UPUTSTVO ZA LEK

Hizentra®, 200 mg/mL, rastvor za injekciju
humani normalni imunoglobulin

Pazljivo proditajte ovo uputstvo, pre nego §to pocnete da primenjujete ovaj lek, jer ono sadrzi
informacije koje su vaZne za Vas.

Uputstvo sacuvajte. MoZe biti potrebno da ga ponovo procitate.

Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom lekaru ili farmaceutu.

Ovaj lek propisan je samo Vama i ne smete ga davati drugima. MoZe da im Skodi, ¢ak i kada imaju iste
znake bolesti kao i Vi.

Ukoliko Vam se javi bilo koje nezeljeno dejstvo, obratite se VaSem lekaru ili farmaceutu. Ovo
ukljucuje 1 bilo koje neZeljeno dejstvo koje nije navedeno u ovom uputstvu. Vidite odeljak 4.

U ovom uputstvu procitacete:

A

Sta je lek Hizentra i ¢emu je namenjen

Sta treba da znate pre nego $to primenite lek Hizentra
Kako se primenjuje lek Hizentra

Moguca neZeljena dejstva

Kako cuvati lek Hizentra

Sadrzaj pakovanja i ostale informacije
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1. Sta je lek Hizentra i ¢emu je namenjen

Sta je lek Hizentra
Lek Hizentra pripada grupi lekova koji se zovu humani normalni imunogloblini. Imunoglobulini su takode
poznati kao antitela. To su proteini iz krvi koji pomazu Vasem telu u borbi protiv infekcija.

Kako deluje lek Hizentra

Lek Hizentra sadrzi imunoglobuline koji su izolovani iz krvi zdravih ljudi. Imunoglobuline stvara imunski
sistem ¢oveka. Oni pomazu VaSem organizmu da se bori protiv infekcija izazvanih bakterijama i virusima i
da odrzi ravnotezu u Vasem imunskom sistemu (tzv.imunomodulacija). Lek Hizentra deluje na potpuno isti
nacin kao i imunoglobulini koji su prirodno prisutni u Vasoj krvi.

Cemu je namenjen lek Hizentra

Supstituciona terapija

Lek Hizentra se koristi za pove¢anje abnormalno niskih nivoa imunoglobulina u VaSoj krvi 1 postizanje
normalnih nivoa (supstituciona terapija). Ovaj lek se primenjuje kod odraslih i dece (0 — 18 godina) u
slede¢im situacijama:

1. Terapija pacijenata koji su rodeni sa smanjenom sposobnos¢u ili bez sposobnosti da stvaraju
imunoglobuline (primarna imunodeficijencija). To ukljucuje stanja kao §to su:

¢ niski nivoi imunoglobulina (hipogamaglobulinemija) ili nedostatak imunoglobulina u krvi
(agamaglobulinemija)

e kombinacija niskih nivoa imunoglobulina, ucestalih infekcija i nesposobnost proizvodnje adekvatnih
koli¢ina antitela nakon vakcinacije (obi¢na varijabilna imunodeficijencija)

e kombinacija niskog nivoa ili nedostatka imunoglobulina, i nedostatak ili nefunkcionalnost imunskih
¢elija (teSka kombinovana imunodeficijencija)

e nedostatak odredenih podklasa imunoglobulina G $to uzrokuje rekurentne infekcije

|t

Terapija pacijenata sa niskim ili nefunkcionalnim nivoima imunoglobulina u stanjima ste¢ene
imunodeficijencije (sekundarne imunodeficijencije, SID) sa teSkim ili infekcijama koje se ponavljaju
usled oslabljenog imunskog sistema kao posledica drugih stanja i primenjenih terapija

Imunomodulatorna terapija kod pacijenata sa CIDP

Hizentra se takode koristi kod pacijenata sa hroni¢cnom inflamatornom demijeliniziraju¢om polineuropatijom
(CIDP), oblikom autoimunskog oboljenja. CIDP se karakteriSe hroni¢nim zapaljenjem perifernih nerava koje
izaiziva slabost miSi¢a i/ili utrnulost uglavnom u nogama i rukama. Smatra se da napad odbrambenog
sistema organizma doprinosi zapaljenju, i da imunoglobulini iz leka Hizentra pomazu da se nervi zastite od
napada (imunomodulatorna terapija).

2. Sta treba da znate pre nego $to primenite lek Hizentra

Lek Hizentra ne smete primenjivati:

e Ako ste alergicni na humane imunoglobuline, polisorbat 80 ili L-prolin.
=>» Kazite svom lekaru ili zdravstvenom stru¢njaku pre pocetka terapije ukoliko ranije niste dobro
podnosili neke od ovih supstanci.
e Ukoliko imate hiperprolinemiju (genetski poremecaj koji uzrokuje poviSene nivoe aminokiseline prolin u
krvi).
e U krvni sud.

Upozorenja i mere opreza
=>» Obavestite svog lekara ili zdravstvenog stru¢njaka pre primene leka Hizentra.

Moze se desiti da ste alergicni (preosetljivi) na imunoglobuline, a da to i ne znate. Ipak, prave alergijske
reakcije su retke. Mogu da se jave ¢ak i ako ste ranije primali humane imunoglobuline i dobro ih podnosili.
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To mozZe da se desi posebno ako u Vasoj krvi nemate dovoljno imunoglobulina tipa A (IgA) (nedostatak
IgA).

g—) )Obavestite svog lekara ili zdravstvenog stru¢njaka pre primene leka Hizentra ukoliko imate nedostatak
imunoglobulina tipa A (IgA). Lek Hizentra sadrzi male koli¢ine IgA (ne viSe od 0,050 mg/mL) koje
mogu da izazovu alergijsku reakciju.

U ovim retkim slu¢ajevima, mogu se javiti alergijske reakcije kao $to je nagli pad krvnog pritiska ili Sok
(videti odeljak 4.,, Mogucéa nezeljena dejstva ™).

=>» Ukoliko primetite takve znake tokom infuzije leka Hizentra, prekinite infuziju i obratite se Vasem

lekaru ili odmah idite u najblizu bolnicu.

=>» Obavestite svog lekara ako ste ranije imali oboljenje srca ili krvnih sudova ili krvne ugruske, imate
gustu krv, ili ste nepokretni neko vreme. Sve ovo mozZe povecati rizik za stvaranje krvnog ugruska posle
upotrebe leka Hizentra. Takode obavestite Vaseg lekara koje lekove uzimate, posto neki lekovi, kao §to
su oni koji sadrze hormon estrogen (npr. pilule za kontrolu zacec¢a), mogu da povecaju rizik za razvoj
krvnog ugruska. Obavestite svog lekara odmah ako primetite znake i simptome kao $to su kratak dah,
bol u grudima, bol i otok ekstremiteta, slabost ili utrnulost jedne strane tela posle primene leka Hizentra.

=>» Obavestite svog lekara ako primetite sledece znake i simptome: jaku glavobolju, uko¢enost vrata,
pospanost, povisenu telesnu temperaturu, fotofobiju, mucninu, i povracanje posle primene leka
Hizentra. Vas lekar ¢e odluciti da li su neophodni dalji testovi i da li se moze nastaviti sa primenom
leka.

Va$ zdravstveni stru¢njak ¢ée izbeéi moguée komplikacije obezbedujudi:

» da ne budete preosetljivi na humani imunoglobulin.

Lek u pocetku treba da se primenjuje u vidu spore infuzije. Preporucena brzina infuzije, navedena u
odeljku 3. ,,Kako se primenjuje lek Hizentra*), mora da se sledi;

» da se tokom infuzije kod Vas pazljivo prati pojava bilo kakvih simptoma, posebno:
e ako prvi put primate humani normalni imunoglobulin,
e ako prelazite sa drugacijeg leka,
e ako nastavljate lecenje nakon duge pauze (duze od 8 nedelja) od prethodne infuzije.

U tim slucajevima, preporuceno je da pracenje treba obaviti tokom prve infuzije i tokom prvog sata
nakon infuzije. Ako se nista od prethodno navedenog ne odnosi na Vas, preporuceno je da budete pod
nadzorom zdravstvenog stru¢njaka najmanje 20 minuta nakon primene leka.

Drugi lekovi i Hizentra

=>» Kazite svom lekaru ili zdravstvenom stru¢njaku ako uzimate ili ste do nedavno uzimali bilo koji
drugi lek, ukljucujuéi i one koji se mogu nabaviti bez lekarskog recepta.

=>» Drugi lekovi ne smeju da se mesaju sa lekom Hizentra.

=>» Pre vakcinacije, recite svom lekaru da ste na terapiji lekom Hizentra. Lek Hizentra moze da utice na
dejstvo nekih zivih virusnih vakcina, kao $to su vakcine protiv morbila (malih boginja), rubele,
zauski i varicele. Zato je, nakon terapije ovim lekom, potrebno napraviti pauzu od 3 meseca pre
primene Zive atenuisane vakcina. U slu€aju vakcinacije protiv malih boginja smanjenje efikasnosti
vakcine moZe trajati i do godinu dana.

Trudnoéa, dojenje i plodnost
= Kazite svom lekaru ili zdravstvenom stru¢njaku ako ste trudni, planirate trudnocu ili dojite. Vas
lekar ¢e doneti odluku da li moZete da primate lek Hizentra tokom trudnoce ili dojenja.

Nisu sprovedene klinicke studije o primeni leka Hizentra kod trudnica. Medutim, lekovi koji sadrze

imunoglobuline su godinama primenjivani kod trudnica i dojilja i nisu primeceni nezeljeni efekti na tok
trudnoce, niti na novorodence.
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Ukoliko dojite tokom terapije lekom Hizentra, imunoglobulini iz leka mogu da se nadu u maj¢inom mleku.
Na taj nacin, Vasa beba moze biti zasticena od odredenih infekcija.

Upravljanje vozilima i rukovanje masinama
Tokom lecenja lekom Hizentra, mogu se ispoljiti reakcije kao §to su vrtoglavica ili mucnina, koje mogu
uticati na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanje masSinama. Ako se to desi, ne smete voziti ili rukovati
masinama sve dok se ovi simptomi ne povuku.

Lek Hizentra sadrzi prolin.

Ne smete da primenjujete ovaj lek ukoliko patite od hiperprolinemije (videti odeljak 2. “ Lek Hizentra ne
smete primenjivati:”).

Lek Hizentra prakti¢no ne sadrzi natrijum.

Druge vazne informacije o leku Hizentra
Testovi krvi
Lek Hizentra moze da utiCe na rezultate odredenih testova krvi (seroloSki testovi) neko vreme nakon
primene.
=>» Pre bilo kog testa krvi, obavestite lekara da ste na terapiji lekom Hizentra.

Od Cega je napravljen lek Hizentra

Lek Hizentra je napravljen od humane krvne plazme (to je tecni deo krvi). Kada se lekovi prave od humane

krvi ili plazme, primenjuju se odredene mere kako bi se spreCio prenos infekcija na pacijente. Ove mere

ukljucuju:

e pazljivu selekciju davaoca krvi i1 plazme, da bi se iskljucili oni davaoci kod kojih postoji rizik od
prenosenja infekcija, i

e ispitivanje svake donacije i pool-a plazme na znake prisustva virusa/infekcije.

Proizvodaci ovih lekova takode ukljucuju faze u preradi krvi ili plazme u kojima mogu da se inaktiviraju ili

uklone virusi. Uprkos ovim merama, kada se primeni lek pripremljen od humane krvi ili plazme moguénost

prenosenja infekcije se ne moze u potpunosti iskljuciti. Ovo se takode odnosi na nepoznate ili neocekivane

viruse ili druge vrste infekcija.

Mere koje se sprovode smatraju se efikasnim u uklanjanju virusa sa omotacem kao $to su virus humane

imunodeficijencije (HIV, virus side), hepatitis B virus i hepatitis C virus (zapaljenje jetre), i virusa bez
omotaca kao §to su hepatitis A virus i parvovirus B19.

=> Strogo se preporucuje da se pri svakoj primeni leka Hizentra zabeleZi ime i broj serije leka kako bi

se vodila evidencija o upotrebljenoj seriji leka (videti odeljak 3. ,, Kako se primenjuje lek Hizentra*).

3. Kako se primenjuje lek Hizentra

Ovaj lek uzimajte uvek tacno onako kako Vam je to objasnio Vas lekar. Ukoliko niste sasvim sigurni,
proverite sa Vasim lekarom.

Doziranje

Vas§ lekar ¢e izraCunati tatnu dozu leka Hizentra koju treba da primite, na osnovu Vase telesne mase i
odgovora na terapiju.

Doza ili interval izmedu doza se ne smeju menjati bez konsultacije sa Vasim lekarom. Ako mislite da bi
trebalo da primate lek Hizentra ceSce ili rede, razgovarajte sa VaSim lekarom. Ako mislite da ste propustili
dozu, razgovarajte $to pre sa Vasim lekarom.

Supstituciona terapija

Vas lekar ¢e odrediti da li je potrebno da primite udarnu dozu (za odrasle i decu) koja iznosi najmanje 1 do
2,5 mL/kg telesne mase, podeljnu na nekoliko dana. Nakon toga, mogu se dati doze odrZavanja u intervalima
koji se ponavljaju, od jednom na dan do jednom svake druge nedelje, do postizanja kumulativne mesecne
doze od oko 2 do 4 mL/kg telesne mase. Vas zdravstveni stru¢njak moze prilagoditi dozu na osnovu Vaseg
odgovora na terapiju.
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Imunomodulatorna terapija

Vas lekar ¢e zapoceti teraiju lekom Hizentra, jednu nedelju posle poslednje intravenske infuzije
imunoglobulina, davanjem pod kozu (supkutano) u nedeljnoj dozi od 0,1 do 2,0 mL/kg telesne mase. Lekar
¢e odrediti Vasu nedeljnu dozu leka Hizentra. Nedeljne doze odrzavanja mogu se podeliti u manje doze i
primenjivati onoliko ¢esto koliko je to potrebno tokom nedelje. Za doziranje svake dve nedelje, Vas lekar ¢e
udvostruciti nedeljnu dozu leka Hizentra. Vas lekar moze prilagoditi dozu na osnovu Va$eg odgovora na
terapiju.

Nadin primene
U slucaju lecenja kod kuce, potrebno je da terapiju zapocne zdravstveni strucnjak sa iskustvom u lecenju
imunodeficijencije/ CIDP sa s.c.Ig i sa iskustvom u obucavanju pacijenata za ku¢no lecenje.

Bicete upoznati sa:
e asepti¢nim infuzionim tehnikama,
¢ vodenjem dnevnika terapije, i
e merama koje treba preduzeti u sluc¢aju ozbiljnih neZeljenih reakcija

Mesto(a) primene

e [ ek Hizentra se primenjuje samo pod koZu (supkutano).

Lek Hizentra mozete primeniti u trbuh, butinu, nadlakticu i lateralno u kuk (pogledati sliku 1). Ukoliko se

primenjuju vece doze (>50 mL), pokuSajte da ih primenite na vise mesta.

e [stovremeno lek mozete primeniti na neogranicen broj mesta. Mesta primene treba da budu udaljena
najmanje 5 cm.

e U slucaju primene infuzije pomoc¢u uredaja za infuziju (npr. pumpom za infuziju), istovremeno se moze

koristiti viSe od jednog sistema za infuziju.

e U slucaju primene infuzije ruénim potiskom $prica, moze se koristiti samo jedno mesto infuzije po Spricu.

Ako trebate primeniti dodatni Spric leka Hizentra morate upotrebiti novu sterilnu iglu za injekciju i promeniti

mesto infuzije.

e Koli¢ina leka koji se primenjuje na jednom mestu moze da varira.

Brzina(e) infuzije
Vas lekar ¢e odrediti odgovarajucu tehniku infuzije i brzinu infuzije za Vas uzimaju¢i u obzir Vasu
pojedinac¢nu dozu, ucestalost doziranja i podnosljivost leka.

Infuzija pomo¢u pumpe za infuziju:

Preporucena pocetna brzina je do 20 mL/sat/ po mestu primene. Ako dobro podnosite, brzinu infuzije mozete
postepeno povecavati do 35 mL/sat/po mestu primene za naredne dve infuzije. Posle toga brzina infuzije se
moze povecati u skladu sa Vasom tolerancijom.

Infuzija rué¢nim potiskom Sprica:

Preporucena pocetna brzina infuzije je do 0,5 mL/min/po mestu primene (30 mL/sat/po mestu primene). Ako
dobro podnosite, brzinu infuzije moZete postepeno povecavati do 2,0 mL/min/po mestu primene (120
mL/sat/po mestu primene) za naredne infuzije. Posle toga brzina infuzije se moze povecati u skladu sa
Vasom tolerancijom.

Uputstva za upotrebu

Sledite korake u nastavku i koristite aseptiC¢ku tehniku za primenu leka Hizentra

1 Cista povriina
Detaljno o¢istite sto ili drugu ravnu povrSinu koriste¢i antisepticke maramice
2 Sastavite pribor
Postavite lek Hozentra i ostali pribor i opremu neophodnu za infuziju na ¢istu, ravnu povrsinu
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Temeljno operite i osusite ruke

Proverite bocice

Pre primene leka Hizentra rastvor treba vizuelno pregledati na prisustvo Cestica ili promenu boje,
kao 1 rok upotrebe. Ne koristite rastvore koji su zamuceni ili sadrze Cestice.Nemojte koristiti
restvore koji su bili zamrznuti. Primenite rastvor koji je na sobnoj ili telesnoj temperaturi. Kada se
bocica otvori, rastvor se mora odmah upotrebiti.

Priprema leka Hizentra za infuziju

Ocistite zatvarac bocice — Uklonite zastitnu kapu sa bocice da bi
otkrili centralni deo gumenog zatvaraca. OCcistite zatvarac
alkoholnom maramicom ili antiseptikom i ostavite da se osusi.

Prenos leka Hizentra do Sprica za infuziju — PriCvrstite prenosni
uredaj ili iglu na sterilni Spric, koriste¢i asepticku tehniku. Ako ( A
koristite prenosni uredaj (ventilirani konus), sledite uputstva
proizvodaca uredaja. Ako koristite iglu, povucite klip kako bi u
Spric usao vazduh koji odgovara koli¢ini leka Hizentra koji treba
da se povuce. Zatim, uvucite iglu u centar zatvaraca bocice i da bi
izbegli penjenje, ubrizgajte vazduh u gornji deo bocice (ne u
teCnost). Konacno, povucite Zeljenu zapreminu leka Hizentra.
Ako koristite viSe bocica kako biste postigli Zeljenu dozu, v
ponovite ovaj korak.

[ A3

Priprema cevi
Pricvrstite cev za primenu ili set sa iglom na Spric. Istisnite rastvor u cev kako bi se uklonio sav
preostali vazduh.

Priprema mesta za davanje infuzije (" )
Izaberite mesto za davanje infuzije — Broj i lokacija mesta za
infuziju zavisi od zapremine ukupne doze. Svako novo mesto za
infuziju mora biti udaljeno najmanje 5 cm. MoZete Kkoristiti

neogranicen broj mesta istovremeno. EF #H

000
00c

000
0oo

0ooo

0000
J00C

0000

Odistite mesto za davanje infuzije koriS¢enjem antiseptika za
¢iS¢enje koze. Ostavite svako mesto da se osuSi pre nastavka
procedure.

Ubacite iglu 4 )
Uhvatite kozu izmedu dva prsta i ubacite iglu u potkozno tkivo.

Pricvrstite iglu za koZu — Ako je potrebno, koristite gazu ili traku
ili providan zavoj kako se igla ne bi pomerala.

Infuzija leka Hizentra
Zapocnite infuziju.
Ako koristite infuzionu pumpu, pratite uputstva proizvodaca.

10

ZabelezZite podatke o infuziji
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Zabelezite slede¢e podatke u dnevniku lecenja:

* datum primene leka,

 serijski broj leka, i

» koli¢inu datog leka, brzinu davanja, broj i lokaciju mesta gde je primenjena infuzija

11 | Ci¢enje
Nakon primene leka, uklonite sav neupotrebljeni i sav upotrebljeni pribor za davanje leka u skladu
sa lokalnim propisima

Ukoliko imate dodatna pitanja o primeni leka, posavetujte se sa svojim lekarom ili zdravstvenim radnikom.

Ako ste primenili viSe leka Hizentra nego $to treba
Ako mislite da ste primili viSe leka Hizentra nego §to je trebalo, obratite se lekaru §to je pre moguce.

AKko ste zaboravili da primenite lek Hizentra
Ako smatrate da ste propustili da uzmete lek Hizentra, obratite se lekaru Sto je pre moguce.

4. Moguéa neZeljena dejstva

Kao i svi lekovi, ovaj lek moze da prouzrokuje neZeljena dejstva, iako ona ne moraju da se jave kod svih
pacijenata koji uzimaju ovaj lek.

» U izolovanim slucajevima, mozete biti alergicni (preosetljivi) na imunoglobuline i mogu se pojaviti
alergijske reakcije kao Sto su nagli pad krvnog pritiska ili Sok (npr, mozete osetiti oSamucenost, vrtoglavicu,
nesvesticu pri ustajanju, hladno¢u na Sakama i stopalima, abnormalan srcani ritam ili bol u grudima ili
zamucen vid).

» U izolovanim slucajevima moZzete osetiti bol i/ili otok ruke ili noge sa toplotom zahvacenog dela,
promenu boje ruke ili noge, neobjasnjivo gusenje, bol u grudima ili nelagodnost koja se pogorsava dubokim
udisanjem, neobjasnjivo ubrzanje pulsa, utrnulost ili slabost jedne strane tela, iznenadnu konfuziju ili otezan
govor ili razumevanje, kao simptome nastale usled formiranja krvnog ugruska (tromboze).

» U izolovanim slucajevima mozete imati jaku glavobolju sa mu¢ninom, povracanjem, ukocenos¢u vrata,
poviSenom temperaturom i osetljivoS¢u na svetlost, §to mogu biti simptomi AMS ( sindroma asepticnog
meningtisa), Sto je privremeno reverzibilno neinfektivno zapaljenje membrana koje okruzuju mozak i
ki¢menu mozdinu.

=» Ukoliko primetite ovakve znake tokom infuzije leka Hizentra, prekinite infuziju i odmah se uputite u
najblizu bolnicu.

Pogledajte odeljak 2. ovog uputstva, o riziku od pojave alergijskih reakcija, krvnih ugrusaka i AMS.

NezZeljena dejstva primecena u kontrolisanim klinickim studijama i su prikazana prema opadajucoj
ucestalosti. Nezeljena dejstva primecena nakon stavljanja leka u promet su nepoznate ucestalosti:

Veoma Cesta nezljena dejstva (mogu da se jave kod viSe od 1 na 10 pacijenata koji primaju lek):
e (Glavobolja
e Ospa po kozi
e Reakcije na mestu primene

Cesta nezeljena dejstva (mogu da se jave kod najviSe 1 na 10 pacijenata koji uzimaju lek):
e Vrtoglavica

Migrena

Povisen krvni pritisak (hipertenzija)

Dijareja

Bol u trbuhu

Osecaj mucnine

Povracanje

Svrab (pruritus)
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Koprivnjaca (urtikarija)

Bol u misi¢ima i kostima (misSi¢no-kostani bol)
Bol u zglobovima (artralgija)

PoviSena telesna temperatura

Slabost (umor), ukljucujuéi opste lose stanje
Bol u grudnom kosu

Simptomi sli¢ni gripu

Bol

Povremena nezeljena dejstva (mogu da se jave kod najviSe 1 na 100 pacijenata koji uzimaju lek):
e Preosetljivost
Nevoljni pokreti u jednom ili vise delova tela (tremor, ukljucuju¢i psihomotornu hiperaktivnost)
Ubrzani otkucaji srca (tahikardija)
Crvenilo lica
Misiéni spazmi
MisSi¢na slabost
Groznica, ukljucujuci nisku telesnu temperturu
Abnormalni rezultati testova krvi koji mogu ukazivati na poremecaj funkcije jetre i bubrega.

U izolovanim slucajevima, mogu se pojaviti ulceracije ili osecaj pecenja na mestu primene leka.
= Mozete smanyjiti pojavu mogucih nezeljenih dejstava, ako lek Hizentra primenjujete u sporoj infuziji.

Ova nezeljena dejstva se mogu pojaviti ¢ak i ako ste prethodno primili i dobro podnosili humane
imunoglobuline.

Videti odeljak 2. ,Sta treba da znate pre nego §to primenite lek Hizentra“ da bi ste saznali dodatne
informacije u vezi sa okolnostima koje povecavaju rizik za nastanak nezeljenih dejstava.

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Ukoliko Vam se ispolji bilo koja nezeljena reakcija, potrebno je da o tome obavestite lekara ili farmaceuta .
Ovo ukljucuje i svaku mogucu neZeljenu reakciju koja nije navedena u ovom uputstvu. Prijavljivanjem
nezeljenih reakcija mozete da pomognete u proceni bezbednosti ovog leka. Sumnju na neZeljene reakcije
mozete da prijavite Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove 1 medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

5. Kako ¢uvati lek Hizentra

Cuvati lek van vidokruga i domasaja dece.

Ne smete koristiti lek Hizentra posle isteka roka upotrebe naznacenog na spoljasnjem pakovanju nakon
“Vazi do:”. Datum isteka roka upotrebe se odnosi na poslednji dan navedenog meseca.

Cuvati na temperaturi do 25°C. Ne zamrzavati.
Cuvati bocicu u originalnom pakovanju, radi zastitite od svetlosti.

S obzirom na to da ne sadrzi konzervans, lek se mora upotrebiti odmah nakon otvaranja bocice.

Sva neiskoris¢ena koli¢ina leka se mora odbaciti.
Nemojte koristiti lek ako primetite da je rastvor zamucen ili da sadrzi Cestice.
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Neupotrebljivi lekovi se predaju apoteci u kojoj je istaknuto obavestenje da se u toj apoteci prikupljaju
neupotrebljivi lekovi od gradana. Neupotrebljivi lekovi se ne smeju bacati u kanalizaciju ili zajedno sa
komunalnim otpadom. Ove mere ¢e pomo¢i u zastiti zivotne sredine.

6. Sadrzaj pakovanja i ostale informacije

Sta sadrZi lek Hizentra
— Aktivna supstanca: humani normalni imunoglobulin. Jedan mL sadrzi 200 mg humanog normalnog
imunoglobulina sa sadrzajem imunoglobulina tipa G (IgG) od najmanje 98%.

Jedna bocica sa 5 mL rastvora sadrzi: 1 g¢ humanog normalnog imunoglobulina.
Jedna bocica sa 10 mL rastvora sadrzi: 2 g humanog normalnog imunoglobulina.
Jedna bocica sa 20 mL rastvora sadrzi: 4 g humanog normalnog imunoglobulina.

Raspodela IgG po potklasama:
IgG1: 69%,

1gG2: 26%,

IgG3: 3%,

I1gG4: 2%.

Ovaj lek sadrzi imunoglobulin tipa A (IgA) u tragovima (ne vise od 50 mikrograma /mL).
Lek Hizentra prakti¢no ne sadrzi natrijum.

— Pomo¢éne supstance: L-prolin, polisorbat 80, voda za injekcije.

Kako izgleda lek Hizentra i sadrZaj pakovanja
Lek Hizentra je rastvor za supkutanu injekciju (200 mg/mL).
Boja rastvora varira od bledo zute do svetlo braon.

UnutraSnje pakovanje
Bocica od stakla tipa I sa halobutilnim zatvaracem, aluminijumskom kapom, plasticnim flip off diskom, koja
sadrzi 5 mL, 10 mL ili 20 mL rastvora.

Spoljasnje pakovanje
Sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi jedna bocica sa S mL, 10 mL ili 20 mL rastvora i Upustvo za lek.
Ne moraju sve veli¢ine pakovanja da budu u prometu.

Nosilac dozvole i proizvoda¢
Nosilac dozvole:

PHARMASWISS D.0.0. BEOGRAD
Batajnicki drum 5A
Beograd

Proizvodac:

CSL BEHRING AG,
Wankdorfstrasse 10, Bern,
Svajcarska

Ovo uputstvo je poslednji put odobreno
Februar 2025.

ReZim izdavanja leka:

Lek se moze upotrebljavati u stacionarnoj zdravstvenoj ustanovi, izuzetno lek se moze izdavati i uz Rp, u
cilju nastavka terapije kod kuce, $to mora biti naznaceno i overeno na poledini recepta.
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Broj i datum dozvole:

Hizentra, rastvor za injekciju, 200 mg/mL, 1 x 5 mL: 000676452 2024 od 11.02.2025.
Hizentra, rastvor za injekciju, 200 mg/mL, 1 x 10 mL: 000676728 2024 od 11.02.2025.
Hizentra, rastvor za injekciju, 200 mg/mL, 1 x 20 mL: 000676945 2024 od 11.02.2025.

SLEDECE INFORMACIJE SU NAMENJENE ISKLJUCIVO ZDRAVSTVENIM RADNICIMA:

KLINICKI PODACI
Terapijske indikacije

Supstituciona terapija kod odraslih, dece 1 adolescenata (0-18 godina), kod:

- sindroma primarne imunodeficijencije sa poremecenim stvaranjem antitela (videti odeljak: ,,Posebna
upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka” u Sazetku karakteristika leka);

- sekundarnih imunodeficijencija (engl. secondary immunodeficiencies, SID) kod pacijenata sa teskim ili
rekurentnim infekcijama, kod kojih antimikrobnaterapija nije bila efikasna i sa dokazanim nedostatkom
stvaranja specificnog antitela (PSAF)* ili sa koncentracijom IgG-a u serumu <4 g/L.

* PSAF (engl. proven specific antibody failure) = nemogucnost da se postigne bar dvostruki porast titra IgG
antitela na polisaharidne i polipeptidne antigene u pneumokoknim vakcinama.

Imunomodulatorna terapija kod odraslih, dece i adolescenata (0-18 godina):

- Lek Hizentra je indikovan za leCenje pacijenata sa hronicnom inflamatornom demijeliniziraju¢om
polineuropatijom (CIDP), kao terapija odrzavanja nakon stabilizacije sa i.v.Ig.

Doziranje i nacin primene

Doza i rezim doziranja zavise od indikacije.

Terapija treba da se zapocne pod nadzorom lekara koji ima iskustva u leCenju imunodeficijencije/ CIDP sa
s.c.Ig.

Doziranje
Odrasli i deca (0-18 godina)

Supstituciona terapija
Lek treba primenjivati supkutano.

U supstitucionoj terapiji dozu treba prilagoditi individualnim potrebama svakog pacijenta u zavisnosti od
klini¢kog odgovora i najnizih nivoa IgG u serumu. Slede¢i rezimi doziranja su dati kao smernica.

Rezimom doziranja kod supkutane primene treba da se dostigne najnizi nivo IgG (izmeren pre sledece
infuzije) od najmanje 6 g/L ili unutar normalnog referentnog opsega za uzrast. Udarna doza od najmanje 0,2
do 0,5 g/kg (1,0 do 2,5 mL/kg) telesne mase moze biti potrebna. Po potrebi, ova doza moze da se podeli na
nekoliko dana. PoSto se dostignu stabilni nivoi IgG, primenjuju se doze odrzavanja u ponavljanim
intervalima do postizanja kumulativne mesecne doze od 0,4 do 0,8 g/kg (2,0 do 4,0 mL/kg) telesne mase.
Mozda ¢e biti potrebno da se svaka pojedinacna doza injektuje na razli¢itim delovima tela.

Treba odrediti najniZe nivoe IgG 1 proceniti klinicki odgovor pacijenta na terapiju. U zavisnosti od klinickog

odgovora (npr. stepen infekcije), treba razmotriti prilagodavanje doze 1/ili vremenskog intervala izmedu doza
kako bi se postigli visi (najnizi) nivoi.
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Imunomodulatorna terapija kod CIDP

Terapija lekom Hizentra se zapocinje 1 nedelju nakon primene poslednje intravenske infuzije
imunoglobulina (i.v.Ig). Preporuc¢ena supkutana doza je 0,2 do 0,4 g/kg telesne mase nedeljno, primenjena u
1 ili 2 sesije, tokom 1 ili 2 uzastopna dana. Inicijalna supkutana doza moze biti u odnosu 1:1 u odnosu na
prethodnu dozu intravenskih imunoglobulina (ra¢unato kao nedeljna doza). Npr. doza i.v.Ig od 1g/kg koja se
daje svake tri nedelje bi se pretvorila u dozu leka Hizentra od 0,33g/kg koja se daje nedeljno.

Nedeljna doza se moZe podeliti na manje doze i primeniti Zeljeni broj puta nedeljno. Za doziranje jednom u
dve nedelje, nedeljnu dozu leka Hizentra treba udvostruciti.

Mozda ¢e biti potrebno prilagodavanje doze da bi se postigao Zeljeni klinicki odgovor. Primarni faktor koji
uti¢e na prilagodavanje doze je individualni klinicki odgovor pacijenta. U slucaju klini¢kog pogorSanja doza
se moze povecati do preporucene maksimalne doze koja iznosi 0,4 g/kg nedeljno.

Terapija odrzavanja lekom Hizentra kod CIDP nije ispitivana za period duZi od 18 meseci.

Ukoliko je trajanje bilo koje terapije duze od 18 meseci, duzina terapije se odreduje za svakog pacijenta
posebno na osnovu njegovog klini¢kog odgovora i dokazane potrebe za nastavkom terapije.

Efikasnost leka Hizentra u odnosu na placebo je dokazana nakon prelaska sa intravenskih imunoglobulina
(i.v.Ig). Direktni komparativni podaci leCenja lekom Hizentra u odnosu na i.v.Ig nisu dostupni. Videti takode
odeljak: ,,Farmakodinamski podaci” u Sazetku karakteristika leka.

Pedijatrijska populacija

Doziranje kod dece i adolescenata (0 — 18 godina) se ne razlikuje od doziranja kod odraslih, s obzirom na to
da se za svaku indikaciju doziranje odreduje na osnovu telesne mase i prilagodava na osnovu klinickog
odgovora u indikacijama supstitucione terapije.

Primena leka Hizentra je procenjena kod 68 pedijatrijska pacijenta sa PID [uzrasta 2 do <12 godina] i 57
adolescenata [uzrasta 12 do <18 godina]. Nije bila potrebna primena specificnih doza za pedijatrijsku
populaciju da bi se postigli zeljeni nivoi IgG u serumu. Lek Hizentra nije ispitivan u klinickim studijama kod
pedijatrijskih pacijenata sa CIDP koji su mladi od 18 godina.

Starija populacija
Posto je doza odredena telesnom masom i prilagodena klinickom odgovoru prema prethodno pomenutim
uslovima, ne smatra se da je doza kod starije populacije razli¢ita u odnosu na pacijente od 18-65 godina.

U klinickim ispitivanjima lek Hizentra je procenjivana kod 13 pacijenta sa PID starosti >65 godina kod kojih
nije bilo neophodno prilagodavanje doze da bi se postigle Zeljene vrednosti IgG u serumu.

U klinickim ispitivanjima lek Hizentra je procenjivana kod 61 pacijenta sa CIDP starosti >65 godina kod
kojih nije bilo neophodno prilagodavanje doze da bi se postigao Zeljeni klinicki ishod.

Nacin primene
Ovaj lek se primenjuje samo supkutano.

Lecenje u ku¢nim uslovima

Supkutana infuzija u kuénim uslovima mora da bude zapoceta pod nadzorom lekara sa iskustvom u
obucavanju pacijenata za primenu leka u kuénim uslovima. Lekar mora odabrati odgovaraju¢i nacin primene
infuzije (infuzija pomocu uredaja ili infuzija ru¢nim potiskom Sprica), na osnovu stanja pacijenta i njegovih
perferencija. Moze se upotrebljavati odgovarajuci infuzioni uredaj za supkutanu primenu imunoglobulina.
Pacijent ili osoba koja brine o pacijentu moraju biti obuceni za upotrebu infuzionog uredaja, vodenje
dnevnika terapije, kao i u mere koje treba preduzeti u sluaju pojave ozbiljnih nezeljenih reakcija.

Lek Hizentra se moze primeniti na mestima kao $to su trbuh, butina, nadlaktica i/ ili lateralno u kuk.
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Moguca je istovremena primena viSe od jednog infuzionog uredaja. KoliCina leka koja se ubrizgava na
razli¢ita mesta se razlikuje. Kod odoj¢adi i dece, mesto infuzije moze se menjati na svakih 5 — 15 mL. Kod
odraslih, doze ve¢e od 50 mL mogu se podeliti prema Zelji pacijenta. Broj mesta ubrizgavanja leka nije
ograniCen. Injekciona mesta primene treba da budu medusobno udaljena najmanje 5 cm.

Brzina infuzije
Hizentra se moze primeniti pomocu:

e uredaja za infuziju, ili
e rucnim potiskom Sprica.
Preporucena pocetna brzina infuzije zavisi od individualnih potreba pacijenta.

Infuzija pomocu infuzionog uredaja

Pocetna brzina infuzije ne bi trebalo da prelazi 20 mL/sat/po mestu primene.

Ukoliko se dobro podnosi (videti odeljak: ,,Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka” u Sazetku
karakteristika leka), brzina infuzije se moze postepeno povecavati do 35 mL/sat/po mestu primene za
naredne dve infuzije. Posle toga, ako pacijent podnosi pocetne infuzije u punoj dozi po mestu primene i
maksimalnoj brzini, povecanje brzine uzastopnih infuzija moze se razmotriti prema odluci pacijenta i na
osnovu procene lekara.

Infuzija ruénim potiskom Sprica

Preporucena pocetna brzina infuzije ne bi trebalo da prelazi 0.5 mL/min/po mestu primene (30 mL/sat/po
mestu primene). Ukoliko se dobro podnosi (videti odeljak: ,,Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi
leka” u Sazetku karakteristika leka) brzina infuzije se moze povecavati do 2,0 mL/min/po mestu primene
(120 mL/sat/po mestu primene). Nakon toga, ako pacijent dobro podnosi pocetne infuzije pri punoj dozi po
mestu primene i maksimalnoj brzini, povecanje brzine uzastopnih infuzija moze se razmotriti prema odluci
pacijenta i na osnovu procene lekara.

Mozda ¢e biti potrebna igla velic¢ine 24G ili ve¢eg promera (odnosno manji G broj (engl. ,, gauge “)) kako bi
pacijenti mogli da primene infuziju pri ve¢im brzinama. Kori$¢enje igle manjeg promera (odnosno ve¢i G
broj) moze otezati rucno potiskivanje leka Hizentra. Samo se jedno mesto moze infundirati po Spricu. Ako je
potreban dodatni Spric leka Hizentra, treba koristiti novu sterilnu iglu i promeniti mesto infuzije.
FARMACEUTSKI PODACI

Lista pomo¢nih supstanci

L-prolin

polisorbat 80

voda za injekcije

Inkompatibilnost

Buduc¢i da ispitivanja kompatibilnosti nisu radena, ovaj lek se ne sme mesati sa drugim lekovima.

Rok upotrebe

30 meseci.
Lek se mora upotrebiti odmah nakon otvaranja bocice.

Posebne mere opreza pri ¢uvanju
Cuvati na temperaturi do 25°C.

Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakovanju, radi zastite od svetlosti.

L3

Za uslove Cuvanja nakon prvog otvaranja videti odeljak : ,,Rok upotrebe

12 0od 13



Priroda i sadrzaj pakovanja

UnutraSnje pakovanje:
Bocica od stakla tip I sa halobutilnim zatvaracem, aluminijumskom kapom, plasti¢nim flip off diskom, koja
sadrzi 5 mL, 10 mL ili 20 mL rastvora.

Spoljasnje pakovanje:
Sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi jedna bocica sa 5 mL, 10 mL ili 20 mL rastvora i Upustvo za lek.

Veli¢ina pakovanja: 1 bocica, staklena

lg/5mL

2g/10mL

4 ¢/20mL
Ne moraju sve veli¢ine pakovanja da budu u prometu.

Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukovanje lekom)

Lek Hizentra je rastvor spreman za upotrebu, u bocici za jednokratnu upotrebu. S obzirom na to da rastvor ne
sadrzi konzervans, lek Hizentra treba upotrebiti odmah po otvaranju bocice.

Lek treba da bude na sobnoj temperaturi ili temperaturi tela pre primene.

Rastvor mora biti bistar, bledo Zut ili svetlo braon.
Rastvore koji su zamuceni ili sadrze Cestice ne treba koristiti.

Svu neiskoris¢enu kolic¢inu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti u skladu sa
vaze¢im propisima.
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