KISA URUN BILGiSi

V¥V Bu ilag ek izlemeye tabidir. Bu liggen yeni giivenlilik bilgisinin hizli olarak belirlenmesini
saglayacaktir. Saglik meslegi mensuplarmin siipheli advers reaksiyonlart TUFAM’a
bildirmeleri beklenmektedir. Bakiniz Boliim 4.8 Advers reaksiyonlar nasil raporlanir?

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
HUMAN ALBUMIN OCTAPHARMA %20 IV infiizyonluk ¢6zelti, 100 mL
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:

[nsan albiimini 20 g/100 mL".

“Cozelti, en az %96’s1 insan albumini olmak iizere %20 protein igerir.
Albumin Octapharma %20, hiperonkotik bir ¢ozeltidir.

Yardimci1 maddeler:

100 mL ¢ozeltide:

Sodyum 328 — 362 mg
Potasyum 7.8 mg’den daha az

Yardimc1 maddeler igin 6.1°e bakiniz.
3. FARMASOTIK FORM

Intravendz infiizyon igin ¢ozelti.
Berrak veya hafif opalesan.

4. KLINIiK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar

- Child siniflandirilmasina gére CHILD-C grubunda olup massif refrakter asiti olan ve kan
albiimin diizeyi <2 g/dL olarak saptanan kronik karaciger hastalarinda,

- Asit varliginda “Spontan bakteriyel peritonit” gelisen hastalarda tedaviye yardimci olarak,

- Plazmaferez ve plazma degisimi sirasinda kan albiimin diizeyinden bagimsiz olarak,

- Kok hiicre transplantasyonu ve veno okluzif hastalik tedavisinde,

- Septik sok tablosunda kristalloid sivi resiisitasyonuna yanit vermeyen ve kan albiimin
diizeyi <2 g/dL olan yogun bakim hastalarinda,

- Pediyatrik yas grubundaki hastalarda Nefrotik Sendrom tanili ve kan albiimin diizeyi
<2 g/dL olan ve beraberinde plevral eflizyon, asit, akciger 6demi semptom ve bulgulari
olan pediyatrik hastalarda,

- Gebelik toksemisinde; kan albiimin diizeyi <2 g/dL olan olgularda (preeklampsi ve
eklampsi tablolarinda)

- Iatrojenik ovarian hiperstimiilasyon (OHSS) sendromunda; kan albiimin diizeyi <2 g/dL
altinda olan ve beraberinde plevral efiizyon, asit, akciger 6demi semptom ve bulgularinda,



- Hastanede yatan diyabetik nefropatili hastalarda klas IV kalp yetmezligi, tedaviye yanitsiz
o0dem ve hipervolemi varliginda kan albiimin diizeyi <2.5 g/dL oldugunda diiiretik
tedaviye yardimei olarak kisa stireli kullanilabilir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Albiimin preparatinin konsantrasyonu, dozu ve infiizyon hizi hastanin bireysel gereksinimine
gore ayarlanmalidir.

Pozoloji/Uygulama sikhig ve siiresi:

Gerekli doz ve uygulama sikligi, ilgili endikasyona gore, hastanin kilosuna, travma ya da
hastaligin siddetine, devam eden sivi ve protein kaybina baglidir ve doktor tarafindan
belirlenir. Gerekli dozun belirlenmesinde plazma albumin diizeyleri degil, dolasimdaki
hacmin yeterliligi ile ilgili 6l¢iimler dikkate alinmalidir.

Eger insan albiimini uygulanacaksa, asagidaki verileri iceren hemodinamik performans
diizenli olarak izlenmelidir:

- arteriyal kan basinci ve nabiz

- santral vendz basinci

- pulmoner arter yatagi basinci

- idrar ¢ikisi

- elektrolit degerleri

- hematokrit / hemoglobin degerleri

Uygulama sekli:

HUMAN ALBUMIN dogrudan, intravendz yoldan uygulanir. Seyreltmek gerekirse uygun
seyrelticiler % 0,9° luk sodyum kloriir veya % 5’lik glukozdur. Albumin ¢ozeltileri alicida
hemolize neden olabileceginden enjeksiyonluk su ile seyreltilmemelidir.

Infiizyon hizi, hasta ve endikasyon durumuna gére ayarlanmakla birlikte normalde yiiksek
konsantrasyonlardaki albumin ¢6zeltisi kullaniliyorsa 1-2 mL/dk’dir. %4 - %5’lik ¢ozeltiler

i¢in 5 mL/dk’dir. Infiizyon hizinin plazma degisimi sirasinda 30 mL/dk’dan fazla olmamasina
dikkat edilmelidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Bobrek yetmezligi veya kronik karaciger hastaliklarinda da, intravendz yoldan uygulanabilir.
Bobrek ve / veya karaciger yetmezligi olan hastalarda HUMAN ALBUMIN c¢ok diisiik
konsantrasyonlarda ve pratik olarak miimkiin olabilecek en yavas infiizyon hizinda
verilmelidir.

Bobrek yetmezligi olan hastalarda kullanilirsa kan konsantrasyonunda artis gozlenebilir.
Bobrek fonksiyon testleri de diizenli olarak yapilmalidir.

Akut Bobrek Yetmezligi:

Bazi hastalar siklofosfamit veya kortikosteroid tedavisine yanit veremeyebilir. Steroidler altta
yatan 6dem olaymi dahi arttirabilir. Bu durumda her giin tekrarlanan diiiretik ve HUMAN
ALBUMIN tedavisine 7 ila 10 giin devam etmek 6demleri kontrol altina almakta yararli
olabilir.



Bobrek Diyalizi:

Bobrek diyalizinin diizenli rejiminin bir parc¢asi olmamasina karsin, HUMAN ALBUMIN bu
hastalarda sok veya hipotansiyonu tedavi etmekte kullanilabilir. Verilen hacim yaklasik 100
mL’dir. Yalniz bu hastalarda asir1 siv1 yiiklemesine karsin dikkatli olunmasi gerekir. Ciinkii
bu hastalarin genellikle agir1 siv1 yiikleri vardir ve 6nemli miktarlardaki tuzlu ¢ozeltileri tolere
edemezler.

Pediyatrik popiilasyon:

Bu iirlin, prematiire infantlar da dahil olmak iizere, cocuklarda kullanilabilir. Doza ve
uygulama hizina doktor tarafindan hastanin viicut agirligina ve gereksinimine gore karar
verilir.

Geriyatrik popiilasyon:
65 yas istii hastalarda en diisilk konsantrasyonda ve en diisiik inflizyon hizinda
uygulanmalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

e Albiimin preparatlarina veya yardimci maddelerin herhangi birine asir1 duyarlilik
goriilenlerde
e Ciddi anemisi ve kalp yetmezligi olan hastalarda kontrendikedir.

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

HUMAN ALBUMIN insan plazmasindan yapilmistir. insan plazmasindan yapilan
iiriinler, hastaliklara neden olan viriitik enfeksiyon ajanlarim icerebilirler. Bazi
muhtemel ve mevcut viriis enfeksiyonlarmin varhg: icin testler yapilarak, viriislere
maruziyet oncesi plazma donorlerinin gozlenmesi ve bazi viriislerin ortadan
kaldirilmasy/inaktivasyonu, enfeksiyon ajanmmin gecisini azaltacak ve bdylelikle bu
iiriinlerin riskini de azaltacaktir. Tiim bu ol¢iimlere ragmen kan iriinleri halen potent
olarak hastalik tasiyicidir. Boyle iiriinlerin bilinmeyen bazi enfeksiyon ajanlarim
tagtyabilme riskleri her zaman vardir. Ozellikle plazma ve kan infiizyonlar1 alan
kisilerde hepatit C gibi baz1 viral enfeksiyonlarin semptom veya belirtileri gelisebilir.
Teorik olarak Creutzfeldt - Jacob Hastahgi (CJD) tasima riski olmasina ragmen bu risk
son derece diisiiktiir. Bugiine kadar albuminde, herhangi bir viral hastahk veya CJD
tasima durumu gorilmemistir. Hasta tarafindan gozlenen beklenmedik herhangi bir
enfeksiyon belirtisi doktor veya acil bir saghik merkezine derhal bildirilmelidir. Doktor
hastaya uygulanmasi veya recetelenmesi 6ncesinde hasta ile bu ilacin risk ve yararlarim
tartismahdar.

Alman o6nlemlerin HIV, HBV, HCV gibi zarfli viriisler ile zarfsiz HAV ve parvoviriis B19
viriisleri i¢in etkili oldugu diisiiniilmektedir. Bu fiiriinler insan kanindan elde edildigi i¢in,
enfeksiyon etkenlerini bulastirma riski tasir. [Orn. HIV, HBV, HCV, HAV, parvoviriis B19
viriisleri ve teorik olarak Creutzfeldt - Jacob hastaligi (CJD) etkeni]

Bu nedenle:
e Diizenli ve tekrarlanan siirelerle HUMAN ALBUMIN kullanilmasi gerekiyorsa,
hastalik yapici etkenlerin bulagsmasini 6nlemek i¢in uygun asilarin (Hepatit A ve
Hepatit B agilar1) yapilmasi onerilebilir.



¢ HUMAN ALBUMIN’in her kullaniminda ilacin alinig tarihi, seri numarasi ve enjekte
edilen ila¢ hacmi kayit altina alinmalidir.

Alerjik veya anafilaktik tip reaksiyonlar olusur ise, inflizyon hemen durdurulmali ve uygun
tedavi yapilmalidir. Sok durumunda, uygun sok tedavisi uygulanmalidir.

Hipervolemi ve sonuglari ya da hemodiliisyonun hasta igin 06zel risk yaratabilecegi
durumlarda, albiimin dikkatle kullanilmalidir. Bu durumlara 6rnek:

- dekompanse kalp yetmezligi

- hipertansiyon

- Ozefagus varisleri

- pulmoner 6dem

- hemorajik diatez

- siddetli anemi

- renal veya post-renal antiri

- dehidratasyon

- hipervolemi

- hiperhidrasyon

HUMAN ALBUMIN %20’nin kolloid-osmotik etkisi, kan plazmasinin yaklasik dort katidir.
Bu nedenle, konsantre albiimin verilecegi zaman hastanin yeterince hidrate oldugundan emin
olunmalidir. Hastalar dolagimin asir1 yiiklenmesi ve hiperhidratasyon olasiligina kars1 dikkatle
izlenmelidir.

%20-25 insan albiimin ¢ozeltilerindeki elektrolit %4-5 insan albiimin c¢ozeltilerine goére
diisiiktiir. Albiimin verildiginde hastanin elektrolit durumu izlenmeli (bkz. 4.2), elektrolit
dengesini saglamak ve korumak i¢in uygun tedbirler alinmalidir.

Albiimin ¢ozeltileri, alicitda hemolize neden olabileceginden, enjeksiyonluk su ile
seyreltilmemelidir.

Oldukca ytiksek hacim verildiginde koagiilasyon ve hematokrit kontrolleri gereklidir. Diger
kan bilesenlerinin (koagiilasyon faktorleri, elektrolitler, trombositler ve eritrositler) uygun
miktarlarda olmasina dikkat edilmelidir.

Doz ve infiizyon hizi hastanin dolagim durumuna gore ayarlanmazsa hipervolemi olusabilir.
Asir1 kardiyovaskiiler yiiklenmenin ilk klinik belirtilerinde (bas agrisi, nefes darligi, jugular
ven konjesyonu) veya yiiksek kan basinci, yiiksek ven basinci ve pulmoner 6dem olustugunda
inflizyon hemen durdurulmalidir.

Mevcut islemlerle Avrupa Farmakopesi spesifikasyonlarinda tretilen albiimin ile virlis
bulagmasi rapor edilmemistir.

HUMAN ALBUMIN hastaya her uygulandiginda, iiriiniin isminin ve seri numarasinin hasta
ile irlinlin serisi arasindaki baglantiy1 saglamak icin kaydedilmesi o6zellikle tavsiye
edilmektedir.

Bu tibbi iiriin, 100 mL’lik ¢ozeltisinde 328 — 362 mg sodyum igerir. Bu durum, kontrollii
sodyum diyetinde olan hastalar i¢in gz 6nilinde bulundurulmalidir.



Bu tibbi iiriin, 100 mL’lik ¢ozeltisinde 7.8 mg’den daha az potasyum ihtiva eder; yani
esasinda ‘potasyum icermez’.

4.5. Diger tibbi iiriinlerle etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
HUMAN ALBUMIN’in diger tibbi iirtinlerle belli bir etkilesimi bilinmemektedir.

HUMAN ALBUMIN ile tedaviye baslamadan oOnce, en az 24 saat Oncesinde ADE
inhibitdrlerinin kullanimi kesilmelidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Pediyatrik ve diger 6zel popiilasyonlarda ilag etkilesme ¢aligmalar1 yapilmamaistir.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
HUMAN ALBUMIN’in dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda iireme kapasitesini etkileyip
etkilemedigi bilinmemektedir. Hasta hamile kaldiginda veya hamilelik karar1 aldiginda
doktorunu bilgilendirmesi gerektigi hususunda uyarilmalidir.

Gebelik donemi

Hayvanlar iizerinde yapilan calismalar, gebelik, embriyonal-fetal gelisim, dogum-dogum
sonrasi gelisim ve etkiler bakimindan vyetersizdir. Insanlara yénelik potansiyel risk
bilinmemektedir. Hastanin ilagtan elde edecegi yarar/zarar oranina gore uygulanmalidir.

Laktasyon donemi

HUMAN ALBUMIN’in insan siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. Insan albumininin
st ile atitlimi  hayvanlar iizerinde arastirilmamistir.  Emzirmenin  durdurulup
durdurulmayacagina ya da HUMAN ALBUMIN tedavisinin durdurulup durdurulmayacagina
iligkin karar verilirken, emzirmenin ¢ocuk agisindan faydasi ve  HUMAN ALBUMIN
tedavisinin emziren anne acisindan faydasi dikkate alinmalidir.

Ureme yetenegi/fertilite

HUMAN ALBUMIN % 20 ile ilgili hayvan iireme caligmasi yapilmamistir. Bu nedenle
HUMAN ALBUMIN % 20°nin hamile kadinlarda fetusa zarar verme potansiyeli veya lireme
yetenegini etkiledigini gosteren herhangi bir veri bulunmamaktadir.

4.7. Ara¢ ve makine kullanim iizerindeki etkiler

HUMAN ALBUMIN’in ara¢ ve makine kullanma yetenegi iizerinde tespit edilen bir etkisi
bulunmamaktadir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Kontrollii klinik ¢alismalar sirasinda HUMAN ALBUMIN ile bildirilen yan etkiler asagida
verilmistir.



Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Bagisiklik sistemi hastaliklar
Cok seyrek:

e Alerjik (hipersensitivite) reaksiyonlar; anjiyoddem, enjeksiyon veya infiizyon
bolgesinde yanma, batma, iisiime hissi, al basmasi, jeneralize lirtiker, bas agrisi,
iirtiker, hipotansiyon, letarji, mide bulantisi, huzursuzluk, tasikardi, gégiiste daralma,
titreme, kusma, hiriltil1 soluma.

Bazen bu yan etkiler sok iceren ciddi anafilaksiye neden olabilir.

Sinir sistemi hastaliklar:

Cok seyrek:
e Bas agrisi
e Uyusukluk
e Huzursuzluk
e Usiime hissi

Kardiyak hastahklar

Cok seyrek:

Presipitat konjestif kalp yetmezligi
Odem

Hiper-/hipotansiyon

Hipervolemi

Tasikardi

Solunum, gégiis bozukluklar: ve mediastinal hastaliklar
Cok seyrek:

e Bronkospazm

e Pulmoner 6dem

Gastrointestinal hastaliklar

Cok seyrek:
e Mide bulantisi
e Kusma

Deri ve deri alti doku hastaliklar:

Cok seyrek:
o Kizariklik
e Dokiinti
e Kasmti

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Cok seyrek:

e Gegici deri reaksiyonlari

e Uygulama bolgesinde hafif agri, hassasiyet, siskinlik

o Ates, keyifsizlik, sersemlik ve yorgunluk



Virlis glivenligi konusunda (ayrica bakiniz: “ozel kullanim uyarilar: ve onlemleri”)
4.9. Doz asimm ve tedavisi

Doz ve infiizyon hiz1 ¢ok yiiksek ise hipervolemi olusabilir. Kardiyovaskiiler yiiklenmenin ilk
klinik belirtilerinde (bas agrisi, nefes darligi, jugular ven konjesyonu) veya yliksek kan
basinci, yiiksek santral ven basinci ve pulmoner 6dem olustugunda infiizyon hemen
durdurulmali ve hastanin hemodinamik parametreleri dikkatle izlenmelidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Plazma yerine kullanilanlar ve plazma protein fraksiyonu, albumin
ATC kodu: BOSAAO1

Etki mekanizmasi:
Insan albiimini kantitatif olarak plazma proteinlerinin yarisindan fazlasini ve karacigerin
protein sentezi aktivitesinin yaklagik %10’unu olusturur.

HUMAN ALBUMIN %20 hiperonkotik etkiye sahiptir. Albliiminin en 6nemli fizyolojik
fonksiyonu, kanin onkotik basincina katkisi ve kandaki diisiikk molekiil agirlikli maddeleri
tasima fonksiyonudur. Albliimin dolasimdaki kan hacmini stabilize eder ve hormon, enzim,
tibbi iiriin ve toksin gibi maddeler i¢in tasiyicilik gérevini iistlenir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel ozellikler:

Emilim:
HUMAN ALBUMIN %20, iv yolla dolagima verilir.

Dagilim:
Normal kosullarda degisebilir total albiimin havuzu 4-5 g/kg viicut agirligidir, bunun %40-

45°1 intravaskiiler ve %55-60"1 ekstravaskiiler boslukta bulunur. Kilcal gegirgenligin artis
albiimin kinetigini degistirir veya siddetli yaniklar ve septik sok gibi durumlarda anormal
dagilimlar meydana gelebilir.

Saglikl1 bireylerde, infilize edilen albiiminin %10’undan daha az1 infiizyonu takiben ilk 2 saat
stiresince intravaskiiler boliimden ayrilir. Plazma hacmine etkisi, kisiden kisiye Onemli
farkliliklar gosterir. Bazi hastalarda plazma hacmi birkag saat siiresince yliksek kalabilir.
Ancak kritik sekilde hasta olan kisilerde albiimin, 6nemli miktarda ve 6ngdriilmeyen bir hizla
vaskiiler bosluk disina sizabilir.

Biyotransformasyon:

Normal kosullarda, albliiminin yarilanma émrii ortalama 19 giindiir ve yenilenme hiz1 yaklagik
olarak giinde 9-12 gramdir. Sentez ve yikilimi arasindaki denge normal olarak geri bildirim
mekanizmasi ile saglanir.

Eliminasyon:
Baslica, intraselliilerdir ve lizozom proteazlarina baglidir.



Dogrusallik / Dogrusal olmayan durumlar:
Eliminasyonu dozla orantili olarak lineerdir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

HUMAN ALBUMIN insan plazmasinin normal bir bilesenidir ve fizyolojik albiimin gibi etki
yapar.

Hayvanlarda tek doz toksisite testi pek iliskili degildir ve toksik veya lethal doz ya da doz-etki
iliskisini degerlendirmeye olanak vermez. Tekrarlanan doz toksisitesi testleri, hayvan

modellerinde heterolog proteinlere karsi antikor gelisimi s6z konusu oldugundan
uygulanamaz.

Bugiine kadar, insan albiimininin embriyo-fotal toksisite, onkojenik veya mutajenik
potansiyel ile baglantisi rapor edilmemistir.

Hayvan modellerinde akut toksisite belirtileri tanimlanmamustir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardimci1 maddelerin listesi

N-asetil-DL-triptofan

Kaprilik asit

Enjeksiyonluk su

Elektrolitler

Sodyum*

Potasyum

*Baslica sodyum hidroksit ve sodyum kloriirden kaynaklanir.

6.2. Gegimsizlikler

HUMAN ALBUMIN c¢ozeltisi diger tibbi iirlinler, tam kan ve ambalajli kirmiz1 kan hiicreleri
ile karistirnlmamalidir. Albiimin ¢ozeltileri, alictda hemolize neden olabileceginden
enjeksiyonluk su ile seyreltilmemelidir.

6.3 Raf omrii

36 aydir.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25 °C’nin altinda, ambalajinda ve 1siktan koruyarak saklaymiz. Dondurmaymiz. Donmus
tirtinleri ¢6ziip kullanmayiniz.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

HUMAN ALBUMIN OCTAPHARMA %20 ambalajinda:
Tipa (bromobiitil kauguk) ile kapatilmig flakonlarda (tip IT cam) 100 mL ¢ozelti



6.6. Beseri Tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Cozelti, intravenoz yolla dogrudan uygulanabilir.

Biiyiik hacimler uygulanacak ise, {iriin kullanilmadan 6nce oda sicakliina getirilmelidir.
Cozelti berrak veya hafif opalesan olmalidir. Bulanik veya ¢okelti olusmus ¢ozeltileri
kullanmayiniz. Bu goriiniis, proteinin stabil olmadigini veya ¢ozeltinin kontamine oldugunu
gosterir.

Infiizyon sisesi ilk kez acildiktan sonra igerigi derhal kullaniimalidir.

Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller, “Tibbi Atiklarin Kontrolii Y&netmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y&netmeligi’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Berk ilag ithalat ve Pazarlama A.S. ' '
Poligon Mah. Sariyer Cad. ABC Plaza No: 117/B Kat: 2 Istinye-Sariyer / Istanbul

Telefon: 0 212 277 33 03
Faks: 0 212 277 30 36

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
105
9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi

I1k ruhsat tarihi: 12.06.2013
Ruhsat yenileme tarihi: 13.12.2018

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi

16.12.2018



