
KrsA UnUN nir,cisi

r.nngrni rmni UntrNUN au
Ig VENA 5 g/100 mL IV infiizyon igin gdzelti igeren flakon

2.KALiTATIF vE KAr\TiTArir nilngivr

Etkin madde:
insan normal immiinoglobulini (lVIg)
I mL gOzelti igeri[i:
insan normal immiinoglobulini 50 mg (minimum yo95'i IgG olan)
Her 100 ml'lik flakon 5 g insan normal immiinoglobulini igerir.

Ig G alt srnrflan da[rhmr (yaklagrk de[erler):
IgGr %62.1

. IgGz %34.8\7 IgG: %2.s
IgGo %0.6

Maksimum Ig A igeri[i 50 mikrogram/ml'dir.

insan dondrlerin plazmasrndan iiretilmigtir.

Yardrmcr madde(ler):
Maltoz. .......100 mg/ml

Yardrmcr maddeler igin bdliim 6.1'e bakrnrz.

3.FARMASOTIT FORM

infi.izyonluk g6zelti
Cam flakon igerisinde berrak veya hafif opelesan gdzelti.

\- 4.KLiNiK oZnllirr,nn

4. 1. Terapdtik endikasyonlar

Yeti$kinler. cocuklar ve eri$kinlerde (0-18 ya$ arasr) verine koyma tedavisinde
o Antikor iiretiminin bozulmasr ile primer immiin yetmezlik sendromlarr (bkz. bdliim

4.4)
o Profilaktik antibiyotik tedavisinin bagarrsrz oldu[u kronik lenfositik ldsemisi olan

hastalarda hipogamaglobu I inem i ve tekrarlayan bakteriyel enfeksiyon
o Pn6mokokal immunizasyona yanrt vermeyen plato fazrnda multiple myeloma

hastalarrnda hipogamaglobulinemi ve bakteriyel enfeksiyon
. Allojenik kemik ili[i nakli sonrasrnda geligen hipogamaglobulinemi
. Tekrarlayan bakteriyel enfeksiyon ile konjenital AIDS durumu



Yetiskinler. gocuklar ve eriskinlerde (0-18 ya$ arasr) immtinmodiilasyonda
. Primer immtin trombositopeni (lTP) hastalarrnda kanama riskinin yiiksek oldu[u

durumlarda ya da yaprlacak cerrahi giriqimlerden 6nce trombosit saylslnl diizeltmek
amacryla

o Bulber tutulumu olan Myastenia Gravis
. Guillain Barr6 sendromu
o Kronik inflamatuvar demiyelinizan polindropati (KiDP)
o Multifokal motor ndropati
o Kawasaki hastah[r
. GebeliEe sekonder immi.in trombositopeni veya gebelik ve ITP beraberli[i

4.2.Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji /uygulama srkh[r ve siiresi:
Yerine koyma tedavisi, immi.in yetmezlik tedavisinde deneyimli bir doktorun gdzetimi altrnda
baglatrlmah ve takip edilmelidir.

\- Doz ve doz rejimi endikasyonlara ba[hdrr.
Yerine koyma tedavisinde, dozaj farmakokinetik ve klinik cevaba ba[h olarak her bir hastaya
6zgti olmahdrr. Aga[rdaki doz rejimleri bir rehber olarak verilmigtir.

Primer immiin yetmezlik sendromlannda yerine koyma (replasman) tedavisi
Doz rejimi IgG alt seviyesi en az 5-6 g/L olacak gekilde (bir sonraki infiizyondan 6nce
dlgiiliir) ayarlanmaltdrr. Terapinin baglamasrndan sonra, denge meydana gelmesi igin 3 aydan
6 ayakadar zaman gerekir.
Tavsiye edilen baglangrg dozu 0.4-0.8 g/kg'drr, bunu, her 3-4 haftada en az 0.2 g/kg'hk doz
takip eder.
5-6 g/L'lik bir alt seviyeyi gergekleqtirmek igin gereken doz,0.2-0.8 glkglay geklindedir.
Kararh duruma ulagrlan doz arahklan 3-4 hafta arasrnda depigir.

Qukur (trough) di.izeyler dlgiilmeli ve enfeksiyon insidansr ile birlikte de[erlendirilmelidir.
Enfeksiyon oranrnl azaltmak igin, dozu artrrmak ve daha yUksek gukur diizeyleri hedeflemek
gerekli olabilir.

. Profilaktik antibivotik tedavisinin basarrsrz olduEu kronik lenfositik ldsemisi olan hastalarda\- ;:--
hipogamaslobulinemi ve tekrarlayan bakteriyel enfeksiyon: pn6mokokal immunizas)rona
yanrt vermeyen plato fazrnda multiple myeloma hastalannda hipoeamaglobulinemi ve
bakteriyel enfeksiyon: tekrarlayan bakteriyel enfeksiyon ile konjenitalAIDS durumu
Tavsiye edilen doz, her 3- 4 haftada bir 0.2 - 0.4 g/kg'drr.

Allojenik kemik iliEi nakli sonrasrnda gelisen hipogamaglobulinemi
Tavsiye edilen doz, her 3- 4haftada bir 0.2 - 0.4 g/kg'drr. Alt seviye 5 g/l'nin iizerinde olacak
gekilde uygulanmahdrr.

Primer immi.in trombositopeni
iki tane alternatif tedavi qemasr vardrr:
Birinci giin 0.8-l g/kg ve bu doz iig giinde bir tekrar edilebilir
2 - 5 gtin siiresince, giinliik 0.4 g/kg
Niiksetme durumunda, tedavi tekrar edilebilir.
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Myastenia Gravis
Di[er 0zel tedavilere cevap vermeyen kritik fazda 5 ardrgrk giin igin 0.4 g/kg/gtin'diir.

Guillain Barrd sendromu
5 gi.in siireyle 0.4 gkglgiin'diir.

Kronik inflamatuvar demiyelinizan polindropati (KiDP)
Baglangrg dozu:4 ardrgrk giinde 2 gkg, maksimum yarar elde edilene kadar her 3-4 haftada bir
baqlangrq dozunun uygulanmasr tavsiye edilir.
idame dozu: Maksimum yarar elde edilen doz dnerilir ve doz doktor tarafindan belirlenir. En
diiqiik etkin idame dozu belirlenene kadar doz azaltir ve uygulama srkh[r ayarlanrr.

Baglangrg dozunun 6 aydan daha uzun periyotta uygulanan 7 ardrqrk tedavi kiiriinde iyi tolere
edildipi gdsterilmiqtir.

Multifokal motor ndropati
5 ardrqrk giin igin 0.4 glkglgnnveya2-4 gtin siiresince bdltinmiig dozlar (2 e/ke) gekilndedir.

Kawasaki hastahEr

l5 -2.0 g/kgt,[ior,2 - 5 giin siiresinde sonlanacak qekilde b6liinmiiq olarak yada2g/kg'hk
tek bir doz halinde uygulanabilir. Hastalar, asetilsalisilik asit ile eq zamanh tedavi edilmelidir.

Doz dnerileri agagrdaki tabloda d,zetlenmigtir:

Endikasyon Doz Enieksiyon srkhEr

Primer immiin yetmezli[inde
yerine koyma tedavisi

-Baglangrg dozu: 0.4- 0.8

elke
-Daha sonra: 0.2 -0.8 g/kg

Enaz5-6g/L'liklgGalt
seviyesi saplayana kadar her
2 3-4 haftada bir

Sekonder immlin
yetmezli[inde yerine koyma
tedavisi

0.2 - 0.4 gkg
Enaz5-6glL'liklgGalt
seviyesi sa[layana kadar her
3-4haftadabir

KonienitalAIDS 0.2 -0.4 s,ks Her 3-4 haftada bir
Allojenik kemik iliSi nakli
sonrasrnda geligen
hipogamaglobulinemi (< 4 gll)

0.2 - 0.4 skg En diiqiik IgG seviyesi 5

g/l'nin iizerinde olacak
sekilde her 3-4 haftada bir

immiinmodtilasyon:
Primer immiin
trombositopeni

0.8 - I g/kg

veya

0.4 e/ks/etin

1.giin, iig giin iqerisinde bir
kez tekrarlanabilir.

2-5 siin bovunca
Myastenia Gravis 0.4 glkglgnn Difier 6zel tedavilere cevap

vermeyen kritik fazda 5

ardrsrk si.in icin
Guillain Barre sendromu 0.4 e/ke/eiin 5 eiin boyunca
Kronik inflamatuvar
demiyelinizan pol indropati
(KiDP).

Baqlangrg dozu
2 glkg

idame dozu

4 ardrqrk giinde her 3-4
haftada bir

Hastanrn ihtiyacrna gdre



ayarlanlr.
Multifokal motor ndropati 0.4 g/kg/giin

2 s.ks,

5 ardrqrk giin igin

2-4 stn boyunca
Kawasaki hastah[r 1.6-z gkg

veya

2 elke

Asetilsalisilik asit ile birlikte
2-5 giin siireyle bOltinmiig
dozlar halinde

Asetilsalisilik asit ile birlikte
tek bir doz

Doz IgVENA ile yaprlan klinik gahgmada kullanrlan doza dayanarak ayarlanmrqtrr (bkz.
boliim 5.1).

Uygulama gekli:
intravendz uygulama igindir.
insan normal immiinoglobulini 0.46 - 0.92 mLlkg/s'lik bir baglangrg hzrnda (dakikada l0-20
damla) 20-30 dakika siiresince intravendz olarak infiize edilmelidir. E[er iyi tolere edilirse,
infiizyonun kalan krsmr igin uygulama hzr kademeli olarak 1.85 mL/kg/s'lik bir maksimum
hrza (dakikada 40 damla) yiikseltilebilir.

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler:
Biibrek/Karacifer yetmezlifi :
Bdbrek ve karaci[er yetmezli[i olan hastalarda minimum konsantrasyonda ve pratik olarak
miimki.in en yava$ infiizyon hrnyla uygulanmahdrr.

Pediyatrik popiilasyon :

Qocuklarda ve eriqkinlerde (0-18 yaq) doz, her endikasyon igin viicut alrrh[rna gdre doz
ayarlanmasr ve yukanda belirtilen durumlann klinik sonuglarr agrsrndan yetigkinlerle
benzerdir.

Kronik infl amatuvar dem iyel inizan pol indropati
Hastah$rn nadir gdriilmesi ve buna ba[h olarak genelde hasta sayrsrntnaz olmasr nedeniyle,
kronik inflamatuvar demiyelinizan polindropatisi olan gocuklarda intraven6z immiinoglobulin
kullanrmr ile ilgili srnrrh deneyim bulunmaktadrr. Bu nedenle sadece literatiirdeki veriler
mevcuttur.

Fakat yayrnlanmrg veriler, IVIg tedavisinin belirlenmig endikasyonlar igin yetigkinlerde ve
gocuklarda aynr derecede etkili oldu[u konusunda tutarhdrr.

Geriyatrik popiilasyon :

65 yag ve iizerindekilerde deneyim srnrrhdrr.

4.3. Kontrendikasyonlar

Etkein maddeye veya bileqenlerden herhangibirine kargr agrn duyarhhk (bkz. b6ltim 4.4),
Ozellikle lgA'ya kargr antikorlan olan hastalarda insan immtinoglobulinlerine agrn duyarhhk.

4.4. 62e1 kullanrm uyarrlarr ve iinlemleri

Viriis giivenli[i

VENA insan plazmasrndan elde edilmektedir. insan elde edilen ilaQlar,
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viriisler ve teorik olarak Varyant Creutzfeldt-Jacob (v-CJD) gibi, gegitli hastahklara
yol agabilen enfeksiyon yaprcr ajanlar igerebilirler. Ig VENA'da Varyant Creutzfeldt-
Jacob hastahlrnrn bulagma riski teorik olarak minimumken, klasik Creutzfeldt-Jacob
hastahfrnrn bulagma riski higbir kanrtla desteklenmez.

Bu tip iirtnlerin enfeksiyon yaprcl ajanlarr bulagtrrma riski, plazma verenlerin belirli
viriislere dnceden maruz kahp kalmadrfrnrn izlenmesi, belirli viriis enfeksiyonlarrnrn
halihaarda varltfrntn test edilmesi ve belirli viriislerin yok edilmesi ve/veya
inaktivasyonu ile azaltrlmrgtrr. Biitiin bu iinlemlere rafmen, bu iiriinler hala potansiyel
olarak hastahk bulaghrabilirler. Ayrrca, heniiz bilinmeyen enfeksiyon yaprcr ajanlarrn
bu iiriinlerin igerisinde bulunma ihtimali mevcuttur.

HIV, HBV, HCV gibi zarflr viriisler ve HAV gibi zarflr olmayan viriislerin etkisi igin
dnlemlerin ahnmasrna dikkat edilmelidir. Parvoviriis B19 gibi zarflr olmayan viriislere
kargr ahnan tedbirler srnrrh sayrda olabilir. Parvoviriis Bl9 enfeksiyonu, gebelikte
(fetal enfeksiyon) ve immiin yetmezlik ya da krrmzr kan hiicre iiretiminde artry olan
hastalarda tehlikeli olabilir (hemolitik anemi gibi).

Doktor, bu ilacr hastaya regete etmeden veya uygulamadan iince hastasr ile risk ve
rl tartlsmahdlr.

Hepatit A veya Parvoviriis Bl9'un immiinoglobulinlerle bulagmadrgr ile ilgili giiven verici
klinik galrgma bulunmaktadrr ve aynt zamanda antikor igeri[inin viral giivenli[e dnemli bir
katkrsr oldu[u diigiiniilmektedir.

Hasta ve iiriin serisi arasrndaki ba[lantrnrn devam etmesi igin hastaya uygulanan Ig
VENA'nrn adr ve seri numarasrnrn her zaman kaydedilmesi qiddetle tavsiye edilmektedir.

Bu trbbi liriin, yardrmcr madde olarak 100 mg/ml maltoz igerir. Kan glukozu analizlerine
maltozun etki etmesi yanhg yiiksek glukoz okunmasr ile sonuglanabilir ve yetersiz instilin
uygulamasr hayati tehlikeye neden olan hipoglisemi ve iiliime neden olur. Ayrrca gergek
hipoglisemi, hipoglisemik durum yanhq yiiksek glukoz okunmasr ile maskelendi[i igin tedavi
edilmeyebilir.

Bazr ciddi advers ilag reaksiyonlarr infiizyon hrzr ile iligkili olabilir. "4.2 Pozoloji ve
uygulama gekli" bdliimtinde Onerilen infi.izyon hrzr yakrndan takip edilmelidir. Hastalar
infiizyon periyodu siiresince geligebilecek semptomlar agrsrndan monitorize edilmeli ve
dikkatle gdzlenmelidir.

Bazr advers reaksiyonlar aga[rdaki durumlarda daha srk meydana gelebilir:
. Yiiksek infiizyon hzr durumunda
. Normal insan immi.inoglobulin iiriiniinii ilk defa alan hastalarda, ya da nadir vakalarda,

kullanrlan normal insan immtinoglobulin iiriinii degigtigi ya da bir dnceki infiizyon
i.izerinden gok zaman gegtigi durumlarda

Agalrdakiler sa$lanarak potansiyel komplikasyonlann genellikle dniine gegilebilir:
. Uriiniin yavag olarak yaprlan ilk enjeksiyonu ile hastalann normal insan immiinoglobuline

kargr duyarh h[r geli gmez (uygulama hn 0.46-0.92 mL kgl sa),
. Hastalar infiizyon siiresince semptomlar agrsrndan dikkatlice izlenmelidir.
Ozellikle, ilk defa normal insan immiinoglobulini kullanan hastalar, alternatif bir
IVIg tiriinUnii de$iqtiren ya da bir dnceki infi.izyon iizerinden uzun zaman gegen
hastalar ilk inftizyon siiresince ve ilk infi.izyondan sonraki ilk birkag saat siireyle
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potansiyel advers belirtileri bulmak igin gdzlem altrnda tutulmahdrr. Di[er biitiin
hastalar, uygulamadan sonra en az20 dakika siireyle g6zlem altrnda tutulmahdrr.

Advers reaksiyon vakalarrnda, uygulama hzr azalfilmah veya inftizyon durdurulmahdrr.
Tedavi gereksinimi advers reaksiyonun giddetine ve niteligiine ba[hdrr.
$ok vakasrnda, gok igin standart medikal tedavi uygulanmahdrr.

B0tiin hastalarda, IVIg kullanrmr aqa[rdakileri gerektirmektedir:
. IVIg uygulamasrna baglanmadan 6nce yeterlihidrasyon
. idrar grkrqrnrn izlenmesi
. Serum kreatinin diizeyinin izlenmesi
. Krvnm diiiretikleri ile eg zamanh kullanrmrn engellenmesi

Hipersensitivite
Gergek hipersensitivite reaksiyonlarr nadirdir. Bunlar, antiJgA antikorlu hastalarda meydana
gelir. IVIg, IgA eksikli[inin diigiiniilen tek anormallik olduSu selektif IgA eksikli[i olan
hastalarda endike delildir.

Normal insan immiinoglobulini nadir olarak, dnceki tedavilerinde normal insan
immi.inoglobulinini tolere eden hastalarda bile anaflaktik reaksiyonla birlikte kan basrncrnda bir
diigiiqe sebep olabilir.

Tromboembolizm
IVIg uygulamasr ile riskli hastalarda immiinoglobulinin yiiksek akrg hrzr nedeniyle kan
viskozitesinde gdriilen gdreceli artrga ba[h oldulu diigiiniilen tromboembolik olaylar
(miyokard infarktiisti, serebrovaski.iler olay (inme dahil), pulmoner emboli ve derin ven
trombozu gibi) arasrndaki iligkiyi gdsteren klinik gahqma mevcuffur. Obez ve daha dnceden
trombotik olay risk faktdrii ta$ryan (ilerlemig yaq, hipertansiyon, diyabet, vasktiler hastahk
veya trombotik vaka dykiisii, belirli veya kalrtsaltrombofili hastah[r olan hastalar, uzun stireli
hareketsiz kalma, ciddi hipovolemisi olan hastalar, kan viskozite artrgr olan hastalar)
hastalarda IVIg regetelenirken ve infiizyonunda tedbirler ahnmahdrr.

Tromboembolik advers reaksiyonlar g6riilme riski olan hastalara IVIg iiriinleri minimum
infiizyon hrzrnda ve uygun dozda uygulanmahdrr.

Akut renalyetmezlik
IVIg tedavisi gdren hastalarda, akut renal yetersizlik vakalan bildirilmigtir. Birgok vakada,
mevcut renal yetmezlik, diyabet, hipovolemi, a$ln kilo, nefrotoksik trbbi iirtinlerin
beraberinde verilmesi ya da 65 yagrnr agmrg olmak gibi risk faktdrleri tanrmlanmrgtrr.
Renal yetmezlik durumunda, IVIg kullanrmrna devam edilmemesi de[erlendirilmelidir
Bdbrek fonksiyon bozuklu[u ya da akut bdbrek yetmezli[inin sukroz, glukoz ve maltoz gibi
gegitli yardrmcr maddeler igeren birgok IVIg preparatlarrnrn kullanrmryla iligkili olabilecegi
bildirilmig olmasrna ra[men, olgularrn go[undan, stabilizdr olarak sukroz igeren preparatlar
sorumlu tutulmaktadrr. Risk altrndaki hastalarda, sukroz igermeyen IVIg iiriinleri kullanrmr
diiqiiniilebilir.
Akut renal yetmezlipi g6riilme riski olan hastalara IVIg tiriinleri minimum infiizyon hzrnda
ve uygun dozda uygulanmahdrr.

Aseptik meneniit sendromu
Aseptik menenjit sendromunun IVIg tedavisi ile iligkili olarak gdriildii[ii bildirilmigtir.
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IVIg tedavisinin kesilmesi birkag giin iginde aseptik menenjit sendromunun sekel olmadan
remisyonununa neden olmugtur. Sendrom genellikle IVIg tedavisini takiben birkag saat ila 2
giin iginde baglar. Serebrospinal srvr gahgmalan yaygln olarak, genellikle graniilositik
serilerden her mm3'de birkag bin hticre pleositoz ve birkag yiiz mg/dl'ye yi.ikselmig protein
seviyeleri ile pozitiftir.
Aseptik menenjit sendromu, yiiksek dozda (2 glkg IVIg tedavisi ile iligkili olarak daha srk
meydana gelebilir.

Hemolitik anemi
IVIg iiriinleri, hemolizinler gibi etki gdsteren kan grubu antikorlarr igerir ve pozitif direkt anti
globiilin reaksiyonuna (Coombs'testi) ve nadiren hemolize neden olan immiinoglobulin ile in
vivo boyanmtg ktrmrzt kan hiicrelerini indiikler. IVIg tedavisi krrmrzr kan hi.icreleri
sekestrasyonunu artrrdr[rndan dolayr tedaviden sonra hemolitik anemi geligebilir. IVIg
tedavisi alanlar hemolizin klinik bulgu ve belirtileri agrsrndan izlenmelidirler (bkz. bdliim
4.8).

Serolojik testler ile etkile$imi
immiinoglobulin enjeksiyonundan sonra pasif olarak gegen antikorlann hasta kanrnda gegici
olarak yiikselmesi serolojik testlerin yalancr pozitif sonug vermesine neden olabilir.
Antikorlarrn A, B, D gibi eritrosit antijenlerine pasif gegigi, direkt antiglobulin testi gibi
(DAT, direkt Coombs testi) krrmrzr hticre antikorlan igin yaprlan bazr serolojik testler iizerine
etkiedebilir.

Pediyatrik popiilasyon
Pediyatrik popiilasyon igin tizeltedbir veya izleme gerekli delildir.

Bu trbbi iiriin her litrede 3 mmol (ya da 69 mg) sodyum ihtiva eder. Bu durum, kontrollii
sodyum diyetinde olan hastalar igin gdz dniinde bulundurulmahdrr.

4.5. Difer trbbi iiriinlerle etkilegimler ve di[er etkilegim gekilleri

Canh ateniie virtis a$rlarr
immi.inoglobulin uygulamasr krzamrk, krzamrkgrk, kabakulak ve sugige[i gibi canh atenlie
viriis agtlarrntn etkilili[ini, en az 6 haftadan 3 ay siiresinde azaltabilir. Canh ateniie virUs agrsl
yaprlmasr igin, bu iiriintin verilmesinin iizerinden 3 ayhk bir siire gegmelidir. Kzamft
durumunda, bu siire I yrla kadar uzayabilir. Bu nedenle, krzamrk aqrsr olan hastalar antikor
diizeylerini kontrol ettirmelidirler.

Kan glukoz testi
Bazt kan glukoz test sistemleri (6rne[in, glukoz dehidrojenaz pirolokinolinekinon (GDH-
PQQ) veya glukoz-di-oksidoredi.iktaz metotlarr temelindeki) Ig VENA glukoz olarak maltoz
(100 mg/ml) igerdi[inden yanhg sonuglar verebilir. Bu, infiizyon siiresince ve infiizyon
bittikten sonraki l5 saatlik stirede yanhghkla ytiksek glukoz okumalanna sebep verebilir ve
insiilinin yetersiz uygulanmasr hayati tehlikeye ve hatta dliimciil hipoglisemiye yol agabilir.
Aym zamanda, gergek hipoglisemi vakalarr hipoglisemik durumlan yanhg yiiksek glukoz
okumalarrndan dolayr maskelenmigse tedavi edilemeyebilir. Dolayrsryla Ig VENA veya diler
maltoz igeren parenteral iiriinler uygulandrprnda, kanrn glukoz dlgiimii spesifik-glukoz
metotlanyla yaprlmahdrr.

Olgtim gubu[unu igeren kan glukoz test sistemlerinin iiriin bilgisi maltoz igeren parenteral
liriinlerin kullanrmrna uygun olup olmadrlrnr belirlemek igin dikkatlice incelenmelidir.



Herhangi bir belirsizlik varsa, sistemin maltoz igeren parenteral tirtinlerin kullanrmrna
uygunlu[unu belirlemek igin test sisteminin iireticisiyle irtibata geginiz.

Ozel popiilasyona iligkin ek bilgiler
Mevcut veri bulunmamaktadrr.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyona spesifik etkilegim gahgmasr gergeklegtirilmedi[i igin, yetigkinler ile
gocuklar arasrnda farkhhk beklenmemektedir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi C'dir.

Qocuk do[urma potansiyeli bulunan kadrnlar/Dofum kontrolii(Kontrasepsiyon)
Mevcut veri bulunmamaktadrr.

Gebelik diinemi
Hayvanlar iizerinde yaprlan gahgmalar, gebelik lve-veyal embriyonal/fetal geligim lve-veyal
dolum lve-veya/ dolum sonrasr geligim iizerindeki etkiler bakrmrndan yetersizdir. insanlara
ydnelik potansiyel risk bilinmemektedir.
Ig VENA gerekli olmadrkga (sadece agrkga gereksinim duyulan durumlarda, yararlrisk oranr
dikkate ahnmak suretiyle) gebelik ddneminde kullanrlmamahdrr.

Uriiniin hamile kadrnlarda giivenlili[i, kontrollii klinik gahqmalar ile tespit edilmemigtir. Bu
nedenle Ig VENA hamile kadrnlara dikkatle uygulanmahdrr. IVIg liriinlerinin iigiincti
trimesterde daha fazla olmak i.izere plasentaya gegti[i gdsteri lm i gtir.

Laktasyon diinemi
Bu iiriin siit veren annelerde dikkatli kullanilmahdrr. Ancak immiinoglobulinler siite geger ve
yeni do[ana koruyucu antikorlarrn transferine yardrmcr olabilir. Ig VENA emziren kadrnlara
dikkatle uygulanmahdrr.

Ureme yetenefi/ Fertilite
\- immunoglobulinler ile yaprlan klinik deneyimler sonucu fertilite iizerine zararh etkiler

beklenmez.

4.7. Aragve makine kullanrmr iizerindeki etkiler

Arag ve makine kullanrmr Ig VENA kullanrmr ile giiriilen bazr advers reaksiyonlar ile
bozulabilir. Tedavi siiresince advers reaksiyonlar g6riilen hastalar arag ve makine
kullanmadan 6nce bu advers reaksiyonlarrn dtizelmesini beklemelidirler.

4.8. istenmeyen etkiler

Giivenlik profili 6zeti
Bazen titreme, bag a[nsr, bag ddnmesi, ateg, kusma, alerjik reaksiyonlar, bulantr, artralji,
diigiik kan basrncr ve hafif srrt apnsr gibi advers reaksiyonlar meydana gelebilir.
Nadiren, insan normal immiinoglobulini kan basrncrnda ani bir dtiqtige ve hastaya daha 6nce
uygulandrktan sonra hipersensitivite gdriilmese bile baztizole vakalarda anaflaktik goka sebep

olabilir.



Normal insan immiinoglobulini ile geri ddniigiimlii aseptik menenjit vakalan ve nadir gegici
deri reaksiyonlan vakalart gdzlenmigtir. Ozellikle kan grubu A, B ve AB olan hastalarda geri
ddniigiimlii hemolitik reaksiyonlar gdzlenmigtir. Nadiren yiiksek doz IVIg tedavisinden sonra
tranftizyon gerektiren hemolitik anemi geligmigtir (bkz. b6liim 4.4).

Serum kreatinin seviyesinde artrg ve/veya akut renal yetmezlik gdzlenmigtir.

Qok seyrek: Miyokard enfarktiis, inme, pulmoner emboli, derin ven trombozu gibi
tromboembolik reaksiyonlar.

Advers reaksiyonlann tablosu
Tablo MedRA sistem organ srnrflandrrmasrna (SOC ve tercih edilen terim seviyesi) g6re
agalrda sunulmuqtur.

Rapor edilen istenmeyen etkiler aqafirdaki srkhk derecesine gdre listelenmigtir.

Qok yaygrn (>l/10); yaygrn (>l/100 ila <l/10); yaygrn olmayan (Zll1.000 ila <l/100); seyrek
(>l/10.000 ila <l/1.000); gok seyrek (<l/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle

\- tahmin edilemiyor).

Klinik gahgmalardan istenmeyen etkilerin srkh[rna iligkin kesin bilgi elde edilmemigtir.
verilerrdaki veriler pazarlama sonrasl deneyimlere dayanmaktad lr

MedRA sistem orsan srnrfi Advers reaksivonlar Srkhk
Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Aseptik menenjit Qok seyrek

Kan ve lenf sistemi
hastahklan

Hemoliz Cok seyrek
Hemolitik anemi Bil nmryor

Ba[rgrkhk sistemi hastahklarr Anaflaktik sok Bil nmlyor
Hipersensitivite Bil nmiyor

Sinir sistemi hastahklan Serebrovasktiler olay Bil nmryor
Bas aErrsr Qok seyrek
Bas ddnmesi Cok seyrek

Kardiyak hastahklar Miyokard infarkttisti Bi nmlyor
Vaskiiler hastahklar Derin ven trombozu Bi nmlyor

Emboli Bi nmlYor
Hipotansiyon Cok seyrek

Solunum, gti[iis bozukluklarr
ve mediastinal hastahklar

Pulmoner emboli Bilinmiyor

Gastrointestinal hastahklar Bulantr Cok sevrek
Kusma Cok seyrek

Deri ve deri altr doku
hastahklarr

Deri reaksiyonlan Qok seyrek

Kas-iskelet bozukluklarr, ba!
doku ve kemik hastahklan

Artralii Cok seyrek
Srrt aEnsr Cok seyrek

Bdbrek ve idrar yolu
hastahklan

Akut renal yetmezlik Qok seyrek

Genel bozukluklar ve
uygulama bdlgesine iliqkin
hastahklar

Titreme Cok seyrek
Ateg Qok seyrek

Aragtrrmalar Kan basrncrnda diisme B linm yor
Serum kreatinin seviyesinde
artrs

Bilinmiyor



Ig VENA ile KiOp klinik gahgmasrnda giizlenen advers etkilerin srkh[r
vult VENA

MeDRA SOC MeDRA PT
(Advers reaksiyon sayrsr)

Srkhk

Sinir sistemi hastahklarr Bag a[nsr (l) Yaygrn olmayan
(765 uvsulamada l)

Bulaqrcr ajanlarla ilgili giivenlilik igin b6liim 4.4'ebaknrz.

Pediyatrik popiilasvon

Qocuklarda gdriilen advers reaksiyonlann srkh[rnrn, tipinin ve ciddiyetinin yetigkinler ile aynr
olmasr beklenir.

Siipheli advers reaksiyonlann raporlanmasr
Ruhsatlandrrma sonrasr qtipheli ilag advers reaksiyonlannln raporlanmasr biiytik onem
taqrmaktadrr. Raporlama yaprlmasr, ilacrn yarar I risk dengesinin si.irekli olarak izlenmesine
olanak sallar. Saflrk mesle[i mensuplarrnrn herhangi bir giipheli advers reaksiyonu Ttirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312218 35 99).

4.9.Doz a$rmr ve tedavisi

Doz agrmr dzellikle, yagh ya da bdbrek yetmezli[i olan hastalan igeren riskli hasta grubunda,
a$rn srvl yiiklemesine ve hiperviskoziteye yol agabilir.
Pediyatrik popiilasyonda (0-18 ya;) herhangi bir farkhhk beklenmez.

5. FARMAKOLOJiK OZtr,r,irr,nn

5. 1. Farmakodinamik tizellikler

Farmakoterapdtik grup: immtinolojik serum ve immiinoglobulinler: intravendz uygulama igin
normal insan immi.inoglobulinleri
ATC Kodu: J06BA02

insan normal immiinoglobulini gegitli enfekte edici ajanlara kargr genig antikor spektrumuna
sahip immi.inoglobulin G (lgc) igerir. insan normal immiinoglobulini normal popi.ilasyonda
mevcut IgG antikorlarr igerir. En az 1000 dondrden sa[lanan plazma havuzundan tiretilir.
immiinoglobulin alt grup da[rhmr, normal insan plazmasrndaki ile orantrhdrr. Uriiniin yeterli
dozu anormal diigiik immiinoglobulin G seviyelerini normal oranlara getirebilir. Yerine koyma
tedavisi drgrndaki endikasyonlar igin etki mekanizmasr tam olarak aErklanamamrgtrr, fakat
immiinomodiilatdr olarak etki etti[i kabul edilmektedir.

Pediyatrik popiilasyon
Etkililik ve giivenlilik gahqmalarr ile ilgili yayrnlanan veriler aynr hastah[r olan yetigkinler ve
gocuklar arasrnda majdr farkhhklar olmadr[rnr ortaya koymuqtur.

Kronik inflamatuvar demiyelinizan polintiropati (KiDP)'si olan hastalarda Ig VENA ile
yiiriitiilen klinik galqmalar:
KiDP'nin uzun siireli tedavisinde yiiksek doz intravendz immtnoglobulin ile yiiksek doz
intravendz metilprednizolon'un (IVMP) tolerabilitesinin ve etkinli[inin kargrlagtrnldr[r gift
kdr kontrollij faz III gahqmasr (K8034) Ig VENA (doz: 6 ay boyunca 4 ardrqrk giinde

l0



Zglkglay) veya IVMP (doz: 6 ay boyunca 4 ardrqrk giinde 2glay) alan 46 KiDP'si olan
yetigkin hasta ile gergeklegtirilmigtir.

Ig VENA ile tedavi edilen 24 hastadan 2l'i ile karqrlagtrrrldr[rnda IVMP (% 47.6) ile tedavi
edilen 2l hastadan l}'u (o/o 87.5) 6 ayhk gahgmayr tamamlamrgtrr (p : 0.0085). IVMP ile
tedavinin kesilmesinin kiimiilatif olasrhfir l5 giinde, I ayda ve 6 ayda Ig VENA'ya kryasla
Onemli derecede yiiksekti. IVMP almayr brrakan ll hastanrn l'i advers olay nedeniyle
(gastrit) (%9.1) ve 2'si kendi istefiiyle (%18.2) tedaviyi brrakrrken, 8'i tedavi bagladrktan
sonra durumunun kdtiilegmesinden (5 hasta) veya iki kiirl0k tedaviden sonra iyilegme
g6sterememesinden (3 hasta) dolayr tedaviyi brraktr. 3 hasta Ig VENA tedavisinin tedavi
baqladrktan sonra durumunun kdtiilegmesinden (2 hasta) veya iki kiirliik tedaviden sonra
iyilegme gdsterememesinden (l hasta) dolayr brraktr. Advers olaydan dolayr veya kendi
isteliyle IVMP tedavisini brrakan 3 hasta bagka bir tedaviyi ret ederken, IVMP veya IVIg
tedavisinden sonra durumu kdtiilegen veya iyileqme gdstermeyen hastalar alternatif tedavi
almaya baqladr.

Qahgmanrn sekonder sonlanrm noktasr ile ilgili sonuglan aqa[rdaki tabloda dzetlenmigtir

\_ (istatistiksel olarak anlamh farkhhklar koyu (bold) olarak belirtilmigtir):

Tedovi edilmesi amaglonanpopillosyon Per-protokolpopiilasyonu
[rD eP)

Sekonder Ig VENA MPIV p- Ig VENA MPIV p-
sonlanrm 10 9/200 ml deferi 10 9/200 ml de[eri
noktasr

Relaps oranr* 45.8% 52.4% 0.7683 38.1% 0% 0.0317
(nttl24) (ntrl2t) (n8/21) (n0/10)

MRC toplam +4.7 +1.8 0.6148 +4.0 +2.0 0.5473
skoru [delta (0.0078) (0.12s0) (0.0469) (0.s000)
(p-deeeri)l

INCAT (p- 0.0004 0.1877 0.3444 0.00s7 0.2622 0.9065
de[eri)

Vibratuar skor <0.0001 0.6515 0.0380 0.0009 0.2160 0.4051
- Sa[ medial

\- malleol(p_
de[eri)

Sa[ yumruk +19.4 +5.4 0.0641 +16.5 +14.7 0.5012
giicii [delta (p- (0.000s) (0.6169) (0.0044) (0.01s6)
de[eri)]

Solyumruk +16.9 +8.8 0.1358 +12.7 +10.5 0.3330
giicii [delta (p- (0.0011) (0.1170) (0.0014) (0.01s6)
de[eri)]

l0 metre -3.2 -0.5 0.0800 -3.5 -2.0 0.2899
zamanr [delta (0.002s) (0.20s 1) (0.0043) (0.4453)
(p- de[eri)]

ONLS 6l9e[i 0.0006 0.0876 0.4030 0.0033 0.0661 0.8884
(p- de[eri)

ll



Rankin rllge[i 0.0006 0.0220 0.3542 0.0132 0.2543 0.8360
(p- defieri)

Rotterdam +1.4 +1.3 0.6465 +l.l +1.1 0.4056
oleefii [delta (0.0071) (0.0342) (0.0342) (0.08s9)
(p- deeeri)l

SF-36 QoL +14.2 +16J 0.3634 +l l.l +16.0 0.6518
(0.0011) (0.0008) (0.00e1) (0.10e4)

*lTT: 
Qahgma boyunca (12 ay); PP: Takip etme evresi (6 ay)

5.2. Farmakokinetik iizellikler

Genel iizellikler
Emilim:
Ig VENA intravendz uygulama sonrasr kan dolagrmrnda hemen ve tam olarak mevcuttur.

Dagrhm:\- Plazma ve ekstravaski.iler srvrlar arasrnda da[rhmr nispeten hrzhdrr. Ekstravasktiler ve
intravasktiler kompartmanlar arasrndaki dengeye yaklagrk 3-5 gtin sonra ulagrlrr.

Biyotransformasyon:
Normal insan immtinoglobulinin yan 6mrii yaklagrk 2l gi.indiir. Ozellikle primer immiin
yetmezliklerde, bu yarr 6mi.ir hastadan hastaya de[iqiklik gdsterir.

Eliminasyon:
IgG ve IgG kompleksleriretiki.iloendotelyal sistem hiicrelerinde yrkrma ugar.

DoErusalhk/doErusal olmayan durum :

Mevcut veri bulunmamaktadrr.

Pediyatrik popi.ilasyon

Farmakokinetik gahgmalar ile ilgili yayrnlanan veriler aynl hastah[r olan yetiqkinler ve
gocuklar arasrnda majdr farkhhklar olmadrfirnr ortaya koymugtur.
KiDP'si olan pediyatrik hastalar igin farmakokinetik dzellikler i.izerine herhangi bir bilgi

\- bulunmamaktadrr.

5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri

immtinoglobiilinler insan vticudunun normal bilegenleridir. Buna ek olarak hayvan
deneylerindeki immiinoglobulin uygulamasrnrn antikor olugturmasrna ydnelik klinik dncesi
veriler srnrrhdrr. Ancak, akut ve sub-akut toksik galrgmalara dayandrnlan srnrrh hayvan
gahqmalarr insanlar igin 6zel bir risk oldu[unu g6,stermez.

6. FARMASOTiT OZnr,r,irr,rR

6.1. Yardrmcr maddelerin listesi

Maltoz
Enjeksiyonluk su
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6.2. Gegimsizlikler

Gegimlilik gahgmalarr bulunmadrprndan, bu trbbi iiriin di[er trbbi iiriinlerle
karrgtrnlmamahdrr.

6.3. Raf iimrii

36 aY

Agrldrktan sonra hemen kullanrlmahdrr.

6.4. Saklamaya yiinelik iizel tedbirler

2- 8"C arasr srcakhklarda (buzdolabrnda) saklaylnrz.
Flakonu ambalaj rnda saklayrnz. Dondurmayrnz.

6.5. Ambalajrn nitelifii ve iqerifi

. 100 mL g6zelti trpah (halobutil kauguk) flakon (Tip I cam): I flakon+inflizyon seti\-
6.6. Beqeri fibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasr ve difer tizel iinlemler

Urun kullantlmadan 6nce oda veya viicut srcakh[rna getirilmelidir.

Qdzelti benak veya hafif opelesan olmahdrr.
Bulanrk veya tortulu gdzelti leri kullanmayrn.

Q6zeltinin partikiil igerip igermedifii ve renginin bozulup bozulmadrfir uygulamadan 6nce
g6rsel olarak kontrol edilmelidir.

Kullanrlmamtg olan iiriinler ya da atrk materyaller "Trbbi atrklann kontrolii ydnetmeli[i" ve
"Ambalaj ve Ambalaj Atrklannrn Kontrolii Y6netmelikleri" ne uygun olarak imha
edilmelidir.

7. RI'HSAT SAHiBi

Onko ilag San. ve Tic. A.$.
Koguyolu Cad. No: 34,34718 Kadrkdy/iSTANBUL

\-. Tel: (0216) 544 90 00
Faks: (0216) 545 59 99

e-mail : info@onkokocsel.com

8. RT'HSAT I\UMARASI
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9. iLK RT]HSAT TARiHi/RTIHSAT YENiLEME TARiHi

ilk ruhsat tarihi: 1610112008
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB'tJN YENiLENME TARiHi
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