CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Pharmalgeiymenoptera venoms

Wyciagi alergenowe jadow owaddw btonkoskrzydtych (osggzoty)
Proszek i rozpuszczalnik do spgazania roztworu do wstrzykivia

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

Substancja czynna:
Wyciagi alergenowe jadow owaddw btonkoskrzydtych (osggzoty) - 120 mikrograméw.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek i rozpuszczalnik do spguzania roztworu do wstrzykivia

Proszek w kolorze biatawym po rozpuszczeniu rozrednikiem staje giprzejrzysty.
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Diagnostyka i leczenie (immunoterapia) alergii ifternej na jad osy lub pszczoty.
4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Immunoterapia powinna bystosowana wykznie po swoistej diagnozie, a dawka powinna by
zawsze ustalona indywidualnie dla pacjenta.

Leczenie powinno hyprowadzone wyicznie przez lekarzy mgych dégwiadczenie w swoistej
immunoterapii.

Nalezy dysponowa wyposaeniem hiezbdnym do leczenia wstggu anafilaktycznego.
Pacjent powinien pozost@od obserwagjprzez przynajmniej 30 minut poa@dym wstrzykngciu.

Diagnostyka

Przed rozpocxiem immunoterapii za pomggadu pszczoty lub osy, powinnadbwykonana
szczego6towa diagnoza na podstawie wywiadu na teljatvoéw oraz diagnostykn vivo (test skorny)
i (lub) diagnostykin vitro.

Diagnostykan vivo

Testy skérne:

Test punktowy (prick test)

Do wykonania testu skérnego punktowego zalegaastosowanie jadu owadow btonkoskrzydtych
o stzeniu 100 mikrograméw/ml. W przypadku bardzo #ikaych pacjentow zalecagsivykonanie
testu za pomecmniejszych stzen (1 lub 10 mikrograméw/ml).

Alternatywnie, do ustalenia indywidualnych bezpeah stzen pocztkowych w swoistej



immunoterapii mgna zastosowaoznaczenie punktu koowego. Oznaczanie punktudaowego
przeprowadza siz uzyciem stzenia jadu od 0,01 mikrograma/ml do 100 mikrogranmwinstrukcja
dotyczca rekonstytucji i rozcigezania produktu leczniczego przed podaniem, patnki6.6.

W przypadku wysjpienia dodatniego odczynu po podanizehia 0,01 mikrogramaw/ml naig
przeprowadz ponowne badania za pomamniejszego stenia. Jeeli nie obserwuje gsidodatniego
odczynu po podaniugtenia 0,01 mikrograma/ml, nmana stosowékolejne s¢zenia.

Najmniejsze stzenie, powodujce dodatnj reakcg, jest uznawane za punktiaowy.

Odczyny odczytuje sipo 15-20 minutach. Reakojwaza st za dodatry, gdy wysgpi babel
o srednicy wekszej nz 3 mm.

Do rozcieczania i jako kontr@l nalezy stosowa rozcieczalnik z albumin.

Testsrodskorny:

Testsrodskorny jest 100-1000 razy bardziej czuby teist punktowy.

Testsrédskorny powinien bywykonywany wyhcznie jako okréenie punktu kacowego. Zaleca gj
aby rozpocz¢ test od sfzenia 0,0001 mikrograma/ml i gidpsci 0,02-0,05 ml. Instrukcja dotysea
rekonstytucji i rozcidczania produktu leczniczego przed podaniem, patnkip6.6. J&i po
zastosowaniu steniu 0,0001 mikrograma/ml wygtuje znacgca reakcja, naky ustalt punkt
koncowy za pomog mniejszych stzen. J&li po 15-20 min nie wygpi reakcja, oznaczanie naje
kontynuow& za pomog stzen 0,001-0,01-0,1 mikrograma/ml.¢Génia te ména stosowa
wytacznie u pacjentéw, ktérzy tolerowali dobrze tegiraly punktowy o stzeniu 100
mikrograméw/ml.

Do testwsrédskérnego nie natg stosowa stezen = 1 mikrograma/ml, gdymogs one powodowa
reakcje nieswoiste.

Odczyny odczytuje sipo 15-20 minutach. Reakojiwaza sk za dodatrj, gdy wysgpi babel
o srednicy wekszej nz 5 mm i rumié.

Do rozcigiczania i jako kontrel nalezy stosowd rozcieiczalnik z albumin.
Diagnostykan vitro

Ustalenie gatunku powodigiego objawy mzna przeprowadziza pomog testu na swoistg IgE,
ktory pozwala potwierdzj ze wystpuje alergia wzbudzana zaspednictwem IgE.

Leczenie
Leczenie przebiega w dwoch fazach: faza podstawpwigkszanie dawki) i faza
podtrzymugca (stata dawka).

Leczenie za pomagroduktu Pharmalggdymenoptera venoms jest szczegolnie korzystne, gdy
pozadane jest szybkie zgkszenie dawki. Zwikszenie dawki mze przebiegastopniowo (wedtug
schematu ,clustered”) w warunkach ambulatoryjnydhjbko szybkie zwkszanie dawki w
warunkach pobytu szpitalnego (wedtug schematu ;justodczas konwencjonalnego zkszania
dawki zaleca sistosowanie Alutard SQ odpowiednio ALK 802 Jad lokyALK 801 Jad pszczoty.

Sposob podawania

Zaleca sg stosowanie 1 ml strzykawki tuberkulinowej i igty % 0,4 x 19.

Ewentualnie podczas zgkszenia dawki mma stosow& 0,5 ml strzykawk insulinows.
Pobra wiasciwg ilos¢.

Wstrzyknicie wykonuje si gicboko podskornie bocznie (lateralnie) w rarib grzbietowo
(dorsalnie) w przedrami



Tkanke podskéria unosi s dwoma palcami i wprowadza igbk. 1 cm w gib do tkanki podskdrnej,
pod katem 30-60°.

Przed rozpocgiem wstrzykiwania aspirujecsiekko strzykawk, aby unikaé wstrzyknecia
donaczyniowo. Powtarzacsio po kadej dawce 0,1 ml.

Wstrzyknicie wykonuje si powoli, tak aby 1 ml podaw ciggu 60 sekund.

Dawkowanie

Zwiekszanie dawki

Doswiadczenia z zastosowaniem Pharmaldgmenoptera venoms wykazaty,dawka pocatkowa
0,01 mikrograma jest tolerowana przez 90-95% paayerDlatego zalecana dawka peikowa to 0,1
ml stzenia 0,1 mikrograma/ml. W przypadku bardzo siveych pacjentow, zalecagsi
dziestciokrotne zmniejszenie dawki tzn. 0,1 ml @zshiu 0,01 mikrograma/ml. Instrukcja dotgca
rekonstytucji i rozcigczania produktu leczniczego przed podaniem, painktp6.6.

Jesli do ustalenia indywidualnycheten pocatkowych stosuje gioznaczenie punktu koowego, dawka
pocatkowa wynosi 0,1 ml roztworu ogeniu, ktére jest 1000 razy mniejszez sizenie punktu
koncowego w técie skdrnym punktowym i 10 razy mniejsze skzenie punktu kacowego w técie
srédskornym.

W kolejnych wstrzyknjciach dawka &dzie zwekszana dziesciokrotnie, a& do stzenia

0,01 mikrograma/ml. Dalsze wstrzyknia dokonywanegwedtug zalece Tabel 1, 2 lub 3.

Podczas kadego wstrzyknicia zwicksza s¢ dawk az do osagnigcia dawki maksymalnej
(tolerowanej przez pacjenta). W niektérych przymatkobserwuje sinizszy prog tolerancji

Z powodu miejscowych lub uogolnionych reakcji. Baykrotnej koniecznéci zmniejszania dawki,
kontynuuje si podawanie tym pacjentom napkszej osignictej dawki.

Zwiekszony dawlke powinno s§ podawa wytacznie po dokonaniu oceny miejscowych i uogdlnionych
reakcji opisanych pong).

Wszystkie zalecenia magharakter ogoélinych wytycznych. Zawsze agldokonywa indywidualnej
oceny zwekszania dawki w oparciu o:

- ogolny stan pacjenta,

- reakcje po ostatnim wstrzykiaiu,

- przedziat czasowy rilzy wstrzyknéciami.

Kazda dawka musi kiydostosowana do reaktywsod pacjenta i mge by zwigkszona jedynie wtedy,
gdy pacjent tolerowat poprzednie dawki. Za pomsgkcesywnie wzrastgjych dawek stymuluje si
system immunologiczny bez wywotywania reakciji.

Istniejg trzy schematy leczenie patkowego:

a) Konwencjonalne zwekszanie dawki
Jedno wstrzyknricie co 3 — 7 dzie (patrz Tabela 1.).

Podczas tego sposobu podwgania dawki, mma — zamiast tego produktu — rozyé zastosowanie
postaci depot (wolno uwalnianej), Alutard SQ pradukLK 802 Jad osy lub ALK 801 Jad pszczoly.

Jesli nasgpi przekroczenie 7-dniowego ogsti midzy wstrzykngciami w fazie
zwickszania dawki, nafy odpowiednio zmniejszydawle:

Odstp do 2 tygodni:
Dawka bez zmian.

Odstp do 3 tygodni:
Zmniejszenie dawki do potowy ostatnio podanej dawki



Odstp do 4 tygodni:
Zmniejszenie dawki do 1/10 dawki ostatnio podane;.

Odstp diwzszy niz 4 tygodnie:
Ponowne rozpoegzie dawkowania od stenia pocatkowego.

Wstrzyknicia wykonuje si ambulatoryjnie w odspach 1-tygodniowych. Dawgkustala sj
Indywidualnie, w zalgnosci od wraliwosci pacjenta. Tabela 1. i by wykorzystana jako
orientacyjna propozycja dawkowania.

Tabela 1. Orientacyjna instrukcja dawkowania podd&mwencjonalnej immunoterapii.

Numer Stezenie Mikrogramy jadu
tygodnia Numer dnia | mikrogram/ml| Objetos¢ ml owada/inieka}
1 1 0,1 0,1 0,01
2 8 1 0,1 0,1
3 15 10 0,1 1
4 22 10 0,5 5
5 29 100 0,1 10
6 36 100 0,2 20
7 43 100 0,3 K10)
8 50 100 0,4 40
9 57 100 0,5 50
10 64 100 0,6 60
11 71 100 0,8 80
12 78 100 1,0 100

e Jdli konieczne, dawka ni® by mniejsza, zatenie od wraliwosci pacjenta.

ee Aby unikm¢ wtérnych odczynow zalecaesiby kazda dawka (5-10Qg) zostata podzielona na
potow, tzn. te dawki naley wstrzykiwa zachowugc 30 minutovg przerve.

b)  Immunoterapia przyspieszona zmodyfikowana (.clstered”).

Od dwoch do czterech wstrzyktico 30 minut raz w tygodniu (Tabela 2.)sl0& konieczne, odgpy
miedzy sesjami mma zwikszy maksymalnie do 2 tygodni. Pacjent powinien pozeata

w placoéwce medycznej przez przynajmniej 30 minubgiatnim wstrzykriciu. W przypadku
przekroczenia przerwy dwoch tygodni, ngleastosowézmniejszenie dawki zgodnie ze schematem
zmniejszania dawki w schemacie konwencjonalnynrfgainkt a).

Dawke zmniejsza siindywidualnie. Generalnie, maksymalnie 4 wstrzgkid co 30 minut raz w
tygodniu & do osagniecia dawki podtrzymuijcej. Jéli to konieczne, odgpy miedzy sesjami
mozna zwekszy maksymalnie do 2 tygodni (patrz Tabela 2.).

Pacjenci powinni pozostawav placowce medycznej przez przynajmniej 30 miraibptatnim
wstrzyknkciu.

Tabela 2. Schemat dawkowania w zmodyfikowanej immberapii przyspieszonej (clustered)

Numer Stezenie Mikrogramy jadu
tygodnia Numer dnia | mikrogram/ml| Objetos¢ ml owadal/inieka}

1 1 0,1 0,1 0,01
1 0,1 0,1
1 1 1
10 0,3 3

2 8 10 0,25 2,5
10 0,25 2,5

3 15 100 0,05 5




100 0,05 5
4 22 100 0,1 10
100 0,1 10
5 29 100 0,2 20
100 0,2 20
6 36 100 0,3 30
100 0,3 30
7 43 100 0,5 50
100 0,5 50

e Jgli konieczne, dawka me byt mniejsza, zabtnie od wraliwosci pacjenta.

¢) Immunoterapia przyspieszona (,rush”).
Wstrzyknicia w odsgpach 2 godzinnych podczas pobytu szpitalnego.

Maksymalnie 4 wstrzykitia dziennie (patrz Tabela 3.).

Wstrzyknicia wykonuje si w odstpach 2-godzinnych podczas pobytu pacjenta w sapital
Na pocatku, wstrzyknecia mog by¢ wykonywane co 30 minut.

Tabela 3. mee by wykorzystana jako orientacyjna propozycja dawkaaan

Pacjenta nalsey poddawa obserwacji przez przynajmniej 30 minut po ostatnistrzyknkiciu.
Pierwsza dawka w dniu ngpnhym zawsze powinna byaka jak ostatnia dawka w poprzednim dniu.

Tabela 3. Schemat dawkowania w immunoterapii pieggonej (,rush”).

Stgzenie
mikrogram/ml Dawka ml Dawka mikrogramy
0,1 0,1 0,01
0,1 0,2 0,02
0,1 0,4 0,04
1 0,05 0,05
1 0,1 0,1
1 0,2 0,2
1 0,4 0,4
10 0,05 0,5
10 0,1 1
10 0,2 2
10 0,4 4
100 0,05 5
100 0,1 10
100 0,2 20
100 0,3 30
100 0,4 40
100 0,5 50
100 0,6 60
100 0,8 80
100 0,9 90
100 1 100

Maksymalnie 4 wstrzykigtia dziennie
e Jgli konieczne dawka m@ by¢ mniejsza, w zatenosci od wraliwosci pacjenta



Leczenie podtrzymygge
Zalecana dawka podtrzymgg wynosi 1 ml 100 mikrogramow/ml produktu Pharrealg
Hymenoptera venoms.

W niektérych przypadkach prég tolerancji madoy¢ nizszy z powodu miejscowych lub uogélnionych
reakcji. Po trzykrotnej koniecz&a zmniejszania dawki, kontynuujezgpodawanie najwkszej
osiggnietej dawki.

Po osagnigciu dawki podtrzymujcej, zaleca gizmiarg tego produktu na produkt typu depot (powoli
uwalnianej postaci leku), zgodnie z wytycznymitymi w punkcie ,Zmiana na produkt typu depot”.

Jesli po oskgnieciu dawki podtrzymujcej nie jest podja decyzja o zmianie na produkt typu depot,
zwicksza s¢ odstp do 1, 2 i czterech tygodni.

W fazie podtrzymujcej, PharmalgeHymenoptera venoms podaje sb 4 tygodnie. 3
u pacjentow otrzymagych w fazie podtrzymyggej dawk 100 mikrogramow obserwujecsieakcje
alergiczne po uktuciu owadéw, mma powoli zwekszye dawke do 200 mikrogramow.

Immunoterapia powinna bykontynuowana przez co najmniej trzy lata (3-5.lat)

Zmniejszenie dawki w przypadku przekroczenia odstpu czasu pomédzy dawkami w fazie
podtrzymuj acej

Odstp diwzszy niz 4 ale krétszy ri 6 tygodni:
Zmniejszenie dawki do poziomu 3/4 ostatnio podaiaeyki.

Odstp dtwszy niz 6 ale krotszy ri 8 tygodni:
Zmniejszenie dawki do poziomu 1/2 ostatnio podaliagyki.

Odstp dtwszy ni 8 ale krotszy i 10 tygodni:
Zmniejszenie dawki do poziomu ¥4 ostatnio podanejkila

Odstp diwszy niz 10 tygodni:
Ponowne rozpoegzie dawkowania od stenia pocatkowego.

W przypadku wtpliwosci, w jakim stopniu zmniejszydawle, nalezy albo wybrg najmniejsz
z rozwaanych alternatyw albo podziéldawlke na dwie rowne egci i po kazdym wstrzykng¢ciu
obserwowa pacjenta przez 30 minut.

Zmiana na produkt typu depot.

Po osignigciu dawki podtrzymujcej (najwekszej dawki tolerowanej), zaleca iontynuacg terapii
za pomog produktu typu depot Alutard SQ (ALK 801 Jad ps#giob ALK 802 Jad osy). Po
zmianie na Alutard SQ ALK 801 Jad pszczoty lub ahgt SQ 802 Jad osy, dagvgodtrzymujca
podaje s} w dwdch porcjach.

Najpierw podaje si1/3 dawki, a po 30 minutach obserwacji pacjentalgje s¢ pozostad czs¢. Po
drugim wstrzykngciu, pacjenta obserwujecgprzez 30 minut.

Nastpnie zaleca gizwickszenie odgpow czasowych mdzy podaniem ALK 801 Jad pszczoty lub
ALK 802 Jad osy (Alutard SQ) o 2, 4 i 6 tygodni.

Gdy kontynuuje siterapé za pomog ALK 801 Jad pszczoty lub ALK 802 Jad osy (Alut8Q),
dawke podtrzymujca podaje si co 6 tygodni + 2 tygodnie.

Jeli zmiana jest w fazie zwkszania dawki lub w przypadkach, kiedy nie jestlimge osigniccie
dawki podtrzymujcej na poziomie 10Qg/ml, podaje si takie stzenie ALK 801 Jad pszczoty lub
ALK 802 Jad osy (Alutard SQ) jakie odpowiada dawodtrzymujce;j.



0,01mikrograma odpowiada 10 SQ-U

0,1 mikrograma odpowiada 100 SQ-U

1 mikrogram odpowiada 1 000 SQ -U

10 mikrogramow odpowiada 10 000 SQ — U
100 mikrograméw odpowiada 100 000 SQ — U

ALK 801 Jad pszczoty lub ALK 802 Jad osy (Alutar@)S1o terapii podtrzymyggej powinno sj
zamdwt jednoczénie z zestawem Pharmalgdgmenoptera venoms.

Rownoczesne leczenie wgej niz jednym alergenem

Produkty Pharmalgadymenoptera venoms nie mphgy¢ mieszane. Pacjenci uczuleni na jad pszczoty
jak i jad osy powinni b leczeni najpierw jednym produktem (zawiacgim jad osy lub jad pszczoty)
Gdy osagnie s¢ dawke podtrzymugca, mazna rozpoczé leczenie drugim produktem. Dawki
podtrzymugce obu produktow naty podawé z zachowaniem przerwy 2-3 dni.

Zmiana dawkowania po reakcji w miejscu wstrzyknécia lub ogolnoustrojowej.

Pacjenta obserwujeesprzez 30 minut po kalym wstrzyknéciu i odnotowuje wszystkie reakcje
alergiczne. Reakcje opdione mog powsta& w ciggu 24 godzin lub piniej i powinny by takze
odnotowane. 3 u pacjenta wysipia reakcje, ktorych nie akceptuje, nalemniejszy dawlke
zgodnie z poriiszymi zaleceniami.

Natychmiastowa reakcja w miejscu podania

Obrzk, zaczerwienienie i sydzenie wokot miejsca wstrzykggia. Mierzy s¢ maksymalg srednic
obrzku (nie zaczerwienienia). W przypadku wagenia natychmiastowych reakcji w miejscu
podania, nie wykonuje sizadnych kolejnych wstrzyke¢ tego samego dnia.

Srednica obrgku:

Maksymalnasrednica obrzku

Dzieci Dorasli Zalecane zmniejszanie dawki.

<5cm <8cm Kontynuowazwigkszanie dawki wedtug schematu dawkowania.

5-7 cm 8-12 cm Powtérzystatnio podandawle.

7-12 cm 12-20 cm Zmniejszglawlke do dawki podanej wczriej niz ostatnia.

12-17 cm >20cm Zmniejsgydawle do odpowiedniej dawki podanej dwa okresy
wczeniej niz ostatnia.

>17 cm - Zmniejsz§ dawke do odpowiedniej dawki podanej trzy okresy
wczesniej niz ostatnia.

Po zmniejszeniu dawki, nale podj¢ stopniowe zwikszanie dawki.

Stopier zmniejszenia dawki, zatg od cezkosci reakcji alergicznej i przerwy gulzy wstrzykngciami
itd. Nadrzdng wartcicig jest tu bezpieczsstwo pacjenta i w razieatpliwosci zalecane jest
zmniejszenie dawki.

Op&niona reakcja w miejscu wstrzykisia (maze wystpi¢ w ciggu 24-48 godzin po wstrzyksgiu).
Jeili reakcja, ktéra wysgpita w fazie zwgkszania dawki, byta dla pacjenta aidiwa, nalery
powtorzy poprzedri dawlke. Dotyczy to take przypadkow, w ktoryckrednica obrgku byta
wigksza ni 8 cm. Jéli uciazliwa dla pacjenta reakcja wyglita podczas terapii podtrzynuagj,
nalezy zmniejszy¢ dawke. W przypadku nieugiliwych dla pacjenta reakcji, nie ma powodu do
wprowadzania zmian, poniewégakie reakcje nie powodyjeakcji ogélnoustrojowych.




Reakcje o charakterze ogdlnoustrojowym:

tagodne reakcje ogdlnoustrojowe

Na przyktad: zapalenie spojowki, tig nosa. J@i tagodne reakcje uogolnione wypta w ciagu 24
godzin po wstrzykriciu, zmniejsza sikolejng dawlke o 2-3 stopnie wstecz, ewentualnie kontynuuje
sie terapé z wolniejszym zwjkszaniem dawki.

Umiarkowane reakcje ogolnoustrojowe

Na przykilad: pokrzywka i astma, ktére tatwo podda¢ leczeniu. Jdi umiarkowane reakcje
uogolnione wystpia do 24 godzin po iniekcji, natg zmniejszy kolejra dawke o 3-4 stopnie wstecz
I kontynuowa terape z wolniejszym zwgkszaniem dawki.

Cigzkie reakcje ogélnoustrojowe

Na przyktad: zte ogolne samopoczucie, kilka jedescych objawow lub staba odpowiath
leczenie objawowe. dici¢zkie reakcje uogolnione wygtia do 24 godzin po iniekcji, natg
ponownie rozway¢ stosownéc terapii. Jéli leczenie lgdzie kontynuowane, nalg zredukowa
kolejmg dawke do 1/10 ostatnio podanej a ngmstie zwiksza dawle.

Wstrzs anafilaktyczny

Szybko rozwijagca st reakcja zéwiagdem skory, poczuciem ggra, rumieniem, skurczem oskrzeli
itd. wymaga zaawansowanego leczenia. W przypadlagpignia wstrasu anafilaktycznego, naig
ponownie oceldi bezpieczastwo terapii. J8i podejmie s¢ kontynuac} terapii, zaleca girozpoczcie
dawkowania od poeaiku.

4.3 Przeciwwskazania

. Nadwraliwos¢ na ktoakolwiek substangj pomocnica wymienioryg w punkcie 6.1;

. Choroby immunologiczne (np. choroby komplekséw imiogicznych i niedobory
odporndci);

. Ciezka, chroniczna lub sezonowa astma oskrzelowa (Eale poniej 70% wartéci
przewidywanej po odpowiednim leczeniu farmakologian);

. Choroby lub stany unienmtiwiajace leczenie potencjalnych reakcji anafilaktyczngetym

wstrzsu anafilaktycznego) za pompadrenaliny, np. przewlekte choroby sercazkie
nadcénienie ttnicze, przewlekte choroby ptuc lub leczenie lek&tokujgcymi receptory beta-
adrenergiczne (w tym tak krople do oczu);

. Leczenie inhibitorami ACE (patrz punkt 4.5);

. Nowotwory zigliwe;
. Ostre i chroniczne postacie chordb infekcyjnych;
. Powane wypryski lub zapalenie skory;

U pacjentéw leczonych trojcyklicznymi lekami praediepresyjnymi lub inhibitorami
monoaminooksydazy (MAQO) dziatanie adrenaliny (wypadku wstrzsu anafilaktycznego) nie by
zwiekszone, co w konsekwenciji mprowadat do zgonu. Nakgy mie¢ to na uwadze przed
rozpoczciem swoistej immunoterapii.

4.4  Specjalne ostrzeenia isrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Leczenie produktem Pharmalgdymenoptera venoms powinnodgrowadzone wycznie przez
lekarzy dédwiadczonych w stosowaniu swoistej immunoterapii.

Przed zastosowaniem najedoktadnie przeczytapunkt 4.2 Dawkowanie i sposéb podawania.

Przed zastosowaniem tego produktu leczniczegoacidgoniej 5 lat naley szczegdlnie rozwg¢
stosunek ryzyka do korgi. Dane dotycgce skuteczriei klinicznej u dzieci w wieku 5 lat

i starszych g ograniczone, natomiast dane dotgez bezpiecaestwa nie wskazgjna wyzsze ryzyko
niz u dorostych.



Ze wzgkdu na ryzyko cizkich reakcji anafilaktycznych, natg zapewnt bezpadredni dosgp do
petnego wyposeenia do resucytacji keeniowo-oddechowej oraz odpowiednich lekéw, w tym
adrenaliny do wstrzykné oraz obecn& personelu wyszkolonego w ich stosowaniu.

Pacjent powinien znajdowai¢c pod obserwagjprzez 30 minut po wstrzykegiu.

Jesli wystapig jakiekolwiek objawy reakcji ogolnoustrojowej, takak pokrzywka, obrk
naczynioruchowy lub efka astma, nafs niezwtocznie rozpoa# leczenie objawowe.

Srodki ostr@nasci zwiagzane z leczeniem

. Nalezy przeds¢wzia¢ odpowiednigsrodki ostraznaosci na wypadek wygpienia reakciji
anafilaktycznych;

. Przed kadym wstrzyknéciem naley u pacjenta wykonabadanie czynrigiowe ptuc (patrz
punkt 4.3);

. Przed kadym wstrzykn¢ciem naley dwukrotnie sprawdzialergen, stzenie, ob¢tos¢ oraz
poprzedm dat wstrzyknecia (odsgp czasu midzy dawkami);

. Nie wolno podawé&donaczyniowo;

. Nie nalery wstrzykiwa w poblizu nerwéw obwodowych oraz éych nerwow;

. U pacjentéw ze zwkszonym szeniem tryptazy w surowicy krwi i (lub) mastocyiozyzyko

ogolnoustrojowych reakcji alergicznych i stapieh nasilenia mze by¢ wigkszy.

Srodki ostranoici zwigzane ze stanem ogdélnym pacjenta

. Pacjent powinien unikawysitku fizycznego, gayicych lgpieli oraz spaywania alkoholu
w dniu wstrzykng¢cia produktu;

. Nalezy dokumentowawszelkie reakcje alergiczne (zaréwno miejscowlej jagélnoustrojowe)
ktore wysspity po poprzednich wstrzykediach i na tej podstawie ustaidpowiednie
dawkowanie produktu (patrz punkt 4.2);

. Tolerancja produktu przez pacjentazast zmieni&, jezeli zostanie zmieniona dawka innych
lekow przeciwalergicznych (patrz punkt 4.5);

. W przypadku wszelkich zmian w przyjmowaniu lekOwazsu ostatniego wstrzykia
nalezy rowniez ocent stan ogolny i alergiczny pacjenta;

Wstrzyknkcie naley przetazy¢ jesli pacjent:
= ma gogczke lub objawy ostrego lub przewlektego zaknia,
= miat objawy alergiczne w ggu ostatnich 3—4 dni przed wstrzykoiem,
= ma istotne pogorszenie czyrinbptuc (przeptyw szczytowy FENK 70% wartdci
prawidtowej u danego pacjenta),
* ma zaostrzenie atopowego zapalenia skory.

. U pacjentéw z mastocyteanozna spodziewasic zmniejszenia skuteczég dziatania

produktu w poréwnaniu z og&rpopulacy uczulory na jady owadow.

Srodki ostranoici po kazdym wstrzykngciu.

. Nalezy odnotowa wszelkie reakcje alergiczne (zaréwno miejscowej agolnoustrojowe)
przed wypisem pacjenta ze szpitala;

. Nalezy zmierzy przeptyw szczytowy pluc;

. Nalezy pouczy pacjenta o konieczioi obserwacji wszystkich reakcji miejscowych lub
ogolnoustrojowych, ktére magvysigpi¢ z op&nieniem i poinformowania o nich lekarza w
czasie nagpnej wizyty;

. Nalezy poinformow& pacjenta o konieczi§oi natychmiastowego skontaktowania i
lekarzem lub oddziatem ratunkowym szpitaldli jerystapia powane, uogolnione, pde
rekacje.

Inne szczepienia
Nie naley wykonywa innych szczepigjeden tydzié przed i jeden tydzieod podania produktu
Pharmalgeilymenoptera venoms.




Substancje pomocnicze
Pharmalgeilymenoptera venoms zawiera mniej limmol (22 mg) sodu w kdym ml.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Jednoczesne leczenie lekami przeciwalergicznymialgami przeciwhistaminowymi do podawania
0golnego, lekami rozszeraaymi oskrzela, kortykosteroidami i stabilizatoramastocytow mge
zwiekszy¢ poziom tolerancji alergenu przez pacjenta.

U pacjentéw leczonych inhibitorami ACE, poddawany@Wwnoczesnemu odczulaniu produktem
Pharmalgeiymenoptera venoms bardzo rzadko zgtaszanogpgetanie zagrajacychzyciu reakcji
anafilaktycznych. Mana temu zapobiec, przerywajna pewien czas leczenie inhibitorem ACE (w
oparciu o okres pottrwania inhibitora ACE). Jedreku kadego pacjenta natg rozwazy¢ doktadnie
ryzyko przerwania leczenia inhibitorem ACE w stdamdo korzyci wynikajacych z immunoterapii
(patrz punkt 4.3). Nie natg jednoczénie prowadzat immunoterapii i leczenia lekami
immunosupresyjnymi.

4.6 Wplyw na ptodndé¢, cigze i laktacje

Cigza
Pharmalgeiymenoptera venoms maa stosowaw okresie cizy wytacznie wtedy, gdy jest to

absolutnie konieczne.

Nie ma danych klinicznych na temat stosowania pkidpodczas aiy. Nie naley rozpoczyna
immunoterapii w okresie gty. Jezeli zagcie w chze naspi w trakcie leczenia, terapmaozna
kontynuowa po starannej ocenie stanu ogolnego pacjentkirepgicji na uprzednie wstrzykiia
produktu Pharmalgedymenoptera venoms.

Nalezy skrupulatnie rozway¢ ryzyko cezkich reakcji alergicznych u matki i ptodu.

Karmienie piersj
Nie ma danych klinicznych dotygzych stosowania produktu podczas karmienia piersi

Wptyw na ptodnécé
Nie ma danych Klinicznych dotygzych wptywu produktu Pharmalgétymenoptera venoms na
ptodngc.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Ze wzgkdu na dziatania niegadane (zmczenie) produkt leczniczy Pharmalgen Hymenoptera
venoms mee wywiera niewielki lub umiarkowany wptyw na zdold&prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dziatania niepaadane

Zazwyczaj reakcje, zwrane ze stosowaniem produktu leczniczego Pharmé&lgerenoptera venoms
spowodowanegsreakcjami immunologicznymi (w miejscu podaniaub(l ogélnoustrojowymi) na
dany alergen).

Objawy wczesnej reakcji pojawiggic W ciagu pierwszych 30 minut po wstrzykiu.

Objawy pé@nej reakcji pojawiaj sic zazwyczaj w cigu 24 godzin od wstrzykedia.

Bardzo czsto zgtaszanymi reakcjami niegoanymi u pacjentoéw leczonych Pharmalgen
Hymenoptera venoms byly reakcje w miejscu iniekcji.

Dziatania niepgadane uszeregowano wedtug uktadéw pdozvych, zgodnie z eataicia
wystepowania wg. konwencji MedDRA:

bardzo cesto £1/10), czsto £1/100, <1/10), niezbyt ¢zto £1/1 000 do <1/100), rzadke/10 000
do <1/1 000), bardzo rzadka1/10 000). Cgstas¢ wyskpowania oparta jest o wyniki z bada
klinicznych dotyczacych immunoterapii.
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Okreslenie ,czstas¢ nieznana” oznaczae nie mana jej oceni na podstawie dogbnych danych z
bada klinicznych a jest oparta na podstawie danych poowadzeniu do obrotu.

Klasyfikacja uktadow i

Czestosé¢ wystepowania

Dziatania niepaadane

narzadow

Zaburzenia uktadu Niezbyt czsto Reakcja anafilaktyczna
immunologicznego

Rzadko Wstrzys anafilaktyczny
Zaburzenia uktadu nerwowego Bardzesip Bol glowy

Nieznana Zawroty gtowy, parestezje
Zaburzenia oka Gzto Zapalenie spojowek

Nieznana Obrzk powieki
Zaburzenia ucha i bdinika Nieznana Zawroty gtowy
Zaburzenia serca Nieznana Kofatanie, tachykartheas
Zaburzenia naczyniowe exto Uderzenia gayca

Nieznana Niedocknienie ttnicze, bladét

klatki piersiowej isrodpiersia

Zaburzenia uktadu oddechowego{zsto

Swisty, kaszel, duszrsé

Nieznana Astma, nieyt nosa, alergiczny
niezyt nosa, kichanie, skurcz
oskrzeli, podranienie gardia,
uczucie ucisku w gardle

Zaburzeniaotadka i jelit Czsto Biegunka, wymioty, nudniei,
niestrawné¢

Nieznana Bol brzucha

Zaburzenia skory i tkanki Czsto Pokrzywka swiad, wysypka
podskdrnej

Nieznana Obrzk naczynioruchowy, rumie

Zaburzenia ngisniowo-szkieletowe
i tkanki facznej

>Niezbyt czsto

Nieznana

Bol plecow

Obrzk stawow, bol stawdw

Zaburzenia ogolne i stany w
miejscu podania

Bardzo czsto

Czsto

Nieznana

Obrzk w miejscu iniekcji

Swiad w miejscu iniekgji,
pokrzywka w miejscu iniekcji,
uczucie dyskomfortu, uczucie
zZmeczenia

Swiad, uczucie dyskomfortu w
klatce piersiowej, dreszcze, rumie
w miejscu iniekcji, bél w miejscu
iniekcji, uczucie obcego ciata

Miejscowe reakcje wygpuja w miejscu iniekcji i obejmuj obrzk, zaczerwienienie, bél, sdzenie,
odbarwienie i krwiaki w miejscu iniekcji.
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Reakcje ukladoweggo wszystkie objawy pochoglze z nargdéw odlegtych od miejsca iniekcji.
Reakcje uktadowe magmiet post& od alergicznego nigtu nosa a do wstrasu anafilaktycznego.
Leczenie gjzkich reakcji uktadowych naky wdrozy¢ niezwiocznie.

W przypadku nasilonych reakcji miejscowych i reakétadowych nalgy ocené mozliwosé
kontynuowania leczenia (patrz punkt 4.2).

Zgtaszanie podejrzewanych dzigksieporadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottristigst zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nzdee do fachowego personelu medycznego powinny zgftasz
wszelkie podejrzewane dzialania niegpadane za pigednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziatéa Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobdéjczych.

Al. Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

e-mail:ndl@urpl.gov.pl

Dzialania niepgadane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Objawy
W przypadku wstrzykricia wickszej dawki, ni to zamierzono, wzrasta ryzyko rozwojgzkich
reakcji alergicznych.

Leczenie

Pacjent powinien znajdowaic pod obserwagji w przypadku wysipienia reakcji natey wszcaé
leczenie objawowe.

5. WELASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: wagi alergenowe jadéw owadow btonkoskrzydtych.
Kod ATC: VO1AAOQ7

Reakcja biologiczna na wygi alergenowe jest gtdbwnie wynikiem odpowiedzi immlogicznej
ustroju.

Poniewa mog wystipi¢ reakcje alergiczne | typu, we@iwe posgpowanie lecznicze obejmuje
podanie lekow, ktore przeciwdziadapdpowiedzi ustrojowej oraz lekoéw o wewosciach
sympatykomimetycznych.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Ekstrakty sktadaj sic z substancji wielkoegsteczkowych i stosowane dawki mate (Lg). Podajesi
je podskérnie, przy czym dziataniem etlyjjest uktad immunologiczny. Nie przeprowadzonddsawv
celu wyjanienia drogi metabolizowania poszczegélinych skiaolmi Wicksza czs¢ ekstraktdw to
polipeptydy i biatka i przypuszczagsie s one metabolizowane do aminokwasow i mniejszych
polipeptydow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Celem bada przedklinicznych jest uzyskanie informacji odnie ryzyka zwazanego ze stosowaniem
produktu u ludzi. Déwiadczenia na zwieetach wykazatyze jady osy i pszczoty (Hymenoptera
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Venoms) mog prowadzé do degeneraciji peryferyjnych nerwéw. Zaobserwowanakze u
pacjentéw. Dlatego nie nale podawa iniekcji w bliskasci nerwéw obwodowych.
Nie prowadzonagadnych bada aby to potwierdi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Proszek:
Mannitol
Albumina ludzka

Rozcierczalnik z albumin:
Sodu chlorek

Albumina ludzka

Fenol

Woda do wstrzykiwa

Kwas solny (do ustalenia pH)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 Okres wanosci

Proszek: 5 lat
Rozcierczalnik z albumin: 3 lata

Okres wanaosci po rekonstytucji i rozcigczeniu rozciéczalnikiem z albumig
100 mikrograméw/ml — 6 mieggy.

0,1 mikrograma/ml — 1 tydzie

1 mikrogram/ml — 1 tydzig

10 mikrogramow/ml — 2 tygodnie

Po rozciéczeniu do stzenia pontej 0,1 mikrograma/ml — natg wykorzyst& tego samego dnia.

Po rekonstytucji i rozcieezeniu, kada fiolke produktu Pharmalgedymenoptera venoms naie
oznaczy terminem przydatrigi. Termin przydatngci od chwili rekonstytuciji i rozcigczenia
produktu nie mge przekraczaterminu wanaosci liofilizowanego Pharmalgeilymenoptera venoms
lub rozcieiczalnika z albumigp Do rekonstytucji i rozcig&czania powinno gistosowé wytacznie
rozcienczalnik z albumin.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywa w lodéwce (2C — €C).

Nie zamraac.

Przechowywa fiolki w oryginalnym opakowaniu, w celu ochronyzpdswiattem.
6.5 Rodzajizawart@gé opakowania

Fiolki ze szkta typu | z korkiem z gumy chlorobuwlej i aluminiowym wieczkiem.

Zestaw do leczenia podstawowedo i podtrzyitegio:
4 fiolki z proszkiem po 120 mikrograméw + 4 fiolkirozcieiczalnikiem z albumig po 5 ml.

Zestaw do rozcigczania:
10 fiolek po 5 ml rozcigczalnika
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6.6  Specjalndrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Sporzdzanie roztworow
Przed podaniem produkt najepodda rekonstytucji w rozcigczalniku z albumiy, zgodnie z
instrukcp pontej.

Rekonstytucja proszku:
1. Nalezy pobr& 1,2 ml rozciéczalnika z albumipdo jednorazowej strzykawki.
2. Nalezy wstrzykmy¢ ostraznie 1,2 ml rozciéczalnika z albumigdo fiolki z liofilizowanym
jadem.
3. Przed wygciem igty wychga s¢ 1,2 ml powietrza, aby usaé nadcénienie.
4. Fiolke nalezy ostraznie obroct 10-20 razy, a nagbnie sprawd#i czy proszek ulegt
rekonstytucji.

Po rekonstytucji, roztwér zawiera 100 mikrograméwjaau owadow btonkoskrzydtych. Na etykiecie
fiolki nalezy odnotow#& dat rekonstytuciji oraz termin przydatiw.

Rozcieiczanie seryjne

Nalezy wykona mniejsze stzenia poprzez rozchezenie roztworu. Do rozaiezenia nalgy uzy¢
rozcienczalnika z albumigp Aby nie pomyl¢ stezen, nalezry je uprzednio opigana etykietach fiolek
[minimum informacji: alergen, etenie, data wykonania rozéiezenia i data przydatsa (patrz
punkt 6.3)].

Rozciegczenia seryjne:
1. 10 mikrograméw/ml (1:10): 0,55 ml roztworu o gkeniu 100 mikrograméw/ml jadu + 5 ml
rozcienczalnika z albumig
2. 1 mikrogram/ml (1:100): 0,55 ml roztworu o steniu 10 mikrograméw/ml jadu + 5 ml
rozcierczalnika z albumig
3. 0,1 mikrograma/ml (1:1000):0,55 ml roztworu o gfeniu 1 mikrogram/ml jadu + 5 ml
rozcienczalnika z albumin

W analogiczny sposéb moa wykona kolejne rozciéczenie (patrz rycina pate)).

0,55 ml 0.55 ml 0.55 ml
) 7 N N

7N 78 PN

100 pg/ml

1:10 1:100 1:1000
10 pg/ml 1g/ml 0.1 ug/ml
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UWAGA: nie naley uzywaé tej samej jatowej strzykawki do przenoszenia raztwo r&znych
stezeniach. Do kadego stzenia naley uzy¢ nowej jalowej strzykawki jednorazowej. Aby nie
pomyli¢ skzen, nalezry je uprzednio opisana etykietach fiolek [minimum informacji: alergen,
stezenie, data wykonania rozéiezenia i data wanosci (patrz punkt 6.3)].

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lecznigztib jego odpady natg usuraé¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

ALK-Abellé A/S

Bgge Allé 6-8

DK-2970 Hgrsholm

Dania

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

R/0104

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |IE DO OBROTU

| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA
Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczEnabrotu: 05.02.1999
Data ostatniego przedienia pozwolenia: 20.11.2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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