CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Sandoglobulin P, 6 g, proszek do sporzadzania roztworu do infuzji

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Immunoglobulina ludzka normalna (1V1g).

Sandoglobulin P jest dostarczany w opakowaniach zawierajacych 6 g.

Sandoglobulin P wystgpuje w postaci proszku do sporzadzania roztworu do infuzji po 6g.
W sktad produktu wchodzi biatko osocza ludzkiego, w tym co najmniej 96% IgG, z czego co najmniej
90% sktada si¢ z monomeroéw lub dimerdw. Pozostate biatko sktada si¢ z fragmentow IgG, albuminy,
niewielkich ilosci IgA (nie wigcej niz 40 mg/g biatka), IgG w formie polimerycznej oraz sladowych
ilosci IgM.

Typowy rozktad podklas 1gG w duzym stopniu przypomina rozktad podklas normalnego osocza
ludzkiego:

19G157,7%

19G2 35,1%

19Gs 3,1%

19G4 4,1%

Wytworzono z osocza od dawcow ludzkich.
Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu:

Sacharoza
Sodu chlorek

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzagdzania roztworu do infuzji
Liofilizowany, drobnoziarnisty proszek o barwie biatej lub lekko zoltej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie substytucyjne u dorostych, dzieci i mtodziezy (0-18 lat) w nastepujacych przypadkach:

e  Pierwotne zespoty niedoboru odpornosci, takie jak:
- wrodzona agammaglobulinemia lub hipogammaglobulinemia
- pospolity zmienny niedobdr odpornosci
- ciezkie ztozone niedobory odpornosci
- zespoOl Wiskotta-Aldricha
e Szpiczak lub przewlekta bialaczka limfatyczna z cigzka wtdrng hipogammaglobulinemia
1 nawracajacymi zakazeniami
e Dzieci z wrodzonym AIDS i nawracajacymi zakazeniami



Immunomodulacja u dorostych, dzieci i mtodziezy (0-18 lat) w nastepujacych przypadkach:

e Idiopatyczna plamica matoptytkowa (ITP) u dzieci lub dorostych z wysokim ryzykiem
krwawienia lub przed zabiegiem chirurgicznym, w celu skorygowania ilosci ptytek krwi

e  Zespot Guillain Barré

e  Choroba Kawasaki

Allogeniczny przeszczep szpiku kostnego u dorostych, dzieci i mtodziezy (0-18 lat)

Sandoglobulin P moze by¢ roéwniez stosowany U dorostych, dzieci i miodziezy (0-18 lat)
w nastepujgcych przypadkach:

e leczeniu cigzkich zakazen wirusowych 1lub bakteryjnych, (z posocznicg wilacznie),
w skojarzeniu z leczeniem przeciwbakteryjnym i przeciwwirusowym

e zapobieganiu zakazeniom u wezeSniakow i noworodkow z niska wagg urodzeniowa(< 1 500 g)

e leczeniu przewlektej zapalnej demielinizujacej polineuropatii (CIDP)

e leczeniu autoimmunologicznej neutropenii oraz autoimmunologicznej niedokrwistosci
hemolitycznej

e leczeniu matoptytkowosci pochodzenia immunologicznego takiej jak potransfuzyjna plamica
matoptytkowa i matoptytkowos¢ izoimmunologiczna noworodkoéw

e leczeniu hemofilii spowodowanej tworzeniem autoprzeciwcial przeciw czynnikowi VIII

e leczeniu miastenii

o profilaktyce i leczeniu zakazen u chorych z wtoérnymi zespotami niedoboru odpornosci
(przewlekta bialaczka limfatyczna, AIDS, biorcy przeszczepow szpiku, leczenie
immunosupresyjne, itp.)

e zapobieganie nawracajgcemu poronieniu samoistnemu

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie

Dawkowanie i sposob podawania uzaleznione jest od wskazania.

Dawkowanie produktu w leczeniu substytucyjnym powinno by¢ ustalane indywidualnie dla kazdego
pacjenta w zalezno$ci od odpowiedzi farmakokinetycznej oraz kliniczne;j.

Zaleca si¢ stosowanie podanego ponizej dawkowania produktu leczniczego.

Leczenie zastgpcze nalezy rozpocza¢ i monitorowa¢ pod nadzorem lekarza z do$wiadczeniem

W leczeniu niedoboru odpornosci.

Leczenie substytucyjne pierwotnych zespoldéw niedoboru odpornosci

Dawkowanie powinno prowadzi¢ do osiagnigcia minimalnego poziomu IgG (mierzonego przed
kolejng infuzjg) w wysokosci co najmniej 5-6 g/l. Do uzyskania wyroéwnania konieczne jest
kontynuowanie terapii przez 3 do 6 miesiecy. Zalecang dawka poczatkowa jest 0,4-0,8 g/kg masy
ciata (m.c.), a nastepnie co najmniej 0,2 g/kg m.c. co 3 do 4 tygodni.

Dawka niezbedna do osiggniecia minimalnego poziomu 5-6 g/l zawiera si¢ w zakresie od 0,2-0,8 g/kg
m.c./miesigc. Po uzyskaniu wyréwnania odstep pomiedzy dawkami waha sie w przedziale od 3 do 4
tygodni. W celu dostosowania dawki i czgstosci podawania nalezy monitorowaé¢ minimalne poziomy
IgG.



Leczenie substytucyjne szpiczaka lub przewleklej biataczki limfatycznej z ciezka wtdrna
hipogammaglobulinemig i nawracajacymi zakazeniami: leczenie substytucyjne u dzieci z wrodzonym
AIDS i1 nawracajacymi zakazeniami

Zalecana jest dawka od 0,2 do 0,4 g/kg m.c. co 3 do 4 tygodni.

Immunomodulacja:

Idiopatyczna plamica matoptytkowa (ITP):

W leczeniu zaostrzen 0,8 do 1 g/kg.m.c. w pierwszym dniu (dawke mozna powtdrzy¢ raz w ciggu 3
dni) lub 0,4 g/kg m.c. dziennie przez 2 do 5 dni. W przypadku nawrotu, leczenie moze byc¢
powtarzane.

Zespot Guillain-Barré:
0,4 g/kg m.c. /dzien przez 5 dni.
Dane kliniczne dotyczace leczenia dzieci sa ograniczone.

Zespo6t Kawasaki:

1,6 do 2,0 g/lkg m.c. powinno si¢ podawa¢ w dawkach podzielonych przez 2 do 5 dni, lub 2,0 g/kg
m.c. w pojedynczej dawce.

Pacjenci powinni by¢ jednoczes$nie poddawani leczeniu kwasem acetylosalicylowym.

Allogeniczny przeszczep szpiku kostnego:

Leczenie przy uzyciu immunoglobuliny ludzkiej normalnej moze by¢ stosowane jako czgs¢
postgpowania przygotowujacego pacjenta do przeszczepu oraz po przeszczepie.

Dawkowanie w leczeniu zakazen i profilaktyce choroby przeszczep przeciw gospodarzowi ustala si¢
indywidualnie. Dawka poczatkows jest zwykle 0,5 g/kg m.c. / tydzien, rozpoczynajac leczenie 7 dni
przed transplantacjg i przez okres do 3 miesiecy po zabiegu.

W przypadku utrzymujacego si¢ braku wytwarzania przeciwcial zaleca si¢ dawkowanie wynoszace
0,5 g/kg m.c. / miesigc do czasu unormowania poziomu przeciwciat.

Wtérne zespoty niedoboru odpornosci:
Jednorazowo 0,2 — 0,4 g/kg.m.c. co 3-4 tygodnie do osiagni¢gcia minimalnego poziomu IgG
wynoszacego 0od 5 do 6 g/l osocza.

Ciezkie infekcje bakteryjne (posocznice) i wirusowe: 0,4- 1,0 g/kg.m.c. przez 1-4 dni

Zapobieganie zakazeniom u wcze$niakOw i niemowlat z niska wagg urodzeniowa: 0,5-1,0 g/kg.m.c.
co 1-2 tygodnie.

Przewlekta zapalna demielinizujgca polineuropatia (CIDP), Autoimmunologiczna neutropenia oraz
autoimmunologiczna niedokrwisto$¢ hemolityczna, Maloplytkowosé pochodzenia immunologicznego
taka jak potransfuzyjna plamica matoplytkowa i maloplytkowosé izoimmunologiczna noworodkéw,
Hemofilia spowodowana tworzeniem autoprzeciwcial przeciw czynnikowi VIII, Miastenia,
Nawracajace poronienie samoistne:

Dawkowanie powinno by¢ ustalone przez lekarza w zaleznos$ci od stanu klinicznego pacjenta.
Leczenie powinno by¢ prowadzone przez lekarzy doswiadczonych w leczeniu w/w zespolow

Zalecenia dotyczace dawkowania sg podsumowane w ponizszej tabeli 1:



Tabela 1: Zalecenia dotyczgce dawkowania

Wskazanie Dawka Czestos$¢ wstrzykiwan
Terapia substytucyjna
- Przy pierwotnym zespole | dawka poczatkowa:

niedoboru odpornosci

- Przy  wtérnym  zespole
niedoboru odpornosci

- U dzieci z wrodzonym AIDS

0,4-0,8 g/kg m.c.

nastepnie:
0,2-0,8 g/kg m.c.

0,2-0,4 g/kg m.c.

0,2-0,4 g/kg m.c.

co 3-4 tygodnie w celu
uzyskania minimalnego
poziomu IgG wynoszacego nie
mniej niz 5-6 g/l

co 3-4 tygodnie w celu
uzyskania minimalnego
poziomu IgG wynoszacego nie
mniej niz 5-6 g/l

co 3-4 tygodnie

Immunomodulacja:

- Idiopatyczna plamica
matoplytkowa (ITP)

- Zespot Guillain-Barré

0,8-1 g/kg m.c.
lub
0,4 g/kgm.c. /d

0,4 g/kgm.c./d

pierwszego dnia, mozliwe
powtorzenie w ciagu 3 dni

przez 2-5 dni

przez 5 dni

- Choroba Kawasaki 1,6-2 g/lkg m.c. w kilku dawkach przez 2-5 dni,
razem z kwasem
acetylosalicylowym

lub
2g/kg m.c. w dawce jednorazowej razem
z kwasem acetylosalicylowym

Allogeniczny przeszczep szpiku

kostnego

- leczenie zakazen i profilaktyka | 0,5 g/kg m.c. cotygodniowo, poczawszy od

choroby przeszczep przeciw dnia -7, do 3 miesiecy po

gospodarzowi przeszczepie

- trwaly brak wytwarzania

przeciwciat 0,5 g/kg m.c. co  miesigc, az  poziom

przeciwciat powrédci do normy

Drzieci i mlodziez

Dawkowanie u dzieci i mlodziezy (0- 18 lat) nie r6zni od dawkowania u oséb dorostych, poniewaz
dawkowanie jest zalezne od masy ciata i dostosowane do odpowiedzi klinicznej uzyskiwanej
w wymienionych wyzej schorzeniach.



Sposob podawania:

Do podawania dozylnego.

Nalezy podawa¢ w infuzji za pomoca osobnego zestawu do podawania.

W zalezno$ci od stanu pacjenta, liofilizowany proszek moze by¢ odtworzony 0,9% chlorkiem sodu,
wodg do wstrzykiwan lub 5% glukoza. Stezenie produktu leczniczego Sandoglobulin P w kazdym
z tych roztworow do infuzji dozylnej moze si¢ miesci¢ w zakresie od 3% do 12%, w zaleznosci od
uzytej objetosci. Objetos¢ rozpuszczalnika wymagana do uzyskania pozadanego stezenia jest podana
w tabeli 2. Instrukcja dotyczaca rekonstytucji produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.

Tabela 2: Objetosé rozpuszczalnika potrzebna do uzyskania pozgdanego stezenia

Wielkos¢ fiolki Objetos¢ rozpuszczalnika [ml] potrzebna do uzyskania pozadanego stezenia [%]
3% 6% 9% 12%
64 200 100 66 50

Nalezy wzia¢ pod uwagg, ze po odtworzeniu woda do wstrzykiwan 3% roztwor produktu leczniczego
Sandoglobulin P jest hipotoniczny (192 mOsm/kg).

Szybkos¢ podawania:

Produkt leczniczy Sandoglobulin P powinien by¢ podawany w infuzji dozylnej z poczatkows
szybkoscig wynoszacg 30 mg/kg/godzing przez pierwsze 30 minut. Przy dobrej tolerancji (patrz pkt.
4.4), szybkos¢ podawania moze by¢ stopniowo zwigkszona, najwyzej do 180 mg/kg/godzing.
Informacje dotyczace konwersji szybkos$ci infuzji z masy na obj¢tos¢ dla réznych stezen produktu
leczniczego Sandoglobulin P podane sg w tabeli 3.

Podawanie u matych dzieci nalezy rozpoczyna¢ od szybkosci 0,5 mg/kg m.c./min.

Tabela 3: Konwersja szybkosci infuzji dla roznych stezen produktu leczniczego Sandoglobulin P

Stezenie Poczatkowa Maksymalna

(%) | (mg/ml) szybkos$¢ infuzji: szybkos$¢ infuzji:
30 mg/kg/godzing | 60 mg/kg/godzing | 120 mg/kg/godzing | 180 mg/kg/godzing

3% 30 mg/ml 1 ml/kg/godzine 2 ml/kg/godzine 4 ml/kg/godzine 6 ml/kg/godzing

6% 60 mg/ml 0,5 ml/kg/godzing | 1 ml/kg/godzine 2 ml/kg/godzine 3 ml/kg/godzing

9% 90 mg/ml 0,33 ml/kg/godzine | 0,66 ml/kg/godzine | 1,33 ml/kg/godzing | 2 ml/kg/godzine

12% | 120 mg/ml | 0,25 ml/kg/godzine | 0,5 ml/kg/godzine | 1 ml/kg/godzine 1,5 ml/kg/godzine

U pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Sandoglobulin P regularnie i dobrze go tolerujacych,
mozliwe jest zastosowanie wyzszych stezen (nie przekraczajac 12%), ale infuzjg nalezy zawsze
rozpoczyna¢ powoli, wymagane jest rowniez doktadne monitorowanie pacjenta przy stopniowym
zwigkszaniu szybkosci podawania.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.

Nadwrazliwo$¢ na immunoglobuliny homologiczne, zwtaszcza w bardzo rzadkich przypadkach
niedoboru IgA, gdy u pacjenta wystepuja przeciwciata przeciw IgA.



4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Niektore, cigzkie dziatania niepozadane moga by¢ zwigzane z szybkoS$cig infuzji. Nalezy $cisle
przestrzega¢ zalecanej szybkosci infuzji podanej w punkcie ,,4.2 Sposoéb podawania”. Nalezy
monitorowa¢ i uwaznie obserwowa¢ pacjentow w kierunku wystgpienia jakichkolwiek dziatan
niepozadanych w trakcie trwania catego wlewu oraz 20 minut po zakonczeniu infuzji.

Niektore dziatania niepozgdane moga wystepowac czgsciej

- w przypadku stosowania duzej szybkosci wlewu,

- u pacjentéw z hipo- lub agamaglobulinemia, z lub bez niedoboru IgA,

- U pacjentow, ktorzy otrzymujg immunoglobuling ludzka normalng po raz pierwszy,
lub w rzadkich przypadkach, u pacjentow, u ktorych uprzednio stosowano inny produkt
leczniczy zawierajacy immunoglobuling ludzka normalng, lub u ktorych nastapita dluga
przerwa w jej stosowaniu.

Potencjalnym dziataniom niepozagdanym mozna zapobiega¢ poprzez upewnienie si¢:

- ze pacjenci nie s3 nadwrazliwi na normalng ludzka immunoglobuling, dzigki zastosowaniu
niskiej szybko$ci infuzji w poczatkowej jej fazie (30 mg/kg/godzing), (patrz pkt. 4.2.
Dawkowanie i sposob podawania, Szybko$¢ podawania);

- ze pacjenci w trakcie infuzji sa uwaznie monitorowani w kierunku wystgpienia jakichkolwiek
objawow. W szczegdlnosci, pacjenci, ktorzy po raz pierwszy otrzymujg immunoglobuling
ludzka normalna, pacjenci u ktérych uprzednio stosowano inny produkt zwierajacy 1VIg lub
u ktérych od ostatniego podania uptynagt dtuzszy okres czasu, powinni by¢ monitorowani
podczas pierwszej infuzji oraz przez pierwsza godzing po jej zakonczeniu w celu wykrycia
ewentualnych dziatan niepozadanych. Wszyscy pozostali pacjenci powinni by¢ obserwowani
przez co najmniej 20 minut po zakonczeniu podawania produktu leczniczego.

W razie wystgpienia dziatan niepozadanych nalezy zmniejszy¢ szybkos$¢ podawania leku lub przerwac
infuzje. Wymagany sposob leczenia zalezy od charakteru i nasilenia dziatania niepozadanego.
W przypadku wystapienia wstrzasu nalezy podjac¢ leczenie zgodnie z obowigzujacymi standardami
medycznymi.

U wszystkich pacjentow leczonych za pomocg [VIg nalezy:
- zapewni¢ odpowiednie nawodnienie przed rozpoczgciem infuzji,
- monitorowac¢ ilo$¢ wydalanego moczu,
- monitorowa¢ poziom kreatyniny w surowicy,
- unika¢ rownoczesnego stosowania diuretykow petlowych.

Nadwrazliwos¢

Rzeczywiste reakcje nadwrazliwosci wystepuja rzadko. Moga one wystapi¢ u pacjentow
z przeciwciatami przeciwko IgA.

Dozylne podawanie Ig nie jest wskazane u pacjentow z selektywnym niedoborem IgA, u ktorych
niedobor IgA jest jedyna nieprawidtowoscia.

W rzadkich przypadkach, immunoglobulina ludzka normalna moze powodowac¢ spadek cisnienia krwi
z reakcja anafilaktyczng, nawet u pacjentow, ktorzy uprzednio tolerowali leczenie immunoglobuling
ludzka normalna.



Choroba zakrzepowo-zatorowa

Istniejg dowody kliniczne potwierdzajace powigzanie pomiedzy podawaniem IVIg, a incydentami
zakrzepowo-zatorowymi, takimi jak: zawal mig$nia sercowego, udar mézgu, zatorowos¢ phlucna
1 zakrzepica zyt giebokich, ktorych wystepowanie wiaze si¢ z relatywnym wzrostem lepkosci krwi

w wyniku podania duzych dawek immunoglobulin u pacjentéw z grup ryzyka. Nalezy zachowad
ostroznos¢, przepisujac i podajac wlewy dozylne IVIg u pacjentéw otylych oraz takich, u ktorych
stwierdza si¢ wystgpowanie czynnikow ryzyka incydentow zakrzepowych (takich jak podeszty wiek,
nadci$nienie, cukrzyca, choroba naczyn krwiono$nych lub epizody zakrzepowe w wywiadzie,
wrodzona lub nabyta sktonno$¢ do nadkrzepliwosci (trombofilii), dtugotrwate unieruchomienie,
cigzka hipowolemia, choroby powodujace zwigkszenie lepkosci Krwi).

U pacjentow narazonych na niepozadane reakcje zakrzepowo-zatorowe, immunoglobuliny do
stosowania dozylnego powinny by¢é podawane z minimalng szybkoscig infuzji i w mozliwie

najmniejszej stosowanej dawce.

Ostra niewydolnos$¢ nerek

W przebiegu leczenia za pomoca I[VIg odnotowano przypadki ostrej niewydolnosci nerek.
W wiekszosci przypadkow zidentyfikowano nastepujace czynniki ryzyka: niewydolno$¢ nerek,
cukrzyca, hipowolemia, nadwaga, rownoczesne stosowanie nefrotoksycznych produktéw leczniczych
lub wiek powyzej 65 lat.

W przypadku uposledzenia czynnos$ci nerek, nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia za pomoca 1VIg.
Doniesienia o zaburzeniu czynnosci nerek i ostrej niewydolnosci nerek dotyczyly stosowania wielu
dopuszczonych do obrotu produktéow leczniczych IVIg zawierajacych rézne substancje pomocnicze
takie jak sacharoza, glukoza i maltoza. W ogoélnej liczbie przypadkow, udziat produktow leczniczych
zawierajacych sacharoze¢ jako stabilizator, byl nieproporcjonalnie wigkszy. U pacjentow z grupy
ryzyka mozna rozwazy¢ stosowanie produktow leczniczych IVIg niezawierajacych tych substancji
pomocniczch. Sandoglobulin P zawiera sacharoze.

U pacjentow z grup ryzyka wystapienia ostrej niewydolno$ci nerek, produkty lecznicze zawierajace
IVIlg powinny by¢ podawane z najnizsza mozliwa szybkos$cia infuzji, oraz w najmniejszej mozliwej

dawce.

Zawartos$¢ cukrow

Ten produkt leczniczy zawiera 1,67 mg sacharozy/1 g jako substancj¢ pomocniczg. Odnotowano
przypadki niewydolnosci oraz ostrej niewydolnos$ci nerek, ktore byly zwigzane z podawaniem
produktow  zawierajacych IVIg, jakkolwiek produkty zawierajace sacharoze jako substancje
pomocnicza stanowig nieproporcjonalny udzial w ogdlnej liczbie przypadkow.

Informacje o ostrej niewydolnosci nerek - patrz powyze;j.

Informacja dla diabetykéw

Sacharoza podawana dozylnie nie jest metabolizowana w organizmie lecz w niezmienionej postaci
wydalana z moczem przez nerki. W zwigzku z tym ilo§¢ podawanej dozylnie sacharozy podczas
leczenia produktem leczniczym Sandoglobulin P nie wptywa na stan metaboliczny glukozy
i modyfikacje (diety, dawek doustnych lekow przeciwcukrzycowych i/lub insuliny) w leczeniu
cukrzycy nie sa wskazane.

Zespot aseptycznego zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych (AMS)

Odnotowano wyst¢gpowanie aseptycznego zespotu zapalenia opon mézgowych w zwigzku z dozylnym
leczeniem Ig. Przerwanie leczenia Ig powodowato remisjc AMS w ciggu kilku dni bez nastgpstw.



AMS zazwyczaj rozpoczyna si¢ w ciggu od kilku godzin do 2 dni od dozylnego podania Ig. Wyniki
testow plynu mézgowo-rdzeniowego sa czesto dodatnie z pleocytoza do kilku tysiecy komorek na
mm?3, przewaznie z serii granulocytow i zwiekszonym stezeniem biatka do kilkuset mg/dl.

Czgstsze wystepowanie AMS moze by¢ zwigzane z leczeniem duza dawka dozylnej Ig. (2 g/kg).

Niedokrwistos¢ hemolityczna

Produkty zawierajace immunoglobuliny moga zawiera¢ przeciwciala grup krwi, ktore moga dziataé
jak hemolizyny i indukowaé in vivo optaszczanie krwinek czerwonych immunoglobuling dajac
dodatni odczyn antyglobulinowy (test Coombs’a) i powodujac w rzadkich przypadkach hemolizg.
W wyniku terapii 1Vlg moze rozwina¢ si¢ niedokrwisto$§¢ hemolityczna spowodowana wzmozong
sekwestracjg krwinek czerwonych.

Pacjenci leczeni immunoglobulinami IVIg powinni by¢ monitorowani pod katem objawow
klinicznych i symptomoéw hemolizy (Patrz punkt 4.8).

Wplyw na wyniki testOw serologicznych

Przemijajace zwickszenie zawarto$ci roznorodnych, biernie przeniesionych przeciwcial w krwi
pacjenta po podaniu dozylnym immunoglobuliny moze prowadzi¢ do fatszywie dodatnich wynikow
testow serologicznych.

Bierne przeniesienie przeciwciat przeciwko antygenom krwinek czerwonych, np. antygenom A, B, D
moze zaktoci¢ wyniki niektorych testow serologicznych w kierunku przeciwciat reagujacych
z krwinkami czerwonymi, na przyktad bezposredniego testu antyglobulinowego (DAT, bezposredni
test Coombsa).

Czynniki zakazne

Do powszechnie stosowanych sposobow zapobiegania zakazeniom przenoszonym za posrednictwem
produktéw leczniczych produkowanych na bazie ludzkiej krwi lub osocza nalezy odpowiednia
selekcja dawcow, badania przesiewowe pojedynczych donacji i puli osocza na obecno$é swoistych
markerow zakazenia, oraz stosowanie skutecznych metod inaktywacji/usuwania wirusow na etapie
produkcji. Pomimo tego, w przypadku podawania produktéow wytwarzanych z ludzkiej krwi lub
osocza, nie mozna catkowicie wykluczyé przeniesienia czynnikow zakaznych. Dotyczy to takze
nieznanych lub nowo odkrytych wiruséw i innych patogenow.

Wyzej wspomniane metody sg uwazane za skuteczne w stosunku do wiruséw otoczkowych, takich jak
ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV), wirus zapalenia watroby typu B (HBV) i wirus zapalenia
watroby typu C (HCV). Ich skuteczno$¢ wobec wiruséw bezotoczkowych, takich jak wirus zapalenia
watroby typu A (HAV) i parwowirus B19, moze by¢ ograniczona.

Doswiadczenie kliniczne wskazuje, ze za posrednictwem produktow leczniczych zawierajacych
immunoglobuliny nie dochodzi do przenoszenia wirusa zapalenia watroby typu A lub parwowirusa
B19. Przypuszcza si¢ rowniez, ze zawarte przeciwciata majg znaczacy udzial w zabezpieczeniu przed
zakazeniami wirusami.

Dzieci 1 mlodziez

Dostepne sg tylko ograniczone dane, jednakze oczekuje sig, ze te same ostrzezenia, Srodki ostroznosci
i czynniki ryzyka dotycza populacji pediatryczne;.

Stanowczo zaleca sie, aby przy kazdym podaniu produktu leczniczego Sandoglobulin P odnotowaé
nazwe i seri¢ produktu, w celu zachowania powigzania numeru serii produktu z pacjentem.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Zywe atenuowane szczepionki wirusowe

Podanie immunoglobuliny moze na co najmniej 6 tygodni do 3 miesiecy ostabi¢ skutecznosé
szczepienia zywymi atenuowanymi szczepionkami wirusowymi, takimi jak szczepionka przeciwko
odrze, §wince, rdzyczce i ospie wietrznej. Po podaniu produktu leczniczego Sandoglobulin P nalezy
odtozy¢ szczepienie szczepionkami zawierajgcymi zywe, atenuowane Wirusy na co najmniej 3
miesigce. W przypadku szczepionki przeciwko odrze, ostabienie odpowiedzi immunologicznej moze
utrzymywac si¢ do 1 roku, z tego powodu u pacjentow otrzymujacych te szczepionke powinien by¢
oznaczany poziom przeciwciat.

Dzieci i mlodziez

Dostepne sa tylko ograniczone dane, jednakze oczekuje si¢, ze w populacji dzieci i mlodziezy moga
wystapi¢ te same interakcje.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Bezpieczenstwo stosowania tego produktu leczniczego u kobiet w cigzy nie zostalo potwierdzone
w kontrolowanych badaniach klinicznych, dlatego powinno si¢ zachowaé ostrozno$¢ przy jego
podawaniu kobietom w cigzy lub matkom karmigcym piersig.

Doswiadczenie kliniczne dotyczace stosowania immunoglobulin wskazuje, ze nie nalezy si¢

spodziewac¢ ich szkodliwego wplywu na przebieg ciazy lub na ptoéd i noworodka.

Karmienie piersia

Immunoglobuliny sg wydzielane do mleka matki i moga przyczynia¢ si¢ do przenoszenia ochronnych
przeciwciatl do organizmu noworodka.

Plodnosé

Doswiadczenie kliniczne dotyczace stosowania immunoglobulin sugeruje, ze nie nalezy oczekiwac
szkodliwego wptywu na ptodnos¢.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obstlugiwania maszyn

Dziatania niepozadane, ktoére moga pojawi¢ si¢ w zwigzku ze stosowanie produktu leczniczego
Sandoglobulin P, moga uposledza¢ zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn. Pacjenci,
u ktérych pojawity si¢ dziatania niepozgdane podczas leczenia do czasu ich ustgpienia nie powinni
prowadzi¢ pojazdow i obstugiwa¢ maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Nastepujace dziatania niepozadane wystepuja:

Czesto (> 1/100 <1/10):

Bole glowy, nudnosci, wymioty, biegunka, uczucie zmeczenia, zawroty glowy, dreszcze,
poty, gorgczka, zaczerwienienie skory, objawy alergiczne, bole migsniowe, bole stawdw,
niskie ci$nienie Krwi, tagodny bol w okolicy ledzwiowej moze wystegpowac w pojedynczych
przypadkach.



Raczej rzadko (>1/1000, <1/100):

Bole brzucha, zasinienie ust, dusznosci, uczucie ucisku lub bolu w klatce piersiowej,
nadmierne napi¢cie migsni, blados¢, nadcis$nienie tetnicze, spadek cisnienia tetniczego,
przyspieszona akcja serca. Wiekszo$¢ z powyzszych dzialan niepozadanych zwigzana jest
Z szybkoscig infuzji i mozna im zapobiec zmniejszajac szybkos¢ lub czasowo wstrzymujac
infuzje.

Rzadko (>1/10,000 < 1/1,000):

Nagly spadek cis$nienia tetniczego krwi, wzrost poziomu kreatyniny w osoczu i/ lub ostra
niewydolno$¢ nerek, w pojedynczych przypadkach wstrzas anafilaktyczny wystepujacy nawet
u pacjentow uprzednio leczonych za pomocg IVIg bez powiktan. Przypadki odwracalnego
aseptycznego zapalenia opon mozgowych, pojedyncze przypadki odwracalnej anemii
hemolitycznej oraz przemijajace objawy skorne (w tym tocznia rumieniowatego skornego —
czestos¢ nieznana), obserwowano u pacjentdow leczonych IVIg.

Bardzo rzadko (< 1/10,000):
Objawy zatorowo zakrzepowe takie jak: zawal migsnia sercowego, udar mézgu, zatorowosé¢
phucna, zatorowos¢ zyt glebokich.

W celu uzyskania informacji o ryzyku przeniesienia czynnikoéw zakaznych, patrz punkt 4.4.

Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie moze prowadzi¢ do przecigzenia ptynami i nadmiernej lepkosci krwi, szczegdlnie

u pacjentow z grup ryzyka, wlgczajac pacjentoéw w podesztym wieku lub pacjentow z niewydolno$cia
serca lub nerek.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: surowice odpornosciowe i immunoglobuliny: immunoglobuliny
normalne, ludzkie, do podawania donaczyniowego, kod ATC: JO6BA02.

Immunoglobulina ludzka normalna zawiera gtownie immunoglobuliny G (IgG), ktére majg szerokie
spektrum dziatania przeciwko r6znym czynnikom zakaznym.



Immunoglobulina ludzka normalna zawiera przeciwciata klasy IgG wystepujace powszechnie
w populacji. Jest ona zazwyczaj przygotowywana z puli osocza uzyskanego od co najmniej 1000
dawcoéw. Rozktad podklas immunoglobulin G w produkcie leczniczym w duzym stopniu odpowiada
proporcji rozktadu podklas w naturalnym osoczu ludzkim. Odpowiednie dawkowanie tego produktu
leczniczego moze podnies¢ zbyt niski poziom immunoglobulin G do prawidtowego poziomu.

Mechanizm dziatania w przypadku wskazan innych niz leczenie substytucyjne nie jest w pehni
wyjasniony, ale obejmuje on dziatanie immunomodulacyjne.

Dzieci 1 mlodziez

Nie obserwowano réznic w zakresie parametrow farmakodynamicznych pomiedzy objetymi
badaniami pacjentami dorostymi i dzie¢mi.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu dozylnym immunoglobuliny ludzkiej normalnej uzyskuje si¢ natychmiastowsg i catkowita
biodostepnos¢ w krazeniu biorcy. Dystrybucja pomiedzy osoczem a pltynem wewnatrznaczyniowym
zachodzi stosunkowo szybko, osiggajac rownowage pomigdzy przestrzenia wewnatrz — i
zewnatrznaczyniowa po okoto 3-5 dniach.

Przeciwciata obecne w produkcie leczniczym Sandoglobulin P posiadaja takie same wiasciwosci
farmakokinetyczne jak endogenne IgG. Biologiczny okres pottrwania produktu leczniczego
Sandoglobulin P wynosi $rednio 21 dni u 0s6b z normalnym poziomem IgG w surowicy, natomiast
u pacjentow z pierwotng hipogammaglobulinemig lub agammaglobulinemig poddawanych terapii
produktem leczniczym Sandoglobulin P wynosi on 32 dni. Okres péttrwania moze si¢ roéznic¢

U pacjentow, szczegolnie u chorych z pierwotnymi zespotami niedoboru odpornosci.

IgG 1 kompleksy IgG sa rozktadane w komorkach uktadu siateczkowo-srodbtonkowego.
5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Produkt leczniczy Sandoglobulin P podany w infuzji dozylnej zwierzetom laboratoryjnym w dawkach
kilkakrotnie przekraczajacych dawki terapeutyczne stosowane u ludzi nie wywotywat zadnych dziatan
toksycznych. Jednakze badania toksykologiczne przeprowadzone na zwierzetach maja niskg warto$é
porownawcza W odniesieniu do stosowania u ludzi poniewaz

- objetos¢ ptynow zwiazanych z jednorazowym podaniem wysokiej dawki skutkuje przecigzeniem
uktadu krazenia oraz

- powtarzane podawanie mija si¢ z celem ze wzgledu na wytworzenie si¢ u zwierzat przeciwcial
przeciwko heterologicznym (ludzkim) biatkom.

Ze wzgledu na fakt, iz biatka zawarte w produkcie leczniczym Sandoglobulin P sa normalnymi
sktadnikami ludzkiego organizmu, mogg by¢ one uznane za nietoksyczne dla cztowieka. W ciagu 20
lat powszechnego klinicznego stosowania produktow leczniczych zawierajacych [1VIg nie wykazano
zadnego dziatania mutagennego lub karcinogennego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sacharoza
Sodu chlorek



6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprécz zalecanych
rozpuszczalnikoéw wymienionych w punkcie 6.6.

6.3 OKkres waznoSci

3 lata.

Po rekonstytucji produkt leczniczy zachowuje stabilno$¢ chemiczng i fizyczng przez 24 godziny

w temperaturze 4° C i przez 12 godzin w temperaturze 30° C. Z mikrobiologicznego punktu widzenia
produkt leczniczy Sandoglobulin P nalezy zuzy¢ natychmiast po odtworzeniu. Okres przechowywania
po rekonstytucji przed uzyciem nie powinien przekracza¢ 24 godzin w 2 do 8°C.

6.4 Specjalne SrodKi ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywaé¢ w temperaturze powyzej 25°C. Nie zamrazad

Chroni¢ przed $wiattem.

Nie uzywa¢ po uptywie terminu waznosci wydrukowanego na butelce. Okres przechowywania po
rekonstytucji, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Sandoglobulin P jest dostarczany w butelkach infuzyjnych ze szkta typu II (Ph.Eur.), poddawanego
obrobce powierzchniowe;.

69: butelka 250 ml

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Sandoglobulin P nalezy podawa¢ wytacznie dozylnie.

Produkt leczniczy przed uzyciem nalezy ogrza¢ do temperatury pokojowej lub temperatury ciata.
Caltkowita odtworzenie powinno nastgpi¢ w ciggu 20 minut. Nie nalezy wstrzasa¢ butelki, mozna ja
delikatnie obraca¢ w celu zwilZzenia nierozpuszczonej jeszcze czgsci Sandoglobulin P. Nalezy unikad
tworzenia piany.

Przed podaniem nalezy makroskopowo oceni¢ produkt — tylko przezroczysty lub lekko opalizujacy
roztwor moze by¢ zastosowany. Nie nalezy podawaé roztworow , ktdre sg metne lub zawierajg osad.
Produkt po rekonstytucji, przed podaniem powinien by¢ oceniony wizualnie pod katem obecnosci
czasteczek 1 zmiany zabarwienia

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie
z lokalnymi przepisami.

Podstawowe zasady rekonstytucji

W celu rekonstytucji Sandoglobulin P i uzyskania pozadanego st¢zenia nalezy uwzgledni¢ informacje
dotyczace objetosci jalowego rozpuszczalnika zawarte w tabeli nr 2 (patrz punkt 4.2) Liofilizowany
proszek moze by¢ odtworzony 0,9% chlorkiem sodu, woda do wstrzykiwan Iub 5% glukoza.

Stosujac techniki aseptyczne nalezy zaaspirowaé do jalowej strzykawki odpowiednig objgtose
rozpuszczalnika, nastgpnie przy uzyciu drugiej jalowej igly wstrzykna¢ rozpuszczalnik do fiolki
z proszkiem. Energicznie zamieszaé, nie wstrzasajac by nie wytworzy¢ piany. Proszek powinien ulec
rekonstytucji w ciagu 20 minut.
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