Uputa o lijeku: Informacije za bolesnika

Thymoglobuline 25 mg prasak za otopinu za infuziju
kuniéji imunoglobulin protiv ljudskih timocita

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego $to po¢nete primjenjivati ovaj lijek jer sadrzi

Vama vazZne podatke.

e Sacuvajte ovu uputu. Mozda ¢Cete je trebati ponovo procitati.

e Ako imate dodatnih pitanja, obratite se Vasem lije¢niku ili medicinskoj sestri.

e Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti Vaseg lije¢nika, ljekarnika ili
medicinsku sestru. To uklju¢uje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi.
Pogledajte dio 4.

to se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Thymoglobuline i za §to se koristi?

Sto morate znati prije nego poénete primati Thymoglobuline?
Kako primjenjivati Thymoglobuline?

Mogucée nuspojave

Kako ¢uvati Thymoglobuline?

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

O UTA W NP U

1.  Sto je Thymoglobuline i za to se koristi?

Thymoglobuline pripada skupini lijekova nazvanih imunosupresivi. Ti lijekovi mogu pomo¢i u
sprjeCavanju odbacivanja transplantiranih (presadenih) organa. Takoder se mogu upotrebljavati za
lijeCenje drugih neZeljenih imunoloskih reakcija.

Thymoglobuline se dobiva ubrizgavanjem stanica ljudskog timusa u kuni¢e. Sadrzi
imunoglobuline (protutijela) koji se vezu na neke stanice imunoloskog sustava u Vasem
organizmu i unistavaju ih. Te stanice sudjeluju u odbacivanju transplantiranih organa ili dovode
do drugih nezeljenih imunoloskih reakcija.

Transplantacija bubrega i srca

Thymoglobuline se primjenjuje u bolesnika kojima je transplantiran bubreg ili srce za
sprjecavanje odbacivanja transplantiranog bubrega ili srca. Takoder se primjenjuje za lijecenje
odbacivanja transplantiranog bubrega u bolesnika koji su rezistentni (otporni) na lijecenje
kortikosteroidima. Thymoglobuline se uglavnom koristi u kombinaciji s drugim
imunosupresivima. Kad bolesnik dobije organ, sustav prirodne obrane organizma nastojat ¢e ga
odbaciti. Thymoglobuline modificira obrambeni mehanizam organizma i pomaze mu prihvatiti
transplantirani organ.

2. Sto morate znati prije nego po¢nete primati Thymoglobuline?

Nemojte primjenjivati Thymoglobuline:
e ako ste alergi¢ni na kuni¢ji globulin protiv ljudskih timocita, kunic¢e ili neki drugi
sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6.)
e ako imate teSku infekciju jer Thymoglobuline smanjuje sposobnost organizma za borbu
protiv infekcija.
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Upozorenja i mjere opreza

Obratite se Vasem lijecniku ili ljekarniku ili medicinskoj sestri prije nego primite

Thymoglobuline:

o ako ste ikad imali alergijsku reakciju na zivotinje ili druge lijekove. Lije¢nik ¢e Vas
pazljivo nadzirati i prestati s lijeCenjem ako se pojavi bilo kakav znak alergijske reakcije
na Thymoglobuline.

e ako imate bilo kakav krvni poremecaj, poput manjeg broja krvnih plocica (trombocita) u krvi
od normalnog (trombocitopenija) ili manjeg broja bijelih krvnih stanica (leukocita) u krvi od
normalnog (leukopenija). Doza lijeka koju cete dobiti ovisit ¢e o broju leukocita i trombocita
u krvi koji e se provjeriti prije, tijekom i nakon terapije.

Tijekom lijeCenja ovim lijekom Vas Ce lije¢nik redovito provoditi krvne pretrage i druge testove
kako bi kontrolirao Vase zdravstveno stanje. Zbog nacina na koji djeluje, ovaj bi lijek mogao
utjecati na krv i druge organe.

Pri proizvodnji lijeka Thymoglobuline koriste se stanice ljudske krvi. Kada se lijekovi proizvode

iz ljudske krvi ili plazme, moraju biti poduzete odredene mjere sprjecavanja prijenosa infekcija na

bolesnike. To ukljucuje:

e pazljiv izbor davatelja krvi i plazme kako bi se osiguralo isklju¢enje osoba pod rizikom
prijenosa infekcija

e kontrolu svake donacije i ukupne koli¢ine plazme na znakove virusa/infekcija

e ukljucenje postupaka kojima se za vrijeme prerade krvi mogu inaktivirati ili ukloniti virusi.

Unato¢ tim mjerama, moguénost prijenosa infekcije pri primjeni lijekova proizvedenih
koristenjem stanica ljudske krvi ne moze se potpuno iskljuciti. To se takoder odnosi i na
nepoznate viruse i novootkrivene viruse i druge tipove infekcija.

Mjere koje se primjenjuju smatraju se ué¢inkovitima za viruse s ovojnicom kao §to su virus
humane imunodeficijencije (HIV), virus hepatitisa B, virus hepatitisa C, te za viruse bez ovojnice
kao $to su virus hepatitisa A i parvovirus B19.

Posebno se preporucuje da pri svakoj primjeni lijeka Thymoglobuline zabiljezite naziv i broj
serije lijeka kako bi sacuvali zapis o koristenim serijama lijeka.

Drugi lijekovi i Thymoglobuline

Obavijestite Vaseg lijecnika ili ljekarnika ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo
koje druge lijekove.

To je posebno vazno ako uzimate bilo koje druge lijekove koji sprje¢avaju odbacivanje
presadenih organa (drugi imunosupresivi), poput azatioprina ili kortikosteroida, s obzirom na to
da u slucaju prevelikog slabljenja obrambenog sustava organizma mogu nastupiti teske infekcije.
To, takoder, moze povecati rizik razvoja zlo¢udnih bolesti u buduénosti.

Cijepljenje

Tijekom ili ubrzo nakon terapije lijekom Thymoglobuline ne smijete se cijepiti nikakvim
cjepivom bez prethodnog razgovora s lije¢nikom jer to moze uzrokovati nuspojave ili
nedjelotvornost cjepiva stoga sto imunoloski sustav ne moze na njega odgovoriti.

Thymoglobuline s hranom, pi¢em i alkoholom
Nije vjerojatno da ¢e hrana ili pice utjecati na djelovanje lijeka.
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Trudnoéa, dojenje i plodnost
Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate trudnocu, obratite se Vasem
lijecniku ili ljekarniku za savjet prije nego uzmete ovaj lijek.

Thymoglobuline se ne smije davati trudnicama, osim ako to nije apsolutno nuzno, jer njegovi
ucinci na nerodeno dijete nisu poznati.

Ne smijete dojiti dok primate Thymoglobuline jer se on moze izlugiti u Vase mlijeko i utjecati na
dijete.

Upravljanje vozilima i strojevima
Nemojte voziti ili upravljati strojevima tijekom lijecenja.

Thymoglobuline sadrZi natrij
Ovaj lijek sadrzi 4 mg natrija (glavni sastojak kuhinjske soli) po bocici. To odgovara 0,2%
preporucenog maksimalnog dnevnog unosa soli za odraslu osobu..

3. Kako primjenjivati Thymoglobuline?

Lijek ¢e Vam davati lije¢nik ili medicinska sestra u bolnici. Thymoglobuline se daje kroz
plasti¢nu cijev (kateter) izravno u krvotok (intravenska infuzija) tijekom razdoblja od najmanje 6
sati. Prva doza se moze davati i dulje vrijeme.

Doza koju dobivate ovisi 0 Vasoj tjelesnoj masi (osim ako ste pretili, kada ¢e se doza odrediti
prema Vasoj idealnoj tezini), o medicinskom problemu koji se lijeci i o tome dobivate li
istodobno jos kakve druge lijekove.

Za sprjecavanje odbacivanja bubrega:

Preporuéena doza je izmedu 1 i 1,5 mg Thymoglobulinea za svaki kilogram tjelesne mase dnevno
tijekom 3 — 9 dana.

Za sprjecavanje odbacivanja srca:

Preporucena doza je izmedu 1 i 2,5 mg Thymoglobulinea za svaki kilogram tjelesne mase tijekom
3 -5dana.

Za lije¢enje odbacivanja bubrega u bolesnika otpornih na kortikosteroide:
Preporuéena doza je 1,5 mg Thymoglobulinea za svaki kilogram tjelesne mase dnevno tijekom 7
— 14 dana.

Primjena u djece

Nema dovoljno podataka temeljem kojih bi se dala preporuka za doziranje u djece. Dostupne
informacije, ipak, ukazuju na to da djeca ne zahtijevaju dozu razli¢itu od one za odrasle
bolesnike.

Lije¢nik ili medicinska sestra redovito ¢e Vas nadzirati tijekom primjene prve doze jer je
vjerojatnost pojave nuspojava lijeka tada najveca. Gledat ¢e imate li 0sip, provjeravat ¢e Vam
puls, krvni tlak i disanje. Lije¢nik povremeno, takoder, moze uéiniti krvne pretrage radi praéenja
broja krvnih stanica. Ako je broj leukocita snizen, lije¢nik Vam moze primijeniti lijek za
sprjecavanje ili lijeCenje infekcija; ako su trombociti sniZzeni, lije¢nik Vam moze dati transfuziju
trombocita.

Pri pojavi bilo kakvih nuspojava lije¢nik moze promijeniti dozu lijeka Thymoglobuline.
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Drugi lijekovi koje Vam lije¢nik moze dati

Lije¢nik Vam moze dati i druge lijekove koje ¢ete uzimati prije ovog lijeka ili istodobno s njime.

Ti se lijekovi upotrebljavaju za sprjecavanje ili lijeCenje mogucih nuspojava i mogu biti:

e antipiretici (poput paracetamola) za smanjenje vrucice

e kortikosteroidi (npr. hidrokortizon) za sprje¢avanje odbacivanja organa i sprjecavanje
nuspojava
antihistaminici (npr. cetirizin) za sprjeavanje alergijskog odgovora

e heparin za smanjenje rizika od zgruSavanja krvi.

Ako uzmete vise lijeka Thymoglobuline nego §to treba

Nije vjerojatno da ¢ete dobiti vise lijeka nego sto trebate jer ¢e Vas lije¢nik ili medicinska sestra
tijekom terapije pazljivo nadzirati. Ako se to ipak dogodi, moze do¢i do pada broja trombocita u
krvi ispod normalne razine (trombocitopenija) ili pada broja leukocita u krvi ispod normalne
razine (leukopenija). To moze prouzro€iti vrucicu, zimicu, grlobolju, ¢ireve u ustima i krvarenje
ili lak$i nastanak modrica od uobicajenoga.

4. Moguée nuspojave
Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moze uzrokovati nuspojave, iako se one nece pojaviti kod svakoga.

Vjerojatnije je da ¢e se neke nuspojave, poput vruéice, osipa i glavobolje i drugih nuspojava koje
utjeCu na puls, krvni tlak i disanje, te neke alergijske reakcije javiti pri primjeni prve ili druge
doze lijeka Thymoglobuline, nego kod kasnije primijenjenih doza.

Odmah obavijestite svog lije¢nika ako primijetite sljedece, ozbiljne nuspojave:
uzdignuti osip koji svrbi (koprivnjaca)

otezano disanje

bol u zelucu

oticanje lica, jezika ili grla.

Potrebno je odmah obavijestiti lije¢nika i ako primijetite bilo koju od navedenih nuspojava:
piskanje u plu¢ima ili kasalj

mucninu ili povracanje

omaglicu ili osjecaj nesvjestice

umor

bol u zglobovima

glavobolju

krvarenje ili brzi nastanak modrica od uobicajenog

nepravilne ili ubrzane otkucaje srca

simptome infekcije poput vrucice, zimice, grlobolje, ¢ireva u ustima.

Neki su bolesnici, tijekom ili nakon lijeenja lijekom Thymoglobuline imali privremeno
povecanje vrijednosti jetrenih enzima u krvi (testovi jetrene funkcije koji odreduju stanje jetre).
Navedeno opéenito nije praceni nikakvim simptomima, a testovi jetrene funkcije normaliziraju se
bez ikakvog lijecenja.

Nuspojave navedene nize zabiljezene su tijekom klini¢kog ispitivanja. To ne znac¢i nuzno da su
sve uzrokovane ovim lijekom.
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Vrlo ¢este nuspojave (mogu se javiti u vise od 1 na 10 osoba):

e smanjen broj leukocita (limfocita i neutrofila)

smanjen broj trombocita (trombocitopenija)

smanjen broj crvenih krvnih stanica (anemija, odnosno slabokrvnost)
vrucica

infekcija

proljev, otezano gutanje, muc¢nina, povrac¢anje

drhtanje

febrilna neutropenija (infekcije zbog smanjenog broja odredenih bijelih krvnih stanica uz
vruéicu)

sepsa (tesko zdravstveno stanje uzrokovano sustavnim upalnim odgovorom tijela na infekciju
najc¢esce uzrokovanu bakterijama ili gljivicama)

bol u misi¢ima

zlo¢udni tumori ukljucujuéi tumore solidnih organa i limfome

nedostatak zraka

svrbez, osip

nizak krvni tlak

porast razine nekih jetrenih enzima u krvi

Ceste nuspojave (mogu se javiti u vise od 1 na 100 osoba):
[ ]
[ ]
[ ]

Manje ¢este nuspojave (mogu se javiti u vise od 1 na 1000 osoba):

e oSstecenje jetre (zatajenje jetre)

e serumska bolest kao posljedica stvaranja antitijela na terapiju lijekom Thymoglobuline koja
se oCituje osipom, svrbezom, koprivnja¢om, bolovima u zglobovima, bubreznim problemima,
oteCenim limfnim ¢vorovima, a razvija se izmedu 6 i 21 dana. Serumska bolest obi¢no je
blaga i prolazi bez lijeCenja ili uz kratkotrajno lijecenje kortikosteroidima.
Limfoproliferativni poremecaji (bolesti limfnih ¢vorova koje se mogu javiti nakon
transplantacije organa ili transplantacije mati¢nih stanica)

Nepoznata ucestalost (ucestalost se ne moze procijeniti iz dostupnih podataka)
e povisena razina bilirubina u krvi (poviSena vrijednost u rezultatima laboratorijske pretrage)

Navedene nuspojave mogu biti blage i povuci se pri terapiji drugim lijekovima. Mogu se ublaziti i
promjenom doze lijeka Thymoglobuline ili produzenjem razdoblja njegove primjene.

Katkad ucinci lijeka Thymoglobuline mogu nastupiti nakon viSe mjeseci od zavrSetka njegove
primjene. Ti odgodeni u¢inci mogu ukljuciti povecani rizik od infekcija i odredenih vrsta
zlo¢udnih tumora. Ti dogadaji ponekad imaju smrtni ishod.

Ako primate Thymoglobuline s drugim lijekovima koji suzbijaju djelovanje Vasega imunoloskog
sustava, bit ¢ete podlozniji infekcijama.

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti Vaseg lijecnika, ljekarnika ili
medicinsku sestru. To ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi.
Nuspojave mozete prijaviti izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog
u Dodatku V.

Prijavljivanjem nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. Kako ¢uvati Thymoglobuline?
Vas ¢e lijek doktor ili medicinska sestra ¢uvati u bolnici, izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na pakiranju iza
,,EXP*“. Rok valjanosti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Neotvorene bocice Thymoglobulinea treba ¢uvati i prevoziti na hladnom (2°C do 8°C).
Ne zamrzavati.
Tijekom transporta porast temperature do 25°C kroz 3 dana nece promijeniti karakteristike lijeka.

Lije¢nik ili medicinska sestra ¢e provjeriti rok valjanosti lijeka prije njegove pripreme.

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto Thymoglobuline sadrzi?

Djelatna tvar je: 25 mg kuni¢jeg imunoglobulina protiv ljudskih timocita.

Drugi sastojci su: manitol, glicin i natrijev klorid (sol). Thymoglobuline moZe takoder sadrzavati
ostatke polisorbata, iz proizvodnog procesa.

Kako Thymoglobuline izgleda i sadrzaj pakiranja?

Thymoglobuline se isporu¢uje u staklenoj bocici koja sadrzi prasak bijele do krem boje. Prije
primjene mijesa se s 5 mililitara (ml) sterilne vode da bi se dobila teku¢ina. Svaki mililitar (ml)
sadrzava 5 mg kuni¢jeg imunoglobulina protiv ljudskih timocita. Ta se tekuc¢ina zatim mijesa s
otopinom natrijevog klorida ili glukoze, tako da se moze polako davati (ubrizgati) u krvotok kroz
plasti¢nu cijev (kateter) u veliku venu.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet i proizvodaci

Nositelj odobrenja:
Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francuska

Proizvodadi:

Sanofi Winthrop Industrie

23 boulevard Chambaud de la Bruyére
69007 Lyon, Francuska

Genzyme Ireland Limited
IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road
Waterford

Irska

Predstavnik nositelja odobrenja za Republiku Hrvatsku:
Swixx Biopharma d.o.o.

Ulica Damira Tomljanovic¢a - Gavrana 15

10000 Zagreb
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Hrvatska
Tel:+385 1 2078 500

Ova uputa je zadnji puta revidirana u rujnu 2023.

Sljedeée informacije namijenjene su samo zdravstvenim djelatnicima:

Jedna bocica Thymoglobulinea namijenjena je samo za jednokratnu uporabu.

Posebno se preporucuje pri svakoj primjeni lijeka Thymoglobuline bolesniku, zabiljeziti naziv i
broj serije lijeka kako bi se sacuvala povezanost bolesnika sa primijenjenom serijom lijeka..

Ovisno o dnevnoj dozi bit ¢e mozda potrebno rekonstituirati nekoliko bo¢ica Thymoglobuline
praska. Odredite potreban broj boc¢ica za uporabu i zaokruzite na najblizu bocicu.

Pomocu asepticke metode rekonstituirajte prasSak s 5 ml sterilne vode za injekcije kako bi se
dobila otopina s 5 mg proteina po ml. Otopina mora biti bistra ili blago opalescentna i bezbojna
do blijedo zuta. Rekonstituirani lijek treba pregledati vizualno i utvrditi da ne sadrzi krute Cestice
te da nije promijenio boju. Ne upotrebljavajte bocice koje sadrze Cestice ili kod kojih je doslo do
promjene boje.

Rok valjanosti nakon rekonstitucije:

Kemijska i fizi¢ka stabilnost rekonstituiranog lijeka dokazana je do 72 sata na 25° C £ 2°C.
S mikrobioloskog stanovista, rekonstituirani lijek treba odmah upotrijebiti, osim ako metoda
otvaranja/rekonstitucije/otapanja iskljucuje rizik od mikrobiolo$ke kontaminacije.

Ako se rekonstituirani lijek ne primjeni odmabh, vrijeme i uvjeti ¢uvanja odgovornost su
korisnika.

Priprema infuzije lijeka Thymoglobuline (primijeniti asepti¢ku metodu)

Izvadite potrebni volumen rekonstituirane otopine lijeka Thymoglobuline iz bo¢ica. Dodajte
dnevnu dozu otopini za infuziju (otopina natrijevog klorida 9 mg/ml (0,9%) ili 5%-tne glukoze),
do ukupnog infuzijskog volumena od 50 do 500 ml (obi¢no 50 ml / bodica).

Razrijedeni lijek treba primijeniti odmah. Preporucuje se uporaba 0,22 pum in-line filtra.

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.
Za dodatne informacije o lijeku, molimo Vas pogledajte Sazetak opisa svojstava lijeka ili
kontaktirajte nositelja odobrenja.
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