I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

HyQvia 100 mg/ml oldatos infazi6 bor ala torténd beadasra

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

A HyQvia egy két injekcios iivegbdl allé gyogyszer, az egyik injekciods tivegben human normal
immunglobulin (immunglobulin 10% vagy IG 10%), a masik injekcios Uvegben pedig rekombinans
human hialuronidaz (rHuPH20) van.

Human normal immunglobulin (SClg)*

100 mg huméan normal immunglobulint (legaldbb 98%-o0s tisztasagu 1gG-t) tartalmaz 1 ml oldat.

2,5 g humén normal immunglobulint tartalmaz a 25 ml oldatot tartalmazo injekcids lveg.
5 g huméan norméal immunglobulint tartalmaz az 50 ml oldatot tartalmazo injekcios lveg.

10 g human normal immunglobulint tartalmaz a 100 ml oldatot tartalmazé injekcios tveg.
20 g human normal immunglobulint tartalmaz a 200 ml oldatot tartalmaz6 injekcids Uveg.
30 g huméan normal immunglobulint tartalmaz a 300 ml oldatot tartalmazo injekcids lveg.

Az IgG-alosztalyok eloszlasa (hozzavetdleges értékek):
19G1 > 56,9%;

19G2 > 26,6%;

19Gs > 3,4%;

19Gs > 1,7%.

A maximalis IgA-tartalom 140 mikrogramm/ml.
*Human donorok plazmajabol késziilt.

Rekombinans human hialuronidaz (rHuPH20)

160 egységet tartalmaz 1 ml rekombindns human hialuronidaz.

200 egyseg rekombinans human hialuronidazt tartalmaz az 1,25 ml oldatot tartalmazé injekcios tveg.
400 egység rekombinans human hialuronidazt tartalmaz a 2,5 ml oldatot tartalmazé injekcios liveg.
800 egység rekombindns human hialuronidazt tartalmaz az 5 ml oldatot tartalmazé injekciés tveg.
1600 egység rekombinans human hialuronidazt tartalmaz a 10 ml oldatot tartalmazo injekcids liveg.
2400 egység rekombinans human hialuronidazt tartalmaz a 15 ml oldatot tartalmazé injekcios Uveg.

Ismert hatasu segédanyagok:

e Rekombinans human hialuronidaz (rHuPH20)
Az rHuPH20 egy 447 aminosavbdl allo tisztitott glikoprotein, amit kinaihdrcsdg-petefészeksejtekben
(CHO) éllitanak el6 rekombinans DNS-technologiaval.

o Natrium (klorid és foszfat formajaban)
4,03 mg natriumot tartalmaz ml-enként a rekombinans human hialuronidaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Oldatos infuzié.

Az 1G 10% atlatszd vagy enyhén opaleszkalo, szintelen vagy halvanysarga oldat.
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Az oldat pH-ja 4,6-5,1, ozmolalitasa 240-300 mOsm/Kkg.

Az rHUPH20 &tlatszd, szintelen oldat. Az oldat pH-ja 6,5-8,0, ozmolalitdsa 290-350 mOsm/kg.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terépias javallatok

Potlo terapia felnott, gyermek és serdiilé kora (0—18 éves) betegek szamara:

o Primer immunhi&nyban (PID) ké&rosodott ellenanyag-termeléssel (lasd 4.4 pont).

o Szekunder immunhianyos (SID) allapotokban olyan betegeknél, akik stilyos vagy visszatéro
fert6zésekben szenvednek, akiknél hatastalannak bizonyul az antimikrobialis kezelés, és/vagy
igazolt specifikus antitestvalasz-elégtelenség (proven specific antibody failure, PSAF)* vagy
4 g/l alatti szérum-1gG-szint &ll fenn.

*PSAF = az IgG-antitestszint pneumococcus poliszacharidot és polipeptidet tartalmazo antigén-
vakcinak hatasara bekovetkezo legalabb 2-szeres emelkedésének elmaradasa.

Immunmodulans terdpia felnott, eyermek és serduld kort (0—18 éves) betegek szamara:

. Kroénikus gyulladdsos demyelinisatios polyradiculoneuropathidval (CIDP) ¢éI6 betegek fenntartd
kezelésére, IVIg-gel torténd stabilizaciot kdvetden.

4.2 Adagolés és alkalmazas

A terdpia megkezdését és monitorozasat olyan orvosnak kell felligyelnie, aki gyakorlott az
immunrendszeri betegségek kezelésében.

A gybgyszert subcutan (sc.) kell alkalmazni. A dozis és az adagolasi rend az indikaciotél fugg.

Az adott beteg farmakokinetikai (PK) és klinikai valasza alapjan a dézis személyre szabasara lehet
szlikség. A testtdmegen alapuld adagolés alultapldlt, illetve talsulyos betegeknél mddositast
igényelhet. A kdvetkez6 adagolési rendek iranymutatasként szolgalnak.

Adagoléas

PGtl6 terapia PID esetén
Betegek, akik kordbban még nem kaptak immunglobulin-terapiat

6 g/l-es mélyponti IgG-szint eléréséhez 0,4-0,8 g/ttkg/honap nagysagrendii dozis sziikséges. A
dinamikus egyensulyi szint tartdsahoz 2—4 hetes adagolasi gyakorisag szlikséges.

A mélyponti IgG-szinteket a fert6zések incidencidjahoz igazodva kell mérni és elemezni. A fertézések
gyakorisaganak csokkentése érdekében eldfordulhat, hogy novelni kell a doézist, és magasabb
mélyponti 1gG-szintet kell megcélozni (> 6 g/l).

A terapia elkezdésekor javasolt, hogy az els infuzidk adagolasi gyakorisagat folyamatosan nytjtsak
hetenkénti dézisrdl 3 vagy 4 hetenkenti dozisra. Az IG 10% 6sszesitett havi dozisat el kell osztani
hetenkénti, 2 hetenkeénti stb. dozisokra a HyQvia-terapia tervezett adagolési gyakorisaga szerint.

Betegek, akik korabban intravénas immunglobulint (IVIg) kaptak

Azoknal a betegeknél, akiket most allitanak at kdzvetlenil 1VIg-rél, illetve akik régebben kaptak
IVIg-t, és ismert annak ddzisa, ezt a gyogyszert a kordbbi IVIg-terapiajukkal azonos dozishan és
azonos gyakorisaggal kell beadni. Amennyiben a beteg korédbban 3 hetes adagolasi rendet kovetett,
akkor ugy lehet attérni 4 hetes adagolasi gyakorisagra, hogy az egy hétre es6 dozis ne valtozzon.

3



Betegek, akik korabban subcutan immunglobulint (SClg) kaptak
A gyogyszer kezdeti dozisa megegyezik az SClg-kezelés dézisaval, de 3 vagy 4 hetenkénti adagolasi
gyakorisdgra modosithatd. Az elsd infuziot egy héttel az el6z6 immunglobulin-terapia utols6 dézisa

utan kell beadni.

P6tlo terapia szekunder immunhianyos allapot (SID) esetén

A javasolt dozis 3—4 hetente 0,2-0,4 g/ttkg.

Az IgG mélyponti szintjét a fertézések incidencidjahoz igazodva kell mérni és elemezni. A fert6zések
elleni optimalis védelem elérése érdekében szlikség szerint modositani kell a dozist, tartosan fennallo
fert6zésben szenvedo betegeknél dozisnovelésre lehet sziikség, mig azoknal a betegeknél, akiknél
tartdsan nem fordul el fertdzés, a doziscsokkentés mérlegelheto.

Immunmodulans terdpia CIDP esetén

A terapia megkezdése elott ki kell szamitani az egy hétre es6 dozist, ami a tervezett dozis és a
tervezett adagolasi intervallum (hetek szama) hanyadosa. A HyQvia jellemz6 adagolasi intervalluma
3-4 hét. Az ajénlott subcutan dozis 0,3-2,4 g/ttkg havonta, 1 vagy 2 alkalommal, 1 vagy 2 nap alatt
beadva.

A dozis beallitasakor elsésorban a beteg klinikai valaszat kell figyelembe venni. A kivant klinikai
valasz eléréséhez sziikseg lehet a d6zis mddositasara. Klinikai allapotromlas esetén a dozis az ajanlott
maximalis havi 2,4 g/ttkg-ra emelhetd. Ha a beteg klinikailag stabil, sziikség lehet a dozis rendszeres
csokkentésére annak megallapitasara, hogy a betegnek tovabbra is sziiksége van-e IG-terapiara.

Annak biztositasa érdekében, hogy a beteg jol toleralja a gyogyszert, a teljes dozis eléréseig olyan
dozistitralasi iitemterv ajanlott, ami lehetové teszi a dozis fokozatos, id6vel torténd novelését
(bevezetési, ,,ramp-up” szakasz). A dozistitralas idészakaban a kiszamitott HyQvia-dozist és az
ajanlott adagolasi id6kozoket kell kovetni az elsd és a masodik infzid soran. A kezel6orvos
dontésének fiiggvényében azon betegeknél, akik jol toleraltak az elsd 2 infuziot, a tovabbi infuziokat
szakaszosan novekvo dozissal és adagolasi intervallummal lehet beadni, figyelembe véve a térfogatot
és a teljes infizios idot. Meg kell fontolni a gyorsitott bevezetést, ha a beteg jol toleralja a subcutan
(sc.) infuzids térfogatokat és az els6 2 infuziot. A legfeljebb 0,4 g/ttkg dozisokat bevezetési iddszak
nélkil is be lehet adni, ha a beteg elfogadhatd mértékben toleralja.

A betegeknek stabil dozisban* kell kapniuk az 1VIg-t. A gyogyszerrel végzett kezelés megkezdése
elott ki kell szamitani az egy hétre es6 dozist, ami az utolso [VIg-dozis és az IVIg adagolasi
intervallum (hetek szdma) hanyadosa. A kiindulasi ddzis és az adagolasi gyakorisag megegyezik a
beteg korabbi [VIg-kezelésével. A HyQvia jellemz6 adagolési intervalluma 4 hét. Az ennél ritkdbban
IVIg-t (4 hétnél hosszabb intervallum) kapd betegeknél az adagolési intervallum atallithatd 4 hétre,
fenntartva ugyanazt az egy honapra es6 IgG-dozist.

A kiszamitott egy heti dozist (1. infuzid) az alabbi tablazatban leirtak szerint az utols6 1VIg-infuzié
utan 2 héttel kell beadni. Egy héttel az els6 dozis utan a kovetkezo hétre eso dozist kell beadni

(2. infuzid). A bevezetési idoszak az adagolasi intervallumtol és a toleralhatosagtol fiiggden akar

9 heétig is eltarthat (1. tablazat).

*(A betegek IgG-infuzioinak adagolasi intervallumaban a = 7 napos, illetve az egy honapra esé
dozisaban a + 20%-os eltérés stabil dozisnak mindsiil.)



1. tablazat: Javasolt dozistitralasi iitemterv IVIg-rol HyQvia infuziora valé valtaskor

Hét* Inflzi6 sorszama Adagolasi intervallum ‘ Példa: 100 g négyhetente
1. nincs infazié

2. 1. infGzié 1 heti dozis 25¢g

3. 2. infGzio 1 heti dozis 25¢g

4, 3. infazié 2 heti dozis 50¢

5. nincs infazié

6. 4. inflzio | 3 heti dozis | 75¢

7. nincs infazié

8. nincs infazié

9 5. infazi6 | 4 heti dozis | 100 g (a teljes dozis elérése)

*Az 1. infuzio az utolso 1VIg-dozis utan 2 héttel kezdodik.

Egy infuzids napon az infuzié maximalis térfogata nem haladhatja meg az 1200 ml-t a > 40 kg
testtomegli betegeknél és a 600 ml-t a < 40 kg-os betegeknél. Abban az esetben, ha a ddzis meghaladja
a napi maximalis hatérértéket vagy a beteg nem toleralja az infzids térfogatot, akkor a ddzis tobb
napon at is beadhat6 olyan osztott ddzisokban, amelyek kozott 48—72 éra eltelik, hogy az infuzios
folyadék a beadasi hely(ek)rdl felszivodhasson. A dozis legfeljebb 3 beadasi helyen is beadhat6, az
inflzi6 térfogata egy beadasi helyen legfeljebb 600 ml (vagy a toleralt mennyiség) lehet.

Harom beadasi hely esetén a térfogat beadasi helyenként legfeljebb 400 ml lehet.

Gyermekek és serdiilok

POtI6 terdpia

Gyermekek ¢és serdiilok (0—18 évesek) esetében az adagolasi rend ugyanaz, mint a felndtteknél. A
dozis a testtdmeg szerint van megadva, és a klinikai kimenetel szerint kell médositani. A jelenleg
rendelkezésre all6 adatok leirasa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhatd.

Immunmodulans terapia

Gyermekek és serdiil6k (0—18 évesek) esetében az adagolési rend ugyanaz, mint a felnétteknél. A
dozis a kiszamitott, egy hétre esé dozis szerint van megadva, €s a klinikai kimenetel szerint kell

modositani. A jelenleg rendelkezésre &l16 adatok leirasa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhato.

Az alkalmazas médija

Ez a gyogyszer kizarélag subcutan alkalmazhat6, ne adja be intravénasan!

Minden egyes IG 10% injekcids liveg a hozza tartozo megfeleld mennyiséget tartalmaz6 rHuPH20-
szal egyutt keril forgalomba (lasd 6.5 pont). Az rHUPH20 injekcids lveg teljes tartalmat be kell adni
flggetlenil attol, hogy az 1G 10% injekcios Uveg tartalmat teljes egészében, vagy csak részben adjak
be.

A gyogyszer 2 komponensét egymads utan kell beadni, ugyanazon a subcutan tlin keresztiil, az
rHUPH20-szal kezdve, majd utana kdvetkezik az 1G 10%.

Példa: A betegnek 110 gramm (g) HyQvia alkalmazésa javasolt. Ehhez 3 db 30 g és 1 darab 20 g
oldatot tartalmazé injekcids Uveg sziikséges a HyQvia 1G 10% komponensének teljes, 110 g/1100 ml
dézisdhoz. Az rHUPH20 térfogata (3x15 ml + 1x10 ml) = 55 ml lesz. Ha a dézis meghaladja a

120 g-ot, akkor az beadhat6 tobb napon, osztott dozisokban, a dozisok kozott 48—72 orat hagyva az
infuzios folyadék felszivodasara az infazids hely(ek)en.

Immunglobulin — példaul HyQvia — subcutan beadasa kozben vagy utéan is eléfordulhat szivargas az
infuzi6 beadasa helyén. Erdemes fontolora venni hosszabb (12 mm-es vagy 14 mm-es) tii €s/vagy tobb

infzids hely hasznalatat. A mas méretii tlire vald attérést a kezel6orvosnak kell feliigyelnie.
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Otthoni kezelés

Amennyiben a HyQvia subcutan inf(zi6t otthoni kezelés keretében hasznéljak, a terapiat olyan
orvosnak Kkell elinditania és monitoroznia, aki jaratos a betegek otthoni kezelésre val6 betanitasaban.
A beteg vagy gondozoja szdmara részletes Utmutatast kell adni az inf(zios technikékrol, az inf(zios
pumpa vagy fecskendds pumpa hasznalatarol, a kezelési napld vezetésérol, az esetleges sulyos
mellékhatasok felismerésérdl, valamint a sziikséges teendokrol, ha ilyenek fellépnek.

A HyQvia beadhat6 a teljes terapias dozisban legfeljebb 3 infuzids helyre, legfeljebb 4 hetente. Az
infuzios helyek szamat és a gyakorisagot a térfogat, a teljes infzios ido és a toleralhatosag
figyelembevételével kell beallitani, hogy a beteg egy hétre es6 dozisa ne valtozzon. Ha a beteg kihagy
egy dozist, azt minél hamarabb pétolni kell, majd megfelelden folytatni kell az {itemezett terapiat.

Eszk0Ozzel seqitett inflzid-beadds

Az 1G 10% komponenst egy pumpa segitsegével kell beadni. Az rHUPH20 beadéasat el lehet végezni
kézzel vagy inflzids pumpdval. Ahhoz, hogy a beteg infuzidbeadasi helyenként 300 ml/6ra
sebességgel tudja beadni az infuzidt, egy 24G méretii tlire lehet sziikség. Ugyanakkor hasznalhatok
kisebb atmérdji tiik is, ha alacsonyabb sebességek is elfogadhatok. Az 1,25 ml-es rHuPH20 injekcios
iiveg tartalmanak felszivasahoz 18-22 G méreti tiit kell hasznalni, hogy elkertiljiikk a dugétormelék
képzodését és bejutasat az livegbe vagy a tli lumenébe. Az Gsszes tobbi méretil injekcios liveg
tartalménak felszivasdhoz barmilyen tii vagy ti nélkiili eszk6z hasznalhato.

Infundélsi hely

A gyogyszer infundalasanak javasolt helyei a hasfal k6zéps6 vagy felsd része és a combok. Ha

2 infundalési helyet hasznalnak, akkor azoknak a test ellentétes oldalain kell lennilik. Ha harom
infundalési helyet hasznalnak, azoknak legalabb 10 cm tavolsagra kell lennilik egymastdl. A csontos
kiemelkedések €s a hegek teriileteit keriilni kell. Egy lokalizalt fertdzés szétterjedésének potencialis
kockézata miatt a gyogyszert nem szabad fert6zott vagy akut gyulladasos tertiletre, illetve annak
kdzelébe beadni. Kerllje a kldok 5 cm-es kdrnyekét.

Infundalasi sebesség

Javasolt, hogy az rHUPHZ20-at allandd sebességgel adjak be, és az IG 10% beadasanak sebesseégét ne
noveljék a javasolt értékek folé, kiildndsen akkor, ha a beteg most kezdte a HyQvia-terapiat.

El6szor az tHuPH20 oldat teljes dozisat kell beadni 1-2 ml/perc (vagy 60—120 ml/éra) per infuzios
hely sebességgel, vagy ahogy a beteg toleralja. Az rHUPH20 beadasatdl szamitott 10 percen belil el

keresztil.
Az 1G 10% esetében az alabbi infundalasi sebességek javasoltak beadasi helyenként.

2. tblazat: Az IG 10% javasolt infundélési sebessége infundélasi helyenként

Beteg testtomege < 40 kg Beteg testtomege > 40 kg
oA s Tovabbi om e s Tovabbi
Els6 2 infuzid 2-3 inflzié Elso 2 infuzid 23 inflizi6

Id6tartam (perc) (ml/éra/infuzid
beadasi hely)

(ml/éra/infuzid

(ml/ora/infazid beadasi hely)

beadasi hely)

(ml/6ra/infazid
beadasi hely)

10 perc 5 10 10 10
10 perc 10 20 30 30
10 perc 20 40 60 120
10 perc 40 80 120 240

Maradék infuzio 80 160 240 300




Ha a beteg tolerélja a kezdeti inflziokat az adott beadasi helyre juto teljes dozissal és maximalis
sebességgel, akkor a kezel6orvos €s a beteg kdzos mérlegelése alapjan fontolora vehetd a tovabbi
infuziok beadasi sebességének ndvelése.

A gyogyszer alkalmazas el6tti kezelésére és elokészitésére vonatkozo utasitasokat 14sd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok

A HyQvia-t nem szabad intravénasan vagy intramuszkularisan beadni.

A készitmény hatéanyagaval (IgG) vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység (lasd 4.4 pont).

Human immunglobulinokkal szembeni tulérzékenység, kiléndsen az 1gA-hiany azon nagyon ritka
eseteiben, amikor a beteg szervezetében IgA-ellenes antitestek vannak.

A hialuronidazzal vagy az rHUPH20-szal szembeni ismert szisztémas tulérzékenység.
4.4 Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazéassal kapcsolatos 6vintézkedések

NyomonkdvethetGség

A biologiai készitmények kdnnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Ha a HyQuvia-t véletleniil érbe adjak be, a betegnél sokk Iéphet fel.

Be kell tartani a 4.2 pontban leirt javasolt infundalasi sebességeket. Az infundalés teljes ideje alatt a
beteg szoros monitorozasa sziikséges, killéndsen azok esetében, akik most kezdik a terdpiét.

Bizonyos mellékhatasok gyakrabban fordulhatnak el6, ha a beteg el6szor kap huméan normal
immunglobulint, vagy nagyon ritkan olyankor is, amikor a beteget masik human normal
immunglobulin-készitményre allitjak at, illetve ha az el6z6 infuzid 6ta hosszabb id9 telt el.

A lehetséges szovodmények gyakran elkeriilhetok az alabbiakkal:

. A készitményt els6 alkalommal lassan kell beadni (1asd 4.2 pont).

o Az infundalas teljes ideje alatt a beteg szoros monitorozasa sziikséges, hogy nem jelentkezik-e
valamilyen tiinet. Kiilondsen azokat a betegeket sziikséges az els6 infuzio alatt és az azt kovetd
Oraban a potencialis nemkivanatos jelek felismerése érdekében monitorozni, akik a human
normdal immunglobulin-kezelésben els6 izben részesiilnek, akiket valamilyen alternativ
immunglobulin-készitményrol valtottak at, illetve akkor, ha az el6z6 infuzié 6ta hosszabb id6
telt el.

Minden més beteget a beadas utan legaldbb 20 percen keresztll megfigyelés alatt kell tartani.

Ha a kezelést otthon végzik, akkor rendelkezésre kell allnia egy masik felel6s személynek, aki képes
kezelni a mellékhat&sokat, illetve segitséget tud hivni egy sulyos mellékhatés esetén. Az otthoni
kezelést végzo betegeket és/vagy az apolojukat (segitdjiiket) meg kell tanitani a tulérzékenységi
reakciok korai tuneteinek felismeréseére.

Mellékhatés esetén vagy csokkenteni kell a beadas sebességeét, vagy le kell allitani az infuziot. A
sziikséges kezelés a mellékhatas jellegétdl és sulyossagatol fiigg. Sokk esetén azonnal le kell allitani
az infuzidt, és a sokkos beteget kezelni kell.



Klinikai vizsgalatok soran nem észleltek kréonikus boérelvaltozasokat. A betegeket emlékeztetni kell
arra, hogy szamoljanak be minden kronikus gyulladasrdl vagy induraciérdl, illetve olyan gyulladasrdl,
amely az infuzi6 beadéasanak helyén alakul ki, és néhany napnal tovabb fennall.

IG 10% készitmény elleni tulérzékenyséqg

A valodi tulérzékenységi reakciok ritkak. Kiilondsen az anti-IgA antitestekkel rendelkez6 betegeknél
fordulhatnak eld, akiket rendkiviil 6vatosan kell kezelni. Az anti-IgA antitestekkel rendelkez6 olyan
betegek esetében, akiknél a SCIg készitménnyel torténd kezelés marad az egyetlen lehetdség, a
HyQvia-val valo kezelést kizarélag szoros orvosi feligyelet alatt szabad végezni.

Ritkan eléfordulhat, hogy a human normal immunglobulin anaphylaxias reakcidval kisért
vérnyomasesest valt ki, akar még olyan beteg esetében is, aki korabban jol toleralta a huméan normal
immunglobulin kezelést.

o Ha a betegnél magas a kockazat, az allergias reakciok veszélye miatt a gyogyszerkészitményt
csak olyan helyen szabad beadni, ahol rendelkezésre allnak az esetleges életveszélyes reakcidk
kezeléséhez sziikséges feltételek.

o A beteget tajékoztatni kell az anaphylaxia/tilérzékenység korai tiineteirdl (urticaria, pruritus,
generalizalt urticaria, mellkasi szoritas, sipol6 1égzés, hypotonia).
o A reakci6 sulyossagatol és a bevett orvosi gyakorlattol fliggden az ilyen reakcio

premedikacidval esetleg megeldzhetd.
o A huméan immunglobulinnal szembeni ismert anaphylaxias reakcidt, ill. tllérzékenységet fel
kell tuntetni a beteg dokumentaciojaban.

Az rHuPH20-szal szembeni tulérzékenység

Ha az rHuPH20 beadéasakor barmilyen gyant meriil fel allergids vagy anaphylaxiaszerii reakciora,
akkor az infaziét azonnal le kell allitani, és standard orvosi kezelést kell kezdeni, ha sziikséges.

Az rHUPH20 immunogenitasa

Klinikai vizsgalatokban HyQvia-kezelésben részesiilé betegeknél az rtHuPH20 komponenssel
szembeni, nem neutralizald és neutralizalo antitestek kialakulasardl szamoltak be. Fennall a
lehetdsége, hogy az ilyen antitestek keresztreakcioba 1épnek az endogén hialuronidazzal, amirdl
ismert, hogy expresszalddik a feln6tt férfiak heréjében, mellékheréjében és spermajaban. Nem ismert,
hogy ezeknek az antitesteknek van-e valamilyen klinikai jelentdsége embereknél (1asd 4.8 pont).

Thromboembolisatio

Az immunglobulinok alkalmazéasa artérias és venas thromboembolids eseményekkel tarsult, ideértve a
myocardialis infarctust, stroke-ot, mélyvénas thrombosist és pulmonalis embolisatiot is. Az
immunglobulinok alkalmazasa el6tt a betegeket megfeleléen hidratalni kell. Ovatosan kell eljarni a
thromboembolids események szempontjabol mar fennallo kockazati tényezokkel rendelkez6 betegek
esetében (pl. id6sebb életkor, hypertonia, diabetes mellitus €s anamnesisben szerepld vascularis
betegség vagy thromboticus epizddok, szerzett vagy 6rokdlt thrombophilias rendellenességek, tartos
immobilizacid, sulyos hypovolaemia, a vér viszkozitasat ndveld betegségek). A hyperviscositas altal
veszélyeztetett betegeknél monitorozni kell a thrombosis okozta panaszokat és tiineteket, és vizsgalni
kell a vér viszkozitasat. Ismert kockazati tényezok hianyaban is eléfordulhat thrombosis.

A betegeket tajékoztatni kell a thromboembolias események els6 tiineteirdl, pl. 1égszomj, valamely
végtag fajdalma és duzzanata, helyi neurologiai rendellenességek, mellkasi fajdalom, és fel kell ket

szolitani, hogy ilyen tiinetek észlelése esetén azonnal forduljanak kezeldorvosukhoz.

Haemolyticus anaemia

Az immunglobulin-készitmények vércsoportok (pl. A, B, D) elleni antitesteket tartalmaznak, amelyek
haemolysinként viselkedhetnek. Ezek az antitestek a vorosvértest epitopokhoz kotddnek (ami a direkt
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antiglobulin teszt [Coombs-teszt] pozitiv eredményeként észlelhetd), és ritka esetben haemolysist is
okozhatnak. Az immunglobulin-készitményeket kap6 betegeknél monitorozni kell a haemolysis
Klinikai jeleit és tineteit.

Asepticus meningitis szindréma (AMS)

Asepticus meningitis szindroma eléfordulasarol szamoltak be IVIg- és SClg-kezeléssel
Osszefliggésben; a tlinetek altaldban az immunglobulin-kezelés utani néhany 6ran belll, esetleg

2 napon beliil jelentkeznek. A betegeket tajékoztatni kell az els6 tiinetekrdl, amelyek koz¢é a
kovetkezok tartoznak: erds fejfajas, nyakmerevseég, almossag, 14z, fénykeriilés, hanyinger és hanyas.
Az immunglobulin-kezelés leallitasa az AMS néhany napon beliili, szovodmények nélkiili remissziojat
eredményezheti. A liquorvizsgalatok gyakran pozitivak, néhany ezer sejt/mm? értékig pleocytosist
mutatva, tulnyomoan a granulocyta sorozatbdl, és emelkedett fehérjeszintek lathatok néhany széaz
mg/dl értékig.

AMS gyakrabban fordulhat el6 nagy dézisu (2 g/ttkg) IVIg-kezelés esetén. A forgalomba hozatal utan
gyljtott adatok alapjan nem figyeltek meg egyértelmii korrelaciot az AMS ¢és a magasabb dozisok
kozott. NOknél az AMS magasabb incidenciajat tapasztaltak.

Szeroldgiai vizsgalatok megzavarasa

Az immunglobulinok beadésa utan kilénféle, passzivan atvitt antitestek szintje a&tmenetileg
megemelkedik a beteg vérében, ami félrevezetd pozitiv eredményeket adhat szerologiai
vizsgalatokban.

Erythrocyta felszini antigének elleni antitestek (pl. A, B, D) passziv atvitele megzavarhatja néhany
vorosveértest-antitestekre irdnyul6 szerologiai vizsgélat eredményét, pl. direkt antiglobulin teszt (DAT,
direkt Coombs-teszt).

Immunglobulin-készitmények alkalmazésa fals pozitiv eredményt adhat olyan vizsgalatok esetében,
amelyekben a gombas fertdzések diagnosztizalasa a béta-D-gliikanok detektalasan alapul. Ez a

jelenség a készitmény beadasat kovetden hetekig fennallhat.

Atviheté dgensek

A human normal immunglobulin és a human szérum albumin (az rHUPH20 stabilizatora) human
plazmabol késziil. A human vérbol vagy plazmabol eldallitott gyogyszerek okozta fertdézések
megeldzésére szolgald szokasos ovintézkedések kozé tartozik a donorok szelektalasa, az egyes
vérmintak és plazmakészletek sziirése bizonyos fertézésmarkerekre, valamint a virusok
inaktivalasara/eltavolitasara szolgald hatékony lépések beiktatasa a gyartasi eljarasba. Human vérbol
vagy plazmébol készilt gyogyszerek alkalmazésa esetén mindezek ellenére sem zérhatd ki teljes
bizonyossaggal a fert6z6 agensek atvitele. Ugyanez érvényes ismeretlen vagy 11j virusokra és mas
korokozokra.

Az ovintézkedések hatdsosnak szamitanak a burokkal rendelkezd virusok, példaul a huméan
immundeficiencia virus (HIV), a hepatitis B-virus (HBV) és a hepatitis C-virus (HCV), valamint a
burokkal nem rendelkez6 hepatitis A-virus (HAV) és a B19-parvovirus esetében.

Megnyugtatd klinikai bizonyitékok allnak rendelkezésre arra vonatkozélag, hogy az
immunglobulinokkal nem keriil atvitelre hepatitis A-virus, illetve B19-parvovirus, és feltételezheto,
hogy az antitesttartalom fontos szerepet jatszik a viralis biztonsagban.



Natriumtartalom

Az IG 10% komponens gyakorlatilag natriummentes. Az rHUPH20 injekcios Uvegenként az alabbi
mennyisegekben (mg) tartalmaz natriumot:

1,25 ml mennyiség 5,0 mg natriumot tartalmaz.
2,5 ml mennyiség 10,1 mg natriumot tartalmaz.
5 ml mennyiség 20,2 mg natriumot tartalmaz.

10 ml mennyiség 40,3 mg natriumot tartalmaz.
15 ml mennyiség 60,5 mg natriumot tartalmaz.

Ez megfelel a WHO éltal ajanlott napi 2 g maximalis natriumbevitel 0,25-3%-anak felndtteknél.

Gyermekek és serdiil6k

A felsorolt figyelmeztetések és dvintézkedések felndttekre, gyermekekre és serdiilékre egyarant
vonatkoznak.

4.5 Gyogyszerkodlecsonhatasok és egyéb interakciok

El§, attenudlt virust tartalmazo vakeindk

Az immunglobulin a beadasa utan legalabb 6 héten, legfeljebb 3 honapon keresztiil ronthatja az é10,
attenudlt virust tartalmazo vakcindk — pl. kanyaro, rubeola, mumps és varicella — hatdsossagat. Ezen
gyogyszer beadasa utan 3 honapnak el kell telnie, mieldtt €16, attenualt virust tartalmazo6 vakcinat
adnak be a betegnek. Kanyar0 esetében a hatasossagnak ez a csdkkenése akar 1 évig is eltarthat. Ezért
a kanyaro vakcinat kapo betegeknél meg kell vizsgalni az antitest-statuszt.

Gyermekek és serdulok

A felsorolt kolcsonhatasok felndttekre, gyermekekre és serdiilékre egyarant vonatkoznak.

4.6  Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

E gydgyszer human terhesség alatt torténd hasznalatanak biztonsagossagat nem igazoltak kontrollalt
klinikai vizsgalatokban, ezért terhes néknek és szoptatd anyaknak csak koriiltekintéssel adhato.

HyQvia-val valaha kezelt 9 ndt vontak be egy prospektiv, kontroll nélkiili, multicentrikus, forgalomba
hozatal utani terhességi nyilvantartasba (Study 161301). A 8 ismert kimenetii terhességbol

8 élvesziletés tortént normal APGAR-értékekkel. Nem voltak meghatarozott vajudasi, illetve szilési
komplikaciok. Nem jelentettek a gyogyszerrel végzett kezeléssel dsszefiiggésbe hozhaté nemkivanatos
eseményeket. Négy (4) kismamat teszteltek anti-rHuPH20 koto vagy semlegesito antitestekre, és
antitesteket nem mutattak ki.

Immunglobulin-készitményekrdl kimutattak, hogy atjutnak a placentan, a harmadik trimeszter alatt
fokozott mértékben. Az immunglobulinokra vonatkozo klinikai tapasztalatok arra utalnak, hogy nem
varhat6 sem a terhesség lefolyasara, sem a magzatra, sem az Ujsziléttre gyakorolt karos hatés.

Fejlodési és reprodukcios toxikologiai vizsgalatokat végeztek az rHuPH20-szal egerekben és
nyulakban. Az anti-rHuPH20 antitestekhez nem tarsultak a vemhességre, illetve a magzati fejlodésre
kifejtett mellékhatasok. Ezekben a vizsgalatokban az rHUPH20 elleni maternalis antitestek in utero
atjutottak az utddba. Jelenleg nem ismert, hogy a gyogyszer rHuPH20 6sszetevojével szembeni
antitestek milyen hatast fejtenek ki a human embriora, illetve a human magzati fejlodésre (lasd

5.3 pont).
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Szoptatas

Az immunglobulinok kivalasztédnak az anyatejbe, és hozzajarulhatnak az Gjszulott védelméhez azon
koérokozokkal szemben, amelyek nyalkahartyan keresztiil jutnak be a szervezetbe. A terhességi
nyilvantartasban (161301. vizsgalat) egy szoptatott csecsemd szerepelt. A jelentett nemkivanatos
események egyike sem volt dsszefliggésbe hozhatd kordbbi vagy aktualis HyQvia-kezeléssel.

Termékenység

A gyogyszerrel kapcsolatban nem éallnak rendelkezésre klinikai biztonsagossagi adatok a
termékenységre vonatkozdan.

Immunglobulinokkal kapcsolatos klinikai tapasztalatok alapjan nem vérhat6, hogy az 1G 10% karos
hatassal lenne a termékenységre.

A reprodukcids potencialt tekintve az allatkisérletek nem utalnak az rHUPH20 kozvetlen vagy
kozvetett k&ros hatasara az 1G 10% facilitalt beadasara hasznalt dozisokban (l&sd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket a gyogyszerrel kapcsolatos
egyes mellékhatasok, pl. szédulés (lasd 4.8. pont), korlatozhatjak. Azoknak a betegeknek, akiknél a
kezelés soran mellékhatasok jelentkeznek, meg kell varniuk ezek megsz{inését, miel6tt gépjarmiivet
vezetnének vagy gépeket kezelnének.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglaldsa

I1G 10%

A kovetkez6 mellékhatasok fordulhatnak el6 esetenként: hidegrazas, fejfajas, szédiilés, laz, hanyas,
allergias reakcidk, hanyinger, arthralgia, alacsony vérnyomas és mérsékelt derékfajdalom.

Ritkéan eléfordulhat, hogy a human normal immunglobulinok hirtelen vérnyomasesést okoznak, és
nagyon ritkan anaphylaxids sokk is el6fordulhat, még olyankor is, ha a betegnél korabbi bead4sok
alkalméaval nem jelentkezett tulérzékenység.

Gyakran el6fordulhatnak helyi reakciok a beadas helyén: duzzanat, érzékenység, kivorésodés,
induratio, helyi forrosag, viszketés, véralafutas és borkiiités.

Human normal immunglobulinnal kapcsolatban beszamoltak a kdvetkezokrdl: atmeneti asepticus
meningitis, atmeneti haemolyticus reakciok, a szérum-kreatininszint emelkedése és/vagy akut
veseelégtelenség, lasd 4.4 pont.

IVIg- és SClg-készitmények alkalmazésakor ritkdn megfigyeltek thromboembolias reakciokat,
példaul: myocardialis infarctus, stroke, pulmonalis embolisatio, illetve mélyvénas thrombosis.

Az atvihetd korokozokkal kapcsolatos biztonsagossagot illetéen lasd a 4.4 pontot.
rHuPH20

Subcutan alkalmazott folyadékok és gydgyszerek diszperzidjanak €s abszorbeadldsanak eldsegitésére
szolgélo, subcutan beadott rHUPH20 hasznélataval kapcsolatban hasonld készitmények esetében a
forgalomba hozatal utan leggyakrabban jelentett mellékhatasok a kovetkezOok voltak: enyhe reakciok
az infuzid helyén, példaul erythema és fajdalom. Oedemarol leggyakrabban olyankor szamoltak be,
amikor nagy volumenti folyadék subcutan beadasara kertilt sor.
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Az rHuPH20 elleni antitestek

Egy pivotalis PID vizsgalat 83 résztvevdje koziil 13 alanynal fejlodtek ki az rtHuPH20-hoz kétddni
képes antitestek legalabb egyszer a klinikai vizsgalat id6tartama alatt. Ezek az antitestek nem tudtak
semlegesiteni az rHuPH20-at. Nem tudtak kimutatni id6beli 6sszefiiggést a mellékhatasok és az
anti-rHuPH20 antitestek jelenléte kozott. A mellékhatdsok szama vagy sulyossdga nem nétt azoknal a
betegeknél, akikben az rHuPH20-szal szembeni antitestek fejlodtek ki.

Az rHuPH20 készitményt kapd 132 beteg koziil 6sszesen 16-nal alakultak ki az rtHuPH20-hoz k6t6do
antitestek legalabb egyszer a 289 utankdvetési betegévre kiterjedé CIPD klinikai vizsgalatok alatt. Két
betegnél alakultak ki rHUPH?20 elleni neutralizalé antitestek. Nem azonositottak hatdsossagi vagy
biztonsagossagi problémat a kotd vagy neutralizalo antitestekre valod pozitivitas el6fordulasaval
kapcsolatban.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A HyQvia biztonsagossagat 228 betegnél értékelték, akik dsszesen 7287 inflziot kaptak 6 Klinikai
vizsgélat soran. Idetartozik 4 olyan klinikai vizsgalat (160602, 160603, 160902 és 161101), amelyben
124 primer immunhidnyban (PID) szenvedd beteg vett részt, akik dsszesen 3202 infuziot kaptak,
valamint 2 olyan klinikai vizsgélat (161403 1. szakasz és 161505), amelyben 104 gyulladasos
demyelinisatids polyneuropathiaban (CIDP) szenvedd beteg vett részt, akik 6sszesen 4085 HyQvia
infaziot kaptak.

Az alébbi tablazat a MedDRA (27.1) szervrendszerenkénti csoportositas (szervrendszer és preferalt
megnevezes szint) szerint készdlt.

Az eléfordulasi gyakorisagokat a kovetkezd megallapodas szerint értékelték: nagyon gyakori (>1/10),
gyakori (>1/100 — <1/10), nem gyakori (=1/1000 — <1/100), ritka (=1/10 000 — <1/1000), nagyon ritka
(<1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithaté meg). Az egyes

gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossagi sorrend szerint keriilnek

megadasra.

3. tablazat: A klinikai vizsgalatok (160602, 160603, 160902, 161101, 161403 1. szakasz és 161505)
és a forgalomba hozatalt koveté megfigyelések soran HyQvia-val kezelt betegeknél jelentett

mellékhatasok betegenkénti vagy infuzionkénti gyakorisaga

MedDRA Betegenkénti Infazionkénti

szervrendszer Gyogyszermellékhatasok gyakorisag gyakorisag

szerinti osztalyozas N=228 N=7287

Fertéz{j .betegs”ég’e K Asepticus meningitis* Nem ismert Nem ismert

¢s parazitafert6zések

Lr:tr:gusgg?l? Sééetrulnetek Tulérzékenység* Nem ismert Nem ismert
Fejfajas Nagyon gyakori | Gyakori
Szédilés Gyakori Nem gyakori
Migrén Gyakori Nem gyakori

Idegrendszeri Paraesthesia Gyakori Nem gyakori

betegségek €s tiinetek | o4 ¢rzés Gyakori Nem gyakori
Remegés Gyakori Ritka
_Cerebroygscularis torténés és Nem gyakori Ritka
ischaemids stroke

Szivbetegségek és a

szivvel kapcsolatos Sinus tachycardia és tachycardia Gyakori Nem gyakori

tlinetek

Erbetegségek és Hypertonia és vérnyomas-emelkedés Nagyon gyakori | Nem gyakori

tinetek Hypotonia Gyakori Ritka
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MedDRA Betegenkénti Infazionkénti
szervrendszer Gydbgyszermellékhatasok gyakorisag gyakorisag
szerinti osztalyozas N=228 N=7287
Légzorendszeri,
ng&i:ne;is Dyspnoe Gyakori Ritka
betegségek és tiinetek
Hanyinger Nagyon gyakori | Gyakori
Hasi fajdalom, alhasi fajdalom,
) fajdalom a has fels6 részén, hasi Nagyon gyakori | Nem gyakori
Emész‘,cc'iren(,lsz?rl érzékenység
betegsegek és tinetek Hasmenés Nagyon gyakori | Nem gyakori
Hanyas Nagyon gyakori | Nem gyakori
Abdominalis distensio Gyakori Nem gyakori
Erythema Gyakori Nem gyakori
L ., . Pruritus Gyakori Nem gyakori
A bor és a bor alatti T -

N L Borkitités, erythematosus, macularis, . .
szovet betegsegei és maculo-papularis és papularis Kiltés Gyakori Nem gyakori
tinetel Urticaria Gyakori Nem gyakori

Hyperhidrosis Gyakori Ritka
Myalgia Gyakori Nem gyakori
) Arthralgia Nagyon gyakori | Nem gyakori
A csont- €s Végtagi diszkomfort és végtagfajdalom | Gyakori Nem gyakori
|zomrgndsze[, - Hatfajas Gyakori Nem gyakori
valamint a kot0szovet ——— - - -
betegségei és tinetei 1zUleti merevség Nem gyakori Nem gyakori
Musculoskeletalis mellkasi fajdalom Gyakori Nem gyakori
Lagyekfajdalom Gyakori Ritka
B/eet‘zz'szz‘]:;’ gégltjitjlnetek Haemosiderinuria Gyakori Ritka
o Lokalis reakciok (0sszesitve) Nagyon gyakori gN;SIgc())r?
- Kellemetlenség, fajdalom az infazié
helyén, fajdalom az injekcio helyén, . .
féjgalom (!es érzékenysjég a szuré)s/ Nagyon gyakori | Gyakori
helyén
- Erythema az infuzio  helyén, . .
er))//thema az injekcid helyén g Nagyon gyakori | Gyakori
- Oedema az inf(zi6 helyén, oedema
az inj_ekcic’) helyén, duzzanat_ az Nagyon gyakori | Gyakori
infazio6 helyén, duzzanat az injekcié
o ; helyén, (helyi) duzzanat
';E::;nazzguﬁ;t;gﬁ az - Pruri-tu_s az ’infuzic’) ,helyén, pruritus
fellépd reakciok Sﬁnklcnijéeskcrzglyezelgse n{/uﬁgﬂéﬁani Nagyon gyakori | Gyakori
pruritus
- Infuzidval dsszefliggd reakciod Gyakori Nem gyakori
- Véraldfutdss az infdzié helyén,
véralafutds az injekcid helyén,
haematoma az -ir]fl]zi_é helyén, Gvakori Nem avakori
haematoma az injekcié helyén, y 9y
vérzés az infazio6 helyén, és
véralafutas az erszlras helyén
- Reakcié az infuzié helyén, reakcid
az injekcio helyén és reakcié a | Gyakori Nem gyakori

sz0ras helyén
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MedDRA Betegenkénti Infazionkénti
szervrendszer Gydbgyszermellékhatasok gyakorisag gyakorisag
szerinti osztalyozas N=228 N=7287
- Terime az infuzi6 helyén, terime az
injekcio helyén, csomé az infuzié | Gyakori Nem gyakori
helyén
- Infuzid helyének elszinez6dése Gyakori Nem gyakori
- _Kl_utes_ az |nfL52|o helyén és kilités az Gyakori Nem gyakori
injekcio helyén
- Induratio az infuzi6  helyén, . .
induratio az injekcié helyén Gyakori Nem gyakori
- Melegség az inf0zi6 helyén Gyakori Ritka
- Paraesthes_la az. mfgzm ,helyen, Gyakori Ritka
paraesthesia az injekcio helyén
- Gyulladas az infuzid helyén Gyakori Ritka
i Folya}d_ekszn{ar*gas az infuizio Nem ismert Nem ismert
beadasi helyén
Forrdsagérzés és pyrexia Nagyon gyakori | Gyakori
Influenzaszerii megbetegedés™ Nem ismert Nem ismert
Asthenia, kimeriltség, lethargia és rossz . .
Koz6rzet Nagyon gyakori | Gyakori
Hidegrazas Gyakori Nem gyakori
Oedema, periférias oedema és duzzanat . .
ST Gyakori Nem gyakori
(szisztémas)
L9kalls oedema, periférias duzzanat és Gyakori Nem gyakori
boéroedema
Gravitacios oedema, genitalis oedema,
scrotumduzzanat és vulvovaginalis Gyakori Nem gyakori
duzzanat
Laboratoriumi és S . .
eqyéb vizsgalatok Pozitiv direkt Coombs-teszt és pozitiv Gyakori Ritka
LS Coombs-teszt
eredményei

* A forgalomba hozatal utani megfigyelésbol szarmaz6 nemkivanatos események.

Bizonyos mellékhatdsok ismertetése

A pivotalis klinikai vizsgalatokban leggyakrabban megfigyelt lokéalis reakciok kozé tartozott az
infuzi6 beadasanak helyén jelentkez6 fajdalom, erythema és oedema. A lokalis reakciok tobbsége
enyhe sulyossagl volt €s magatol megsziint. A PID-vizsgalatokban 2 esetben fordult el6 sulyos lokalis
mellékhatés (fajdalom és duzzanat az infzié helyén), a CIDP-vizsgalatokban pedig 4 eset volt stlyos
(extravasatio, gyulladas és pruritus az infuzid helyén és az infuzio helyén jelentkez6 reakcio). A PID-
vizsgalatokban 2 esetben fordult el6 atmeneti genitalis oedema; az egyik mindsiilt stilyosnak, amely
abbol adddott, hogy a gydgyszer a hasfali infundalési helyrdl a kdrnyezd szovetekbe diffundalt. A
CIDP-vizsgalatokban egy esetben fordult elé enyhe genitalis oedema (péniszduzzanat). Nem észleltek
olyan bérreakciot, amely ne rendez6dott volna a klinikai vizsgalatok soran.

Gyermekek és serdilok

PID

A 160603. szamu pivotalis vizsgalatban a 24 gyermek- és serdiilékoru betegbdl 2 f6nél volt az
anti-rHuPH20 antitestek Osszesitett titere >160. Egyikiiknél sem voltak jelen neutralizal6 antitestek.

Egy Eurdpaban végzett prospektiv, IV. fazisu, multicentrikus vizsgalatban 42 gyermek- €s serdiilékoru
(2 és <18 év kozotti) beteget értékeltek, akik kordbban immunglobulin-terapidban részesultek
(161504. szdmu vizsgalat). Nem azonositottak Uj gydgyszerbiztonsagi aggalyokat. Az anti-rHuPH20
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antitestek kotodését vizsgalva egyetlen beteg sem mutatott pozitivitast (titer > 160 volt). A HyQvia
biztonsagosnak és toleralhatonak bizonyult PID-ben szenvedd gyermekek és serdiilok (2 és < 18 év
kozottiek) korében.

Klinikai vizsgéalatok eredményei hasonlo biztonsagossagi profilt mutatnak a felnétt és a
gyermekbetegek esetében a mellékhatasok jellegében, gyakorisdgaban, sulyossagaban és
reverzibilitdsaban egyarant.

CIDP

A HyQvia-t nem értékelték klinikai vizsgalatokban CIDP-ben szenved6 gyermek- és serdiilékoru (0—
18 éves) betegekneél.

1dgs betegek

Elsédleges immunhiany

A forgalombahozatali engedélyezés utani, gyogyszerbiztonsagi vizsgalatokba (EU-ban:

161302. szamu, USA-ban: 161406. szamu vizsgalat) sorrendben 15, illetve 77 idds alanyt vontak be.
Osszességében nem figyeltek meg jelentds kiilonbséget a 65 év feletti, illetve a 18 és 65 év kozotti
PID-ben szenvedd alanyok kozott.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni.

Az egészségugyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hat6sag
részére az V. fliggelékben talalhat elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Nem ismertek a tuladagolas kdvetkezményei.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmiés tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: immunszérumok és immunglobulinok: immunglobulinok, normal human,
extravascularis alkalmazasra, ATC-kdéd: JO6BAO1.

Hatasmechanizmus

Ennek a gydgyszernek az IG 10% komponense fejt ki terapias hatast. Az rtHuPH20 eldsegiti
(facilitalja) az 1G 10% diszperzidjat és abszorpciojat.

A human normal immunglobulin f6ként immunglobulin G-t (IgG) tartalmaz, fert6z6 agensek elleni
opszonizalo és neutralizal antitestek széles spektrumaval. A human norméal immunglobulin a normal
populécidban jelenlévo IgG antitesteket tartalmazza. Rendszerint legalabb 1000 donacidbol szarmazo,
Osszegyljtott human plazmabol készitik. IgG alosztalyainak megoszldsa szorosan aranyos a nativ
human plazmaéval. A megfelel6 dézisban alkalmazott human normal immunglobulin visszaallithatja a
korosan alacsony IgG szinteket a normal tartomanyba. A p6tlo terapiatdl eltérd indikéaciokban a
hatdsmechanizmus nem teljesen tisztazott, de magaba foglalja az immunmodulans hatasokat.

A rekombinans human hialuronidaz a human hialuronidaz oldhat6 rekombinans formaja, amely a
hialuronsav atmeneti depolimerizalasa révén noveli a bor alatti szovetek permeabilitasat. A
hialuronsav egy poliszacharid, amely megtalalhat6 a kotészovetek intercellularis matrixaban. A
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hialuronsavat a szervezetben természetes modon is jelenlévd enzim, a hialuronidaz depolimerizalja.
Az intersticialis matrix stabil szerkezeti komponenseit6l eltéréen a hialuronsavnak nagyon gyors a
korforgasa: felezési ideje kb. 0,5 nap. A HyQvia rHuPH20 komponense helyileg fejti ki hatasat. A
hialuronidaz hatésai reverzibilisek, és a subcutan szdvet permeabilitasa 24—48 oran belll helyreall.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

PID

A HyQvia hatasossagat és biztonsagossagat egy I11. fazisu vizsgélatban (160603) értékelték,
amelyben 83, primer immunhidnyban (PID) szenvedd beteg vett részt. A betegek 3 vagy 4 hetente
kaptak kezelést, 6sszesen 12 hénapig (egy rovid titralasi idészakot kovetden). A ddzist a korabbi,
intravénasan alkalmazott IG 10% (320-1000 mg/ttkg/4 hét) alapjan szamitottak ki, és egyénileg
korrigaltak, hogy az egész vizsgalat alatt fennmaradjanak a megfelel6 IgG-szintek.

A vizsgalat eredményei azt mutattak, hogy a HyQvia-kezelés alatt a validalt, akut, stlyos bakterialis
fert6zések évenkénti eléfordulasi aranya 0,025 volt (az egyoldalas 99%-os konfidenciaintervallum
fels6 hatara 0,046). A fertdzések teljes eléfordulési aranya a HyQvia-kezelés alatt alacsonyabb volt,
mint a 3 hdnapos intravénas 1G 10% kezelés alatt: Az 6sszes fertdzés évesitett el6fordulasi aranyanak
pontbecslése a HyQvia esetében 2,97 volt (95%-o0s Cl: 2,51-3,47), az intravénas I1G 10% infaziok
esetében pedig 4,51 (95%-os CI: 3,50-5,69).

Majdnem az 6sszes vizsgalati alany tartani tudta ugyanazt az adagolési intervallumot a HyQvia-val,
mint amit az intravénas kezelés alatt tartottak. A 83 alanybdl 78 alany (94%) tartotta ugyanazt a

3 vagy 4 hetes adagolasi intervallumot, egy alanynal 4-r6l 3-ra, egy alanynal 4-r6l 2-re, és egy
alanynal 3-rol 2 hétre csokkentették az adagolasi intervallumot (2 alany kilépett még a titralasi
id6szakban).

A HyQvia esetében a havonkeénti inflzios helyek szamanak medianértéke 1,09 volt, ami kissé
alacsonyabb, mint az ugyanezen vizsgalatban hasznalt intravénés 1G 10% infazios helyek szamanak
medianértéke (1,34), és jelentsen alacsonyabb, mint a vizsgalatban a subcutan beadott IG 10%
infazids helyek szamanak medianértéke (21,43).

Hatvanhat (66) olyan beteg, aki sikeresen befejezte a pivotalis I11. fazisu vizsgalatot, részt vett egy, a
PID kezelésére alkalmazott HyQvia hosszl tavu biztonsagossaganak, toleralhatdsaganak és
hatasossaganak értékelésére végzett kiterjesztett vizsgalatban (160902). A PID-ben szenvedd betegek
teljes kombinalt expozicidja a két vizsgalatot tekintve 187,69 betegév volt. Felndttek esetében a
leghosszabb expozicié 3,8 év, gyermekek esetében pedig 3,3 év volt.

161302. szamu vizsgalat (EU):

Ezt a forgalomba hozatali engedélyezés utani, beavatkozéssal nem jaré gydgyszerbiztonsagi
vizsgalatot HyQvia-val kezelt alanyokon végezték koriilbelil 6 éven keresztil a HyQvia hosszd tava
biztonsagossaganak meghatarozasara. Osszesen 111 felnétt alanyt vontak be a vizsgalatba. A
vizsgélati populécidban az atlagéletkor 46,2 (szoras [SD] = 14,69) év volt, és az alanyok 14,2%-a
(n=15) volt 65 éves vagy id6sebb. Az alanyok tobb mint fele volt nd (n = 60; 56,6%), koziilik 56,7%
volt fogamzoképes koru. Ez a vizsgélat igazolta a HyQvia ismert biztonsagossagi profiljat.

161406. szamu vizsgalat (USA):

Ezt a forgalombahozatali engedélyezés utani, beavatkozassal nem jaro gydgyszerbiztonsagossagi
vizsgélatot korllbelll 6 éven keresztul végezték a HyQvia hosszl tavi biztonsagossaganak
meghatarozasara. Osszesen 253 felndtt, PID-ben szenvedd alanyt vontak be a vizsgalatba. Az életkor
medianja 57,0 év volt, az alanyok 30,4%-a (n = 77) volt 65 éves vagy id6sebb, és 79,1% (n = 200) volt
no, koziiliik 22,5% (n = 45) volt fogamzoképes kort. Ez a vizsgalat igazolta a HyQvia ismert
biztonsagossagi profiljat.
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CIDP
161403-as vizsgéalat (ADVANCE-1):

Egy multicentrikus, randomizalt, placebokontrollos, II1. fazisu vizsgélatban 132 felnétt, CIDP-ben
szenvedo betegnél értékelték a relapszus megeldzésére szolgald, a teljes terapias dozis 2—4 hetente
torténd oninjekcidzasat lehetdveé tevo, fenntarto terapiaként alkalmazott HyQvia hatasossagat,
biztonsagossagat és toleralhatosagat. A vizsgalatba a sziiréskor > 18 éves (férfi és nd) betegeket
vontak be, akik dokumentaltan rendelkeztek a CIDP hatarozott vagy valoszintsithetd, az Eurdpai
Neuroldgiai Egyesiiletek Szovetsége/Periférias Ideg Egyestlet (European Federation of Neurological
Societies/Peripheral Nerve Society, EFNS/PNS) 2010-es kritériumai szerinti diagndzisaval. Minden
bevonhatd személy korabban mar reagalt az 1gG-kezelésre (a neuroldgiai tlinetek és hianyossagok
részleges vagy teljes megsziinésével), és stabil dozisban kapta az [VIg-kezelést a havi 0,4-2,4 g/ttkg
kumulativ do6zisnak megfeleld dozistartomanyban, intravénas alkalmazassal, a szlirést megel6z6en
legalabb 12 hétig. Az elsddleges végpont azon betegek aranya volt, akik relapszust tapasztaltak,
aminek meghatarozasa > 1 pont ndvekedés az sc. kezelés el6tti kiindulasi pontszamhoz képest

2 egymast kovetd korrigalt Gyulladasos Neuropathia Oka és Kezelése (Inflammatory Neuropathy
Cause and Treatment, INCAT) egészségkarosodasi pontszamban, amit kevesebb mint hét nap
kilonbséggel vettek fel.

Az elsodleges végpontnak a tarsuld események és hianyzo kimeneteli értékek kezelése céljabol
alkalmazott, megfeleld post-hoc stratégidkat alkalmazo, tobbféle imputacioval végzett elemzése
15,5%-0s (95%-o0s ClI: 8,36; 26,84) relapszust mutatott ki a HyQvia-csoportban, valamint 31,7%-0s
(95%-o0s CI: 21,96; 43,39) relapszust a placebocsoportban. A kezelési kiilonbség —16,2 (95%-0s Cl: —
29,92; -1,27) volt a HyQuvia javara.

161505-06s vizsgalat (ADVANCE-3):

A 161505-06s vizsgalat a szubkutan alkalmazott HyQvia-kezelés Il1b. fazisu, hosszu tava,
multicentrikus vizsgalata volt olyan felnétt, CIDP-ben szenvedd betegeknél, akik korabban HyQvia-
terapiaban (vagy placeboterapiaban) részesiiltek a 161403-as vizsgalatban. A vizsgalat elsodleges célja
az volt, hogy hosszl tavi adatokat gytijtson a HyQvia biztonsagossagarol, toleralhatosagarol €s
hatasossagarol (kizarolag feltaré mérészamok) a vizsgalt populdcioban. A vizsgalatba olyan betegek
voltak bevalaszthatok, akik a 161403-as vizsgalat 1. szakaszat a CIDP sulyosbodasa nélkdil fejezték
be. Osszesen 85 olyan beteget vélasztottak be és kezeltek, akik befejezték a 161403-as vizsgalatot, és
megfeleltek a 161505-0s vizsgalat bevalasztasi kritériumainak. A HyQvia-kezelés atlagos idétartama
31,1 hénap volt (tartomany: 0—77,3). A teljes expozicios id6 219,9 betegév volt. A biztonsagossagi
eredmények megerdsitették a HyQvia ismert biztonsagossagi profiljat, €s nem tartak fel uj
biztonsagossagi aggalyokat. A vizsgalat soran 77 értekelhetd betegbdl Gsszesen 10 betegnél alakult ki
CIDP-relapszus. A 6 havi relapszusarany 0,023, az éves relapszusarany pedig 0,045 volt.

Gyermekek és serdiil6k

PID

A HyQvia-t a pivotalis vizsgalatokban 24 gyermek- €s serdiil6 kort betegnél értékelték, akiket
legfeljebb 3,3 éven keresztiil kezeltek (a Klinikai hatdsossag és biztonsdgossag cimii szakaszban
leirtak szerint), kozulik 13 beteg 4 és <12 év koz6tti életkoru volt, 11 beteg pedig 12 és <18 év
kdzotti; a teljes biztonsagossagi tapasztalat 48,66 betegévnek felelt meg. Sem a HyQvia
farmakodindmias hatasaiban, sem a hatasossagaban, sem a biztonsadgossadgaban nem figyeltek meg
értékelhetd kiilonbségeket a gyermek- és a felndttpopulacio kozott. Lasd 4.2 és 4.8 pont.

A gyogyszert 42 gyermek- és serdiilékora (2 és < 18 év kozotti), korabban immunglobulin-terapidban
részesilt betegnél értékelték egy I1V. fazisa, kontrollcsoport nélkili, multicentrikus vizsgalatban. Nem

azonositottak 0j gyogyszerbiztonsagi aggalyokat a PID-ben szenvedd gyermekek €s serdiilok korében.

Az Eurépai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztast engedélyez a HyQvia vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségét illetdéen a PID
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kezelésében pétlo terapia modelljeként alkalmazva (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra
vonatkoz6 informaciok).

CIDP

A HyQvia-t nem értékelték klinikai vizsgalatokban CIDP-ben szenvedd gyermek- és serdiilékora (0—
18 éves) betegeknél.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A HyQvia PID esetében torténd subcutan beadésa utan a beteg vérében a szérum-IgG-csucsszintek
kb. 3—5 nappal késébb mérhetok.

Az IgG és az IgG-komplexek lebontésa a reticuloendothelialis rendszer sejtjeiben torténik.

Pl

A HyQvia farmakokinetikajat (PK) klinikai vizsgalatok keretében (160601, 160602 és 160603)
értékelték 12 éves és idosebb PID-ben szenvedd betegeknél. A PID klinikai vizsgalatokbdl szarmazé
adatok azt mutatjak, hogy a szérum-1gG mélyponti szintjei 320-1000 mg/ttkg/4 hét dozis mellett
fenntarthatok, 3 vagy 4 hetente beadva.

A farmakokinetikai eredményeket az alabbi tdblazat mutatja, az 1G 10% intravénas alkalmazésahoz
tartozd, ugyanazon vizsgalatban kapott adatokkal dsszehasonlitva.

4. tdblazat: A HyQvia farmakokinetikai paraméterei az 1G 10% intravénas alkalmazasaval
0sszehasonlitva

HyQvia IV I1G 10%
Paraméter Medianérték Medianérték

(95%-0s ClI) (95%-0s CI)

N=60 N=68
Cmax [9/1] 15,5 (14,5-17,1) 21,9 (20,7-23,9)
Chin [0/1] 10,4 (9,4-11,2) 10,1 (9,5-10,9)
AUC/hét [g*nap/1] 90,52 (83,8-98,4) 93,9 (89,1-102,1)
tmax [Nap] 5,0 (3,3-5,1) 0,1(0,1-0,1)
Latszdlagos clearance vagy clearance [ml/kg/nap] 1,6 (1,4-1,79) 1,4 (1,2-1,4)
Terminalis felezési id6 [nap] 45,3 (41,0-60,2) 35,7 (32,4-40,4)
CIDP

A HyQuvia teljes farmakokinetikai profiljat nem értékelték a klinikai vizsgalatban (161403) 18 éves és
idésebb CIDP-betegeknél. A vizsgalat soran csak az 6ssz-IgG mélyponti szintjét mérték.
Osszességében a HyQvia kezelési idészakaiban az 6ssz-IgG mélyponti szérumszintje stabil maradt.
Azon alanyokndl, akiknél relapszus alakult ki, és 1VIg-kezelésre alltak at (n=6), az 6ssz-1lgG méelyponti
szérumszintje szintén stabil volt a HyQvia- vagy [VIg-kezelés id6szakaiban.

Az 6ssz-1gG median mélyponti szérumszintje CIDP-ben hozzdvetdlegesen 40%-kal magasabb volt
mint PID-ben.
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Gyermekek és serdulok

PID

A HyQvia klinikai vizsgélata soran a plazma IgG minimalis szintjeiben nem figyeltek meg értékelhetd
kiilonbségeket a gyermek- és a felndttpopulacid kdzott.

CIDP

A HyQvia-t nem értékelték klinikai vizsgalatokban a CIDP-ben szenved6 gyermek- és serdiilékort (0—
18 éves) betegeknél.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Az immunglobulinok a huméan szervezet normal 6sszetevoi.

Az IG 10% biztonsagossagat tobb nem Klinikai vizsgalatban is kimutattdk. A hagyomanyos —
farmakolégiai biztonsagossagi €s toxicitasi — vizsgalatokbol szdrmazd nem klinikai jellegli adatok azt
igazoltdk, hogy a készitmény alkalmazasakor huméan vonatkozasban kilénleges kockézat nem véarhatd.
Az ismételt ddzistoxicitas, genotoxicitas és reproduktiv toxicitas vizsgélatara iranyul6 allatkisérletek
érdemben nem kivitelezhetok, mert a heterolog proteinek antitesteket indukalnak, amelyek
megzavarjak a folyamatot.

Nem végeztek hosszu tavu allatkisérleteket az rHUPH20 karcinogén, illetve mutagén potencialjanak
kiértékelésére. Az rHuPH20-hoz és a fajspecifikus hialuronidazhoz kotédo antitesteknek kitett egerek,
nyulak és makaké majmok termékenységét érintd mellékhatast nem észleltek. Hialuronidéaz elleni
antitestek termelésére immunizalt him és néstény tengerimalacok esetében reverzibilis
terméketlenséget figyeltek meg. De a hialuronidaz elleni antitestek nem befolyésoltak a reprodukciot
egerek, nyulak, bardnyok és makakd majmok immunizéalasa utan. Az rHuPH20-hoz k6t6d6 antitestek
human termékenységre gyakorolt hatdsai nem ismertek.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Human normal immunglobulin (IG 10%) injekcids Uveg

Glicin
Injekciohoz val6 viz

Rekombinans human hialuroniddz (rHuPH20) injekcids liveg

Natrium-klorid

Dinatrium-foszfat

Human albumin
Dinatrium-etiléndiamin-tetraacetat
Kalcium-klorid

Natrium-hidroxid (a pH-beallitdshoz)
Sésav (a pH-beéllitashoz)
Injekcidhoz valé viz

6.2 Inkompatibilitdsok

Kompeatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
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6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

3év

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hutészekrényben (2 °C-8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthatd!

A fénytdl vald védelem érdekében az injekcios ilivegeket tartsa a dobozban.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Human normal immunglobulin (IG 10%) injekcids Uiveg

25, 50, 100, 200 vagy 300 ml oldat injekcios tvegben (I. tipust Uveg, brémbutil gumidugoval).

Rekombinans humén hialuroniddz (rHuPH20) injekcids lveq

1,25, 2,5, 5, 10 vagy 15 ml oldat injekcios tivegben (I. tipusu Gveg, klérbutil gumidugdval).

Kiszerelés:
Egy injekcios Uveg IG 10% és egy injekcios lveg rHUPH20 kétliveges egységként.

Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés kerll kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilénleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A gyobgyszer beadasa el6tt gondoskodni kell réla, hogy annak hdmérséklete elérje a
szobahémérsékletet. Ehhez ne hasznaljon semmilyen melegit6 késziiléket, igy mikrohulldmu
készuleket se.

Az 1G 10% atlatszd vagy enyhén opaleszkalo, szintelen vagy halvanysarga oldat. A rHUPH20 oldata
atlatszo, szintelen.

Ez a gydgyszer 2 injekcids livegbdl all. Beadas eldtt meg kell vizsgalni mindkét injekcids iiveget,
hogy nem lathat6-e benniik szemcsés anyag, illetve tartalmuk nincs-e elszinezddve. Zavaros vagy
uledékes oldatot nem szabad felhasznalni.

Ne razza fel.

Ne keverje 0ssze a HyQvia komponenseit a beadas elott.

Ne hasznaljon szell6zdszeleppel ellatott eszkdzt a rtHuPH20-nak az injekcios iivegbdl valo
eltavolitasara.

A HyQvia el6késztésekor €s beadasakor aszeptikus technikat kell alkalmazni. Ha az 1G 10%
gyogyszerbdl vagy a rHuPH20 komponensbdl tobb injekcids ivegnyire van sziikség a kivant dozis
eléréséhez, az IG 10% és/vagy a rHuPH20 a beadas el6tt kiilon-kiilon infazids tartdlyban készitendd
el6. A részlegesen felhasznalt injekcids tivegeket meg kell semmisiteni.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozd eldirasok szerint kell végrehajtani.
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7. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67
A-1221 Bécs, Ausztria

8. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/840/001
EU/1/13/840/002
EU/1/13/840/003
EU/1/13/840/004
EU/1/13/840/005

9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2013. majus 16.

A forgalombahozatali engedély legutébbi megujitdsanak datuma: 2018. januér 8.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK
VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB
FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA ES A GYARTASI
TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetll hatéanyag(ok) gyartdjanak neve és cime

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgium

A gvartasi tételek végfelszabaditdsaért felel0s gyartd neve és cime

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgium

B. AKIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi elGiras,
4.2 pont).

o Gyartési tételek hivatalos végfelszabaditasa

A gyartasi tétel hivatalos végfelszabaditasa: az Eurdpai Parlament és Tanacs 2001/83/EK
irdnyelvének 114. cikke értelmében, a gyartasi tétel hivatalos végfelszabaditasat egy allami
laboratérium vagy egy erre a célra kijel6lt laboratérium végezheti.

C. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia-
idépontok listaja (EURD-lista), illetve annak barmely késébbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benyujtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalombahozatali engedély jogosultja kételezi magat, hogy a forgalombahozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jévahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kdvetkezd esetekben:

o ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informacio érkezik, amely az elony/kockazat-profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonségos gyogyszeralkalmazésra vagy kockazatminimalizélasra irdnyuld) Gjabb,
meghatarozo6 eredmények sziletnek.
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e A kockazatminimalizalésra iranyulé tovabbi intézkedések

A HyQvia els6 forgalomba hozatala vagy hasznalata el6tt a forgalombahozatali engedély
jogosultjanak minden tagallamban meg kell egyeznie az illetékes nemzeti szakhatséggal a program
tartalmarol és formajarol, beleértve a kommunikécids csatornékat, a terjesztés modjat, valamint a
program barmely egyéb szempontjat.

Az oktatési program célja biztositani a HyQvia és segédanyagainak megfelel6 sorrendben térténd
alkalmazésat, a gydgyszeralkalmazasi hiba kockazatanak csokkentése érdekében azoknél a betegeknél,
akik otthonukban kapjak a gyégyszert.

A forgalombahozatali engedély jogosultja kételes biztositani, hogy minden egyes tagallamban, ahol a
HyQvia forgalomba kerdil, a HyQvia-t varhat6an alkalmazé 6sszes egészségligyi szakember és beteg
elérhesse, illetve megkapja a kdvetkezo oktatocsomagokat:

e Orvosoknak sz6lé oktatéanyag

e Betegeknek és gondozdiknak sz6l6 oktatdanyag
Orvosoknak sz6l6 oktatdéanyag:

e Alkalmazasi el6iras

e Utmutaté egészségiigyi szakemberek szamara

Az egészségiigyi szakembereknek késziilt itmutatonak a kovetkezo kulcsfontossagu
elemeket kell tartalmaznia:

0 Informacidk a HyQvia-rdl, beleértve az alkalmazasi eldirds szerinti engedélyezett
indikaciot.
0 A HyQvia infuzios fecskendds pumpaval torténd beadasanak, illetve perisztaltikus

infuziés pumpaval torténd beadasanak részletes bemutatasa, a folyamat egyes 1épéseinél
feltlintetve, hogy a tandcsadas soran mit kell kihangsulyozni a beteg szamara:

- A HyQvia megfeleld eldkészitése és beaddsa (vagyis a rekombinans human
hialuronidaz (HY) injekcios Uveg tartalmanak infundalasa a 10%-0s human
normal immunglobulint (IG) tartalmazo injekcids iiveg elott).

- Az aszeptikus technika betartasa.

- A lehetséges nemkivanatos események (példaul az infuzi6 beadasi helyén
fellépd reakciok, allergias tipusu tulérzékenységi reakciok) korai jeleinek és
tineteinek azonositasa, valamint az ilyen reakciok bekovetkezése esetén
szukséges intézkedések, beleértve azt, hogy mikor kell egészségugyi
szakemberhez fordulni.

O A betegeket és/vagy gondozojukat felkérik, hogy mutassék be az oktatast végzo
egészségugyi szakembernek, hogy képesek sikeresen beadni a HyQvia-t. A technika
megfeleloségét rendszeres id6kozonként ellendrizni kell.

0 A mellékhatasok, példaul az infuzidval 6sszefiiggd reakciok és az allergias tipust
talérzékenységi reakciok bejelentésének fontossaga.
A betegeknek és gondozoiknak sz616 oktatéanyag:
e Betegtajékoztato;
o Utmutato a betegeknek, valamint gondozoiknak;

e Beteginfuzios napld.

24



A betegeknek, valamint gondozéiknak késziilt itmutatonak a kovetkezé kulcsfontossagu
elemeket kell tartalmaznia:

(0]

A HyQvia infazié helyes elokészitését és beadasi modjat részletesen, 1épésrol 1épésre
bemutatd anyag;

A HyQvia sajat részre torténd beadasanak részletes bemutatasa infuzios fecskendds
pumpa, illetve perisztaltikus infGziés pumpa alkalmazésaval,

A HyQvia alkalmazéséaval 6sszefliggd lehetséges kockazat(ok), vagyis az infiizié beadasi
helyén fellépd reakcidk és az allergias tipusu tulérzékenységi reakciok (jelek és tiinetek)
ismertetese;

Ajanlasok a HyQvia-kezeléssel 6sszefliggd lehetséges nemkivanatos események
kezelésére, valamint arra vonatkozdan, hogy mikor kell egészségiigyi szakemberhez
fordulni;

Felhivas a nemkivanatos események bejelentésének fontossagara, valamint a bejelentés
modjara vonatkozé utasitasok;

Egy weboldal, amelyen kattinthaté animéaciokkal vezetik végig a beteget a beadas egymast
kovetd 1€pésein.

Beteginfuzids naplé:

o

A betegek infuzios naplot kapnak, amelyben rogzitik a beadas datumat és idopontjat, az
adagot, az infuzi6 beadasi helyét és az esetlegesen tapasztalt reakciokat;

Az infuzids naplo tartalmazza a HyQvia alkalmazasaval 6sszefiiggd lehetséges
nemkivanatos események minimalizalasahoz sziikséges Ovintézkedések leirdsat is;

Az infuzioés naplo segiti a beteg egészségi allapotanak rendszeres nyomonkovetését, es
megkonnyiti az egészsegugyi szakemberrel folytatott kommuniké&ciot.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ (2,5G,5G, 10 G, 20 G ES 30 G)

|1.  AGYOGYSZER NEVE

HyQvia 100 mg/ml oldatos infuzi6 bor alé torténd beadasra
huméan normal immunglobulin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Human normal immunglobulin injekcios tiveg: 100 mg/ml, amelynek legalabb 98%-a IgG
Maximalis immunglobulin A (1gA) tartalom: 140 mikrogramm/ml.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Human normal immunglobulin injekcids tveg: glicin, injekcidhoz val6 viz.

Rekombinans human hialuronidaz injekcids Gveg: natrium-klorid, natrium-foszfat, huméan albumin,
dinatrium-etiléndiamin-tetraacetat, kalcium-klorid, injekciohoz valé viz.

4, GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos infuzié subcutan alkalmazasra

1 injekcio6s tveg human normal immunglobulin
2,59/25ml

5g/50ml

10 g /100 ml

20 g /200 ml

30 g /300 ml

1 injekcios tveg rekombinans human hialuronidaz
1,25 ml

2,5ml

5ml

10 ml

15 ml

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Kizarolag bor ala torténd beadasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYEL,!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyobgyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Ne razza fel.
Ne keverje 0ssze a 2 injekcids liveg tartalmat a beadas elott.
El6szor a rekombinans human hialuronidazt kell infundalni.

8. LEJARATIIDO

EXP:

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.

Nem fagyaszthatd!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios livegeket tartsa a dobozban.

VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Bécs, Ausztria

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/840/001 2,5 g/25 ml
EU/1/13/840/002 5 g/50 ml

EU/1/13/840/003 10 g/100 ml
EU/1/13/840/004 20 g/200 ml
EU/1/13/840/005 30 g/300 ml

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE-IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

HyQvia 100 mg/ml
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| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKE HUMAN NORMAL IMMUNGLOBULIN (IG 10%)
(5G, 10 G, 20 G VAGY 30 G)

| 1. AGYOGYSZER NEVE

HyQvia 100 mg/ml inftizi6 bor ala térténd beadasra
huméan normal immunglobulin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Immunglobulin: 100 mg/ml, amelynek legaldbb 98%-a 1gG
Maximalis immunglobulin A (1gA) tartalom: 140 mikrogramm/ml

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

glicin, injekciohoz val6 viz

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Infazié subcutan alkalmazéasra
1 injekcios Uveg

59/50ml

10 g/ 100 ml

20 g /200 ml

30 g/300ml

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Kizarolag bor ala torténd beadasra.
Masodikként infundalando.

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYEL’!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiitészekrényben tarolando.

Nem fagyaszthatd!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios livegeket tartsa a dobozban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Bécs, Ausztria

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/840/002 5 g/50 ml

EU/1/13/840/003 10 g/100 ml
EU/1/13/840/004 20 g/200 ml
EU/1/13/840/005 30 /300 ml

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE-IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKE HUMAN NORMAL IMMUNGLOBULIN (2,5 G)

| 1. AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

HyQvia 100 mg/ml infGzid bér ala torténd beadasra
human normal immunglobulin
Csak sc. alkalmazésra.

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Maésodikként infundalanda.

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3.  LEJARATIIDO

EXP

4, A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

2,59/25ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKE REKOMBINANS HUMAN HIALURONIDAZ
(2,5 ML, 5 ML, 10 ML, 15 ML)

| 1. AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Inftizi6 bor ala torténd beadasra HyQvia-hoz
hialuronidaz
Kizarolag bor alé torténd beadasra.

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Elsoként infundalandé.

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

2,5ml
5ml

10 mi
15 ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKE REKOMBINANS HUMAN HIALURONIDAZ (1,25 ML)

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Infazio6 bor alé torténd beadasra a HyQvia-hoz
hialuronidaz
Csak sc. alkalmazésra.

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Elsoként infundalando.

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3.  LEJARATIIDO

EXP

4, A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

1,25 ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szdmara

HyQvia 100 mg/ml oldatos infuzié bér ala torténé beadasra
human normal immunglobulin

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szdmara fontos informéciokat tartalmaz.

. Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben is sziiksége
lehet.
. Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozésat végzé

egészségugyi szakemberhez.
o Ezt a gydgyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.
. Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. L&sd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a HyQvia, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnival6k a HyQvia alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a HyQvia-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a HyQvia-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

S e

1. Milyen tipusu gydgyszer a HyQvia, és milyen betegségek esetén alkalmazhat4?
Milyen tipusu gyogyszer a HyQvia?

A HyQvia 2 oldatbol all, amelyeket infazidban kell beadni a bor ala (ezt nevezik ,,szubkutan” vagy

roviditve sc. inflzionak).

A HyQuvia két injekcios iveges csomagkeént ker(l forgalomba:

o az egyik injekcids tvegben 100 mg/ml human normal immunglobulin van (1G 10% —ez a
hat6éanyag),

o a masik injekcids tvegben pedig rekombinans human hialuronidaz (ez az anyag azt segiti, hogy
az 1G 10% hatékonyabban bekeriiljén az On vérébe).

Az IG 10% a ,,humén normal immunglobulinok” nevili gyogyszerosztalyba tartozik. Az
immunglobulinok ellenanyag néven is ismertek, és megtalalhatok az egészséges emberek vérében. Az
ellenanyagok az immunrendszer részét képezik (vagyis a szervezet sajat védelmi rendszerében van
szereplik), és segitenek abban, hogy a szervezet legyozze a fert6zéseket.

Hogyan hat a HyQvia?

A rekombindns humén hialuronidaz olyan fehérje, amely segiti az immunglobulinoknak a bér ala
torténd beadasat és a vérkeringésbe vald bejutasat.

Az injekcios livegben 1évé immunglobulint egészséges emberek vérébol vontak ki. Az
immunglobulinokat az emberi szervezet immunrendszere termeli. Segitenek a baktériumok és virusok
altal okozott fertézések elleni harcban, illetve segitenek fenntartani az immunrendszer egyensulyat
(ennek neve immunmodulécio). Ez a gydgyszer pontosan ugyantigy miikodik, mint a vérben
természetes mddon megtalalhaté immunglobulinok.
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Milyen betegségek esetén alkalmazhaté a HyQvia?

Potlo kezelés felndtteknél, valamint gyermekeknél és serdiiloknél (0 és 18 éves kor kozott)

A HyQvia-t gyenge immunrendszerrel rendelkezd betegeknél alkalmazzak, akik vérében nincs

elegendo ellenanyag, és gyakori fertézésekre hajlamosak, beleértve az alabbi csoportokat:

o olyan betegek, akik velesziletett betegségiik miatt egyaltalan nem képesek, vagy csak csokkent
mértékben képesek ellenanyagot termelni (ezt nevezik elsédleges immunhidnynak);

o olyan betegek, akik amiatt szenvednek stlyos vagy visszatérd fert6zésekben, mert mas
betegségek vagy kezelések kdvetkeztében legyengiilt az immunrendszerik (masodlagos
immunhiany).

A HyQvia elegendd adagokban tortén6 rendszeres alkalmazasa visszaallithatja a vér korosan alacsony
immunglobulin-szintjeit a normalis szintekre (immunglobulin-p6tlé kezelés).

Immunmodulans kezelés felnotteknél, gyermekeknél és serdiiloknél (0 és 18 éves kor kozott)

A HyQvia olyan felnétt, gyermek és serdiilé (0—18 éves) betegeknél hasznalatos, akik kronikus
gyulladésos demielinizécios poliradikuloneuropétidban (CIDP) szenvednek, ami egy autoimmun
betegség. A CIDP jellemzdje a periférias idegek kronikus gyulladasa, ami izomgyengeséget és/vagy
zsibbadast okoz, elsésorban a labszarban és a karban. Ugy gondoljak, hogy a szervezet sajat
védekezorendszere megtamadja a periférias idegeket, ami idegsériilést és gyulladast okoz. Az
elképzelések szerint a HyQvia immunglobulinjai segitenek megvédeni az idegeket az immunrendszer
altal okozott karosodastol.

2. Tudnivalék a HyQvia alkalmazasa elott
Ne alkalmazza a HyQvia-t

- ha allergias az immunglobulinokra, a hialuronidézra, a rekombinéans hialuronidazra vagy a
gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére;

- ha az On vérében immunglobulin A (1gA) elleni antitestek (ellenanyagok) vannak. Ez olyankor
fordulhat el8, ha Onnek IgA-hianya van. Mivel a HyQvia nyomokban IgA-t tartalmaz, allergids
reakcid léphet fel Onnél;

- véredénybe (intravénasan) vagy izomba (intramuszkulérisan) beadva.

Figyelmeztetések es ovintézkedések
A HyQvia alkalmazésa el6tt beszéljen kezeldorvoséaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi

szakemberrel.

» A kezelés eldtt tijékoztassa kezeldorvosat vagy az On gondozasat végzo egeészségligyl
szakembert, ha az al&bbiakban felsorolt kérulmények barmelyike vonatkozik Onre:

e Eldfordulhat, hogy On vagy gyermeke allergias az immunglobulinokra anélkiil, hogy tudna rola.
Az allergias reakciok koztuk a hirtelen vérnyomaseseés és az anafilaxias sokk (aminek jelentése:
hirtelen vérnyomasesés egyéb tiinetekkel, pl. a torok duzzanataval, nehézlégzéssel és borkiiitéssel)
— ritkdk, de esetenként még olyankor is eléfordulhatnak, ha Onnek korabban nem volt problémaja
hasonl6 kezelések soran. Fokozott kockazatnak van Kitéve, ha Onnek IgA-hianya van anti-IgA
antitestekkel a vérében. Ezen ritka allergias reakcidk jelei és tlnetei:

0 kébultsag, szédilés vagy 4julas,
O borkiiités vagy viszketés, duzzanat a szajban vagy a torokban, nehézlégzés, sipold 1égzés,

o rendellenes szivverésszdm, mellkasi fajdalom, az ajkak, illetve az ujjak és labujjak
elkekulese,

o homaélyos latés.
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»  Ha a fenti jelek barmelyikét észleli az infuzio kézben, azonnal széljon kezel6orvosanak
vagy a szakszemélyzetnek. Ok fogjak eldonteni, hogy lelassitjak az infuzi6 sebességét
vagy teljesen leallitjak az infuziét.

A kezelBorvos vagy az On gondozasat végzé egészségiigyi szakember lasst infuzioban beadja a
rekombinans human hialuronidazt (HY), majd az immunglobulint (IG), €s az els6 infuzio alatt veégig
gondosan figyeli Ont, hogy ha barmilyen allergias reakcié jelentkezne, azt azonnal észleljék és
kezeljék.

e Kezeldorvosa kiilonds gondossaggal fog eljarni, ha On talsulyos, idds, cukorbeteg, hosszu ideje
agyhoz kotott, magas a vérnyomasa, alacsony a vérmennyisége (hipovolémias), problémai vannak
az ereivel (érrendszeri betegségek), fokozott véralvadasra hajlamos (trombofilia vagy trombotikus
epizddok), vagy olyan betegsége vagy allapota van, amely a vér beslirlisodését okozza
(hiperviszkdzus vér). Ezen korilmények esetén az immunglobulinok ndvelhetik a szivroham
(szivinfarktus), a sztrok, a tiidoben kialakul6 vérrdgok (tlidéembolia) vagy a labszarban 1évo erek
elzarodasanak kockazatat, bar ez csak nagyon ritkan fordul el6.

»  Haa fenti jelek és tunetek barmelyikét észleli az infuzi6 kdzben, beleértve a 1égszomjat, a
fajdalmat, valamelyik végtag duzzanatat és a mellkasi fajdalmat, azonnal sz6ljon
kezeldorvosanak vagy a gondozasat végz6 egészségiigyi szakembernek. Ok dontik el,
hogy lelassitjak-e az infizid sebessegét, vagy teljesen leéllitjak az infaziot.

A kezelGorvos vagy a gondozasat vegzo egeszsegiigyi szakember az infiziok alatt vegig gondosan
figyeli Ont, hogy ha barmilyen tromboembolias esemény jelentkezne, azt azonnal észleljék és
kezeljék.

e Ezt agyogyszert nagy adagban kapja 1 vagy 2 napon, és ha On A, B vagy AB vércsoportl, és
gyulladasos alapbetegségben szenved. Ezen korilmények esetén altaldnossagban arrol szamoltak
be, hogy az immunglobulinok novelik a vordsvértestek lebomlasanak (hemolizis) kockazatat.

e Az immunglobulin-kezeléssel dsszefiiggésben beszamoltak az agyat és a gerincveldt koriilvevo
hartyak gyulladasardl (aszeptikus agyhartyagyulladasos szindroma).

»  Haa fenti jelek és tiinetek barmelyikét észleli az infuzio utan, beleértve az erds fejfajast,
nyakmerevséget, aluszékonysagot, lazat, fényérzékenységet, hanyingert és hanyast,
azonnal szo6ljon kezel6orvosanak vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakembernek.

Kezel6orvosa eldonti, hogy sziikség van-e tovabbi vizsgalatokra, és hogy folytassak-e a HyQvia-
kezelést.

Az infuzid sebesséqge

Nagyon fontos, hogy az infuziét a megfelelé sebességgel adjak be. Ha On otthonaban adja be
magénak a HyQvia infuziot, akkor elétte a kezel6orvos vagy a szakszemélyzet tajékoztatni fogja Ont
az infuzié megfeleld sebességérél (1asd 3. pont, ,,Hogyan kell alkalmazni a HyQvia-t?”).

Megfigyelés az infazié kozben

Bizonyos mellékhatasok gyakrabban jelentkeznek, ha:
- On most kap elészoér HyQvia-t;
- eddig masfajta immunglobulint kapott, és most tér at a HyQvia-ra;
- hosszabb id6 (pl. 2 vagy 3 adagolasi gyakorisagnal hosszabb i1dd) telt el azota, hogy utoljara
kapott HyQvia-t.
»  Ilyen esetekben Ont szoros megfigyelés alatt fogjak tartani az elsd infuzi6 alatt és az azt
kovetd elsd draban.

Minden més esetben, a HyQvia elsé néhany infizidja alkalmaval Ont az inflizi6 alatt és az azt kvetd
els6 20 percben fogjak megfigyelés alatt tartani.
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Otthoni kezelés

Az otthoni kezelés megkezdése elott ki kell jeldlnie egy személyt, aki segitoként fog kozremtikddni.
Ont és a segitéjét be fogjdk tanitani a mellékhatdsok, kiilondsen az allergids reakciok korai tiineteinek
észlelésére. Ez a személy lesz a segitségeére abban, hogy észleljék az esetleges mellékhatasokat. Az
infzié kozben Onnek is figyelnie kell a mellékhatasok elsé jeleire (tovabbi részletekért 1asd a
4. pontot: ,,Lehetseges mellékhatasok”).
»  Ha barmilyen mellékhatést tapasztal, Onnek vagy a segité személynek azonnal le kell
allitania az infaziot, és értesiteni kell egy orvost.
»  Sualyos mellékhatas jelentkezése esetén On vagy a segitd kérjen azonnali siirg8sségi
ellatast.

Helyi fert6zések szétterjedése

A HyQvia infuziét nem szabad olyan borteriiletre beadni, amely fert6zott, gyulladt, kivorosodott vagy
duzzadt, mert a helyi fert6zés szétterjedhet.

Klinikai vizsgalatok soran nem észleltek hosszan tartd (kronikus) borelvaltozasokat. A kezelGorvost
tajékoztatni kell minden olyan, hosszan tart6 gyulladasrol, csomérdl vagy gyulladasrol, amely az
infuzi6 beadasanak helyén alakul ki és néhany napnél tovabb fennall.

A készitmény hatasa a vérvizsgalatok eredményére

A HyQvia szamos kiilonb6z6 antitestet tartalmaz, amelyek némelyike befolyasolhatja bizonyos
vérvizsgalatok (szeroldgiai tesztek) eredményét.
»  Mieldtt barmilyen vérvizsgalatot végeznének Onnél, tajékoztassa az adott orvost arrél,
hogy On HyQvia-kezelést kap.

Informéacidk a HyQvia alapanyagardl

A HyQvia-ban 1év6 IG 10% ¢és a human szérumalbumin (a rekombinans human hialuronidaz egyik
Osszetevdje) human vérplazmabol késziil (a plazma a vér folyékony része). A human vérbol vagy
plazmabdl késziilé gyogyszerek eldallitaskor bizonyos ovintézkedések torténnek a fert6zés atvitelének
megeldzésére. Ezek kozé tartoznak:

- a Vér- és plazmaadd személyek gondos kivalogatasa, hogy ne adhasson vért olyan személy,
akinél fennall a fertézéshordozas veszélye, valamint

- minden adag leadott vért €s plazmakészletet ellendriznek virusok és egyéb fertézések
szempontjabdl.

Az ilyen készitmények gyartdi ezenfellil olyan lépéseket is beiktatnak a vér vagy plazma
feldolgozasanak eljarasaba, melyek képesek a virusok inaktivalasara vagy eltavolitasara. Emberi
vérbdl vagy plazmabdl késziilt gyogyszerek alkalmazasa esetén mindezek ellenére sem zarhat6 ki
teljes bizonyossaggal a fertdzések atvitele. Ugyanez érvényes az ismeretlen vagy 0j virusokra és mas
tipusu fertézésekre.

A HyQvia gyartasa soran alkalmazott 6vintézkedések hatasosnak szamitanak a burokkal rendelkez6
virusok, példaul a HIV, a hepatitisz B- és a hepatitis C-virus, valamint a burokkal nem rendelkez6
hepatitis A virus és B19 parvovirus esetében.

Az immunglobulinok alkalmazasakor soha nem szdmoltak be hepatitisz A vagy B19 parvovirus altal
okozott fertdzésrdl, valoszintileg azért, mert a HyQvia tartalmaz ellenanyagokat ezen virusok ellen, és
az ellenanyagok hatékony védelmet fejtenek ki.

»  Feltétleniil ajanlott minden egyes HyQvia-infuzi6 beadasakor feljegyezni a kdvetkezo
adatokat a kezelési napldba:
= akeészitmény neve;
= abeadas datuma;
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= agydgyszer gyartdsi szama, valamint
= a beadott térfogat (mennyiség), az inflizi6 sebessége, valamint a tliszarasi helyek
szama és elhelyezkedése.
Gyermekek és serdiilok

Po6tlo kezelés

Gyermekekre és serdiilokre (0—18 éves kor) ugyanazok a javallatok, adagolas és infuizié gyakorisagok
vonatkoznak, mint felnéttekre.

Immunmodulans kezelés CIDP-betegeknél

A HyQvia biztonsagossagat és hatadsossagat CIDP-ben szenvedd gyermekeknél és serdiiloknél (0—
18 éves kor) nem igazoltak.

Egyéb gyogyszerek és a HyQvia

Feltétlentil tijékoztassa kezeldorvosat, gydgyszerészEt vagy a gondozasat végzo egészségligyi
szakembert a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirol.

Oltasok

A HyQvia gyengitheti bizonyos oltasok hatasat, amelyek €16 (gyengitett) virust tartalmaznak (példaul
kanyaro-, rubeola-, mumpsz- vagy baranyhimldoltas). Ezért a HyQvia alkalmazasa utan akar
3 hdnapig is varni kell bizonyos oltasok beadéasaval. A kanyardoltassal akar 1 évet is varni kell a
HyQuvia alkalmazasa utan.
»  Mieldtt barmilyen oltast beadnanak Onnek, tdjékoztassa az adott orvost vagy a
gondozasat végzd egészségiigyi szakembert arrol, hogy On HyQvia-kezelést kap.

Terhesség, szoptatas és termékenység

A rekombinans human hialuronidaz hosszu tavi alkalmazéasanak a terhességre, a szoptatasra és a
termékenységre gyakorolt hatasaira vonatkozoan korlatozott mennyiségi adat all rendelkezésre. A
HyQvia-t terhes és szoptatd ndk csak a kezeldorvossal tortént megbeszélés utan alkalmazhatjdk.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A HyQvia-kezelés soran a betegek tapasztalhatnak olyan mellékhatasokat (pl. szédulés vagy
hanyinger), amelyek karosan befolyasolhatjak a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Ha ilyen torténik, varja meg, hogy elmuljanak ezek a reakciok.

A HyQvia natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 5,0-60,5 mg natriumot (a konyhaso6 f6 dsszetevoje) tartalmaz a HyQvia rekombinans
human hialuronidaz minden injekcios Uvegében, ami megfelel a natrium ajanlott maximalis napi
bevitel 0,25-3%-anak felnbtteknél. Az IG 10% komponens gyakorlatilag natriummentes.

3. Hogyan kell alkalmazni a HyQvia-t?

A gyogyszert mindig a kezel6orvosa éltal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem
biztos abban, hogyan alkalmazza a gydgyszert, kérdezze meg kezel6orvosat.

A HyQvia-t infuziéban kell beadni a bor ala (ezt nevezik ,,szubkutan” vagy roviditve
sc. infuzionak).
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A HyQvia-kezelést kezeldorvosa vagy a szakszemélyzet fogja megkezdeni, de lehetséges, hogy
miutan orvosi feliigyelet alatt megkapta az elsé néhany infuziot, és On (illetve segitdje) megfeleld
tajékoztatast kapott, a tovabbi infzidkat mar sajat otthonaban adhatja be maganak. On és a
kezelGorvosa kozdsen fogjak eldonteni, hogy lehetdség van-e a HyQvia otthoni beadasara. Ne kezdje
meg a HyQvia otthoni alkalmazasat mindaddig, amig nem kapott teljes korii tajékoztatast.

Adagolas

Po6tlo kezelés

Kezeldorvosa fogja kiszamitani az On szdméra megfeleld adagot, mégpedig a testtdmeg és a korabbi
kezelések adagolasa alapjan, azt is figyelembe véve, hogy az On szervezete hogyan reagal a kezelésre.
A javasolt kezdeti adag 400-800 mg hatdanyag/testtémeg-kg/hdnap. Kezdetben ennek az adagnak a
negyedét fogja kapni 1 hetes adagolasi gyakorisaggal. A tovabbi inflziok alkalméval fokozatosan
novelik az adagot, és 3 vagy 4 hetes adagolasi gyakorisagra ritkitjak a beadast. Kezeldorvosa azt is
javasolhatja, hogy a nagyobb adagokat osszak kette, és egyszerre 2 helyen adjak be a két részletet.
Kezeldorvosa annak alapjan is modosithatja az adagot, hogy az On szervezete hogyan reagél a
kezelésre.

Immunmodulans kezelés

Kezel6orvosa fogja kiszamitani az Onnek megfeleld adagot, alapul véve a korabbi kezeléseit és a
kezelésre adott valaszat. A szubkutan alkalmazott terapia 1-2 héttel az utols6 immunglobulin infaziéja
utan fog kezdddni a kiszamitott egy hétre esé adaggal. Kezel6orvosa modosithatja az adagot és a
gyakorisagot annak megfelelden, hogy On hogyan reagal a kezelésre.

A maximalis napi adag (> 120 g) tallépése esetén, vagy ha On nem tolerélja az immunglobulin infizi6
mennyiségét, az adag szétoszthatd, és tobb nap alatt is beadhatd, 48-72 6rét hagyva az adagok kodzott a

megfeleld felszivodas érdekében; a hialuronidaz beadasat is eszerint kell felosztani.

A kezelés megkezdése

Az On kezelését olyan orvos vagy szakszemélyzet fogja megkezdeni, aki jaratos a gyengiilt
immunrendszerli (immunhianyos) és CIDP-betegek kezelésében, valamint a betegek otthoni kezelésre
valé felkészitésében. Gondosan megfigyelik majd Ont az infzié kozben és az azt kdvetd elsd ordban,
hogy lassak, mennyire jol tolerdlja a szervezete ezt a gyogyszert. A legelején a kezelGorvos vagy a
szakszemélyzet lasst sebességre allitja az infuzidt, majd fokozatosan ndvelni fogjak, mar az elsé
infuzié kdzben és a tovabbi infuzidk alkalmaval is. Miutan kezelorvosa vagy a szakszemélyzet
meghatarozta a megfeleld adagot és infiizios sebességet az On szamara, engedélyezheti az 6nalldan
végzett otthoni kezelést.

Otthoni kezelés

Ne alkalmazza otthon a_HyQvia-t, amig nem kap utasitasokat és képzést a kezeldorvosatél vagy az On
gondozasat végzd egészségligyi szakembertdl.

Utmutatast kap a kovetkezé témakorokben:

- steril (azaz csiramentes vagy aszeptikus) inflzids technikék,

- infzids pumpa vagy fecskendds pumpa hasznalata (ha sziikség van ilyenre),
- kezelési napld vezetése, valamint

- sulyos mellékhatasok esetén sziikséges teendok.

Annak érdekében, hogy a kezelés hatasos legyen az On szaméra, gondosan be kell tartania
kezelGorvosa utasitasait a HyQvia adagolasara, az infuzio sebességére és idépontjaira vonatkozdan.
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Az 1G 10% esetében az alabbi beadasi sebességek javasoltak beadasi helyenként:

Beteg testtomege < 40 kg Beteg testtomege > 40 kg
A e pr s Tovabbi om e e, Tovabbi
Elso 2 infuzid 23 inflizi6 Elso 2 infuzid 2.3 infazi6

Id6tartam (perc) (ml/éralinfuzid
beadasi hely)

(ml/éralinfuzid

(ml/éra/infuzid beadasi hely)

beadési hely)

(ml/éralinfuzid
beadasi hely)

10 perc 5 10 10 10
10 perc 10 20 30 30
10 perc 20 40 60 120
10 perc 40 80 120 240
Maradék inflzio 80 160 240 300

A fenti infuzios sebességek egyetlen beadasi helyre vonatkoznak. Ha a betegnél 2 vagy 3 beadési
helyet kell alkalmazni, az infuzios sebességek ennek megfeleléen modosithatok (azaz a pumpa
maximalis infuzids sebessége alapjan megduplazhatdk vagy megharomszorozhatok).

Ha szivargés 1ép fel az infGzié beadasa helyén

Kérdezze meg kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert,
hogy egy mas méretii tii nem lenne-e megfelelobb az On szamara.

A mas méretl tiire valo attérést a kezeldorvosnak kell feliigyelnie.

Ha az eléirtnal tobb HyQvia-t alkalmazott

Ha tigy gondolja, hogy az eldirtnal tobb HyQvia-t alkalmazott, minél el6bb beszéljen kezeldorvoséval.

Ha elfelejtette alkalmazni a HyQvia-t

Ne adjon be kétszeres adag HyQvia-t a kihagyott adag pétlasara. Ha Ggy gondolja, hogy kihagyott egy
adagot, minél elobb beszéljen kezeldorvosaval.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.
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A részletes hasznalati Utmutato az alabbi szakaszban talalhaté.

1.

Vegye ki a HyQvia-t a dobozabol:

o Hagyja, hogy az injekcios Uvegek elérjék a
szobahdmérsékletet. Erre kb. 60 percet kell varni. Ehhez ne
hasznaljon semmilyen melegitd késziiléket, igy
mikrohullamu késziiléket se.

o A HyQvia-t nem szabad mas maédszerrel felmelegiteni
vagy felrazni.

o Felhasznalas elétt ellendrizze a HyQvia mindkét injekcios
livegét:

o Lejarati id6: Ne hasznalja fel a lejarati id6 utan.
o Szin:
o] A rekombinans human hialuronidaz oldatanak
atlatszénak, szintelennek kell lennie.
o] Az IG 10% oldatnak &tlatszonak, szintelennek vagy
halvanysarganak kell lennie.
o] Ha barmelyik oldat zavaros vagy részecskék
lathatok benne, ne hasznalja fel.
o Kupak: A kétiiveges egységen lila védékupak
talalhat6. Ne hasznalja fel a készitményt, ha nem volt
rajta védokupak.

Gylijtse ossze az osszes sziikséges kelléket:

Gylijtse 6ssze az inflzidhoz sziikséges 0sszes kelléket. Ezek kdzé
tartoznak: a HyQvia kétiiveges egysége(i), az inf(zio tartozékai
(szubkutan szarnyas tli, oldattartaly (zsak vagy fecskendd), steril,
atlatszo ragtapasz és ragasztoszalag, a pumpa csovezetéke, attolto
eszkozok, fecskenddk, mull lapok, ragasztoszalag), biztonsagos
hulladékgytijto a titkk szadmara, pumpa, kezelési napld, valamint az
esetlegesen szilkséges tovabbi kellékek.

w

Készitsen elo egy tiszta munkateriiletet.

Mosson kezet:

Gondosan mossa meg a kezét. Helyezze el a munkateriletre az
Osszegyjtott kellékeket, és nyissa ki ket az egészségiigyi
szakember altal elmondottaknak megfelelden.

Nyissa ki a HyQvia kétliveges egység(ek)et:

. Tavolitsa el a lila védokupakokat és ellendrizze, hogy a kék
injekcios Uveg kupakokat eltavolitotta-e. Ha nem, akkor
tavolitsa el a kék kupakokat, hogy szabaddéa véljanak az
Uvegek dugoi.

. Készitse el6 a HyQvia rekombinans human hialuronidaz
OsszetevOjének attoltését oly modon, hogy alkoholos vattaval
letorli mindkét injekcids liveg dugdjat, ha erre utasitottak,
majd hagyja 6ket levegdn megszaradni (legalabb
30 mésodpercig).
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6. Készitse elo a rekombinans human hialuronidaz (HY) injekcios
Uveget:

Vegye ki a kisebbik steril fecskenddt a csomagolasabol, és
csatlakoztasson hozza egy szell6z6szelep nélkiili tiiskét vagy
tit (eszkozt).

Huzza hatra a dugattynt, és toltse fel a kisebbik fecskendot
annyi levegdvel, amennyi a HY injekcios tiveg(ek)ben 1évo
rekombinans human hialuronidaz térfogata.

Vegye le a tli/szell6zOszelep nélkiili attoltd eszkoz kupakjat.
Vezesse be a tli/szell6zdszelep nélkiili attoltd eszkdz hegyét
az liveg dugojanak kozepébe, majd nyomja egyenesen lefelé.
Nyomja be a levegdt az injekcios ilivegbe.

Az injekcios Uveget forditsa fejjel lefelé, mikozben a
ti/szell6zoszelep nélkiili attoltd eszkoz tovabbra is az
injekcids tivegben van. Ekkor a fecskend6 hegye felfelé
mutat.

Szivja fel a rekombindns human hialuronidaz teljes tartalmat
a fecskenddbe.

Ismételje meg a 6. 1épést, ha tébb injekcids Uvegnyi
rekombinans human hialuronidazra van sziikség az On
szamara el6irt adaghoz.

Ha lehetséges, az IgG teljes adagjahoz eldirt 6sszes
rekombinans human hialuronidazt egyazon fecskendébe
szivja fel.

Forditsa felfelé a fecskendd hegyét, és tavolitsa el a
buborékokat oly médon, hogy ebben a helyzetben dvatosan
megiitogeti a fecskenddt az ujjaval. A dugattyu lassu és
ovatos megnyomasaval tavolitsa el a maradék levegdt a
fecskenddbol.

7. Készitse elo a szarnyas tiit a rekombinans human
hialuronidazzal (HY):
Ha a kézi modszert alkalmazza a HY beadasahoz:

Csatlakoztassa a rekombinans HY -vel feltoltott fecskenddt a

szarnyas tlithoz.

Nyomja meg a kisebbik fecskend6 dugattyujat, hogy

légtelenitse, €s rekombinans HY-vel feltdltse a szarnyas tiit a

szarnyakig.

o Megjegyzés: Az egészségligyi szakember javasolhatja
egy ,,Y”-csatlakozd hasznélatat (tobb infazids hely
esetén) vagy mas szarnyas tii hasznalatat.

Ha a pumpas mddszert alkalmazza a HY beadasahoz:

Csatlakoztassa a rekombinans HY-vel toltott fecskendét a
pumpacsévezetékhez, majd csatlakoztassa a szarnyas tiihz.
Nyomja meg a fecskendd dugattyujat (a méret a beadott
térfogattal valtozhat), hogy légtelenitse, és toltse fel
rekombinans HY-vel a pumpacsdvezetéket és a szarnyas tlit
a szarnyakig.
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Készitse elo a human normal immunglobulin (IG 10%)
injekcios Uveget:

Készitse elé a HyQvia immunglobulin 10% 6sszetevdjének
attoltéset oly modon, hogy kiilon alkoholos vattaval letorli
mindkét injekcids Uveg dugdjat, ha erre utasitottak, majd
hagyja oket levegdn megszaradni (legalabb 30 mésodpercig).
A HyQvia részét képezo IG 10%-ot kétféleképpen lehet
beadni:

0 az injekcids tivegekbdl a nagyobbik fecskendbbe (a)
vagy egy infuzios zsékba (b) gyljtve, az egészségligyi
szakember altal adott utasitdsoknak megfelelden, attol
fliggden, hogy milyen pumpat fog hasznalni; vagy

o pedig kozvetleniil az I1G ilivegbdl. Vezesse be a pumpa
szell6zoszeleppel ellatott csGvezetékének tiiskéjét
vagy pedig egy tiiskét és szellozo tit az IG 10%
iiveg(ek)be. Toltse fel a beadd pumpa csdvezetékét, €s
tegye félre, amig be nem adja a huméan rekombinéans
hialuronidazt.

Ha a teljes adaghoz tébb tvegnyi készitményre van szlikség,

a tovabbi iivegeket csak azutan sztrja ki, ha az elz6 tliveg

tartalméat mar teljes egészében beadta.

Készitse el6 a pumpat:
A gyartd utasitasait kovetve készitse eld a pumpét.

10.

Készitse el6 az infaziés helyet:

Valasszon beadasi helyet a hasfal k6zépsé vagy felso részén
vagy a combon. Az dbra mutatja a lehetséges beadasi
helyeket.

o 600 ml-t meghalad6 adagok esetén olyan utasitast is
kaphat, hogy az infuziét két kilon ponton adja be;
ilyenkor ellentétes oldalon vélasszon helyet.

0 Ha harom beadasi helyet is hasznal, a helyeknek
legaldbb 10 cm tavolségra kell lenniiik egymastol.

Kerllje a csontos terileteket, a lathat6 ereket, a hegeket,

valamint a gyulladt vagy fert6zott bortertileteket.

Valtogassa az inflzids helyeket, tehat a legutobbihoz képest

mindig mashova, és a test ellentétes oldalara adja be.

Ha az egészségugyi szakember erre utasitja, tisztitsa meg a

beadasi helyet alkoholos gézzel. Hagyja megszéradni

(legalabb 30 masodpercig).

11.

Vezesse be a tiit:

Tavolitsa el a tii boritasat. Két ujjaval szorosan csipjen 0ssze
legalabb 2-2,5 cm-nyi bort.

90 fokos szogben, gyors mozdulattal szurja be a tlit a borbe
teljesen, egészen a szarnyakig. A tii szarnyainak fel kell
fekiidnitik a borre.

Steril szalaggal rogzitse a tlit ezen a helyén.

Ismételje meg ezt a lépést, ha méasodik vagy harmadik
infazios helyet is alkalmaznia kell.

A borhoz képest 90 fokos
szogben
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12.

Az infuzio elinditasa elott ellendrizze a tii megfeleld
elhelyezkedését, ha az egészségiigyi szakember utasitast adott
erre.

13.

Rogzitse a tiit a borhoz:

o Rogzitse a tii(ke)t a beszurasi pontnal, steril, atlatszo
ragtapaszt helyezve a tiire.

o Az infuzi¢ alatt ellendrizze tobbszor a beadasi ponto(ka)t,
hogy nem mozdult-e el a t{i, illetve nincs-e szivargas.

14.

El6szor a rekombinans human hialuronidazt adja be:

Ossza el a mennyiséget egyenlden a beadasi helyek kozott, ha

egynél tobb beadasi helyet hasznal.

Ha a kézi modszert alkalmazza a HY beadasahoz:

o Lassan nyomja be a rekombinans HY-t tartalmazé kisebbik
fecskendd dugattytjat, kezdetben
1-2 ml/perc sebességgel (infuzios helyenként szamitva), és
ha jol toleralja, akkor ndvelje a sebességet.

Ha a pumpéas modszert alkalmazza a HY beadasahoz:

. Ha pumpat hasznal, készitse el6 a pumpat, hogy kezdetben
60-120 ml/6ra/infuzids hely sebességgel adagolja a
rekombinans HY-t, és ha a szervezete jol tolerélja, akkor
novelheti a sebességet.

15.

Adja be a humén normal immunglobulin (1G 10%)
készitményt:

A (rekombinans HY-t tartalmaz6) kisebbik fecskend¢ teljes
mennyiségének beadasa utdn htizza ki a fecskend6t a szarnyas
tli/pumpacsdvezeték csatlakozojabol.

Csatlakoztassa a pumpacsévezetéket az 1G tartdjahoz/injekcids
tivegéhez vagy a human normal immunglobulin 10% készitményt
tartalmazo6 nagyobbik fecskend6t a szarnyas tithoz.

Az IG 10%-ot pumpaval kell beadni az egészségligyi szakember
altal eldirt sebességgel. Inditsa el az infizid adasat.

16.

Amikor befejezodott az infuzio, 6blitse at a pumpa

csovezetékét, ha az egészségiigyi szakember ezt javasolta:

o Ha az egészségugyi szakember erre adott utasitast,
csatlakoztasson egy natrium-klorid-oldattal toltott zsakot a
pumpa csévezetékéhez (ill. a szarnyas tithdz), és kezdje el
beadagolni, hogy az I1G 10%-oldat elérjen a tii szarnyaig.

17.

Tavolitsa el a szarnyas tiit:

o Tavolitsa el a szarnyas tiit oly médon, hogy minden oldalon
meglazitja a kotést.
o Huzza a tli szarnyait egyenesen felfelé és kifelé.

o Ovatosan nyomjon egy kis mull lapot a szlrasi helyre, és
fedje le véddtapasszal.
. A tli(ke)t dobja ki az erre szolgdlo biztonsagos
hulladékgytjtébe.
o A tliket tartalmazo biztonsagos hulladékgytijtét dobja
ki a hozza adott utasitdsoknak megfeleléen, vagy
pedig kdvesse az egészségligyi szakember tanacsait.
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18.  Jegyezze fel az infazi6 adatait:

. Tavolitsa el a lehtizhato cimkét a HyQvia tivegérdl, amelyen
a készitmény gyartasi szdma és lejarati ideje olvashatd, és
ragassza be a cimkét a kezelési napléba.

. A naploba irja be a datumot, az idépontot, az adagot, az
infuzio beadési helyét (vagy helyeit) a valtogatas
megkonnyitése érdekében, illetve az adott infazi6 alkalmaval
esetlegesen észlelt mellékhatasokat.

o Dobja ki a fel nem hasznalt készitményt tartalmazé tveget és
az egyszer hasznalatos kellékeket az egészsegugyi
szakember javaslatai szerint.

o Szamoljon be kezeldorvosanak az infuzio beadasarol, ha 6
ezt kérte.

4, Lehetséges mellékhatasok
Mint minden gydgyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Bizonyos mellékhatasok — példaul a fejfajas, a hidegrazas vagy a testben

érzett fajdalom — csokkenthetdk oly mddon, hogy lassabban adja be az infuziét.

Sulyos mellékhatasok

A HyQvia-hoz hasonl6 gydgyszerek infuzioként torténd beadasa némely ritka esetben stlyos allergias
reakciokat is kivalthat. Hirtelen vérnyomasesést tapasztalhat, és nagyon ritka esetben anafilaxias sokk
is kialakulhat. Az orvosok tudnak ezekrdl a lehetséges mellékhatasokrol, és az elsé infuzidk kézben,
ill. utdn gondos megfigyelés alatt tartjak Ont.

A jellegzetes jelek és tiinetek kozé tartoznak a kovetkezok: kabultsag, szédiilés vagy ajulés, borkitités
vagy viszketés, duzzanat a szajban vagy a torokban, nehézlégzés, sipol6 1égzés, rendellenes szivverés,
mellkasi fajdalom, az ajkak, illetve az ujjak és labujjak elkékilése, homalyos latas.

Ha a fenti jelek barmelyikét észleli az infizio kdzben, azonnal széljon kezeldorvosanak vagy a
szakszemélyzetnek.

Amikor a HyQvia-t az otthonaban szeretné alkalmazni, az infuzidt csak akkor adhatja be, ha jelen van
egy kijeldlt segitd személy, aki figyeli, hogy nem jelentkeznek-e allergias reakciok, €s ilyen esetben le
tudja allitani az infuziét, tovabba orvosi segitséget tud kérni.

Kérjuk, olvassa el a jelen betegtajékoztat6 2. pontjat is az allergias reakciok kockazatardl és a HyQvia
otthoni alkalmazéasarol.

Nagyon gyakori mellékhatas (10 infliziébol tébb mint 1 esetben jelentkezhet):

Helyi reakcidk az infuzid helyén (idetartozik az infuzi6 helyén kialakult, aldbbiakban felsorolt 6sszes
reakcio). Ezek a reakcidk altalaban néhany napon belil elmalnak.

Gyakori mellékhatas (10 infazioébdl legfeljebb 1 esetben jelentkezhet):

o fejfajas;

e hényinger;

e reakciok az infuzio helyén, beleértve: fajdalom, diszkomfort, érzékenység, kivorosodes, duzzanat
és viszketés;

o forrésagerzés, laz;

e gyengeség (aszténia), kimeriltség, energiahiany (letargia), altalanos rossz kdzérzet.

Nem gyakori mellékhatés (100 inflziobdl legfeljebb 1 esetben jelentkezhet):

o szedilés;
e migrén;
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zsibbadashoz, bizsergéshez, tlisziirashoz hasonlé érzések (paresztézia);
szapora szivvereés (tahikardia);

magas vérnyomas (hipertonia);

hasi fajdalom/érzékenység;

haspuffadas;

hasmenés;

hanyaés;

borpir (eritéma);

kitités;

viszketés (pruritusz);

viszketo kiiités (csalankiiités);

izomfajdalom;

izlleti fajdalom;

hatfajas;

végtagfajdalom (beleértve: végtagi diszkomfort);

mellkasi csont-izomfajdalom;

izlleti merevség;

reakci6 az infuzio helyén (példaul elszinez6dés, véralafutas, bevérzés [hematdmal), vérzés
[hemorragia], ér atszlirdsa, csomo [gob], megkeményedés, duzzanat (6déma), hidegrazas, égo
érzés, kiltés);

nemi szervi (genitalis) duzzanat.

Ritka mellékhatas (1000 infuziébol legfeljebb 1 esetben jelentkezhet):

remegeés (tremor);

sztrok;

alacsony vérnyomas (hipotenzio);
nehézlégzés (diszpnoé);

lagyéki fajdalom;

barna vizelet (hemosziderinuria);
fokozott izzadas (hiperhidrézis);
gyulladas az infuzié helyén;
melegség az infuzid helyeén;
zsibbadashoz, bizsergéshez, tliszirdshoz hasonlé érzések az infizid helyén (paresztézia az infuzioé
helyén);

pozitiv Coombs-teszt.

Nem ismert gyakorisagu mellékhatasok (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl nem allapithatd

meg)

az agyat és a gerincvel6t koriilvevo hartya gyulladéasa (aszeptikus meningitisz)
allergiés reakciok (tulérzékenyseg)

folyadékszivargas az inf(zi6 beadasi helyén

influenzaszer(i megbetegedés

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzd egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlendil a hatséag részére is
bejelentheti az V. fuggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informécio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a HyQvia-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A cimkén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati
1d6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben (2 °C—8 °C) tarolandd. Nem fagyaszthato!

Ne rézza fel.

A fénytdl vald védelem érdekében az injekcios livegeket tartsa a dobozban.

Ne hasznalja fel a gyogyszert, ha az oldatok zavarosak, vagy ha részecskéket, tledéket 1at benniik.

Felbontas utan az injekcios Uvegben maradt és fel nem hasznalt készitményt ki kell dobni.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg

gyogyszerészét, hogyan dobhatja el a mar nem hasznalt gyogyszereit. Ezek az intézkedések eldsegitik

a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a HyQvia?

A HyQvia egy két injekcios liveges egyseg, amelynek tartalma:

- Rekombinans huméan hialuronidaz oldat (a HyQvia 1. 1épése, vagyis elsdként kell beadni),
valamint

- Human normal immunglobulin (IG 10%) oldat (a HyQvia 2. 1épése, vagyis masodikként kell

beadni).

Az egyes injekcios Uvegek tartalma az alabbi:

1. Rekombinans human hialuronidaz

Ez az injekcios Uiveg rekombindns human hialuronidazt tartalmaz.

Egyéb 6sszetevok: natrium-klorid, natrium-foszfat, human albumin, dinatrium-etiléndiamin-tetraacetat
(EDTA), kalcium-Klorid és injekciohoz valé viz (I&sd meg 2. pont: ,,A HyQvia natriumot
tartalmaz”).

2. Human normal immunglobulin (IG 10%)

Az injekcios livegben 1év0 oldat ml-enként 100 mg human normal immunglobulint tartalmaz,
amelynek 98%-at immunglobulin G (IgG) képezi.

A HyQvia hatéanyaga huméan normal immunglobulin. A gyogyszer nyomokban immunglobulin A-t
(IgA-t) tartalmaz (legfeljebb 140 mikrogramm/ml mennyiségben, atlagosan 37 mikrogrammot).

Egyéb 0sszetevok ebben az injekcids tivegben: glicin €s injekcidhoz valo viz.
Milyen a HyQvia kulleme, és mit tartalmaz a csomagolas?
HyQvia 100 mg/ml oldatos infuzi6 szubkutan alkalmazésra (bor ala adott infuzio)

A HyQvia csomagként keril forgalomba, melynek tartalma:
e egy injekciods Uveg rekombinans human hialuronidaz és
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e egy injekcios tveg huméan normal immunglobulin (1G 10%).

A rekombinans human hialuronidaz oldat atlatszd, szintelen.
A humén normél immunglobulin (IG 10%) oldat &tlatszo, szintelen vagy halvanysarga.

A kovetkez6 kiszerelésekben keriil forgalomba:

Rekombinans human hialuronidaz

Human normal immunglobulin (1G 10%)

Térfogat (ml) Fehérje (g) Térfogat (ml)
1,25 25 25
2,5 5 50
5 10 100
10 20 200
15 30 300

Nem feltétlenul mindegyik kiszerelés kerul kereskedelmi forgalomba.

A forgalombahozatali engedély jogosultja és a gyartd

A forgalombahozatali engedély jogosultja:
Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

A-1221 Bécs

Ausztria

Gyarto:

Baxalta Belgium Manufacturing SA
Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines

Belgium

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalombahozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

bouarapus

Takena bearapus EOOJ]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf.: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Drugsales Ltd

Tel: +356 21419070
safety@drugsalesltd.com
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Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma OU

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

EAMGda

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafia

Takeda Farmacéutica Espafia, S.A
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél. + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.0.
Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

island

Vistor ehf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvmpog

Proton Medical (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22866000
admin@protoncy.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA@takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA@takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA@takeda.com

Roméania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com

A betegtajékoztato legutobbi felllvizsgalatanak datuma:



Egyeéb informécitforrasok

A gyogyszerr6l részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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