkosci infuzji).

Mediana liczby miejsc infuzji produktu leczniczego HyQvia w miesiacu wyniosta 1,09, co byto
wartoscia nieznacznie nizsza niz mediana miejsc dozylnych infuzji 1G 10% w omawianym
badaniu (1,34) i znacznie nizsza niz mediana liczby miejsc infuzji w badaniu dotyczacym
podskoérnego podawania I1G 10% (21,43).

Dzieci i mlodziez

Dziatanie produktu leczniczego HyQvia oceniano u 21 pacjentéw pediatrycznych, w tym

u 13 pacjentéw w wieku od 4 do <12 lat i 8 pacjentow w wieku od 12 do <16 lat, leczonych
przez okres ponad jednego roku (jak opisano w punkcie jak opisano w czesci Skutecznosé
Kliniczna i bezpieczenstwo stosowania). Nie zaobserwowano znaczacych réznic w dziataniach
farmakodynamicznych czy skutecznosci i bezpieczenstwie stosowania produktu leczniczego
HyQvia pomiedzy dzie¢mi i mtodzieza a dorostymi. Jednak te dane nie sa wystarczajace do
okreslenia bezpieczenstwa i skutecznos¢ produktu leczniczego HyQvia w tej grupie wiekoweyj.
Patrz punkty 4.2 i 4.8.

Europejska Agencja Lekow wstrzymata obowiazek dotaczania wynikow badan produktu leczniczego
HyQvia w leczeniu substytucyjnym pierwotnych niedoboréw odpornosci w co najmniej jednej grupie
wiekowej populacji pediatrycznej. Informacje dotyczace stosowania u dzieci i mtodziezy patrz

punkt 4.2.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Przy podawaniu produktu leczniczego HyQvia szczytowe stezenia IgG w surowicy osiagane sa
z op6znieniem okoto 3 do 5 dni.
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Dane uzyskane w badaniu klinicznym dotyczacym produktu leczniczego HyQvia wykazuja, ze
minimalne stgzenia IgG w surowicy mozna utrzymac, podajac produkt zgodnie ze schematem
dawkowania od 320 do 1000 mg/kg masy ciata/4 tygodnie w odstepach 3- lub 4-tygodniowych.

Parametry farmakokinetyczne produktu leczniczego HyQvia oceniono w badaniu klinicznym

I11 fazy dotyczacym skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania produktu z udziatem 60 pacjentow

z pierwotnym niedoborem odpornosci w wieku 12 lat i starszych. W ponizszej tabeli przedstawiono
parametry farmakokinetyczne produktu w poréwnaniu z danymi dotyczacymi dozylnego podawania
IG 10% uzyskanymi w tym samym badaniu.

Parametry farmakokinetyczne produktu leczniczego HyQvia w poréwnaniu z dozylnym
podawaniem 1G 10%

Parametr HyQvia Dozylna IG 10%
Mediana (95% CI) Mediana (95% CI)

N =60 N =68

Crmax [9/1] 15,5 (14,5; 17,1) 21,9 (20,7; 23,9)

Cmin [9/1] 10,4 (9,4-11,2) 10,1 (9,5-10,9)

AUC na tydzien [g*dni/l] 90,52 (83,8-98,4) 93,9 (89,1-102,1)

T max [dNi] 5,0(3,3-5,1) 0,1(0,1-0,1)

Klirens lub klirens pozorny [ml/kg/dzien] | 1,6 (1,4-1,79) 14 (1,2-1,4)

Koncowy okres pottrwania [dni] 45,3 (41,0-60,2) 35,7 (32,4-40,4)

IgG i kompleksy 1gG ulegaja degradacji w komorkach uktadu siateczkowo-srdédbtonkowego.

Dzieci i mlodziez
W badaniu klinicznym dotyczacym produktu leczniczego HyQvia nie zaobserwowano réznic
w minimalnych stezeniach 1gG w osoczu migdzy pacjentami dorostymi a dzie¢mi i mtodzieza.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Immunoglobuliny sa normalnymi sktadnikami ludzkiego organizmu.

Dane niekliniczne uzyskane dla IG 10% bedacej sktadnikiem produktu leczniczego HyQuvia,
wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa

i toksycznosci, nie ujawniaja szczegdlnego ryzyka dla cztowieka. Badania dotyczace toksycznosci
po podaniu wielokrotnym, genotoksycznosci oraz toksycznego wptywu na rozrdd u zwierzat sa
niewykonalne ze wzgledu na indukcjg¢ powstawania przeciwciat przeciw biatkom heterologicznym
oraz ich dziatanie zakt6cajace. Badania genotoksycznosci in vitro nie wykazaty zdolnosci do
wywotywania mutacji. Poniewaz doswiadczenie kliniczne nie dostarcza dowoddw mozliwego
dziatania rakotwdrczego immunoglobulin, nie przeprowadzono eksperymentalnych badan

u gatunkdéw heterogenicznych.

Hialuronidaza wystepuje w wiekszosci tkanek ludzkiego organizmu. Dane niekliniczne uzyskane dla
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej, wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych
dotyczacych bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym oraz toksycznego
wplywu na rozwoj, nie ujawniaja szczegolnego zagrozenia dla cztowieka. Zgtaszano wystepowanie
odwracalnego wptywu na ptodnos¢ u samcéw i samic $winki morskiej immunizowanych w celu
wytwarzania przeciwciat przeciw hialuronidazie. Przeciwciata przeciw hialuronidazie nie miaty
jednak wptywu na rozrod u myszy, krolikéw, owiec ani makakow jawajskich.

Nie wykonywano badan dotyczacych genotoksycznosci ani potencjalnego dziatania rakotworczego,
poniewaz hialuronidaza jest rekombinowana postacia wystepujacego w naturze biatka i w zwiazku

z tym nie oczekuje sie, aby wchodzita w interakcje z DNA lub innym materiatem chromosomowym.
Nie wykazano rowniez dziatan przeksztatcajacych komérki ani stymulujacych wzrost zdrowych lub
ztosliwych komorek.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych
Fiolka normalnej immunoglobuliny ludzkiej (1G 10%)

Glicyna
Woda do wstrzykiwan

Fiolka rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej (rHuPH20)
Sodu chlorek

Fosforan sodu dwuzasadowy

Ludzka albumina

Sol disodowa kwasu etylenodiaminotetraoctowego (EDTA)
Chlorek wapnia

Wodorotlenek sodu (do wyréwnania pH)

Kwas solny (do wyréwnania pH)

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, poniewaz nie wykonywano
badan dotyczacych zgodnosci.

6.3  Okres waznosci

2 lata.

6.4  Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywac¢ w lodéwce (2°C - 8°C).

Nie zamrazac.
Przechowywac¢ fiolki w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed swiattem.

6.5 Rodzaj i zawartosé opakowania

Fiolka normalnej immunoglobuliny ludzkiej (IG 10%)
25, 50, 100, 200 lub 300 ml roztworu w fiolce (szkto typu I) z korkiem z gumy bromobutylowej.

Fiolka rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej (rHuPH20)
1,25; 2,5; 5; 10 lub 15 ml roztworu w fiolce (szkto typu 1) z korkiem z gumy chlorobutylowej.

Wielkos¢ opakowan:
Jedna fiolka I1G 10% i jedna fiolka rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej w zestawie dwdch fiolek.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Przed uzyciem produkt nalezy ogrzac¢ do temperatury pokojowej.
IG 10% jest przezroczystym lub lekko opalizujacym, bezbarwnym lub jasnoz6ttym roztworem.

Rekombinowana hialuronidaza ludzka jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem. Nie
stosowac roztworoéw, jesli sa metne lub zawieraja osad.
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Nie wstrzasac.
Nie miesza¢ sktadnikow produktu leczniczego HyQvia przed podaniem.

Do pobierania rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej z fiolek nie nalezy uzywaé urzadzen
z odpowietrznikami.

Przygotowujac i podajac produkt leczniczy HyQvia, nalezy stosowa¢ techniki aseptyczne. Jesli do
uzyskania wymaganej dawki infuzji trzeba uzy¢ wigcej niz jednej fiolki produktu leczniczego I1G 10%
lub wiecej niz jednej fiolki rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej, IG 10% i (lub) rekombinowana
hialuronidaze ludzka nalezy przed podaniem oddzielnie przygotowa¢ w odpowiednich pojemnikach na
roztwory. Czgsciowo zuzyte fiolki nalezy wyrzucic.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.
7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE
NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Baxter Innovations GmbH

Industriestrasse 67
A-1221-Vienna, Austria

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

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczego6towe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekéw http://www.ema.europa.eu.
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WYTWORCY BIOLOGICZNEJ(YCH) SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA
| STOSOWANIA

INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA
DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
| SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCY BIOLOGICZNEJ(YCH) SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytwarcow biologicznej(ych) substancji czynnej(ych)
Baxter Healthcare Corporation

4501 Colorado Boulevard

Los Angeles, California

USA

Wytwdrca bezposredniego osadu immunoglobulin G z ludzkiego osocza.

Baxter AG

Industriestrasse 131

1221-Vienna

Austria

Wytwdrca bezposredniego osadu immunoglobulin G z ludzkiego osocza.

Baxter Manufacturing S.p.A.

Via della Chimica 5

02010 Santa Rufina, Cittaducale, Rieti

Wiochy

Wytworca bezposredniego osadu immunoglobulin G z ludzkiego osocza.

Baxter S.A.

Boulevard René Branquart, 80

B-7860 Lessines

Belgia

Wytwérca 10% centryfugatu immunoglobulin G uzyskanego metoda ultrafiltracji z osadu
immunoglobulin G.

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii
Baxter S.A.

Boulevard René Branquart, 80

B-7860 Lessines

Belgia

Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwe i adres wytwaércy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.
B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania (patrz aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

o Oficjalne zwalnianie serii

Zgodnie z art. 114 dyrektywy 2001/83/WE, oficjalne zwalnianie serii bgdzie przeprowadzane
przez laboratorium panstwowe lub przez laboratorium wyznaczone do tego celu.

C. INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU
) Okresowy raport o bezpieczenstwie stosowania

Podmiot odpowiedzialny przedtozy pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie stosowania

w ciagu 6 miesiecy po dopuszczeniu do obrotu. Nastepnie podmiot odpowiedzialny bedzie

przedktadac¢ okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania produktu zgodnie z wymogami
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okreslonymi w wykazie unijnych dat referencyjnych (ang. EURD list), o ktérym mowa w art. 107¢
ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i ktory jest ogtaszany na europejskiej stronie internetowej dotyczacej
lekow.

D. WARUNKI I OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
| SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

o Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru
nad bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczeg6lnione w RMP, przedstawionym

w module 1.8.2 dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich
jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiaé:

. na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

. W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwtaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére moga istotnie wptyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu
leczniczego lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

Jesli data ztozenia okresowego raportu o bezpieczenstwie stosowania (PSUR) jest zbiezna
z aktualizacja RMP, dokumenty te moga by¢ ztozone w tym samym czasie.

o Dodatkowe dzialania w celu minimalizacji ryzyka

Przed wprowadzeniem produktu leczniczego do obrotu podmiot odpowiedzialny uzgodni tres¢ i forme
programu edukacyjnego z odpowiednimi wtadzami we wszystkich krajach cztonkowskich. Podmiot
odpowiedzialny powinien upewni¢ si¢, ze w momencie wprowadzenia produktu leczniczego do obrotu
wszyscy pracownicy stuzby zdrowia, ktérzy moga stosowac lub przepisywac produkt leczniczy
HyQuvia, otrzymali zestaw materiatdw edukacyjnych.

Zestaw materiatéw edukacyjnych powinien zawierac:
1. Charakterystyki Produktu Leczniczego i Ulotki dla pacjenta,
2. Karty informacyjne pacjentow.
3. Informacje dla lekarza, ktdre nalezy zamiesci¢ w zestawie materiatow edukacyjnych:

° Przed rozpoczeciem leczenia produktem leczniczym HyQvia pacjent powinien otrzymacé
Ulotke dla pacjenta i Karte informacyjna pacjenta w celu zapoznania si¢ z zawartymi
w nich informacjami.

. Jesli jakakolwiek kobieta zajdzie w ciaze w trakcie leczenia produktem leczniczym
HyQuvia, leczenie produktem leczniczym HyQvia nalezy przerwaé i zastosowaé inny
preparat 1gG niezawierajacy rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej. Dodatkowo nalezy
zacheci¢ pacjentki do wpisania si¢ do rejestru cigzarnych.

. Informacja o dostepnosci rejestru cigzarnych oraz sposobie wpisywania pacjentek do tego
rejestru.

Karta informacyjna pacjenta powinna zawiera¢ informacje dotyczace nastepujacych kluczowych
elementow:
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Informacje dotyczace przeciwcial przeciwko rekombinowanej hialuronidazie ludzkiej

° Produkt leczniczy HyQvia zawiera rekombinowana hialuronidaze ludzka, ktéra
utatwia rozprowadzanie i wchtanianie immunoglobuliny G. U niektérych pacjentow
otrzymujacych produkt leczniczy HyQvia moga sie pojawi¢ przeciwciata przeciwko
hialuronidazie.

. W badaniach klinicznych przeciwciata przeciwko rekombinowanej hialuronidazie
ludzkiej stwierdzono u nie wiecej niz 18% pacjentow otrzymujacych produkt
leczniczy HyQvia.

° Przeciwciata te moga reagowac z hialuronidaza, ktéra jest naturalnie obecna
w wiekszosci tkanek ludzkiego organizmu, jednak nie wiadomo, czy ma to
jakiekolwiek kliniczne nastepstwa.

. W badaniach klinicznych nie obserwowano zadnych reakcji niepozadanych
zwiazanych z obecnoscia przeciwciat przeciwko rekombinowanej hialuronidazie ludzkiej,
jednak okres leczenia byt ograniczony do 36 miesiecy, dlatego ewentualne efekty
dtugookresowego stosowania rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej nie sa znane.

o Wptyw tych przeciwciat na ptodnosé¢ u ludzi i potencjalny niepozadany wptyw na
poczecie nie sa znane.

Informacje dotyczace ptodnosci

o Zgtaszano wystepowanie odwracalnego wptywu antykoncepcyjnego u samcow
i samic swinki morskiej immunizowanych w celu wytwarzania przeciwciat przeciw
hialuronidazie. Przeciwciata przeciw hialuronidazie nie miaty jednak wptywu na
rozrod u myszy, krolikow, owiec ani makakow jawajskich.

. Whptyw przeciwciat przeciwko rekombinowanej hialuronidazie ludzkiej na ptodnos¢
mezczyzn i kobiet nie jest znany.

Informacje dotyczace ciazy

o Przeciwciata przeciwko rekombinowanej hialuronidazie ludzkiej moga przechodzi¢ przez
tozysko.

. Dane z badan na zwierzetach, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan
dotyczacych toksycznego wptywu na rozwdj, nie ujawniaja szczeg6lnego ryzyka
dla cztowieka.

. Nie prowadzono badan klinicznych dotyczacych stosowania produktu leczniczego
HyQvia u kobiet w cigzy. Potencjalny wptyw przeciwciat przeciwko rekombinowanej
hialuronidazie ludzkiej na rozw6j zarodka lub ptodu nie jest obecnie znany.

. Produkt leczniczy HyQvia nie powinien by¢ stosowany u kobiet w ciazy ani planujacych
zajscie w ciaze. Nalezy rozwazy¢ zastosowanie innego preparatu IgG niezawierajacego
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej.

. W przypadku, gdy kobieta jednak zajdzie w ciaze w trakcie leczenia produktem
leczniczym HyQvia, leczenie produktem leczniczym HyQvia nalezy przerwac i
przedyskutowac z lekarzem prowadzacym mozliwosé¢ zastosowania innego preparatu 1gG
niezawierajacego rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej.

. Zaleca sig, aby kobiety w wieku rozrodczym stosowaty odpowiednie metody
zapobiegania ciazy w trakcie leczenia produktem leczniczym HyQvia.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWAN | ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

OPAKOWANIE KARTONOWE (2,5G,5G,10G,20G 1 30 G)

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

HyQvia 100 mg/ml roztwér do infuzji do podania podskérnego
Normalna immunoglobulina ludzka

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Fiolka normalnej immunoglobuliny ludzkiej: 100 mg/ml, co najmniej 98% 1gG
Maksymalna zawartos¢ immunoglobuliny A (IgA): 140 mikrograméw/ml.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Fiolka normalnej immunoglobuliny ludzkiej: glicyna, woda do wstrzykiwan.

Fiolka rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej. Chlorek sodu, fosforan sodu, ludzka albumina,
disodowa sol kwasu etylenodiaminotetraoctowego, chlorek wapnia i woda do wstrzykiwan.
Wigcej informaciji, patrz ulotka.

4, POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwér do infuzji do podania podskérnego

1 fiolka normalnej immunoglobuliny ludzkiej
2,5 g/25 ml

5 g/50 mi

10 g/100 ml

20 g/200 ml

30 /300 ml

1 fiolka rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej
1,25 ml

2,5ml

5 ml

10 ml

15 ml

5.  SPOSOB | DROGA(I) PODANIA

Wytacznie do podania podskoérnego.
Nalezy zapozna¢ sie¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.
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7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie wstrzasac.
Nie miesza¢ zawartosci dwoch fiolek przed podaniem.
Podawac w pierwszej kolejnosci rekombinowana hialuronidaze ludzka.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci:

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w lodowce.

Nie zamrazac.
Przechowywac¢ fiolki w opakowaniu zewngtrznym w celu ochrony przed swiattem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Baxter Innovations GmbH
A-1221 Vienna, Austria

12.  NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/0/00/000/000/001 2,5 g/25 ml
EU/0/00/000/000/002 5 g/50 ml

EU/0/00/000/000/003 10 g/100 ml
EU/0/00/000/000/004 20 g/200 ml
EU/0/00/000/000/005 30 g/300 ml

13.  NUMER SERII

Nr serii:

14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.
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| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

HyQvia 100 mg/ml
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI NORMALNEJ IMMUNOGLOBULINY LUDZKIEJ
(5G,10G, 20 G 130 G)

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

HyQvia 100 mg/ml ptyn do infuzji do podania podskérnego
Normalna immunoglobulina ludzka

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Immunoglobulina: 100 mg/ml, co najmniej 98% IgG
Maksymalna zawartos¢ immunoglobuliny A (IgA): 140 mikrograméw/ml.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Glicyna, woda do wstrzykiwan.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTOS$C OPAKOWANIA

Ptyn do infuzji do podania podskérnego
1 fiolka

5 /50 ml

10 g/100 ml

20 g/200 ml

30 g/300 ml

| 5. SPOSOB | DROGA(I) PODANIA

Wytacznie do podania podskérnego
Podawac¢ w drugiej kolejnosci.

Nalezy zapoznac¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci:
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w lodéwce.

Nie zamrazac.
Przechowywac¢ fiolke w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed swiattem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Baxter Innovations GmbH
A-1221 Vienna, Austria

12.  NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/0/00/000/000/002 5 g/50 mi

EU/0/00/000/000/003 10 g/100 ml
EU/0/00/000/000/004 20 g/200 ml
EU/0/00/000/000/005 30 g/300 ml

13. NUMER SERII

Nr serii:

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

‘ 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI NORMALNEJ IMMUNOGLOBULINY LUDZKIEJ (2,5 G)

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA(I) PODANIA

HyQvia 100 mg/ml ptyn do infuzji do podania podskérnego
Normalna immunoglobulina ludzka
Wytacznie sc.

2. SPOSOB PODAWANIA

Podawac¢ w drugiej kolejnosci.

Nalezy zapozna¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP:

4. NUMER SERII

Lot:

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

2,5 g/25 ml

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI: REKOMBINOWANA HIALURONIDAZA LUDZKA
(2,5 ML, 5 ML, 10 ML, 15 ML)

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA(I) PODANIA

Ptyn do infuzji do podania podskdrnego do leku HyQvia
Hialuronidaza
Wytacznie do podania podskérnego

2. SPOSOB PODAWANIA

Podawac w pierwszej kolejnosci.

Nalezy zapoznac¢ sie z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP:

4. NUMER SERII

Lot:

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

2,5 ml
5ml

10 ml
15 ml

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI: REKOMBINOWANA HIALURONIDAZA LUDZKA (1,25 ML)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA(I) PODANIA

Ptyn do infuzji do podania podskérnego do leku HyQvia
Hialuronidaza
Wytacznie sc.

2. SPOSOB PODAWANIA

Podawac¢ w pierwszej kolejnosci.

Nalezy zapozna¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP:

4. NUMER SERII

Lot:

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1,25 ml

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dotaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

HyQvia 100 mg/ml roztwor do infuzji do podania podskérnego
Normalna immunoglobulina ludzka

Nalezy uwaznie zapoznaé sie z trescig ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby méc ja ponownie przeczytaé.
- Nalezy zwrdci¢ sie do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki w razie jakichkolwiek watpliwosci.
- Lek ten przepisano scisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym.
Lek moze zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.
- Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek HyQvia i w jakim celu sie go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku HyQvia
Jak stosowac lek HyQvia

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek HyQvia

Zawartos¢ opakowania i inne informacje

oaprwNE

1. Co to jest lek HyQvia i w jakim celu si¢ go stosuje
Co to jest lek HyQvia

Lek HyQvia zawiera dwa roztwory do infuzji (kropléwki) pod skére (do podawania podskérnego).
Lek jest dostarczany w opakowaniu zawierajacym jedna fiolke normalnej immunoglobuliny
ludzkiej 10% (substancji czynnej) i jedna fiolkg rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej
(substancji wspomagajacej przedostanie sie normalnej immunoglobuliny ludzkiej 10% do krwi).

Normalna immunoglobulina ludzka 10% nalezy do klasy lekw noszacych nazwg ,,normalne
immunoglobuliny ludzkie”. Immunoglobuliny sa réwniez znane jako przeciwciata i wystepuja we
krwi zdrowych os6b. Przeciwciata sa czescia uktadu immunologicznego (zapewniajacego naturalna
odpornos¢ organizmu) i pomagaja organizmowi zwalcza¢ zakazenia.

Jak dziala lek HyQvia

Zawartos¢ fiolki z immunoglobulinami zostata przygotowana z krwi zdrowych oséb. Lek dziata
doktadnie tak samo jak immunoglobuliny naturalnie obecne we krwi. Rekombinowana hialuronidaza
ludzka jest biatkiem, ktére utatwia podskérna infuzje (kropléwke) immunoglobulin i wspomaga
dostarczenie ich do krwiobiegu.

W jakim celu stosuje si¢ lek HyQvia
Lek HyQvia stosuje sie u pacjentow z ostabionym uktadem odpornosciowym, u ktorych we krwi nie
wystepuje dostateczna ilos¢ przeciwciat i ktérzy maja sktonnosé¢ do czgstych zakazen. Regularne

przyjmowanie odpowiednich dawek leku HyQvia moze podnies¢ nieprawidtowo niskie poziomy
immunoglobulin do prawidtowego zakresu (leczenie zastepcze).
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Lek HyQvia jest przepisywany:

2.

dorostym w wieku 18 lat i starszym z niezdolnoscia lub obnizona zdolnoscia do wytwarzania

przeciwciat (pierwotnym niedoborem odpornosci) obejmujaca zaburzenia, takie jak:

o niskie poziomy immunoglobulin (hipogammaglobulinemia) lub brak immunoglobulin
(agammaglobulinemia) we krwi;

o potaczenie niskiego poziomu immunoglobulin, czgstych zakazen, niezdolnosci do
wytworzenia odpowiednich ilosci przeciwciat po szczepieniu oraz innych objawéw,
takich jak reakcje odpornosciowe przeciwko wiasnemu organizmowi lub nowotwory,
(pospolity zmienny niedobdr odpornosci);

. potaczenie niskiego poziomu lub braku immunoglobulin oraz nieprawidtowego
dziatania lub braku limfocytow T (rodzaj biatych krwinek, ktére rowniez sa
cze$cia uktadu immunologicznego) we krwi (ciezki ztozony niedob6r odpornosci);

° brak pewnych rodzajéw immunoglobulin (podklas 1gG), co skutkuje czestymi
zakazeniami;

dorostym w wieku 18 lat i starszym z okreslonymi rodzajami nowotworéw krwi (na przyktad

przewlekta biataczka limfocytowa lub szpiczakiem) prowadzacymi do bardzo niskich
poziomdw przeciwciat we krwi (hipogammaglobulinemii) i czestych zakazen bakteryjnych.

Informacje wazne przed zastosowaniem leku HyQvia

NIE wstrzykiwa¢ ani NIE wykonywa¢ infuzji leku HyQuvia:

Jesli pacjent ma uczulenie na immunoglobuliny, hialuronidaze, hialuronidaze rekombinowana
lub ktérykolwiek z pozostatych sktadnikéw tego leku (wymienione w punkcie 6, ,,Zawartos$é
opakowania i inne informacje”).

Jesli we krwi pacjent obecne sa przeciwciata przeciw immunoglobulinie A (IgA). Sytuacja
taka moze mie¢ miejsce w przypadku niedoboru IgA. Lek HyQvia zawiera sladowe ilosci IgA,
dlatego u pacjenta moze wystapi¢ reakcja uczuleniowa.

Do swiatta naczyn krwionosnych (dozylnie).

Ostrzezenia i §rodki ostroznosci

Przed przyjeciem lub zastosowaniem leku HyQvia nalezy wzia¢ pod uwage ponizsze ostrzezenia i
srodki ostroznosci: W przypadku jakichkolwiek pytan nalezy zwrocic sig do lekarza lub pielggniarki.

Dzieci i mlodziez

Produktu leczniczego HyQvia nie nalezy stosowac u dzieci i mtodziezy w wieku od 0 do 18 lat,
poniewaz jego bezpieczenstwo w przypadku dtugotrwatego stosowania nie jest znane.

Ciaza, karmienie piersia i wplyw na ptodnosé

Nie wiadomo, czy dtugoterminowe stosowanie rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej ma wptyw na
ptodnos¢ kobiet i mezczyzn. Przed zastosowaniem leku HyQvia nalezy poprosic¢ lekarza o dodatkowe
informacje na temat mozliwego wptywu HyQvia na ptodnos¢ i ciaze.

Lek HyQvia nie powinien by¢ stosowany w okresie ciazy ani podczas karmienia piersia. Zaleca sig,
aby kobiety w wieku rozrodczym stosowaty odpowiednie metody zapobiegania ciazy w trakcie
leczenia produktem leczniczym HyQuvia. W ciazy i w okresie karmienia piersia lub gdy istnieje
podejrzenie, ze kobieta jest w ciazy, lub gdy planuje ciaze, nalezy przerwaé przyjmowanie leku
HyQvia i omowic z lekarzem alternatywne sposoby leczenia. Kobiety, ktore zajda w ciazg w trakcie
przyjmowania leku HyQvia, powinny omoéwic¢ z lekarzem mozliwosé przystapienia do rejestru kobiet
w ciazy w celu zebrania danych dotyczacych przebiegu ciazy i rozwoju dziecka. Celem utworzenia
takiego rejestru jest zbieranie danych i udostepnianie ich wytacznie agencjom regulacyjnym
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odpowiedzialnym za monitorowanie bezpieczenstwa produktu. Przystapienie do rejestru jest
dobrowolne.

Reakcje alergiczne

Pacjent moze by¢ uczulony na immunoglobuliny, nie wiedzac o tym. Reakcje alergiczne, takie jak
nagty spadek cisnienia krwi czy wstrzas anafilaktyczny (gwattowne obnizenie cisnienia krwi

w potaczeniu z innymi objawami, takimi jak obrzek gardta, trudnosci w oddychaniu i wysypka
skérna), sa rzadkie, jednak moga sporadycznie wystepowac¢ nawet, jesli u pacjenta nie wystepowaty
wczesniej zadne problemy przy przyjmowaniu podobnych lekéw. Osoby z niedoborem IgA

i obecnoscia przeciwciat przeciw IgA charakteryzuja sie¢ podwyzszonym ryzykiem wystapienia
reakcji alergicznych. Do podmiotowych lub przedmiotowych objawow ww. rzadkich reakcji
alergicznych naleza:

- uczucie oszotomienia, zawrotéw gtowy lub omdlenia;

- wysypka skorna i swiad, obrzek jamy ustnej lub gardta, trudnosci w oddychaniu, swiszczacy
oddech;

- nieprawidtowe tetno, bol w klatce piersiowej, zasinienie warg lub palcéw dtoni i stop;

- niewyrazne widzenie.

Lekarz lub pielegniarka rozpocznie infuzje leku HyQvia powoli i bedzie uwaznie monitorowaé
pacjenta przez kilka pierwszych infuzji w celu wykrycia i podjecia natychmiastowego leczenia
ewentualnych reakcji alergicznych.
» W przypadku wystapienia w trakcie infuzji ktéregokolwiek z tych objawow nalezy
natychmiast poinformowa¢ o tym lekarza lub pielegniarke. Podejma oni decyzje
0 ewentualnym zmniejszeniu szybkosci infuzji lub jej catkowitym przerwaniu.

Szybkos¢ infuzji

Bardzo wazne jest, aby lek byt podawany z wiasciwa szybkoscia. Lekarz lub pielegniarka poinstruuja
pacjenta na temat wiasciwej szybkosci podawania leku w przypadku wykonywania infuzji leku
HyQvia w domu (patrz punkt 3, ,,Jak stosowa¢ lek HyQvia™).

Monitorowanie w trakcie infuzji

Niektdre dziatania niepozadane moga wystepowac czgsciej w nastgpujacych sytuacjach:

- przyjmowanie leku HyQvia po raz pierwszy;

- wczesnhiejsze przyjmowanie innej immunoglobuliny i zmiana leku na lek HyQvia;

- dtuga przerwa (np. wigcej niz 2 lub 3 odstepy migdzy infuzjami) od ostatniego przyjegcia leku
HyQvia.
» W takich przypadkach pacjent bedzie doktadnie monitorowany podczas pierwszej infuzji

oraz przez pierwsza godzing po jej zakonczeniu.

W pozostatych przypadkach pacjent powinien by¢ monitorowany podczas infuzji oraz przez
co najmniej 20 minut po przyjeciu leku HyQvia w ramach kilku pierwszych infuzji.

Leczenie w warunkach domowych
Przed rozpoczeciem leczenia w warunkach domowych nalezy wyznaczy¢ osobe do opieki nad
pacjentem. Pacjenci samodzielnie przyjmujacy lek w warunkach domowych i ich opiekunowie
beda przeszkoleni pod katem wykrywania wczesnych objawow dziatan niepozadanych, a w
szczegoblnosci reakcji alergicznych. Opiekun pacjenta powinien zwraca¢ uwage na ewentualne
dziatania niepozadane. W trakcie infuzji nalezy obserwowa¢, czy nie pojawiaja Si¢ pierwsze
objawy dziatan niepozadanych (dalsze szczegdtowe informacje znajduja sie w punkcie 4,
»Mozliwe dzialania niepozadane”).
» W przypadku wystapienia jakichkolwiek dziatan niepozadanych pacjent lub opiekun
musi natychmiast przerwac infuzje i skontaktowac si¢ z lekarzem.
» W razie wystapienia ciezkiego dziatania niepozadanego pacjent lub opiekun musi
natychmiast wezwa¢ pomoc medyczna jak w nagtych wypadkach.
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Rozprzestrzenianie si¢ miejscowych zakazen

Nie nalezy wykonywac infuzji leku HyQvia w zakazonych lub zaczerwienionych, obrzgknigtych
obszarach skory lub w sasiedztwie takich obszar6w, poniewaz moze to powodowaé rozprzestrzenienie
sie zakazenia.

Podczas badan klinicznych nie stwierdzono wystepowania przewlektych (chronicznych) zmian
skérnych. Wszelkie przewlekle stany zapalne, guzki lub stany zapalne wystepujace w miejscu
podania i utrzymujace sie dtuzej niz przez kilka dni nalezy zgtasza¢ lekarzowi.

Wptyw na badania krwi
Lek HyQvia zawiera wiele r6znorodnych przeciwciat, sposrod ktorych czes¢ moze wptywac na
wyniki badan krwi (badan serologicznych).
»  Przed jakimkolwiek badaniem krwi nalezy poinformowac¢ lekarza o przyjmowaniu
leku HyQvia.

Informacja dotyczaca pochodzenia leku HyQvia

Normalna immunoglobulina ludzka 10% wchodzaca w skiad leku HyQvia oraz ludzka albumina
surowicy (sktadnik rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej) wytwarzane sa z osocza ludzkiego
(ciektej czesci krwi). Podczas wytwarzania lekéw z krwi lub osocza ludzkiego podejmowane sa
srodki majace zapobiec przenoszeniu zakazen na pacjentéw. Obejmuja one:

- staranny dob6r dawcow krwi i osocza, co pozwala zagwarantowac, ze wsrod dawcow nie znajda
si¢ osoby obarczone ryzykiem zakazenia, oraz
- badanie kazdej donacji oraz pul osocza na obecnos¢ wiruséw/zakazen.

W proces przetwarzania krwi i osocza wytwarcy tych produktéw wiaczaja ponadto etapy, ktore

moga dezaktywowa¢ lub usuna¢ wirusy. Mimo zastosowania tych srodkdw, nie mozna catkowicie
wykluczy¢ ryzyka przeniesienia zakazenia podczas stosowania lekéw przygotowanych z ludzkiej krwi
lub osocza. Dotyczy to rdwniez nieznanych lub nowo ujawnionych wirusdw lub innych rodzajéow
zakazen.

Srodki zastosowane podczas wytwarzania leku HyQvia sa uznawane za skuteczne w odniesieniu do
wiruséw otoczkowych, takich jak wirus ludzkiego uposledzenia odpornosci (HIV), wirusy zapalenia
watroby typu B i typu C, oraz w odniesieniu do bezotoczkowych wiruséw zapalenia watroby

typu A i parwowirusa B19.

Immunoglobuliny nie byty kojarzone z zapaleniem watroby typu A czy zakazeniami
parwowirusem B19 prawdopodobnie dlatego, ze zawarte w leku HyQvia przeciwciata
przeciw tym zakazeniom dziataja ochronnie.

Zdecydowanie zaleca sie odnotowanie w dzienniczku leczenia nastepujacych danych przy kazdym
zastosowaniu leku HyQvia:

- daty podania,

- numeru serii leku oraz

- wstrzyknietej objetosci, szybkosci podawania, liczby i potozenia miejsc wstrzykniecia.

Inne leki i HyQvia

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce o wszystkich lekach przyjmowanych
obecnie lub ostatnio, a takze lekach, ktére pacjent planuje przyjmowac.
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Szczepienia
Lek HyQvia moze ostabia¢ dziatanie niektorych szczepionek zawierajacych wirusy, takich jak

szczepionki przeciw odrze, rdzyczce, swince i ospie wietrznej (szczepionki z zywym wirusem).
Dlatego po przyjeciu leku HyQvia moze zaj$¢ koniecznos$¢ odczekania do 3 miesiecy przed
zastosowaniem niektdrych szczepionek. Przed szczepieniem przeciw odrze konieczne moze
by¢ odczekanie do 1 roku po przyjeciu leku HyQvia.
»  Lekarza lub pielegniarke wykonujaca szczepienie nalezy poinformowac
0 przyjmowaniu leku HyQvia.

Prowadzenie pojazdéw i obstugiwanie maszyn

W trakcie stosowania leku HyQvia u pacjentdw moga wystepowac reakcje (na przyktad zawroty
gtowy lub nudnosci) mogace wptywaé na ich zdolnos¢ do prowadzenia pojazdow i obstugiwania
maszyn. W takich przypadkach nalezy odczekaé, az reakcje takie ustapia.

Lek HyQvia zawiera chlorek sodu

Rekombinowana hialuronidaza ludzka bedaca sktadnikiem leku HyQvia zawiera niewielkie ilosci
sodu (3,68 mg na ml). Konieczne moze by¢ uwzglednienie tej ilosci w przypadku pacjentow na
diecie o kontrolowanej zawartosci sodu.

3. Jak stosowaé lek HyQvia

Ten lek nalezy zawsze stosowac¢ zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy zwréci¢
sie do lekarza.

Lek HyQvia powinien zosta¢ podany pod skore (w infuzji podskornej).

Podawanie leku HyQvia rozpocznie lekarz lub pielegniarka, jednak pacjent moze uzyska¢ zgode

na stosowanie leku w domu po otrzymaniu kilku poczatkowych infuzji pod nadzorem lekarskim

i odpowiednim przeszkoleniu pacjenta (i/lub jego opiekuna). Decyzje, czy pacjent moze stosowac

lek HyQvia w domu, podejmuje pacjent wraz z lekarzem. Nie nalezy rozpoczynaé¢ przyjmowania leku
HyQvia w domu przed otrzymaniem petnego instruktazu.

Dawkowanie

Lekarz obliczy odpowiednia dawke dla pacjenta na podstawie masy ciata pacjenta, wczesniejszego
leczenia i odpowiedzi na to leczenie. Zalecana dawka poczatkowa wynosi od 400 do 800 mg
substancji czynnej na kilogram masy ciata na miesiac. Poczatkowo pacjent bedzie otrzymywat jedna
czwarta dawki w odstepach jednotygodniowych. Podczas kolejnych infuzji dawka bedzie stopniowo
zwiekszana az do podawania leku w odstepach 3- lub 4-tygodniowych. W niektérych przypadkach
lekarz moze zaleci¢ podzielenie wigkszej dawki na dwie czesci i podawanie leku jednoczesnie

w dwdch miejscach. Lekarz moze rowniez dostosowywa¢ dawke w zaleznosci od odpowiedzi

na leczenie.

Rozpoczecie leczenia

Leczenie zostanie rozpoczgte przez lekarza lub pielggniarke majacych doswiadczenie w leczeniu
pacjentow z ostabionym uktadem odpornosciowym oraz szkoleniu pacjentéw do przyjmowania
leczenia w warunkach domowych. Pacjent bedzie doktadnie obserwowany przez caty czas trwania
infuzji oraz przez co najmniej 1 godzing po jej zakonczeniu w celu stwierdzenia, jak dobrze pacjent
toleruje lek. Poczatkowo lekarz lub pielegniarka zastosuje niska szybkos¢ infuzji i bedzie stopniowo
zwieksza¢ ja w trakcie pierwszej infuzji oraz kolejnych infuzji. Po ustaleniu przez lekarza lub
pielegniarke odpowiedniej dla pacjenta dawki i szybkosci infuzji mozna zezwoli¢ pacjentowi na
samodzielne stosowanie leku w warunkach domowych.
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Leczenie w warunkach domowych

Pacjent otrzyma instruktaz w zakresie:

- aseptycznych technik infuzji,

- stosowania pompy infuzyjnej lub pompy strzykawkowej (w razie potrzeby),

- prowadzenia dzienniczka leczenia oraz

- srodkéw podejmowanych w przypadku wystapienia cigzkich dziatan niepozadanych.

Aby leczenie bylto skuteczne, nalezy uwaznie przestrzega¢ otrzymanych od lekarza instrukcji
dotyczacych dawki, szybkosci infuzji i harmonogramu podawania leku HyQvia.

. W przypadku pacjentéw wazacych 40 kg lub wigcej poczatkowa szybkos¢ podawania
wynosi 10 ml na godz. na miejsce podania. Jesli infuzja bedzie dobrze tolerowana,
szybkos¢ podawania mozna zwigksza¢ w odstepach co najmniej 10 minut do
maksymalnej szybkosci 240 ml na godz. na miejsce podania w przypadku pierwszych
dwdch infuzji. Przy kolejnych infuzjach szybkos¢ mozna zwigksza¢ do 300 ml na godz.
na miejsce podania.

. W przypadku pacjentéw wazacych mniej niz 40 kg poczatkowa szybkos¢ podawania
wynosi 5 ml na godz. na miejsce podania. Jesli infuzja bgdzie dobrze tolerowana,
szybkos¢ podawania mozna zwigksza¢ w odstgpach co najmniej 10 minut do
maksymalnej szybkosci 80 ml na godz. na miejsce podania w przypadku pierwszych
dwach infuzji. Przy kolejnych infuzjach szybkos¢ mozna zwieksza¢ do 160 ml na godz.
na miejsce podania.

Zastosowanie wiekszej niz zalecana dawki leku HyQvia

Jezeli zachodzi podejrzenie przyjecia wigkszej niz zalecana dawki leku HyQvia, nalezy jak najszybciej
powiadomi¢ o tym lekarza.

Pominiecie zastosowania leku HyQvia

Nie nalezy stosowa¢ podwojnej dawki leku HyQvia w celu uzupetnienia pominietej dawki. Jesli
zachodzi podejrzenie pominigcia dawki leku, nalezy jak najszybciej powiadomi¢ o tym lekarza.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwiazanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocic
si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki.

Ponizej przedstawiono szczeg6towa instrukcje uzycia.

1. Wyjaé lek HyQvia z pudelka.
. Pozwoli¢, aby fiolki osiagnety temperature pokojowa. Moze
to zaja¢ do 60 minut.
o Leku HyQvia nie nalezy ogrzewa¢ ani wstrzasa¢.
o Sprawdzié kazdq fiolke leku HyQvia przed uzyciem:
. Termin waznosci: Nie uzywac po terminie waznosci.
. Kolor:
0 Rekombinowana hialuronidaza ludzka powinna
by¢ przezroczysta i bezbarwna.
o Normalna immunoglobulina ludzka 10% powinna
by¢ przezroczysta i bezbarwna lub jasnozétta.
0 Nie uzywac, jesli ktorykolwiek roztwor jest
metny lub zawiera czastki state.
. Wieczko: Na zestawie dwdch fiolek znajduje sie
wieczko ochronne. Jesli wieczka nie ma, nie wolno
uzywac produktu.
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2. Zgromadzié¢ wszystkie potrzebne materialy: B (=

Zebra¢ wszystkie materiafy potrzebne do infuzji. Obejmuja one: E =S
zestaw(y) dwdch fiolek leku HyQvia, materiaty do infuzji (zestaw d)
igtowy do podan podskdrnych, pojemnik na roztwér (worek lub = a
strzykawka), jatowy przezroczysty opatrunek i plaster, dreny do T2 & -
pompy, igty lub urzadzenia zapewniajace dostep do fiolek, -

strzykawki, gaza i plaster), pojemnik na ostre odpady,
elektromechaniczna pompa infuzyjna o zmiennej szybkosci
podawania oraz dziennik leczenia i inne materiaty,

w zaleznosci od potrzeb.

w

Przygotowaé czysty obszar roboczy.

4. Umyé rece:
Umy¢ doktadnie rece. Wyjaé wszystkie zebrane materiaty y &
i otworzy¢ je zgodnie z instrukcja pracownika medycznego. : ]

At
t

5. Otworzy¢ zestaw(y) dwoch fiolek leku HyQvia:
o Zdja¢ niebieskie wieczka ochronne, odstaniajac korki fiolek.

6. Przygotowacé fiolke rekombinowanej hialuronidazy

ludzkiej (HY):

o Wyja¢ z opakowania mniejsza jatowa strzykawkg i
przytaczy¢ nieodpowietrzany kolec lub igtg (urzadzenie).

o Pociagna¢ ttok, wypetni¢ mniejsza strzykawke powietrzem
w objetosci rownej objetosci rekombinowanej hialuronidazy
ludzkiej w fiolce HY. 1N

. Zdjaé wieczko z urzadzenia, wprowadzié¢ koncowke | &F
urzadzenia w srodek korka fiolki i pchna¢ prosto ku dotowi.
Wpompowac powietrze do fiolki.

. Odwrdcic¢ fiolke do gory dnem z urzadzeniem pozostajacym
w fiolce. Urzadzenie powinno by¢ skierowane ku gorze.

. Wyciagna¢ cata objetos¢ rekombinowanej hialuronidazy
ludzkiej do strzykawki.

o Powtorzy¢ etap 6, jesli skompletowanie dawki wymaga
uzycia wiecej niz jednej fiolki rekombinowanej
hialuronidazy ludzkiej.

. O ile to mozliwe, potaczy¢ cata rekombinowana
hialuronidaze ludzka wymagana do podania catej
dawki 1gG w tej samej strzykawce.

o Skierowaé koncowke strzykawki do gory i usunaé
ewentualne pecherzyki powietrza, delikatnie opukujac
strzykawke palcem. Powoli i ostroznie nacisnac ttok,
aby wypchna¢ pozostajace w strzykawce powietrze.
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7.

Przygotowaé fiolke normalnej immunoglobuliny ludzkiej 10%:
o Normalna immunoglobuline ludzka 10% wchodzaca w sktad
leku HyQvia mozna poda¢ albo
0 taczac zawartos¢ fiolek w worku infuzyjnym lub
w wigkszej strzykawce zgodnie z instrukcja
pracownika medycznego w zaleznosci od rodzaju
stosowanej elektromechanicznej pompy infuzyjnej
ze zmienna szybkoscia podawania, albo
0 bezposrednio z fiolki 1G. Wprowadzi¢ kolec
z odpowietrzaczem lub kolec i igte odpowietrzajaca
do fiolki(-ek) z normalna immunoglobuling
ludzka 10%. Wypetni¢ dreny pompy infuzyjnej
i odtozy¢ do czasu zakonczenia podawania
rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej.
Jesli podanie petnej dawki wymaga uzycia wigcej
niz jednej fiolki, kolejne fiolki nalezy naktuwac po
catkowitym podaniu zawartosci pierwszej fiolki.

Przygotowa¢é zestaw iglowy zawierajacy rekombinowana

hialuronidaze ludzka:.

. Nacisna¢ ttok mniejszej strzykawki, aby usuna¢ powietrze,
a nastepnie napetni¢ zestaw igtowy rekombinowana
hialuronidaza ludzka az do skrzydetek igty.

Uwaga: Pracownik medyczny moze zaleci¢ stosowanie ztaczKi
w ksztatcie litery Y (dla wigcej niz jednego miejsca podania)
lub innej konfiguracji drenéw pompy.

Zaprogramowa¢é¢ pompe elektromechaniczna ze zmienna
szybkoscig podawania:
Przygotowac¢ pompe elektromechaniczna ze zmienna szybkoscia
podawania, postepujac zgodnie z instrukcja producenta.

Zaprogramowac szybkosci infuzji normalnej immunoglobuliny
ludzkiej 10% zgodnie z instrukcja otrzymana od pracownika
medycznego.

10.

Przygotowaé miejsce infuzji:

o Wybra¢ miejsce(-a) podania na brzuchu lub udzie. Miejsca
infuzji przedstawiono na ilustracji.

o W przypadku otrzymania instrukcji wykonywania
infuzji do dwoch miejsc dla dawek powyzej 600 ml
wybra¢ miejsca po przeciwnych stronach ciata.

o Unika¢ obszarow nad kosémi, z widocznymi naczyniami
krwionosnymi, blizn lub obszaréw stanu zapalnego lub
zakazenia.

° Rotacyjnie zmienia¢ miejsca infuzji, wybierajac przeciwne
strony ciata pomigdzy kolejnymi infuzjami.

o W przypadku otrzymania takiej instrukcji od pracownika
medycznego oczysci¢ miejsce(-a) podania tamponem
nasaczonym alkoholem. Pozwoli¢ na wyschniecie
(co najmniej 30 sekund).
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11. Wprowadzi¢ igte: M \ ¥
o Zdja¢ ostonke igty. Mocno chwyci¢ i §cisna¢ miedzy dwoma \‘ww g
palcami obszar co najmniej dwaoch i pot centymetra skory.
o Szybkim ruchem wprowadzi¢ igte prosto do skory pod LA
katem 90 stopni az po skrzydetka igty. Skrzydetka igty
powinny spoczywa¢ ptasko na skérze.
. Zabezpieczy¢ igte na miejscu jatowym plastrem.
Powtdrzy¢ powyzszy etap w przypadku drugiego
miejsca infuzji.
12. W przypadku otrzymania takiej instrukcji od pracownika T
medycznego sprawdzi¢ przed rozpoczeciem infuzji, czy igla
zostala prawidlowo umieszczona.
13.  Przymocowac¢ igle do skory:
. Przymocowac igte(-y) na miejscu, umieszczajac nad igla
jatowy przezroczysty plaster.
. W trakcie infuzji od czasu do czasu sprawdzaé¢ miejsce(-a)
podawania pod katem wysunigcia sig igty lub wycieku.
14. W pierwszej kolejnosci rozpoczaé infuzje rekombinowanej
hialuronidazy ludzkiej:
. Powoli nacisna¢ ttok mniejszej strzykawki z rekombinowang
hialuronidaza ludzka z poczatkowa szybkoscia w miejscu
podania wynoszaca od okoto 1 do 2 ml na minute, a
nastepnie zwicksza¢ szybkos¢ w zaleznosci od toleranciji.
. W przypadku stosowania pompy zaprogramowac pompe
na wykonywanie infuzji rekombinowanej hialuronidazy
ludzkiej z poczatkowa szybkoscia w miejscu podania
wynoszaca od 1 do 2 ml na minute, a nastepnie
zwigksza¢ szybkos¢ w zaleznosci od tolerancji.
15. Poda¢ normalng immunoglobuling ludzka 10%o:
Po zakonczeniu infuzji catej zawartosci mniejszej strzykawki
(rekombinowana hialuronidaza ludzka) wyja¢ strzykawke
z gniazda zestawu igtowego lub pompy.
Podpia¢ fiolke, wieksza strzykawke lub worek do infuzji
zawierajace normalna immunoglobuline ludzka 10% do drenéw
pompy elektromechanicznej ze zmienna szybkoscia podawania.
Podawac¢ normalna immunoglobuling ludzka 10% z szybkoscia
podana przez pracownika medycznego.
16. W przypadku otrzymania takiej instrukcji od pracownika

medycznego przeptukaé dreny pompy po zakonczeniu infuzji.

o W przypadku otrzymania takiej instrukcji od pracownika
medycznego przytaczy¢ do drendw pompy/zestawu
igtowego worek z roztworem soli fizjologicznej/strzykawke
ptuczaca, aby wypchnaé¢ normalna immunoglobulineg
ludzka 10% do skrzydetek igty.
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17.  Usuna¢ zestaw igltowy:
o Zdja¢ zestaw igtowy poprzez poluzowanie opatrunku
wzdtuz wszystkich krawedzi.
Pociagna¢ skrzydetka igty do gory i wyciagna¢ igte.
. Delikatnie docisna¢ gazikiem w miejscy po igle, przykry¢
opatrunkiem ochronnym.
. Wyrzucic¢ igte(-y) do pojemnika na ostre przedmioty.
o Pojemnik na ostre przedmioty usuna¢ zgodnie
z instrukcja dotaczona do pojemnika lub
skontaktowac sig¢ z pracownikiem medycznym.

18. Udokumentowa¢ infuzje:

o Zdja¢ odrywana etykietg z numerem serii produktu
i terminem waznosci z fiolki leku HyQvia i wklei¢ ja
do dziennika leczenia.

o Zapisa¢ date, godzine, dawke, miejsce(-a) podania
(jako pomoc w rotacyjnej zmianie miejsc) oraz
ewentualne reakcje po kazdym podaniu.

. Wszelkie niewykorzystane resztki produktu w fiolce
i jednorazowe materiaty usuna¢ zgodnie z zaleceniami
pracownika medycznego.

o Zglosi¢ sie na wizyte kontrolna u lekarza zgodnie
z zaleceniami.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
Niektore dziatania niepozadane, takie jak bol gtowy, dreszcze lub bol ciata, mozna zmniejszy¢
poprzez obnizenie szybkosci podawania.

Powazne dziatania niepozadane

Infuzje lekéw takich jak HyQvia moga sporadycznie prowadzi¢ do wystapienia powaznych,

cho¢ rzadkich, reakcji alergicznych. Mozliwe jest wystapienie nagtego spadku cisnienia krwi

oraz, w odosobnionych przypadkach, wstrzasu anafilaktycznego. Lekarze sa swiadomi mozliwosci
wystapienia tych dziatan niepozadanych i beda monitorowali pacjenta w trakcie pierwszych
infuzji i po ich zakonczeniu.

Do typowych objawow podmiotowych lub przedmiotowych naleza:

uczucie oszotomienia, zawrotéw gtowy lub omdlenia;

- wysypka skorna i swiad, obrzek jamy ustnej lub gardta, trudnosci w oddychaniu, $wiszczacy
oddech;

- nieprawidtowe tetno, bl w klatce piersiowej, zasinienie warg lub palcéw dtoni i stop;

- niewyrazne widzenie.

. W przypadku wystapienia w trakcie infuzji ktéregokolwiek z tych objawdw nalezy
natychmiast poinformowac lekarza lub pielggniarke.

° Przyjmujac lek HyQvia w domu, pacjent musi wykona¢ infuzje w obecnosci
wyznaczonej osoby do opieki, ktéra pomoze pacjentowi wykry¢ reakcje alergiczne,
przerwie infuzjg i w razie potrzeby sprowadzi pomoc.

o Informacje na temat ryzyka wystapienia reakcji alergicznych i stosowania leku HyQvia
w domu mozna znalez¢ w punkcie 2 niniejszej ulotki.

Bardzo czeste i czeste dziatania niepozadane

Bardzo czeste dziatania niepozadane leku HyQvia (dotycza wigcej niz 1 na 10 infuzji):

- Reakcje w miejscu podania. Do reakcji tych naleza tagodny do umiarkowanego bol/dyskomfort,
zaczerwienienie, obrzek, swedzenie, stwardnienie, rozgrzanie, zasinienie i wysypka w miejscy
wykonania infuzji. Reakcje te zazwyczaj ustepuja po kilku dniach.
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Inne dziatania niepozadane

Czeste dziatania niepozadane (dotycza nie wigcej niz 1 na 100 infuzji):
- bol gtowy

- Zmeczenie

Niezbyt czeste dziatania niepozadane (dotycza nie wigcej niz 1 na 1000 infuzji):

- goraczka, dreszcze

- migrena

- zwiekszone lub zmniejszone cisnienie krwi

- zawroty gtowy

- nudnosci, wymioty, biegunka, bol brzucha

- utrata apetytu, spadek masy ciata

- uczucie ostabienia, zte lub nietypowe samopoczucie
- wysypka skérna/zaczerwienienie

- uczucie pieczenia

- przekrwienie nosa

- bol w jamie ustnej

- boéle miesni lub stawdéw

- bol w klatce piersiowej, w pachwinie, rak i (lub) ndg
- swiad pochwy

- obrzek narzadoéw ptciowych (spowodowany rozprzestrzenianiem sie obrzeku z miejsca wktucia)
- obrzek ndg, stop i kostek

- dodatni wynik badania krwi na obecnos¢ przeciwciat
- obnizona liczba krwinek biatych

Dziatania niepozadane obserwowane w przypadku podobnych lekéw

Podczas podawanych podskérnie infuzji lekdw podobnych do normalnej immunoglobuliny
ludzkiej 10% obserwowano nastepujace dziatania niepozadane. Cho¢ omawianych dziatan
niepozadanych jak dotad nie zaobserwowano w zwiazku z lekiem HyQuvia, istnieje mozliwos¢
ich wystapienia u 0s6b przyjmujacych ten lek.

- Mrowienie, drzenie, mrowienie ust

- Przyspieszony rytm serca

- Zaczerwienienie lub blado$¢, uczucie zimna w dtoniach lub stopach

- Dusznos¢

- Obrzek twarzy

- Nasilone pocenie sig, swedzenie

- Bole plecow, sztywnosé migsni

- Zmiana wynikow testdw czynnosciowych watroby (podwyzszona aktywnos¢ aminotransferazy
alaninowej)

U pacjentéw przyjmujacych dozylnie leki podobne do normalnej immunoglobuliny ludzkiej 10%
obserwowano nastepujace rzadkie dziatania niepozadane. Cho¢ omawianych dziatan niepozadanych
jak dotad nie zaohserwowano w zwiazku z lekiem HyQvia, istnieje mozliwos¢ ich wystapienia u 0séb
przyjmujacych ten lek.

- Skrzepy krwi w naczyniach krwionosnych (reakcje zakrzepowo-zatorowe)
prowadzace do zawatu serca, udaru, zakrzepicy zyt gtebokich lub zatoru ptucnego

- Zaburzenia lub niewydolnos¢ nerek

- Aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych

- Zniszczenie krwinek czerwonych (hemoliza).

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy zwrdci¢ sie do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.
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5. Jak przechowywaé lek HyQvia
Lek nalezy przechowywaé¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na etykiecie i pudetku po:
EXP. Termin waznosci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Przechowywac¢ w lodéwce (2°C - 8°C).

Nie zamraza¢.

Nie wstrzasac.

Przechowywac¢ fiolki w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed swiattem.

Nie stosowac tego leku, jesli roztwory sa metne badz zawieraja czastki state lub osady.

Po otwarciu wszystkie niewykorzystane roztwory nalezy usuwac w fiolkach.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé

farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych sie juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chroni¢

srodowisko.

6. Zawartos¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek HyQvia

Lek HyQvia to zestaw dwdch fiolek zawierajacy:

- roztwor rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej (etap 1 leku HyQvia/podawaé w pierwszej
kolejnosci) oraz

- roztwér normalnej immunoglobuliny ludzkiej 10% (etap 2 leku HyQvia/podawaé w drugiej
kolejnosci).

Zawartos¢ kazdej fiolki opisano ponizej:

1. Rekombinowana hialuronidaza ludzka

Fiolka zawiera rekombinowana hialuronidaze ludzka.

Pozostate sktadniki to: chlorek sodu, fosforan sodu, albumina ludzka, sél disodowa kwasu
etylenodiaminotetraoctowego (EDTA), chlorek wapnia i woda do wstrzykiwan (patrz réwniez
punkt 2, ,,Lek HyQvia zawiera s6d”).

2. Normalna immunoglobulina ludzka 10%

Jeden mililitr roztworu w fiolce zawiera 100 mg normalnej immunoglobuliny ludzkiej, w tym co
najmniej 98% immunoglobuliny G (IgG).

Substancja czynna leku HyQvia jest normalna immunoglobulina ludzka. Lek ten zawiera sladowe
ilosci immunoglobuliny A (IgA) (nie wiecej niz 140 mikrograméw/ml, srednio 37 mikrogramoéw).

Pozostate sktadniki tej fiolki to: glicyna i woda do wstrzykiwan.
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Jak wyglada lek HyQvia i co zawiera opakowanie

Lek HyQvia dostarczany jest w opakowaniu zawierajacym:
- jedna szklana fiolke rekombinowanej hialuronidazy ludzkiej oraz
- jedna szklang fiolkg normalnej immunoglobuliny ludzkiej 10%.

Rekombinowana hialuronidaza ludzka jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.
Normalna immunoglobulina ludzka 10% jest przezroczystym i bezbarwnym lub jasnozo6ttym
roztworem.

Dostepne sa nastepujace wielkosci opakowan:

Rekombinowana hialuronidaza ludzka Normalna immunoglobulina ludzka 10%
Objetosé¢ (ml) llosé biatka () Objetosé (ml)

1,25 2,5 25

2,5 5 50

5 10 100

10 20 200

15 30 300

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytworca

Podmiot odpowiedzialny:
Baxter Innovations GmbH
Industriestrasse 67
A-1221 Vienna

Austria

Wytworca:
Baxter, S.A.

Boulevard René Branquart
B-7860 Lessines,
Belgia

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji nalezy zwrdci¢ sie do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
Baxter Belgium SPRL
Tél./Tel.: +32-2-386 80 00

Bobarapus
baxcrep boarapus EOO/]
ten.. + 359 2 9808482

Ceska republika
BAXTER CZECH spol.sr.o.
Tel. +420 225774111

Danmark
Baxter A/S
TIf.: +454816 64 00

Luxembourg/Luxemburg
Baxter Belgium SPRL
Tél./Tel.: +32-2-386 80 00

Magyarorszag
Baxter Hungary Kft
Tel.: +36 1 202 1980

Malta
Baxter Healthcare Ltd
Tel.: +44 1635 206345

Nederland
Baxter B.V.
Tel.: +31-30-2488911




Deutschland
Baxter Deutschland GmbH
Tel.: +49 89 31701 0

Eesti
OU Baxter Estonia
Tel.: +372 6 515 120

EM\Gda
Baxter Hellas EIIE
TnA.: +30-210-28 80 000

Espafia
Baxter S.L.
Tel.: +34-96-2722800

France
Baxter S.A.S.
Tél.: +33-1-3461-5050

Ireland
Baxter Healthcare Ltd
Tel.: +353-1-2065500

island
Icepharma hf.
Simi: + 354-540-8000

Italia
Baxter S.p.A.
Tel.: +39-06 32491-1

Kvunpog
Baxter Hellas EIIE
TnA.: +30-210-28 80 000

Latvija
SIA Baxter Latvia
Tel.: +371 67784784

Lietuva
UAB Baxter Lithuania
Tel.: +3705 269 16 90

Data ostatniej aktualizacji ulotki: {MM/RRRR}.

Inne zrddta informacji

Norge
Baxter AS
TIf.: +47-22 58 48 00

Osterreich
Baxter Healthcare GmbH
Tel.: +43 (0)1 71120-0

Polska
Baxter Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 4883 777

Portugal
Baxter Médico Farmacéutica Lda
Tel.: +351 21-925 25 00

Romania
Farmaceutica REMEDIA SA
Tel.: + 40-21-321 16 40

Slovenija
Baxter d.o.o.
Tel.: +386 1 420 16 80

Slovenské republika
Baxter Slovakia, s.r.o.
Tel.: +421 2 59418455

Suomi/Finland
Baxter Oy
Puh/Tel.: +358-9-862-1111

Sverige
Baxter Medical AB
Tel.: +46-8-632 64 00

United Kingdom
Baxter Healthcare Ltd
Tel.: +44 1635 206345

Szczegbtowe informacje o tym leku znajduja sie na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow:

http://www.ema.europa.eu.
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