CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Onko BCG 100

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania zawiesiny do podawania do pecherza moczowego
BCG ad immunocurationem

BCG do immunoterapii

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Onko BCG 100

1 amputka lub 1 fiolka z proszkiem zawiera:

Zywe, atenuowane pratki BCG - (Bacillus Calmette-Guerin), podszczep brazylijski Moreau — 100 mg.
| amputka lub 1 fiolka Onko BCG 100 zawiera co najmniej 300 mln zywych pratkéow BCG.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek i1 rozpuszczalnik do sporzadzania zawiesiny do podawania do pecherza moczowego.

Proszek o zabarwieniu bialym lub jasnokremowym, suchy, bezpostaciowy.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt jest stosowany w leczeniu powierzchownych, nabtonkowych, nieinwazyjnych guzdw
pecherza moczowego (carcinoma urotheliale Ta, Tis, T1).

Produkt nie powinien by¢ stosowany w raku inwazyjnym pgcherza moczowego, poniewaz szanse
wyleczenia sa znikome.

Produkt Onko BCG 50 moze by¢ uzyty w przypadku powtarzajacych sie objawow ubocznych
(dyzurii, wzrostu temperatury ciata) lub wzmozonego odczynu tuberkulinowego.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Jedna dawka Onko BCG 100 odpowiadajaca 1 dawce uzywanej do 1 wlewki dopecherzowej, stanowi
zawarto$¢ | ampuiki lub 1 fiolki (100 mg) rekonstytuowanej w 1 ml izotonicznego roztworu chlorku

sodu.

Sposdb podawania

Do amputki lub fiolki zawierajacej proszek dodaé przy uzyciu 2 ml lub 5 ml jalowej strzykawki 1 ml
rozpuszczalnika (jalowy izotoniczny roztwdr chlorku sodu). Trzykrotnie delikatnie aspirowaé
i ponownie wypuszcza¢ zawarto$¢ amputki lub fiolki w celu uzyskania jednorodnej zawiesiny (unikac
wstrzgsania i spienienia zawiesiny). Nastgpnie zawiesing z amputki lub fiolki pobra¢ do jatowej 50 ml
strzykawki i doda¢ do pojemnika z 49 ml rozpuszczalnika (jalowy izotoniczny roztwor chlorku sodu).
Po rekonstytucji powstaje homogenna, jednorodna zawiesina, bez widocznych konglomeratow.

Oprézni¢ pecherz moczowy z moczu za pomocg cewnika wprowadzonego poprzez cewke moczowa.
Nastepnie wprowadzi¢ przez cewnik calg porcje (50 ml) zawiesiny BCG za pomoca jatowej
strzykawki 50 ml, czynnos$¢ te nalezy wykonywaé powoli.
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W celu catkowitego oproznienia cewnika z zawiesiny BCG, po wprowadzeniu zawiesiny podaé¢ 5 ml
jatowego izotonicznego roztworu chlorku sodu.

Chory nie powinien pi¢ plynow przez 3 - 4 godziny przed i 2 godziny po podaniu produktu.

Po podaniu produktu nalezy cewnik usunagé.

Podana zawiesina BCG musi pozosta¢ w pecherzu moczowym przez 2 godziny, w tym czasie chory
zmienia co 15 minut pozycje ciata (na brzuch, na plecy i na boki), a po 2 godzinach opréznia pecherz.
Podanie do pgcherza moczowego powinno by¢ wykonane nie wczesniej niz 14 dni po pobraniu
wycinka z guza lub $luzowki pecherza albo po elektroresekeji guza (TUR).

Zabieg nalezy stosowac jeden raz w tygodniu, przez szes¢ kolejnych tygodni, a nastgpnie zleca si¢
stosowanie leczenia podtrzymujacego co 3 miesigce jeden raz w tygodniu przez trzy kolejne tygodnie.
W przypadku stwierdzenia nawrotu guza nalezy ponowi¢ kuracjg¢ 6-tygodniowa.

Przed rozpoczgciem leczenia nalezy wykona¢ pacjentowi $rédskorng probe tuberkulinowg (PT, PPD)
w celu oceny stopnia reaktywnosci immunologicznej chorego. W przypadku gdy odczyn skorny jest
bardzo nasilony, lub przekracza | cm srednicy (odczyn o srednicy powyzej 6 mm traktowany jest jako
odczyn dodatni), nalezy odstapi¢ od planowanej immunoterapii. Po zakoficzeniu 6-tygodniowe;j
kuracji nalezy ponowi¢ $rodskorng probeg tuberkulinows aby oceni¢ wplyw leczenia na ogolng
reaktywnos¢ immunologiczna organizmu chorego. U czgéci chorych ta reaktywnosé wyraznie
wzmaga si¢.

Sposéb oddawania moczu:

Po 2 godzinach od podania leku nalezy poleci¢ choremu oddanie moczu, a o ile istniejg trudnosci
w catkowitym oproznieniu pecherza (zaleganie moczu po mikcji) nalezy choremu wprowadzi¢ do
pecherza cewnik oprozniajac pecherz z zalegajacego moczu. Toaleta po mikcji jest odkazana
typowymi preparatami dezynfekcyjnymi.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktdérgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.

Dopecherzowe podawanie produktu nie powinno by¢ stosowane u 0séb:

— z wrodzonym lub nabytym defektem uktadu odpornosciowego,

— leczonych immunosupresyjnie (np. kortykosteroidami, cytostatykami lub radioterapig),
— wcigzy, podczas laktacji lub kiedy jest podejrzenie cigzy,

— z zakazeniem uktadu moczowego, do czasu uzyskania jalowego posiewu moczu,

— ze znacznym krwawieniem z p¢cherza moczowego,

— zczynng gruzlica lub inng chorobg leczong tuberkulostatykami,

— przed uplywem 2-3 tyg. po TUR,

— z perforacja pegcherza moczowego.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produkt zawiera zywe, atenuowane pratki Mycobacterium bovis i dlatego po zakonczeniu zabiegu
sprzet i materialy (strzykawki, cewniki itp.) powinny by¢ zniszczone zgodnie z przepisami
dotyczacymi odpadéw szkodliwych dla zdrowia.

Zalecana jest wstrzemigzliwos$¢ plciowa w czasie 48 godzin od podania produktu do pgcherza
moczowego. W ciggu przynajmniej | tygodnia od wlewki stosowaé prezerwatywy.

Produktu nie wolno stosowa¢ dozylnie, podskornie i domig$niowo.

Po zastosowaniu produktu powinno si¢ zwickszy¢ ilos¢ plyndw wypijanych przez 24 godziny po
pierwszym oddaniu moczu. W tym czasie nalezy wypié¢ co najmniej 12 szklanek ptynow. Regularnie
oddawaé mocz.

Srodki poslizgowe stosowane przy wprowadzaniu cewnika nie powinny zawiera¢ substancji
tuberkulostatycznych.

Zawiesing pratkdw BCG do podania do pecherza moczowego przygotowaé bezposrednio przed
wykonaniem zabiegu.

Nalezy zastosowac srodki ostroznosci w przypadku leczenia powiktan p-tuberkulostatycznych i p-
alergicznych.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakeji

Produktu nie nalezy stosowa¢ u 0séb leczonych rownocze$nie cytostatykami i sterydami podawanymi
uktadowo. Sterydy stosowane miejscowo, nie stanowig przeciwwskazania do terapii lekiem.

W trakcie kuracji BCG powinno si¢ ogranicza¢ podawanie antybiotykdw mogacych dziataé
bakteriobdjczo na pratki, oraz podawanie pochodnych kwasu acetylosalicylowego (Aspiryna)

i niektoérych lekow przeciwzakrzepowych.

4.6 Wplyw na plodno$é, ciaze i laktacje

Cigza
Produktu nie nalezy stosowa¢ w okresie cigzy.

Karmienie piersia
Produktu nie nalezy stosowac podczas karmienia piersig.

4.7 Wplyw na zdolno$é prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Nie badano wptywu Onko BCG 100 na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.
4.8 Dzialania niepozadane

a. Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Jak kazdy lek, Onko BCG 100 moze powodowaé dziatania niepozadane.

Leczenie nieinwazyjnego raka pgcherza moczowego produktem w podaniach dopgcherzowych jest
dobrze tolerowane przez wigkszo$¢ pacjentdw, mogg jednak wystapi¢ niepozadane objawy zaréwno
miejscowe jak i ogolne.

Obserwowano ogniska gruzliczopodobnej ziarniny w ptucach.

Najczgstszym powiklaniem sg objawy zapalenia pecherza moczowego (cistitis acuta), wystepujace
zwykle po drugim lub trzecim podaniu. Czgstomocz, krwiomocz, bolesne parcie na mocz wystgpujace
w dniu podania, ustepuja zwykle po kilku godzinach.

Znane sg rowniez powazniejsze niepozadane nastgpstwa terapii, jak gruzliczopodobne zapalenie
glebszych warstw $ciany pecherza moczowego, zapalenie gruczotu krokowego i/lub najadrzy

z tworzeniem si¢ ognisk martwicy serowatej.

U os6b z zapaleniem gruzliczym stercza lub utrzymujacymi si¢ stanami podgoraczkowymi nalezy
zastosowac leczenie szesciotygodniowe stosujac dwulekowe podawanie codziennie 600 mg
rifampicyny i 5 mg/kg mc. isoniazydu.

U o0s6b z cigzkimi objawami septycznymi oraz z zapaleniem stawdw mozna zastosowac 4 miesigczny
schemat leczenia przyjety w leczeniu gruzlicy uktadu moczowego:

podajac

- codziennie przez okres 2 miesigcy trzy leki:

600 mg rifampicyny, 5 mg/kg mc. isoniazydu

oraz 25 mg/kg mc. ethambutolu (lub 1500 mg pyrazynamidu),

oraz

- trzy razy w tygodniu przez okres kolejnych 2 miesigcy dwa leki:

600 mg rifampicyny i 10 mg/kg mc. isoniazydu.

Przy objawach zapalenia stawow konieczne jest niekiedy wlaczenie kortykosteroidow.

U chorych z wymienionymi wyzej objawami uogdlnionej infekcji nalezy bezwzglednie przerwaé
leczenie produktem.

Oprocz reakcji miejscowych moga wystapié reakcje ogdlne jak: zte samopoczucie, krotkotrwaty
wzrost temperatury ciata (38°C — 39°C), dreszcze, nudnosci, bole migsniowe i stawowe, biegunka,
bél w okolicy narzagdow plciowych.

Objawy ogdlne zwykle utrzymuja si¢ przez 1 - 3 dni.

Bardzo rzadko wyzej wymienione objawy zmuszaja do przerwania terapii i podania lekéw
przeciwpratkowych.



Obserwowano tez ogniska gruzliczopodobnej ziarniny w watrobie.

Wszystkie powazniejsze niepozadane nastepstwa dopgcherzowego stosowania produktu zwykle
ustepuja po zastosowaniu czteromiesigcznej chemioterapii przeciwpratkowe;j.

Po podaniu Onko BCG 100 mogg wystapi¢ nastepujace dzialania niepozgdane:

— reakcja alergiczna, moggca przejawiac si¢ trudnosciami w oddychaniu, kaszlem, wysypka,
obrzgkiem twarzy,

— infekeja gruilicza, mogaca przejawiac si¢ kaszlem, wysoka goraczka trwajaca dtuzej niz
12 godzin (temperatura powyzej 39,5°C) lub goraczka trwajaca diuzej niz 2 dni (temperatura
powyzej 38,5°C),

—  z06he oczy lub skora,

— szarawe lub bialawe stolce,

— goraczka (temperatura ponizej 38,5°C) z dreszczami, bdlem glowy, bdlem migsni lub stawow
trwajaca powyzej 2 dni,

— wyrazny bdl przy oddawaniu moczu lub nadmierne oddawanie moczu,

— stany zapalne gatki oczne;j,

—  krew w moczu (krwiomocz)

Dla zlagodzenia odczuwania dzialan niepozadanych nalezy:

— zaprzesta¢ palenia papierosow (jesli pacjent jest palaczem tytoniu),

— odpoczywaé przy odczuciu zmeczenia,

— unikac picia alkoholu,

— stosowac si¢ do wszystkich zalecen lekarskich i przyjmowac zalecane przez lekarza leki.

b. Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Tabela ponizej zostala przygotowana zgodnie z klasyfikacja uktadow i narzadow MedDRA
(klasyfikacja uktadoéw i narzadow oraz zalecane terminy).

Czgstos¢ wystgpowania oceniano wedtug nastepujacych kryteriow: bardzo czgsto (>1/10), czesto
(=1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (>1/1 000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1 000), bardzo
rzadko (<1/10 000), nieznana (czgstosé nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

; rii?é%tj?vz lll\l/(lt;(ingvA Dziatanie niepozadane Czestosé
Gruzliczopodobne zapalenie glebszych warstw
sciany pecherza moczowego
Infekcja gruzlicza [kaszel, wysoka gorgczka
Zakazenia i zarazenia trwajaca dtuzej niz 12 godzin (temperatura
pasozytnicze powyzej 39,5°C) lub goraczka trwajgca dluzej
niz 2 dni (temperatura powyzej 38,5°C)]
Zapalenie gruczotu krokowego i/lub najadrzy
z tworzeniem ognisk martwicy serowatej
Zaburzenia uktadu Reakcja alergiczna (trudnosci w oddychaniu, ) L
immunologicznego kaszel, wysypka, obrzek twarzy) Nle‘znane} (cze;s’tosc .
) Stany zapalne gatki ocznej Hes byc. okreslona na
Zaburzenia oka Zolte oczy podstawie dostgpnych
danych)

Zaburzenia uktadu

cUklEchovEgo, Klat Ogniska gruzliczopodobnej ziarniny w

e ptucach
piersiowej i §rodpiersia
Biegunka
Zaburzenia zotadka i jelit Nudnosci
Szarawe lub biatawe stolce
Zaburzenia watroby i drog Ogniska gruzliczopodobnej ziarniny w
z6tciowych watrobie
Zaburzenia skory i tkanki Z6Mta skéra
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podskdrnej

Zaburzenia mig$niowo- Béle miesniowe, bdle stawowe
szkieletowe i tkanki . i
. Zapalenie stawow
facznej
Bolesne parcie na mocz wystgpujace w dniu
podania
. - Czgstomocz
Zaburzenia nerek i drog e
Krwiomocz

moczowych > =
Wy Nadmierne oddawanie moczu

Wyrazny bdl przy oddawaniu moczu
Zapalenie pecherza moczowego

Zaburzenia uktadu

rozrodczego i pietsi Bol w okolicy narzadow plciowych

Dreszcze
Goraczka (ponizej 38,5°C) z dreszczami,
bdlem glowy, bolem migsni lub stawow
trwajaca dtuzej niz 2 dni
Krotkotrwaty wzrost temperatury ciata (38°C -
39°C)
Zle samopoczucie

Zaburzenia ogolne i stany
w miejscu podania

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zghasza¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych:

Al Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: +48 22 49-21-301, fax: +48 22 49-21-309, e-mail:
ndl@urpl.gov.pl.

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Przy podaniu za duzej dawki lub zbyt dlugiego utrzymywania produktu w pecherzu nalezy
kilkakrotnie przeptuka¢ pecherz moczowy jatowym, fizjologicznym roztworem chlorku sodu.
Cewnikiem usunac¢ zalegajacy w pecherzu mocz (u 0sob z zaleganiem moczu), a w razie wystapienia
objawow septycznych zastosowac tuberkulostatyki.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki immunostymulujace, kod ATC: LO3AX
5.2 Wiasciwos$ci farmakokinetyczne

Pratki BCG znalazly zastosowanie jako nieswoisty czynnik immunostymulacyjny w leczeniu
niektorych typow nowotwordw.

Dopecherzowe stosowanie BCG ma na celu zniszczenie pierwotnego guza lub opdznienie czy
zapobiezenie kolejnym jego nawrotom. Specyficzny mechanizm dziatania BCG nie jest catkowicie
wyjasniony. Uwaza si¢, ze dziatanie leku polega na stymulowaniu powstawania procesu zapalnego
w obrebie $ciany pecherza, ktdry broni organizm przed rozwojem choroby oraz pobudzeniu uktadu
immunologicznego pacjenta.




5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nie stwierdzono toksycznosci u ludzi.
W badaniach na zwierzetach laboratoryjnych ($winkach morskich i biatych myszach) stwierdza sie,
ze produkt jest nietoksyczny.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Proszek:
Sodu glutaminian

Rozpuszczalnik:
Izotoniczny roztwor chlorku sodu

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie wystepuja.
6.3 Okres waznosci

2 lata
Produkt zuzy¢ bezposrednio po rekonstytucji.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w lodowce (2°C - 8°C).
W celu ochrony przed $wiattem przechowywac¢ ampuiki lub fiolki w opakowaniu zewngtrznym.
Warunki przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

100 mg proszku w ampulce lub fiolce ze szkta typu 11 1,0 ml rozpuszczalnika w ampuice ze szkta
typu [ w tekturowym pudetku - opakowanie po 1 lub 5.

Korek do fiolek wykonany jest z chlorobutylowej lub bromobutylowej gumy z powloka silikonowa.
Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac sie w obrocie.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leezniczego
do stosowania

Zawiesing pratkow BCG do podania do pgcherza moczowego nalezy przygotowac bezposrednio przed
wykonaniem zabiegu.

Czynnosci zwigzane z wykonaniem zabiegu nalezy wykona¢ w warunkach jatowych z uzyciem przez
personel sterylnych rekawiczek, masek i czepkdw. W przypadku zanieczyszczenia powierzchni ciata
lub przedmiotéw zawiesing BCG nalezy skazone miejsce zdezynfekowac¢ 70% roztworem alkoholu
etylowego lub 2% roztworem septylu.

Po zakonczeniu zabiegu sprzet i materiaty powinny by¢ zniszczone zgodnie z przepisami dotyczacymi
odpadow szkodliwych dla zdrowia.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

»BIOMED-LUBLIN” Wytwornia Surowic i Szczepionek Spotka Akcyjna
ul. Uniwersytecka 10, 20-029 Lublin
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tel. 81 533 82 21

faks 81 533 80 60

e-mail biomed@biomedlublin.com

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Nr 4317

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 30 lipca 1999

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 09 lipca 2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



