PRILOHAI

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

HyQvia 100 mg/ml infuzny roztok na subkutanne pouzitie

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

HyQuvia je jednotkové balenie s dvoma injekénymi liekovkami zlozené z jednej injekénej liekovky
normalneho l'udského imunoglobulinu (10 % imunoglobulin alebo 10 % IG) a jednej injekénej
liekovky rekombinantnej l'udskej hyaluronidazy (rHuPH20).

Normalny l'udsky imunoglobulin (SClg)*

Jeden ml obsahuje:
Normalny 'udsky imunoglobulin. 100 mg
(Cistoty najmenej 98 % IgG)

Kazda injek¢na liekovka s obsahom 25 ml obsahuje: 2,5 g normalneho l'udského imunoglobulinu.
Kazda injek¢na liekovka s obsahom 50 ml obsahuje: 5 g normalneho 'udského imunoglobulinu.

Kazda injek¢na liekovka s obsahom 100 ml obsahuje: 10 g normalneho 'udského imunoglobulinu.
Kazda injek¢na liekovka s obsahom 200 ml obsahuje: 20 g normalneho 'udského imunoglobulinu.
Kazda injek¢na liekovka s obsahom 300 ml obsahuje: 30 g normalneho 'udského imunoglobulinu.

Rozdelenie podtried IgG (priblizné hodnoty):
1gG1 > 56,9%

19G2 > 26,6%

19Gs > 3,4%

19G4+>1,7%

Maximalny obsah IgA je 140 mikrogramov/ml.
*Vyraba sa z plazmy od l'udskych darcov.

Rekombinantnd l'udskd hyaluroniddza (rHuPH20)

Jeden ml obsahuje:
Rekombinantna l'udska hyaluronidaza. 160 jednotiek

Kazda injek¢na liekovka s obsahom 1,25 ml obsahuje: 200 jednotiek rekombinantnej l'udske;j
hyaluronidazy.

Kazda injek¢na liekovka s obsahom 2,5 ml obsahuje: 400 jednotiek rekombinantnej F'udske;j
hyaluronidazy.

Kazda injekena liekovka s obsahom 5 ml obsahuje: 800 jednotiek rekombinantnej l'udskej
hyaluronidazy.

Kazda injekena liekovka s obsahom 10 ml obsahuje: 1 600 jednotiek rekombinantnej l'udske;j
hyaluronidazy.

Kazda injekéna liekovka s obsahom 15 ml obsahuje: 2 400 jednotiek rekombinantnej I'udske;j
hyaluronidazy.

Pomocné latky so zndmymi aéinkami:

e Rekombinantna l'udska hyaluronidaza (rHUPH20)
rHuPH20 je ¢isteny glykoprotein zo 447 aminokyselin vyrabany v bunkach vajeénikov ¢inskych
skreckov (Chinese Hamster Ovary, CHO) rekombinantnou technol6giou DNA.

e Sodik (ako chlorid a fosfore¢nan)
Celkovy obsah sodika z rekombinantnej l'udskej hyaluronidazy je 4,03 mg/ml.
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Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Inflzny roztok.

10 % IG je ¢iry alebo slabo opaleskujuci a bezfarebny alebo bledozlty roztok. Roztok ma pH 4,6 az
5,1 a osmolalitu 240 az 300 mOsmol/kg.

rHUPH20 je ¢iry, bezfarebny roztok. Roztok ma pH 6,5 az 8,0 a osmolalitu 290 az 350 mOsmol/kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Substituén lie¢ba u dospelych, deti a dospievajucich (vo veku 0 — 18 rokov) v nasledujlcich
pripadoch:

o Syndromy primarnej imunodeficiencie (PID) s naruSenou tvorbou protilatok (pozri ¢ast’ 4.4).
o Sekundarne imunodeficiencie (SID) u pacientov, ktori trpia zavaznymi alebo rekurentnymi
infekciami, neucinnou antimikrobialnou lie¢bou a preukdzalo sa u nich bud’ zlyhanie
$pecifickych protilatok (proven specific antibody failure, PSAF)* alebo hladina IgG
v sére <4 gll.

*PSAF = zlyhanie pri vytvarani aspon 2-nasobného vzostupu titra protilatok 1gG proti
pneumokokovym vakcinam s polysacharidovym a polypeptidovym antigénom.

Imunomodulaéni lie¢ba u dospelych, deti a dospievajucich (0 az 18 rokov):

o Chronické z&palova demyeliniza¢na polyradikuloneuropatia (chronic inflammatory
demyelinating polyradiculoneuropathy, CIDP) ako udrziavacia lie¢ba po stabilizacii pomocou
IVIg.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Lie¢ba sa ma zacat’ a sledovat’ pod dohl'adom lekara so skiisenost’ami v lie¢be systémovych
imunitnych ochoreni.

Liek sa ma podavat’ subkutanne (SC). Davka a davkovacie rezimy zavisia od indikacie.

Mozno bude potrebné davku upravit’ pre kazdého pacienta individualne, v zavislosti od
farmakokinetickej (pharmacokinetic, PK) a klinickej odpovede. Davka na zéklade telesnej hmotnosti
moze vyzadovat tpravu u pacientov s podvahou alebo nadvahou. Ako navod uvadzame nasledujlce
davkovacie rezimy.

Davkovanie

Substitucna liecba pri PID

Pacienti, ktori zatial neboli lieceni imunoglobulinmi
Davka pozadovana na dosiahnutie najnizsej 1gG hladiny (trough IgG level) 6 g/l je
radovo 0,4 az 0,8 g/kg telesnej hmotnosti na mesiac. Interval medzi jednotlivymi davkami, na

dosiahnutie rovnovazneho stavu, sa pohybuje od 2 az 4 tyzdiov.
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evwe

davku zvysit' a zamerat’ sa na vy$Sie najnizSie hladiny 1gG (> 6 g/1), aby sa znizila miera infekcie.

Na zaciatku terapie sa odporuca, aby sa intervaly liecby pri prvych infiziach postupne predlzovali
z davky podavanej v jednotyzdiovych intervaloch az na davku podavant raz za 3 — 4 tyzdne.
Kumulativna mesacna davka 10 % IG sa musi rozdelit’ na davky podavané raz za tyzden, raz

za 2 tyzdne, atd’. podl'a planovanych intervalov liecby lieckom HyQvia.

Pacienti, ktori predtym boli lieceni intravendznym imunoglobulinom (1VIg)

U pacientov prechadzajucich priamo z 1V1g, alebo ktori dostali predtym davku 1VIg, ktora sa moze
brat’ ako referencna, sa lieck musi podavat’ v rovnakej davke a rovnakej frekvencii ako pri predosle;j
liecbe 1VIg. U pacientov s predoslou 3-tyzdennou schémou davkovania, u ktorych sa tento interval
zvySuje na 4 tyzdne, sa poddvanie moze vykonat’ podavanim tych istych tyzdennych ekvivalentov.
Pacienti, ktori predtym boli lieceni subkutannym imunoglobulinom (SCIg)

Pociato¢na davka lieku je rovnaka ako pri liecbe SCIg, no moze sa upravit' na 3- alebo 4-tyzdenny
interval. Prva infGzia sa musi podavat’ jeden tyzden po poslednej liecbe s predchadzajicim
imunoglobulinom.

Substitucna liecba pri SID

Odporucana davka je 0,2 az 0,4 g/kg kazdé 3 az 4 tyzdne.

potreby upravit, aby sa dosiahla optimalna ochrana proti infekciam. U pacientov s pretrvavajucou
infekciou moze byt potrebné zvysenie davky. Znizenie davky mozno zvazit, ked’ pacient zostava bez
infekcie.

Imunomodulacnd liecba pri CIDP

Pred zaciatkom liecby treba vypoditat’ tyZzdennu ekvivalentna davku vydelenim planovanej davky
planovanym intervalom davkovania v tyzdnoch. Typicke intervaly davkovania lieku HyQvia sd

3 az 4 tyzdne. Odporucana subkutanna davka je 0,3 az 2,4 g/kg telesnej hmotnosti mesacne podavana
v 1 alebo 2 sedeniach pocas 1 alebo 2 dni.

Déavka a frekvencia davkovania sa mozu prispdsobit’ na zaklade individualnej klinickej odpovede.
Mozno bude potrebné upravit’ davku, aby sa dosiahla pozadovana klinicka odpoved’. Pri klinickom
zhorsSeni sa davka moze zvysit’ na odporuc¢ané maximum 2,4 g/kg mesacne. Ak je pacient klinicky
stabilny, moze byt potrebné postupné znizovanie davky, aby sa zistilo, ¢i pacient stale potrebuje 1G
liecbu.

Harmonogram navysovania davky sa odporuca s postupne sa zvysujucim objemom subkutannej
infuzie, kym sa nedosiahne Uplna dévka, aby sa zaistila tolerancia pacienta. Pocas obdobia
navySovania davky sa musia dodrziavat’ vypo¢itana davka lieku HyQvia a odporucané intervaly
davkovania pre prva a druht infuziu. Na zaklade rozhodnutia oSetrujiiceho lekara mozno u pacientov,
ktori dobre toleruju prvé 2 infazie, nasledné infizie podat’ s postupnym zvySovanim davok

a intervalov davkovania, bertc do tUvahy objem a celkovy ¢as infuzie. Ak pacient toleruje objemy
subkutannych inflzii a prvé 2 inflzie, mozete zvazit’ zrychlené navysovanie. Davky 0,4 g/kg

alebo nizsie sa mézu podavat’ bez harmonogramu navysovania, pokial’ je tolerancia pacienta
prijatelna.

Pacienti musia byt na stabilnych davkach* 1VIg. Pred zaéiatkom lie¢by liekom treba vypogéitat
tyzdennti ekvivalentnu davku vydelenim poslednej davky 1V1g intervalom davkovania IVIg
Vv tyzdiioch. Pociato¢na davka a frekvencia davkovania st rovnaké ako pacientova predchadzajica



liecba 1VIg. Typickyinterval davkovania lieku HyQvia je 4 tyzdne. Pre pacientov s menej ¢astym
davkovanim IVIg (viac ako 4 tyzdne) mozno interval davkovania zmenit’ na 4 tyzdne, priGom sa
zachova rovnaka ekvivalentna mesa¢na davka IgG.

Ako uvadza tabul’ka nizsie, vypocitanu jednotyzdinova davku (1. infzia) treba podat’ 2 tyzdne po
poslednej infazii IVIg. Jeden tyzden po prvej davke treba podat’ d’al$iu tyzdennt ekvivalentnu davku
(2. infuzia). Obdobie navySovania moze trvat’ az 9 tyzdiov (tabulka 1) v zavislosti od intervalu
davkovania a tolerancie.

*(Varidcie intervalu ddavkovania az do £7 dni alebo velkost mesacnej ekvivalentnej davky az do
* 20 % medzi infuziami IgG ucastnika sa povazuju za stabilnu ddvku.)

TabuPka 1: Odpori¢any harmonogram navySovania davky z infazie 1VIg na HyQvia

Tyzden* Cislo infizie Interval davkovania ‘ Priklad pre 100 g kazdé 4 tyZzdne

1 Ziadna infiizia

2 1. inflzia 1-tyzdiova davka 259

3 2. infazia 1-tyzdiova davka 259

4 3. inflzia 2-tyzdnova davka 50¢g

5 Ziadna infiizia

6 4. infazia | 3-tyzdiiova davka | 75¢

7 Ziadna infiizia

8 Ziadna infiizia

9 5. infazia | 4-tyzdiové davka | 100 g (dosiahnuta tpIna davka)
*1. inf0zia zacina 2 tyZdne po poslednej davke 1VIg.

V dany den podania infizie nesmie maximalny objem infuzie prekro¢it’ 1 200 ml pre pacientov

s telesnou hmotnost'ou > 40 kg alebo 600 ml pre pacientov < 40 kg. V pripade, ze sa prekroci
maximalny denny limit davky alebo pacient nedokaze tolerovat’ objem infuzie, davka sa méze podat’
pocas niekol’kych dni v rozdelenych davkach 48 az 72 hodin medzi davkami, aby sa umoznila
absorpcia inflznej tekutiny v mieste podania infazie. Davku mozno podat’ az do 3 miest podania
infuzie s maximalnym objemom infizie 600 ml na miesto (alebo ako je tolerované). Ak sa pouZzivaju
tri miesta podania, maximum je 400 ml na miesto.

Pediatricka populacia

Substitucna liecba

Harmonogram davkovania u deti a dospievajucich (vo veku 0 az 18 rokov) je rovnaky ako

u dospelych. Davkovanie sa zaklada na telesnej hmotnosti a upravuje sa podl'a klinického vysledku.

V sucasnosti dostupné udaje su opisané v Castiach 4.8, 5.1 a 5.2.

Imunomodulacna liecha

Harmonogram davkovania u deti a dospievajdcich (vo veku 0 az 18 rokov) je rovnaky ako

u dospelych. Davkovanie sa zaklada na vypocitanej tyzdennej ekvivalentnej davke a upravuje sa podl'a

Klinického vysledku. V stucasnosti dostupné tidaje st opisané v astiach 4.8, 5.1 a 5.2.

Spo6sob podévania

Liek je urceny iba na subkutanne pouZitie. Nepodavajte intravenézne.

Kazda injekéna liekovka 10 % IG sa dodava s primeranym zodpovedajucim mnozstvom rHUPH20
(pozri ¢ast’ 6.5). Cely obsah injekénej liekovky rHUPH20 sa ma podat’ bez ohl'adu na to, ¢i sa podava
cely obsah injekénej lickovky 10 % 1G.



2 zlozky lieku sa musia podavat’ jedna po druhej cez rovnakt subkutannu ihlu, najskér sa poda
rHUuPH20 a nasledne 10 % IG.

Priklad: Pacient ma predpisanych 110 gramov (g) liecku HyQvia: bude to vyzadovat’ 3 injekéné
liekovky po 30 g a 1 injeként liekovku po 20 g, aby bola celkova davka 110 g/1 100 ml zlozky 10 %
IG lieku HyQvia. Objem rekombinantnej 'udskej hyaluronidazy bude

(3x15ml+ 1 x 10 ml) =55 ml. Ak je davka vicsia ako 120 g, liek HyQvia sa méze podat’ pocas
viacerych dni v rozdelenych davkach 48 az 72 hodin medzi davkami, aby sa umoznila absorpcia
infdznej tekutiny v miestepodania inflzie.

Pocas subkutanneho podavania imunoglobulinu (vratane liecku HyQvia) alebo po iom méze dochadzat’
k presakovaniu v mieste podania infuzie. Zvazte pouzitie dlhSich ihiel (12 mm alebo 14 mm) a/alebo
viacerych miest infuzie. Akékol'vek zmeny velkosti ihly musia byt pod dohl'adom oSetrujuceho
lekéra.

Domaca liecba

V pripade pouzitia subkutannej infizie liecku HyQvia na domacu lie¢bu musi terapiu zacat’ a sledovat’
lekar so skusenostami v usmerneni pacientov pri domacej liecbe. Pacienta alebo opatrovatel’a je
nutnépoucit’ o infaznych technikach, pouziti infiznej pumpy alebo ovladaca injekéne;j strickacky, o
vedeni liecebného dennika, o rozpoznavani moznych zavaznych neziaducich reakcii a o opatreniach,
ktoré maju byt vykonané v pripade vyskytu neziaducich reakcii.

Liek HyQvia sa moze podat’ v celej terapeutickej davke az do 3 miest podania infuzie max. kazdé

4 tyzdne. Upravte frekvenciu a pocet miest podania infuzie, pricomzohl'adnite objem, celkovy ¢as
infuzie a toleranciu tak, aby pacient dostal tt ist tyzdennu ekvivalentn davku. Ak pacient vynecha
davku, podajte vynechant davku ¢o najskor a potom pokracujte v schéme liecby ako predtym.

Infdzia pomocou pomécky

Komponent 10% IG sa ma podavat’ pomocou pumpy. rHuPH20 sa méze vstreknut’ ruéne alebo
pomocou pumpy. Na to, aby pacienti mohli dostat’ infiziu s rychlost'ou 300 ml/hod./miesto podania
infuzie, moéze byt potrebna ihla s velkost’ou 24 jednotiek. [hly s mensim priemerom sa v§ak mézu
pouzit’ v pripade, Ze je prijate'na niz8ia rychlost’ prietoku. Pri injek¢nej liekovke s objemom1,25 ml
rHUPH20 pouzite ihlu s velkost'ou 18 az 22 jednotiek na natiahnutie obsahu injekénej liekovky, aby sa
zabranilo pretlaceniu alebo poruseniu zatky; pri vSetkych ostatnych velkostiach injekénych liekoviek
sa moze na natiahnutie obsahu injek¢nej liekovky pouzit’ pomocka s ihlou alebo bez ihly.

Miesto podania inflizie

Odportcané miesto(-a) podania infuzie tohto lieku su brucho a stehna. Ak sa pouziji 2 miesta,

tieto 2 miesta podania infizie musia byt na opac¢nej strane tela. Ak sa pouziju tri miesta podania
inflzie, tieto miesta maju byt aspori 10 cm od seba. Vyhnite sa vystupkom kosti a miestam, kde st
jazvy. Liek sa nesmie podavat’ infiziou do infikovaného alebo akuttne zapaleného miesta pripadne
jeho okolia, pretoze hrozi nebezpecenstvo Sirenia lokalizovanej infekcie. Vyhnite sa miestu miniméalne
5 cm od pupka.

Rychlost’ infuzie

Odporuca sa, aby sa zlozka rHUPH20 podavala s konstantnou rychlostou a rychlost’
podavania 10 % IG nesmie stapat’ nad odporucané rychlosti, najmé pocas zaciatku lie¢by pacienta
liekom HyQuvia.

Najprv sa vpichne cela davka rHUPH20 rychlostou 1 az 2 ml/minutu (alebo 60 ml/h az 120 ml/h) na
miesto podania infuzie alebo podla tolerancie. Do 10 minut od podania rHUPH20 zac¢nite podavat
infuziu celej davky 10 % IG na miesto rovnakou stpravou subkutannych ihiel.



Odporucajua sa nasledujuce rychlosti infuzie 10 % IG na miesto podania infuzie.

TabulPka 2: Odporic¢ané rychlosti infazie 10 % 1G na miesto podania infazie

Utastnici s telesnou
hmotnost’ou 40 kg alebo viac

Ugtastnici s telesnou hmotnost'ou
menej ako 40 kg

Interval/Minuty

Prvé 2 infuzie
(ml/hodina/miesto
podania inflzie)

Nésledné
2 az 3 infuzie
(ml/hodina/miest
0 podania infizie)

Prvé 2 infuzie
(ml/hodina/miest
0 podania infazie)

Nésledné
2 az 3 infazie
(ml/hodina/miesto
podania infuzie)

10 minat 5 10 10 10
10 minGt 10 20 30 30
10 minGt 20 40 60 120
10 minGt 40 80 120 240

I_Drlpo_menutle 80 160
infuzie

240 300

Ak pacient toleruje prvé infazie celej davky na miesto a maximalnu rychlost’, moze sa zvazit’ zvysenie
rychlosti naslednych infézii podl'a uvazenia lekara a pacienta.

Pokyny na manipulaciu a pripavu lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.
4.3 Kontraindikacie
HyQvia sa nesmie podavat’ intravendzne alebo intramuskulérne.

Precitlivenost na lie¢ivo (IgG) alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1 (pozri
Cast’ 4.4).

Precitlivenost’ na 'udské imunoglobuliny, najmé vo vel'mi zriedkavych pripadoch deficitu IgA, ked’
ma pacient protilatky proti IgA.

Znama systémova precitlivenost’ na hyaluronidazu alebo rHUPH20.
4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Sledovatelnost’

Aby sa zlepsila (do)sledovatel'nost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Opatrenia pri pouzivani

Ak je liek HyQvia omylom podany do krvnej cievy, u pacientov sa moze vyvinit Sok.

Odporucana rychlost’ infizie uvedena v ¢asti 4.2 sa musi dodrzat’. Pacienti sa musia poc¢as doby
infuzie dosledne sledovat’, najmé na zaciatku lieCby.

Urc¢ité neziaduce reakcie mézu nastat’ ¢astejSie u pacientov, ktori dostavaji normalny l'udsky
imunoglobulin po prvy raz, ak sa prechaddza na normalny I'udsky imunoglobulin alebo ak je dlhy

interval od predoslej infuzie.

Potencialnym komplikédciam moZno Casto zabranit’ zaistenim toho, aby:

o pacienti neboli citlivi na normalny 'udsky imunoglobulin po prvej pomalej infuzii lieku
(pozri cast 4.2).
o pacienti boli pocas prvych infuzii starostlivo sledovani, ¢i nemaju pocas celej doby infuzie

ziadne priznaky. Pocas prvej inflzie a prv hodinu po prvej infazii treba sledovat’ najma
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pacientov, ktori zatial’ neboli lie¢eni normalnym l'udskym imunoglobulinom, pacientov,
ktori na tato lie¢bu presli z lie€by inym lickom, alebo vtedy, ak je dlhy interval od predoslej
infazie.

VSetci d’al$i pacienti sa musia sledovat’ minimalne 20 minut po podani.

ked’ sa lie¢ba podava doma, musi byt k dispozicii pomoc od inej zodpovednej osoby pre pripad liecby
neziaducich reakcii alebo privolanie pomoci, ak by sa vyskytla zdvazna neziaduca reakcia. Pacienti,
ktori si lietbu podavaju sami doma, alebo osoba, ktora im ma pomoct’ v pripade neziaducich reakcii,
sa musia zaskolit', aby odhalili uz skoré prejavy hypersenzitivnych reakcii.

V pripade vyskytu neziaducej reakcie sa musi bud’ znizit’ rychlost’ podavania, alebo sa infuzia musi
zastavit’. Potrebna liecba zavisi od druhu a zavaznosti tejto neziaducej reakcie. V pripade Soku ihned’
zastavte infuziu a pouzite lie¢bu Soku.

V klinickych $tadiach neboli na kozi pozorované Ziadne chronické zmeny. Pacienti musia byt
upozorneni, aby hlasili kazdy chronicky zapal, uzliky alebo zapal vyskytujici sa v mieste podania

infuzie, ktory trvéa dlhsie ako par dni.

Precitlivenost na 10 % I1G

Skutocné hypersenzitivne reakcie st zriedkavé. Mozu sa vyskytnut’ hlavne u pacientov s protilatkami
anti-IgA, ktori musia byt lieCeni s mimoriadnou opatrnostou. Pacienti s protilatkami anti—IgA,

u ktorych je lie¢ba SClg lieckmi jedinou moznost'ou, sa maju lie€it’ lickom HyQvia len pod doslednym
dohl'adom lekara.

Zriedkavo méze normalny l'udsky imunoglobulin vyvolat’ pokles krvného tlaku s anafylaktickou
reakciou, a to aj u pacientov, ktori tolerovali predoslu liecbu normalnym l'udskym imunoglobulinom.

o Ak ma pacient vysoké riziko alergickych reakcii, liek sa musi podavat len vtedy,
ak je dostupna podporna starostlivost’ pre pripad reakcii ohrozujucich jeho Zivot.

o Pacienti musia byt’ informovani o skorych znakoch anafylaxie/precitlivenosti
(vyrazky, svrbenie, generalizovana urtikaria, dychavi¢nost’, sipot a hypotenzia).

o Podrla zavaznosti stivisiacej reakcie a zdravotnickej praxe, méze podanie vhodného lieku vopred
zabranit’ tomuto druhu reakcie.

o Ak existuje znama anafylaktickd alebo tazka precitlivenost’ na 'udsky imunoglobulin, musi to

byt zapisané v zaznamoch pacienta.

Precitlivenost’ na rHUPH20

Kazdé podozrenie na reakcie podobné alergickej alebo anafylaktickej reakcii po podani rHUPH20
vyZzaduje okamzité zastavenie inflzie a v pripade potreby musi byt’ podana $tandardna lie¢ba.

Imunogenicita rHuPH20

Tvorba neneutraliza¢nych protilatok a neutralizaénych protilatok proti zlozke rHUPH20 bola hlasena
u pacientov dostavajucich liek HyQvia v klinickych stadiach. Existuje potencial na skrizené reakcie
takychto protilatok s endogénnou hyaluronidazou, ktory sa prejavuje v semennikoch, nadsemennikoch
a spermiach dospelych muZzov. Nie je zname, ¢i tieto protilatky maju akykol'vek klinicky vyznam

u l'udi (pozri Cast’ 4.8).

Tromboembolia

S pouzivanim imunoglobulinov sa spajaju arterialne a vendzne tromboembolické udalosti vratane
infarktu myokardu, mftvice, hlbokej vendznej trombozy a pl'icnej embolie. Pred zac¢atim pouzivania
imunoglobulinov sa ma zabezpecit’ dostatocna hydratacia pacientov. U pacientov s uz existujiicimi

rizikovymi faktormi na vznik tromboembolickych udalosti (napr. vyssi vek, hypertenzia, diabetes
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mellitus a ochorenie ciev alebo trombotické udalosti v anamnéze, pacienti so ziskanymi alebo
vrodenymi trombofilnymi poruchami, pacienti s dlh§imi intervalmi imobilizécie, tazko hypovolemicki
pacienti, pacienti s chorobami zvySujucimi viskozitu krvi) treba postupovat’ opatrne. U pacientov

s rizikom hyperviskozity treba monitorovat’ prejavy a priznaky trombozy a hodnotit’ viskozitu krvi.
Tromboza sa mdze vyskytnut’ aj v nepritomnosti znamych rizikovych faktorov.

Pacienti musia byt informovani o prvych priznakoch tromboembolickych udalosti vratane
dychavicnosti, bolesti a opuchu koncatin, fokalnych neurologickych deficitov a bolesti na hrudniku a

musi sa im odporucit, aby sa obratili na svojho lekara hned’ po zaciatku priznakov.

Hemolytickd anémia

Imunoglobulinové lieky obsahuju protilatky proti krvnym skupinam (napr. A, B, D), ktoré moézu
ucinkovat’ ako hemolyziny. Tieto protilatky sa viazu na epitopy Cervenych krviniek (red blood cells,
RBC) (ktoré mozno detekovat’ pozitivnym priamym antiglobulinovym testom [DAT, (Coombsov
test)]) a zriedkavo mdzu sposobit” hemolyzu. Prijemci imunoglobulinovych liekov musia byt’
sledovani, ¢i nemaju klinické prejavy a priznaky hemolyzy.

Syndrém aseptickej meningitidy (AMS)

Vyskyt syndromu aseptickej meningitidy bol hlaseny v savislosti s liecbou 1VIg a SCIg; priznaky sa
zvycajne prejavia do niekolkych hodin az 2 dni po lie¢be imunoglobulinom. Pacientov treba
informovat’ o prvych priznakoch, ktoré zahtiaju silna bolest’ hlavy, stuhnutost” krku, ospalost’,
horucku, fotofobiu, nevolnost’ a vracanie. Vysadenie lie¢by imunoglobulinom mo6ze sposobit’ do
niekol’kych dni remisiu AMS bez nasledkov. Stadie mozgovomiechového moku zahfiaju ¢asto
pleocytozu az do niekol’ko tisic buniek na mm?, hlavne zo sérii granulocytov a zvysené hladiny
proteinov az na niekol’ko stoviek mg/dl.

AMS sa moze CastejSie vyskytnat v suvislosti s liecbou vysokodavkovym (2 g/kg) 1VIg. Z Gdajov po
uvedeni lieku na trh nebola pozorovana Ziadna jasna korelacia medzi AMS a vys$imi davkami.

Zvyseny vyskyt AMS sa pozoroval u Zien.

Interferencia so sérologickymi testami

Prechodny rast r6znych pasivne prenaSanych protilatok v krvi pacienta po infazii imunoglobulinov
moze spdsobit’ falosne pozitivne vysledky sérologickych testov.

Pasivny prenos protilatok proti povrchovym antigénom erytrocytov (napr. A, B, D) méze rusit’
niektoré sérologické testy na protilatky ¢ervenych krviniek napr. priamy antiglobulinovy test (DAT,
priamy Coombsov test).

Podavanie imunoglobulinovych lieckov moze viest’ k falosne pozitivnym vysledkom testov, ktoré
zavisia od detekcie B-D-glukanov na diagndézu mykoz. Tento jav mdze pretrvavat’ niekol’ko tyzdiov

po podani infuzie s liekom.

Prenosné agensy

Normalny I'udsky imunoglobulin a P'udsky sérovy albumin (stabilizator rHuPH20) sa ziskavaju z
l'udskej plazmy. Maju sa zaviest’ Standardné opatrenia na zabranenie infekcii z pouzitia lieckov
pripravenych z l'udskej krvi alebo plazmy, vratane vyberu darcov, vySetrenia jednotlivej darovane;j
krvi a zmesi plazmy, ¢i neobsahuju $pecifické markery infekcie a zaradenie efektivnych vyrobnych
krokov na inaktivaciu/odstranenie virusov. Napriek tomu moznost’ prenosu pévodcov infekcii pri
podavani liekov pripravenych z l'udskej krvi alebo plazmy sa neda tplne vylucit. Vztahuje sa to aj na
nezname alebo objavené virusy a iné patogény.



Prijaté opatrenia sa povazuju za i¢inné na obalené virusy, napr. virus I'udskej imunitne;j
nedostato¢nosti (HIV), virus hepatitidy B (HBV) a virus hepatitidy C (HCV), a aj na
neobalené virusy: virus hepatitidy A (HAV) a parvovirus B19.

Existuju upokojujuce klinické dokazy tykajuce sa nedostatocného prenosu hepatitidy A alebo
parvovirusu B19 imunoglobulinmi a tiez sa predpoklada, Ze obsah protilatok vyznamne prispieva
K bezpecnosti proti virusom.

Obsah sodika

Zlozka 10 % IG je v podstate bez sodika. rHUPH20 obsahuje nasledujice mnozstvo (mg) sodika na
liekovku:

1,25 ml obsahuje 5,0 mg sodika.
2,5 ml obsahuje 10,1 mg sodika.
5 ml obsahuje 20,2 mg sodika.

10 ml obsahuje 40,3 mg sodika.
15 ml obsahuje 60,5 mg sodika.

Je to ekvivalentné 0,25 az 3 % WHO odportac¢aného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre
dospelu osobu.

Pediatrick& populacia

Uvedené upozornenia a opatrenia sa tykaju dospelych aj deti.
45 Liekové a iné interakcie

Vakciny so zivymi oslabenymi virusmi

Podavanie imunoglobulinov méze po dobu najmenej 6 tyzdnov a az 3 mesiacov znizovat’ uc¢innost’
vakcein so zivymi oslabenymi virusmi, ako st vakciny proti osypkam, rubeole, mumpsu a ovéim
kiahniam. Pred o¢kovanim vakcinou, ktora obsahuje zivé oslabené virusy, musia uplyntat’ 3 mesiace od
podania tohto lieku. V pripade vakciny proti osypkam moze toto zniZenie ucinnosti pretrvavat’

az 1 rok. U pacientov ockovanych proti osypkam sa musi preto kontrolovat’ hladina protilatok.

Pediatrick& populacia

Uvedené interakcie sa tykaji dospelych aj deti.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Bezpecnost’ pouZivania tohto lieku pocas 'udskej gravidity nebola stanovena v ramci kontrolovanych
Klinickych $tadii, a preto sa ma gravidnym zenam a dojéiacim matkam podavat’ opatrne.

Devat zien, ktoré boli niekedy liecené lickom HyQvia, bolo zaradenych do prospektivneho,
nekontrolovaného, multicentrického poregistracného registra gravidit (Stadia 161301). Z 8
tehotenstiev, ktorych vysledok je znamy, bolo 8 Zivonarodenych deti s normalnym skére APGAR.
Neboli uvedené Ziadne porodné a popbrodné komplikacie. V suvislosti s tymto liekom neboli hlasené
ziadne neziaduce udalosti. Styri (4) matky boli testované na protilatky viazuce alebo neutralizujice
protilatky proti rHUPH20 a neboli zistené ziadne protilatky.

U imunoglobulinovych liekov bolo preukazané, Ze prechadzajt placentou, vo zvySenej miere pocas

treticho trimestra. Klinické skusenosti s pouzivanim imunoglobulinov nepreukazuju Ziadne skodlivé
ucinky na priebeh gravidity, ani na plod a na novorodencov.
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Boli vykonané vyvojové a reprodukéné toxikologické stadie s rHUPH20 u mysi a kralikov. Ziadne
neziaduce reakcie na graviditu a vyvoj plodu neboli spajané s protilatkami proti rHUPH20. V tychto
Stadiach boli materské protilatky proti rHUPH20 prenesené na potomstvo in utero. V sucasnosti nie s
zname ucinky protilatok na zlozku rHUPH20 tohto lieku na 'udké embryo alebo na vyvoj l'udského
plodu (pozri ¢ast’ 5.3).

Dojcenie

Imunoglobuliny sa vylucuji do 'udského materského mlieka a mézu prispiet’ k ochrane novorodenca
pred patogénmi, ktoré sa do tela dostavaju cez sliznice. Jedno diet’a v rdmci registra gravidit

(Studia 161301) bolo dojcené. Vsetky neziaduce tc€inky boli hldsené ako nesuvisiace

s predchadzajucou alebo sucasnou lie¢bou lickom HyQvia.

Fertilita

V sti¢asnosti neexistuju ziadne klinické tidaje o bezpeénosti tohto lieku na fertilitu.

Klinické skusenosti s imunoglobulinmi naznacuji, Ze netreba ocakéavat’ ziadne skodlivé
ucinky 10 % IG na fertilitu.

Studie na zvieratach nenaznaduju priamy ani nepriamy $kodlivy u¢inok rHUPH20 na reprodukény
potencial v davkach pouzivanych na ulah¢enie podavania 10 % IG (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat stroje moézu byt’ znizené niektorymi neziaducimi reakciami,
napr. zavratmi (pozri Cast’ 4.8) spojenymi s tymto liekom. Pacienti, u ktorych sa pocas lie¢by vyskytnt
neziaduce reakcie, majui pockat’, kym vymiznt, a az potom viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpecnostného profilu

10%I1G

Mozu sa prilezitostne vyskytnut’ neziaduce reakcie, ako su triaska, bolest’ hlavy, zavrat, hortcka,
vracanie, alergickeé reakcie, nevolnost’, artralgia, nizky krvny tlak a stredne zavazna bolest’ krizovej
chrhbtice.

Zriedkavo mo6zu normalne 'udské imunoglobuliny spdsobit’ nahly pokles krvného tlaku
a v ojedinelych pripadoch anafylakticky Sok, a to aj v pripadoch, ked’ pacient pri predoSlom
podani ziadne zndmky precitlivenosti nemal.

Lokélne reakcie v mieste podania infizie: ¢asto sa moze vyskytnit’ opuch, bolestivost’, zaCervenanie,
zatvrdnutie, teplo v tomto mieste, svrbenie, modriny a vyrazka.

Pri norméalnom l'udskom imunoglobuline boli pozorované pripady prechodnej aseptickej meningitidy,
prechodné hemolytické reakcie, zvysenie hladiny sérového kreatininu a/ alebo akttne zlyhanie

obli¢iek, pozri Cast’ 4.4.

Tromboembolické reakcie ako infarkt myokardu, cievna mozgova prihoda, pl'icna embolia a hlboka
zilova trombdza boli zriedkavo pozorované pri liekoch 1VIg a SClg.

Bezpecnost pre prenosnych povodcov nakazy, pozri Cast’ 4.4.
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rHuPH20

Najcastejsimi neZiaducimi reakciami hlasenymi po uvedeni rHUPH20 na trh v podobnych forméch a
podavanej subkutanne kvoli disperzii a absorpcii subkutdnne podavanych tekutin alebo liekov, boli
mierne lokalne reakcie v mieste podania infazie, napr. erytém a bolest’. Opuch bol hlaseny najéastejsie

v suvislosti s podavanim velkoobjemovych subkutannych tekutin.

Protilatky proti rHUPH20

Celkovo u 13 z 83 ucastnikov pilotnej §tudie PID vznikla minimalne raz pocas tejto klinickej studie
protilatka schopna naviazat’ sa na rtHuPH20. Tieto protilatky neboli schopné neutralizacie rHUPHZ20.
Nedala sa preukéazat’ ziadna docasna suvislost’ medzi neziaducimi reakciami a vyskytom protilatok
anti-rHuPH20. Nedoslo k Ziadnemu narastu vyskytu ani zavaznosti neziaducich reakcii u pacientov, u
ktorych vznikli protilatky proti rHuPH20.

Celkovo u 16 zo 132 ucastnikov, ktori dostali rHuPH20 pocas CIDP §tadie zahfnajice;j

289 pacientorokov sledovania sa vyvinuli anti-rHuPH20 protilatky. U dvoch acastnikov sa vyvinuli
neutralizujlce protilatky proti rHUPH20. V slvislosti s vyskytom pozitivity na vazbové alebo
neutralizacné protilatky neboli identifikované Ziadne problémy s ucinnost’ou ani bezpecnostou.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Bezpecénost’ licku HyQvia bola hodnotena u 228 pacientov, ktori dostali celkovo 7 287 infuzii
v priebehu 6 klinickych $tadii. Ich sucast'ou boli 4 klinickeé stadie (160602, 160603, 160902 a 161101)
U 124 pacientov s primarnou imunitnou nedostato¢nostou (PID), ktori dostali 3 202 infuzii,

a 2 klinické studie (161403 Epoch 1 a 161505) u 104 pacientov s CIDP, ktori dostali 4 085 infazii

lieku HyQvia.

Tabul'ka uvedena niZsie je v sulade s klasifikaciou podla tried organovych systémov MedDRA (27.1)
(System Organ Class, SOC a Preferred Term Level — preferované vyrazy).

Frekvencie neziaducich ucinkov boli vyhodnotené pomocou nasledujucej konvencie: vel'mi ¢asté
(> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az
< 1/1 000), veI'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov). V ramci kazdej skupiny

fekvencii st neziaduce U¢inky usporiadané podl'a klesajicej zavaznosti.

Tabul’ka 3: Frekvencia vyskytu neziaducich reakcii liekov (ADR) na jednu infaziu hlasenych
u pacientov lie¢enych HyQviou v klinickych skusaniach (160602, 160603, 160902, 161101,
161403 Epoch 1 a 161505) a po uvedeni lieku na trh, miera hlaseni na pacienta alebo na infuziu.

Poruchy nervového
systému

Trieda organovych Frekvencia | Frekvencia
systémov (SOC) NezZiaduce reakcie na liek na pacienta | na infaziu
podla MedDRA N =228 N =7287
Infekcie a ndkazy Aseptickd meningitida* Nezname Nezname
Poru/chy Imunitnéno Precitlivenost™ Nezname Nezname
systému

Bolest’ hlavy Vel'mi dasté | Casté

Zévrat Casté Menej Casté
Migréna Casté Menej Casté
Parestézia Casté Menej Casté
Pocit palenia Casté Menej Gasté
Tras Casté Zriedkavé
Cievna mozgova prihoda a ischemicka Menej dasté | Zriedkavé

cievna mozgova prihoda

Poruchy srdca
a srdcovej Cinnosti

Sinusova tachykardia a tachykardia

Casté

Mene;j Casté
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Trieda organovych Frekvencia | Frekvencia
systemov (SOC) NeZiaduce reakcie na liek na pacienta | na inflziu
podla MedDRA N =228 N =7 287
Poruchy ciev Hyperten%ia a zvyseny krvny tlak \v/el’n’qi Casté Me_:nej éa§té
Hypotenzia Casté Zriedkave
Poruchy dychacej
sustavy, hrudnika Dyspnoe Casté Zriedkavé
a mediastina
Nevol'nost’ Velmi ¢asté | Casté
Bolest brucha, bolest’ v dolnej ¢asti brucha,
Poruchy bolest’ v hornej Casti brucha a citlivost’ Vel'mi ¢asté | Menej ¢asté

gastrointestinalneho

brucha

traktu Hnacka Velmi Casté | Menej Casté
Vracanie Velmi ¢asté | Menej Casté
Distenzia brucha Casté Menej asté
Erytém Casté Menej Casté
Poruchy koze Pruritus Casté Menej Casté
a podkozného Vyrazka, erytematozna, makularna, makulo- | ~ . S
tkI;niva pg;aulérn’a ;};)apulérna V’yréika Caste Menej Caste
Zihlavka Casté Menej Casté
Hyperhidréza Casté Zriedkavé
Myalgia Casté Menej Casté
Artralgia Velmi Casté | Menej Casté
Poruchy Kos’tro\/ej POCin n’epohodlia v koncatinach a bolest’ Casté Menej dasté
asvalovej sistavy | koncatin _
a spojivového Bolest’ chrbta Casté Mene;j Casté
tkaniva Stuhnutost’ kibov Menej Casté | Menej Casté
Muskuloskeletalna bolest’ na hrudniku Casté Menej Casté
Bolest’ slabin Casté Zriedkavé
Poruchy obliciek Hemosiderindria Casté Zriedkavé

a mocovych ciest

Celkove poruchy
a reakcie v mieste
podania

o Lokalne reakcie (celkové)

Vel'mi Casté

Vel'mi Casté

- Nepohodlie v mieste podania infuzie,
bolest’ v mieste podania infuzie, bolest’
v mieste podania injekcie, bolest’

a citlivost’ v mieste vpichu

Vel'mi ¢asté

Casté

- Erytém v mieste podania inflzie
a erytém v mieste podania injekcie

Vel'mi ¢asté

Casté

- Edém v mieste podania infGzie, edém
v mieste podania injekcie, opuch
v mieste podania infdzie, opuch v mieste
podania injekcie a opuch (lokélny)

Vel'mi Casté

Casté

- Pruritus v mieste podania infazie,
pruritus v mieste podania injekcie,
pruritus v mieste vpichu
a vulvovagindlny pruritus

Vel'mi Casté

Casté

- Reakcie suvisiace s infGziou Casté Menej Casté
- Tvorba modrin v mieste podania infazie,
tvorba modrin v mieste podania injekcie,

hematém v mieste podania inflzie, 5 Sy

P Casté Mene;j Casté

hematdém v mieste podania injekcie,
krvacanie v mieste podania infuzie
a modrina v mieste vpichu do cievy
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Trieda organovych Frekvencia | Frekvencia
systemov (SOC) NeZiaduce reakcie na liek na pacienta | na inflziu
podla MedDRA N =228 N =7 287
- Reakcia v mieste podania inflzie, reakcia
Vv mieste podania injekcie a reakcia Casté Menej Casté
V mieste vpichu
- Hmota v mieste podania infuzie, hmota
v mieste podania injekcie a nodul Casté Menej Casté
v mieste podania infGzie
- _Zm,eqa sfarbenia v mieste podania Casté Menej casté
infuzie
- Vyraz,lfa v mieste podamg |r_1fL_JZ|e_ Casté Menej Gasté
a vyrazka v mieste podania injekcie
- Stvrdnutie v mieste podania infizie Casté Menei dasté
a stvrdnutie v mieste podania injekcie .
- Teplo v mieste podania infuzie Casté Zriedkavé
- Parestezrla_v mle_ste podanla_m_fu_ne _ Casté Zriedkavé
a parestézia v mieste podania injekcie
- Zapal v mieste podania infzie Casté Zriedkaveé
- Presakovanie v mieste podania infGzie* | Nezndme Nezname
- Pocit horticavy a pyrexia Velmi ¢asté | Casté
- Ochorenie podobné chripke* Nezname Neznadme
Asténia, Unava, letargia a malatnost’ Velmi ¢asté | Casté
Zimnica Casté Menej Casté
Edém, periférny edém a opuch (systémovy) | Casté Menej Casté
Lo!<alny edém, periférny opuch a kozny Casté Menej Casté
edém
Gr‘axvlltacny edém, gerlntalny edém, opuch Casté Nezname
mieska a vulvovaginalny opuch
Labore%to’rne ) . Pozitivny priamy Coombsov test a pozitivny Casté Zriedkavé
a funkéné vysetrenia | Coombsov test

* Neziaduce udalosti zo sledovania po uvedeni na trh

Opis vybratych neziaducich reakcii

Najcastejsimi lokalnymi reakciami pozorovanymi pocas pivotnych klinickych skasani boli bolest’

v miestepodania infuzie, erytém v miestepodania inflzie a edém v mieste podania infazie. Véa¢sina
lokalnych reakcii bola mierne zavazna a spontanne miznuca. V sktsaniach pri PID boli 2 zavazné
lokalne neziaduce reakcie (bolest’ v miestepodania infizie a opuch v mieste podania infizie)

a v skusaniach pri CIDP boli zavazné 4 pripady (extravazacia v miestepodania inflzie, zapal

v miestepodania infazie, svrbenie v miestepodania inflzie a reakcia v miestepodania inflzie).

V skusaniach pri PID doslo k 2 vyskytom prechodného genitalneho edému, z ¢oho bol jeden
povazovany za zavazny, ku ktorym doslo kvoli difuzii lieku z miesta podania inflzie do oblasti
brucha. V skuasaniach pri CIDP doslo k jednému vyskytu mierneho genitalneho edému (opuch penisu).
Neboli pozorované ziadne kozné zmeny, ktoré by pocas klinického skusania nevymizli.

Pediatrick& populéacia

PID

V pivotnej §tadii 160603 mali 2 z 24 pediatrickych pacientov celkové hladiny protilatok proti
rHUPH20 1 : 160 alebo vyssie. Nikto nemal neutralizacné protilatky.

Prospektivna, multicentricka $tudia 4. fdzy v Eurdpe hodnotila 42 pediatrickych téastnikov (vek
2 az < 18 rokov), ktori predtym dostali liecbu imunoglobulinmi (Stidia 161504). Nezistili sa ziadne
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nové bezpeénostné obavy. Ziadny ucastnik nemal pozitivne (titer > 160) vézbové protilatky proti
rHuPH20. HyQvia sa ukazala ako bezpe¢na a tolerovana u pediatrickych ucastnikov (vek
2 az < 18 rokov) s PIDD.

Vysledky klinickych $tadii naznacuju podobné bezpec¢nostné profily u dospelych a pediatrickej
populécie vratane povahy, frekvencie, zavaznosti a reverzibilnosti neziaducich reakcii.

CIDP

Liek HyQvia nebol posudzovany v klinickych skasaniach u deti alebo dospievajucich pacientov (0 az
18 rokov) s CIDP.

Starsi pacienti

Primarna imunodeficiencia

Studie bezpeénosti lieku po registracii (EU 161302, US 161406) zahfiiali 15 a 77 starich Gi¢astnikov
v uvedenom poradi. Z celkového hl'adiska neboli pozorované ziadne vyznamné rozdiely v bezpe¢nosti

medzi udastnikmi PID star§imi ako 65 rokov a udastnikmi vo vekovom rozmedzi 18 az 65 rokov.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

49 Predavkovanie

Dosledky predavkovania nie st zname.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: imunoséra a imunoglobuliny: imunoglobuliny, normalne l'udské, na
extravaskularne podavanie, ATC kdd: JO6BAO01.

Mechanizmus u¢inku

Terapeuticky G¢inok tohto lieku zabezpecuje zlozka 10 % IG. rHUPH20 ul'ah¢uje disperziu
a absorpciu 10 % I1G.

Normalny 'udsky imunoglobulin obsahuje hlavne imunoglobulin G (IgG) so Sirokym spektrom
opsonizacnych a neutralizacnych protilatok proti infekénym agensom. Normalny l'udsky
imunoglobulin obsahuje protilatky 1gG vyskytujlce sa v beznej populacii. Obvykle sa pripravuje zo
zmie$anej I'udskej plazmy nie z menej ako 1 000 darovani. Rozdelenie podtried IgG je presne imerné
rozdeleniu u nativnej l'udskej plazmy. Primerané davky normalneho 'udského imunoglobulinu mézu
obnovit’' neobvykle nizke hladiny IgG na obvykly rozsah. Mechanizmus uéinku v inych indikaciach
ako substitu¢na liecba nie je Gplne objasneny, ale zahfiia imunomodula¢né G¢inky.

Rekombinantna l'udské hyaluronidéaza je rozpustna rekombinantné forma l'udskej hyaluronidazy, ktora
zvySuje permeabilitu subkutanneho tkaniva docasnou depolymerizaciou hyalurénanu. Hyalurénan

je polysacharid vyskytujuci sa v medzibunkovej latke spojovacieho tkaniva. Je depolymerizovany
enzymom hyaluronidazou vyskytujicou sa v prirode. Na rozdiel od stabilnych Struktirnych zloziek
intersticialnej latky ma hyalurénan vel'mi rychly metabolicky obrat s pol¢asom priblizne 0,5 dia.
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rHUPH20 licku HyQvia tGéinkuje lokalne. U¢inky hyaluronidazy st reverzibilné a permeabilita
subkutanneho tkaniva sa obnovi do 24 az 48 hodin.

Klinicka Géinnost’ a bezpe€nost’

PID

Utinnost’ a bezpecnost’ lieku HyQvia boli hodnotené v §tadii 3. fazy (160603) u 83 pacientov s PID.
Pacienti boli lieceni lickom bud’ v 3-tyzdennych alebo 4-tyzdennych lieCebnych intervaloch
celkovo 12 mesiacov (po kratke;j titracnej dobe). Davka lieku bola zaloZena na predoslej liecbe
intravendznym 10 % IG (320 az 1 000 mg/kg telesnej hmotnosti/4 tyzdne) a bola individualne
upravena, ¢o zaist'ovalo dostato¢né hladiny IgG pocas celej Studie.

Vysledky tejto Studie ukazali roént mieru potvrdenych, aktitnych, zadvaznych bakteridlnych

infekcii pocas liecby lickom HyQvia rovnu 0,025 (horna hranica jednostranného 99 % intervalu
spolahlivosti 0,046). Celkova miera infekcii bola nizSia pocas podavania lieku HyQvia nez pocas

3 mesiacov intravendzneho podavania 10 % IG: bodovy odhad miery vSetkych infekcii prepocitanych
na rok bol 2,97 (95 % CI: 2,51 az 3,47) pre liek HyQvia a 4,51 (95 % CI: 3,50 az 5,69) pre
intravendzne inflzie 10 % IG.

Takmer vsetci Gcastnici boli schopni dospiet’ k rovnakému davkovému intervalu pri lieku HyQvia,
ako mali pri intraven6znom podavani. Sedemdesiatosem (78) z 83 (94 %) ticastnikov dosiahlo
rovnaké 3-tyzdenné alebo 4-tyzdenné davkovanie, zatial’ ¢o jeden znizil davkovanie zo 4 na 3 tyzdne,
jeden zo 4 na 2 tyzdne a jeden z 3 na 2 tyzdne (2 Gcastnici odstapili pocas titra¢nej doby).

Median poctu miest podania infGzie na mesiac pre liek HyQvia bol 1,09, ¢o bolo o nie¢o nizsie nez
median po¢tu miest podania inflzie intravendzneho 10 % IG pouzity v tejto $tadii (1,34) a znacne
nizs§i neZ median poétu miest podania infuzie v $tadii subkutanneho podavania 10 % 1G (21,43).

Sest'desiatSest’ (66) pacientov, ktori dokongili pivotnua §tadiu 3. fazy, sa zacastnilo prediZenej §tidie
(160902) na hodnotenie dlhodobej bezpec¢nosti, tolerovatelnosti a t¢innosti lieku HyQvia v lieCbe
PID. Celkova kombinovana expozicia pacientov s PID v oboch $tadiach bola 187,69 pacientorokov;
najdlhsia expozicia bola 3,8 roka u dospelych a 3,3 roka u pediatrickych pacientov.

Stadia 161302 (EU):

Tato neinterven¢na stadia bezpecnosti lieku po registracii hodnotiaca dlhodobu bezpecnost’ lieku
HyQuvia u G¢astnikov lie¢enych liekom HyQvia bola realizovan priblizne 6 rokov. Do $tadie bolo
zaradenych celkovo 111 dospelych tcastnikov. Stredny vek populécie stadie bol 46,2 rokov
(smerodajna odchylka [SD] = 14,69) a 14,2 % (n = 15) Gcastnikov bolo vo veku 65 rokov

alebo starsich. Viac ako polovica tcastnikov boli zeny (n = 60, 56,6 %), z ktorych 56,7 % boli Zeny vo
fertilnom veku. Tato $tidia potvrdzuje znamy bezpecnostny profil lieku HyQvia.

Stadia 161406 (US):

Tato neintervencna Stiidia bezpecnosti lieku po registracii hodnotiaca dlhodobtl bezpe¢nost’ lieku
HyQvia bola realizovanapriblizne 6 rokov. Do $tadie bolo zaradenych celkovo 253 dospelych
ucastnikov s PID. Median veku bol 57,0 rokov, 30,4 % (n = 77) bolo vo veku 65 rokov alebo starich
a 79,1 % (n =200) boli zeny, z ktorych 22,5 % (n = 45) boli zeny vo fertilnom veku. Tato $tadia
potvrdzuje znamy bezpecnostny profil lieku HyQvia.

CIDP

Studia 161403 (ADVANCE-1):

V multicentrickej, randomizovanej, placebom kontrolovanej studii 3. fazy podstupilo 132 dospelych
ucastnikov s CIDP hodnotenie ucinnosti, bezpecnosti a tolerovateI'nosti licku HyQvia ako udrZiavacej
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lie¢by na prevenciu relapsu, ktory umoziiuje samopodavanie infazie s celou lie¢ebnou davkou kazdé
2 az 4 tyzdne. Do tejto Studie boli zahrnuti ucastnici vo veku > 18 rokov (muzi alebo Zeny) v Case
skriningu, ktori mali zdokumentovanu diagnézu stanovenej alebo pravdepodobnej CIDP podrla kritérii
Europskej federacie neurologickych spolo¢nosti/Spolo¢nosti pre periférne nervy (European
Federation of Neurological Societies/Peripheral Nerve Society, EFNS/PNS) 2010. VSetci vhodni
ucastnici odpovedali na liecbu IgG v minulosti (¢iasto¢né alebo iplné ustiipenie neurologickych
priznakov a deficitov) a boli na stabilnej davke liecby 1VIg v rozsahu davok ekvivalentnom
kumulativnej mesaénej davke 0,4 az 2,4 g/kg telesnej hmotnosti s podavanim intravendzne po dobu
aspoil 12 tyzdilov pred skriningom. Primarnym koncovym ukazovatel'om bol podiel ucastnikov,

u ktorych sa objavil relaps definovany ako zvysenie pociatocného skore pred SC lie¢bou o > 1 bod
Vv 2 po sebe nasledujucich prisposobenych skore postihnutia pri¢inou zapalovej neuropatie a liecby
(INCAT) ziskanych menej ako sedem dni od seba.

Analyza primarneho koncového ukazovatel'a vyuzivajuca vhodné post-hoc stratégie na zvladnutie
pridruzenych udalosti a chybajuce vysledné hodnoty pomocou viacndsobnej imputacie odhalili
frekvenciu relapsov na trovni 15,5 % (95 % ClI: 8,36; 26,84) v skupine lieku HyQvia a na drovni
31,7 % (95 % ClI: 21,96; 43,39) v skupine placeba. Lie¢ebny rozdiel bol 16,2 (95 % CI: —

29,92; -1,27) v prospech lieku HyQvia v porovnani s placebom

Stadia 161505 (ADVANCE-3):

Stadia 161505 bola dlhodobou multicentrickou §tadiou fizy 3b subkutanne;j lie¢by liekom HyQvia
u dospelych o0séb s CIDP, ktoré dostavali predchadzajucu liecbu liekom HyQvia (alebo placebo)

v §tadii 161403. Primarnym ciel'om §tadie bolo zhromazdit’ dlhodobé udaje o bezpecnosti,
znasanlivosti a i¢innosti (len ako prieskumné opatrenia) licku HyQvia v populacii ucastnikov. Do
tejto Stadie mohli byt’ zaradeni ucastnici, ktori ukon¢ili $tadiu 161403 Epoch 1 bez zhorSenia CIDP.
Celkovo bolo zaradenych a lie¢enych 85 ucastnikov, ktori ukon¢ili studiu 161403 a splnili vyberové
kritéria pre $tudiu 161505. Priemerna diZka expozicie lieckom HyQvia bola 31,1 mesiaca (rozsah:

0 az 77,3). Celkovy ¢as expozicie bol 219,9 pacientorokov. Vysledky bezpe¢nosti potvrdili znamy
bezpecnostny profil lieku HyQvia a neodhalili Ziadne nové udalosti sivisiace s bezpe¢nost'ou. Pocas
stadie doslo k relapsu CIDP celkovo u 10 téastnikov zo 77 hodnotiacich subjektov. Sestmesaéna

a roc¢na miera relapsu bola 0,023, resp. 0,045.

Pediatrick& populacia

PID

Liek HyQvia bol hodnoteny v pivotnych Stadiach u 24 pediatrickych pacientov, vratane 13 pacientov
medzi 4 a < 12 rokmi a 11 medzi 12 a < 18 rokmi, ktori boli lie¢eni az 3,3 roka so skuisenost’ami
tykajucimi sa celkovej bezpecnosti zodpovedajucimi 48,66 pacientoma (pozri ¢ast’ Klinicka G¢innost’ a
bezpecnost). Medzi pediatrickymi pacientmi a dospelymi neboli pozorované ziadne zna¢né rozdiely
farmakodynamickych G¢inkov alebo G¢innosti a bezpecnosti lieku HyQvia. Pozri Casti 4.2 a 4.8.

Liek sa hodnotil u 42 pediatrickych tcastnikov (vek 2 az < 18 rokov) v nekontrolovanej,
multicentrickej §tadii 4. fazy u pediatrickych ucastnikov, ktori predtym dostavali lie¢bu
imunoglobulinmi. U pediatrickych tcastnikov s PID sa neobjavili Ziadne nové bezpecnostné obavy.

Europska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky stadii s lickom
HyQvia v jednej alebo viacerych podskupinach pediatrickej populacie v liecbe PID ako model pre
substitu¢nu terapiu (informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

CIDP

Liek HyQvia nebol posudzovany v klinickych skusaniach u deti alebo dospievajucich pacientov (0 az
18 rokov) s CIDP.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po subkutannom podani lieku HyQvia v pripade pacientov s PID boli maximalne sérové hladiny 1gG
dosiahnuté v obehu pacienta priblizne po 3 az 5 diioch.

IgG a komplexy IgG sa rozkladaju v bunkéach retikuloendotelového systému.
PID

Farmakokinetika (PK) lieku HyQvia bola hodnotena v klinickych skuSaniach (160601, 160602
a 160603) u pacientov s PIDvo veku 12 rokov a starsich. Udaje z klinickych stadii v pripade PID

cvwe

od 320 do 1 000 mg/kg telesnej hmotnosti/4 tyzdne podavanych v intervaloch 3 alebo 4 tyzdne.

Farmakokinetické vysledky su uvedené v tabulke niZsie, v porovnani s idajmi pre intravendzne
podavanie 10 % IG ziskanymi v rovnakej $tadii.

Tabul’ka 4: Farmakokinetické parametre lieku HyQvia v porovnani s intraven6znym
podavanim 10 % IG

HyQvia IVIG 10 %
Parameter Median (95 % CI) Median (95 % CI)

N=60 N=68
Crax [0/1] 15,5 (14,5; 17,1) 21,9 (20,7; 23,9)
Chin [0/1] 10,4 (9,4 a7z 11,2) 10,1 (9,5 az 10,9)
AUC na tyzden [g*dni/l] 90,52 (83,8 az 98,4) 93,9 (89,1 az 102,1)
Tmax [dni] 50(3,3az5,1) 0,1(0,1az0,1)
Zdanlivy klirens alebo klirens [ml/kg/den] | 1,6 (1,4 az 1,79) 1,4 (1,2az1,4)
Kone¢ny polcas [dni] 45,3 (41,0 az 60,2) 35,7 (32,4 az 40,4)

CIDP

Uplny farmakokineticky profil lieku HyQvia nebol hodnoteny v klinickej $tadii (161403) u pacientov
s CIDP vo veku 18 rokov a starsich. Pocas celej stadie boli hodnotené iba maximéalne hladiny
celkovych IgG protilatok v sére. Celkovo boli po¢as obdobi liecby lickom HyQvia maximalne hladiny
celkovych IgG protilatok v sére stabilné. U ucéastnikov s relapsom a prechodom na IVIg (n = 6) sa
maximalne hladiny celkovych IgG protilatok v sére tiez javili stabilné pocas obdobi lie¢by lickom
HyQuvia alebo 1VIg.

Median sérovych najnizsich hladin celkového IgG bol v pripade CIDP priblizne 0 40 % vicsi ako
v pripade PID.

Pediatrick& populéacia

PID

V klinickej stadii lieku HyQvia neboli medzi dospelymi a pediatrickymi pacientmi pozorované Ziadne
rozdiely plazmatickych najnizsich hladin IgG.

CIDP

Liek HyQvia nebol posudzovany v klinickych stadiach u deti alebo dospievajucich pacientov (0 az
18 rokov) s CIDP.
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5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti
Imunoglobuliny st normalnou zlozkou l'udského tela.

Bezpecnost’ 10 % IG sa preukazovala v niekol’kych neklinickych stadiach. Predklinické udaje ziskané
na zaklade obvyklych farmakologickych studii bezpecnosti a toxicity neodhalili Ziadne osobitné riziko
pre Pudi. Stadie vplyvu toxicity po opakovanom podavani, genotoxicity a toxicity na reprodukciu
zvierat su nerealizovatel'né vzh'adom na indukciu vyvoja protilatok a interferenciu protilatok proti
heteroldgnym proteinom.

Dlhodobé stidie na zvieratach na vyhodnotenie karcinogénneho alebo mutagénneho potencialu
rHUPH20 neboli vykonané. Nepozorovali sa Ziadne neZiaduce reakcie na fertilitu mysi, kralikov

a makakov javskych vystavenych protilatkam, ktoré sa viazu na rHUPH20 a Specificka druhova
hyaluroniddzu. Reverzibilnd infertilita sa pozorovala u samcov a samic morciat imunizovanych s
cielom produkcie protilatok proti hyaluronidaze. Protilatky proti hyaluronidaze vSak neovplyviiuju
reprodukciu po imunizacii u mysi, kralikov, oviec alebo makakov javskych. Uginky protilatok, ktoré
sa viazu na rHUPHZ20, na l'udsku fertilitu nie s zname.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Normalny l'udsky imunoglobulin (10 % IG), injek¢na liekovka

Glycin
Voda na injekcie

Rekombinantna 'udska hyaluronidaza (rHuPH?20). injekéna liekovka

Chlorid sodny

Hydrogénfosfore¢nan sodny

Ludsky albumin

Dvojsodna sol’ kyseliny etyléndiamintetraoctovej (EDTA)

Chlorid vapenaty

Hydroxid sodny (na Gpravu pH)

Kyselina chlorovodikova (na Gpravu pH)

Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne Studie kompatibility, preto sa tento liek nesmie mieSat’ s inymi liekmi.
6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnic¢ke (2 °C — 8 °C).

Liek je mozné uchovavat’ pri teplotach nad +8 °C a pod +25 °C po dobu 3 mesiacov. Liek
neuchovavajte v chladni¢ke po tom, ako bol uchovavany pri izbovej teplote. Po 3 mesiacoch alebo po

dosiahnuti datumu exspiracie liek zlikvidujte, podl'a toho, ¢o nastane skor.

Datum vybratia z chladnicky je potrebné zaznamenat’ na vonkajSom obale.
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Neuchovavajte v mraznicke.
Injekéné liekovky uchovavajte vo vonkajsom obale na ochranu pred svetlom.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Normalny l'udsky imunoglobulin (10 % IG), injek¢na liekovka

25, 50, 100, 200 alebo 300 ml roztoku v injekénej liekovke (sklo typu I) so zatkou
(brémbutylova guma).

Rekombinantnd 'udska hyaluronidaza (rHuPH?20), injek¢na liekovka

1,25, 2,5, 5, 10 alebo 15 ml roztoku v injekénej liekovke (sklo typu I) so zatkou (chlérbutylova guma).
Velkost balenia:

Jedna injek¢na liekovka 10 % IG a jedna injek¢na liekovka rHUPH20 v jednotkovom baleni s dvoma
liekovkami.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Liek sa musi pred pouzitim ohriat’ na izbov1 teplotu. Na zohrievanie nepouzivajte ohrievacie
zariadenia vratane mikrovinnych rar.

10 % IG je ¢iry alebo slabo opaleskujtici a bezfarebny alebo bledozIty roztok. rHUPHZ20 je ciry,
bezfarebny roztok.

Tento liek sa sklada z 2 injek¢énych liekoviek. Obe injekéné lickovky sa maja pred podanim vizualne
skontrolovat’ na pritomnost’ Castic alebo zmenu farby. Roztoky, ktor¢ st zakalené alebo obsahuji
usadeniny, sa nesmu pouzivat'.

Nepretrepavajte.

Pred podavanim zlozky lieku HyQvia nemiesajte.

Na odobratie rHUPH20 z injek¢nych liekoviek nepouzivajte vetrané pristupové pomocky.

Pri priprave a podavani lieku HyQvia pouzivajte asepticka techniku. V pripadoch, ze na ziskanie
potrebnej davky inflzie je treba viac ako jedna injek¢na liekovka lieku 10 % IG alebo

rHuPH20, 10 % IG a/alebo rHUPH20 sa musia pripravit’ oddelene vo vhodnych naddobéach na roztok
eSte pred podavanim. Ciasto¢ne pouzité liekovky sa musia zlikvidovat'.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Baxalta Innovations GmbH

Industriestrasse 67
A - 1221 Vieden, Rakusko
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8. REGISTRACNE CISLA

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. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Détum prvej registracie: 16. maj 2013

Détum prediZenia registracie: 8. januar 2018

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurépskej agentuary pre lieky
http://www.ema.europa.eu
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PRILOHA II
VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA
(BIOLOGICKYCH LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA)
ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA
A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA (BIOLOGICKYCH
LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA
UVOLNENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) biologického lie€iva (biologickych lie€iv)

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

Belgicko

Néazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvolnenie $arze

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

Belgicko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

e Oficialne uvol’nenie Sarze

Podla ¢lanku 114 smernice 2001/83/ES vykona oficialne uvolnenie $arze $tatne laboratorium alebo
laboratorium urcené na tento tcel.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
e Periodicky aktualizované spravy o bezpeénosti (Periodic safety update reports, PSUR)

PoZiadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v sUlade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portéali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

e Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v ramci dohladu

nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v odstthlasenom RMP predloZzenom

v module 1.8.2 registra¢nej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odsthlasenych aktualizaciach
RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit”:

o na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovSetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré moézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia dolezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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o Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim lieku na trh (kde sa to vztahuje) alebo pouzitim lieku HyQvia v kazdom ¢lenskom
State musi drzitel’ rozhodnutia o registracii odsuhlasit’ obsah a format programu vratane
komunika¢nych médii, distribuénych modalit a d’al$ich aspektov programu s narodnou kompetentnou
autoritou.

Ciel'om edukaénych materidlov je zaistit’ vhodny postup podavania lieku HyQvia a jeho pomocnych
latok aby sa minimalizovalo riziko chyby pri podavani lieku u pacientov, ktori liek dostavaju
v domacom prostredi.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii ma zaistit’, aby v kazdom ¢lenskom $tate, kde je lieck HyQvia uvedeny
na trh, vSetci zdravotnicki pracovnici a pacienti, u ktorych sa o¢akava pouzivanie licku HyQvia, mali
pristup/boli im poskytnuté nasledujuce eduka¢né materialy:

o edukacné materialy pre lekara,

e informac¢ny bali¢ek pre pacienta.
Edukaéné materialy pre lekara:

e sihrn charakteristickych vlastnosti lieku,

e prirucka pre zdravotnickych pracovnikov.

Prirucka pre zdravotnickych pracovnikov:

o informacie o lieku HyQvia vratane schvalenej indikacie podl'a suhrnu charakteristickych
vlastnosti lieku,

o podrobny opis postupov podavania infzie licku HyQvia pomocou injekénej pumpy
s ovladacom a peristaltickej infaznej pumpy s radami uvedenymi v bodoch, ktoré je
potrebné pacientovi zdoraznit’ pri kazdom kroku postupu:

- spravna priprava a podanie lieku HyQvia (t. j. infazia injek¢nej liekovky
s rekombinantnou 'udskou hyaluronidazou (HY) pred injekénou lieckovkou
S 10 % normalnym l'udskym imunoglobulinom (I1G)),

- dodrziavanie aseptickej techniky,

- identifikacia v€asnych prejavov a priznakov potencialnych neziaducich
udalosti (napr. lokalne reakcie v mieste inflzie, hypersenzitivne reakcie
alergického typu) a opatrenia, ktoré sa maji vykonat’ v pripade, Ze sa objavia
reakcie vratane toho, kedy kontaktovat’ zdravotnickeho pracovnika,

o pacienti a/alebo ich opatrovatelia budu poziadani, aby ukazali $koliacemu zdravotnickemu
pracovnikovi, ze dokazu tispesne podat’ lieck HyQvia. Spravne techniky sa majd
kontrolovat’ v pravidelnych intervaloch,

o dolezitost hlasenia neziaducich reakcii, ako napriklad reakcie stvisiace s inflziou
a hypersenzitivne reakcie alergického typu.

Informacny balicek pre pacienta:
e pisomna informacia pre pouzivatel'a,
e prirucka pre pacienta/opatrovatela,

e dennik pacienta.

e Prirucka pre pacienta/opatrovatela:

o podrobny opis spravnej techniky pripravy a podavania infazie lieku HyQvia krok za
krokom,

24



podrobny opis samopodavania inflzie lieku HyQvia pomocou injekénej pumpy s
ovladac¢om a peristaltickej infiznej pumpy,

opis moznych rizik spojenych s pouzivanim lieku HyQvia, konkrétne: lokélne reakcie
v mieste inflzie a hypersenzitivne reakcie alergického typu (prejavy a priznaky),

odportcania tykajuce sa manazmentu moznych neziaducich udalosti spojenych s lie¢bou
liekom HyQvia a informacia, kedy kontaktovat’ zdravotnickeho pracovnika,

dolezitost” hlasenia neziaducich Gcinkov spolu s pokynmi, ako ich hlasit,

funkcie webovej stranky umoziiuju, aby klikatel'né animacie navadzali pacientov
postupom podavania.

Dennik pacienta:

O

poskytne sa infuzny dennik na dokumentovanie ¢asu, datumu, davky, miesta podania
inflzie a akychkol'vek reakcii, ktoré sa u pacienta objavia,

infuzny dennik bude taktieZ obsahovat’ opis opatreni na minimalizaciu potencialnych
neziaducich u¢inkov spojenych s pouzitim liecku HyQvia,

infuzny dennik poméze zjednodusit’ pravidelné monitorovanie zdravotného stavu pacienta
a ulah¢it’ diskusie so zdravotnickym pracovnikom.
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULKA (2,5G,5G, 10 G, 20 G A 30 G)

| 1. NAZOV LIEKU

HyQvia 100 mg/ml inflzny roztok na subkutanne pouzitie
normalny l'udsky imunoglobulin

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Normalny 'udsky imunoglobulin, injekéna liekovka 100 mg/ml, najmenej 98 % je 1gG.
Maximalny obsah imunoglobulinu A (IgA): 140 mikrogramov/ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Normalny l'udsky imunoglobulin, injek¢na liekovka: glycin, voda na injekcie.

Rekombinantnd I'udska hyaluronidéza, injekéna liekovka: I'udské hyaluronidaza. Chlorid sodny,
fosfore¢nan sodny, l'udsky albumin, dvojsodna sol’ EDTA, chlorid vapenaty, voda na injekcie.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Infuzny roztok na subkutanne pouzitie

1 injekéna liekovka normalny 'udsky imunoglobulin
2,5 9/25 ml

5 g/50 ml

10 g/100 ml

20 g/200 ml

30 g/300 ml

1 injek¢éna liekovka rekombinantna 'udska hyaluronidaza
1,25 mi

2,5 ml

5mil

10 ml

15 ml

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Len na subkutanne pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Nepretrepavajte.
Pred podavanim 2 injekéné liekovky nemiesajte.
Najprv podavajte rekombinantna 'udskt hyaluronidazu.

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovévajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).

Liek je mozné uchovavat pri teplotach nad +8 °C a pod +25 °C po dobu 3 mesiacov. Liek
neuchovavajte v chladni¢ke po tom, ako bol uchovavany pri izbovej teplote. Po 3 mesiacoch alebo po
dosiahnuti datumu exspiracie liek zlikvidujte, podl’a toho, ¢o nastane skor.

Datum vybratia z chladnicky je potrebné zaznamenat’ na vonkajSom obale.

Neuchovavajte v mraznicke.

Injekéné liekovky uchovavajte vo vonkajsom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ}TYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vieden, Rakuasko

12. REGISTRACNE CiSLA

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. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA
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| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

HyQvia 100 mg/ml

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE EUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK LIEKOVKY NORMALNY ELUDSKY IMUNOGLOBULIN (5 G, 10 G, 20 G A 30 G)

| 1. NAZOV LIEKU

HyQvia 100 mg/ml infuzia na subkutanne pouZitie
normalny l'udsky imunoglobulin

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

imunoglobulin, 100 mg/ml, najmenej 98 % je IgG
Maximalny obsah imunoglobulinu A (IgA): 140 mikrogramov/ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Glycin, voda na injekcie.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

InfGzia na subkutanne pouzitie
1 injekcna liekovka

5 g/50 ml

10 g/100 ml

20 g/200 ml

30 9/300 ml

| 5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Len na subkutanne pouzitie.
Podavajte infuziou ako 2.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU
A DOSAHU DETI

\ 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke.
Injekéna liekovku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Baxalta Innovations GmbH
A-1221 Vieden, Rakutsko

12. REGISTRACNE CIiSLA

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. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK LIEKOVKY NORMALNY EUDSKY IMUNOGLOBULIN (2,5 G)

| 1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

HyQvia 100 mg/ml infuzia na subkutanne pouZitie
normalny l'udsky imunoglobulin
Len SC pouzitie.

2. SPOSOB PODAVANIA

Podavajte infuziou ako 2.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

2,5 9/25 ml

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK LIEKOVKY CUDSKA REKOMBINANTNA HYALURONIDAZA
(2,5 ML, 5 ML, 10 ML, 15 ML)

| 1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Inftizia na subkutanne pouzitie pre lieck HyQvia
hyaluronidaza
Len na subkutanne pouzitie.

2. SPOSOB PODAVANIA

Podavajte infziou ako 1.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

2,5 ml
5ml

10 mi
15 ml

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK LIEKOVKY LUDSKA REKOMBINANTNA HYALURONIDAZA (1,25 ML)

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Infazia na subkutanne pouzitie pre liek HyQvia
hyaluronidaza
Len SC pouzitie.

2. SPOSOB PODAVANIA

Podavajte infziou ako 1.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

1,25 ml

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

HyQvia 100 mg/ml infizny roztok na subkutinne pouZzitie
normalny 'udsky imunoglobulin

Pozorne si precditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouzivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak méa rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto
pisomnej informéacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

Co je HyQvia a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete lick HyQvia
Ako uzivat’ lieck HyQvia

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat liek HyQvia

Obsah balenia a d’alsie informacie

Uk wd P

1. Co je HyQvia a na ¢o sa pouZiva
Co je HyQvia

HyQvia obsahuje 2 roztoky na podkoznu (subkutannu alebo SC infuziu) infiziu (odkvapkavanie).

Dodéava sa ako balenie obsahujlce:

e jednu injekénu liekovku 10 % normalneho l'udského imunoglobulinu (liecivo)

e  jednu injekénu liekovku rekombinantnej Fudskej hyaluronidazy (latka, ktora pomaha, aby sa 10 %
normalny F'udsky imunoglobulin dostal do krvi pacienta).

10 % normalny 'udsky imunoglobulin patri do skupiny liekov zvanych ,,normélne I'udské
imunoglobuliny®. Imunoglobuliny st tiez zname ako protilatky a vyskytuja sa v krvi zdravych I'udi.
Protilatky su Cast’ou imunitného systému (prirodzenej obrany tela) a pomahaju 'udskému telu bojovat’
s infekciami.

Ako HyQvia p6sobi

Rekombinantna 'udska hyaluronidéaza je bielkovina, ktora ul'ahCuje infuziu (odkvapkavanie)
imunoglobulinov pod kozu a prienik do krvného systému.

Injekenad liekovka imunoglobulinu bola pripravena z krvi zdravych l'udi. Imunoglobuliny st vytvarané
imunitnym systémom l'udského tela. Pomahaju telu bojovat’ s infekciami spdsobenymi baktériami

a virusmi alebo udrziavat’ rovnovahu vasho imunitného systému (nazyva sa to imunomodulacia). Liek
pbsobi presne tym istym sp6sobom ako imunoglobuliny, ktoré sa prirodzene vyskytuju v Krvi.
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Na ¢o sa HyQvia pouZiva

Substitucna liecba u dospelych a deti (0 aZ 18 rokov)

HyQvia sa pouziva u pacientov so slabym imunitnym systémom, ktori nemajt dostato¢né protilatky
v Krvi a ¢asto dostavaju infekcie, vratane nasledujucich skupin:

. pacienti s vrodenym nedostatkom tvorby protilatok alebo pacienti, ktori dokézu len ¢iastocne
tvorit’ protilatky (primarna imunitna nedostatocnost’),

o pacienti, u ktorych sa vyskytuji zavazné alebo opakujice sa infekcie sposobené oslabenym
imunitnym systémom, v dosledku inych ochoreni alebo typov lie¢by (sekundarna imunitna
nedostato¢nost)).

Pravidelné a dostato¢né davky lieku HyQvia mézu zvysit’ prili§ nizke hladiny imunoglobulinu v Krvi
na normalne hladiny (substistucna liecba).

Imunomodulacnd lie¢ba u dospelych, deti a dospievajlcich (0 aZ 18 rokov)

HyQvia sa pouziva u dospelych, detskych a dospievajucich (0 az 18 rokov) pacientov s chronickou
zapalovou demyeliniza¢nou polyradikuloneuropatiou (CIDP), formou autoimunitného ochorenia.
CIDP je charakterizovana chronickym zapalom periférnych nervov, ktory sposobuje slabost’ svalov
a/alebo necitlivost’ hlavne v nohéch a rukach. Predpokladé sa, Ze vlastny obranny systém tela napada
periférne nervy a sposobuje poskodenie nervov a zapal. Imunoglobuliny pritomné v lieku HyQvia
maju pomahat’ chranit’ nervy pred poskodenim imunitnym systémom.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZzijete liek HyQvia
Liek HyQvia si nevpichujte ani si nepodavajte infaziu

- ak ste alergicky na imunoglobuliny, hyaluronidazu, rekombinantnd hyaluronidéazu alebo
na ktortkol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych v casti 6, ,,Obsah balenia
a d’alsie informacie®);

- ak mate v krvi protilatky proti imunoglobulinu A (IgA). M6Ze sa to stat’, ak mate nedostatok
IgA. Ked’Zze HyQvia obsahuje stopové mnozstva IgA, mohli by ste mat’ alergicku reakciu.

- do krvnej cievy (intravendzne) alebo do svalu (intramuskularne).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zacnete pouzivat’ liek HyQvia, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.

»  Este pred zaciatkom lieCby informujte svojho lekara alebo zdravotny persondl, ak sa vas
tyka niektora z nizsie uvedenych okolnosti:

e Na imunoglobuliny mézete byt vy alebo vase dieta alergicki bez toho, aby ste o tom vedeli.
Alergické reakcie, ako je nahly pokles krvného tlaku alebo anafylakticky Sok (prudky pokles
krvného tlaku s d’al$imi priznakmi, ako opuch krku, t'azkosti s dychanim a kozna vyrazka), su
zriedkavé, ale prilezitostne sa mézu vyskytnut’ aj vtedy, ak ste predtym nemali problémy s
podobnymi liekmi. Mate vyssie riziko alergickych reakcii, ak mate nedostatok IgA s protilatkami
anti-IgA. K znakom alebo priznakom tychto zriedkavych alergickych reakcii patria:

o pocit zavratu, toCenia hlavy alebo pocit na mdloby,
o kozna vyrazka a svrbenie, opuch ust alebo krku, tazké dychanie, sipanie,

o neobvykla tepova frekvencia, bolest’ na hrudniku, modré pery alebo prsty na rukach ¢i
nohéch,

o rozmazané videnie.
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»  Aksi pocas infuzie v§imnete akykol'vek z tychto priznakov, povedzte to hned’ svojmu
lekarovi alebo zdravotnej sestre. Oni rozhodnu, ¢i sa rychlost’ inflizie mé4 spomalit’ alebo
inflzia uplne zastavit’.

Vas lekar alebo zdravotna sestra vam pomaly podaju infuziu rekombinantnej l'udskej hyaluronidazy
(HY) a nasledne imunoglobulin (IG) a starostlivo vas budu sledovat’ pocas 1. infzie, aby bolo mozné
okamzite odhalit’ a lieCit’ akukol'vek alergicku reakciu.

e Vas lekdr bude zvlast opatrny v pripade, ak mate nadvahu, ste star$i, mate cukrovku, ste dlhodobo
pripttany na 16zko, mate vysoky krvny tlak, mate nizky objem krvi (hypovolémia), mate
problémy s krvnymi cievami (cievne ochorenia), mate vyssie riziko zrazanlivosti krvi (trombofilia
alebo trombotickeé epizody), alebo mate ochorenie/stav, ktory sposobuje zahustenie krvi
(hyperviskozna krv). Za tychto okolnosti mézu imunoglobuliny zvysit’ riziko srdcového infarktu,
mitvice, vyskyt krvnych zrazenin v pl'icach (pl'acna embdlia) alebo upchatie cievy v nohe, i ked’
vel'mi zriedkavo.

» Ak si vSimnete akykol'vek z tychto prejavov a priznakov, vratane dychaviénosti, bolesti,
opuch koncatiny a bolesti na hrudniku poc¢as podavania infuzie, povedzte to hned’ svojmu
lekarovi alebo zdravotnej sestre. Oni rozhodnu, ¢i sa rychlost’ inflizie ma spomalit’ alebo
infuziu uplne zastavit’.

Vas lekar alebo zdravotna sestra vas budu pocas infuzie starostlivo sledovat’ tak, aby bolo mozné
okamzite odhalit’ a lieCit’ akékol'vek tromboembolické prihody.

e Ak mate krvnu skupinu A, B alebo AB a mate zakladny zapalovy stav, budete pouzivat’ tento liek
vo vysokych davkach 1 den alebo 2 dni. Za tychto okolnosti sa bezne uvadza, Ze imunoglobuliny
mozu zvysit’ riziko rozpadu Cervenych krviniek (hemolyza).

e 'V suvislosti s liebou imunoglobulinmi bol hlaseny vyskyt zapalu membran obklopujticich mozog
a miechu (syndrém aseptickej meningitidy).

» Ak si vSimnete akykol'vek z tychto priznakov, vratane silnej bolesti hlavy, stuhnutosi $ije,
horucky, svetloplachosti, nevol'nosti alebo vracania po infuzii, okamzite to oznamte
svojmu lekéarovi alebo zdravotnej sestre.

Vas lekar rozhodne, ¢i su potrebné d’alSie vySetrenia a ¢i mate pokracovat’ v pouzivani lieku HyQvia.

Rychlost’ infazie

Je veI'mi dolezité, aby ste infuziu lieku podavali spravnou rychlost'ou. Vas lekar alebo zdravotna sestra
vam poradia, akl rychlost’ infuzie mate pouzit', ked’ si budete infaziu liecku HyQvia podavat’ doma
(pozri Cast’ 3, ,,Ako pouzivat’ lieck HyQvia“).

Sledovanie pocas infuzie

Urciteé vedlajsie ucinky sa moézu vyskytnut’ Castejsie, ak:
- dostavate liek HyQvia po prvy raz;
- dostavali ste iny imunoglobulin a teraz vam zmenili lie¢bu na liek HyQvia;
- od poslednej infazie liecku HyQvia presiel dlhy interval (napr. viac nez 2 alebo 3 infuzne
intervaly).
»  Vtakych pripadoch vas budu starostlivo sledovat’ poc¢as prvej infizie a jednu hodinu
po ukonceni infuzie.

Vo vsetkych ostatnych pripadoch vas pri prvych par infaziach budua sledovat’ pocas inflzie
a najmenej 20 minut potom, ako dostanete infGziu lieku HyQvia.

Domaéca lie¢ba

Predtym, ako zacnete s domacou liecbou, mali by ste urCit’ nejakli osobu ako opatrovatel’a.
Vy a opatrovatel’ budete zaSkoleni v tom, ako zistit’ skoré znaky vedl'ajsich Gi¢inkov, najma
alergickych reakcii. Tato osoba, ktora bude na vas dohliadat’, by vam mala pomdct’ sledovat’ mozné
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vedl'aj§ie u¢inky. Pocas infizie musite sledovat’ prvé znaky vedlajsich ucinkov (viac podrobnosti,
pozri Cast’ 4, ,MoZné vedPajSie uc¢inky*).
» Ak zaznamenate akékol'vek vedl'ajsie ucinky, vy alebo osoba, ktora bude na vas
dohliadat’, musite infiziu hned’ ukoncit’ a zavolat’ lekara.
» Ak zaznamendte vazny vedl'ajsi ucinok, vy alebo osoba, ktora bude na vas dohliadat,
musite zavolat’ pohotovostnu zdravotnicku sluzbu.

Sirenie lokalizovanych infekcii

Inftziu lieku HyQvia si nepodavajte do infikovanej ani ¢ervenej opuchnutej plochy na kozi
(ani v jej blizkosti), lebo si mozete spdsobit’ rozsirenie tejto infekcie.

V klinickych stadiach neboli na kozi pozorované Ziadne dlhodobé (chronické) zmeny. Svojmu
lekarovi treba hlasit’ kazdy dlhodoby zapal, hréky (uzliky) alebo zapal, ktoré sa vyskytuju v mieste
podania infazie a trvaju dlhSie ako par dni.

Ucinky na krvné testy

HyQvia obsahuje mnoho rdznych protilatok a niektoré z nich moézu mat’ vplyv na krvné testy
(sérologické testy).
»  Pred kazdym krvnym testom povedzte svojmu lekarovi o tom, Ze dostavate lieCbu
lieckom HyQuvia.

Informécie o zdrojovom materidli lieku HyQvia

10 % normalny 'udsky imunoglobulin lieku HyQvia a albumin 'udského séra (zlozka rekombinantne;j
Pudskej hyaluronidazy) su vyrobené z l'udskej plazmy (tekuta ¢ast’ krvi). Ak sa lieky vyrabaju

z Tudskej krvi alebo plazmy, zavadzaji sa urcité opatrenia, aby zabranili prechodu infekcii na
pacientov. Patria sem:

- starostlivy vyber darcov krvi a plazmy, aby sa zaistilo vyradenie 0sdb s rizikom prenosu
infekcii, a
- testovanie kazdej darovanej a zmieSanej plazmy, ¢i nemajui znaky virusov/infekcii.

Vyrobcovia tychto liekov robia pocas spracovania krvi alebo plazmy tiez kroky, ktoré dokazu virusy
zneskodnit’ alebo odstranit’. Napriek tymto opatreniam sa moznost’ prenosu infekcie pri pouziti liekov
pripravenych z l'udskej krvi alebo plazmy neda Gplne vylacit. Vztahuje sa to aj na nezname alebo
objavované virusy alebo iné typy infekcii.

Opatrenia prijaté pre vyrobu lieku HyQvia sa povazuju za u¢inné na obalené virusy, napr. virus
I'udskej imunitnej nedostato¢nosti (HIV), virus hepatitidy B a virus hepatitidy C a aj na neobalené
virusy: virus hepatitidy A a parvovirus B19.

Imunoglobuliny neboli spajané s infekciami hepatitidy A alebo parvovirusom B19 mozno preto,
ze protilatky proti tymto infekciam, obsiahnuté v lieku HyQvia, st ochranné.

»  Dorazne vam odporucame, aby ste si pri kazdom pouziti licku HyQvia zapisali do
dennika svojej liecby nasledujtce tdaje:
= nazov lieku,
= datum podania,
= (islo Sarze lieku, a
=  vpichnuty objem, rychlost’ infazie, pocet a umiestnenie miest podania infuzie.
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Deti a dospievajuci
Substitucna liecba

Rovnaké pouzitie, davka a frekvencia infizie ako u dospelych sa vzt'ahuje aj na deti a dospievajacich
(vo veku 0 az 18 rokov).

Imunomodulacna liecha u pacientov s CIDP
Bezpecnost’ a ucinnost’ liecku HyQvia u deti a dospievajucich (0 az 18 rokov) s CIDP neboli stanovené.
Iné lieky a HyQvia

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre.

Ockovania

HyQvia mdze znizovat’ uc¢inok niektorych virusovych ockovacich latok (vakcin) napr. proti osypkam,
rubeole, mumpsu a ovéim kiahniam (vakciny so zivymi virusmi). Z tohto dovodu po infuzii lieku
HyQvia mozZno budete musiet’ ¢akat’ az 3 mesiace, kym dostanete urcité vakciny. Na vakcinu proti
ov¢im kiahniam budete mozno musiet’ ¢akat’ az 1 rok po inflziach lieku HyQvia.
»  Povedzte lekarovi alebo zdravotnej sestre, ktori vas oc¢kuju, o svojej liecbe
liekom HyQvia.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’

Udaje o u¢inkoch dlhodobého pouzivania rekombinantnej l'udskej hyaluronidézy na tehotenstvo,
dojcenie a plodnost’ si obmedzené. Tehotné a dojCiace zeny maju lieck HyQvia pouzivat’ len po
konzultacii s lekarom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Pacienti m6zu pocas liecby liekom HyQvia zaznamenat’ vedl'ajSie ucinky, ako st zavrat alebo
nevolnost’, ktoré by mohli ovplyvnit ich schopnost’ viest’ vozidla, bicyklovat’ sa alebo obsluhovat’
stroje. Ak sa vyskytnu tieto reakcie, je potrebné, aby ste vy alebo vase diet’a pockali az do ich
vymiznutia, nez zaénete vykonavat’ tieto aktivity. Porad’te sa so svojim lekarom o pripadnych
vedrlajsich ucinkoch, ktoré mozete vy alebo vase dieta zaznamenat.

HyQvia obsahuje sodik

Tento liek obsahuje 5,0 az 60,5 mg sodika (hlavnej zlozky kuchynskej soli) v kazdej liekovke
rekombinantnej 'udskej hyaluronidazy HyQvia. To sa rovna 0,25 az 3 % odporucaného maximalneho
denného prijmu sodika v potrave pre dospelych. Zlozka 10 % IG je v podstate bez sodika.

3. Ako uzivat’ liek HyQvia

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako vdm povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara.

HyQvia sa musi podavat’ infliziou pod koZu (subkutanne alebo SC podanie).
Liec¢bu lickom HyQvia za¢ne vas lekar alebo zdravotna sestra, no lekar vam moze povolit’ pouzivat’
liek doma potom, ako dostanete prvych par infuzii pod zdravotnickym dohl'adom a vy (a/alebo

opatrovatel’) ste boli dostato¢ne zaSkoleni. Vy a vas lekar sa rozhodnete, ¢i mozete pouzivat liek
HyQvia doma. S domacou lieébou liekom HyQvia neza¢inajte, Kym nedostanete Uplné pokyny.
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Déavkovanie
Substitucna liecba

Lekar pre vas vypocita spravnu davku na zaklade vasej hmotnosti, predoslych liekov

(ak ste ich dostali) a vasej odpovede na liecbu. Odporacana pociato¢na davka je davka, ktord

dodava 400 az 800 mg lie¢iva na kg telesnej hmotnosti na mesiac. Na zac¢iatku dostanete $tvrtinu tejto
davky v tyzdennych intervaloch. Tato sa bude postupne zvySovat’ az na 3 — 4 tyzdiové intervaly medzi
infuziami. Lekar vam moZe niekedy odporuéit, aby sa vysSie davky rozdelili a podavali do 2 miest
naraz. Lekar vam moze davku upravit’ aj podl'a toho, ako budete na liecbu reagovat’.

Imunomodulacnd liecba

Vas lekar pre vas vypocita spravnu davku na zaklade predchadzajicich liecob, ktoré ste mohli
dostavat’, a vasej odpovede na liecbu.

Liecba zacina zvycajne 1 az 2 tyZdne po vasej poslednej infiizii imunoglobulinov podanej subkutanne
na zaklade vypocitanej tyzdennej ekvivalentnej davky. Vas lekar moze upravit’ davku a frekvenciu
podl’a vasej odpovede na liecbu.

V pripade prekroc¢enia maximalnej dennej davky (> 120 g) alebo ak nedokazete tolerovat’ cely objem
infuzie imunoglobulinov, méze sa davka rozdelit’ a podat’ po¢as niekol’kych dni s odstupom 48 az

72 hodin medzi davkami, aby sa umoznila spravna absorpcia, a prislusnym spésobom sa ma rozdelit’
aj podanie hyaluronidazy.

Zaciatok liecby

Vasu liecbu zac¢ne vas lekar alebo zdravotna sestra, ktori maju prax v lieCbe pacientov so slabou
imunitou (imunodeficitom) a CIDP, ako aj v usmerfiovani pacientov pri domace;j lie¢be. Budu vas
starostlivo sledovat’ pocas celej infizie a najmenej hodinu po ukonceni infuzie, aby zistili, ako dobre
liek znasate. Na zaciatku vas lekar alebo zdravotna sestra pouziju nizku rychlost’ infuzie a postupne ju
budt zvySovat’ pocas prvej infuzie a nasledujucich infuzii. Ked vas lekar alebo zdravotna sestra najdu
spravnu davku a rychlost’ infazie pre vas, mézu vam dovolit’ podavat’ si liecbu doma.

Doméca liecba

Nepouzivajte lieck HyQvia doma, kym nedostanete pokyny a skolenie od zdravotnickeho pracovnika.
Dostanete pokyny o:

- infuznych technikach v aseptickom prostredi,

- pouziti infiznej pumpy alebo ovladaca injekeénej striekacky (ak je potrebny),

- pouzivani dennika liecby, a

- opatreniach, ktoré maju byt prijaté pri zdvaznych vedlajsich ucinkoch.

Ak vam lieCba méa pomodct, musite dosledne postupovat’ podla pokynov lekara o davke, rychlosti
inflzie a plane infazii lieku HyQvia.
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Odporuicajua sa nasledujuce rychlosti infuzie 10 % 1G na miestopodania infizie:

Ugéastnici s telesnou hmotnost'ou Utastnici s telesnou
menej ako 40 kg hmotnost’ou 40 kg alebo viac
Prvé 2 infiizie Nasledné Prvé 2 inflizie Nasledne
2 az 3 inflzie 2 az 3 inflzie

Interval/Minuty | (ml/hodina/miesto
podania inflzie)

(ml/hodina/miesto

(ml/hodina/miesto podania infazie)

podania inflzie)

(ml/hodina/miesto
podania inflzie)

10 minat 5 10 10 10
10 minat 10 20 30 30
10 minGt 20 40 60 120
10 minat 40 80 120 240

Pripomenutie

RPN 80 160 240 300
infazie

Rychlosti infuzie uvedené vyssie st pre jedno miesto podania infGzie. V pripade, Ze pacient vyZaduje
2 alebo 3 miesta podania infazie, rychlosti podavania infizie mozno prislu$ne upravit’
(t. j. zdvojnasobit alebo strojnasobit’ na zaklade maximalnej rychlosti infazie danej pumpy).

Ak méte presakovanie v mieste podania infuzie

Opytajte sa lekara, lekarnika alebo zdravotnej sestry, ¢i by pre vas nebola vhodnejsia ind velkost ihly.
Akeékol'vek zmeny velkosti ihly musia byt pod dohl'adom osSetrujuceho lekara.

Ak pouZzijete viac lieku HyQvia, ako mate
Ak si myslite, Ze ste pouzili viac liecku HyQvia, ako mate, povedzte to ¢o najskor svojmu lekarovi.
Ak zabudnete pouzit’ liek HyQvia

Nevpichujte si dvojndsobni davku lieku HyQvia, aby ste nahradili vynechanu davku. Ak si myslite,
ze ste davku vynechali, povedzte to ¢o najskor svojmu lekérovi.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.
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Podrobné pokyny na pouZitie si uvedené v nasledujtcej casti.

1. Vyberte liek HyQvia zo Skatulky:
. Nechajte, aby sa injekéné liekovky ohriali na izbovua
teplotu. Moze to trvat’ az 60 minat. Na zohrievanie

rar.
. Liek HyQvia nezahrievajte ani nepretrepavajte.
. Pred pouzitim skontrolujte kazdu injekcnu liekovku
lieku HyQvia:
o Datum exspirécie: Liek po datume exspiracie
nepouzivajte.
o Farba:

Cira a bezfarebna.
Ciry a bezfarebny alebo slabozlty.
Castice, nepouzivajte ju.

liekovkami. Ak liek tento uzaver nema,
nepouzivajte ho.

nepouzivajte ohrievacie zariadenia vratane mikrovlnnych

0 Rekombinantna l'udska hyaluronidaza ma byt
0 10 % normalny 'udsky imunoglobulin mé byt
o) Ak je niektora tekutina zakalena alebo obsahuje

o Uzéaver: Fialovy ochranny uzaver na baleni s dvoma

2. Pripravte si v§etky pomocky:
Pripravte si vsetky pomécky na infGziu. Su to tieto pomocky:

(stiprava s podkoznou ihlou, nadobka na roztok (vak alebo
strickacka), sterilny ¢isty obvéz a paska, hadicky pumpy,

potreby.

balenie lieku HyQvia s dvoma liekovkami, pomdcky na infuziu

pomocky na prenos, striekacky, gaza a paska), nadoba na ostré

predmety, pumpa a dennik liecby a tiez d’alsie pomocky podl'a

w

Pripravte si Cisti pracovni plochu.

4. Umyte si ruky:

a otvorte vSetky pripravené sucasti.

Dokladne si umyte ruky. Podl'a pokynov svojho lekara polozte

5. Otvorte balenie(-a) lieku HyQvia s dvoma liekovkami:

nie, manualne odstrante modré uzévery aby sa odkryli
zatky liekoviek.
. Pripravte na prenos zlozku rekombinantnej 'udskej

tamponom napustenym alkoholom, ak to je uvedené
v pokynoch, a nechajte uschnut’ na vzduchu
(najmenej 30 sekdnd).

o Odstraite fialovy ochranny uzaver (y) a skontrolujte, ¢i su
odstranené modré uzavery na injekénych liekovkach. Ak

hyaluronidazy lieku HyQvia utretim kazdej zatky liekoviek
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Pripravte si injek¢nt liekovku rekombinantnej Pudskej
hyaluronidazy (HY):

Z balenia vyberte mensiu sterilnt injek¢nu striekacku

a pripojte ju k bodcu alebo ihle bez odvzdusnenia
(pomécka).

Zatiahnite piest, injekcnt striekacku napliite objemom
vzduchu rovnym objemu rekombinantnej 'udske;j
hyaluronidazy v liekovke (liekovkach) HY.

Z pomocky na prenos s ihlou/bez odvzduSnenia odstraiite
kryt.

Zasuiite hrot ihly/bez odvzdusnenia pomocky na prenos do
stredu zatky liekovky a zatlacte dolu. Do liekovky vtlacte
vzduch.

Liekovku oto¢te dnom nahor, pomdcka na prenos s ihlou/
bez odvzdus$nenia zostavajucou vo fl'asi. Hrot striekacky
bude smerovat’ nahor.

Do striekacky natiahnite cely obsah rekombinantne;j
I'udskej hyaluronidazy.

Ak na svoju davku potrebujete viac ako jednu liekovku
rekombinantnej 'udskej hyaluronidazy, zopakujte krok 6.
Ak je to mozné, skombinujte vSetky davky rekombinantnej
ludskej hyaluronidazy potrebné na celi davku IgG do
rovnakej striekacky.

Hrot striekac¢ky nasmerujte hore a vSetky vzduchové
bubliny odstrante nasmerovanim hrotu nahor a slabym
poklepkavanim striekac¢ky prstom. Pomaly a opatrne
zatlacte piest, aby ste odstranili v§etok zostavajuci vzduch.

7.

Pripravte si sipravu s ihlou a rekombinantnou Pudskou
hyaluronidazou (HY):
Ak pouzivate metédu ,,push* na podanie (HY):

Pripojte injekénu striekacku naplnentl rekombinantnou

Pudskou hyaluronidazou k stprave s ihlou.

ZatlaCte piest menSej strickacky, aby sa odstranil vzduch a

napliite supravu s ihlou az po kridelka ihly rekombinantnou

Pudskou hyaluronidazou.

. Poznamka: Vas lekar alebo zdravotna sestra vam
mozu odporucit’, aby ste pouzili konektor ,,Y* (na
viac ako jedno miesto podania inflzie) alebo ind
konfiguraciu supravy s ihlou.

AK pouzivate na podanie (HY)pumpu :

Pripojte injeként striekacku naplnentl rekombinantnou
'udskou hyaluronidazou (HY) k hadi¢ke pumpy a pripojte
stpravu s ihlou.

Zatlacte piest injekcnej striekacky (velkost’ sa moze lisit
kvoli va¢siemu objemu), aby sa odstranil vzduch, a napliite
hadi¢ku pumpy a stpravu s ihlou az po kridelka ihly
rekombinantnou l'udskou hyaluroniddzou.
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Pripravte si injekéni liekovku 10 % normalneho 'udského
imunoglobulinu:

Pripravte na prenos zlozku 10 % imunoglobulinu lieku

HyQvia utretim kazdej zatky lickoviek samostatnym

tamponom napustenym alkoholom, ak to je uvedené

v pokynoch, a nechajte uschnut’ na vzduchu

(najmenej 30 sekund).

Infuzia 10 % normalneho 'udského imunoglobulinu lieku

HyQvia sa mo6ze podavat’ bud’

o zmieSanim z liekoviek bud’ do viésej striekacky (@)
alebo inflzneho vaku (b) podl'a toho, ako vam na
zaklade pouzitej pumpy nariadi vas lekér, alebo

0 priamo z liekovky IG. Stréte hrot hadicky pumpy
s odvzdu$nenim alebo hrot a ihlu s odvzdusnenim do
liekovky(-iek) 10 % normalneho I'udského
imunoglobulinu. Napliite hadi¢ku podavacej pumpy
a postavte bokom, kym sa nedokondi inftizia
rekombinantnej 'udskej hyaluronidazy.

Ak na celt davku potrebujete viac ako jednu liekovku,

napichnite d’alSie liekovky potom, ako bola podana cela

prvé liekovka.

Pripravte pumpu:
Pri priprave pumpy dodrzujte navod vyrobcu.

10.

Pripravte si miesto podania infuzie:

Miesto(-a) podania inflzie si zvol'te na strednej aZz hornej
Casti brucha alebo na stehnach. Pozri obrazok s miestami
vhodnymi na podavanie infuzie.

0 Pri davkach vyssich ako 600 ml, ktoré maja byt
podavané na dvoch miestach, si vyberte miesta na
opacnych stranach tela.

o Pri podavani na tri miesta, by mala byt vzdialenost’
medzi miestami 10 cm.

Vyhnite sa miestam, kde st kosti, viditeIné krvné cievy,

jazvy a zapalenym alebo infikovanym miestam.

Miesta podania influzie medzi jednotlivymi inflziami

meiite tak, Ze vyberiete miesta na opa¢nych stranach tela.

Ak vam tak poradil lekar alebo zdravotna sestra, ocistite

miesto(-a) podania infGzie tamp6nom napustenym

alkoholom. Nechajte uschnut’ (najmenej 30 sekind).

@)
@

11.

Vpichnite ihlu:

Zlozte z ihly kryt. Medzi dva prsty pevne uchopte a zovrite
najmenej 2 az 2,5 cm koze.

Ihlu vpichnite celt az po kridelka rychlym rovnym
pohybom v 90-stupriovom uhle do koze. Kridelka ihly
maju lezat’ naplocho na kozi.

Ihlu zaistite na mieste sterilnou paskou.

Tento krok opakujte aj na druhom aj na tretom mieste
podania infazie (ak také je).

90-stupnovy uhol do
koze
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12.

Pred zaciatkom infuzie skontrolujte spravne umiestnenie
ihly (ak to odporucil vas lekar alebo zdravotna sestra).

13.

Ihlu zaistite ku koZi:

. Ihlu(-y) zaistite na mieste sterilnou priesvitnou naplast'ou
cez ihlu(-y).

. Pocas celej infazie prilezitostne kontrolujte miesto(-a)
podania infuzie, ¢i nedoslo k posunu alebo ¢i z nich
nevyteka.

‘\f;—

14.

Najprv si podajte davku rekombinantnej 'udskej

hyaluronidazy:

Ak pouzivate viac ako jedno miesto podania, obsah rovnomerne

rozdel'te medzi vSetky miesta.

Ak pouzZivate metédu ,,push“ na podanie HY:

. Piest menSej injek¢nej striekacky s rekombinantnou
P'udskou hyaluronidazou pomaly zatlacajte s po¢iato¢nou
rychlostou na miesto podania infuzie asi do 1 az 2 ml za
minutu a zvySujte podl’a znasanlivosti.

Ak pouZivate na podanie HYpumpu:

. Ak pouzivate pumpu, pumpu pripravte na infuziu
rekombinantnej I'udskej hyaluronidazy s poc¢iatoc¢nou
rychlost'ou na miesto podania
infuzie 60 az 120 ml/hodinu/miesto a zvySujte podl'a
znasanlivosti.

15.

Podajte 10 % normalny Pudsky imunoglobulin:

Po infuzii celého obsahu mensej injekénej striekacky
(rekombinantna l'udska hyaluronidaza) vyberte injeként
striekacku z hrdla stpravy s ihlou/hadi¢ky pumpy.

Hadic¢ku pumpy pripojte k nadobke/injekénej liekovke s 1G alebo
Vacsiu injeként striekacku obsahujucu 10 % normalny Fudsky
imunoglobulin pripojte k stprave s ihlou.

10 % normalny I'udsky imunoglobulin podavajte pomocou
pumpy rychlostou predpisanou vasim lekarom a spustite infuziu.

16.

Hadi¢ky pumpy po ukonceni inftizie preplachnite

(ak to odporucdil vas lekar alebo zdravotna sestra):

. Podl'a pokynov, ktoré vam dal vas lekar alebo
zdravotnd sestra, pripojte vak s roztokom chloridu sodného
k hadi¢kam/staprave ihly, aby sa 10 % normalny l'udsky
imunoglobulin vytla¢il az ku kridelkam ihly.

17.

Vyberte supravu s ihlou:

. Stpravu s ihlou vyberte uvol'nenim naplasti na vSetkych
stranach.

o Kridelka ihly vytiahnite rovne hore von.

. Cez miesto vpichu l'ahko zatlacte malym kuskom
gazy a prekryte ochrannou naplastou.

. Ihlu(-y) zahod’te do nadoby na ostré predmety.

0 Nadobu na ostré predmety zlikvidujte podla
pokynov, ktoré ste dostali s nddobou, alebo sa
obrat'te na svojho lekara (zdravotnu sestru).
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18.  Spravte si zdznam o infazii:

. Z liekovky lieku HyQvia stiahnite $titok, na ktorom je
¢islo Sarze lieku a datum exspiracie, a Stitok vlepte do
zaznamu/dennika liecby.

. Zapiste si datum, ¢as, miesta podania infazie (aby vam
zaznam pomohol pri zmene miest) a vsetky reakcie po
kazdej infuzii.

. Nepouzity liek v lieckovke a jednorazové sucasti na infuziu
zlikvidujte podl'a pokynov svojho lekéra (zdravotnej
sestry).

. Dalej pokracujte podla pokynov lekara.

4. Mozné vedPajsie u¢inky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajsie €inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Urcité vedlajsie ucinky, napr. bolest’ hlavy, triaska alebo bolesti sa m6zu zredukovat’ znizenim

rychlosti inflzie.

Véazne vedlajsSie uéinky

Inftzie liekov ako HyQvia mozu prileZitostne viest' k vaznym, no zriedkavym, alergickym reakciam.
Mozete zaznamenat’ nahly pokles krvného tlaku a v ojedinelych pripadoch anafylakticky Sok. Lekari
st si tychto moznych vedlajsich G¢inkov vedomi a budu vas poc¢as prvych infazii a aj po nich
sledovat’.

Typickymi znakmi alebo priznakmi su: pocit zavratu, zatocenia hlavy alebo mdloby, kozna vyrazka a
svrbenie, opuch ust alebo krku, tazké dychanie, sipot, neobvykla tepova frekvencia, bolest’ na
hrudniku, modré pery alebo prsty na rukach ¢i nohach, rozmazané videnie.

Ak si pocas infizie v§imnete akykol'vek z tychto znakov, povedzte to hned’ svojmu lekarovi alebo
zdravotnej sestre.

Pri domacej infuzii lieku HyQvia musite vykonat’ infaziu v pritomnosti osoby, ktora bude na vas
dohliadat’, a ktora vam pomoze odhalit’ alergické reakcie. Ak je to potrebné, infiiziu ukoncite a
privolajte pomoc.

Pozrite si tiez Cast’ 2 tejto pisomnej informacie o riziku alergickych reakcii a domacom pouZiti
lieku HyQvia.

Vel'mi ¢asté vedl'ajSie udinky (moZu sa vyskytnt’ pri viac ako 1 inflzii z 10):

Lokalne reakcie v mieste podania inflzie (vratane vSetkych reakcii v mieste podania infuzie
uvedenych nizsie). Tieto reakcie obvykle pominu za péar dni.

Casté vedrajsie u¢inky (mdZu sa vyskytnat pri menej ako 1 infdzii z 10):

e  Dbolest hlavy;

e  pocit nevolnosti (nauzea);

e reakcie v mieste podania infuzie zahfnajtce bolest, nepohodlie, citlivost,, zacervenanie, opuch
a svrbenie;

e  pocit hora¢avy, hortcka;

e slabost’ (asténia), inava (vy¢erpanost), nedostatok energie (letargia) a celkovy pocit choroby
(malatnost).

Menej Casté vedlajsie udinky (m6Zu sa vyskytnat pri menej ako 1 zo 100 inflzii):

e  zavraty;
e Mmigréna;
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pocity ako znecitlivenie, tfpnutie, pichanie (parestézia);
rychly tlkot srdca (tachykardia);

vysoky krvny tlak (hypertenzia);

bolest’ brucha/citlivost’ brucha;

roztiahnutie brucha (abdominélna distenzia);

hnacka;

vracanie;

zacervenanie koze (erytém);

vyrazka;

svrbenie (pruritus);

svrbiva vyrazka (zihl'avka);

bolest’ svalov (myalgia);

bolest’ kibov (artralgia);

bolest’ chrbta;

bolest’ koncatin (vratane nepohodlia koncatin);
muskuloskeletalna bolest” hrudnika;

stuhnutost’ kibov;

reakcie v mieste podania infGzie (ako zmena sfarbenia, tvorba modrin, za¢ervenanie (hematom),
krvacanie (hemoragia), prepichnutie cievy, hmota (nodul), zatvrdnutie, opuch (edém), triaska,
pocit palenia, vyrazka).

e opuch genitalii.

Zriedkavé vedlajsie ti¢inky (modzu sa vyskytnat’ pri menej ako 1 z 1 000 inflzii):

trasenie (tremor);

cievna mozgova prihoda;

nizky krvny tlak (hypotenzia);
tazkosti s dychanim (dyspnoe);

bolest’ v slabinach;

hnedy mo¢ (hemosiderintria);
nadmerné potenie (hypehidréza);
zapal v mieste podania inflzie;

teplo v mieste podania infuzie;

pocity ako znecitlivenie, tfpnutie, pichanie v mieste podania infuzie (parestézia v mieste podania
infuzie);

e pozitivny vysledok Coombsovho testu.

Nezname (Castost’ vyskytu sa ned4d odhadnut’ z dostupnych Gdajov):

zapal obalov, ktoré obklopuji mozog a miechu (asepticka meningitida);
alergické reakcie (precitlivenost’);

presakovanie v mieste podania inflzie;

ochorenie podobné chripke.

Hlasenie vedl’ajSich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ti¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej
informacii. Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich u¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpe¢nosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ liek HyQvia
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni obalu a skatuli po EXP.
Déatum exspiracie sa vztahuje na posledny deni v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnic¢ke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke.

Liek je mozné vybrat’ z chladnic¢ky a skladovat’ pri teplote nad +8 °C a pod +25 °C po dobu

3 mesiacov. Liek neuchovavajte v chladni¢ke po tom, ako bol uchovavany pri izbovej teplote. Po

3 mesiacoch pri izbovej teplote alebo po dosiahnuti datumu exspiracie liek zlikvidujte, podl'a toho, ¢o

nastane skor.

Déatum vybratia z chladni¢ky zaznamenajte na vonkajsi obal.

Nepretrepavajte.

Injekéné liekovky uchovavajte vo vonkajsom obale na ochranu pred svetlom.

Ak st roztoky zakalené, alebo obsahuju ¢astice ¢i usadeniny, taky liek nepouzivajte.

Po otvoreni vSetky nepouzité roztoky v liekovkach zlikvidujte.

Nelikvidujte liecky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity lick vrat'te do lekarne.

Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co HyQvia obsahuje

HyQvia je balenie s dvoma injek¢nymi liekovkami obsahujuce:

- roztok rekombinantnej I'udskej hyaluronidazy (krok 1 HyQvia/Tto infGziu podavajte
ako prvi) a

- roztok 10 % normalneho 'udského imunoglobulinu (krok 2 HyQvia/Tuto inflziu podavajte
ako druha).

Obsah kazdej injek¢nej liekovky je popisany nizsie:

1. Rekombinantnd 'udska hyaluronidaza

Tato injek¢na liekovka obsahuje rekombinantna I'udska hyaluronidazu.

Dalsie zlozky st chlorid sodny, fosfore¢nan sodny, Pudsky albumin, dvojsodna

sol’ kyseliny etyléndiamintetraoctovej (EDTA), chlorid vapenaty a voda na injekcie
(pozri aj cast 2, ,,HyQvia obsahuje sodik*).

2. 10 % normalny l'udsky imunoglobulin

Jeden ml roztoku v tejto injekénej lieckovke obsahuje 100 mg normalneho I'udského imunoglobulinu,
z ktorého je najmenej 98 % imunoglobulin G (I1gG).

Liecivo v lieku HyQvia je normalny 'udsky imunoglobulin. Tento liek obsahuje stopové mnozstva
imunoglobulinu A (IgA) (nie viac nez 140 mikrogramov/ml, 37 mikrogramov v priemere).

Dalsie zlozky tejto injek&nej lickovky st glycin a voda na injekcie.
Ako vyzerd HyQvia a obsah balenia

HyQvia 100 mg/ml infuzny roztok na subkutanne pouzitie (infazia pod kozu)
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HyQvia sa dodava ako balenie obsahujuce:
e jednu sklenu injeként liekovku rekombinantnej 'udskej hyaluronidazy a
e jednu sklenu injeként liekovku 10 % normalneho 'udského imunoglobulinu.

Rekombinantna 'udska hyaluronidaza je ¢iry a bezfarebny roztok.
10 % normalny l'udsky imunoglobulin je ¢iry a bezfarebny alebo slabozlty roztok.

K dispozicii st nasledujuce velkosti balenia:

Rekombinantna Pudska hyaluronidaza 10 % normalny Pudsky imunoglobulin
Objem (ml) Protein (g) Objem (ml)

1,25 2,5 25

2,5 5 50

5 10 100

10 20 200

15 30 300

Na trh nemusia byt’ uvedené vsetky velkosti balenia.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel’ rozhodnutia 0 registracii:
Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

A-1221 Viedeni

Rakusko

Vyrobca:
Baxalta Belgium Manufacturing SA

Boulevard René Branquart 80
B-7860 Lessines
Belgicko

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Taxena bearapus EOO/] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
Ceska republika Magyarorszag

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o. Takeda Pharma Kft.

Tel: +420 234 722 722 Tel: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Danmark Malta

Takeda Pharma A/S Drugsales Ltd

TIf.: +4546 77 10 10 Tel: +356 21419070
medinfoEMEA@takeda.com 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

EALGoa

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.o.

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

Kvnpog

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 0.0.
Tel: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

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

Romaéania

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

Tato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v .



DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentdry pre lieky
http://www.ema.europa.eu/
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