DCI IMUNOGLOBULINA UMANA NORMALA

Protocol terapeutic corespunzator pozitiei nr. 116 cod (JO6BA01): DCI IMUNOGLOBULINA
UMANA NORMALA

Imunoglobulina umana normald de administrare subcutanati se poate injecta simplu
subcutanat (IgSC) (Gammanorm®, Cutaquig*) sau facilitat (FSCIg) (HyQvia*).

*Produse autorizate pe piatd in Roménia pana in prezent

LDEFINITIA AFECTIUNII:
- sindroame de imunodeficientd primara:
e agamaglobulinemie si hipogamaglobulinemie congenitale

e imunodeficientd comuna variabila (IDCV)
¢ imunodeficiente combinate
e deficite de subclasa IgG

e deficite anticorpice specifice

II.CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT:
- Terapie de substitutie la adulti, adolescenti si copii (cu varsta intre 0 si 18 ani) cu sindroame de
imunodeficienta primara cum sunt:

e agamaglobulinemie si hipogamaglobulinemie congenitale

e imunodeficientd comuna variabild (IDCV)
e imunodeficiente combinate
e deficite de subclasa IgG cu infectii recurente

e deficite anticorpice specifice

SELECTIA PACIENTILOR

Orice pacient, indiferent de varsta, diagnosticat cu imunodeficientd primara care necesita substitutie
cu imunoglobulina poate fi considerat candidat pentru administrarea subcutanata.

Administrarea subcutanata a imunoglobulinei este recomandata la pacientii care:

-au prezentat reactii adverse severe la administrarea intravenoasa

-au abord venos dificil

-administrarea intravasculara ofera fluctuatii mari ale nivelelor serice de imunoglobulina, si in
consecintd prezinta infectii frecvente si/sau necesitd administrare mai frecventa

-prezinta manifestari clinice care fac dificild deplasarea la spital

-au o profesie sau un regim de viatd care nu permite prezenta lunara la spital pentru administrarea
intravasculara

-solicitd aceastd cale de administrare



Alegerea administrarii subcutanate se face de comun acord intre medicul curant cu experienta in
tratamentul imunodeficientelor primare si pacient /parintele sau tutorele legal al pacientului si
numai dupa ce pacientul a dovedit ca este eligibil pentru acest tip de tratament.

Eligibilitatea pacientului

Pacientul sau cel care ingrijeste pacientul trebuie sd fie capabil din punct de vedere fizic si
psihologic sa administreze imunoglobulina subcutanata (IgSC sau FSCIg).

Pentru aceasta, pacientul / ingrijitorul trebuie :

Sa inteleaga si sa respecte importanta depozitérii si manipularii corecte a medicamentului
Sa inteleaga si sa respecte care este echipamentul necesar pentru transportul [gSC sau FSClg
Sa deprindd modul de utilizare a materialelor consumabile (ace, catetere, seringi)

Sa stie sa aleagd locul corect pentru administrare si sa efectueze corect administrarea IgSC
sau FSClg

Sa inteleagd corect doza care trebuie administrata
Sa respecte regulile de asepsie
Sa stie sd insere acul, sd verifice prezenta sangelui si ce trebuie facut in acest caz

Sa noteze informatiile legate de administrare (doza, locul de administrare si numarul
acestora, timp de administrare)

Sa inteleagd metoda “impingerii” ca metoda alternativa in cazul in care pompa nu poate fi
folosita

Sa stie ce efecte adverse pot aparea si ce trebuie facut in cazul aparitiei lor

Sa inteleaga importanta notarii si raportarii efectelor adverse legate de tratament

Sa revina la timp in clinicd pentru evaluare si pentru a-si ridica prescriptia medicala ce se

va elibera prin farmacia unitatii sanitare prin care se deruleaza programul

Contraindicatii ale administrarii IgSC si FSCIg

Anafilaxie sau reactii sistemice severe la administrarea subcutanatd de imunoglobulinad sau
hialuronidaza

Leziuni cutanate extinse (psoriazis, eczema)
Trombocitopenie severa cu manifestari hemoragice
Afectarea capacitatii de a Intelege

Dexteritate manuald scazutd, tremor, scaderea capacititii de prehensiune, vedere mult
scazuta

incetarea administririi IgSC si FSCIg
-la cererea pacientului / tutorelui legal



-pacient necompliant

-evolutie nefavorabila a bolii In ciuda administrarii corecte

-reactii severe la locul de administrare

-reactie de hipersensibilitate severa la substanta activa, hialuronidaza (Hyqvia) sau oricare dintre
excipienti

-oricare dintre situatiile care contraindica administrarea de IgSC si FSClg

II1. TRATAMENT:
Tratamentul trebuie initiat $i monitorizat sub supravegherea unui medic cu experienta in tratamentul
imunodeficientei.

Administrarea subcutanatd, atat pentru IgSC cat si pentru FSCIg se initiaza in spital dupa ce
pacientul / parintele sau tutorele legal a semnat acordul cu privire la administrarea subcutanata.
Cand medicul initiator este sigur ca pacientul / parintele si-a Insusit tehnica de administrare
subcutanata (de obicei dupa 4 administrari), administrarea imunoglobulinei poate fi efectuata la
domiciliu. Controlul in clinica va avea loc periodic, la 3 luni sau oricand la solicitarea pacientului
sau a celui care ingrijeste pacientul.

Scheme de administrare

Doza recomandata de imunoglobulina este de 0,4-0,8 g/kg/lund si va fi individualizatd si
adaptatd pentru fiecare pacient in functie de raspunsul farmacocinetic si clinic, astfel incat
pacientul sa fie liber de infectii.

A. Daca pacientul este in tratament cu imunoglobulind de administrare intravenoasa
(IglV), este indicat ca trecerea la administrarea IgSC sau FSCIg sa se initieze dupd atingerea
nivelelor serice optime de Ig.

Trecerea de la administrarea intravenoasa la cea subcutanata se efectueaza la 1 saptamana de
la ultima administrare intravenoasa.

Doza saptamanala de IgSC sau FSCIg este identica cu 1/3 din doza de Ig administratd pe
cale intravenoasd dacd aceasta se administra la un interval de 3 saptdmani si respectiv 1/4
din doza de Ig administrata pe cale intravenoasa daca aceasta se administra la un interval de
4 saptamani .

Este posibil ca in timp, doza de IgSC care asigura starea libera de infectii a pacientului sa
scada datoritd administrarii mai frecvente si a mentinerii unor nivele plasmatice mai
constante.

a) Preparate de imunoglobulind care se administreaza subcutanat simplu

(Gammanorm, Cutaquig)
Doza lunard de imunoglobulind administrata anterior intravenos se va divide in patru si se
va administra saptdmanal.

b) Preparate de imunoglobulind care se administreaza subcutanat facilitat (HyQvia)

HyQvia este disponibil ca o unitate cu doud flacoane, continind un flacon cu
imunoglobulind umand normald (imunoglobulind 10% sau Ig 10%) si un flacon cu
hialuronidaza umand recombinanta (rHuPH20).



Hialuronidaza umand recombinantd este o formd recombinantd solubild a hialuronidazei
umane care creste permeabilitatea tesutului subcutanat prin depolimerizarea temporard a
acidului hialuronic. Acidul hialuronic este un polizaharid care intrd in alcatuirea matricei
intercelulare a tesutului conjunctiv. Este depolimerizat prin enzima hialuronidaza naturala.
Spre deosebire de componentele structurale stabile ale matricei interstitiale, acidul
hialuronic are un metabolism foarte rapid, cu un timp de injumatétire de aproximativ 0,5
zile. Hialuronidaza recombinantd umana din HyQvia actioneazd local. Efectele
hialuronidazei sunt reversibile si permeabilitatea tesutului subcutanat este restabilitd in
decurs de 24 pana la 48 de ore.

La fiecare infuzie, initial se va administra subcutanat si in acelasi loc hialuronidaza si apoi
imunoglobulina.

Cantitatea de hialuronidaza umand recombinanta care trebuie injectatd depinde de doza de
imunoglobulind care se administreaza iar echivalentele dintre acestea sunt prezentate in
Tabelul 1.

Tabelul 1.
Echivalentele intre hialuronidaza si imunoglobulina
Hialuronidaza umana recombinanta | Imunoglobulina normala umana 10%
Volum (ml) Proteina (grame) Volum (ml)
1,25 2,5 25
2,5 5 50
5 10 100
10 20 200
15 30 300

Imunoglobulina HyQvia se poate administra la un interval de 3 saptamani sau 4 sdptdmani.
Initierea administrarii de imunoglobulind HyQvia depinde de intervalul de timp dintre
administrari pentru care se opteaza si este prezentatd in Tabelele 2 si 3.

Tabelul 2. Initierea administrarii de Ig HyQvia pentru regimul de 3 saptamani

Saptaméina dupa ultima administrare de Iglv sau IgSC | Procentul din doza
finala

Sdptaména 1 25%

Saptiméina 2 50%

Saptamana 3 Nu se administreaza

Saptimana 4 100%

Tabelul 3. Initierea administrarii de Ig HyQvia pentru regimul de 4 saptamani



Saptaméina dupa ultima administrare de Iglv sau IgSC | Procentul din doza
finala

Saptimana 1 25%

Saptiméana 2 50%

Saptaména 3 Nu se administreaza

Saptiména 4 75%

Sdptamana 5 Nu se administreaza

Saptamana 6 Nu se administreaza

Saptimana 7 100%

Dupa perioada de initiere se continud administrarea de HyQvia la un interval de 3 si
respectiv 4 saptamani in functie de regimul ales.

B. Daca pacientul este nou-diagnosticat si opteaza pentru administrarea subcutanata a
imunoglobulinei, aceasta se va face astfel:

a) Preparate de imunoglobulind care se administreaza subcutanat simplu

(Gammanorm, Cutaquig)

-se administreaza o doza de incarcare de 0,1g/kg/doza 4-5 zile consecutiv

- dupa atingerea starii de echilibru a concentratiilor de IgG, se administreaza doze de
intretinere la intervale repetate (de obicei saptamanal), pentru a atinge o doza lunara totala
de aproximativ 0,4-0,8 g/kg (de regulad 80 pana la 100 mg/kg corp)

- ajustarea dozelor si a intervalului dintre administrari se face in functie de nivelul
concentratiei minime plasmatice si de frecventa infectiilor.

c) Preparate de imunoglobulind care se administreaza subcutanat facilitat (HyQvia)

Se va face similar cu trecerea de la administrarea intravenoasa (Tabelele 1, 2 si 3)

C. Daca pacientul este in tratament cu imunoglobulind de administrare subcutanata si
opteaza pentru alt tip de imunoglobulind de administrare subcutanati, administrarea
acesteia se va face astfel:

a) Trecerea de la o IgSC simpla la o altd [eSC simpla (Gammanorm, CutaQuig)

Se administreaza aceeasi doza saptimanala dar se initiaza cu o vitezd de administrare mai mica,
cu cresterea progresiva a acesteia.
b) Trecerea de la o IgSC simpla la imunoglobulind subcutanata facilitatda (HyQvia)

Se va face similar cu trecerea de la administrarea intravenoasa (Tabelele 1, 2 si 3)
In ultimul trimestru de sarcind, sunt necesare doze mai mari de Ig datoritd trecerii
transplacentare si cresterii in greutate a gravidei.

Mod de administrare

> Calea subcutanata



a) Preparate de imunoglobulind care se administreaza subcutanat simplu

(Gammanorm, Cutaquig)

-Perfuzia subcutanata se realizeaza cu ajutorul pompei de perfuzare

-doza poate fi administratd in mai multe locuri concomitent, volumul maxim per site fiind de maxim
25 ml inainte de a 10-a infuzie. Dupa a 10-a infuzie, volumul /site poate fi crescut gradual pana la
maxim 35ml/site in functie de toleranta pacientului.

-viteza initiala de perfuzare este de 10 ml (copil) -15 ml (adult) /ora / site

-viteza de perfuzare poate fi crescutd treptat cu cate 1 -2 ml/ord/ site, la interval de trei pana la patru
saptamani in functie de toleranta pacientului. Viteza maxima de administrare, daca este tolerata,
este de 100ml/ora pentru toate site-urile la un loc.

-viteza de administrare recomandata trebuie respectata cu strictete.

-cand se administreazd doze mari, se recomanda administrarea de doze divizate, in mai multe locuri

-dimensiunea acelor folosite depinde de varstd si de grosimea tesutului adipos, variind de la un
diametru de 24-27 si o lungime de 4-6mm pentru sugari, la un diametru de 23-25 si o lungime de 9-
15mm in cazul adultilor.

b) Preparate de imunoglobulind care se administreaza subcutanat facilitat (HyQvia)

Initial se injecteaza hialuronidaza direct prin impingere cu ajutorul unei seringi sau cu pompa de
perfuzie, pe acelasi cateter pe care se va administra si imunoglobulina, la nivelul fiecarui site.

Apoi la un interval de 10 minute de la injectarea hialuronidazei se administreaza imunoglobulina
prin perfuzie subcutanata cu ajutorul pompei de perfuzare.

Viteza de administrare depinde de volumul de imunoglobulind care trebuie administrata, de
numdrul de locuri (site-uri) de administrare si de greutatea pacientului (Tabelele 4, 5, 6 si 7).
Volumul maxim final care se poate administra intr-un singur loc (site) este de 300 ml.

Tabelul 4. Un singur loc (site) de administrare si greutate sub 40 kg

Primele 2 infuzii Urmatoarele infuzii
Interval in minute Viteza in ml/ora/site Viteza in ml/ora/site
10 5 10
10 10 20
10 20 40
10 40 80
Restul infuziei 80 160

Tabelul 5. Un singur loc (site) de administrare si greutate peste 40 kg

Primele 2 infuzii Urmatoarele infuzii
Interval in minute Viteza in ml/ora/site Viteza in ml/ora/site
10 10 10
10 30 30
10 60 120
10 120 240
Restul infuziei 240 300




Tabelul 6. Doua locuri (site-uri) de administrare si greutate sub 40 kg

Primele 2 infuzii Urmatoarele infuzii
Interval in minute Viteza in ml/ora/site Viteza in ml/ora/site
10 10 20
10 20 40
10 40 80
10 80 160
Restul infuziei 160 320

Tabelul 7. Doua locuri (site-uri) de administrare si greutate peste 40 kg
Primele 2 infuzii Urmatoarele infuzii
Interval in minute Viteza in ml/ora/site Viteza in ml/ora/site
10 20 20
10 60 60
10 120 240
10 240 480
Restul infuziei 300 600

» Calea intramusculara
-Se utilizeazd in cazuri exceptionale, In care nu este posibila administrarea subcutanata si numai
pentru imunoglobulinele care se administreaza subcutanat simplu (Gammanorm, CutaQuig);

-Intramuscular vor fi administrate doze mai mici de imunoglobulind care nu vor asigura nivelele
plasmatice dorite de Ig
-Administrarea intramusculara se va face numai de catre personal medical calificat.

Monitorizarea in cursul administrarii (IgSC si FSClg)

Se vor masura si nota la fiecare administrare temperatura, pulsul, frecventa respiratorie si tensiunea
arteriald cel putin:

-inainte de administrare

-la incheierea administrarii

-se va observa pacientul cel putin pentru 20 de minute dupa terminare.

Daca pacientul a prezentat la o administrare anterioara o reactie adversa, monitorizarea parametrilor
mentionati se va face mai frecvent.

Locul de administrare

Pentru IgSC de administrare subcutanata simpla (Gammanorm, CutaQuig), cel mai frecvent loc
de administrare a IgSC este regiunea periombilicald, la distantd de cel putin 5 cm de ombilic. De
asemenea se poate administra la nivelul coapselor sau bratelor. (Figura 1)

Nu se recomanda rotarea locului de injectare — utilizarea aceluiasi loc de administrare poate sa duca
la reducerea gradului de tumefactie si de roseata care pot sa apara dupa administrarea de IgSC.

In cursul sarcinii, se recomanda evitarea administrarii la nivelul abdomenului, cel mai frecvent
folosit loc de infuzie fiind coapsele.
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Figura 1. Locuri de infuzie a imunoglobulinei de administrare subcutanati simpla
(Gammanorm, CutaQuig)

Pentru IgSC de administrare subcutanatd facilitatda (HyQvia), locurile de infuzie sunt
reprezentate de partile laterale superioare si mediane ale abdomenului si zona mijlocie anterioara a

coapselor (Figura 2)

Figura 2. Locuri de infuzie a imunoglobulinei de administrare subcutanata facilitata (HyQvia)

Tabelul 8. Atentioniri speciale
Produs Continutul in sodiu
Gammanorm 60mg/24 ml
CutaQuig 33mg/48ml sau 13,8mg/20ml
HyQvia Hialuronidaza 4,03 mg/ml
Imunoglobulina 0

Tabelul 9. Managementul unor probleme legate de administrarea subcutanata
Reactie la locul de injectare | -Evaluati alergia la leucoplast — utilizati leucoplast hipoalergenic
(paloare, roseatd, prurit, | -Evaluati diametrul acului — alegeti un ac corespunzator volumului

disconfort, tumefactie) de infuzat
-Evaluati lungimea acului — dacd este prea scurt infuzia se

realizeaza intradermic

-Evaluati locul de infuzie — poate fi prea apropiat de stratul
muscular

-Reduceti viteza de infuzie sau volumul per site

- Evitati injectarea Ig in stratul intradermic- verificati dacd varful




acului este uscat inainte de introducere
-Schimbati locul de infuzie
-Luati 1n considerare aplicarea locald a unei creme anestezice

Scurgere la locul de | -Evaluati acul- asigurati-va cd este inserat corect si bine fixat
injectare -Evaluati locul de insertie- daca este intr-o arie supusa miscarilor,
schimbati locul

-Evaluati lungimea acului- daca este prea scurt, schimbati lungimea
acului

-Evaluati volumul de infuzie- reduceti volumul per site

-Evaluati viteza de infuzie- reducerea acesteia poate fi utila

Disconfort extrem datorat | -Evaluati lungimea acului- asigurati-vd cd nu este prea lung si
acului iritant al peretelui abdominal

-Asigurati-va ca acul a fost inserat “uscat”, astfel Incat sa nu ajunga
Ig n stratul intradermic

-Considerati aplicarea locald a ghetii sau a unei creme anestezice

Timp de infuzie prea lung -Asigurati-va cd IgSC este adusa la temperatura camerei

-Stabiliti volumul/site, viteza de infuzie, numarul de site-uri
-Verificati echipamentul pentru infuzare, ca pompa sa fie
functionald, bateria acestea sa nu fie descarcata

Refluarea sangelui Scoateti acul si inserati un ac nou intr-un alt loc

IV.CONTRAINDICATII :
- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti

- Nu se administreaza intravenos.

- Nu se administreaza intramuscular (pentru imunuglobulinele de administrare subcutanata simpla)
in caz de trombocitopenie severa sau alte tulburari ale hemostazei.

V.ATENTIONARI SI PRECAUTII:
- Administrarea accidentala Intr-un vas sanguin poate determina aparitia socului.

- Imunoglobulina umana normala nu asigura protectiec impotriva hepatitei A.

- Administrarea de vaccinuri cu virusuri vii atenuate.

0 Administrarea de imunoglobulind umana normala poate diminua eficacitatea vaccinurilor cu virus
viu atenuat, cum sunt vaccinurile Tmpotriva rujeolei, rubeolei, parotiditei epidemice si varicelei,
pentru o perioada Intre 6 saptamani si 3 luni.

o Dupa administrarea acestui medicament, trebuie sid treacd un interval de 3 luni inainte de
vaccinarea cu vaccinuri cu virusuri vii atenuate.

o In cazul rujeolei, aceastd perioada de diminuare a eficacitatii vaccinului poate persista pana la un
an; ca urmare, la pacientii cdrora li se administreazd vaccin rujeolic trebuie sa se verifice titrul
anticorpilor.

- Interferenta cu testele serologice.

o Dupa administrarea de imunoglobulind umana normala, cresterea tranzitorie in sangele pacientilor
a diversilor anticorpi transferati pasiv poate determina rezultate fals pozitive la testérile serologice
(ex: determinarea numarului de reticulocite, concentratiei de haptoglobina si testului Coombs).

Copii si adolescenti
Nu exista atentionari sau precautii specifice sau suplimentare pentru copii si adolescenti.




Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina

Siguranta utilizarii imunoglobulinelor subcutanate in timpul sarcinii nu a fost stabilitd prin studii
clinice controlate; Experienta clinicd cu imunoglobuline sugereazd cd nu sunt de asteptat efecte
nocive asupra evolutiei sarcinii, fatului sau nou-nascutului.

Alaptarea

Imunoglobulinele sunt secretate in lapte §i pot contribui la protejarea nou-nascutului impotriva
microorganismelor patogene cu poarta de intrare la nivelul mucoaselor.

Fertilitatea

Experienta clinica privind utilizarea imunoglobulinelor aratd cd nu se preconizeaza efecte nocive
asupra fertilitagii.

VI. REACTII ADVERSE:
Reactiile adverse la imunoglobulina umana normala sunt rare.
Anumite reactii adverse pot aparea mai frecvent:
- in cazul pacientilor carora li se administreazd pentru prima datd imunoglobulind umana
normala sau,
- cand medicamentul continand imunoglobulina umana normala este schimbat sau

- cand tratamentul a fost Intrerupt pentru mai mult de opt saptamani.

In cazul aparitiei de reactii adverse severe, administrarea perfuziei trebuie intrerupti si trebuie
initiat un tratament corespunzator.

Prevenirea potentialelor complicatii:

- injectarea foarte lentd a medicamentului la inceput pentru a ne asigura ca pacientii nu prezinta
sensibilitate la imunoglobulina umana normala

- monitorizarea cu atentie a pacientilor pentru orice simptom care apare in timpul administrarii:

e pacientii care nu au mai fost tratati cu imunoglobulind umana normald, pacientii carora li s-a
schimbat medicamentul cu un medicament alternativ sau atunci cand a trecut un interval
lung de timp de la ultima administrare, trebuie monitorizati in timpul primei administrari si
in prima ora dupd prima administrare

e toti ceilalti pacienti trebuie monitorizati timp de cel putin 20 minute dupa administrare.

1. Reactiile de hipersensibilitate:

- Reactiile reale de hipersensibilitate sunt rare; pot aparea in cazurile foarte rare de deficit de IgA cu
anticorpi anti-IgA, fiind necesar ca acesti pacienti sa fie tratati cu precautie.

- In cazuri rare, imunoglobulina umani normal poate determina o scidere a tensiunii arteriale cu
reactie anafilacticd, chiar si la pacienti care au tolerat anterior tratamentul cu imunoglobulind umana
normald; suspicionarea unor reactii de tip alergic sau anafilactic (eruptii, prurit, urticarie
generalizata, constrictie toracica, wheezing si hipotensiune arteriald) impune intreruperea imediata a
administrarii; in caz de soc, va fi aplicat tratamentul medical standard.

- In functie de severitatea reactiilor asociate si practica medicald, administrarea unei premedicatii
poate preveni aparitia acestui tip de reactii.

Orice suspiciune de reactii alergice sau anafilactoide induse de administrarea de hialuronidaza
umand recombinantd necesita intreruperea imediata a perfuziei si, dacad este necesar, administrarea
tratamentului medical standard.



2. Tromboembolism.

- Au fost observate evenimente tromboembolice arteriale si venoase (infarct miocardic, accidente
vasculare cerebrale, tromboze venoase profunde si embolii pulmonare) asociate cu administrarea de
imunoglobuline.

- La pacientii cu factori cunoscuti de risc pentru evenimente trombotice (varstd inaintata,
hipertensiune arteriala, diabet zaharat i antecedente de maladii vasculare sau episoade trombotice,
tulburari trombofilice ereditare sau dobandite, perioade prelungite de imobilizare, hipovolemie
severa, maladii care cresc vascozitatea sdngelui) trebuie sa fie luate mésuri de precautie.

- Pacientii trebuie informati cu privire la primele simptome ale evenimentelor tromboembolice:
dispnee, dureri, edem la nivelul membrelor, semne de focalizare neurologica si dureri toracice si
trebuie sfatuiti sa ia imediat legatura cu medicul, In cazul aparitiei acestor simptome.

- Pacientii trebuie hidratati suficient, inainte de administrarea imunoglobulinelor.

In cazul aparitiei efectelor adverse la administrarea la domiciliu masurile recomandate sunt indicate
in Tabelul 10

Tabelul 10. Managementul efectelor adverse la domiciliu

Reactie Actiune 1 Actiune 2

Usoara (frecvent cutanatd) Aplica gheata la locul afectat Ia  Paracetamol sau un
Tumefactie larga si roseata la antialergic dacd asa ai fost
locul de insertie instruit

Tumefactia trebuie sa se
rezolve in 24-48h

Moderata Opreste infuzia pentru 30 de | [a  Paracetamol sau un

Cefalee, caldura, greata, frison, | minute antialergic daca asa ai fost

prurit, durere musculara, instruit.

anxietate, ameteli, iritabilitate Reincepe administrarea dupa
disparitia efectelor adverse.

Severa Opreste infuzia Sund medicul tau sau asistenta

Durere toracicd, dificultate in | Suna la 112 pentru a primi | ta cat mai repede
respiratie, wheezing, prurit | ajutor urgent

sever sau dacd oricare dintre | Intinde-te sau aseaza-te
simptomele usoare sau | confortabil

moderate mentionate anterior
se agraveaza

VII. PRESCRIPTORI:
Initierea si continuarea tratamentului se face de catre medicii din unitatile sanitare care deruleaza
PROGRAMUL NATIONAL DE TRATAMENT PENTRU BOLI RARE, pentru sindroamele de
imunodeficientd primara.




