I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 ml sagatavota Skiduma satur 250 pg (8,0 miljoni SV) rekombinanta interferona beta-1b*
(interferonum beta-1b).

1 Betaferon flakons satur 300 pg (9,6 miljoni SV) rekombinanta interferona beta-1b.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

* razo génu inZenérijas cela no Escherichia coli celmiem

3. ZALU FORMA
Pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai.

Sterils balts vai dzeltenbalts pulveris.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Betaferon ir paredzgts, lai arstétu

. pacientus, kuriem ir bijusi viena demielinizacijas epizode ar aktivu iekaisuma procesu, ja tas ir
pietieckami smagas pakapes, lai tiktu attaisnota intravenoza kortikosteroidu terapija, ja ir izslégta
alternativa diagnoze un ja pacients ir ieklauts augsta riska grupa attieciba uz kliniski noteiktas
multiplas sklerozes attistibu (skatit 5.1. apakSpunktu).

. pacientus ar recidivgjosi remitgjosu multiplo sklerozi ar diviem vai vairak recidiviem p&dgjo
divu gadu laika.
. pacientus ar sekundari progresgjosu multiplo sklerozi aktiva fazg, recidiva stadija.

4.2. Devas un lieto§anas veids
Terapija ar Betaferon javeic arsta uzraudziba, kuram ir pieredze slimibas arstésana.
Devas

Pieaugusie
leteicama Betaferon deva ir 250 pg (8,0 miljoni SV), ko satur 1 ml sagatavota skiduma (skatit
6.6. apakspunktu), ko jaievada subkutani katru otro dienu.

Pediatriska populacija

Oficiali klmiskie vai farmakokingtiskie petijumi b&miem vai pusaudziem nav veikti. Tomeér
ierobezotie publicétie dati liecina, ka pusaudziem vecuma no 12 Iidz 16 gadiem, kuri sanem Betaferon
8,0 miljonus SV subkutani katru otro dienu, zalu droSuma raksturojums Iidzinas tam, kas konstatéts
pieaugusajiem. Nav informacijas par Betaferon lietosanu bérniem, kas jaunaki par 12 gadiem. ST
iemesla d€] Betaferon nedrikst lietot $aja vecuma grupa.

Parasti, uzsakot arstéSanu, devu ieteicams titréet.
ArstéSana jasak ar devu 62,5 ug (0,25 ml), to ievada subkutani katru otro dienu, deva pakapeniski

japalielina lidz 250 pg (1,0 ml) katru otro dienu (skatit A tabulu). TitréSanas periodu var mainit
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nopietnas blakusparadibas raSanas gadijuma. Lai arstéSana bitu efektiva, jasashiedz deva 250 pg
(1,0 ml), kas tiek ievadita katru otro dienu.

Titrésanas komplektu, kas sastav no Cetriem trisdaligiem iepakojumiem, lieto titréSanas perioda un
pacientam uzsakot arstniecibu ar Betaferon. Sis komplekts ir paredzets pirmajam 12 injekcijam.

Trisdaligie iepakojumi ir dazadas krasas (skatit 6.5. apakSpunktu).

A tabula: Devas titréSanas shéma*

arstéSanas diena deva tilpums
1,35 62,5 pg 0,25 ml
7,911 125 pg 0,5 ml
13, 15,17 187,5 ng 0,75 ml
19, 21, 23 un sekojosas 250 pg 1,0 ml

* TitréSanas periodu var mainit nopietnas blakusparadibas rasanas gadijuma.
Optimala deva Sobrid nav pilniba noskaidrota.

Sobrid nav zinams, cik ilgi pacients biitu jaarsté. Ir papildu dati, kas iegiiti kontrolgta kliniska p&ttjuma
apstaklos pacientiem, kas ar recidiv&josi remitgjosu multiplo sklerozi slimo lidz 5 gadiem un
pacientiem, kas ar sekundari progresgjosu multiplo sklerozi slimo lidz 3 gadiem. Recidiv&josi
remitgjosas multiplas sklerozes gadijuma efektivitate uzskatami tika pieradita pirmajos divos gados.
Pieejamie dati par pargjiem tris gadiem ir atbilstosi ilgstoSai Betaferon terapijas efektivitatei visa laika
perioda.

Pacientiem ar vienu multiplai sklerozei raksturigu klinisku epizodi progresésana lidz kliniski noteiktai
multiplai sklerozei biitiski aizkav€jas piecus gadus ilga laika posma.

Terapiju neiesaka pacientiem ar recidivgjosi remit€josu multiplo sklerozi, kuriem p&dgjo divu gadu
laika ir bijusi mazak ka 2 paasinajumi, un pacientiem ar sekundari progresgjosu multiplo sklerozi,
kuriem p&dgjo divu gadu laika slimiba nav bijusi aktiva fazg.

Ja pacients uz arstéSanu nereage, pieméram, neraugoties uz terapiju ar Betaferon, se§u ménesu laika
stabili progres€ izmainas izverstas darba nespgjas izvertésanas skala (EDSS-Expanded Disability
Status Scale) vai viena gada laika nepiecieSami vismaz 3 AKTH vai kortikosteroidu kursi, terapija ar
Betaferon japartrauc.

LietoSanas veids

Subkutanai injekcijai.
leteikumus par zalu sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

- Pacienti, kuriem anamn&z€ novérota paaugstinata jutiba pret dabisko vai rekombinanto
interferonu beta, cilveka albuminu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

- Pacienti ar Sobrid esoSu smagu depresiju un/vai suicida tieksmi (skatit 4.4. un 4.8. apakspunktu).

- Pacienti ar dekompensétu aknu slimibu (skatit 4.4., 4.5. un 4.8. apaks$punktu).

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Izsekojamiba
Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas

numurs.



Imunas sisteémas traucgjumi

Citokinu nozim@Sana pacientiem ar iepriek$ diagnosticetu monoklonalu gammopatiju ir saistita ar
sistemisku kapilaru caurlaidibas pieauguma sindromu ar Sokam lidzigiem simptomiem un letalu
iznakumu.

Kunga-zarnu trakta trauc€jumi
Retos gadijumos Betaferon lietoSanas laika noverots pankreatits, kas biezi saistits ar
hipertrigliceridémiju.

Nervu sistémas traucgjumi

Betaferon jalieto uzmanigi pacientiem ar depresijas simptomiem Sobrid vai anamnéze, it pasi
gadijumos, kad ieprieks noverotas suicidalas domas (skatit 4.3. apak$punktu). Ir zinams, ka depresijas
un suicida tieksmes risks palielinas pacientiem ar multiplo sklerozi, ka arT saistiba ar interferona
lietoSanu. Pacientiem, kurus arsté ar Betaferon, jaiesaka nekav€joties zinot arst€josam arstam par
jebkuru depresijas un/vai suicidalu domu simptomu paradiSanos. Pacienti, kuriem novero depresiju,

.....

iesp&ja (skatit 4.3. un 4.8. apakSpunktu).

Betaferon jalieto uzmanigi pacientiem, kuriem anamngzg noveroti krampji un kuri saneémusi
pretepilepsijas terapiju, Tpasi, ja epilepsija nav pietieckami kontroléta ar pretepilepsijas zalem (skatit
4.5. un 4.8. apaks$punktu).

Sis zales satur cilvéka albuminu un tadgjadi ir potencials risks virusu infekciju parnesanai. Nevar
izslegt teorétisku Kreicfelda-Jakoba slimibas (KJS) parneSanas risku.

Laboratorijas tests
Pacientiem ar vairogdziedzera funkcijas trauc€jumiem anamné&ze vai eso$o slimibu gadijuma
rekomend@ regulari kontrolét vairogdziedzera funkcionalos testus.

Papildus laboratorijas testiem, kas parasti nepiecieSami multiplas sklerozes pacientu novérosanai,
pirms Betaferon terapijas uzsaksanas un regulari terapijas laika, ka art periodiski, kad kliniskos
simptomus vairak nenovero, ieteicams veikt pilnu asins ainas analizi, noteikt leikocttu formulu,
trombocitu skaitu, asins biokimiskos raditajus, tai skaita aknu funkcijas testus (pieméram, ASAT
(SGOT), ALAT (SGPT) un gamma-GT).

Pacientiem ar anémiju, trombocitop&niju, leikop&niju (izol&tu vai jebkada kombinacija) var biit
nepiecieSama biezaka pilnas asins ainas, leikocttu formulas un trombocTttu skaita noteikSana. Pacienti,
kuriem attistas neitropénija, ripigi janovero, vai neattistas drudzis vai infekcija. Ir zinots par
trombocitopénijas gadijumiem ar izteikti samazinatu trombocttu skaitu.

Aknu un/vai zults izvades sistémas traucéjumi

Betaferon kliisko petijumu laika ]oti biezi noveroja asimptomatisku seruma transaminazu Itmena
paaugstinasanos. Lidzigi ka ar citiem interferoniem beta, retos gadijumos Betaferon arsté$anas laika
noveroti smagi aknu bojajumi, taja skaita aknu mazspg€ja. Vissmagakas blakusparadibas biezi novero
pacientiem, kas paklauti tadu zalu vai substancu ietekmei, kam zinama iesp&jama hepatotoksicitate vai
gadijumos, kad novéro nelabveligus blakusapstaklus (pieméram, metastazgjosu laundabigu slimibu,
smagu infekciju un sepsi, alkohola atkaribu).

Janov&ro, vai pacientiem neattistas aknu bojajuma pazimes. Ja paaugstinas seruma transaminazu
Iimenis, pacients riipigi janovero un jaizmekle. Jaapsver Betaferon terapijas atcel$ana, ja transaminazu
Itmenis izteikti paaugstinas vai paradas hepatita kliskie simptomi, pieméram, dzelte. Ja aknu
bojajumu klmisko simptomu nav, pec aknu enzZimu normaliz€Sanas var apsvert iesp&ju atsakt terapiju,
attiecigi kontrolgjot aknu funkciju.



Nieru un urinizvades sist€émas trauc€jumi
Ja interferons beta tiek noziméts pacientiem ar smagu nieru mazspéju, jaievero piesardziba un javeic
ripiga noveroSana

Nefrotiskais sindroms

Interferona beta terapijas laika ir sanemti zinojumi par nefrotiska sindroma gadijumiem, kas radusies
sakara ar primaru nefropatiju, tai skaita fokalu segmentaru glomerulosklerozi (FSGS — focal segmental
glomerulosclerosis), minimalo izmainu nefropatiju (MCD-minimal change disease),
membranoproliferativo glomerulonefritu (MPGN- membranoproliferative glomerulonephritis) un
membranozo glomerulopatiju (MGN-membranous gloemerulopathy). Par Siem gadijumiem tika zinots
dazados terapijas posmos, un tie var rasties vairakus gadus péc arstéSanas ar interferonu beta. Tiek
rekomend@ts periodiski veikt agrinu pazimju vai simptomu, pieméram, tiiskas, proteiniirijas un nieru
funkcijas traucgjumu kontroli, Ipasi pacientiem ar nieru slimibas augstu risku. Javeic tiilitgja nefrotiska
sindroma arstésana, un jaapsver Betaferon terapijas partrauk$anas nepiecieSamiba.

Sirds funkcijas traucgjumi

Betaferon jalieto piesardzigi arT pacientiem, kuriem ieprieks diagnosticéta sirds slimiba. Pacienti ar
ieprieks diagnostic€tu nopietnu sirds slimibu, piemeram, sastréguma sirds mazsp€ju, koronaro sirds
slimibu vai aritmiju, ir riipigi janoveéro, vai nepasliktinas sirds funkcija, ipasi Betaferon terapijas
sakuma.

Lai gan Betaferon nav zinama tieSa kardiotoksiska ietekme, gripai lidzigais sindroms, ko var izraisit
interferons beta, var ietekmé&t pacientus ar diagnosticétu izteiktu sirds slimibu. P&cregistracijas perioda
ir sanemti loti reti zinojumi par slaicigu sirds funkcijas pasliktinaSanos Betaferon terapijas uzsaksanas
laika pacientiem ar esoSu izteiktu sirds slimibu.

Ir zinojumi par retiem kardiomiopatijas gadijumiem; ja to konstat€ un ir aizdomas par saistibu ar
Betaferon, terapija ir japartrauc.

Trombotiska mikroangiopatija (TMA) un hemolitiska anémija (HA)

Saistiba ar interferonu beta saturoso preparatu lietoSanu ir sanemti zinojumi par trombotiskas
mikroangiopatijas gadijumiem, tostarp ar letalu iznakumu, kas izpaudusies ka trombotiska
trombocitopéniska purpura (TTP) vai hemolitiski urémiskais sindroms (HUS). Agrinas kliniskas
izpausmes ir, pieméram, trombocitopénija, pirmo reizi konstatéta hipertensija, drudzis, centralas nervu
sistémas simptomi (piem&ram, apjukums un paréze) un traucéta nieru funkcija. Laboratorisko
izmekl&jumu rezultati, kas norada uz TMA, ir arT samazinats trombocTitu skaits, hemolizes izraisits
paaugstinats laktatdehidrogenazes (LDH) Iimenis seruma un §istociti (eritrocitu fragmenti) asins
uztriep€. Tapec, ja tiek noverotas kliniskas TMA pazimes, ir ieteicams veikt papildu analizes
trombocttu limena, LDH Itmena seruma, asins uztriepju un nieru darbibas noteiksanai.

Turklat, saistiba ar interferona beta lietoSanu tika zinots par HA gadijumiem, tai skaita imanas HA
gadijumiem, kas nav saistiti ar TMA. Tika zinots par dzivibu apdraudoSiem un letaliem gadijumiem.
Par TMA un/vai HA gadijumiem tika zinots dazados arsteéSanas laika posmos, un tie var rasties
vairakas nedelas 11dz vairakus gadus p&c interferona beta terapijas uzsakSanas.

Ja tiek diagnosticeta TMA un/vai HA un ir aizdomas par saistibu ar Betaferon, nekavgjoties jauzsak
terapija (TMA gadijuma apsverot plazmaferézes izmantoSanu) un ir ieteicams nekavéjoties partraukt
Betaferon lietosanu.

Paaugstinatas jutibas reakcijas

Var attistities smagas paaugstinatas jutibas reakcijas (retas, bet smagas akiitas reakcijas, pieméram,
bronhospazma, anafilakse un natrene). Ja reakcijas ir smagas, Betaferon lietoSana japartrauc un
jasniedz atbilstoSa medictniska palidziba.

Reakcijas injekcijas vieta

Ir zinojumi par reakcijam injekcijas vieta, tostarp infekciju injekcijas vieta un nekrozi injekcijas vieta,
pacientiem, kuri lietojusi Betaferon (skatit 4.8. apakSpunktu). Nekroze injekcijas vieta var biit plasa un
ietvert muskulu fascijas un taukaudus, ka rezultata rodas rétas. Atseviskos gadijumos nepiecieSama
nekrotisko audu atdaliSana, daudz retak — adas parstadiSana, un dziSana var ilgt pat Iidz 6 méneSiem.




Ja pacientam veidojas adas bojajums, kas izpauzas ar pietikumu vai §kidruma izdaliSanos no
injekcijas vietas, pacientam pirms Betaferon injekciju turpinasanas jaiesaka konsultéties ar vina/vinas
arstu.

Ja pacientam ir multipli bojajumi, Betaferon lietoSana japartrauc, kameér tie sadzist. Ta ka daziem
pacientiem nekroze injekciju vieta sadzija, nepartraucot Betaferon lietoSanu, atsevisku bojajumu
gadijuma, ja nekroze nav parak plasa, pacienti var turpinat lietot Betaferon.

Lai samazinatu infekcijas un nekrozes veidosanas risku injekciju vieta, pacientiem jaiesaka:

- lietot aseptisku injekcijas tehniku,
- katru nakoSo reizi mainit injekcijas vietu.

Reakcijas injekcijas vieta biezumu var mazinat, lietojot autoinjektoru. Pivotala p&tijuma pacientiem ar
vienu klinisku epizodi, ko izraisija multipla skleroze, galvenokart tika lietots autoinjektors. Reakcijas
injekcijas vieta, ka arT injekcijas vietas nekroze tika novérota daudz retak neka citos pivotalos
petijumos.

Ja pacients injekciju veic pats, nepiecieSama periodiska kontrole, Tpasi gadijumos, kad injekcijas vieta
paradas vietgja reakcija.

Imunogenitate
Lidzigi ka situacijas, kad arstésana tiek izmantotas citas olbaltumvielas, ir imunogenitates attistibas

iesp&ja. Kontrolgtos kliniskos p&tijumos, lai noteiktu antivielu veidosanos pret Betaferon, reizi
3 ménesos tika nemti seruma paraugi.

Dazados kontrol&tos recidivéjosi remit€josas multiplas sklerozes un sekundari progresgjosas multiplas
sklerozes kliniskajos pétijumos 23% lidz 41% pacientu veidojas seruma interferona beta-1b
neitralizgjosSas antivielas, ko apstiprinaja vismaz divi sekojosi pozitivi titri. Turpmaka attieciga
petijuma noverosanas perioda 43% Iidz 55% $o pacientu izveidojas stabils stavoklis bez antivielam
(balstits uz diviem sekojoSiem negativiem titriem).

Neitraliz&josas aktivitates attistiba $ajos petjumos samazina klinisko efektivitati tikai recidiva
gadijuma. Dazas analizes parada, ka $is efekts var&tu biit labaks pacientiem ar augstu neitralizgjoso
antivielu titru.

Pettjumos pacientiem ar vienu klinisku epizodi, ko izraisijusi multipla skleroze, neitralizgjosa
aktivitate, kas tika noteikta ik p&c 6 ménesiem, tika novérota vismaz vienu reizi 32% (89) ar Betaferon
nekavgjoties arstéto pacientu, no kuriem 60% (53) antivielas izzuda 5 gadu perioda, balstoties uz
pédgjo pieejamo noveérteéjumu. Saja perioda neitraliz&josas aktivitates attistiba tika saistita ar
ieverojamu jaunu akttvu bojajumu un biezuma un T2 bojajumu apjoma palielinaSanos magnétiskas
rezonanses izmeklgjumos. Tomer skiet, tas nav saistits ar kliskas efektivitates samazinasanos
(attieciba uz laiku 1idz kliniski noteiktai multiplai sklerozei (CDMS- clinically definite multiple
sclerosis), laiku lidz apstiprinatai EDSS progresé$anai un recidivu biezumu).

Neitraliz&joSo antivielu izveidoSanas nav saistita ar jaunam blakusparadibam.

In vitro pétijumos iegiti dati, ka Betaferonam ir iesp&jama krustota reakcija ar dabigo interferonu beta.
Tomér tas nav pétits in vivo un ta kliniska nozime nav skaidra. Ir reti un neparliecinosi dati par
pacientiem, kuriem attistTjas neitraliz€josa aktivitate un bija pabeigta Betaferon terapija.

Lémums par terapijas turpinasanu vai partrauksanu japienem, vairak balstoties uz visiem pacienta
slimibas stavokla raditajiem, nevis tikai uz neitralizgjosas aktivitates raditajiem.

Paligvielas
Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra ml, butiba tas ir

.=

natriju nesaturosas”.



4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi
Mijiedarbibas p&tijumi nav veikti.

Alterngjosas (pardienas) 250 pg (8,0 miljoni SV) Betaferon lietosanas ietekme uz zalu
biotransformaciju multiplas sklerozes pacientiem nav zinama. Pacienti, kas lietoja Betaferon, labi
panesa lidz 28 dienu ilgu recidivu terapiju ar kortikosteroidiem vai AKTH.

Ta ka kliniska pieredze ar multiplas sklerozes pacientiem ir nepietickama, Betaferon lietoSanu
vienlaikus ar imiinmodulatoriem (iznemot kortikosteroidus un AKTH) neiesaka.

Ir noradijumi par interferonu sp&ju samazinat aknu citohroma P450-atkarigo enzimu aktivitati
cilvekam un dzivniekiem. Jaievero piesardziba, ja Betaferon ordin€ vienlaikus ar zalém, kuram ir Saurs
terapeitiskas darbibas platums un kuru klirenss liela méra atkarigs no aknu citohroma P450 sist€mas,
piemeram, pretepilepsijas zalém. Vienlaikus ar Betaferon piesardzigi jalieto jebkur§ medikaments, kas
ietekm@ asinsrades sisteému.

Mijiedarbibas pétijumi ar pretepilepsijas lidzekliem nav veikti.
4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroS$ana ar kriti

Griitnieciba

Liels datu apjoms (vairak ka 1000 griitniecibas iznakumu) no interferona beta registriem,
nacionalajiem registriem un p&cregistracijas pieredzes neliecina par paaugstinatu nopietnu iedzimtu
defektu risku p&c interferona beta iedarbibas pirms apaugloSanas vai grutniecibas pirma trimestra
laika. Tomér iedarbibas ilgums pirma trimestra laika nav skaidrs, jo dati tika apkopoti, kad beta
interferona lietoSana grutniecibas laika bija kontrindic&ta, un arst€sana, visticamak, tika partraukta péc
gritniecibas iestaSanas un/vai apstiprinasanas. Pieredze par iedarbibu otra un tresa trimestra laika ir
loti ierobeZota.

Dati par lietosanu dzivniekiem liecina par iesp&jamu paaugstinatu spontana aborta risku (skatit
5.3. apaks$punktu). Pamatojoties uz Sobrid pieejamiem datiem, nav iesp&jams atbilstosi novertét
spontana aborta risku gritniec€m, kuras lieto interferonu beta, tacu Iidz §im dati neliecina par
paaugstinatu risku.

Ja kliniski ir nepiecieSams, Betaferon lietoSanu var apsvert griitniecibas laika.

BaroSana ar krati

Ierobezoti dati par interferona beta-1b izdalisanos kriits piena un interferona beta kimiskas un
fiziologiskas Tpasibas liecina, ka interferona beta-1b daudzums, kas izdalas kriits piena, ir neliels. Nav
paredzama kaitiga ietekme uz jaundzimuso/zidaini, kas barots ar krti.

Betaferon var lietot baro$anas ar kruiti laika.

Fertilitate
Petijumi par fertilitati nav veikti (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz spéju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus
Nav veikti p&tijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Centralas nervu sist€émas blakusparadibas, kas saistitas ar Betaferon lietoSanu, jutigiem pacientiem var
ietekm@t sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.



4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Terapijas sakuma blakusparadibas noveéro biezi, tacu parasti, turpinot arst€Sanu, tas samazinas.
Visbiezak zinotas blakusparadibas ir gripai lidzigu simptomu komplekss (drudzis, drebuli, artralgija,
nespéks, svisana, galvassapes, mialgija un reakcijas injekcijas vieta), kuras galvenokart veidojas zalu

farmakologiskas darbibas rezultata, un lokala reakcija injekcijas vieta. Lokalas reakcijas injekcijas
vieta péc Betaferon lietoSanas tika novérotas biezi. Ar Betaferon 250 mikrogramu (8,0 miljoni SV)
ievadiSanu izteikti bija saistitas $adas reakcijas: apsartums, pietikums, adas krasas maina, iekaisums,
sapes, paaugstinata jutiba, infekcija, nekroze un nespecifiskas reakcijas.
Nopietnakas zinotas nevelamas blakusparadibas ietver trombotisko mikroangiopatiju (TMA) un
hemolitisko anémiju (HA).

Parasti devas titréSana tiek rekomendgta terapijas sakuma, lai paaugstinatu Betaferon toleranci (skatit
4.2. apak$punktu). Gripai Iidzigos simptomus var ar mazinat, lietojot nesteroidos pretiekaisuma

lidzeklus. Reakcijas injekcijas vieta var mazinat, lietojot autoinjektoru.

Nevelamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Uzskaitito nevélamo notikumu pamata ir zinojumi no kltniskiem p&tijumiem un Betaferon lietoSanas
pecregistracijas uzraudzibas (Joti biezi (>1/10), biezi (>1/100 lidz <1/10), retak (=1/1 000 lidz
<1/100), reti (=1/10 000 lidz <1/1 000), Joti reti (<1/10 000)).

Lai aprakstitu noteiktu reakciju, tas sinonimus un Iidzigus stavoklus, ir izmantots vispiemeérotakais
termins no MedDRA klasifikacijas.

1. tabula: nelabvéligas zalu reakcijas, par kuram zinots kliniskajos pétijumos un kas noverotas
pecregistracijas uzraudzibas laika (biezums, ja zinams, aprekindts, balstoties uz kopéjiem datiem no
klniskajiem pétijumiem)

Organu Loti bieZi Biesi gﬁko 00nq, | Reti (21710000 | Biesums nay
Klasifikacija (=1/10) (=1/100 hidz <1/10) <_1 /100) Iidz <1/1 000) | zinams
Asins un Samazinats Limfadenopatija Trombocitopén | Trombotiska Hemolitiska
limfatiskas limfocitu skaits | Anémija ija mikroangiopatija | anémija®
sistémas (< 1500/mm3)® d, tostarp
traucéjumi Samazinats trombotiska
leikocTtu skaits trombocitopénis
(< 3000/mmd)e ka
Samazinats purpura/hemoliti
absoliitais ski urémiskais
neitrofilo sindroms®
leikocTtu skaits
(< 1500/mmd)e
Imiinas Anafilaktiskas | Kapilaru
sistémas reakcijas caurlaidibas
traucéjumi sindroms
pacientiem ar
ieprieks
diagnosticetu
monoklonalu
gammopatiju®
Endokrinas Hipotireoze Hipertireoze
sistémas Vairogdziedzera
traucejumi slimibas
Vielmainas un Kermena masas Paaugstinats Anoreksija?
uztures pieaugums trigliceridu
traucéjumi Kermena masas limenis asinis
samazina$anas




Organu

Retak

. 2 Loti bieZi BieZi _ Reti (=1/10 000 | BieZums nav
Kasitiacia | L0 (21/100 Iidz <1/10) (<21%108;)0 Mz | haz <1/1000) | zinams
Psihiskie Apjukums Pasnavibas Depresija
traucéjumi mEginajums Trauksme

(skafit arT
4.4, apakSpunkt
u)
Emocionala
labilitate
Nervu Galvassapes Krampji Reibonis
sistémas Bezmiegs
traucéjumi
Sirds Tahikardija Kardiomiopatija | Sirdsklauves
funkcijas a
traucéjumi
Asinsvadu Hipertensija Vazodilatacija
sistemas
traucejumi
Elposanas Dispnoja Bronhospazma® | Plausu arteriala
sistémas hipertensija®
traucéjumi,
krusu kurvja
un videnes
slimibas
Kunga-zarnu | Sapes vedera Pankreatits Slikta dusa
trakta Vemsana
traucéjumi Caureja
Aknuun/vai | Paaugstinats Paaugstinats Paaugstinats Aknu bojajums
Zults izvades | alaninaminotrans | aspartataminotransfer | gamma Aknu mazspgja?
sistémas ferazes limenis azes limenis (ASAT | glutamiltransfer
traucéjumi (ALAT > 5 reizes | > 5 reizes salidzinot | azes limenis
salidzinot ar ar sakuma Hepatits
sakuma raditajiem)®
raditajiem)® Paaugstinats
bilirubina Iimenis
asinis
Adas un IZsitumi Natrene Adas krasas
zemadas audu | Adas bojajumi Nieze izmainas
bojajumi Alopgcija
Skeleta- Mialgija Zalu izraisita
muskulu un | Paaugstinats lupus
saistaudu muskulu tonuss erythematosus
sisteémas Artralgija
bojajumi
Nieru un Neatliekama Nefrotiskais
urinizvades vajadziba urinét sindroms
sistémas Glomeruloskler
traucejumi oze
(skafit
4.4.apakspunktu
)a,b
Reproduktiva Menoragija Menstruala
s sistemas Impotence cikla traucgjumi
traucéjumi un Metroragija
kriits slimibas




Organu Loti biezi Biesi git/jko o0nd, | Reti 1/10000 | Biesums nay
Klasifikacija (21/10) (21/100 Iidz <1/10) <1/100) Iidz <1/1 000) | zinams
Visparégji Reakcija Nekroze injekcijas Svisana
traucéjumi un | injekcijas vieta vieta
reakcijas (dazada veidal) Sapes kriigkurvi
ievadiSanas Gripai lidzigi Vajums
vieta simptomi

(komplekss?)

Sapes

Drudzis

Drebuli

Perifera tuska

Astenija

anevélamas blakusparadibas, par kuram zinots tikai péc registracijas ° beta interferona preparatu grupas
apzimejums (skatit 4.4. apakspunktu)

¢ klases apzimejums interferonu saturosam zalém, skatit turpmak Plausu arteriald hipertensija

dtika zinots par dzivibu apdraudosiem un/vai letaliem gadijumiem

€ novirzes laboratorijas testu rezultatos

" lokala reakcija injekcijas vietd (daZdda veida)” ietver visas blakusparadibas, kas novérotas injekcijas
vietd (iznemot nekrozi injekcijas vieta), t.i., atrofiju injekcijas vieta, tisku injekcijas vietd, asins izplidumu
injekcijas vietd, paaugstindtu jutibu injekcijas vietd, infekciju injekcijas vieta, iekaisumu injekcijas vieta,
audu sabiezéjumu injekcijas vietd, sapes injekcijas vieta, reakciju injekcijas vieta.

Y, gripai lidzigu simptomu komplekss” apzime gripas sindromu un/vai vismaz divu Sadu blakusparadibu
kombindciju: drudzis, drebuli, mialgija, vajums, svisana.

Lietojot interferonu bé&ta saturosas zales, zinots par plausu arterialas hipertensijas (PAH) gadijumiem.
Par notikumiem zinoja dazados laika punktos, taja skaita vairakus gadus p&c arstéSanas ar interferonu
béta uzsaksanas.

Zino8ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&amam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma minéto nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozeésana

Pieaugusajiem, kuriem diagnosticéts vézis, lietojot interferonu beta-1b tris reizes ned€la intravenozi
individualas devas lidz 5 500 pg (176 miljoni SV), nopietnus nevélamus notikumus, kas ietekmé&tu
dzivibai svarigas funkcijas, nekonstatgja.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Citokini, interferoni
ATK kods: LO3 AB 08

Darbibas mehanisms

Interferons pieder citokiniem, kas ir dabiskas izcelsmes proteini. Interferona molekulmasa ir

15000 - 21 000 daltonu. Ir zinamas 3 lielas interferonu klases: alfa, beta un gamma. Tomer noteiktas
interferona alfa, interferona beta un interferona gamma biologiskas aktivitates parklajas. Interferona
beta-1b aktivitate sugu ietvaros ir ierobezota, tapec vispiemérotaka farmakologiska informacija par
interferonu beta-1b ir iegiita p&tjjumos ar cilvéka $tunu kultiiram vai p&tijumos ar cilvékiem in vivo.

10


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Interferonam beta-1b piemit pretvirusu un imiinregul&josa aktivitate. Interferona beta-1b darbibas
mehanisms multiplas sklerozes gadijuma nav skaidrs. Tomér ir zinams, ka interferona beta-1b
biologisko atbildes reakciju modificgjosas ipasibas tiek nodrosinatas, tam mijiedarbojoties ar
specifiskiem $iinu receptoriem, kas atrodas uz cilvéka $tinu virsmas. Interferona beta-1b pievienoSanas
Siem receptoriem ierosina virkni génu produktu, kuri, domajams, ir interferona beta-1b biologiskas
darbibas mediatori. Daudzi $ie produkti ir noteikti asins seruma un §iinu frakcija pacientiem, kuri tika
arstéti ar interferonu beta-1b. Interferons beta-1b gan samazina interferona gamma receptoru
saistiSanas afinitati, gan paaugstina to internalizaciju un degradaciju. Interferons beta-1b art
paaugstinaja periféro asinu mononuklearo $iinu supresivo aktivitati.

Netika veikti atseviski petijumi par Betaferon ietekmi uz sirds un asinsvadu sistému, elposanas
sistému un endokrino organu funkcijam.

Kliniska efektivitate un droSums

RR-MS

Tika veikts kontrol&ts klmniskais petijums ar Betaferon, kura ieklava pacientus ar recidivejosi
remitgjosu multiplo sklerozi, kuri sp&ja staigat bez atbalsta (sakotngjais EDSS bija 0 —5,5).
Pacientiem, kuri sanéma Betaferon, konstat&ja klinisko recidivu biezuma (30%) un smaguma
samazina$anos, ka arT slimibas izraisitas hospitalizacijas skaita samazinasanos. Bezrecidivu periods
pagarinajas. Nebija pieradijumu par Betaferon ietekmi uz recidivu ilgumu un simptomiem remisijas
laika un nekonstatgja art bitisku ietekmi uz slimibas progresiju recidivéjosi remit&josas multiplas
sklerozes gadijuma.

Ir papildu dati, kas iegiiti kontroletos kliniskos apstaklos pacientiem, kas ar recidiv€josi remit&joSo
multiplo sklerozi slimo 11dz 5 gadiem. Efektivitate recidivgjosi remit&josas multiplas sklerozes
gadijuma tika noverota pirmajos divos gados. Pieejamie dati par pargjiem tris gadiem ir atbilstosi
ilgstosai Betaferon terapijas efektivitatei visa laika perioda.

SP-MS

Tika veikti divi kontroléti kliniskie p&tijumi ar Betaferon, kuros kopa tika iesaistiti 1 657 pacienti ar
sekundari progres€josu multiplo sklerozi (sakotngjais novertejums pec izverstas darba nespégjas
izverteSanas skalas (EDSS) bija 3 — 6,5; tas nozimé, ka pacienti spgj staigat). Pacienti ar vieglu
slimibas gaitu un tadi, kas nespgja staigat, netika pétiti. Abos petijjumos konstatgja pretrunigus primara
petijuma mérka (laiks Iidz apstiprinatam slimibas recidivam) rezultatus, kas liecinaja par invaliditates
progresijas aizkavéSanos:

Viena no Siem pé&tfjumiem konstatgja, ka pacientiem, kuri lictoja Betaferon, statistiski ticami
pagarinajas laiks 1idz darba nespgjas progresésanai (riska attieciba [Hazard Ratio - HR] = 0,69;

95% ticamibas intervals [Confidence Interval - CI] (0,55; 0,86); p=0,0010, atbilstosi 31% riska
mazinasanai ar Betaferon) un laiks Iidz slimnieka nonaksanai ritenkrésla (riska attieciba ((HR] = 0,61;
95% ticamibas intervals [CI] (0,44; 0,85); p=0,0036, atbilstosi 39% riska mazinasanai ar Betaferon).
Iedarbiba saglabajas visu noveérosanas laiku I1dz pat 33 ménesiem. Terapijas efektu noveroja petitajiem
pacientiem visos darba nespgjas Iimenos, neatkarigi no recidiva aktivitates.

Otraja petijuma ar Betaferon sekundari progresgjosas multiplas sklerozes pacientiem laika
pagarinasanos Iidz darba nespgjas progresésanai nekonstatgja. Pacientiem, kuri tika iesaistiti Saja
petijuma, bija mazak aktiva sekundari progresgjosSas multiplas sklerozes slimibas gaita neka pirmaja
petijuma iesaistitajiem pacientiem.

Retrospektiva metaanalizg, kas ietvera abu iepriek§ min&to petijjumu rezultatus, konstatgja vispargju
statistiski ticamu terapijas efektu (p=0,0076; 8,0 miljoni SV Betaferon pret placebo).

Retrospektiva apaksgrupu analizg konstat€ja, ka terapijas ietekme uz laiku Iidz darba nespgjas
progresgsanai ir vairak iesp&jama pacientiem ar aktivu slimibas gaitu pirms terapijas uzsaksanas (riska
attieciba [HR] = 0,72; 95% ticamibas intervals [CI] (0,59; 0,88); p=0,0011, atbilstosi 28% riska
mazinasanai ar Betaferon pacientiem ar recidivu vai darba nespgjas progresésanu (izteiktu ar
novertgjuma skalu), 8,0 miljoni SV Betaferon pret visiem pacientiem, kas sanéma placebo).
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Retrospektiva apakSgrupu analize pierada, ka recidivi, tapat ka darba nespé&jas progreséSana, kas
apstiprinata ar novértejuma skalu (EDSS >1 vai >0,5 lidz EDSS >6 ieprieks&jo divu gadu laika) var
palidzet identific€t pacientus ar augstu slimibas aktivitati.

Abos pétijumos sekundari progresgjosas multiplas sklerozes pacientiem, kuri sanéma Betaferon,
konstatgja klmisko recidivu biezuma (30%) samazinasanos. Betaferon ietekme uz recidivu ilgumu

netika pieradita.

Viena demielinizéjosa epizode, ko izraisijusi multipla skleroze
Pacientiem ar vienu klmisku epizodi un multiplai sklerozei raksturigam izmainam MRI (vismaz divi
T2 uzsverti perekli MRI, kas kliniski neizpaudas) tika veikts viens kontrol&ts klmiskais p&tijums ar
Betaferon. Tika ieklauti pacienti ar monofokalu vai multifokalu slimibas sakumu (t.i., pacienti ar
attiecigi viena vai vismaz divu centralas nervu sistémas bojajumu kliniskam izpausmeém). Bija
jaizsledz jebkura cita slimiba, kas labak izskaidrotu pacienta simptomus ka multipla skleroze. Sim
pétijumam bija divas fazes - placebo kontrol&ta faze un sekojosa ieprieks planotas apsekosanas faze.
Placebo kontroléta faze ilga 2 gadus vai kamér pacientam attistijas kliniski noteikta multipla skleroze
(CDMS-clinically definite multiple sclerosis), ja ta izpaudas atrak. P&c placebo kontrolétas fazes
pacienti saka piedalities ieprieks planota Betaferon apsekoSanas fazg, kura tika novertéti Betaferon
talit§jas terapijas efekti pretstata velinas terapijas efektiem, un kura tika salidzinati pacienti, kuri
sakotngji tika randomizgti vai nu Betaferon (,,thltjas terapijas grupa”), vai ari placebo (,,v€linas
terapijas grupa”). Ne pacienti, ne petnieki netika informeti par sakotngjas terapijas nozimgjumu.

2. tabula: BENEFIT un BENEFIT apsekoSanas pétijumu primaras efektivitates rezultati

apréekins

2. gada rezultati 3. gada rezultati 5. gada rezultati
Placebo kontroléta Atklata apsekoSanas | Atklata apsekoSanas
faze faze faze
Betaferon | Placebo Tulitéja | Aizkaveta | Tualitéja | Aizkavéta
250 ug Betaferon | Betaferon | Betaferon | Betaferon
250 ug 250 ug 250 ug 250 ug
lictoSana | lietoSana | lietoSana | lietoSana
n=292 n=176 n=292 n=176 n=292 n=176
Pacienti, kas pabeidza
pétijuma fazi 271 (93%) | 166 (94%) | 249 (85%) | 143 (81%) | 235 (80%) | 123 (70%)
Primaras efektivitates raditaji
Laiks lidz CDMS
Kaplan-Meier 28% 45% 37% 51% 46% 57%
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Riska samazinajums

Riska attieciba ar
95% ticamibas
intervalu

log-rank tests

47% salidzinajuma ar
placebo

HR = 0,53 [0,39; 0,73]

p < 0,0001

Betaferon pagarinaja
laiku Iidz CDMS
attistibai par

363 dienam — placebo
grupa par 255 dienam
un Betaferon grupa par
618 dienam (balstits uz
25. procentili)

41% salidzinajuma ar
aizkavetu Betaferon
lietoSanu

HR = 0,59 [0,42; 0,83]

p=0,0011

37% salidzinajuma ar
aizkaveétu Betaferon
lietoSanu

HR = 0,63 [0,48; 0,83]

p = 0,0027

Laiks Ildz multiplai skl

erozei péc McDonald kri

terijiem

Riska samazinajums

Riska attieciba ar
95% ticamibas
intervalu

log-rank tests

Kaplan-Meier 69% 85% Nav primara mérka Nav primara mérka
aprekins kritérija kriterija
Riska samazinajums | 43% salidzinajuma ar
placebo
Riska attieciba ar
95% ticamibas HR =0,57 [0,46; 0,71]
intervalu
log-rank tests p < 0,00001
Laiks Iidz apstiprinatai EDSS progresésanai
Kaplan-Meier Nav primara mérka 16% 24% 25% 29%
apréekins kriterija

40% salidzinajuma ar
aizkavéetu Betaferon
lietoSanu

HR = 0,60 [0,39; 0,92]

p=0,022

24% salidzinajuma ar
aizkavetu Betaferon
lietoSanu

HR = 0,76 [0,52; 1,11]

p=0,177

Placebo kontrol&taja faze Betaferon aizkavéja slimibas progresiju no pirmas kliniskas epizodes lidz
CDMS, uzradot statistisko ticamibu un izteiktu klinisko uzlabo$anos . ArstéSanas iedarbibu pieradija
ari progresijas 1idz multiplai sklerozei aizkavésanas atbilstosi McDonald kritérijiem (2. tabula).

Apaksgrupu analize attieciba pret sakuma faktoriem liecinaja par izteiktu efektivitati attieciba uz
progresésanu lidz CDMS visas izvértétajas apaks$grupas. Risks progresijai lidz CDMS 2 gadu laika bija
augstaks monofokaliem pacientiem ar vismaz 9 T2 bojajumiem vai ar Gd- pastiprinajumu galvas
smadzenu MRI sakuma stavokli. Pacientiem ar multifokaliem bojajumiem CDMS augsts attistibas
risks nebija saistits ar izmainam MRI sakuma stavokli. Tiek uzskatits, ka Siem pacientiem ir augsts
risks CDMS attistibai, jo klinika novéroja slimibas diseminacijas pazimes. Pasreiz nav pietickami labi
defin@ts augsta riska pacients. Tomér konservativaka nostaja akcepte vismaz devinus T2 pastiprinatas
intensitates bojajumus sakotngja izmekléSana un vismaz vienu jaunu T2 vai vienu jaunu bojajumu ar
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Gd pastiprinajumu, ko iegiist talakaja izmeklé$ana vismaz vienu ménesi p&c sakotngjas izmeklésanas.
Jebkura gadijuma, arstéSana ir jaapsver tikai pacientiem, kas ir ieklauti augsta riska grupa.

ArstéSanu ar Betaferon panesa labi, par to liecina lielais p&tijumu pabeiguso pacientu skaits (93%
Betaferon grupa). Lai uzlabotu Betaferon panesamibu, arst€Sanas sakuma deva tika titréta un lietoti
nesteroidie pretiekaisuma Iidzekli. Turklat vairums pacientu visu pétijuma laiku lietoja automatisko
injektoru.

Atklataja apsekoSanas faz€ péc 3 un 5 gadiem joprojam saglabajas arsteéSanas efekts attieciba uz
CDMS attistibu (2. tabula), kaut arT vairums pacientu placebo grupa Betaferon terapiju sanéma ne
velak ka no otra gada. EDSS progresésana (apstiprinats EDSS pieaugums par vismaz vienu punktu
salidzinajuma ar sakuma stavokli) bija 1€naka tiilit€jas arstésanas grupa (2. tabula: butisks efekts pec

3 gadiem, nebiitisks efekts pec 5 gadiem). Vairumam pacientu abas arst€Sanas grupas invaliditate

5 gadu laika neprogres€ja. Netika iegiiti parliecinosi pieradijumi, ka §is iznakuma parametrs uzlabojas,
lietojot ,.tuliteju” terapiju. Netika noverota dzives kvalitates uzlabosanas, kas biitu izskaidrojama ar
taliteju Betaferon terapijas lietoSanu (atbilsto$i Multiplas sklerozes funkcionala novertgjuma:
arstéSanas iznakumu indeksa (FAMS — Functional Assessment of MS:Treatment Outcomes Index)
rezultatiem).

RR-MS, SP-MS un atseviska kliniskd epizode, kas liecina par MS

Magnetiskas rezonanses izmekl&jumos konstatgja, ka Betaferon ir efektivs un samazina slimibas
aktivitati (aktitu iekaisumu centrala nervu sist€ma un pastavigu audu bojajumu) visos multiplas
sklerozes pétijumos. Sobrid nav pilnigas izpratnes par to, kada ir attieciba starp multiplas sklerozes
slimibas aktivitati, kas noteikta ar magnétiskas rezonanses izmekl&Sanu, un klinisko iznakumu.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Betaferon seruma Iimeni pacientiem un veseliem brivpratigiem noteica ar nepilnigi specifisku
biologisko parbaudi. Maksimala seruma koncentracija, apméram 40 SV/ml, p&c subkutanas 500 pg
(16 miljoni SV) interferona beta-1b injekcijas tika sasniegta 1 - 8 stundas péc ievadiSanas. Vairakos
petTjumos noteica vidgjo seruma klirensu un pusizvades periodu, attiecigi 30 ml/min*/kg2un

5 stundas.

Betaferon, ja to injic€ katru otro dienu, neizraisa seruma Iimena celSanos, un farmakokingtika terapijas
laika, Skiet, nemainas.

Subkutani ievadita interferona beta-1b absoliita biopieejamiba bija apméram 50%.
5.3. Prekliiskie dati par droSumu

Akitas toksicitates pétijumi nav veikti. Ta ka grauz&ji uz cilvéka interferonu beta nereagg, atkartotu
devu pétijumi tika veikti ar rézus pertikiem. Noveroja parejosu hipertermiju, ka arT biitisku limfocttu
skaita pieaugumu un biitisku trombocTtu un segmentkodolaino leikocitu skaita samazinasanos.

Ilgstosi petijumi netika veikti. Reprodukcijas petijumos ar rézus pertikiem konstatgja toksicitati matei
un palielinatu abortu skaitu, rezultata palielinajas prenatala mirstiba. [zdzivojusiem dzivniekiem
malformaciju nenoveroja. Fertilitates p&tijumi nav veikti. letekme uz estrogénu ciklu pértikiem netika
noveérota. Pieredze ar citiem interferoniem liecina par potencialu ietekmi uz sievieSu un virieSu
fertilitati.

Viena atseviska genotoksicitates petijuma (Eimsa tests), mutagéna ietekme netika noverota.

Kancerogenitates pétijumi netika veikti. Stinu transformacijas testa in vitro nebija noradijumu par
kancerogénu potencialu.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts
Flakons (ar pulveri injekciju $kiduma pagatavoSanai):

Cilvéka albumins
Mannits

Skidinatajs (natrija hlorida 5.4 mg/ml (0,54% (m/tilp.) $kidums):
Natrija hlorids
Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém (iznemot 6.6. apak$punkta minéto
piegadato skidinataju).

6.3. UzglabaSanas laiks
2 gadi.

Pec skiduma sagatavoSanas to ieteicams nekavgjoties izlietot. Tomér Stabilitate lietoSanas laika
temperatiira 2°C — 8°C saglabajas lidz 3 stundam.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Nesasaldet.

Sagatavoto zalu uzglabasanas nosacijumus skatit 6.3. apakSpunkta.
6.5. lepakojuma veids un saturs
Flakons (ar pulveri injekciju §kiduma pagatavosanai):

caurspidigs 3 ml flakons (I hidrolitiskas klases stikls) ar butilgumijas aizbazni (I tips) un aluminija
vacinu

Skidinatajs (ar natrija hlorida 5.4 mg/ml (0,54% m/tilp.) Skidumu):
2,25 ml pilnslirce (I hidrolitiskas klases stikls) ar 1,2 ml $kidinataja.

lepakojuma lielumi:
- lepakojums ar 5 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci
ar §kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai
- lepakojums ar 15 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar skidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai
- lepakojums ar 14 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar $kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai
- lepakojums ar 12 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar skidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai
- Iepakojums 2 ménesiem, kas sastav no 2x14 atseviskiem iepakojumiem, kas katrs satur
1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci ar §kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu un 2 spirta
samitrinatus tamponus, vai
- Iepakojums 3 ménesiem, kas sastav no 3x15 atseviskiem iepakojumiem, kas katrs satur
1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci ar $kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu un 2 spirta
samitrinatus tamponus vali
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- lepakojums 3 ménesiem, kas sastav no 3x14 atseviskiem iepakojumiem, kas katrs satur
1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci ar $kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu un 2 spirta
samitrinatus tamponus vai

- Titrésanas komplekts devu titréSanai ar numurétiem trisdaligiem iepakojumiem 4 dazadas
krasas:
- dzeltenais, ar numuru ,,1” (1., 3. un 5. arstéSanas diena; §lirces mark&jums: 0,25 ml),
- sarkanais, ar numuru ,,2” (7., 9. un 11. arst€sanas diena; Slirces mark&ums: 0,5 ml),
- zalais, ar numuru ,,3” (13., 15. un 17. arstéSanas diena; $lirces mark&jums: 0,75 ml),
- zilais, ar numuru ,,4” (19., 21. un 23. arstéSanas diena; §lirces mark&jumi: 0,25;0,5; 0,75 un
1 ml).
Katrs trisdaligais iepakojums satur 3 flakonus ar pulveri, 3 pilnslirces ar $kidinataju, 3 flakonu
adapterus ar pievienotam adatam un 6 spirta samitrinatus tamponus .

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par rikoSanos

SagatavoSana

Lai sagatavotu liofilizéta interferona beta-1b injekciju skidumu, pievienojiet flakonam flakona adapteri
ar piestiprinato adatu. Flakona adapterim pievienojiet pilnslirci ar $kidinataju un Betaferon flakona
ievadiet 1,2 ml $kidinataja (natrija hlorida 5,4 mg/ml (0,54% m/tilp.) skidumu. Pilnigi izskidiniet
pulveri bez kratiSanas.

P&c sagatavosanas, lai ievaditu 250 pg Betaferon, ievelciet slircé 1,0 ml no flakona. Lai veiktu devas
titréSanu arstéSanas kursa sakuma, panemiet nepieciesamo daudzumu atbilstosi 4.2. apakSpunkta
sniegtajiem noradijumiem.

Pirms injekcijas atvienojiet flakonu ar flakona adapteri no pilnslirces.
Betaferon var ievadit ar ar piemerotu autoinjektoru.

Parbaude pirms lietosanas
Pirms lietosanas apskatiet sagatavoto skidumu. Sagatavotais skidums ir bezkrasains vai viegli
dzeltenigs un viegli opalescgjoss vai opalescgjoss.

Ja Skidums satur sikas dalinas vai mainijis krasu, nelietojiet to.

LikvidéSana
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

EU/1/95/003/005
EU/1/95/003/006
EU/1/95/003/007
EU/1/95/003/008
EU/1/95/003/009
EU/1/95/003/010
EU/1/95/003/011
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EU/1/95/003/012

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 1995. gada 30. novembris

Pedgjas parregistracijas datums: 2006. gada 31. janvaris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/.
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11 PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaju nosaukums un adrese

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG,
Dr.-Boehringer-Gasse 5-11

A-1121 Vine

Austrija

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Bayer AG
Mullerstralle 178
13353 Berlin
Vacija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITIREGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e pé&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Tpasi gadijjumos, kad sanemta jauna informacija,
kas var butiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances vai riska
mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

(DAUDZPAKU IEPAKOJUMS (TAI SKAITA BLUE BOX)

|1. ZALU NOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai
interferons beta-1b

[2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

P&c sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona beta-1b.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: Cilveka albumins, mannits

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Daudzpaku iepakojums ar 15 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur:
Daudzpaku iepakojums ar 5 atseviSkiem iepakojumiem, katrs no tiem satur:

Daudzpaku iepakojums ar 14 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur:
Daudzpaku iepakojums ar 12 atseviSkiem iepakojumiem, katrs no tiem satur:

l. 1 flakonu ar pulveri injekciju $Skiduma pagatavoSanai, kas satur
300 mikrogramus (9,6 miljoni SV). Péc sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus
(8,0 miljoni SV) interferona beta-1b *.
I1. 1 pilnslirci ar 1,2 ml skidinataja sagatavoSanai, kas satur natrija hlorida 5,4 mg/ml $kidumu.

1. 1flakona adapteri ar adatu + 2 spirta samitrinatus tamponus

*Betaferon ir veidots, lai saturétu 20% parpildijumu.

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Subkutanam injekcijam péc sagatavosanas ar 1,2 ml skidinataja.
Vienreizgjai lietosanai.
Pirms lieto$anas izlasiet lieto$anas instrukeiju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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8. DERIGUMA TERMINS

EXP

Pec skiduma sagatavoSanas ieteicams to nekavéjoties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika temperatiira
2°C — 8°C saglabajas lidz 3 stundam.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Nesasaldet.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

| 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/95/003/005
EU/1/95/003/006
EU/1/95/003/009
EU/1/95/003/011

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Betaferon

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE AR IEPAKOJUMU VAIRAKIEM MENESIEM (TAI SKAITA BLUE BOX)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai
interferons beta-1b

[2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

P&c sagatavoSanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona beta-1b.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: Cilveka albumins, mannits

(4. ZALU FORMA UN SATURS

lepakojums 3 méneSiem paredzéta iepakojuma, kas satur 45 (3x15) atseviSkus iepakojumus, kas
katrs satur:
Iepakojums 3 méneSiem paredzéta iepakojuma, kas satur 45 (3x14) atsevisSkus iepakojumus, kas
katrs satur:
Iepakojums 2 méneSiem paredzéta iepakojuma, kas satur 28 (2x14) atseviSkus iepakojumus, kas
katrs satur:

l. 1 flakonu ar pulveri injekciju $kiduma pagatavosanai, kas satur 300 mikrogramus

(9,6 miljoni SV). Péc sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona
beta-1b*.

I1. 1 pilnslirci ar 1,2 ml skidinataja sagatavoSanai, kas satur natrija hlorida 5,4 mg/ml $kidumu.

1. 1flakona adapteri ar adatu + 2 spirta samitrinatus tamponus

*Betaferon ir veidots, lai saturétu 20% parpildijumu.

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Subkutanam injekcijam péc sagatavosanas ar 1,2 ml skidinataja.
Vienreizgjai lietosanai.
Pirms lietosanas izlasiet lieto$anas instrukeiju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

Pec skiduma sagatavoSanas ieteicams to nekavéjoties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika temperatiira
2°C — 8°C saglabajas lidz 3 stundam.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Nesasaldet.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

| 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/95/003/007
EU/1/95/003/010
EU/1/95/003/012

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Betaferon

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

26



PC
SN
NN

27



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE AR VAIRAKIEM IEPAKOJUMIEM KA STARPIEPAKOJUMS VAIRAKU
MENESU IEPAKOJUMAM (BEZ BLUE BOX)

|1. ZALU NOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai
interferons beta-1b

[2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

P&c sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona beta-1b.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: Cilveka albumins, mannits

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

lepakojums sastav no 15 atseviskiem iepakojumiem 3 méneSiem paredzéta iepakojuma, kas
satur 45 (3x15) atseviskus iepakojumus. AtseviSkie iepakojumi netiek pardoti atseviski.
lepakojums sastav no 14 atseviskiem iepakojumiem 3 méneSiem paredzéta iepakojuma, kas
satur 42 (3x14) atseviskus iepakojumus. Atseviskie iepakojumi netiek pardoti atseviski.
Iepakojums sastav no 14 atseviSkiem iepakojumiem 2 meneSiem paredzeta iepakojuma, kas
satur 28 (2x14) atseviSkus iepakojumus. Atseviskie iepakojumi netiek pardoti atseviski.
Katrs atseviskais iepakojums satur:

I 1 flakonu ar pulveri injekciju $Skiduma pagatavoSanai, kas satur 300 mikrogramus
(9,6 miljoni SV). P&c sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona
beta-1b*.

I1. 1 piln§lirci ar 1,2 ml $kidinataja sagatavoSanai, kas satur natrija hlorida 5,4 mg/ml Skidumu.

1. 1flakona adapteri ar adatu + 2 spirta samitrinatus tamponus

*Betaferon ir veidots, lai saturétu 20% parpildijumu.

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Subkutanam injekcijam p&c sagatavosanas ar 1,2 ml skidinataja.
Vienreizgjai lietosanai.
Pirms lietos$anas izlasiet lieto$anas instrukeiju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.
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| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

P&c skiduma sagatavosanas ieteicams to nekavgjoties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika temperatiira
2°C — 8°C saglabajas lidz 3 stundam.

| 9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira Iidz 25°C.
Nesasaldget.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

| 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/95/003/007
EU/1/95/003/010
EU/1/95/003/012

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

[ 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Betaferon

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS
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18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

ATSEVISKA IEPAKOJUMA KASTITE KA STARPIEPAKOJUMS DAUDZPAKU
IEPAKOJUMAM VAI VAIRAKU MENESU IEPAKOJUMAM (BEZ BLUE BOX)

|1. ZALU NOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai
interferons beta-1b

[2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

P&c sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona beta-1b.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: Cilveka albumins, mannits

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Dala no daudzpaku iepakojuma ar 15 atseviskiem iepakojumiem. Atseviskie iepakojumi netiek
pardoti atseviski.

Dala no daudzpaku iepakojuma ar 5 atseviSkiem iepakojumiem Atseviskie iepakojumi netiek
pardoti atseviski.Dala no iepakojuma ar 15 atseviSkiem iepakojumiem 3 méneSiem paredzéta
iepakojuma, kas satur 3x15 atseviskus iepakojumus. Atseviskie iepakojumi netiek pardoti
atseviski.

Dala no daudzpaku iepakojuma ar 14 atseviskiem iepakojumiem. Atseviskie iepakojumi netiek
pardoti atseviski.

Dala no iepakojuma ar 14 atseviSkiem iepakojumiem 3 meéneSiem paredzeta iepakojuma, kas
satur 3x14 atseviskus iepakojumus. Atseviskie iepakojumi netiek pardoti atseviski.

Dala no daudzpaku iepakojuma ar 12 atseviskiem iepakojumiem. Atseviskie iepakojumi netiek
pardoti atseviski.

Dala no iepakojuma ar 14 atseviSkiem iepakojumiem 2 meéneSiem paredzeta iepakojuma, kas
satur 2x14 atseviskus iepakojumus. Atseviskie iepakojumi netiek pardoti atseviski.

1 flakons ar pulveri: flakona 300 mikrogramus (9,6 miljoni SV). Péc sagatavosanas —
250 mikrogramus/ml (8,0 miljoni SV/ml) interferona beta-1b.

1 pilnslirce ar 1,2 ml $kidinataja: natrija hlorida 5,4 mg/ml skidums

1 flakona adapteris ar adatu + 2 spirta samitrinati tamponi

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Subkutanam injekcijam p&c sagatavosanas ar 1,2 ml skidinataju.
Vienreizgjai lietosanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

31



| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

Pec skiduma sagatavoSanas ieteicams to nekavéjoties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika temperatiira
2°C — 8°C saglabajas lidz 3 stundam.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Nesasaldgt.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAl
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

| 12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/95/003/005
EU/1/95/003/006
EU/1/95/003/007
EU/1/95/003/009
EU/1/95/003/010
EU/1/95/003/011
EU/1/95/003/012

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

[ 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
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Betaferon

| 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

| 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

TITRESANAS KOMPLEKTS AR 4x1 TRISDALIGIEM IEPAKOJUMIEM (3 FLAKONI/3
PILNSLIRCES), PIRMAJAM 12 INJEKCIJAM/ARSTESANAS DIENAM (TAI SKAITA
BLUE BOX)

1. ZALU NOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai
interferons beta-1b

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-1)

P&c sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona beta-1b.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: Cilveka albumins, mannits

4. ZALU FORMA UN SATURS

TitréSanas komplekts
sastav no 4 trisdaligiem iepakojumiem, kas katrs satur:

l. 3 flakonus ar pulveri injekciju Skiduma pagatavo$anai, kas satur 300 mikrogramus
(9,6 miljoni SV). Péc sagatavosanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona
beta-1b*.

______

Il. 3 pilnslirces ar $kidinataju sagatavosanai, kas satur 1,2 ml natrija hlorida 5,4 mg/ml skidumu.

I1l. 3 flakona adapterus ar adatam + 6 spirta samitrinatus tamponus

*Betaferon ir veidots, lai saturétu 20% parpildijumu.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Subkutanam injekcijam p&c sagatavosanas ar 1,2 ml skidinataja.
Vienreizgjai lietosanai.
Pirms lietosanas izlasiet lieto$anas instrukeiju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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8. DERIGUMA TERMINS

EXP

P&c skiduma sagatavoSanas ieteicams to nekavgjoties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika 2-8 °C
temperatiira saglabajas Iidz 3 stundam.

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Nesasaldet.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/95/003/008

| 13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

Lietojiet dzelteno trisdaligo iepakojumu Nr.1 - 1., 3. un 5. arsteéSanas diena.
Lietojiet sarkano trisdaligo iepakojumu Nr.2 - 7., 9. un 11. arst€sanas diena.
Lietojiet zalo trisdaligo iepakojumu Nr.3 - 13., 15. un 17. arstéSanas diena.
Lietojiet zilo trisdaligo iepakojumu Nr.4 - 19., 21. un 23. arsteSanas diena.

16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Betaferon

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE AR TRISDALIGO IEPAKOJUMU (3 FLAKONI/3 PILNSLIRCES) KA
STARPIEPAKOJUMS TITRESANAS KOMPLEKTA IEPAKOJUMAM (BEZ BLUE BOX)

1. ZALUNOSAUKUMS

Betaferon 250 mikrogrami/ml pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavosanai
interferons beta-1b

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-1)

P&c sagatavoSanas 1 ml satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV) interferona beta-1b .

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: Cilveka albumins, mannits

4. ZALU FORMA UN SATURS

Trisdaligais iepakojums Nr.1
1. devas daudzums (0,25 ml) 1., 3. un 5. arstéSanas dienai

Trisdaligais iepakojums Nr.2
2. devas daudzums (0,5 ml) 7., 9. un 11. arstesanas dienai

Trisdaligais iepakojums Nr.3
3. devas daudzums (0,75 ml) 13., 15. un 17. arstésanas dienai

Trisdaligais iepakojums Nr.4
4. devas daudzums (1,0 ml) 19., 21. un 23. arst€sanas dienai

Titresanas komplekta dala. Nav paredzeta pardoSanai atseviski.

3 flakoni ar pulveri: 300 mikrogrami (9,6 miljoni SV) flakona. P&c sagatavoSanas satur 250
mikrogrami/ml (8,0 miljoni SV/ml) interferona beta-1b .

3 piln§lirces ar 1,2 ml $kidinataja: natrija hlorida 5,4 mg/ml skidums

3 flakona adapteri ar adatam + 6 spirta samitrinati tamponi

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Subkutanam injekcijam p&c sagatavosanas ar 1,2 ml skidinataju.
Vienreizgjai lietosanai.
Pirms lietos$anas izlasiet lieto$anas instrukeiju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.
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‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

P&c skiduma sagatavoSanas ieteicams to nekavgjoties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika 2-8 °C
temperatiira saglabajas Iidz 3 stundam.

9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Nesasaldet.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/95/003/008

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

14. T1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU (teksts vaka iek§pusé)

Cienijamais pacient!

Trisdaligais iepakojums Nr.1 ir paredzgts, lai atvieglotu Jums pirmo 3 injekciju pagatavosanu (1., 3. un
5. diena).

Ievelciet Skidumu pilnslirce lidz atbilstoSajai atzimei:

0,25 ml pirmajam tris injekcijam (1., 3. un 5. terapijas diena).

Izmetiet flakonu ar atliku$o neizlietoto Skidumu.
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Cienijamais pacient!

Trisdaligais iepakojums Nr.2 ir paredz&ts, lai atvieglotu Jums nakamo 3 injekciju pagatavosanu (7., 9.
un 11. diena).

Ievelciet Skidumu pilnslirce lidz atbilstoSajai atzimei:

0,5 ml injekcijam 7., 9. un 11. terapijas diena.

Izmetiet flakonu ar atlikuSo neizlietoto Skidumu.

Cienijamais pacient!

Trisdaligais iepakojums Nr.3 ir paredz&ts, lai atvieglotu Jums nakamo 3 injekciju pagatavosanu (13.,
15. un 17. diena).

levelciet Skidumu pilnslirce lidz atbilstoSajai atzimei:

0,75 ml injekcijam 13., 15. un 17. terapijas diena.

Izmetiet flakonu ar atlikuSo neizlietoto Skidumu.

Cienijamais pacient!

Trisdaligais iepakojums Nr.4 ir paredzets, lai atvieglotu Jums nakamo 3 injekciju pagatavosanu (19.,
21. un 23. diena).

Ilevelciet Skidumu pilnslirce lidz 1,0 atzimei:

1,0 ml injekcijam 19., 21. un 23. terapijas diena.

Izmetiet flakonu ar atlikuSo neizlietoto skidumu.

16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Betaferon

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

ETIKETE PILNSLIRCEI (SKIDINATAJS)

| 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Skidinatajs Betaferon sagatavo§anai
1,2 ml 5,4 mg/ml natrija hlorida (Natrii chloridum) skiduma

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1,2 ml

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

ETIKETE FLAKONAM (BETAFERON)

(1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris injekciju $kiduma pagatavosanai
interferonum beta-1b
Subkutanai lietosanai

| 2. LIETOSANAS VEIDS

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

Pec skiduma sagatavoSanas ieteicams to nekav€joties izlietot. Stabilitate lietoSanas laika 2°C — 8°C
temperatira saglabajas Iidz 3 stundam.

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

P&c sagatavoSanas viena ml ir 250 pg (8,0 miljoni SV)
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Betaferon 250 mikrogrami/ml, pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
interferons beta-1b (interferonum beta-1b)

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas ar1 uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Betaferon un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Betaferon lietoSanas
Ka lietot Betaferon

lesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Betaferon

lepakojuma saturs un cita informacija
Pielikums — Ka patstavigi veikt injekciju

oL E

1. Kas ir Betaferon un kadam nolikam to lieto
Kas ir Betaferon

Betaferon pieder interferonu zalu grupai, ko izmanto multiplas sklerozes arsteéSanai. Interferoni ir
organisma razoti proteini, kas palidz aizsargat imtino sistému, piem&ram, pret virusu infekcijam.

Ka darbojas Betaferon

Multipla skleroze (MS) ir ilgstosi noritosa centralas nervu sistémas (CNS) slimiba, kas ietekme
galvenokart galvas smadzenu un muguras smadzenu funkcijas. MS gadijuma iekaisums boja CNS
nervu aizsargapvalku (mielinu) un izraisa nervu darbibas trauc&umus. To sauc par demielinizaciju.
Precizs MS iemesls nav zinams. Domajams, ka CNS bojajuma procesa svariga loma ir izmainitai
organisma imiinas sist€émas atbildes reakcijai.

CNS bojajums var rasties MS 18kmes laika (recidivs). Tas var radit 1slaicigus trauc€jumus, piemeram,
parvietoSanas gritibas. Simptomi var pazust pilnigi vai dalgji.

Ir pieradits, ka interferons beta-1b izmaina imiinas sistémas atbildes reakciju un palidz samazinat
slimibas aktivitati.

Ka Betaferon palidz cinities ar slimibu

Viens Kklinisks gadijums, kas norada uz augstu multiplas sklerozes attistibas risku: ir pieradits, ka
Betaferon aizkaveé progresésanu lidz skaidrai multiplai sklerozei.

Recidivéjosi remitéjosa multipla skleroze: cilvékiem, kuriem ir recidivéjosi remit&josa MS, ir
neregularas 1ekmes vai recidivi, kuru laika simptomi ieverojami paasinas. Ir pieradits, ka Betaferon
samazina lekmju skaitu un smagumu. Tas samazina hospitalizaciju skaitu, kas saistitas ar slimibu, ka
ar1 pagarina remisijas periodu.

Sekundari progreséjosa multipla skleroze: dazos gadijumos cilvékiem, kuriem ir recidivéjosi
remit€josa MS, simptomi pastiprinas un notiek progresésana lidz citai MS formai, ko sauc par
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sekundari progres&josu MS. Saja gadijuma cilvéku stavoklis aizvien vairak pasliktinas, neatkarigi no
ta, vai viniem ir recidivi vai to nav. Betaferon var samazinat Iekmju skaitu un smagumu un aizkavet
invaliditates progresésanu.

Kadam noliikam lieto Betaferon

Betaferon ir paredzéts lietoSanai pacientiem

»  kuriem pirmo reizi noveroti simptomi, kas liecina par augstu multiplas sklerozes attistibas
risku. Pirms arstéSanas uzsakSanas Jisu arsts izsleégs citus iemeslus, kas var&tu izraisit $os

simptomus.

»  Kkuriem ir recidivéjosi remitéjoSa multipla skleroze ar vismaz diviem recidiviem pédgjo
divu gadu laika.

»  Kkuriem ir sekundari progreséjosas multiplas sklerozes recidivs un slimiba ir akiita faze.

2. Kas Jums jazina pirms Betaferon lietoSanas
Nelietojiet Betaferon Sados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret dabigo vai rekombinanto interferonu beta, cilvéka
albuminu vai kadu citu (6. punkta mingto) o zalu sastavdalu.

- ja Jums Sobrid ir smaga depresija un/vai domas par pasnavibu (skatit ,,Bridinajumi un
piesardziba lietoSana” un 4. punktu ,,Iesp&jamas blakusparadibas”).

- ja Jums ir smaga aknu slimiba (skatit ,,Bridinajumi un piesardziba lietosana”, ,,Citas zales un
Betaferon” un 4. punktu ,,Iesp&jamas blakusparadibas™).

> Pastastiet arstam, ja kaut kas no augstak mingta attiecas uz Jums.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Betaferon lietosanas konsultgjieties ar arstu:

- jaJums ir monoklonala gammopatija. Ta ir imiinas sistémas slimiba, kuras gadijuma asinis
sastopamas patologiskas olbaltumvielas. Lietojot Betaferon lidzigus medikamentus, mazajos
asinsvados (kapilaros) var attistities izmainas (sistémiskais kapilaru pastiprinatas caurlaidibas
sindroms). Tas var izraisit Soku (kolapsu), kam var bt arT letals iznakums.

- ja Jums ir bijusi depresija vai esat nomakts vai ieprieks Jums bijusSas domas par pasnavibu.
Arsts Jiis ripigi novéros terapijas laika. Ja depresija un/vai domas par pasnavibu bis loti izteiktas,
Jums netiks noziméts Betaferon (skatit arT ,,Nelietojiet Betaferon $ados gadijumos™).

- Ja Jums kadreiz ir bijusas krampju lekmes vai Jis lietojat zales epilepsijas arstéSanai
(pretepilepsijas zales) (skatit arT ,,Citas zales un Betaferon” un 4. punktu ,,Iespgjamas
blakusparadibas”). Tada gadijuma arsts riipigi noveros Jiisu arstésanu.

- Ja Jums ir smaga nieru slimiba, arsts terapijas laika varétu pastiprinati kontrol&t nieru funkciju.

Betaferon lietoSanas laika Jiisu arstam jazina:

- Ja Jums ir tadi simptomi ka visa kermena nieze, sejas un/vai méles pietikums vai peksns

elpas trikums. Sie simptomi var liecinat par nopietnu alergisku reakciju (paaugstindtu jutibu),
kas var klut dzivibai bistama.
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ja Jus jutaties daudz skumjaks vai daudz bezcerigaks neka pirms Betaferon arstéSanas
uzsakSanas vai ari, ja Jums rodas domas par pasnavibu. Ja Betaferon lietoSanas laika Jiis
sajutisiet nomaktibu, Jums var bit nepiecieSama pasa arst€Sana un arsts Jus ripigi noveros un var
apsvert terapijas partrauksanu. Ja Jums ir smaga depresija un/vai domas par pasnavibu, Betaferon
netiks Jums noziméts (skatit ar1 ,,Nelietojiet Betaferon $ados gadijumos”).

ja ievérojat neparastu zilumu veidosSanos, izteiktu asinoSanu péc ievainojuma vai ari Jums
Skiet, ka bieZi slimojat ar infekcijam. Sie simptomi var liecinat par asins iinu skaita
samazinasanos vai trombocTtu (Stinas, kas palidz asinim sarecé€t) skaita samazinasanos asinis. Jums
var bt nepiecieSama Tpasa arsta uzraudziba.

ja Jums ir apetites zudums, vajums, slikta passajiita (slikta diiSa), atkartota vemsana un, it
ipasi, ja Jums ir visparéja adas nieze, dzelteniga ada vai acs baltumi un atra zilumu
veido$anas. Sie simptomi var liecinat par aknu darbibas traucgjumiem. Klinisko pétfjumu laika
pacientiem, kuri lietoja Betaferon, noveroja aknu funkcionalo testu izmainas. Lidzigi ka ar citiem
interferoniem beta, retos gadijumos Betaferon terapijas laika novéroti smagi aknu bojajumi, taja
skaita aknu mazspgja. Visnopietnakie bojajumi tika zinoti pacientiem, kuri lietoja citas zales vai
kuri slimoja ar citam aknu slimibam, kas var ictekmét aknu funkcijas (pieméram, alkohola
atkaribu, smagu infekciju).

ja Jiis noveérojat tadus simptomus ka neritmiska sirdsdarbiba, tiiska, pieméram, uz potitém
vai kajam, vai elpas triikkums. Tie var liecinat par sirds muskula slimibu (kardiomiopatiju), par
ko retos gadijumos zinots Betaferon lietoSanas laika.

ja Jus sajutat sapes védera, kas izstaro uz muguru, un/vai Jums ir slikta dasa vai drudzis.
Tas var liecinat par aizkunga dziedzera iekaisumu (pankreatits), par kuru zinots Betaferon
lictotajiem. Tas biezi ir saistits ar noteiktu tauku (¢rigliceridu) limena paaugstinasanos asinis.

»  Nekavéjoties partrauciet Betaferon lietosanu un izstastiet arstam, ja kaut kas no
augstak mingta attiecas uz Jums.

Citi nosacijumi, kuri jaapsver, lietojot Betaferon

Jums vajadzes veikt asins analizes, lai noteiktu asins Stinu skaitu, asins bioktmiskos raditajus un
aknu enzimu limenus. Tas tiks veiktas pirms Betaferon lietoSanas uzsakSanas, regulari péc
Betaferon arstéSanas uzsakSanas un periodiski ta lietoSanas laika, pat ja Jums nebts ipasu
simptomu. STs asins analizes tiks veiktas papildus analizém, kas parasti ir nepieciesamas MS
monitorésanai.

ja Jums ir sirds slimiba, gripai Iidzigie simptomi, kuri bieZi paradas arstéSanas sakuma, var
biit traucgjosi. Betaferon ir jalieto piesardzigi, un arsts noveros, vai Jusu sirds stavoklis
nepasliktinas, Tpasi terapijas sakuma. Betaferon tiesa veida neietekmé sirdi.

Jums tiks veikti vairogdziedzera funkcionalie testi, tie tiks izdariti regulari vai gadfjuma, ja
arsts to uzskata par nepiecieSamu citu iemeslu dgl.

Betaferon satur cilvéka albuminu, un tadejadi ir iesp€jams virusu slimibu parneSanas risks.
Nevar izslégt teorétisku Kreicfelda-Jakoba slimibas (CJD-Creutzfeld-Jacob disease) parnesanas
risku.

Arstesanas laika ar Betaferon Jiisu organisms var izstradat vielas, sauktas par
neitralizéjoSam antivielam, un tas var reagt ar Betaferon (neitralizejosa aktivitate). Pagaidam
nav zinams, vai §Ts neitraliz€josas antivielas samazina arst€Sanas efektivitati. Neitraliz&josas
antivielas neizstradajas visiem pacientiem. Sobrid nav iespgjams paredzgt, vai Jiis basiet taja
pacientu grupa, kurai izstradajas §1s antivielas.
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- ArsteSanas laika ar Betaferon nieru probléemas var samazinat Jiisu nieru funkciju, tai skaita
var attistities rétoSanas (glomeruloskleroze). Jisu arsts var veikt testus, lai parbauditu Jisu
nieru funkciju.

- Terapijas laika mazajos asinsvados var veidoties asins recekli. Sie asins recekli var ietekmét nieru
darbibu. Tas var notikt laika posma no vairakam nedélam lidz pat vairakiem gadiem p&c Betaferon
lietoSanas uzsaksanas. Arsts var uzraudzit Jiisu asinsspiedienu, asinsainu (trombocitu skaitu) un
nieru funkcijas raditajus.

- Terapijas laika var paradities balums, dzelteniga ada vai tumsas krasas urins, iespéjams,
vienlaicigi ar neparastu reiboni, nogurumu vai elpas triikkumu. Tie var bt sarkano
asinskermeniSu noardiSanas simptomi. Tas var notikt vairakas nedélas lidz vairakus gadus péc
Betaferon terapijas uzsaksanas. Jiisu arsts, iespgjams, liks veikt asins analizes. Inform&jiet arstu
par citam zalém, kuras Jus lietojat vienlaicigi ar Betaferon.

Reakcijas injekcijas vieta

Betaferon terapijas laika, iespéjams, Jums izveidosies reakcijas injekcijas vieta. Simptomi var bt
apsartums, ttiska, adas krasas izmainas, iekaisums, sapes un paaugstinata jutiba. Daudz retak ir zinots
par infekciju ap injekcijas vietu un adas atmirsanu un audu bojajumu (nekrozi) ap injekcijas vietu.
Reakcijas injekcijas vieta parasti ar laiku samazinas.

Adas un audu atmir$ana injekcijas vieta var radit rétas. Ja tas biis izteiktas, arstam, iesp&jams, vajadzes
atdalit liekos un atmirusos audus (ekscidesana), retakos gadijumos var biit nepiecieSama adas
transplantacija, un dzisana var ilgt Iidz 6 ménesiem.

Lai samazinatu tadu reakciju ka infekcijas vai nekrozes veidoSanas risku injekcijas vieta, Jums:
- jalieto sterila (aseptiska) injekcijas tehnika,
- veicot katru injekciju, jamaina injekcijas vieta (skatit pielikuma ,,Ka patstavigi veikt
injekciju” Il dalu §is lietosanas instrukcijas otraja dala).

Daudz retak reakcijas injekcijas vieta paradas, lietojot autoinjektoru un mainot injekciju vietas. Jasu
arsts vai medmasa var izstastit Jums par to vairak.

Ja Jums ir adas bojajums, kas saistits ar pietikumu vai Skidruma izdaliSanos no injekcijas
vietas:

» Partrauciet Betaferon injekcijas un konsult&jieties ar savu arstu.

» JaJums ir tikai viena sapiga injekcijas vieta (bojajums) un audu bojajums (nekroze)
nav parak plass, Jis varat turpinat lietot Betaferon.

» Ja Jums ir vairak neka viena sapiga injekciju vieta (multipli bojajumi), Betaferon
lietosana japartrauc 11dz bojajumu sadzisanai.

Arsts regulari kontroles, ka Jiis veicat sev injekcijas, seviski gadijumos, ja Jums ir bijusas reakcijas
injekcijas vietas.

Bérni un pusaudzi

Nav notikusi oficiali kliniskie p&tfjumi par lietoSanu bérniem vai pusaudziem.

Tomér ir pieejami ierobezoti dati par lietoSanu bérniem un pusaudziem vecuma no 12 lidz 16 gadiem.
Sie dati liecina, ka zalu droSuma raksturojums $aja vecuma ir tads pats ka picaugusajiem, lietojot

Betaferon 8,0 miljonus SV zem adas katru otro dienu. Nav informacijas par Betaferon lietoSanu
bérniem Iidz 12 gadu vecumam. Tap&c Betaferon $aja populacija nedrikst lietot.
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Citas zales un Betaferon

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat pedg€ja laika, esat lietojis vai vargtu
lietot, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Nav veikti oficiali mijiedarbibas petijumi, lai atklatu, vai Betaferon lietoSana ietekmé citas zales un vai
tas ietekmé Betaferon lietosanu.

Betaferon nav ieteicams lietot kopa ar zalém, kas izmaina imainas sisteémas atbildes reakciju, iznemot
pretiekaisuma zales, ko sauc par kortikosteroidiem, vai adrenokortikotropo hormonu (ACTH-
adrenocorticotropic hormone).

Betaferon jalieto piesardzigi ar:

- zalém, kuram nepiecieSama noteikta aknu enzimu sistéma (ta saukta P450 citohroma
sistéma), lai tas tiktu izvaditas no organisma, pieméram, zales epilepsijas arsté$anai (piemeram,
fenitoins).

- zalém, kuras ietekmé asins Siinu veidoSanos.

Betaferon kopa ar uzturu un dzérienu

Betaferon injicé zem adas, tapéc nav gaidams, ka €dieni vai dz&rieni var&tu ietekmét Betaferon
iedarbibu.

Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jus esat griitniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums vargtu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu.

Nav paredzama kaitiga ietekme uz jaundzimuso/zidaini, kas barots ar kriiti. Betaferon var lietot
barosanas ar krti laika.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpos$ana

Betaferon var izraisit blakusparadibas, kas saistitas ar centralo nervu sistému (skatit 4. punktu
»lesp&jamas blakusparadibas™). Ja Jus esat Tpasi jutigs, tas var ietekm&t Jusu sp&ju vadit
transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

Betaferon satur mannitu, cilvéka albuminu un natriju

Betaferon neaktivas sastavdalas (paligvielas) ir:
¢ neliels daudzums mannita, dabiskais cukurs un proteins — cilvéka albumins,
e natrijs - §Ts zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra ml, butiba tas ir “natriju
nesaturoSas”.
Ja Jums zinams, ka esat alergisks (pastiprinati jutigs) pret jebkuru no sastavdalam vai pastiprinata
jutiba attistas laika gaita, Betaferon lietot nedrikst.
3. Ka lietot Betaferon

Arstegana ar Betaferon jauzsak arsta uzraudziba, kuram ir pieredze multiplas sklerozes arsteéSana.

Vienmér lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam,
farmaceitam vai medmasai.
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Ieteicama deva ir:

Katru otro dienu (reizi divas dienas) 1 ml pagatavota Betaferon $kiduma (skatit pielikumu ,,Ka
patstavigi veikt injekciju” §is lictoSanas instrukcijas otraja dala) jainjic€ zem adas (subkutani). Tas
atbilst 250 mikrogramiem (8,0 miljoniem SV) interferona beta-1b.

Uzsakot arst€Sanu ar Betaferon, preparats panesams vislabak, ja deva tiek palielinata pakapeniski, t.i.,
sakot ar 0,25 ml medikamenta un tad palielinot devu p&c katras tresas injekcijas attiecigi Iidz 0,5 ml,
tad 1idz 0,75 ml un beidzot Iidz pilnai (1 ml) Betaferon devai.

Jusu arsts kopa ar Jums var izlemt mainit laika perioda ilgumu lidz nakamas devas palielinasanai
atkariba no blakusparadibam, kas var attistities arste€Sanas sakuma. Lai vienkarSotu devas palielinasanu
pirmo 12 injekciju laika, Jums var tikt izsniegts specials titréSanas komplekts, kas satur ¢etru dazadu
krasu iepakojumus ar speciali mark&tam §lircem un atsevisku informacijas lapinu ar detalizétu
instrukciju par titréSanas komplektu.

Sagatavo$anas injekcijai

Betaferon injekciju Skidumu pirms injicéSanas pagatavo no Betaferon flakona pulvera un 1,2 mi
Skidruma, kas atrodas $kidinataja pilnslircé. To parasti daris Jusu arsts vai medmasa, vai ari Jus pats
péc tam, kad biisiet pietiekami apmacits. Lai iegtitu sikaku informaciju par Beteferon injekcijas
Skiduma sagatavoSanu, skatit pielikuma ,,Ka patstavigi veikt injekciju” I daju.

Detalizéti noradijumi par to, ka pasam injicét Betaferon zem adas, ir sniegti pielikuma ,,Ka
patstavigi veikt injekciju” IE dala.

Regulari jamaina injekcijas vieta. Skatit arT 2. punktu ,,Bridinajumi un piesardziba lietosana”, ka ari
pielikuma ,,Ka patstavigi veikt injekciju” II dalu ,,Injekcijas vietu rotacija” un Il dalu ,,Beteferon
injekciju pieraksti”.

ArsteSanas ilgums

Sobrid nav zinams, cik ilgi nepiecie§ama arsté$ana ar Betaferon. ArstéSanas ilgumu noteiks Jiisu
arsts, konsultgjoties ar Jums.

Ja esat lietojis Betaferon vairak neka noteikts

Vairakkartigi parsniedzot multiplas sklerozes arsteésanai ieteikto Betaferon devu, dzivibai bistamas
sekas nenoveroja.

»  Konsultgjieties ar arstu, ja injicgjat parak daudz Betaferon vai injekcijas veicat parak biezi.
Ja esat aizmirsis lietot Betaferon

Ja aizmirsat ievadit injekciju parastaja laika, dariet to tiklidz atceraties, un nakama injekcija jaievada
péc 48 stundam.

Neinjicgjiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.
Ja partraucat lietot Betaferon

Ja partraucat vai vélaties partraukt arsteSanu, konsultgjieties ar arstu. Nav gaidams, ka Betaferon
lietoSanas partraukSana var€tu izraisit akiitus atcelSanas simptomus.

»  JaJums ir kadi jautajumi par So zalu lietosanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.
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4.

Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Betaferon var izraisit smagas blakusparadibas. Ja novérojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja
instrukcija nav minétas, vai kada no min&tajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, liidzam par
tam izstastit arstam, farmaceitam vai medmasai.

>

Nekavéjoties pazinojiet arstam un partrauciet Betaferon lietoSanu:

ja Jus noverojat tadus simptomus ka visa kermena nieze, sejas un/vai méles pietikums vai
péksns elpas triikums.

ja Jus jutaties daudz skumjaks vai daudz bezcerigaks neka pirms Betaferon arstéSanas
uzsakSanas vai ari, ja Jums rodas domas par pasnavibu.

ja Jus noverojat neparastu zilumu veidoSanos, izteiktu asinoSanu péc ievainojuma vai ari
Jums Skiet, ka biezZi slimojat ar infekcijam.

jaJums ir apetites zudums, vajums, slikta passajiita, atkartota vemsana un, it ipasi, ja
Jums ir visparéja adas nieze, dzelteniga ada vai acs baltumi un atra zilumu veidoSanas.

ja Jus noverojat tadus simptomus ka neritmiska sirdsdarbiba, tiiska, pieméram, uz potitém
vai kajam, vai elpas trukums.

ja Jus sajutat sapes veédera, kas izstaro uz muguru, un/vai Jums ir slikta dasa vai drudzis.
Nekavejoties pazinojiet arstam:
ja Jums ir kads vai visi §ie simptomi: putojoSs urins, nespéks, pietiikums, Tpasi potiSu un

plakstinu rajona, kermena masas palielinasanas, jo tie var liecinat par iespgjamam nieru
problémam.

Terapijas sakuma blakusparadibas novéro biezi, tacu parasti, turpinot arst€Sanu, tas samazinas.

Visbiezak noverotas blakusparadibas ir:

>

Gripai lidzigi simptomi drudzis, drebuli, sapes locitavas, nespeks, svisana, galvassapes vai
muskulu sapes. Sos simptomus var mazinat, lietojot paracetamolu vai nesteroidos pretiekaisuma
lidzeklus, pieméram, ibuprofénu.

Reakcijas injekcijas vieta. Simptomi var biit apsartums, tiiska, adas krasas izmainas,
iekaisums, infekcija, sapes, paaugstinata jutiba, audu bojajums (nekroze). Ja Jums ir reakcija
injekcijas vieta, stkaku informaciju un iesp&jamo ricibu skatit 2. punkta ,,Bridinajumi un
piesardziba lietosana”. Sis reakcijas var mazinat, lietojot autoinjektora ierici un mainot injekciju
vietas. Lai iegiitu stkaku informaciju, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Lai samazinatu blakusparadibu biezumu arstéSanas sakuma, Jiisu arsts sakotngji nozimeés mazaku
Betaferon devu un pakapeniski to palielinas (skatit 3. punktu ,,Ka lietot Betaferon™).

Uzskaitito blakusparadibu pamata ir zinojumi no kliniskiem pétijjumiem ar Betaferon un
zinojumi par blakusparadibam péc zalu nonaksanas tirgi.

>

Loti biezas (var rasties vairak neka 1 no 10 lietotajiem):
balto asins $tinu skaita samazinasanas asinis
galvassapes

miega trauc€jumi (bezmiegs)
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sapes veédera

var paaugstinaties noteikta aknu enzima (alaninaminotransferazes jeb ALAT) limenis (to
uzradis asins analizes)

izsitumi

adas bojajumi

sapes muskulos (mialgija)

sttvums muskulos (hipertonija)

sapes locitavas (artralgija)

neatliekama vajadziba urinét

reakcijas injekcijas vieta (apsartums, tiiska, adas krasas izmainas, ickaisums, sapes, infekcija,
alergiskas reakcijas (paaugstindta jutiba))

gripai lidzigi simptomi, sapes, drudzis, drebuli, $kidruma uzkrasanas rokas vai kajas (perifera
tiuska), speka truikums/zudums (asténija)

Biezas (var rasties lidz 1 no 10 lietotajiem):

limfmezglu pietikums (limfadenopatija)

var samazinaties sarkano asins S$iinu skaits asinis (anémija)

vairogdziedzera darbibas trauc&jumi (raZzo par maz hormona) (hipotireoze)

kermena masas pieaugums vai kermena masas samazinasanas

apjukums

loti atra sirdsdarbiba (tahikardija)

paaugstinats asinsspiediens (hipertensija)

var paaugstinaties noteikta aknu enzima (aspartataminotransferazes jeb ASAT) limenis (t0
uzradis asins analizes)

elpas trikums (dispnoja)

var paaugstinaties aknu producéta sarkandzeltena pigmenta (bilirubina) limenis asints (to
uzradis asins analizes)

tiiskaini un parasti niezosi pac€lumi uz adas vai glotadam (natrene)

nieze (pruritus)

galvas matu izkriSana (alopeécija)

menstruaciju traucgjumi (menoragija)

spéciga dzemdes asinoS$ana (metrordgija), ipasi menstruaciju starplaika

impotence

adas bojajums un audu bojajums (nekroze) injekcijas vieta (skatit 2. punktu ,,Bridinajumi un
piesardziba lietoSana”)

sapes kritis

nespeks

Retakas (var rasties Iidz 1 no 100 lietotajiem):

var samazinaties trombocTtu (palidz sarec€t asinim) skaits (trombocitopénija)

var paaugstinaties noteikta asins tauku veida (trigliceridu) limenis (to uzradis asins
analizes), skatit 2. punktu ,,Bridindjumi un piesardziba lieto$ana”

pasnavibas méginajums

garastavokla mainas

krampji

var paaugstinaties noteikta aknu producéta enzima (gamma GT) Iimenis (to uzradis asins
analizes)

aknu iekaisums (hepatits)

adas krasas izmainas

nieru problémas, tai skaita rétosanas (glomerulonekroze), kas var pavajinat Jisu nieru
funkcijas
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»  Retas (var rasties Iidz 1 no 1 000 lietotajiem):

- asins recekli mazajos asinsvados, kas var ietekm&t nieru darbibu (trombotiska
trombocitopéniska purpura vai hemolitiski urémiskais sindroms). Simptomi var bt, piem&ram,
pastiprinata zilumu veidoSanas, asinos$ana, drudzis, arkartigs nespeks, nelabums vai viegls
apjukums. Arsts var konstatét izmainas Jiisu asins aina un nieru funkcijas raditajos.

- smagas alergiskas (anafilaktiskas) reakcijas

- vairogdziedzeris pareizi nedarbojas (vairogdziedzera darbibas traucgumi), razo par daudz
hormona (hipertireoze)

- izteikts apetites trukums, kas izraisa kermena masas zudumu (anoreksija)

- sirds muskula slimiba (kardiomiopatija)

- peksns elpas trikums (bronhospazma)

- aizkunga dziedzera ickaisums (pankreatits), skatit 2. punktu ,,Bridinajumi un piesardziba
lietosana”

- aknas nedarbojas pareizi (aknu bojajums, ieskaitot hepatitu, aknu mazsp&ju)

»  BieZums nav zinams (nevar noteikt péc pieejamiem datiem)

- sarkano asins $tinu noardisanas (hemolitiska anémija)

- lietojot Betaferon Iidzigas zales, mazajos asinsvados var attistities izmainas (sistemiskais
kapilaru pastiprinatas caurlaidibas sindroms)

- depresija, trauksme

- reibonis

- neregulara, atra vai puls¢josa sirdsdarbiba (sirdsklauves)

- apsartums un/vai sejas piesarkums asinsvadu paplasinasanas (vazodilatacijas) dél

- izteikta plausu asinsvadu saSaurinaSanas, ka rezultata asinsvados, kas parvada asinis no
sirds uz plausam, rodas augsts asinsspiediens (plausu arteriala hipertensija). Plausu
arteriala hipertensija ir novérota dazados arstéSanas laika periodos, tostarp vairakus gadus
péc arstesanas ar Betaferon uzsaksanas.

- slikta diisa

- vemsana

- caureja

- zalu izraisiti izsitumi, sejas adas apsartums, sapes locitavas, nespeks un citi simptomi
(zalu izraisita lupus erythematosus)

- menstruala cikla traucejumi

- sviSana

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Betaferon

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz iepakojuma péc “EXP”. Deriguma
termins$ attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat temperatiira I1dz 25°C. Nesasaldgt.

P&c skiduma pagatavosSanas Jums tas nekavéjoties jaizlieto. Tomer, ja tas nav iesp&jams, Skidums biis
derigs lietoSanai 3 stundas, ja tiks uzglabats 2°C — 8°C temperatara (ledusskapi).

Nelietojiet Betaferon, ja pamanat, ka tas satur sikas dalinas vai mainijis krasu.
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Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz&s aizsargat apkartgjo vidi.

6. lepakojuma saturs un cita informacija
Ko Betaferon satur
AKktiva viela ir interferons beta-1b, 250 mikrogrami 1 mililitra atS8kaidita skiduma.

Citas sastavdalas ir

- pulverT: mannits un cilvéka albumins,

- Skidinataja (natrija hlorida 5,4 mg/ml (0,54% m/tilp. $kidums)): natrija hlorids, Gidens
injekcijam.

Betaferon pulveris tiek piegadats 3 mililitru flakona, kas satur 300 mikrogramus (9,6 miljoni SV)
interferona beta-1b. P&c atskaidisanas katrs mililitrs satur 250 mikrogramus (8,0 miljoni SV)
interferona beta-1b.

Betaferon skidinatajs tiek piegadats 2,25 mililitru pilnslirc€ un satur 1,2 ml natrija hlorida $kiduma
5,4 mg/ml (0,54% ml/tilp.).

Betaferon ar€jais izskats un iepakojums
Betaferon ir sterils balts vai dzeltenbalts pulveris injekciju $kiduma pagatavosanai.
Betaferon ir pieejams $ados iepakojumos:

- daudzpaku iepakojumi ar 5 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar §kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai

- daudzpaku iepakojumi ar 12 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar $kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai

- daudzpaku iepakojumi ar 14 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar 8§kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai

- daudzpaku iepakojumi ar 15 atseviskiem iepakojumiem, katrs no tiem satur 1 flakonu ar pulveri,
1 pilnslirci ar $kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu, 2 spirta samitrinatus tamponus, vai

- Iepakojums 2 méneSiem, kas sastav no 2x14 atseviskiem iepakojumiem, kas katrs satur
1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci ar $kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu un 2 spirta
samitrinatus tamponus, vai

- iepakojums 3 ménesiem, kas sastav no 3x15 atseviSkiem iepakojumiem, kas katrs satur
1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci ar §kidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu un 2 spirta
samitrinatus tamponus, vai

- iepakojums 3 ménesiem, kas sastav no 3x14 atseviskiem iepakojumiem, kas katrs satur
1 flakonu ar pulveri, 1 pilnslirci ar skidinataju, 1 flakona adapteri ar adatu un 2 spirta
samitrinatus tamponus, vai

- titréSanas komplekts pirmajam 12 injekcijam ieklauj 4 trisdaligus iepakojumus, kas katrs satur
3 flakonus ar pulveri, 3 pilnslirces ar $kidinataju, 3 flakonu adapterus ar adatam un 6 spirta
samitrinatus tamponus.

Visi iepakojuma lielumi tirgh var nebtt pieejami.
Registracijas apliecibas ipaSnieks un raZotajs
Registracijas apliecibas ipasnieks

Bayer AG
51368 Leverkusen

52



Vacija

Razotajs
Bayer AG
Maullerstrale 178

13353 Berlin
Vacija
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Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnicka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié / Belgique / Belgien
Bayer SA-NV

Teél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Bbbarapus

Baiiep bearapus EOO/J]
Ten. +359 (0)2 4247280
Ceska republika

Bayer s.r.o.

Tel: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf: +45-45 23 50 00
Deutschland

Bayer Vital GmbH

Tel: +49-(0)214-30 513 48

Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 85 65
E)\AGda

Bayer EAMGg ABEE
TnA:4+30 210 618 75 00
Espafia

Bayer Hispania S.L.
Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert): +33 (0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: +385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354 540 80 00
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39-02-397 81
Kvmpog

NOVAGEM Limited
TnA: +357 22 48 38 58
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 84 55 63

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Lietuva

UAB Bayer

Tel. +370 5 23 36 868
Luxembourg / Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag

Bayer Hungaria Kft.
Tel.:+36-14 87-41 00
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +356-21 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23 799 10000

Norge

Bayer AS

TIf. +47 23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges. m. b. H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z 0.0.

Tel.: +48-22-572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.

Tel: +351-21-416 42 00
Romania

SC Bayer SRL

Tel: +40 21 529 59 00
Slovenija

Bayer d. 0. o.

Tel.: +386-(0)1-58 14 400
Slovenska republika
Bayer, spol. sr.0.

Tel: +421 259213111
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358-20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46-(0)8-580 223 00
United Kingdom (Northern Ireland)
Bayer AG

Tel: +44-(0)118 206 3000

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.


http://www.ema.europa.eu/

Pielikums: KA PATSTAVIGI VEIKT INJEKCIJU

Jasu arsts ir nozim&jis Jums Betaferon, lai arstétu MS. Jiis labak panesisiet Betaferon sakuma, ja
saksiet ar mazu devu un pakapeniski to palielinasiet lidz pilnai standarta devai (skatit §is lictoSanas
instrukcijas pirmo dalu, 3. apak$punktu ,,Ka lietot Betaferon”). Lai vienkarSotu devas palielinasanu
pirmo 12 injekciju laika, Jums var tikt izsniegts specials titréSanas komplekts, kas satur cetru dazadu
krasu trisdaligus iepakojumus ar speciali markétam §lircém un atsevisku instrukciju, kas satur
detaliz&tu instrukciju par to, ka lietot titrésanas komplektu. Slirces $ajos titrésanas iepakojumos ir
marketas atbilstosi devam (0,25; 0,5; 0,75 vai 1,0 ml ).

ST instrukcija un atteli ir paredzéti, lai paskaidrotu, ka pagatavot Betaferon $kidumu injekcijai un ka
rikoties, lai pats sev injic€tu Betaferon. Liidzu, uzmanigi izlasiet instrukciju un sekojiet tai soli pa
solim. Jasu arsts vai medmasa izskaidros un palidzeés Jums apgiit injekcijas procediiru. Neméginiet sev
izdarit injekciju, kamér neesat parliecinats, ka pagatavot injekcijas Skidumu un ievadit sev injekciju.

I DALA: INSTRUKCIJA SOLI PA SOLIM
Instrukcija ietver Sadus galvenos solus:

A)  Vispargjs ieteikums

B) Sagatavosanas injekcijai

C) Skiduma atSkaidi¥ana, soli pa solim
D) Injekcijas skiduma ievilk§ana

E) Injekcijas veikSana

F) Iss procesa parskats

A)  Vispargjs ieteikums
»  Veiksmiga uzsakSana

Jus atklasiet, ka dazu ned€lu laika injekciju veikSana kltis par dabisku Jiisu ikdienas sastavdalu.
Uzsakot, iespgjams, Jums noderes sekojosais:

- Lai vienmér vargtu viegli atrast Betaferon un citus piederumus, izveidojiet pastavigu uzglabasanas
vietu &rta, bérniem neredzama un nepieejama vieta.
Sikaku informaciju par uzglabasanas noteikumiem skatit lietosanas instrukcijas 5. punkta - ,,Ka
uzglabat Betaferon”.

- Centieties veikt injekciju viena un taja pasa dienas laika. Tas laus vieglak atcerties un vieglak
izveleties noteiktu laika posmu, kad Jiis neviens netraucg.

Sagatavojiet devu tikai tad, ja esat gatavs veikt injekciju. Peéc Betaferon sajauk$anas Jums
nekav€joties ir javeic injekcija (ja Betaferon netiek izmantots nekavéjoties, skatit 5. punktu ,,Ka
uzglabat Betaferon”).

» Svarigi padomi, ko vélams atceréties

- Esiet precizi — lietojiet Betaferon, ka aprakstits 3. punkta ,,Ka lietot Betaferon” §is lietoSanas
instrukcijas pirmaja dala. Vienmér divas reizes parbaudiet devu.

- Uzglabajiet §Slirces un §lircu atkritumu tvertni bé€rniem neredzama un nepieejama vieta; ja
iespgjams, ieslédziet Sos piederumus.

- Slirces vai adatas nekad neizmantojiet atkartoti.

- Vienmer lietojiet sterilu (aseptisku) injekcijas tehniku, ka aprakstits $aja instrukcija.

- Izmantotas $lirces vienmer izmetiet tikai piemerota atkritumu tvertng.

B) Sagatavo$anas injekcijai
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> Injekcijas vietas izvele

Pirms injekcijas sagatavoSanas izlemiet, kur Jiis veiksiet injekciju. Betaferon ir jainjice tauku slani
starp adu un muskuli (t. i., subkutani — apméram 8 Iidz 12 mm zem adas). Labakas vietas injekcijai ir
tur, kur ada ir briva un miksta, atstatus no locitavam, nerviem vai kauliem, pieméram védera, roka,
augsstilba vai sezamvieta.

Svarigi: Neizdariet injekciju vieta, kur sajutat saciet§jumus, sasitumus, cietus mezglus vai sapes, vai
vieta, kura ir mainijusi krasu, kura ir iegrimusi, klata ar kreveli vai bojatu adu. Ja konstatgjat kadu no
min&tajam vai jebkuru citu neparastu paradibu, konsultgjieties ar arstu vai medmasu.

Injekcijas vieta jamaina, veicot katru nakamo injekciju. Ja dazam injekcijas vietam ir graiti pieklit,
palidziet, lai kads no gimenes locekliem vai draugiem palidz veikt §Ts injekcijas. levérojiet pielikuma
beigas ((skatit Il dalu) ,,Injekcijas vietu rotacija”) aprakstito injekciju secibu, un pirmaja injekcijas
vieta Jus atgriezisieties pec 8 injekcijam (16 dienam). Tas dos iesp€ju katrai injekcijas vietai pilniba
sadzit pirms nakamas injekcijas izdarisanas.

Lai iemacTtos izvéleties injekcijas vietu, liidzu, skatit rotacijas shému 3T pielikuma beigas. Saja
pielikuma ir ieklauts arT injekciju pierakstu piemers (skatit pielikuma III dalu). Tas ir paredzets, lai
sniegtu Jums prieksstatu par to, ka dokumentet Jusu injekcijas vietas un datumus.

> Iepakojuma parbaude

Betaferon iepakojuma Jiis atradisiet:

- 1 Betaferon flakonu (ar pulveri injekciju skiduma pagatavosanai);

- 1 pilnslirci ar Betaferon $kidinataju (natrija hlorida 5,4 mg/ml (0,54% m/tilp.) skidums);
- 1 flakona adapteri ar pievienotu adatu;

- 2 spirta samitrinatus tamponus.

Turklat Jums bis nepiecieSama arT atkritumu tvertne izlietotam §lircém un adatam.
Adas dezinfekcijai izmantojiet atbilstosu dezinfekcijas lidzekli.

Ja Jums ir Betaferon titr€Sanas komplekts, Jus taja atradisiet 4 numuretus trisdaligos iepakojumus
dazadas krasas, kas katrs satur:

. 3 Betaferon flakonus (ar pulveri injekcijas skiduma pagatavoSanai)

. 3 pilnslirces ar §kidinataju Betaferon pulverim (natrija hlorida 5,4 mg/ml (0,54% m/tilp.)
Skidums)

. 3 flakonu adapterus ar pievienotam adatam

. 6 spirta samitrinatus tamponus.

Turklat Jums biis nepiecieSama arT atkritumu tvertne izlietotam §lircém un adatam.
Adas dezinfekcijai izmantojiet atbilstoSu dezinfekcijas Iidzekli.

Saciet ar dzelteno trisdaligo iepakojumu 1, kas satur 3 Slirces ar 0,25 ml mark&jumu, 1., 3. un 5.
arstéSanas dienal.

Talak lietojiet sarkano trisdaligo iepakojumu 2, kas satur 3 Slirces ar 0,5 ml mark&jumu, 7., 9. un 11.
arstésanas dienai.

Turpiniet ar zalo trisdaligo iepakojumu 3, kas satur 3 §lirces ar 0,75 ml mark&jumu, 13., 15. un 17.
arstéSanas dienali.

Lietojiet zilo trisdaligo iepakojumu 4, kas satur 3 $lirces ar 0,25; 0,5; 0,75; 1,0 ml mark&jumu, 19.,
21. un 23. arst€Sanas dienai.

C) Skiduma atSkaidi¥ana, soli pa solim
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1 - Pirms §1s procediras uzsaksanas riipigi nomazgajiet rokas ar
ziepem un fideni.
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2 - Atveriet Betaferon flakonu un uzlieciet to uz galda. Labak
izmantojiet 1kski, nevis nagu, jo nags var noliizt.

3 - Ar spirta samitrinatu tamponu noslaukiet flakona augsu
(slauciSanas kustibas izdariet tikai viena virziend) un atstajiet to
uz flakona aizbazna.

4 — Atveriet flakona adaptera blistera iepakojumu, bet pagaidam
atstajiet flakona adapteri blistera iepakojuma.

Neiznemiet flakona adapteri no blistera iepakojuma Sint
posma,.

Nepieskarieties flakona adapterim. Tas ir nepieciesams, lai tiktu
saglabata sterilitate.

5 — Pirms adaptera pievieno$anas nonemiet un izmetiet spirta
samitrinato tamponu un novietoiet flakonu uz Iidzenas virsmas.

6 - Turiet blistera iepakojumu no arpuses un novietojiet uz
flakona augsdalas. Ciesi spiediet to uz leju, kamér jutat, ka tas ar
klikski nostajas sava vieta uz flakona.

7 - Nonemiet blistera iepakojumu no flakona adaptera, turot to
aiz blistera malam. Tagad var pievienot pilnslirci ar $kidinataju
flakona adapterim.
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8 - Panemiet §lirci. Parliecinieties, ka oranzais aizsarguzgalis ir
ciesi pievienots skiduma slircei!

Nonemiet aizsarguzgali, pagriezot un pavelkot to. lzmetiet
aizsarguzgali.

9 — Pievienojiet §lirci atverei viena flakona adaptera gala,
ievietojot taja Slirces galu un uzmanigi to nostiprinot, piespiezot
un pagriezot to pulkstena raditaja virziena (skatit bultinu). Sis
procediiras rezultata izveidosies §lirces sisteéma.

10 - Turiet §lirces sisteému aiz flakona lejasdalas. L€nam
nospiediet $lirces virzuli lidz galam, lai visu skidinataju
parvietotu flakona. Atlaidiet virzuli. Tas var atgriezties
sakotngja pozicija.

Tas attiecas arT uz titréSanas komplektu.

11 - Neatvienojot slirces sist€ému no flakona, uzmanigi rotgjiet

_______

Nekratiet flakonu.

12 - Uzmanigi apskatiet Skidumu. Tam ir jabit caurspidigam un
bez dalinam. Ja $kidums ir mainijis krasu vai taja ir dalinas,
izmetiet to un saciet procediru no sakuma, izmantojot jaunu
piederumu iepakojumu. Ja redzamas putas (tas var veidoties, ja
flakons tiek kratits vai rotets parak intensivi), novietojiet flakonu
drosa vieta un uzgaidiet, I1dz tas izzid.

Injekcijas $kiduma ievilk§ana

13 - Gadijuma, ja virzulis ir parvietojies atpakal sakotn&ja pozicija,
nospiediet to velreiz uz leju un turiet to $ada pozicija. Lai
sagatavotu injekciju, pagrieziet §lirces sistému otradi, lai flakons
atrastos aug$pusé un aizbaznis batu vérsts uz leju. ST darbiba lauj
Skidumam ieplust §lirce.

Turiet Slirci horizontali.

Lénam atvelciet virzuli, lai §lircg ievilktu visu skidumu, kas
atrodas flakona.

Darbojoties ar titréSanas komplektu, uzpildiet Skidumu precizi lidz
atzimei uz §lirces:
0,25 ml pirmajam trim injekcijam (1., 3., 5. terapijas diena), vai
0,5 ml injekcijam 7., 9., 11 terapijas diena, vai
0,75 ml injekcijam 13., 15., 17. terapijas diena.
Izmetiet visus flakonus ar parpalikuso skidumu.
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Sakot ar 19. dienu, Jus sakat injic&t pilnu devu 1,0 ml.

14 - P&c skiduma uzpildiSanas §lirc€ pagrieziet to ta, lai adata butu
versta uz augsu. Tas laus gaisa burbuliem pacelties skiduma
virspuse.

15 - Lai izvaditu visus gaisa burbulus, viegli uzsitiet pa §lirci un
virziet tas virzuli Iidz 1 ml atzimei vai [idz tilpuma atzimei, kuru ir
nozimgejis Jusu arsts.

Ja lietojat titréSanas komplektu un injicgjat mazak par 1 ml
$kiduma, var&tu nebit gaisa burbuli, tomer pilnas devas injekcijas
dazi burbuli var gadities. [zvadiet tos, viegli uzsitot pa §lirci un
virzot virzuli l11dz attiecigai atzimei uz §lirces.

Ja flakona kopa ar gaisa burbuliem ieplust parak daudz skiduma,
novietojiet to horizontali (skatit 13. attélu) un nedaudz atvelciet
virzuli atpakal, lai iepildrtu Skidumu Slirce.

16 - P&c tam satveriet zilo flakona adapteri kopa ar pievienoto
flakonu un atvienojiet to no §lirces, pagriezot to un péc tam velkot
lejup prom no §lirces.

Atvienojot flakonu, satveriet tikai zilo flakona adapteri. §1irci
turiet horizontala stavokli, flakonam atrodoties zem Slirces.

Flakona un adaptera atvienoSana no §lirces nodrosina, ka skidums
injekcijas laika pladis ara no adatas.

17 - Izmetiet flakonu un atlikuso neizlietoto skidumu atkritumu tvertne.

18 - Tagad Jus esat gatavs veikt injekciju.

Ja kada iemesla d&] nevarat veikt Betaferon injekciju nekavgjoties, pirms lietosanas atskaidito skidumu
Slircg varat uzglabat ledusskapi Iidz 3 stundam. Nesasaldgjiet Skidumu un negaidiet ilgak neka

3 stundas l1idz injekcijai. Ja pagajis ilgaks laiks neka 3 stundas, izmetiet atSkaidito Betaferon skidumu
un sagatavojiet jaunu injekciju. Pirms atdzeséta skiduma injekcijas sasildiet to plaukstas, lai mazinatu
sapes.

Injekcijas veikSana
1 - Izvelieties injekcijas vietu (skatit padomus s1 pielikuma sakuma un

diagrammas $T pielikuma beigas) un atzimgjiet to savos injekciju
pierakstos.
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7~ 2-Injekcijas vieta notiriet adu ar spirtd samitrinatu tamponu; laujiet
i tai noziit. [zmetiet tamponu.
~ =77 Adas dezinfekcijai izmantojiet atbilstosu dezinfekcijas Iidzekli.

= £ ' . . . . .
A gj — Jﬂtﬂ’% 3 - Nonemiet adatas aizsarguzgali, velkot to, nevis pagriezot.
- A
| AV

4 - Viegli saspiediet adu apkart dezinficétajai injekcijas vietai (lai to
nedaudz paceltu).

5 - Turot §lirci ka zimuli vai ka Sautrinu, ar atru, drosu kustibu ieduriet
adatu tiesi ada 90° lenki. leverojiet: Betaferon var ievadit arT ar
autoinjektoru.

6 - levadiet zales, izdarot 1&€nu pastavigu spiedienu uz virzuli (spiediet
virzuli [idz galam, 11dz §lirce ir tuksa).

7- Izmetiet §lirci atkritumu tvertng.
F)  Iss procesa parskats

- Iznemiet vienai injekcijai paredzetas sastavdalas

- Pievienojiet flakona adapteri flakonam

- Savienojiet §lirci ar flakona adapteri

- Nospiediet §lirces virzuli, lai ievaditu visu §kidinataju flakona

- Apgrieziet §lirci un ievelciet taja noradito Skiduma daudzumu

- Atvienojiet flakonu no §lirces — tagad Jus esat gatavs veikt injekciju.

PIEZIME: Injekcija jaizdara nekavéjoties péc $kiduma pagatavosanas (ja injekciju nevar izdarit talit,
ielieciet Skidumu ledusskapt un injicgjiet to 3 stundu laika). Nesasaldgt.

II DALA: INJEKCIJAS VIETU ROTACLJA

Katrai nakamajai injekcijai ir jaizv€las jauna vieta, lai dotu iesp&ju sadzit ieprieksgjai injekcijas vietai
un izvairTtos no infekcijas. leteikums, kuras vietas izveleties, ir sniegts $1 pielikuma pirmaja dala.
Pirms gatavojat slirci injekcijai, butu labi zinat, kur Jas planojat veikt injekciju. Shéma, kas attelota
diagramma turpmak teksta, palidzes pareizi mainit injekcijas vietas. Pieméram, veiciet pirmo injekciju
veédera labaja pusg, nakosai injekcijai izvelieties kreiso pusi, p&c tam treSo injekciju izdariet labaja
augsstilba un talak, atbilstosi diagrammai, 1idz visas piemérotas vietas ir izmantotas. Pierakstiet, kad
un kur izdarTjat ped&jo injekciju. Viens veids, ka to darft, ir atZzimét injekcijas vietas pievienotaja
injekciju pierakstu karte.

Ieverojot So sheému, péc 8§ injekcijam (16 dienam) Jus nonaksiet atpakal taja vieta, kur pirmo reizi
izdarTjat injekciju (pieméram, veédera laba puse). Tas tiek saukts par rotacijas ciklu. Miisu shémas
pieméra katra injekciju vieta ir sadalita vel 6 injekciju segmentos (kas kopa veido 48 injekcijas vietas)
— kreisaja un labaja segmenta, augseja, vidéja un apakseja segmenta. Ja pec viena rotacijas cikla
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atgriezaties sakotngja injekciju vieta, izvelieties vistalako injekcijas segmentu $aja injekciju vieta. Ja
injekciju vieta kltst sapiga, konsultgjieties ar savu arstu vai medmasu par citas injekciju vietas izveli.

Rotacijas shéma:

Lai palidz&tu Jums pareizi mainit injekcijas segmentus, més iesakam pierakstit veiktas injekcijas
datumu un vietu. Jiis varat izmantot $adu rotacijas shemu.

Izpildiet katru rotacijas ciklu vienu p&c otra. Katra cikla bas javeic 8 injekcijas (16 dienas), kas tiks
péc kartas izdaritas no 1. injekciju vietas Iidz 8. injekciju vietai. Ievérojot So secibu, Jis dosiet iesp&ju
katrai injekciju vietai sadzit pirms nakamas injekcijas veikSanas.

1. rotacijas cikls: Katras injekciju vietas augs$gjais kreisais segments
2. rotacijas cikls: Katras injekciju vietas apaksgjais labais segments
3. rotacijas cikls: Katras injekciju vietas vid&jais kreisais segments
4. rotacijas cikls: Katras injekciju vietas augsgjais labais segments

5. rotacijas cikls: Katras injekciju vietas apaksgjais Kreisais segments
6. rotacijas cikls: Katras injekciju vietas vidgjais labais segments
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ROTACIJAS SHEMA:

1 10-15 cmno pleca

\1/-I'ENTJEKC”U 2. INJEKCIJU
VIETA
Laba roka 10-15cm no L
Kreisa roka

(augseja mugurgja dala) elkona (augija muguraa

dala)

4. INJEKCIJU
VIETA

3. INJEKCIJU -
VIETA

Vedera laba puse Vedera kreisa puse

(atstajiet brivus apm. 10-15cmno . (atstajiet brivus
5 cm nabas labaja cirk$na apm. 5 cm nabas
puse) 2 kreisaja pus¢)
5. INJEKCIJU - 6. INJEKCIJU
VIETA VIETA

Labais augsstilbs Kreisais augSstilbs

10-15 cm no cela

i
.CU
1§
-~

.8
£
=
s
8. INJEKCIJU - 7. INJEKCIJU
VIETA VIETA
Kreisa séza = Laba sesa
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IITI DALA: BETAFERON INJEKCIJU PIERAKSTI
Instrukcijas injekciju vietu un datumu dokumentésanai

- Izvelieties vietu pirmajai injekcijai.

- Notiriet injekcijas vietu ar spirta tamponu un laujiet tai noziit.

- P&c injekcijas veikSanas ierakstiet izmantoto injekcijas segmentu un injekcijas datumu injekciju
pierakstu tabula (skatit piemeru: ,,Injekciju vietu un datumu dokument&sana”).
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INJEKCIJU PIERAKSTA PIEMERS:

Injekciju vietu un datumu dokumentésana

Laba roka 10-15 cm no pleca Kreisa roka

Okt lo. / 0 (2.

2.0(le

Vedera laba puse Vedera kreisa puse

08( k2. Jo(4z.

10-15cm. o —

Labais augsstilbs no cirksna Kreisais augsstilbs

XA M (A2

viduslinija

Laba séza

AG[Az

Kreisa séza

A8[A2
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Atsevisks pielikums: TITRESANAS KOMPLEKTA INSTRUKCIJA

JUsu arsts ir nozimgjis Jums Betaferon, lai arstetu Jisu MS. Jiis labak panesisiet Betaferon sakuma, ja
saksiet ar mazu devu un pakapeniski to palielinasiet lidz pilnai standarta devai (skatit lietoSanas
instrukcijas pirmo dalu, 3. apakpunktu ,,Ka lietot Betaferon™). Slirces 3ajos titré$anas iepakojumos ir
marke&tas atbilstosi devam (0,25; 0,5; 0,75 vai 1,0 ml ).

»  Parbaudiet komplekta saturu

Betaferon titrésanas komplekta Jis atradisiet 4 numurétus trisdaligos iepakojumus dazadas krasas, kas
katrs satur:
» 3 Betaferon flakonus (ar pulveri injekciju Skiduma pagatavoSanai)
» 3 pilnslirces ar skidinataju Betaferon pulverim (natrija hlorida 5,4 mg/ml (0,54% m/tilp.)
skidums)
» 3 flakonu adapterus ar pievienotam adatam
» 6 spirta tamponus

Katrs trisdaligais iepakojums satur §lirces, kuras biis nepiecieSamas katras devas pagatavosanai.
Katras devas §lircém ir Tpass mark@ums. Ludzu, riipigi sekojiet Siem lietoSanas noradijumiem.
Katra titréSanas soli izmantojiet pilnigi visu $kidinataju Betaferon pulvera sagatavosanai, péc
tam ievelciet slircé vajadzigo devu.

Saciet komplekta izmantoSanu ar dzelteno trisdaligo iepakojumu, kuram kastites augseja labaja
puse ir skaidri redzams mark&jums ,,1”.

Pirmais trisdaligais iepakojums jalieto 1., 3. un 5. arstéSanas diena.

Tas satur slirces, kas speciali markétas ar ,,0,25 ml”. Tas palidzes Jums injicét pareizo devu.

Pabeidzot dzeltena iepakojuma lietosanu, saciet lietot sarkano trisdaligo iepakojumu, kuram
kastites augsgja labaja puse ir skaidri redzams mark&jums ,,2”.

Otrais trisdaligais iepakojums jalieto 7., 9. un 11. arstéSanas diena.

Tas satur $lirces, kas speciali markétas ar ,,0,50 ml”. Tas palidzes Jums injicét pareizo devu.

Pabeidzot sarkana iepakojuma lietosanu, saciet lietot zalo trisdaligo iepakojumu, kuram kastites
augseja labaja puse ir skaidri redzams mark&jums ,,3”.

Tresais trisdaligais iepakojums jalieto 13., 15. un 17. arstésanas diena.

Tas satur $lirces, kas speciali markétas ar ,,0,75 ml”. Tas palidzes Jums injicét pareizo devu.

Nosléguma, pabeidzot zala iepakojuma lietoSanu, saciet lietot zilo trisdaligo iepakojumu, kuram
kastites augs¢ja labaja pusé ir skaidri redzams mark&jums ,,4”.Ceturtais trisdaligais iepakojums
jalieto 19., 21. un 23. arstésanas diena.

Tas satur $lirces ar ,,0,25; 0,50; 0,75 un 1,0 mI” mark&jumu. Izmantojot trisdaligo iepakojumu
.47, JUs varat injicét pilnu 1,0 ml devu.

Lai uzzinatu, ka sagatavot un lietot Betaferon pulveri, ladzu, skatit 3. punktu - ,,Ka lietot Betaferon”
lietoSanas instrukcijas pirmaja dala un pielikumu ,,Ka patstavigi veikt injekciju” lietoSanas instrukcijas
otraja dala.

Turklat Jums biis nepiecieSama atkritumu tvertne izlietotam §lirceém un adatam.
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