Ptiloha ¢. 2 k rozhodnuti o zméné registrace sp.zn. sukls194134/2009

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1 NAZEV PRIPRAVKU

OCTAGAM 10%

Infuzni roztok

2  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Immunoglobulinum humanum normale (IVIg)* 100 mg/ml
* odpovida celkovému mnozstvi proteinu, z né¢hoz je alespon 95% lidsky imunoglobulin G.

Zastoupeni podtiid IgG:
IgG, cca 60 %
IgGo cca32%
1gG3 cca7 %
1gG4 ccal %
Maximalni obsah IgA : 0,4 mg
Jedna injek¢éni lahvicka 20 ml obsahuje 2 g lidského normalniho imunoglobulinu.
Jedna lahev 50 ml obsahuje 5 g lidského normalniho imunoglobulinu.
Jedna lahev 100 ml obsahuje 10 g lidského normalniho imunoglobulinu.
Jedna lahev 200 ml obsahuje 20 g lidského normalniho imunoglobulinu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3 LEKOVA FORMA

Infuzni roztok

Tekuty piipravek je Ciry az mirn¢ opalescentni a bezbarvy az nazloutly. pH tekutého ptipravku je
4,5 — 5,0, osmolalita je > 240 mosmol/kg.

4 KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

4.1.1 Substitucni terapie u:

o Syndromy primarni imunodeficience jako:
- vrozena agamaglobulinémie a hypogamaglobulinémie
- béZna variabilni imunodeficience
- tézké kombinované imunodeficience
- Wiskottiv-Aldrichiv syndrom

o Myelom nebo chronicka lymfaticka leukemie s vaznou sekundarni hypogamaglobulinémii a
opakujicimi se infekcemi.

o Détis vrozenym AIDS a opakujicimi se infekcemi.
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4.1.2 Imunomodulace

« Idiopaticka trombocytopenicka purpura (ITP) u déti nebo dospélych s vysokym rizikem
krvaceni nebo pted chirurgickymi vykony k upravé hodnot krevnich desticek.

o Syndrom Guillain-Barré

o Kawasakiho nemoc

4.1.3 Alogenni transplantace kostni di‘ené

4.2 Davkovani a zpisob podani

4.2.1 Podavani
Davka a rezim davkovani zavisi na indikaci.

Pii substitucni terapii muze byt davkovani individualni pro kazdého pacienta v zavislosti na
farmakokinetické a klinické odezvé.

Nize uvedené rezimy davkovani jsou pouze orientacni:

Substitu¢ni 1é¢ba u syndromi primarni imunodeficience

» Davkovani je tieba upravit tak, aby hladina IgG (stanoveno pied dalsi infuzi) dosahla hodnoty
alesponn 4 — 6 g/l. Dosazeni rovnovazného stavu trva tii az Sest mésicii od zahajeni 1éCby.
Doporucena pocatecni davka je 0,4 — 0,8 g/kg a dale alespon 0,2 g/kg kazdé tii tydny.

o K dosaZeni hladiny 6 g/l je tieba podavat 0,2 — 0,8 g/kg/mesic.
» K dosaZeni stabilizovaného stavu je tfeba podavat imunoglobulin kazdé 2 az 4 tydny.
o Me¢feni hladin je nezbytné ke stanoveni davek a intervalu davkovani.

Substitu¢ni terapie u myelomu nebo chronické lymfatické leukemie s vaznou sekundarni
hypogamaglobulinémii a opakujicimi se infekcemi: substituéni 1é¢ba u déti s AIDS a opakujicimi
se infekcemi:

o Doporucena davka je 0,2 — 0,4 g/kg kazdé tii az Ctyfi tydny.

Idiopaticka trombocytopenickd purpura:

o Pii akutnim onemocnéni se podava 0,8 — 1 g/kg prvni den a je-li tfeba, opakuje se podani
be&hem tii dnti jesté jednou, nebo 0,4 g/kg denn€ po dobu 2 az 5 dnt.

» Lécbu je mozno opakovat, dojde-li k relapsu.

Syndrom Guillain-Barré:

o 0,4 g/kg/den po dobu 3 az 7 dnti. ZkuSenosti s podavanim piipravku détem jsou omezené.

Kawasakiho nemoc:

o 1,6 — 2 g/kg by m¢lo byt podavano v rozdélenych davkach v pribéhu 2 az 5 dni nebo 2 g/kg
jako jednotliva davka. Pacienti by méli soucasné dostavat kyselinu acetylsalicylovou.

Alogenni transplantace kostni dfené:

o Lécbu lidskym normalnim imunoglobulinem Ize pouzit jako sou¢ast udrzeni pacienta v ur¢itém
stavu a po transplantaci. Pro 1é¢bu infekci a profylaxi reakce $tépu proti hostiteli je davkovani
individualni.
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o Pocate¢ni davka je obvykle 0,5 g/kg/tyden, 7 dni pied transplantaci a az po 3 meésice po

transplantaci.

o 'V pfipad¢ trvale nedostate¢né produkce protilatek se doporucuje davkovani 0,5 g/kg/mésic,

dokud se hladina protilatek nevrati k béznym hodnotam.

Doporucené davkovani je shrnuto v nasledujici tabulce:

Indikace

Davka

Frekvence injekci

Substitucni 1écba u primarni

- Pocate¢ni davka:

imunodeficience 0,4 -0,8 g’kg
: Io)zle_‘ 0.8 ok kazdé 2 — 4 tydny pro dosazeni hladiny
’ © EKE IgG alespon 4 — 6 g/l
Substitucni 1écba u sekundarni 0,2-0,4 g/kg kazdé 3 — 4 tydny pro dosazeni hladiny
imunodeficience IgG alespon4 -6 ¢g
Déti s AIDS 0,2-0,4 g/kg kazdé 3 — 4 tydny
Imunomodulace:
Idiopaticka trombocytopenicka 0,8-1gkg 1. den, mozno opakovat jednou béhem
purpura nebo dalsich 3 dnti
0,4 g/kg/den po dobu 2 — 5 dnti
Syndrom Guillain-Barré 0,4 g/kg/den po dobu 3 — 7 dnti
Kawasakiho syndrom 1,6 —2 g/kg v ne¢kolika davkach po dobu 2 — 5 dni
soucasné s podavanim kyseliny
nebo . .
acetylsalicylové
2 g/kg v jedné davce soucasné s podavanim
kyseliny acetylsalicylové
Alogenni transplantace kostni diené
- 1éCba infekci a profylaxe reakce
S$tépu proti hostiteli 0,5 g/’kg kazdy tyden od 7. dne pied
transplantaci az do 3 mésicii po
transplantaci
- Pfetrvavajici nedostate¢na tvorba | 0,5 g/kg kazdy mésic, dokud se hladina IgG

protilatek

nevrati k béznym hodnotam

4.2.2 Zpisob podaini

Octagam 10% by mél byt podavan intravendzné pocate¢ni rychlosti 0,01 ml/kg t€l. hm. za minutu
po dobu 30 minut. V piipad¢, Ze je pripravek dobfe snasen, 1ze zvysit rychlost podani postupné do
maxima 0,12 ml/kg t€l. hm. za minutu.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku piipravku Octagam 10%.
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Hypersenzitivita na homologické imunoglobuliny, zvlasté ve vzacnych ptipadech nedostatku IgA,
kdy pacient vytvaii protilatky proti IgA.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Urcité zavazné nezadouci t¢inky mohou souviset s rychlosti infuze. Musi byt dodrZzena doporu¢ena
rychlost podavani infuze v bodé¢ ,,4.2 Zptsob podani®. Béhem infuze je nutno pacienty dikladné
monitorovat a peclivé sledovat vyskyt jakychkoliv symptomd.

Castéji se mohou vyskytnout uréité nezadouci uéinky:
o  pfi vysokeé rychlosti podavani infuze
e upacientt s hypoglobulinémii nebo agamaglobulinémii, s nedostatkem IgA nebo bez néj

» upacientt, ktefi dostavaji lidsky normalni imunoglobulin poprvé nebo, ve vzacnych ptipadech,
kdy je lidsky normalni imunoglobulin vyménén nebo pokud od ptedchozi infuze uplynul
dlouhy interval

Skute¢né hypersenzitivni reakce jsou vzacné. Mohou se vyskytnout ve velmi fidkych pfipadech
nedostatku IgA s protilatkami anti-IgA.

Vzacné mize lidsky normalni imunoglobulin vyvolat pokles krevniho tlaku s anafylaktickym
Sokem, a to i u pacientd, ktefi tolerovali pfedchozi 1écbu lidskym normalnim imunoglobulinem.

Piipadnym komplikacim lze ¢asto piedejit takto:

o omezit citlivost pacientd na lidsky normalni imunoglobulin pomalym podavanim piipravku
(0,01 az 0,02 ml/kg t€l. hm. za minutu);

o peclivé monitorovat v§echny symptomy u pacientti béhem podavani infuze; zvlasté u pacientt,
kteti dostavaji lidsky normalni imunoglobulin poprvé, pacientd, kteti piesli z alternativniho
pripravku IVIg na Octagam 10%, nebo pokud od ptfedchozi infuze uplynul dlouhy interval.
Tito pacienti by méli byt monitorovani béhem prvni infuze a prvni hodinu po prvni infuzi, aby
mohly byt vysledovany pfipadné nezadouci naznaky. VSichni ostatni pacienti by méli byt
sledovani alespoii po dobu 20 minut po podani.

Existuje klinicky diikaz spojitosti mezi podanim IVIg a tromboembolickymi udalostmi, napf.
infarktem myokardu, mrtvici, plicni embolii a hlubokymi Zzilnimi trombdézami, které
pravdépodobné souvisi s relativnim zvySenim krevni viskozity nasledkem vysSiho pfivodu
imunoglobulinu u rizikovych pacientd. U obéznich pacienti a pacientd s predchazejicimi
rizikovymi faktory pro trombotické udalosti (napt. vyssi vek, hypertenze, diabetes mellitus a
anamnéza vaskularniho onemocnéni nebo trombotické epizody, pacienti se ziskanou nebo dédicnou
trombofilii, pacienti s delsimi obdobimi imobilizace, pacienti se zavaznou hypovolémii, pacienti s
nemocemi, které zvysuji krevni viskozitu) je tieba pti predpisu a infuzi [VIg postupovat opatrné.

U pacientu s terapii [VIg byly hlaSeny ptipady akutniho renalniho selhani. Ve vétsing piipada byly
identifikovany rizikové faktory, napf. pfedchéazejici rendlni nedostatecnost, diabetes mellitus,
hypovolémie, nadvaha, souc¢asné podavani nefrotoxickych l1écivych ptipravkii nebo vék nad 65 let.

V ptipadé¢ poskozeni ledvin by mélo byt zvazeno preruseni podavani IVIg. Tato hlaseni rendlni
dysfunkce a akutniho renalniho selhani byla spojena s pouZzitim mnoha licencovanych pfipravka
IVIg obsahujicich rizné pomocné latky jako sacharozu, glukézu a maltézu, priCemz piipravky
obsahujici jako stabilizator sacharézu byly pfi¢inou dispropor¢niho podilu celkového poctu. U
rizikovych pacientll mize byt zvazeno pouziti pfipravka [VIg neobsahujicich tyto pomocné latky.

U pacientil s rizikem akutniho renalniho selhani nebo tromboembolickych nezadoucich reakci by
meéla byt infuze ptipravki I[VIg podavana co nejmensi rychlosti a v minimalni davce.

U vsech pacientii podani IVIg vyzaduje:
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o adekvatni hydrataci pted infuzi I[VIg

e monitorovani objemu moce

« monitorovani hladin kreatininu v séru

o vyvarovani se souc¢asné¢ho podavani klickovych diuretik

V ptipadé¢ nezddoucich G¢inkli musi byt bud’ sniZzena rychlost infuze, nebo musi byt infuze
zastavena. LéCba zavisi na povaze a zavaznosti nezadouciho ucinku.

V ptipadé Soku je tfeba dodrzovat standardni 1ékatské postupy jeho 1écby.

Néekteré typy systému pro testovani hladiny glukézy v krvi mohou chybné interpretovat maltézu
(90 mg/ml) obsazenou v piipravku Octagam 10% jako glukozu. To muze vést k chybnym
zvySenym hodnotam glukézy a nasledn€é k nespravnému podani inzulinu a piipady skutecné
hypoglykemie mohou zistat neléCeny, je-li hypoglykemicky stav maskovan falesné¢ zvySenymi
hodnotami glukézy. Dalsi podrobnosti viz bod 4.5.

Standardni opatfeni pro prevenci infekci vznikajicich nasledkem pouziti 1é¢ivych ptipravkl
vyrobenych z lidské krve ¢i plazmy zahrnuji vybér darci, screening jednotlivych odbérii a poolt
plazmy na specifické markery infekce a zafazeni ucinnych vyrobnich krokti zamétenych na
inaktivaci a odstranéni virQ. I pfes tato opatfeni nelze pii podavani 1é¢ivych ptipravki pripravenych
z lidské krve nebo plazmy zcela vyloucit pfeneseni ptivodct infekce. Toto se tyka i neznamych ¢i
nove objevenych virti a dalsich patogent.

Piijata opatfeni jsou povazovana za efektivni pro viry s obalem, napt. HIV, HBV a HCV.

Ptijata opatfeni mohou mit omezenou ucinnost proti virim bez obalu, napt. HAV nebo parvoviru
B19.

Existuje opakovana klinickd zkuSenost, ze s imunoglobuliny se nepienasi hepatitida A C¢i
parvovirus B19, a lze predpokladat, Ze obsah protilatek pfispiva podstatnym zpisobem k obrané
proti virim.

Dulrazné se doporucuje zaznamenat pii kazdém podani davky Octagam 10% pacientovi nazev
vyrobku a ¢islo Sarze, aby mohl byt vysledovan vztah mezi pacientem a Sarzi produktu.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Pii infuzi pfipravku zbyvajiciho v hadi¢ce infuzni soupravy na konci infuze lze hadicku
proplachnout bud’ 0,9% fyziologickym roztokem, nebo 5% roztokem dextr6zy.

Vakciny s Zivymi oslabenymi viry

Podavéni imunoglobulinu mize zhorsit na dobu nejméné 6 tydnit az 3 mésict Gcinnost zivych
oslabenych virovych vakcin, napf. vakcin proti spalnickam, zardénkam, pfiu$nicim a planym
nestovicim. Po podani tohoto ptipravku by méla vakcinace zivymi oslabenymi virovymi vakcinami
probéhnout nejdiive za 3 mésice. U spalnicek mlze sniZeni U¢inku pfetrvavat az 1 rok. Pacienti
ockovani proti spalnickam by proto méli podstoupit kontrolu protilatek.

Interference se serologickym testovanim

Po injekci imunoglobulinu miZze mit pfechodny vzestup riiznych pasivné pienesenych protilatek za
nasledek fale$n€ pozitivni vysledky serologického testovani.

Pasivni prenos protilatek na antigeny cervenych krvinek, napt. A, B nebo D miize interferovat s
nékterymi serologickymi testy pro allo-protilatky Cervenych krvinek, napt. s antiglobulinovym
testem (napt. Coombsovym testem).
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Test hladiny glukozy v krvi

Nekteré typy systémi pro testovani hladiny glukézy v krvi (napf. zaloZzené na dehydrogenaci
glukozy (GDH-PQQ) nebo zalozené na oxidoreduktaze glukézy) falesné interpretuji maltézu (90
mg/ml) obsazenou v piipravku Octagam 10% jako glukoézu. To muze vést k faleSn€¢ zvySenym
hodnotam glukézy béhem infuze a po dobu 15 hodin po ukonceni infuze a nasledn¢ k nespravnému
podani inzulinu s nasledkem Zzivot ohrozujici ¢i dokonce fatalni hypoglykémie. MiZze dojit i k
nezjisténi pripadt skutecné hypoglykémie, pokud je hypoglykemicky stav maskovan falesné
zvySenymi hodnotami glukozy. Podobné pii podavani piipravku Octagam 10% nebo jinych
parenteralnich vyrobkli obsahujicich maltézu musi byt meétfeni glukoézy v krvi provadéno
testovacim systémem, ktery vyuziva specifickou metodu pro stanoveni glukozy.

Peclivé proctéte informace o systému na testovani hladiny glukézy v krvi, véetné testovacich
prouzkl, abyste urCili, zda je dany systém vhodny pro pouziti s parenteralnimi vyrobky
obsahujicimi maltézu. V ptipade jakychkoliv nejasnosti kontaktujte vyrobce testovaciho systému,
aby urcil, zda je dany systém vhodny pro pouziti s parenteralnimi vyrobky obsahujicimi maltozu.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Bezpecnost tohoto 1écivého piipravku v téhotenstvi nebyla ovérena v kontrolovanych klinickych
studiich, proto by mél byt piipravek podavan téhotnym Zzenadm a kojicim matkdm pouze s
opatrnosti. Klinicka zkuSenost s imunoglobuliny naznacuje, Ze béhem té€hotenstvi nedochazi ke
Skodlivym u¢inkdim na plod ani na novorozence. Imunoglobuliny se vylu¢uji do mléka a mohou
prispét k pfenosu ochrannych protilatek na novorozence.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Octagam 10% nema zadny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 NeZadouci ucinky

Obecné¢ se prilezitostné vyskytuji rizné typy alergickych nebo hypersenzitivnich reakci a bolesti
hlavy, mrazeni, bolesti v zadech, bolesti na hrudi, horecka, kozni reakce, zvraceni, artralgie, nizky
krevni tlak a nevolnost. Reakce na intravenézni podavani imunoglobulinii byvaji davany do
souvislosti s davkou a rychlosti podani infuze.

Cetnosti uvadéné v nasledujici tabulce vychizeni z klinickych studii, které byly provadény s
piipravkem Octagam 5% (kolonky nazvané "Casté¢” a "mén¢ Casté”) a z postmarketingovych
zku$enosti s pripravkem Octagam 5% (kolonka nazvana “velmi vzacné”) V kazdé skuping Cetnosti
jsou nezadouci u¢inky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Tridy organovych systémii Casté Méné casté Velmi vzacné
podle databaze MedDRA| >1%-<10% |>0,1 % -<1 <0,01 %
8.1 %

Poruchy krve a lymfatického leukopenie;

systému hemolyticka anémie
Poruchy imunitniho systému | hypersenzitivita anafylakticky Sok;

anafylakticka reakce;
anafylaktoidni reakce;
angioneuroticky edém;
edém tvaie

Psychiatrické poruchy rozruseni

Poruchy nervového systému | bolest hlavy cerebrovaskularni ptihoda;
asepticka meningitida;
migréna;

zavrat’;

parestézie
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Srdec¢ni poruchy infarkt myokardu;
tachykardie;
palpitace;
kyanoza

Cévni poruchy trombdza;

periferni obéhové selhani;
hypotenze;

hypertenze

Respiracni, hrudni a respiracni selhani;
mediastindlni poruchy plicni embolie;
plicni edém;
bronchospasmus;
dyspnoe;

kasel

Gastrointestinalni poruchy nevolnost zvracent;
prijem;
bolest bficha

Poruchy ktize a podkozni ekzém; kopftivka;

tkang vyrazka;

erytematozni vyrazka;
dermatitida;

pruritus;

alopecie

Poruchy svalové a kosterni bolest v artralgie;
soustavy a pojivové tkan¢ zadech myalgie

Poruchy ledvin a mocovych akutni renalni selhani
cest

Celkové poruchy a reakce v | horecka; mrazeni; naval horka;
misté aplikace Unava; bolest na z¢ervenani;
reakce v miste hrudi hyperhidréza;
aplikace nevolnost

Vysetieni zvySené hodnoty jaternich
enzymi;

falesn¢ pozitivni hladina
glukozy v krvi

Pii podéavani lidského normalniho imunoglobulinu byly pozorovéany piipady reverzibilni aseptické
meningitidy, izolované pfipady reverzibilni hemolytické anémie/hemolyzy a vzacné piipady
prechodnych koznich reakei.

Bylo pozorovano zvySeni hladin kreatininu v séru nebo akutni renalni selhani.
Velmi vzacné: Tromboembolické reakce jako infarkt myokardu, mrtvice, plicni embolie, hluboké

zilni trombdzy.

Vzacné mohou lidské normalni imunoglobuliny zplsobit nahly pokles krevniho tlaku a v
izolovanych pfipadech anafylakticky Sok, a to i v piipadech, kdy pacient nevykazoval
hypersenzitivitu pti ptedchozim podani.

Jsou pfijata standardni opatfeni pro prevenci infekci vznikajicich nasledkem pouziti 1é¢ivych
pripravka vyrobenych z lidské krve ¢i plazmy. I pfes tato opatfeni nelze pfi podavani 1éCivych
pripravki pripravenych z lidské krve nebo plazmy zcela vyloucit pfeneseni ptivodecti infekce. Toto
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se tyka 1 neznamych ¢i nové objevenych viri a dalSich patogend. Informace o bezpecnosti s
ohledem na prenosné Cinitele viz bod 4.4.

Klinicka zkusenost u déti je omezena.

4.9 Predavkovani

Predavkovani maze vést k prilisnému zavodnéni organismu a hyperviskozité, zvlasté u rizikovych
pacientll, v¢etné starSich pacient nebo pacientl s poskozenim ledvin.

5 FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: imunitni séra a imunoglobuliny: imunoglobuliny, normalni lidsky,
pro intravaskularni podant,

ATC kod: J06B A02

Lidsky normalni imunoglobulin obsahuje hlavné¢ imunoglobulin G (IgG) s Sirokym spektrem
protilatek proti piivodctim infek¢nich onemocnéni.

Lidsky normalni imunoglobulin obsahuje protilatky IgG pritomné v bézné populaci.

Ptipravuje se z pooll plazmy ne méné nez 1000 darct. Zastoupeni IgG podtiid je velmi podobné
jako v lidské plazmée. Spravné zvolené davky tohoto léCivého piipravku mohou upravit i velmi
nizkou hladinu IgG na normalni hodnotu.

Mechanismus U¢inku u jinych indikaci nez substituéni terapie neni pln€ objasnén, ale zahrnuje
imunomodulaéni ucinky.

Klinické studie

V prospektivni oteviené multicentrické studii faze III byla zkoumana ucinnost a bezpecnost
pripravku Octagam 10% u pacientt trpicich idiopatickou (imunitni) trombocytopenickou purpurou
(ITP). Octagam 10% byl podavan infuzi po 2 nasledujici dny v davce 1 g/kg/den a pacienti byli
sledovani po dobu 21 dnti a pii kontrole 63. den po infuzi. Hematologické parametry byly
vyhodnoceny 2., 7., 14. a 21. den.

Do analyzy bylo zahrnuto celkem 31 subjektd; 15 subjektdi s chronickou ITP, 15 nové
diagnostikovanych a 1 subjekt byl do studie zahrnut chybné (nemél ITP) a byl tedy z analyzy
ucinnosti vyloucen.

Celkem vykazovalo klinickou odezvu 25 subjekt (83 %). Vyssi Cetnost klinické odezvy byla u
nove diagnostikované skupiny (93 %) nez u skupiny chronicky nemocnych ITP (73 %). U subjektt
s odezvou byl median doby odezvy desticek 2 dny, v rozsahu 1 az 5 dni.

U 24 subjektd (77 %) byl pripravek Octagam 10% podan s maximalni moznou rychlosti infuze
0,06 ml/kg/min. Podle dodatku protokolu 2 pacientim prezentované analyzy byl pfipravek podan
rychlosti 0,08 ml/kg/min, coz probéhlo v obou pfipadech bez komplikaci. Béhem trvani této
probihajici studie byly 22 subjektim podavany infuze maximalni povolenou rychlosti 0,12
ml/kg/min.

U 9 z 62 infuzi (14,5 %) byly pozorovany nezadouci ucinky souvisejici s 1é¢bou. Nejbéznéjsim
nezadoucim ucinkem souvisejicim s timto 1é¢ivem byla bolest hlavy, dale tachykardie a pyrexie. V
souvislosti se sledovanym lécivem se nevyskytl Zadny ptipad hemolyzy. Predbézna lécba ke
zmirnéni netolerance souvisejici s infuzi nebyla provedena.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Lidsky normalni imunoglobulin je po intravenoézni aplikaci okamzité a plné biologicky dostupny v
obéhovém systému piijemce. Pomérné rychle prechdzi z plazmy do mimocévniho prostoru,
priblizn€ po 3 az 5 dnech dochazi k rovnovaze mezi intra a extravaskularnim oddilem.

Primérny poloc¢as lidského normalniho imunoglobulinu je od 26 do 41 dni, jak bylo zji§téno u
pacientd s imunodeficitem. Tento polo¢as muze kolisat u jednotlivych pacienti, zvlasté s
primarnim imunodeficitem. U pfipravku Octagam 10% nebyla u pacientli s imunodeficitem zadna
formalni farmakokineticka data ziskana.

IgG a komplexy IgG jsou odbouravany v bunkach retikuloendotelialniho systému.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Imunoglobuliny jsou normalni slozkou lidského organizmu. Studie toxicity, genotoxicity a toxicity
na reprodukci u opakovanych davek u zvifat jsou nepraktické vzhledem k indukci a ovlivnéni
vyvojem protilatek na heterologni proteiny. Vzhledem k tomu, Ze klinické zkuSenosti nedosveédcuji

zadny karcinogenni nebo mutagenni ucinek imunoglobulint, nebyly provadény zadné
experimentalni studie na heterolognich druzich.

6 FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Maltosa
Voda na injekci

6.2 Inkompatibility
Tento 1é¢ivy ptipravek nesmi byt misen s zadnymi dal§imi 1é¢ivymi ptipravky.
6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chraiite pfed mrazem.
Uchovavejte vnitini obal v krabicce, aby byl ptipravek chranén pted svétlem.

Ptipravek mtze byt jednorazove vyjmut z chladnicky na dobu az 3 mésict (pfi¢emz nesmi byt
piekrocena doba jeho pouzitelnosti) a uchovavan pfi teploté nizs§i nez 25°C. Po uplynuti tohoto
obdobi by ptipravek nemél byt opétovne ulozen do chladnicky a mél by byt zlikvidovan. Datum
vyjmuti ptipravku z chladni¢ky by mélo byt vyznaceno na krabicce.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

20 ml roztoku v injek¢ni lahviéce o obsahu 30 ml (sklo typu II) se zatkou (brombutylova pryz).
50 ml roztoku v lahvi o obsahu 70 ml (sklo typu II) se zatkou (brombutylova pryz).

100 ml roztoku v 1ahvi o obsahu 100 ml (sklo typu II) se zatkou (brombutylova pryz).

200 ml roztoku v 1ahvi o obsahu 250 ml (sklo typu II) se zatkou (brombutylova pryz).
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Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zv1astni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Pted pouzitim je tfeba ptipravek ohiat na pokojovou nebo télesnou teplotu.
Roztok by mél byt ¢iry az mirn€ opalescentni a bezbarvy az slabé nazloutly.

Roztoky opalescentni nebo s usazeninou se nesmi pouZit.
Vsechen nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

Vzhledem k moznosti bakteridlniho znecisténi musi byt v§echen nepouzity ptipravek zlikvidovan.
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