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1. LÆGEMIDLETS NAVN

Nanogam 50 mg/ml infusionsvæske, opløsning
5.1 KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING

Humant normalt immunoglobulin (IVIg)

1 ml indeholder 50 mg humant normalt immunoglobulin

(renhed på mindst 95 % IgG)

Hvert hætteglas med 20 ml indeholder: 
1 g humant normalt immunoglobulin

Hvert hætteglas med 50 ml indeholder: 
2,5 g humant normalt immunoglobulin

Hvert hætteglas med 100 ml indeholder: 
5 g humant normalt immunoglobulin

Hvert hætteglas med 200 ml indeholder: 
10 g humant normalt immunoglobulin

Hvert hætteglas med 400 ml indeholder: 
20 g humant normalt immunoglobulin

Fordelingen af IgG-underklasser (omtrentlige værdier):

IgG1:

54-70 %

IgG2:

29-45 %

IgG3:

1-4 %

IgG4:

0-0,5 %

Det maksimale IgA-indhold er 6 mikrogram/ml.
Fremstillet af plasma fra humane donorer.

Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.
3. LÆGEMIDDELFORM


Infusionsvæske, opløsning

Opløsningen er klar eller svagt opaliserende, farveløs eller lysegul.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer
Substitutionsbehandling hos voksne samt børn og unge (0-18 år) ved:

· Primære immundefektsyndromer med nedsat antistofproduktion (se pkt. 4.4).

· Hypogammaglobulinæmi og gentagne bakterieinfektioner hos patienter med kronisk lymfatisk leukæmi, hvor profylaktiske antibiotika har været uden effekt.

· Hypogammaglobulinæmi og gentagne bakterieinfektioner hos patienter med multipelt myelom i plateaufasen, som ikke har reageret på pneumokokimmunisering.

· Hypogammaglobulinæmi hos patienter efter allogen hæmatopoietisk stamcelletransplantation (HSCT).

· Medfødt AIDS med gentagne bakterieinfektioner.

Immunmodulering hos voksne samt børn og unge (0-18 år) ved:

· Primær immun trombocytopeni (ITP) hos patienter med høj blødningsrisiko eller før kirurgiske indgreb for at korrigere blodpladetallet.

· Guillain-Barré syndrom.
· Kawasakis sygdom.

4.2

Dosering og indgivelsesmåde

Dosering

Dosis og dosisregime afhænger af indikation.

SUBSTITUTIONSBEHANDLING

Substitutionsbehandling bør initieres og monitoreres under opsyn af en læge, der har erfaring med behandlingen af immundefekter.

Ved substitutionsbehandling kan det være nødvendigt at individualisere dosis for hver enkel patient afhængig af farmakokinetik og klinisk respons. Følgende dosisregimer er vejledende.

Substitutionsbehandling ved primære immundefekter

Der skal med dosisregimet opnås en koncentration af IgG (målt før næste infusion) på mindst 5-6 g/l. Det er nødvendigt med 3 til 6 måneders behandling efter opstart, før der er opnået ligevægt. Den anbefalede startdosis er 0,4-0,8 g/kg givet én gang efterfulgt af mindst 0,2 g/kg givet hver 3.-4. uge.

En dosis i størrelsesorden 0,2-0,8 g/kg/måned er nødvendig for at opnå en koncentration på 5-6 g/l.d. Når steady state er opnået, varierer doseringsintervallet mellem 3-4 uger.

Koncentrationen bør måles og vurderes sammen med hyppigheden af infektion. For at reducere hyppigheden af infektion kan det være nødvendigt at øge doseringen og tilstræbe højere koncentrationer.

Hypogammaglobulinæmi og gentagne bakterieinfektioner hos patienter med kronisk lymfatisk leukæmi, hvor profylaktiske antibiotika har været uden effekt; hypogammaglobulinæmi og gentagne bakterieinfektioner hos patienter med multipelt myelom i plateaufasen, som ikke har reageret på pneumokokimmunisering; medfødt AIDS og gentagne bakterieinfektioner
Den anbefalede dosering er 0,2-0,4 g/kg hver 3. til 4. uge.

Hypogammaglobulinæmi hos patienter efter allogen hæmatopoietisk stamcelletransplantation.
Den anbefalede dosering er 0,2-0,4 g/kg hver 3.-4. uge. Koncentrationen bør opretholdes over 5 g/l.

IMMUNMODULERING

Primær immun trombocytopeni

Der foreligger 2 alternative behandlingsplaner:

· 0,8-1,0 g/kg gives på dag 1; denne dosis kan gentages én gang i løbet af 3 dage
· 0,4 g/kg  gives dagligt i 2 til 5 dage.
I tilfælde af tilbagefald kan behandlingen gentages.

Guillain-Barré syndrom

0,4 g/kg/dag i 5 dage.

Kawasakis sygdom

1,6-2,0 g/kg bør gives i doser opdelt over 2-5 dage eller 2,0 g/kg som en enkeltdosis. Patienterne bør samtidig modtage behandling med acetylsalicylsyre.

Doseringsanbefalingerne er summeret i tabellen nedenfor:

	Indikation
	Dosis
	Injektionsfrekvens

	SUBSTITUTIONSBEHANDLING
	
	

	Primære immundefektsyndromer med nedsat antistofproduktion
	- startdosis:
0,4 – 0,8 g/kg
	

	
	- derefter :
0,2 – 0,8 g/kg
	Hver 3.-4. uge for at opnå en IgG-koncentration på mindst 5-6 g/l

	Hypogammaglobulinæmi og gentagne bakterieinfektioner hos patienter med kronisk lymfatisk leukæmi, hvor profylaktiske antibiotika har været uden effekt.
	0,2 – 0,4 g/kg
	Hver 3.-4. uge for at opnå en IgG-koncentration på mindst 5-6 g/l

	Hypogammaglobulinæmi og gentagne bakterieinfektioner hos patienter med multipelt myelom i plateaufasen, som ikke har reageret på pneumokokimmunisering.
	0,2 – 0,4 g/kg
	Hver 3.-4. uge for at opnå en IgG-koncentration på mindst 5-6 g/l

	Hypogammaglobulinæmi hos patienter efter allogen hæmatopoietisk stamcelletransplantation (HSCT).
	0,2 – 0,4 g/kg
	Hver 3.-4. uge for at opnå en IgG-koncentration på over 5 g/l.

	Medfødt AIDS med gentagne bakterieinfektioner.
	0,2 – 0,4 g/kg
	Hver 3.-4. uge

	IMMUNMODULERING
	
	

	Primær immun trombocytopeni (ITP) hos patienter med høj blødningsrisiko eller før kirurgiske indgreb for at korrigere trombocyttallet.
	0,8 – 1,0 g/kg

	På dag 1, med mulig gentagelse en gang inden for 3 dage

	
	eller
0,4 g/kg/d
	I 2-5 dage

	Guillain Barré syndrom
	0.4 g/kg/d
	I 5 dage

	Kawasakis sygdom
	1,6 – 2,0 g/kg
eller
	I flere doser i 2-5 dage i forbindelse med acetylsalicylsyre

	
	2,0 g/kg
	I 1 dosis i forbindelse med acetylsalicylsyre


Pædiatrisk population

Doseringen til børn og unge (0-18 år) adskiller sig ikke fra den, der anvendes til voksne, da doseringen for hver indikation afhænger af legemsvægten og tilpasses det kliniske resultat af ovennævnte tilstande.
Indgivelsesmåde

Til intravenøs anvendelse.

Humant normalt immunoglobulin bør infunderes intravenøst med en initial hastighed på 0,5 ml/kg/time i 20 minutter. Hvis infusionen tolereres godt (se pkt. 4.4), kan administrationshastigheden øges gradvist til 1,0 ml/kg/time i 20 minutter ogderefter øges til maksimalt 3,0 ml/kg/time for førstegangsbrugere. Hos voksne patienter, som får Nanogam regelmæssigt med god tolerance, kan infusionshastigheden øges til maksimalt 7,0 ml/kg/time.

Ved administration af større mængder Nanogam kan en ethylvinylacet-pose anvendes. Se pkt. 6.6.

4.3
Kontraindikationer
Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne (se pkt. 4.4 nedenfor).

Overfølsomhed over for humane immunoglobuliner, specielt hos patienter med antistoffer mod IgA.

4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen 
Dette lægemiddel indeholder 50 mg glukose pr. ml som hjælpestof. Dette bør tages i betragtning i tilfælde af latent diabetes (hvor forbigående glukosuri kunne opstå), diabetes eller hos patienter på en diæt med lavt sukkerindhold. For akut nyresvigt, se nedenfor.

Visse alvorlige bivirkninger kan skyldes infusionshastigheden. Den anbefalede infusionshastighed angivet under pkt. 4.2 skal derfor følges nøje. Patienterne skal under hele infusionsforløbet nøje overvåges og omhyggeligt observeres for eventuelle symptomer.

Visse bivirkninger kan forekomme oftere:

· Ved høj infusionshastighed

· Hos patienter, som får humant normalt immunoglobulin for første gang eller i sjældne tilfælde, når der skiftes til et andet humant normalt immunoglobulinprodukt, eller når der er gået lang tid siden forrige infusion.

Potentielle komplikationer kan ofte undgås ved at sikre, at patienterne:

· Ikke er overfølsomme over for humant normalt immunoglobulin ved først at infundere produktet langsomt (0,01 ml/kg/min.) 

· Monitoreres omhyggeligt for et hvilket som helst symptom under hele infusionsperioden. Især patienter, som får humant normalt immunoglobulin for første gang, patienter, som skifter behandling fra et alternativt IVIg-produkt, eller hvis der er gået lang tid siden forrige infusion, skal monitoreres under den første infusion og i den første time efter den første infusion for at opdage eventuelle tegn på bivirkninger. Alle andre patienter bør observeres i mindst 20 minutter efter administration.

Hvis der opstår en uønsket reaktion, skal infusionshastigheden reduceres eller infusionen standses. Den krævede behandling afhænger af arten og alvoren af den uønskede reaktion.

I tilfælde af chok skal medicinsk standardbehandling for chok gives.

IVIg-administrering kræver hos alle patienter:

· Tilstrækkelig hydrering før IVIg-infusionen starter

· Monitorering af urinudskillelsen

· Monitorering af serumkreatinin-niveauer

· At samtidig brug af loop-diuretika undgås.

Overfølsomhed

Ægte overfølsomhedsreaktioner er sjældne. De kan forekomme hos patienter med anti-IgA-antistoffer.

IVIg er ikke indiceret til patienter med selektiv IgA-mangel, hvor IgA-manglen er den enesteabnormalitet, som giver anledning til bekymring.

I sjældne tilfælde kan humant normalt immunoglobulin fremkalde blodtryksfald med anafylaktisk reaktion, selv hos patienter, som tidligere har tålt behandling med humant normalt immunoglobulin.

Tromboemboli

Der er klinisk bevis for en sammenhæng mellem IVIg-indgivelse og tromboemboliske hændelser som hjerteinfarkt, cerebrovaskulær hændelse (inkl. slagtilfælde), lungeemboli og dyb venetrombose, som antages at være relateret til en relativ forhøjelse i blodets viskositet ved høj infusionshastighed af immunoglobulin hos risikopatienter. Man bør udøve forsigtighed ved ordinering og infusion af IVIg til adipøse patienter og patienter med præ-eksisterende risikofaktorer for trombotiske hændelser (såsom høj alder, hypertension, diabetes mellitus og tidligere vaskulære sygdomme eller trombotiske episoder, patienter med erhvervede eller arvelige trombofiliske lidelser, patienter med længere perioder med ubevægelighed, patienter med alvorlig hypovolæmi, patienter med sygdomme, der forhøjer blodets viskositet).

Hos patienter med risiko for tromboemboliske bivirkninger bør, IVIg-produkter indgives med den minimalt anvendelige infusionshastighed og dosis.

Akut nyresvigt

Der er rapporteret tilfælde af akut nyresvigt hos patienter i behandling med IVIg. I de fleste tilfælde errisikofaktorerne blevet identificeret, såsom præ-eksisterende nyreinsufficiens, diabetes mellitus, hypovolæmi, overvægt, samtidig brug af nefrotoksiske lægemidler eller alder over 65 år.

I tilfælde af nedsat nyrefunktion bør seponering af IVIg overvejes. Selvom rapporterne om nyredysfunktion og akut nyresvigt er sat i forbindelse med brug af mange af de markedsførte IVIg-præparater, der indeholder forskellige hjælpestoffer såsom saccharose, glucose og maltose, tegnede de præparater, der indeholdt saccharose som stabilisator, sig for en uforholdsmæssigt stor andel af det samlede antal. Hos patienter i risikogruppen bør det overvejes at anvende IVIg- præparater, der ikke indeholder disse hjælpestoffer. Nanogam indeholder glucose (se hjælpestofferne ovenfor). Nanogam indeholder ikke saccharose eller maltose.

Hos patienter med risiko for akut nyresvigt bør IVIg-produkter indgives med den minimalt anvendelige infusionshastighed og dosis.

Aseptisk meningitis syndrom (AMS)

Aseptisk meningitissyndrom er rapporteret i forbindelse med IVIg-behandling.

Seponering af IVIg-behandlingen har resulteret i remission af AMS inden for flere dage uden følgevirkninger. Syndromet begynder normalt inden for nogle timer til 2 dage efter IVIg-behandlingen. Undersøgelser af cerebrospinalvæsken er hyppigt positive med pleocytosis op til flere tusinde celler pr. mm3, hovedsageligt fra granulocytserier, og forhøjede proteinniveauer op til flere hundrede mg/dl.

AMS kan forekomme hyppigere i forbindelse med højdosis (2 g/kg) IVIg-behandling.

Hæmolytisk anæmi

IVIg-præparater kan indeholde blodtypeantistoffer, der kan optræde som hæmolysiner og inducere in vivo belægning med immunoglobulin på røde blodlegemer, hvilket kan medføre en positiv, direkte antiglobulinreaktion (Coombs test) og i sjældne tilfælde hæmolyse. Hæmolytisk anæmi kan udvikles efter behandling med IVIg pga. forstærket RBC (røde blodlegemer)-sekvestrering. Patienter, der får IVIg, bør monitoreres for kliniske tegn og symptomer på hæmolyse. (Se pkt 4.8.)

Interferens med serologiske test

Efter injektion af immunoglobulin kan den forbigående stigning i de forskellige passivt overførte antistoffer i patientens blod føre til falsk positive resultater ved serologiske test.

Passiv overførsel af antistoffer til erytrocytantigener, fx A, B og D, kan påvirke visse 

serologiske test for antistoffer mod røde blodlegemer, fx den direkte antiglobulintest (DAT, direkte Coombs test).

Overførbare agenser

Standardmetoderne til at forebygge infektioner som følge af indgift af lægemidler fremstillet af humant blod eller plasma omfatter valg af donorer, screening af hver enkelt donation og plasmapools for specielle infektionsmarkører samt effektive oprensningstrin, hvor vira inaktiveres/fjernes. Trods dette kan det ikke helt udelukkes, at der er en mulighed for at overføre smitsomme organismer ved indgift af lægemidler, der er fremstillet af humant blod eller plasma. Det gælder også ukendte eller nye vira og andre patogener.

De metoder, som anvendes, anses for at være effektive mod kappebærende vira som HIV, HBV og HCV og den ikke kappebærende virus HAV og parvovirus B19. 

Der er en tilfredsstillende klinisk erfaring med at hepatitis A og parvovirus B19 ikke overføres med immunoglobuliner, og det formodes også, at indholdet af antistoffer har betydning for beskyttelsen mod vira.

Det anbefales, at produktets navn og batchnummer registreres, hver gang Nanogam administreres til en patient, så der er en sammenhæng mellem patienten og batchnummeret. 

4.5      Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Levende svækkede virusvacciner

Administration af immunoglobulin kan nedsætte effekten af levende svækkede vacciner mod blandt andet mæslinger, røde hunde, fåresyge og skoldkopper i en periode på mindst 6 uger og op til 3 måneder. Efter administrering af dette lægemiddel bør der gå 3 måneder før eventuel vaccinering med levende svækkede virusvacciner. Angående mæslinger kan denne effektsvækkelse vare op til et år. Patienter, som modtager mæslingevaccine, bør derfor undersøges for antistofstatus.

4.6
Graviditet og amning
Fertilitet

Klinisk erfaring med immunoglobuliner indikerer at ingen skadelige effekter på fertilitet kan forventes.

Graviditet

Lægemidlets sikkerhed ved graviditet er ikke dokumenteret i kontrollerede kliniske studier, og lægemidlet bør derfor anvendes med stor forsigtighed til gravide og ammende mødre. IVIg-præparater har vist sig at kunne passere placenta, i stigende grad efter det tredje trimester. Klinisk erfaring med immunoglobuliner indikerer ingen skadelige effekter på graviditetsforløbet, foster eller nyfødt.

Amning

Immunoglobuliner udskilles i modermælken og kan bidrage til at beskytte det nyfødte barn mod patogener, der har kontakt med slimhinder.

4.7

Virkning på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner
Evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner kan være forringet pga. visse bivirkninger forbundet med Nanogam. Patienter, der oplever bivirkninger under behandlingen, bør vente med at føre motorkøretøj eller betjene maskiner, indtil disse er ophørt.

4.8
Bivirkninger 
Sammendrag af sikkerhedsprofilen

Bivirkninger som kulderystelser, hovedpine, svimmelhed, feber, opkastning, allergiske reaktioner, kvalme, artralgi, lavt blodtryk og moderate smerter i nedre del af ryggen kan af og til forekomme.

Humant normalt immunoglobuling kan i sjældne tilfælde medføre pludselig blodtryksfald, og i isolerede tilfælde anafylaktisk chok, også selvom patienten ikke tidligere har vist tegn på overfølsomhed ved indgivelse.

Tilfælde af reversibel aseptisk meningitis og sjældne tilfælde af forbigående hudreaktioner med humant normalt immunoglobulin har været observeret. Der er observeret reversible hæmolytiske reaktioner hos patienter, specielt patienter med blodtyperne A, B, og AB. I sjældne tilfælde kan hæmolytisk anæmi, der kræver transfusion, udvikles efter behandling med høje doser IVIg (se også pkt 4.4).

Forhøjet serum-kreatinin niveau og/eller akut nyresvigt har været observeret.

Meget sjældent: Tromboemboliske reaktioner, fx myokardieinfarkt, slagtilfælde, pulmonær emboli og dyb venetrombose har været observeret.

Kliniske studier

Der blev udført to prospektive ukontrollerede multicenterstudier til vurdering af sikkerhed og effekt af Nanogam. I alt har 42 patienter været eksponeret for produktet i kliniske studier, som har modtaget i alt 888 infusioner.

Det primære immundefekt (PID)-studie bestod af to dele. I den første del (kortvarig opfølgning/del A), var 18 patienter inkluderet til en 6-måneders behandling. Patienterne modtog en dosis varierende fra 150 til 400 mg/kg legemsvægt hver 2-5 uge. Alle 18 patienter (158 infusioner) gennemførte denne del af forsøget. Efterfølgende blev patienterne bedt om at deltage i del B, en langtidsopfølgning for effekt og sikkerhed, hvor det samme doseringsregime blev anvendt, indtil nanogam modtog markedsføringstilladelse (3 år efter starten af del B). Fjorten (14) ud af 17 patienter gennemførte studiet (669 infusioner). Tre (3) patienter udgik pga. andre årsager end bivirkninger. Èn patient med hypogammaglobulinæmi oplevede en allergisk reaktion (eksantem) svarende til en tidligere allergisk reaktion, som forekom ved anvendelse af et andet IVIg-præparat tidligere. I alt blev der rapporteret 84 tilfælde af bivirkninger i PID-forsøget, hvoraf 43 (51,1 %) var lægemiddelrelaterede (39/158 infusioner). De fleste af disse hændelser blev anset for at være milde. 

I studiet om idiopatisk thrombocytopenisk purpura (ITP) var der inkluderet 24 patienter, hvoraf 8 modtog 1 g/kg i 1 dag, 9 patienter modtog 1 g/kg i 2 på hinanden følgende dage, og 7 patienter modtog 400 mg/kg i 5 på hinanden følgende dage. Patienterne blev fulgt op i en periode på 14 dage. Treogtyve (23) ud af 24 patienter gennemførte studiet i overensstemmelse med protokollen. For 12 patienter blev der rapporteret i alt 31 bivirkninger, hvoraf 16 (51,6 %) muligvis var relateret til produktet og rapporteredes hos 9 patienter. I alt optrådte en eller flere bivirkninger, hvoraf de fleste var milde til moderate, i forbindelse med Nanogam ved 10/61 infusioner (16 %).

Hos alle patienter har et fald i hæmoglobin været observeret, når lever- og hæmoglobinniveauerne var stabile. Faldet i hæmoglobin antages at være et sandsynligt fænomen af blodfortynding og ikke forårsaget af hæmolyse som følge af infusioner med Nanogam.

De bivirkninger (ADRer) i de to studier, der optrådte hos patienterne i de kliniske forsøg, er sammenfattet og kategoriseret i henhold til MedDRAs systemorganklasser i nedenstående tabel: Hyppigheden er blevet evalueret i henhold til følgende konvention:

· Meget almindelig (≥1/10); 

· Almindelig (≥1/100 to <1/10); 

· Ikke almindelig (≥1/1,000 to <1/100); 

· Sjælden (≥1/10,000 to <1/1,000); 

· Meget sjælden (<1/10,000)

Inden for hver gruppering af hyppighed vises bivirkningerne i rækkefølge efter faldende alvorlighed.

	MedDRA (version 12)

Systemorganklasse
	MedDRAs foretrukne udtryk
	Bivirkningsfrekvens

	Nervesystemet
	Hovedpine
	Almindelig

	
	Svimmelhed
	Ikke almindelig

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet
	Utilpashed
	Almindelig

	
	Kulderystelser
	Almindelig

	
	Træthed 
	Ikke almindelig

	
	Svedudbrud
	Ikke almindelig

	
	Influenzalignende symptomer
	Ikke almindelig

	Undersøgelser
	Forhøjet legemstemperatur
	Almindelig

	Knogler, led, muskler og bindevæv
	Rygsmerter
	Ikke almindelig

	
	Nakkesmerter
	Ikke almindelig

	
	Muskelsmerter
	Ikke almindelig

	Mave-tarm-kanalen
	Diarré
	Ikke almindelig

	
	Kvalme*
	Ikke almindelig

	Hjerte
	Takykardi
	Ikke almindelig

	Vaskulære sygdomme
	Hypotension
	Ikke almindelig

	Hud og subkutane væv
	Udslæt*
	Ikke almindelig


* Enkeltstående tilfælde er rapporteret i kliniske forsøg

Se pkt. 4.4 vedrørende sikkerhed i forbindelse med overførbare agenser.

4.9

Overdosering
Overdosering kan føre til væskeophobning og hyperviskositet, specielt hos risikopatienter, herunder ældre eller patienter med nedsat hjerte- eller nyrefunktion.

5.
FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.0 Terapeutisk klassifikation:

Terapeutisk klassifikation: Immunsera og immunoglobuliner: Immunoglobuliner, normale humane, til intravaskulær administrering, ATC-kode: J06BA02

Humant normalt immunoglobulin indeholder hovedsagelig immunoglobulin G (IgG) med et bredt spektrum af antistoffer mod infektiøse stoffer.

5.1 
Farmakodynamiske egenskaber 
terapeutisk klassifikation: Immunsera og immunoglobuliner: Immunoglobuliner, normale humane, til intravaskulær administrering, ATC-kode: J06BA02

Humant normalt immunoglobulin indeholder hovedsagelig immunoglobulin G (IgG) med et bredt spektrum af antistoffer mod infektiøse stoffer.

Humant normalt immunoglobulin indeholder de IgG-antistoffer, som findes i normalbefolkningen. Det fremstilles normalt af poolet plasma fra mindst 1000donationer. Det er fordelt på immunoglobulin G-subklasser som ligger tæt på nativt humant plasma. Passende doser af dette lægemiddel kan normalisere abnormalt lave immunoglobulin G-niveauer. Virkningsmekanismen ved andre indikationer end substitutionsbehandling er ikke fuldstændig klarlagt, men inkluderer immunmodulerende effekter.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber
Efter intravenøs administrering er humant normalt immunoglobulin umiddelbart og fuldstændigt biologisk tilgængeligt i modtagerens kredsløb. Det fordeles relativt hurtigt mellem plasma og den ekstravaskulære væske. Efter ca. 3-5 dage opnås ligevægt mellem det intra- og det ekstra-vaskulære rum.

Humant normalt immunoglobulin har en halveringstid på ca. 31 dage. Denne halveringstid kan variere fra patient til patient, især ved primær immundefekt.

IgG- og IgG-komplekser nedbrydes af celler i det retikuloendoteliale system.

5.3
Prækliniske sikkerhedsdata 
Immunoglobuliner er normale bestanddele af menneskekroppen, og konventionel præklinisk toksicitetstestning på dyr er derfor ikke relevant på grund af overbelastning af cirkulationen ved akut toksicitetstestning og induktion af antistoffer ved gentagne doseringsstudier. 

6.
FARMACEUTISKE EGENSKABER
6.1 Hjælpestoffer

Glukosemonohydrat.

Vand til injektionsvæsker.

6.2 Uforligeligheder

Da der ikke foreligger undersøgelser vedrørende eventuelle uforligeligheder, bør dette præparat ikke blandes med andre præparater.
6.3 Opbevaringstid

3 år.

Ud fra et mikrobiologisk synspunkt skal produktet bruges umiddelbart efter punktering af gummiproppen. Såfremt det ikke bruges omgående, er opbevaringstider og –betingelser før brug brugerens ansvar og skal normalt ikke være længere end 24 timer ved 2-8°C, medmindre punktering har fundet sted under kontrollerede og validerede aseptiske forhold.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Opbevares ved 2-8° C (i køleskab). Må ikke nedfryses. Opbevar hætteglasset i den ydre emballage for at beskytte det mod lys.

Inden for produktets holdbarhedsperiode kan det opbevares ved højst 25°C i op til 6 måneder uden at blive sat på køl igen. Hvis det ikke bruges i løbet af denne periode, skal det kasseres. Dato for hvornår præparatet blev flyttet til stuetemperatur, bør noteres på emballagen.

6.5 Emballagetyper og pakningsmateriale
20 ml af opløsningen i et hætteglas (Type II glas) med gummiprop (bromobutyl) og forsegling.

50 ml af opløsningen i et hætteglas (Type II glas) med gummiprop (bromobutyl) og forsegling.

100 ml af opløsningen i et hætteglas (Type II glas) med gummiprop (bromobutyl) og forsegling.

200 ml af opløsningen i et hætteglas (Type II glas) med gummiprop (bromobutyl) og forsegling.

400 ml af opløsningen i et hætteglas (Type II glas) med gummiprop (bromobutyl) og forsegling.

Til alle ovenstående (5) udgaver, gælder en pakningsstørrelse på 1.

Ikke alle udgaver er nødvendigvis markedsført.

6.6 Instruktioner vedrørende håndtering og destruktion

Produktet skal have stue- eller kropstemperatur før brug. Opløsningen skal være klar eller svagt opaliserende og farveløs eller lysegul. Opløsninger, der er uklare eller som indeholder bundfald, må ikke anvendes.

For patienter som modtager store mængder Nanogam, er det muligt at overføre indholdet af flere hætteglas til en etylvinylacetat-pose (Clintec( EVA-parenteral næringsløsningspose, Baxter, CE0123). En maksimal mængde på 800 ml Nanogam kan overføres til en sådan pose. Brug aseptisk teknik for alle trin. Af mikrobiologiske hensyn bør infusionen starte så hurtigt som muligt efter overføring af Nanogam til EVA-posen, og højst 3 timer efter overføringen.

Ikke anvendt lægemiddel samt affald heraf bør bortskaffes i overensstemmelse med lokale krav.

7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN


Sanquin

Plesmanlaan 125
1066 CX Amsterdam

Holland
Repræsentant

Sanquin 
Plesmanlaan 125

1066 CX Amsterdam

Holland

8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

37076
9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


13. juni 2005
10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN


6. december 2011
Nanogam, infusionsvæske, opløsning 50 mg-ml.doc
Side 1 af 2
Nanogam, infusionsvæske, opløsning 50 mg-ml.doc
Side 12 af 12

