SAZETAK KARAKTERISTIKA LEKA

1. IME LEKA

Pentaglobin®, 50 mg/mL, rastvor za infuziju

INN: humani normalni imunoglobulin za intravensku upotrebu

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Jedan mL rastvora za infuziju sadrzi 50 mg humanih proteina plazme od cega su najmanje 95%
imunoglobulini:

Imunoglobulin M (IgM) 6 mg

Imunoglobulin A (IgA) 6 mg

Imunoglobulin G (IgG) 38 mg

Raspodela IgG po potklasama (priblizne vrednosti):
I1gG1 63%,

1gG2 26%

1gG3 4%

IgG4 7%.

Lek je proizveden iz humane plazme donora.

Pomo¢ne supstance sa potvrdenim dejstvom: jedan mL rastvora za infuziju sadrzi 25 mg glukoze (Sto
odgovara oko 0,0021 hlebnih jedinica (engl. ‘bread units’) i 0,078 mmol (1,79 mg) natrijuma.

Za listu svih pomo¢nih supstanci, videti odeljak 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Rastvor za infuziju.

Rastvor je slabo do umereno opalescentan i bezbojan do bledoZzuckast.
Lek Pentaglobin ima pH od 6,4-7,2 i osmolalnost od 310-340 mOsmol/kg.

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Adjuvantna terapija teskih bakterijskih infekcija kao dodatak antibiotskoj terapiji.

Supstitucija imunoglobulina kod imunokompromitovanih pacijenata i pacijenata koji pate od teskog
sekundarnog sindroma deficijencije antitela (imunokompromitovani pacijenti i oni sa suspektnom
imunodeficijencijom).

4.2. Doziranje i na¢in primene

Doziranje
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Doziranje zavisi od imunskog statusa pacijenta i od ozbiljnosti bolesti. Doza na osnovu telesne mase moze
zahtevati prilagodavanje kod pacijenata sa manjom ili prekomernom tezinom.
Sledece sugestije doziranja mogu se uzeti kao referentne:

Bakterijske infekcije

Novorodencad, odojcad, deca i odrasli:

Preporucena doza je 5 mL (0,25g) po kg telesne mase dnevno, 3 uzastopna dana.
Potreba za daljim infuzijama zavisi od klini¢kog odgovora.

Supstituciona terapija imunoglobulinima

Deca i odrasli:

Preporucena doza je 3-5 mL (0,15-0,25 g)/kg telesne mase. Ako je potrebno, ponavlja se u nedeljnim
intervalima.

Preporuke za doziranje su sazete u sledecoj tabeli:

Indikacije Doze Ucdestalost infuzija
Bakterijske infekcije kod 5 mL/kg telesne mase Dnevno, 3 uzastopna dana.
novorodencadi, odojcadi, dece | (0,25 g/kg telesne mase) Mogu biti potrebne i dalje infuzije,
i odraslih u zavisnosti od klinickog odgovora.
Supstituciona terapija 3-5 mL/kg telesne mase Ako je potrebno, ponavlja se u
imunoglobulinima kod dece i (0,15-0,25 g/kg telesne mase) | nedeljnim intervalima.
odraslih

Ostecenje funkcije jetre

Ne postoje podaci koji bi ukazali na potrebu za podesavanje doze.

Ostecenje funkcije bubrega

Nije potrebno podesavati dozu osim ako je to klinicki indikovano, videti odeljak 4.4.

Stariji

Nije potrebno podesavati dozu osim ako je to klinicki indikovano, videti odeljak 4.4.

Nacin primene

Intravenska upotreba.

Lek Pentaglobin treba da bude zagrejan na sobnu temperaturu ili temperaturu tela pre upotrebe i treba ga
primeniti intravenski slede¢im brzinama infuzije:

Grupa pacijenata Brzina infuzije
Novorodencad i odojcadi 1,7 mL/kg telesne mase/sat, infuzionom pumpom
Deca i odrasli 0,4 mL/kg telesne mase/sat
ili: Deca i odrasli 0,4 mL/kg telesne mase/sat za prvih 100 mL

Zatim, kontinuirano 0,2 mL/kg telesne mase/sat
do postizanja ciljne doze od 15,0 mL/kg telesne mase u roku od 72 sata.

U slucaju pojave nezeljenih reakcija mora se ili smanjiti brzina primene ili prekinuti infuziju.

Primeri proracuna za dozu, brzinu infuzije i trajanje:
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Telesna Ukupna doza | Brzina infuzije Vreme trajanja infuzije
masa prvog dana
Novorodence 3kg 15 mL 5 mL/h 3,0h
Dete 20 kg 100 mL 8 mL/h 12,5h
Odrasla osoba 70 kg 350 mL 28 mL/h 12,5h
ili: Odrasla osoba 70 kg 350 mL 28 mL/h prvih 3,5h
zatim 14 mL/h kontinuirano 68 h

4.3. Kontraindikacije

e Preosetljivost na aktivnu supstancu (humani imunoglobulini) ili na bilo koju od pomo¢nih supstanci
koje ulaze u sastav leka (videti odeljke 4.4 1 6.1).

e Pacijenti sa selektivnom IgA deficijencijom koji su razvili antitela protiv IgA, primena leka koji
sadrze IgA mozZe dovesti do anafilakse.

4.4. Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Sledljivost
U cilju poboljsanja pracenja bioloskih lekova, ime i broj serije primenjenog leka treba jasno zabeleziti.

Mere opreza pri primeni
Odredene komplikacije se Cesto mogu izbe¢i ukoliko se:

e utvrdi da pacijenti nisu osetljivi na humani normalni imunoglobulin, tako §to se prva infuzija daje
sporo (0,4 mL/kg telesne mase/Cas)

e obezbediti da se pacijenti pazljivo prate u slucaju pojave bilo kojih simptoma tokom celog perioda
primanja infuzije. Narocito pacijenti koji prvi put primaju humani normalni imunoglobulin, pacijenti
koji su pre koristili humani normalni imunoglobulin (drugog proizvodaca), ili kod onih pacijenata
kod kojih je protekao dug period od prethodne infuzije, treba da se prate u bolnici ili u kontrolisanim
klinickim uslovima za vreme prve infuzije, kao i za vreme prvog sata posle prve infuzije da bi se
detektovali potencijalni neZeljeni znaci i obezbedila neposredna primena urgentne terapije u slucaju
pojave problema. Svi ostali pacijenti treba da se prate najmanje 20 minuta posle primene infuzije.

Kod svih pacijenata primena i.v. (intravenski) Ig zahteva:
e odgovarajucu hidrataciju pre zapocinjanja infuzije
e pracenje koli¢ine izlu¢enog urina
e pracenje koncentracije kreatinina u serumu
e izbegavanje istovremene primene diuretika Henlove petlje (videti odeljak 4.5).
U slucaju pojave nezeljenih reakcija, mora se ili smanjiti brzina infuzije ili u potpunosti prekinuti infuziju.
Zahtevana terapija zavisi od prirode i ozbiljnosti nezeljene reakcije.

Reakcija povezana sa infuzijom

Odredene nezeljene reakcije (npr. glavobolja, naleti crvenila, drhtavica, mijalgija, zvizdanje prilikom disanja,
tahikardija, bol u donjem delu leda, mucnina i hipotenzija) mogu biti povezane sa brzinom infuzije. Potrebno
je pazljivo slediti uputstvo o preporucenoj brzini infuzije navedene u odeljku 4.2. Pacijente je potrebno
pazljivo nadgledati i pratiti sve vreme tokom primene infuzije zbog moguce pojave simptoma.

Neke nezeljene reakcije se mogu javljati mnogo cesce:

- kod pacijenata koji primaju normalne humane imunoglobuline prvi put, ili u retkim slucajevima kada je
proizvod koji sadrzi normalni humani imunoglobulin zamenjen (istim proizvodom drugog proizvodaca) ili
kada je proteklo dosta vremena od prethodne infuzije.

- kod pacijenata sa aktivnom infekcijom ili postoje¢im hroni¢nim zapaljenjem

Preosetljivost
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Reakcije preosetljivosti su retke.

Anafilaksa se moze razviti kod pacijenata:
e koji imaju anti IgA antitela, ali se njihov nivo ne moze utvrditi, jer je prenizak
e koji su dobro podneli prethodno lecenje normalnim humanim imunoglobulinima

U slucaju Soka, potrebno je primeniti standardne medicinske mere.

Tromboembolizam

Postoje klinicki dokazi o povezanosti primene intravenskih imunoglobulina (i.v.Ig) i tromboembolijskih
dogadaja kao Sto su infarkt miokarda, cerebrovaskularni dogadaj (ukljucujué¢i mozdani udar), embolija pluca
i tromboza dubokih vena za koje se smatra da su povezani sa relativnim povecanjem viskoznosti krvi preko
pojacanog priliva imunoglobulina kod pacijenata sa postoje¢im rizikom. Treba biti oprezan prilikom
propisivanja i primene infuzije imunoglobulina kod gojaznih pacijenata i kod pacijenata sa ve¢ postoje¢im
faktorima rizika na tromboticke dogadaje (kao §to su starost, hipertenzija, dijabetes melitus, i istorija
vaskularnog oboljenja ili tromboti¢kih epizoda, pacijenti sa steCenim ili naslednim trombofilnim
poremecajima, pacijenti sa produZenim periodom imobilizacije, pacijenti sa teSkom hipovolemijom i
pacijenti sa oboljenjima koja povecavaju viskoznost krvi).

Kod pacijenata kod kojih postoji rizik od tromboembolijskih nezeljenih reakcija, i.v.Ig proizvode bi trebalo
primenjivati minimalnom brzinom i u najnizoj primenljivoj dozi.

Akutno oStecenje bubrega

Prijavljeni su slucajevi akutnog oste¢enja funkcije bubrega kod pacijenata koji su primali i.v.Ig terapiju. U
vecini sluCajeva identifikovani su faktori rizika, kao §to je postojeca bubrezna insuficijencija, dijabetes
melitus, hipovolemija, prekomerna telesna masa, istovremeno primenjeni nefrotoksicni lekovi ili stariji od 65
godina.

Pre i.v. infuzije imunoglobulina potrebno je proveriti parametre funkcije bubrega, narocito kod pacijenata za
koje se smatra da mogu imati povecan rizik za razvoj akutne bubrezne insuficijencije, te njihovo odredivanje
ponavljati u odgovaraju¢im vremenskim razmacima. Kod pacijenata sa pove¢anim rizikom od nastanka
akutne bubrezne insuficijencije, intravenske humane imunoglobuline treba primeniti sa minimalnom brzinom
infuzije i u najmanjoj mogucoj dozi

U slucaju ostecenja renalne funkcije treba razmotriti prekid primene i.v.Ig.

lako su izvestaji o disfunkciji bubrega i akutnoj bubreznoj insuficijenciji bili povezivani sa upotrebom
mnogih licenciranih i.v.Ig proizvoda, koji sadrze razli¢ite pomoc¢ne supstance kao $to su saharoza, glukoza ili
maltoza, broj onih koji sadrze saharozu kao stabilizator je nesrazmerno visok. Kod pacijenata sa rizikom
treba razmatrati upotrebu i.v.Ig lekova koji ne sadrze navedene pomoéne supstance.

Lek Pentaglobin ne sadrzi saharozu i maltozu, ali sadrzi glukozu (videti odeljak Pentaglobin sadrzi glukozu).

Sindrom asepti¢nog meningitisa (AMS)

ZabelezZeno je da se AMS javlja udruzen sa terapijom i.v.Ig.

Sindrom obicno pocinje u toku nekoliko sati do 2 dana posle lecenja i.v.Ig. Studije cerebrospinalne te¢nosti
(CSF) su &esto pozitivne sa pleocitozom do nekoliko hiljada éelija po mm’, prvenstveno iz granulocitne loze
i povecanim koncentracijama proteina do nekoliko stotina mg/dL.

Sindrom asepti¢nog meningitisa se ceS¢e moze pojaviti udruzen sa visokim dozama (2 g/kg) i.v.Ig.

Pacijenti kod kojih postoje takvi znaci i simptomi moraju dobiti temeljan neuroloski pregled, ukljucujuci
CSF studije, da se iskljuce drugi uzroci meningitisa.

Prekid i.v.Ig terapije dovodi do remisije sindroma asepticnog meningitisa u roku od nekoliko dana, bez
posledica.

Hemoliti¢ka anemija
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Intravenski imunoglobulini (i.v.Ig proizvodi) mogu sadrzati antitela na krvne grupe koji mogu delovati kao
antiglobulinsku reakciju (Coombs-ov test) i retko, hemolizu. Hemoliticka anemija se moZe razviti sledstveno
terapiji i.v.Ig usled povecane sekvestracije eritrocita. Pacijente koji primaju i.v.Ig treba pratiti kako bi se
otkrili klinicki znakovi i simptomi hemolize (videti odeljak 4.8).

Neutropenija/Leukopenija

Prolazno smanjenje broja neutrofila i/ili epizode neutropenije, ponekad teske, zabeleZene su nakon lecenja
intravenskim humanim imunoglobulinima. Ovo se obi¢no deSava nakon nekoliko sati ili dana nakon primene
intravenskog humanog imunoglobulina i spontano prolazi nakon 7 do 14 dana.

Akutno oSteéenje pluca povezano sa transfuzjom (Transfusion related acute lung injury - TRALI)

Kod pacijenata koji su primali intravenske humane imunoglobuline zabelezeni su slucajevi akutnog
nekardiogenog edema pluca (akutno oSte¢enje pluca uzrokovano transfuzijom - TRALI). TRALI karakteriSe
teska hipoksija, dispneja, tahipneja, cijanoza, poviSena telesna temperatura i hipotenzija. Simptomi se tipi¢no
razvijaju tokom ili u roku od 6 sati nakon primene transfuzije, ¢esto u roku od 1-2 sata. Stoga se pacijenti
koji su primili intravenske humane imunoglobuline moraju nadgledati i intravenska infuzija humanog
imunoglobulina se mora odmah prekinuti u slucaju pojave pluénih nezeljenih reakcija. TRALI moze biti
Zivotno ugrozavajuce stanje koje zahteva hitno lecenje u jedinici intenzivne nege.

Interferencija sa seroloSkim ispitivanjima

Nakon primene imunoglobulina, privremeno povecanje raznih pasivno prenetih antitela u krvi pacijenta
moze dovesti do lazno pozitivnih rezultata seroloskog testa.

Pasivna transmisija antitela na antigene eritrocita, npr. A, B i D mozZe interferirati sa pojedinim seroloskim
testovima za antitela na crvene krvne ¢elije npr. direktni antiglobulinski test (DAT, direktni Coombs-ov test).

Prenosivi agensi

Standardne mere za prevenciju infekcija usled upotrebe lekova proizvedenih od humane krvi ili plazme
ukljucuju selekciju donora, skrining individualnih donacija, i pulova plazme na specifi¢ne markere infekcija i
inaktivacija/uklanjanje virusa. Bez obzira na to kada se primenjuju lekovi pripremljeni od humane krvi ili
plazme, moguénost prenosa infektivnih agenasa se ne moze u potpunosti iskljuciti. Ovo se takode odnosi na
nepoznate ili novootkrivene viruse i druge patogene.

Preduzete mere se mogu smatrati efektivnim za viruse sa omotacem kao S$to su humani virus
imunodeficijencije (HIV), hepatitis B virus (HBV) i hepatitis C virus (HCV).

Preduzete mere protiv virusa bez omotaca, kao §to su hepatitis A virus (HAV) i/ili parvovirus B19 mogu biti
ogranic¢ene vrednosti.

Klini¢ko iskustvo ukazuje da se HAV ili parvovirus B19 ne prenose imunoglobulinima, a takode se
pretpostavlja da prisutna antitela daju vazan doprinos bezbednosti od virusa.

Pentaglobin sadrzi glukozu:

Jedan mL rastvora za infuziju sadrzi 25 mg glukoze (Sto odgovara priblizno 0,0021 ‘Bread units’- hlebnih
jedinica). Jedna dnevna doza rastvora za infuziju od priblizno 350 mL za odrasle (70 kg telesne mase) sadrzi
8,75 g glukoze (Sto odgovara priblizno 0,735 ‘Bread units’-hlebnih jedinica). Ovo se mora uzeti u obzir kod
pacijenata sa dijabetes melitusom.

Pentaglobin sadrzi natrijum:

Pentaglobin sadrzi 0,078 mmol/mL (1,79 mg/mL) natrijuma (glavna komponenta kuhinjske soli). Jedna
dnevna doza od priblizno 350 mL za odrasle (70 kg telesne mase) sadrzi 27,3 mmol (627.6 mg) natrijuma.
Ovo odgovara priblizno 31% od maksimalnog preporuc¢enog dnevnog unosa natrijuma za odrasle, 2 grama
(preporuka Svetske zdravstvene organizacije (WHO)).

Pedijatrijska populacija
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Klini¢ka slika reakcije na infuziju, preosetljivosti ili alergijske reakcije kod novorodencadi i odojcadi moze
varirati u odnosu na one iz drugih starosnih grupa u pogledu prijavljenih znakova i simptoma, videti odeljak
4.8.

4.5. Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Zive atenuisane virusne vakcine

Primena imunoglobulina moZe umanjiti efikasnost zivih atenuisanih virusnih vakcina, kao $to su vakcine
protiv morbila, rubeole, zauski i vari¢ela u periodu od najmanje 6 nedelja do 3 meseca. Nakon primene ovog
leka, mora da prode period od tri meseca pre vakcinacije zZivim atenuisanim virusnim vakcinama. U slucaju
morbila ovo smanjenje efikasnosti moze da potraje do 1 godine. Zbog toga, pacijentima koji primaju vakcinu
protiv morbila treba prethodno proveriti status antitela.

Diuretici Henleove petlje
Izbegavati istovremenu primenu sa diureticima Henleove petlje.

Pedijatrijska populacija

Ocekuje se da se iste interakcije navedene kod odraslih mogu javiti i u pedijatrijskoj populaciji.
4.6. Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca

Bezbednost primene ovog leka u trudno¢i nije utvrdena kontrolisanim klini¢kim studijama i zato ga treba
davati samo uz oprez trudnicama. Pokazano je da i.v Ig lekovi prolaze placentu, pove¢ano tokom treceg
trimestra. Lek Pentaglobin sadrzi i IgA i IgM. Pokazano je da majcin IgA prolazi placentu u manjoj meri
nego IgG. IgM uobicajeno ne prolazi placentu u relevantnim koli¢inama. Ovo se moze promeniti u slucaju
napredujuce infekcije porodajnog kanala, gde se stepen prelaska kroz placenta sve tri klase imunoglobulina
povecava sa povecanjem stepena infekcije. Klini¢ka iskustva sa imunoglobulinima pokazuju da Stetni efekti
na trudnocu, fetus ili novorodence ne ocekuju.

Dojenje

Bezbednost primene ovog leka u trudno¢i nije utvrdena kontrolisanim klini¢kim ispitivanjima i zato,
dojiljama, treba da se daje samo uz oprez.

Imunoglobulini se izlucuju u maj¢ino mleko. Ne ocekuju se Stetni efekti na dojenu novorodencad/odojcad.

Plodnost
Klinicka iskustva sa imunoglobulinima pokazuju da ne treba ocekivati Stetne efekte na fertilitet.

4.7. Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama

Lek Pentaglobin ima mali uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masSinama.. Pacijenti kod
kojih se tokom terapije jave nezeljene reakcije, pre upravljanja vozilom ili rukovanja maSinama treba da
sacekaju da se nezeljene reakcije povuku.

4.8. NeZeljena dejstva

Sazetak bezbednosnog profila

Nezeljene reakcije uzrokovane upotrebom humanih normalnih imunoglobulina (po opadajucoj ucestalosti)
obuhvataju (videti takode odeljak 4.4):

e drhtavica, glavobolja, vrtoglavica, groznica, povracanje, alergijske reakcije, mucnina, artralgija,
hipotenzija i umeren bol u donjem delu leda.
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e reverzibilne hemoliticke reakcije; posebno kod pacijenata sa krvnom grupom tipa A, B, AB i (retko)
hemoliticka anemija koja zahteva transfuziju

e (retko), iznenadni pad krvnog pritiska, i u izolovanim slucajevima, anafilakticki Sok, ¢ak i kod
pacijenata koji nisu pokazivali preosetljivost pri prethodnoj infuziji

e (retko) prolazne kozne reakcije (ukljucujuéi kozni eritemski lupus - ucestalost nepoznata)

e (veoma retko) tromboembolijske reakcije kao Sto su infarkt miokarda, Slog, pluéna embolija,
tromboza dubokih vena.

e slucajevi reverzibilnog asepticnog meningitisa

e slucajevi povecanog nivoa kreatinina u serumu i/ili pojava akutnog oSte¢enja bubrega

e slucajevi akutnog oSte¢enja pluca povezano sa transfuzjom (Transfusion related acute lung injury-

TRALI)

Za bezbednost u pogledu prenosenja infektivnih agenasa, videti odeljak 4.4.

Tabelarna lista neZeljenih reakcija

U tabeli 1. prikazane su nezeljene reakcije iz klinickih studija leka Pentaglobin, a u tabeli 2. prikazane su
nezeljene reakcije iz post-marketinSkog perioda upotrebe leka Pentaglobin.

Ucestalost je definisana na slede¢i naCin: veoma cesto (>1/10); cesto (=1/100 do <1/10); povremeno
(>1/1000 do <1/100); retko (= 1/10000 do <1/1000); veoma retko (<1/10000); nepoznato (ne moZe se

proceniti na osnovu dostupnih podataka).

Tabela 1: Nezeljene reakcije iz klinickih studija

MedDRA Nezeljene reakcije Kategorija ucestalosti

Klasa sistema organa

Poremecaji imunskog sistema Alergijske reakcije povremeno

Vaskularni poremecaji Nizak krvni pritisak, hipotenzija | Cesto

Gastrointestinalni poremecaji Mucnina, povracanje cesto

Poremecaji koze i potkoznog Hiperhidroza cesto

tkiva Kozne reakcije / alergijski povremeno
dermatitis

Poremecaji miSi¢no-koStanog Bol u ledima povremeno

sistema i vezivnog tkiva

Tabela 2. NeZeljene reakcije iz postmarketinskog perioda (frekvenca ucestalosti nepoznata (ne moze se
proceniti na osnovu dostupnih podataka)

MedDRA Nezeljene reakcije

Klasa sistema organa

Infekcije i infestacije Asepti¢ni meningitis

Poremecaji krvi i limfnog sistema Hemoliticka anemija / hemoliza

Poremecaji imunskog sistema Anafilakticki Sok, anafilaktoidna reakcija,
preosetljivost

Poremecaji nervnog sistema Glavobolja, vrtoglavica

Sréani poremecaji Tahikardija

Vaskularni poremecaji Crvenilo

Respiratorni, torakalni i medijastinalni poremecaji | Dispneja

Poremecaji na nivou koze i potkoznog tkiva Pruritus

Poremecaji bubrega i urinarnog sistema Akutno oStecenje funkcije bubrega i/ili povecanje
koncentracije kreatinina u serumu

Opsti poremecaji i reakcije na mestu primene Groznica, pireksija

Pedijatrijska populacija
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Iako su priroda i frekvenca nezeljenih reakcija u populaciji novorodencadi i odojcadi generalno uporedivi sa
nezeljenim reakcijama u drugim starosnim grupama (npr. reakcija na infuziju, anafilakticka reakcija,
preosetljivost), klinicka slika prijavljenih znakova i simptoma varira i moze dodatno ukljuciti npr. promene u
frekvenci (tahikardija ili bradikardija), tahipneja, smanjenje zasi¢enosti kiseonikom, obezbojavanje koZze
ukljucujuci bledilo ¥/ili cijanozu i hipotoniju.

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na nezeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
nezeljene reakcije na ovaj lek 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

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

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

4.9. Predoziranje
Predoziranje moze da dovede do preoptere¢enja te€noScu i hiperviskoziteta, narocito kod pacijenata sa

rizikom, ukljucuju¢i decu, starije pacijente i pacijente sa oSteCenom funkcijom srca ili bubrega (videti
odeljak 4.4.).

5. FARMAKOLOSKI PODACI

5.1. Farmakodinamski podaci

Farmakoterapijska grupa: Imunoserumi i imunoglobulini: humani normalni imunoglobulin za intravensku
upotrebu

ATC Sifra: JO6BA02

Lek Pentaglobin sadrzi imunoglobulin G (IgG) i povecane koncentracije imunoglobulina A (IgA) i
imunoglobulina M (IgM) sa Sirokim spektrom antitela za razlicite infektivne agense i njihove toksine.

Lek Pentaglobin sadrzi spektar antitela prisutna u normalnoj populaciji. Kao rezultat povec¢ane koncentracije
IgA 1 posebno IgM, lek Pentaglobin ima visi titar aglutinacionih antitela na bakterijske antigene u poredenju
sa proizvodima koji sadrze samo IgG.

Pentaglobin se priprema iz sveukupno prikupljene (,,pula’’) plazme od najmanje 1000 donacija. Adekvatne
doze ovog leka mogu da povrate abnormalno niske koncentracije imunoglobulina na normalne.

Mehanizam dejstva, osim u indikaciji supstitucione terapije nije u potpunosti razjasSnjen, ali ukljucuje
imunomodulatorne efekte.

5.2. Farmakokineticki podaci

Apsorpcija
Humani normalni imunoglobulin je odmah i kompletno bioraspoloziv u cirkulaciji pacijenta posle

intravenske primene.

Distribucija
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Distribuira se relativno brzo izmedu plazme i ekstravaskularne tecnosti, i posle 3-5 dana se postiZe ravnoteza
izmedu intra- i1 ekstravaskularnih kompartmana.

Eliminacija
Poluvreme eliminacije imunoglobulina koje sadrzi Pentaglobin je sli¢an poluvremenu eliminacije endogenim

imunoglobulinima.

Ovo poluvreme eliminacije moze da varira od pacijenta do pacijenta, naroCito kod sindroma primarne
imunodeficijencije.

Imunoglobulini i kompleksi imunoglobulina se razgraduju u ¢elijama retikuloendotelnog sistema.

5.3. Pretklinicki podaci o bezbednosti leka

Imunoglobulini su prirodne komponente ljudskog organizma.

Studije hroni¢ne toksi¢nosti i doza, studije embriofetalne toksi¢nosti, nisu primenljive zbog indukcije
stvaranja antitela i interferencije sa antitelima. Efekti ovog leka na imunski sistem novorodencadi nisu

ispitivani.

Klini¢ko iskustvo ne daje nikakvu naznaku karcinogenih ili mutagenih efekata. Eksperimentalne studije na
zivotinjama se ne smatraju neophodnim.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Lista pomo¢nih supstanci

glukoza, monohidrat

natrijum-hlorid

voda za injekcije

6.2. Inkompatibilnost

Ovaj lek se ne sme mesati sa drugim produktima, osim kao §to je opisano u odeljku 6.6.

6.3. Rok upotrebe

2 godine

6.4. Posebne mere opreza pri ¢uvanju

(:Zuvati u frizideru (na temperaturi od +2°C do +8°C).

Cuvati u originalnom pakovanju, zasticeno od svetlosti. Ne zamrzavati.

Posle prvog otvaranja, rastvor za infuziju se mora upotrebiti odmah.

Odbaciti neupotrebljeni rastvor za infuziju zbog rizika od bakterijske kontaminacije.

6.5. Priroda i sadrzaj pakovanja

Unutras$nje pakovanje je bezbojna staklena bocica (staklo tip II) sa brombutil gumenim cCepom i
aluminijumskim zatvara¢em u kojoj se nalazi 10 mL (0,5g), 50 mL (2,5g) ili 100 mL(5,0g) rastvora za
infuziju.

Spoljasnje pakovanje je sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi 1 bocica, staklena i Uputstvo za lek.

6.6. Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka

Lek Pentaglobin se sme mesati iskljucivo sa fizioloskim rastvorom natrijum-hlorida.
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Proizvod treba da bude zagrejan na sobnu ili temperaturu tela pre upotrebe.

Pre upotrebe rastvor treba vizuelno pregledati. Rastvor treba da bude bistar ili slabo, do umereno
opalescentan. Ne smeju se koristiti rastvori koji su zamuceni ili imaju Cestice.

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

7. NOSILAC DOZVOLE

MEDIS PHARMA D.0O.0. BEOGRAD, Milutina Milankovi¢a 11b, Beograd-Novi Beograd

8. BROJ(EVI) DOZVOLE(A) ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET

Broj poslednje obnove dozvole:
Pentaglobin, rastvor za infuziju, 1 x 10 mL: 001837851 2024

Pentaglobin, rastvor za infuziju, 1 x 50 mL: 001837892 2024
Pentaglobin, rastvor za infuziju, 1 x 100 mL: 001837919 2024

9. DATUM PRVE DOZVOLE I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STAVLJANJE LEKA U
PROMET

Datum prve dozvole: 25.06.2014.

Datum poslednje obnove dozvole: 23.05.2025.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Maj, 2025.
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