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vKéiesoleva ravimi suhtes kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis voimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutdotajatel palutakse teavitada kdigist voimalikest kdrvaltoimetest.
Korvaltoimetest teavitamise kohta vt 10ik 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

UDENYCA 6 mg siistelahus siistlis

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Uks siistel sisaldab 6 mg pegfilgrastiimi (pegfilgrastim)* 0,6 ml siistelahuses. Kontsentratsioon
10 mg/ml pdhineb ainult valgusisaldusel**.

* Toimeaine on pegfilgrastiimi konjugaat, mida valmistatakse r-DNA tehnoloogia abil Escherichia
coli rakkudes, millele jargneb konjugeerimine poliietiileenglitkooliga (PEG).

** Kontsentratsioon on 20 mg/ml, kui PEG osa on kaasa arvatud.

Selle ravimi toimet ei saa vOrrelda teise samast terapeutilisest klassist peg&@itud vOi peglileerimata

proteiiniga. Tdiendav informatsioon vt 16ik 5.1. Q
Teadaolevat toimet omav abiaine Q®
Uks siistel sisaldab 30 mg sorbitooli. .)O‘Q
Abiainete tiielik loetelu vt 15ik 6.1. Qo)

3. RAVIMVORM o
D

Siistelahus. @

Liabipaistev, vérvitu siistelahus. OQ

4. KLIINILISED ANDM‘

4.1 Naidustused Qp

Neutropeenia kestuse ja febriilse neutropeenia esinemissageduse vihendamine tdiskasvanud
patsientidel, kes saavad pahaloomulise kasvaja (vélja arvatud krooniline miieloidleukeemia ja
miielodiisplastilised siindroomid) vastast tsiitotoksilist keemiaravi.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Pegfilgrastiimravi peab alustama ja juhendama arst, kellel on onkoloogia- ja/v3i hematoloogiaalased
kogemused.

Annustamine
Iga keemiaravitsiikli korral soovitatakse kasutada tiks 6 mg annus (liks siistel) pegfilgrastiimi
manustatuna vihemalt 24 tundi pérast tsiitotoksilist keemiaravi.

Lapsed
Pegfilgrastiimi ohutus ja efektiivsus lastel ei ole veel toestatud. Antud hetkel teadaolevad andmed on
esitatud 1oikudes 4.8, 5.1 ja 5.2, aga soovitusi annustamise kohta ei ole voimalik anda.



Neerukahjustusega patsiendid
Neerukahjustusega, k.a terminaalse neerupuudulikkusega patsientidel ei ole annuse kohandamine
vajalik.

Manustamisviis
Pegfilgrastiimi siistitakse subkutaanselt. Siistida tuleb reide, kohupiirkonda voi dlavarde.
Ravimpreparaadi késitlemise juhised enne manustamist vt 15ik 6.6.

4.3 Vastuniidustused
Ulitundlikkus ravimi iikskdik millise abiaine suhtes.
4.4 FErihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Bioloogiliste ravimite jélgitavuse parandamiseks tuleb manustatud ravimi kaubanduslik nimetus
selgelt markida patsiendi haiguslukku.

Piiratud kliiniliste andmete kohaselt on pegfilgrastiimi ja filgrastiimi toime tdsisest neutropeeniast
taastumise ajale de novo diagnoositud dgeda miieloidleukeemiaga patsientidel samavéaérne (vt 16ik
5.1). Pegfilgrastiimi pikaajaline toime dgeda miieloidleukeemia korral ei ole@ski 16plikult selge,
mistottu on selle patsientide populatsiooni ravimisel vajalik ettevaatus. 0

G-CSF vaib edendada miieloidsete rakkude kasvu in vitro ning san&imet voib tdheldada ka
monedele mittemiieloidsetele rakkudele in vitro. ‘,OQ

Pegfilgrastiimi efektiivsust ja ohutust ei ole uuritud mﬁelodty)lastilise siindroomiga, kroonilise
miieloidleukeemiaga ja sekundaarse 4geda miieloidleuk aga patsientidel, mistottu seda ei tohi
kasutada nende patsientide raviks. Eriti hoolikas pea@ kroonilise miicloidleukeemia blastse faasi
eristamisel dgedast miieloidleukeemiast. K q

Pegfilgrastiimi efektiivsus ja ohutus de nov@ga miieloidleukeemiaga patsientidele vanuses
< 55 aastat ja tslitogeneetikaga t(15;17) ei ole 16plikult selge.

Ravimi ohutust ja efektiivsust korg o% keemiaravi saavatel patsientidel ei ole uuritud.
Pegfilgrastiimi ei tohi kasutada tgy ksilise keemiaravi kehtestatud annuste tiletamiseks.
Pegfilgrastiimi ohutust ja efiélvsust vereloome eellasrakkude mobiliseerimiseks patsientidel vGi
tervetel doonoritel ei olee vaatselt hinnatud.

Luuiidi suurenenud vereloomeaktiivsust reaktsioonina kasvufaktoriravile on seostatud modduvate
positiivsete luu piltdiagnostikaleidudega. Seda tuleb arvestada luu piltdiagnostika tulemuste
tolgendamisel.

Pulmonaalsed korvalndhud

G-CSF manustamise jargselt on teatatud pulmonaalsetest kdrvaltoimetest, ennekdike interstitsiaalsest
pneumooniast. Patsiendid, kellel on hiljuti olnud kopsuinfiltraate vdi pneumoonia, vdivad olla enam
ohustatud (vt 161k 4.8).

Kopsuhaiguse néhtude, nditeks koha, palaviku ja hingelduse tekkimine koos kopsuinfiltraatide
rontgenoloogiliste leidudega ja kopsu funktsiooni halvenemine koos neutrofiilide arvu kasvuga voivad
olla 4geda respiratoorse distressi siindroomi (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) esialgsed
stimptomid. Sellisel juhul tuleb ravi pegfilgrastiimiga arsti otsuse alusel katkestada ja ravida
asjakohaselt (vt 10ik 4.8).



Glomerulonefriit

Filgrastiimi ja pegfilgrastiimiga ravitavatel patsientidel on teatatud glomerulonefriidist.
Glomeruloneftiidi juhtumid lahenesid iildiselt parast annuse véhendamist voi filgrastiimi voi
pegfilgrastiimi manustamise katkestamist. Soovitatav on jélgida uriinianaliiiisi tulemusi.

Kapillaaride lekke siindroom

G-CSFi manustamise jargselt on teatatud kapillaaride lekke slindroomist, mida iseloomustab
hiipotensioon, hiipoalbumineemia, 6deem ja hemokontsentratsioon. Patsiente, kellel tekivad
kapillaaride lekke stindroomi siimptomid, peab hoolikalt jdlgima ja nad peavad saama tavapérast
siimptomaatilist ravi, mis voib holmata ka intensiivravi vajadust (vt 16ik 4.8).

Aortiit

Aortiidist on teatatud parast G-CSFi manustamist tervetele isikutele ja vahipatsientidele. Esinenud
stimptomid olid muu hulgas palavik, kohuvalu, halb enesetunne, seljavalu ja pdletikumakerite
suurenemine (nt C-reaktiivne valk ja leukotstiitide sisaldus). Enamikul juhtudel diagnoositi aortiit KT-
uuringuga ja iildiselt moddus see parast G-CFSi manustamise l6petamist (vt ka 161k 4.8).

Splenomegaalia ja pornarebend

Pegfilgrastiimi manustamise jargselt on teatatud aeg-ajalt, kuid iildiselt asiimptomaatilise
splenomegaalia ja aeg-ajalt pdrnarebendi tekkest, sealhulgas mdnest letaalsegtjuhust (vt 16ik 4.8).
Seetdttu peab hoolikalt (kliiniliselt voi ultraheliuuringu abil) jdlgima pdrn rust. Pornarebendi
diagnoosi tuleb kahtlustada doonoritel ja/vdi patsientidel, kes kaebava&@h vasakul iilakdhus voi

Olas. Q
Trombotsiitopeenia ja aneemia O
Ravi pegfilgrastiimiga ei hoia dra trombotsiitopeeniat ega arfpemiat, kui miielosupressiivset keemiaravi

jatkatakse tdisannusega ettendhtud skeemi kohaselt. So av on kontrollida regulaarselt
trombotsiiiitide arvu ja hematokritti. Eriti ettevaatliks @ olema, manustades monoteraapiana voi
S

kombinatsioonis teadaolevalt trombotsutopeema tada voivaid tsiitotoksilisi keemiaravimeid.

Sirprakuline aneemia
Sirprakulise aneemia kriisi on seostatud Ee@rastuml kasutamisega sirprakulist aneemiat pddevatel

voi selle sﬁmptomaatilise kandlusega ntidel (vt 101k 4.8). Seepérast peab arst olema ettevaatlik,
médrates ravi pegfilgrastiimiga 51 t aneemiat pddevatele vdi selle siimtomaatilise kandlusega
patsientidele, jalgima vajalikke si parameetreid ja laboratoorseid analiiiise ning olema
tdhelepanelik selle ravimi kas&$‘l el tekkida voiva splenomegaalia ja vasooklusiivse kriisi suhtes.

Leukotsiitoos

Vihem kui 1% pegfilgras 'imiga ravitavatel patsientidest on tdheldatud valgete vererakkude tildarvu
100 x 10%1 voi rohkem. Sellisest leukotsiitoosi astmest otseselt tulenevaid kahjulikke kdrvalmdjusid ei
ole tdheldatud. Selline leukotsiiiitide arvu suurenemine on moédduv, tekib tavaliselt 24...48 tundi pérast
manustamist ja vastab selle ravimi farmakodiinaamilisele mdjule. Kooskdlas kliinilise toime ning
leukotsiitoosi tekkevoimalusega tuleb ravi ajal regulaarselt kontrollida leukotsiiiitide arvu. Kui
leukotsiiiitide iildarv pirast eeldatavat madalseisu iiletab 50 x 10%/1, tuleb selle ravimi manustamine
otsekohe 10petada.

Ulitundlikkus

Pegfilgrastiimiga ravitavatel patsientidel on teatatud iilitundlikkuse, k.a allergiliste reaktsioonide
tekkest parast esmakordset voi korduvat manustamist. Kliiniliselt olulise iilitundlikkusega patsientidel
tuleb ravi pegfilgrastiimiga piisivalt 1dpetada. Arge manustage pegfilgrastiimi patsientidele, kellel on
anamneesis iilitundlikkus pegfilgrastiimile voi filgrastiimile. Tosise allergilise reaktsiooni tekkides
tuleb rakendada kohast ravi ning patsienti hoolikalt jdlgida mdne péeva jooksul.



Stevensi-Johnsoni stindroom

Pegfilgrastiimraviga seoses on harva teatatud Stevensi-Johnsoni siindroomist (SJS), mis voib olla
eluohtlik vai 16ppeda surmaga. Kui patsiendil on pegfilgrastiimi kasutamise ajal tekkinud SJS, ei tohi
tal pegfilgrastiimravi enam kunagi uuesti alustada.

Immunogeensus

Nagu koigi terapeutiliste valkudega, on immunogeensus vdimalik. Pegfilgrastiimivastaste antikehade
tekkesagedus on iildiselt madal. Sarnaselt kdikide bioloogiliste ravimitega vdivad tekkida seonduvad
antikehad, kuid praeguseni ei ole neid seostatud neutraliseeriva aktiivsusega.

Abiained
Pegfilgrastiim sisaldab sorbitooli. Périliku fruktoositalumatusega patsiendid ei tohi seda ravimit
kasutada / neile ei tohi seda manustada.

Ravim sisaldab vahem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi 6 mg annuses, see tdhendab pohimdtteliselt
,,haatriumivaba‘“.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Kiiresti jagunevate miieloidsete rakkude potentsiaalse tundlikkuse tottu tsiitgtoksilise keemiaravi
suhtes tuleb pegfilgrastiimi manustada vihemalt 24 tundi pérast tsiitot ist keemiaravi. Kliinilistes
uuringutes on pegfilgrastiimi ohutult manustatud 14 pdeva enne ke avi. Pegfilgrastiimi
samaaegset kasutamist mone keemiaravi preparaadiga ei ole paj SQ‘ el hinnatud. Loomkatsetes on
ndidatud, et pegfilgrastiimi ja 5-fluorouratsiil (5-FU) voi muu\@ etaboliidid véimendavad
miielosupressiooni.

Voimalikke koostoimeid muude verecloome kasvufak@ ja tstitokiinidega ei ole kliinilistes
uuringutes konkreetselt uuritud. ..oq

Voimalikku koostoimet liitiumiga, mis sam@dustab neutrofiilide vabanemist, ei ole konkreetselt
uuritud. Ei ole tdendeid selle kohta, et selline koostoime oleks kahjulik.

Pegfilgrastiimi ohutust ja efektilvsu\gle hinnatud hilise miielosupressiooniga seostatud keemiaravi
(nt nitrosouuread) saavatel pat51

Konkreetseid uuringuid ko ete ega metabolismi kohta ei ole 14bi viidud, kuid kliinilised
uuringud ei ole pegfilgrdstiimi koostoimet muude ravimitega ndidanud.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Pegfilgrastiimi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad voi on piiratud hulgal. Loomkatsed on
ndidanud kahjulikku toimet reproduktiivsusele (vt 15ik 5.3). UDENYCALt ei ole soovitav kasutada
raseduse ajal ja fertiilses eas naistel, kes ei kasuta rasestumisvastaseid vahendeid.

Imetamine

Andmed pegfilgrastiimi/metaboliitide eritumisest rinnapiima on puudulikud. Riski vastsiindinutele ja
imikutele ei saa vilistada. Rinnapiimaga toitmise katkestamine vo6i UDENYCA-ravi
katkestamine/jatkamine tuleb otsustada, arvestades imetamise kasu lapsele ja ravi kasu naisele.

Fertiilsus

Pegfilgrastiim ei mojutanud isas- ja emasrottide reproduktiivsust vdi fertiilsust nddalase kumulatiivse
annuse korral, mis oli ligikaudu 6...9 korda suurem soovituslikust annusest inimesele (kehapindala
kohta; vt 101k 5.3).



4.7 Toime reaktsioonikiirusele

UDENYCA ei mdjuta vdi mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate kasitsemise vdimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Kodige sagedamini teatati kdrvaltoimetena luuvalust (vdga sage) ja lihas-skeleti valust (sage). Luuvalu
oli iildiselt kerge kuni mdddukas, médduv ja allus enamikul patsientidest standardsetele valuvaigistitele.

Ravi alustamisel pegfilgrastiimiga voi ravi kdigus tekkisid aeg-ajalt iilitundlikkusreaktsioonid,
sealhulgas nahal66ve, utrikaaria, angiddeem, diispnoe, eriiteem, dhetus ja hiipotensioon.
Pegfilgrastiimiga ravitavatel patsientidel v5ib aeg-ajalt tekkida tdsine allergiline reaktsioon, k.a
anafiilaksia (vt 16ik 4.4).

Pérast G-CSFi manustamist keemiaravi saavatele kasvajaga patsientidele on aeg-ajalt teatatud
kapillaaride lekke siindroomist, mis v3ib olla eluohtlik, kui seda ei ravita digeaegselt; vt 161k 4.4 ja
allpool 16ik ,,Valitud korvaltoimete kirjeldus*®.

Aortiit [sagedus ,,harv*] (vt 16ik 4.4). 6

Aeg-ajalt vaib tekkida splenomegaalia, mis on iildjuhul asﬁmptomaati%.\

Pérast pegfilgrastiimi manustamist on aeg-ajalt teatatud pémarpb@t, k.a moned fataalsed juhud
(vt 161k 4.4). \

Aeg-ajalt on teatatud pulmonaalsetest kdrvaltoimetest, \Q@rstitsiaalne pneumoonia, kopsuddeem,
infiltraadid kopsus ja kopsufibroos. Aeg-ajalt on juht lemuseks olnud hingamispuudulikkus v&i
dgeda respiratoorse distressi stindroom (ARDS),.gQ ib olla fataalne (vt 16ik 4.4).

Sirprakulise aneemiaga voi selle siimptomaatihise kandlusega patsientidel on teatatud sirprakulise
kriisi iiksikjuhtudest (aeg-ajalt sirprakulisusegh patsientidel, vt 16ik 4.4).

Korvaltoimete kokkuvdote tabelina.\O

valtoimeid kliinilistes uuringutes ja spontaansete teadete pohjal.
issageduste jargi: viga sage (=1/10), sage (>1/100 kuni <1/10),
aeg-ajalt (>1/1000 kuni <1/, , harv (>1/10 000 kuni <1/1000), vdaga harv (<1/10 000), teadmata (ei
saa hinnata olemasolev mete alusel). Igas esinemissageduse rithmas on korvaltoimed esitatud
tosiduse vihenemise jirjekorras.

Alljargnevas tabelis on kirjeldat

.

Korvaltoimed on jirjestatud e

MedDRA Korvaltoimed
organsiisteemi Viga Sage Aeg-ajalt Harv Viga harv
klass sage
Vere ja Trombotsiitopeenia'; | Sirprakuline
liimfisiisteemi Leukotsiitoos' kriis?;
hiired Splenomegaalia?;
Pdrna rebend?
Immuunsiisteemi Ulitundlikkus-
hiired reaktsioonid;
Anafiilaksia
Ainevahetus ja Kusihappe
toitumishéiired sisalduse tdus
Niirvisiisteemi Peavalu'
hiired
Vaskulaarsed Kapillaaride Aortiit?
hiired lekke siindroom'
Respiratoorsed, Ageda Kopsuverejooks?
rindkere ja respiratoorse




MedDRA Korvaltoimed

organsiisteemi Viga Sage Aeg-ajalt Harv Viga harv
klass sage
mediastiinumi distressi
hiired siindroom?;
Pulmonaalsed
kdrvaltoimed
(interstitsiaalne
pneumoonia,
kopsuddeem,
infiltraadid
kopsus ja
kopsufibroos)
Verirdga
Seedetrakti liveldus'
hiired
Naha ja Sweeti siindroom | Stevensi-
nahaaluskoe (4ge febriilne Johnsoni
kahjustused dermatoos)’?; siindroom
Naha vaskuliit'-?
Lihas-skeleti ja Luuvalu | Lihas-skeleti valu
sidekoe (miialgia, artralgia, 6
kahjustused valu jisemetes, 0
seljavalu, lihas- Q
skeleti valu, @
kaelavalu) B (\Q
Neerude ja Glomerulo@?ﬁ2
kuseteede hiired P
Uldised hiiired ja Siistekoha valu! Siisteko,
manustamiskoha Mitte-kardiaalne ‘rK onid?
reaktsioonid valu rindkeres N\
Uuringud . +- \Maktaat-
‘0\) dehiidrogenaasi

@ ja alkaalse
fosfataasi

OQ sisalduse tdus';
.\ Maksafunktsiooni
N niitajate modduv

‘\& tous (ALAT ja

W) ASAT)'

vt allpool 161k ,,Valitu?i altoimete kirjeldus®.

2 see korvaltoime tuvastats turuletulekujirgsel jalgimisel, kuid seda ei tiheldatud miiiigiloa

viljastamise aluseks olnud randomiseeritud, kontrollitud kliinilistes uuringutes tiiskasvanutega.

Sageduskategooria hinnang pShineb statistilisel arvutusel 1576 patsiendi kohta, kellele manustati

pegfilgrastiimi iiheksas randomiseeritud kliinilises uuringus.

Valitud korvaltoimete kirjeldus
Aeg-ajalt on teatatud Sweeti siindroomi juhtudest, ehkki monel juhul voib oma osa olla hematoloogilisel
kasvajal.

Aeg-ajalt on pegfilgrastiimiga ravitud patsientidel teatatud naha vaskuliidist. Vaskuliidi
tekkemehhanism pegfilgrastiimiga ravitavatel patsientidel ei ole teada.

Ravi alustamisel pegfilgrastiimiga voi ravi kdigus on sageli tekkinud siistekoha reaktsioonid, k.a
siistekoha eriiteem (aeg-ajalt) ja siistekoha valu (sage).

Sageli on teatatud leukotsiitoosijuhtudest (leukotsiiiitide iildarv > 100 x 10%/1, vt 15ik 4.4).

Tsiitotoksilise keemiaravi jargselt pegfilgrastiimi saanud patsientidel oli aeg-ajalt kusihappe ja
alkaalse fosfataasi kontsentratsioonide vihest kuni mdddukat podrduvat tousu ilma kliiniliste



ilminguteta ning aeg-ajalt laktaatdehiidrogenaasi kontsentratsiooni vahest kuni moddukat pooérduvat
tousu ilma kliiniliste ilminguteta.

Keemiaravi saanud patsientidel tdheldati sageli iiveldust ja peavalu.

Patsientidel, kellele manustatakse pegfilgrastiimi tsiitotoksilise keemiaravi jargselt, on aeg-ajalt
taheldatud maksatalitluse laboratoorsete néitajate — alaniinaminotransferaasi (ALAT) voi
aspartaataminotransferaasi (ASAT) — aktiivsuse suurenemist. Sellised suurenemised on médduvad ja
lahtevairtused taastuvad.

Sageli on teatatud trombotsiitopeeniajuhtudest.

G-CSFi kasutamisel on turuletulekujirgselt teatatud kapillaaride lekke siindroomi juhtudest. Need on
tildiselt tekkinud kaugelearenenud pahaloomulise haigusega, sepsisega, mitme tsiitotoksilise
keemiaravimiga ravitavatel v3i afereesi saavatel patsientidel (vt 15ik 4.4).

Lapsed
Kogemus lastel on piiratud. Véikestel lastel vanuses 0...5 aastat on tiheldatud tdsiste korvaltoimete

suuremat esinemissagedust (92%), vOrreldes vanemate lastega vanuses 6...11 ja 12...21 aastat,
vastavalt (80% ja 67%) ning tdiskasvanutega. Koige sagedamini teatatud kogaltoime oli luuvalu

(vt 18igud 5.1 ja 5.2). D

Q
Voimalikest korvaltoimetest teavitamine
Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teavitada ka pérg: sﬁ% mi miiiigiloa véljastamist. See
voimaldab jitkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Terv1sh0k\1 jatel palutakse teavitada koigist
voimalikest korvaltoimetest riikliku teavitamissiisteemi, m oetletud V lisas, kaudu.

4.9 Uleannustamine \0

il gakk kopsuvihiga patsientidele on subkutaanselt
korvaltoimete tekketa. Korvaltoimed olid sarnased
1 pegfilgrastiimi vdiksemaid annuseid.

Piiratud arvule tervetele vabatahtlikele ja mitte+
manustatud iliksikannuseid 300 pg/kg ilma tgst
nendega, mis tekkisid isikutel, kellele manu

)

5. FARMAKOLOOGILISR\ MADUSED
5.1 Farmakodiinaamili madused

Farmakoterapeutiline rug:immunostimulaatorid, kolooniaid stimuleerivad faktorid; ATC-kood:
LO3AA13

Inimese G-CSF on gliikoproteiin, mis reguleerib neutrofiilide produktsiooni ja vabanemist luuiidist.
Pegfilgrastiim on inimese rekombinantse G-CSF (r-met-Hu-G-CSF) kovalentne konjugaat iihe 20 kd
polietiileengliikooli (PEG) molekuliga. Pegfilgrastiim on viiksema neerukliirensi tSttu filgrastiimi
plisivam vorm. Pegfilgrastiimil ja filgrastiimil on tdendatud olevat identne toime, need kutsuvad esile
neutrofiilide arvu mérgatava kasvu perifeerses veres 24 tunni jooksul koos monotsiiiitide ja/voi
liimfotstiiitide arvu vihese kasvuga. Sarnaselt filgrastiimile on pegfilgrastiimi toimel produtseeritud
neutrofiilidel normaalne voi parem funktsioon, nagu nditavad kemotaktilise ja fagotsiitaarse funktsiooni
testid. Nagu teistelgi vereloome kasvuteguritel, on G-CSF-1 ilmnenud in vitro inimese endoteelirakke
stimuleerivaid omadusi. G-CSF vdib soodustada miieloidsete rakkude, kaasa arvatud pahaloomuliste
rakkude kasvu in vitro ja samasugust toimet voib ndha ka moningatele mittemiieloidsetele rakkudele in
vitro.

Kabhes juhuslikustatud topeltpimemeetodil tehtud uuringus I1...IV riskiastme rinnavéhi patsientidega,
kes said miielosupressiivset keemiaravi doksorubitsiini ja dotsetakseeliga, vihenes pegfilgrastiimi tsiikli
jooksul iihekordse annusena kasutamisel neutropeenia kestus ja febriilse neutropeenia sagedus
samamoodi kui filgrastiimi igapdevasel manustamisel (11 igapdevase manustamise mediaan).


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

Kasvufaktori toetuseta on sama skeemi tulemusel 4. astme neutropeenia keskmine kestus 5...7 pdeva ja
febriilse neutropeenia sagedus 30%...40%. Uhes uuringus (n = 157), milles kasutati pegfilgrastiimi
kindlaksméiratud annuses 6 mg, oli 4. astme neutropeenia keskmine kestus pegfilgrastiimi rithmas

1,8 pdeva ja filgrastiimi rithmas 1,6 pdeva (vahe 0,23 pdeva, 95% CI -0,15, 0,63). Kogu uuringu jooksul
esines febriilset neutropeeniat 13% pegfilgrastiimiga ravitud patsientidest ja 20% filgrastiimiga ravitud
patsientidest (vahe 7%, 95% CI -19%, 5%). Teises uuringus (n = 310), milles kasutati vastavalt
kehakaalule korrigeeritud annust (100 pg/kg), oli 4. astme neutropeenia keskmine kestus pegfilgrastiimi
rithmas 1,7 péeva ja filgrastiimi rithmas 1,8 pieva (vahe 0,03 péeva, 95% CI -0,36, 0,30). Febriilse
neutropeenia iildine esinemissagedus pegfilgrastiimiga ravitud patsientidel oli 9% ja filgrastiimiga
ravitud patsientidel 18% (vahe 9%, 95% CI -16,8%, -1,1%)).

Topeltpimemeetodil platseebokontrolliga uuringus hinnati pegfilgrastiimi mdju febriilse neutropeenia
esinemissagedusele rinnanddrmevéhiga patsientidel parast keemiaravi, millega seotud febriilse
neutropeenia esinemissagedus on 10...20% (4 ravitsiiklit dotsetakseeliga 100 mg/m? iga 3 nidala jérel).
Uheksasaja kahekiimne kaheksale patsiendile manustati igas ravitsiiklis juhuvalikuna kas iiks annus
pegfilgrastiimi vai platseebot 24 tundi parast keemiaravi (2. pdeval). Juhuvalikuna pegfilgrastiimiga
ravitud patsientidel oli febriilset neutropeeniat vihem kui platseeboriithmas (1% versus 17%, p<0,001).
Febriilse neutropeenia kliinilise diagnoosiga seonduvate hospitaliseerimiste ja intravenoosse
antibiootilise ravi vajadus oli pegfilgrastiimi rithmas véiksem kui platseeboriihmas (vastavalt 1% versus
14%, p<0,001 ja 2% versus 10%, p<0,001).

dgeda miieloidleukeemiaga patsientidel pegfilgrastiimi (ithekordne 6 mg) filgrastiimiga,
manustatuna induktsioonkemoteraapia véltel. Raskest neutropee aastumise aja mediaanvaartus oli
hinnanguliselt 22 pideva mdlemas uuringugrupis. Kaugtulemus'&@u ritud (vt 161k 4.4).

Viikeses (n = 83) I faasi topeltpimemeetodil tehtud kliinilises uuri@eldi de novo diagnoositud

ediaatriliste sarkoomipatsientidega

t 1. keemiaravi tsiiklit vinkristiini,

aheldati véikestel lastel vanuses 0...5 aastat pikema
id <0,5 x 10%) kui vanematel lastel vanuses

II faasi mitmekeskuselises juhuslikustatud avatud uurin
(n = 37), kellele manustati pegfilgrastiimi 100 pg/kg
doksorubitsiini ja tsiiklofosfamiidiga (VAdriaC/l
kestusega (8,9 pdeva) tosist neutropeeniat (neut
6...11 aastat ja 12...21 aastat (vastavalt 6 pic 3,7 pdeva) ning tdiskasvanutel. Lisaks taheldati
véikestel lastel vanuses 0...5 aastat febriilse neutropeenia kdrgemat esinemissagedust (75%), vorreldes
vanemate lastega vanuses 6...11 aastat j ...21 aastat (vastavalt 70% ja 33%) ning tdiskasvanutega (vt

16igud 4.8 ja 5.2). .%

5.2 Farmakokineetilised @sed

Pérast pegfilgrastiimi ﬁl@&set nahaalust annust saavutatakse pegfilgrastiimi maksimaalne
kontsentratsioon seerumis’16...120 tundi parast annustamist ja pegfilgrastiimi kontsentratsioonid
seerumis sdilivad miielosupressiivsele keemiaravile jirgneva neutropeenia viltel. Pegfilgrastiimi
eliminatsioon ei ole lineaarne annusega; pegfilgrastiimi kliirens seerumis véheneb annuse suurenedes.
Pegfilgrastiim niib elimineeruvat pohiliselt neutrofiilide vahendatud kliirensiga, mis kdrgemate annuste
puhul kiillastub. Kliirensimehhanismi iseregulatsiooni tdttu viheneb pegfilgrastiimi kontsentratsioon
neutrofiilide taastumise algul seerumis kiiresti (vt joonis 1).



Joonis 1.  Pegfilgrastiimi seerumkontsentratsiooni ja neutrofiilide absoluutarvu
mediaanvairtuste profiilid keemiaravi saavatel patsientidel piArast 6 mg iihekordset
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Neutrofiilide poolt vahendatava kliirensimehhanismi‘i@ neeru- voi maksakahjustused pegfilgrastiimi
farmakokineetikat eeldatavalt ei mdjuta. Avatud ji dse annuse uuringus (n = 31) ei mojutanud
neerukahjustuse erinevad staadiumid, kaasa an@ rminaalne neerupuudulikkus pegfilgrastiimi
farmakokineetikat. @

oo vi

Eakad
Piiratud andmete kohaselt on pegﬁlga@imi farmakokineetika eakatel (> 65 aastat) samasugune kui

taiskasvanutel. N\
&

Lapsed A

Pegfilgrastiimi farmako%&fkat uuriti 37 pediaatrilisel sarkoomiga patsiendil, kellele manustati
pegfilgrastiimi 100 pg/kg'pérast VAdriaC/IE keemiaravi 16ppu. Noorimas vanusegrupis (0...5-aastased)
oli pegfilgrastiimi keskmine siisteemne saadavus (AUC) (+ standardhélve) 47,9 + 22,5 pg-h/ml) kdrgem
kui vanematel lastel vanuses 6...11 aastat ja 12...21 aastat (vastavalt 22,0 £ 13,1 ug-h/ml ja 29,3 +

23,2 pg-h/ml) (vt 16ik 5.1). Vélja arvatud noorimas vanuserithmas (0...5 aastat), oli keskmine AUC
pediaatrilistel patsientidel sarnane tdiskasvanud patsientide omaga, kellele manustati pegfilgrastiimi

100 pg/kg parast korge riskiga II...IV staadiumi rinnandérme vahi keemiaravi 16ppu doksorubitsiini ja
dotsetakseeliga (vt 10igud 4.8 ja 5.1).

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Korduvtoksilisuse mittekliinilised uuringud néitasid eeldatavat farmakoloogilist toimet, sealhulgas
leukotsiiiitide arvu tdusu, miieloidset hiiperplaasiat luuiidis, luuiidivélist vereloomet ja pdrna
suurenemist.

Pegfilgrastiimi subkutaansel manustamisel tiinetele rottidele ei tdheldatud nende jarglastel
korvaltoimeid, kuid kiiiilikutel pShjustas pegfilgrastiim embriio-/lootetoksilisust (tiinuse katkemist)
kumulatiivses annuses, mis lletab ligikaudu 4-kordselt inimese annust. Seda ei tdheldatud, kui tiinetele
kiitilikutele manustati pegfilgrastiimi annuses, mis vastab soovituslikule inimese annusele. Loomkatses
rottidega leiti, et pegfilgrastiim v4ib 1dbida platsentaarbarjédéri. Loomkatses rottidega ei mdjutanud
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subkutaanselt manustatud pegfilgrastiim reproduktiivsust, fertiilsust, ovulatsioonitsiiklit,
paaritumisevahelist perioodi ja paaritumist ning emakasisest elulemust. Nende leidude olulisus
inimesele ei ole teada.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

I:Iaatriumatsetaattrihﬁdraat (pH-regulaator)

Aédikhape (pH-regulaator)

Sorbitool (E420)

Poliisorbaat 20

Siistevesi

6.2 Sobimatus

Seda ravimpreparaati ei tohi segada teiste ravimitega, eriti naatriumkloriidi lahustega.

6.3 Kaolblikkusaeg 6

2 aastat QQO

6.4 Siilitamise eritingimused ')OQQ
Hoida kiilmkapis (2°C...8°C). (b,\

NS,

UDENYCAt voib hoida toatemperatuuril (mitte iile %Qb‘) tthekordselt mitte {ile 72 tunni. Rohkem kui
72 tunniks toatemperatuurile jadetud UDENYC }sQ'ra visata.

Mitte lasta kiilmuda. Kogemata ﬁhekordselt&h}n kui 24 tunniks kiillmumistemperatuurile jitmine ei
kahjusta pegfilgrastiimi stabiilsust.

Hoida sisepakend vilispakendis Valg&Qeest kaitstult.
N
6.5 Pakendi iseloomustus&'\fg&l

Siistel, millel on kaetud@butﬁﬁlkummist sulgur ja automaatse ndelakaitsega roostevabast terasest
noel.

Uks siistel sisaldab 0,6 ml siistelahust.

Pakendi suurus: igas pappkarbis on blisteriimbrises plastalusel 1 siistel, millel on automaatne
ndelakaitse.

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja késitlemiseks

Enne kasutamist tuleb kontrollida, et pegfilgrastiimi lahus ei sisaldaks ndhtavaid osakesi. Siistida tohib
ainult selget varvitut lahust.

Ulemiirasel raputamisel vdib pegfilgrastiim kuhjuda, mis muudab selle bioloogiliselt inaktiivseks.
Enne siistimist tuleb lasta siistlil soojeneda toatemperatuurini.

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hédvitada vastavalt kohalikele nduetele.
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7.  MUUGILOA HOIDJA

ERA Consulting GmbH

Lange Strasse 70

29664 Walsrode

Saksamaa

Tel +49 (0) 5161 9890 0

Faks +49 (0) 5161 9890 18

E-post: EUAgent@eraconsulting.com

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/18/1303/001

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupédev: 21. september 2018 Q\}é

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV ?OQQ

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravintbmeti kodulehel
http://www.ema.europa.eu/ A\S)

O
<
0\)

*

@
N
A
N\
(04\@
Q~
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http://www.ema.europa.eu/

II LISA Q

A
BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTIA JA
RAVIMIPARTII KASUTAMISE ABASTAMISE
EEST VASTUTAV TOOTJA \\)Q

*

HANKE- JA KASUTUS{@MUSED VOI PIIRANGUD

*

MUUGILOA MUU@GIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPI@ADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAM& INGIMUSED JA PIIRANGUD

Qﬁ\@
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A. BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJA JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS
VABASTAMISE EEST VASTUTAYV TOOTJA

Bioloogilise toimeaine tootja nimi ja aadress

KBI Biopharma, Inc.
2500 Central Avenue
Boulder

Colorado

80301

USA

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus,
Stamullen Co. Meath, K32 YD60
lirimaa

O

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD 0

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaQ% kokkuvote, 10ik 4.2).
aOQ

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA N(")UDEab,

) Perioodilised ohutusaruanded . 0
N

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusa ete esitamiseks on sitestatud
direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 elt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD loetelu) ja
iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa rawimite veebiportaalis.

*

D. RAVIMPREPARAADI @TU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD A

. RiskijuhtimiskaQ*

Miiiigiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed 14bi viima vastavalt
miiligiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes jargmistele
ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:
e Euroopa Ravimiameti ndudel;
o kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis v3ib oluliselt mojutada
riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmérk.
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISPAKEND

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

UDENYCA 6 mg siistelahus siistlis
pegfilgrastiim

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks siistel sisaldab 6 mg pegfilgrastiimi 0,6 ml siistelahuses.

3. ABIAINED

Abiained: naatriumatsetaat, sorbitool (E420), poliisorbaat 20, siistevesi. Lisageavet vt infolehest.

A(\o
4.  RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS o
PROX
Siistelahus siistlis (0,6 ml). O
(A

1 iihekordselt kasutatav siistel, millel on automaatne n@nse.

*

o* \0}

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) ‘;\}} i

Oluline: enne ravimi kasutamist / siistli @%?nist lugege pakendi infolehte.

Subkutaanne. O
N
6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMAF/SKOHAS

X

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

Viltida tugevat raputamist.

8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.
Hoida siistel vélispakendis valguse eest kaitstult.

17



10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUp RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

ERA Consulting GmbH
Lange Strasse 70
29664 Walsrode
Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/18/1303/001
A
13. PARTII NUMBER R
Qv
Partii nr: QQ
N
: O
| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED 7.
N
A
| 15. KASUTUSJUHEND O
0'0\}'
o\
| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PBNKTKIRJAS)
O\
UDENYCA (&
N

17.  AINULAADNE JDENTIFIKAATOR — 2D-viitkood
AN

Lisatakse 2D-v6otkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA KIRJAS BLISTER- VOI
RIBAPAKENDIL

ALUSE MARGISTUS

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

UDENYCA 6 mg siistelahus stistlis
pegfilgrastim

2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

ERA Consulting GmbH
Lange Strasse 70
29664 Walsrode
Saksamaa

3. KOLBLIKKUSAEG Q¥

EXP

4. PARTII NUMBER N

Lot
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

SUSTLI MARGISTUS

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

UDENYCA 6 mg
pegfilgrastim
SC

| 2. MANUSTAMISVIIS

| 3. KOLBLIKKUSAEG

EXP 6

>
SO
4. PARTII NUMBER o
N
e,
Lot \OQ
o
A
5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKVUTE JARGI
RS
0,6 ml ‘0,\)
.r\((\
6. MUU . O

N
ERA GmbH, Saksamaa . @
A\

Qj&

20
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

UDENYCA 6 mg siistelahus siistlis
pegfilgrastiim

vKéiesoleva ravimi suhtes kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis voimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teavitades ravimi kdigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teavitamise kohta vt 161k 4.

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri vdi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim v&dib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusnéhud on sarnased.

- Kui teil tekib tikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on UDENYCA ja milleks seda kasutatakse 6
Mida on vaja teada enne UDENYCA kasutamist 0
Kuidas UDENYCAt kasutada @Q
Voimalikud kdrvaltoimed Q
Kuidas UDENYCAL siilitada \aOQ

Pakendi sisu ja muu teave %

NS,

1. Mis ravim on UDENYCA ja milleks seda 'Qtakse

AN S e

UDENYCA sisaldab toimeainena pegﬁlgrastif?@,\}egﬁlgrastiim on biotehnoloogia abil E. coli
bakterites toodetav proteiin (valk), mida on@arel konjugeeritud poliietiileengliikooliga (PEG). See
kuulub proteiinide riihma, mida nimetatakse tsiitokiinideks. Proteiiniosa on viga sarnane inimese enda
kehas tekkivale teatud looduslikule pr&ile.

Ravimit kasutatakse tsiitotoksiJi emiaravi (kiiresti kasvavaid rakke hdvitavate ravimite)
manustamisel tekkida voiva n@\r peenia (valgete vereliblede arvu vihenemine) kestuse
lithendamiseks ja palavi eutropeenia (valgete vereliblede arvu vihenemine koos palavikuga)
esinemise vihendamise alged verelibled on téhtsad, sest need aitavad organismil vdidelda
infektsiooniga. Need rakud on keemiaravi moju suhtes viga tundlikud ja nende arv kehas voib
keemiaravi mdjul viheneda. Kui valgete vereliblede arv viheneb, voib neid jddda kehasse liiga véhe,
et bakteritega voidelda, ja suureneb infektsiooni tekkimise oht.

Arst on médranud teile UDENYCA selleks, et ergutada luuiidi (vereliblesid produtseeriv luu osa)
tootma rohkem valgeid vereliblesid, mis aitavad kehal infektsiooniga vdidelda.
2. Mida on vaja teada enne UDENYCA kasutamist

Arge kasutage UDENYCAt
. kui olete pegfilgrastiimi, filgrastiimi voi selle ravimi mis tahes koostisosade suhtes allergiline.

Hoiatused ja ettevaatusabinéud
Enne UDENYCA kasutamist pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui teil tekib allergiline reaktsioon, sh ndrkus, vererdhu langus, hingamisraskus, ndoturse
(anafiilaksia), punetus ja Ghetus, nahald6ve ja nahasiigelus;
. kui teil tekib koha, palavik ja hingamisraskus; see v3ib olla d4geda respiratoorse

distress-stindroomi (ingl ARDS) niht;

22



. kui teil tekib mistahes jargnev korvaltoime voi nende kombinatsioon:
- paistetus voi tursed, millega voib kaasneda harvem urineerimine, hingamisraskus, kohu
paistetus ja tditumistunne ning iildine vésimustunne;
Need voivad olla kapillaaride lekke siindroomiks nimetatava seisundi siimptomid, mis pShjustab
vere leket véikestest veresoontest teie kehasse. Vt 16ik 4.

. kui teil tekib valu vasakul iilakdhus voi valu 6la tipus. See voib olla pdrnaprobleemi tunnus
(splenomegaalia).

. kui teil oli hiljuti tdsine kopsuinfektsioon (pneumoonia), vedelik kopsus (kopsuddeem),
kopsupoletik (interstitsiaalne kopsuhaigus) voi ebatavaline leid rindkere rontgeniilesvottel
(kopsuinfiltraadid);

. kui teil tekivad mis tahes korvalekalded vererakkude arvus (nt valgete vererakkude arvu tdus

v0i aneemia) voi vereliistakute arvu langus, mistdttu viaheneb vere hiitlibimisvdime
(trombotsiitopeenia). Arst voib pidada vajalikuks teie pdhjalikumat jalgimist.

. kui teil on sirprakuline aneemia. Arst voib pidada vajalikuks teie seisundi pohjalikumat
jélgimist.
. kui teil on ootamatud allergiandhud, nt 166ve, siigelus v3i ndgestdbi nahal; ndo, huulte, keele voi

teiste kehaosade turse, hingeldus, vilistav hingamine v3i hingamisraskus — need vGivad olla
raske allergilise reaktsiooni nédhud.

. Vihipatsientidel ja tervetel doonoritel on harva teatatud aordi (verd siidamest kehasse juhtiv
suur veresoon) poletikust. Haigusndhud on muu hulgas palavik, kdh , halb enesetunne,
seljavalu ja poletikunditajate suurenenud vaartused Vereanalﬁﬁsil@age oma arstile, kui teil
esineb neid haigusnihte.

Teie arst méérab teile sageli vere ja uriini kontrollanaliiiisid, sa@%ﬁ!YCA vOib kahjustada pisikesi
filtreid teie neerudes (glomerulonefriit). (b~\

Seoses UDENYCA kasutamisega on teatatud raskete @reaktsioonidest (Stevensi-Johnsoni
stindroom). Kui mérkate iikskdik millist 15igus 4 ki '&a ud stimptomit, 10petage UDENYCA
kasutamine ja pd6rduge viivitamata arsti poole, ~‘0%

Te peate arstiga arutama verevéahi tekke ohtyN\€ui teil tekib verevahk voi on suurem tdendosus selle
tekkeks, ei tohi te UDENYCATt kasutadagvalja arvatud arsti soovitusel.

Ravivastuse kadumine pegﬁlgras\\&nile
Kui teil kaob ravivastus ravile grastiimiga voi see viaheneb, uurib teie arst selle pohjusi, k.a seda,
kas teil on tekkinud antikehad, \ms neutraliseerivad pegfilgrastiimi toime.

Muud ravimid ja UDEQTCA

Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te votate voi olete hiljuti votnud vai kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

Rasedus ja imetamine
Enne mis tahes ravimi kasutamist pidage ndu oma arsti voi apteekriga. UDENYCA kasutamist
rasedatel ei ole uuritud. Téhtis on delda arstile:

. kui olete rase;
° kui arvate, et olete rase, voi
° kui kavatsete rasestuda.

Kui te rasestute UDENYCA-ravi ajal, palun teavitage sellest oma arsti.
UDENYCA kasutamisel peate rinnapiimaga toitmise katkestama, vélja arvatud arsti soovitusel.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine
UDENYCA ei mdjuta vdi mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimet.
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UDENYCA sisaldab sorbitooli (E420) ja naatriumatsetaati.

UDENYCA sisaldab sorbitooli (teatud suhkur). Sorbitool on fruktoosi allikas. Kui teie arst on teile
oelnud, et teie (vai teie laps) ei talu teatud suhkruid voi kui teil (voi teie lapsel) on diagnoositud périlik
harvaesinev fruktoositalumatus (mistottu organism ei suuda lagundada fruktoosi), peate enne ravimi
kasutamist konsulteerima arstiga.

Ravim sisaldab vahem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi 6 mg annuses, see tdhendab pohimdtteliselt
,,haatriumivaba“.

3. Kuidas UDENYCAt kasutada
UDENYCA on kasutamiseks vihemalt 18-aastastele tdiskasvanutele.

Kasutage UDENYCAT alati tépselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel,
pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Annus
Tavaline annus on 6 mg iihe subkutaanse (nahaaluse) siistena, kasutades siistlit (eeltdidetud siistalt).
Siiste tehakse vihemalt 24 tundi parast viimast keemiaravi annust iga keemiaravitsiikli 16pus.

Arge raputage UDENYCAL tugevasti, sest see vdib mdjutada ravimi aktii

UDENYCA siistimine endale
Arst voib otsustada, et teil on mugavam UDENYCAt endale isg 9? a. Arst vOi meditsiinidde néitab,
kuidas ennast siistida. Arge piitidke ennast ise siistida, kui se eile dpetatud.

Juhiste saamiseks selle kohta, kuidas UDENYCAt end (b;ustlda lugege palun 16iku kiesoleva
infolehe 16pus.

Kui te kasutate UDENYCAt rohkem kui ett@
Kui kasutate UDENYCAt rohkem kui ette n , pidage ndu arsti, apteekri voi meditsiinidega.

Kui te unustate UDENYCAt siistida

Kui te siistite end ise ja unustasite ISLQ@YCA annuse manustamata, konsulteerige arstiga, millal

peaksite slistima jérgmise annus®

Kui teil on lisakiisimusi sel@évimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi

meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu koik ravimid, v3ib ka see ravim pdhjustada kdrvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Teavitage kohe oma arsti, kui teil on mistahes jargnev kdrvaltoime v3i nende kombinatsioon:

° paistetus voi tursed, millega seoses vOib kaasneda harvem urineerimine, hingamisraskus, kohu
paistetus ja tditumistunne ning iildine vasimustunne; need siimptomid tekivad tavaliselt kiiresti.

Need voivad olla aeg-ajalt tekkiva seisundi siimptomid, mida nimetatakse kapillaaride lekke

stindroomiks; see pohjustab vere lekkimist vdikestest veresoontest teie kehasse ja vajab kiiresti

arstiabi.

Viga sagedad korvaltoimed (voib tekkida rohkem kui 1 inimesel 10-st):
° luuvalu; teie arst soovitab, millist ravimit saate luuvalu leevendamiseks votta;
. iiveldus ja peavalu.

Sagedad kérvaltoimed (voib tekkida kuni 1 inimesel 10-st):
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. valu siistekohal,

. iildine valu ning liigeste ja lihaste valu;

. teie veres voivad tekkida muutused, mis on leitavad tavapéraste vereproovidega; teie vere
valgeliblede sisaldus voib liihiajaliselt tdusta; teie vereliistakute arv voib langeda, mis v3ib
pohjustada verevalumeid.

Aeg-ajalt tekkivad korvaltoimed (v3ib tekkida kuni 1 inimesel 100-st):

. allergilist tiilipi reaktsioonid, k.a punetus ja ohetus, nahalodve ja kdrgenenud siigelevad
nahapiirkonnad;

. tosised allergilised reaktsioonid, k.a anafiilaksia (ndrkus, vererdhu langus, hingamisraskus,
ndoturse);

. pdrna suurenemine;

. pornarebend; moned pdrnarebendi juhud 16ppesid surmaga. On téhtis, et votate arstiga otsekohe
tihendust, kui tunnete valu vasakul iilakdhus voi vasemas Olas, sest tegemist voib olla pdrna
probleemiga.

. hingamishéired; kui teil on kéha, palavik ja hingamisraskus, teatage sellest oma arstile;

Sweeti siindroom (nahapinnast kdrgemad valulikud ploomikarva nahakahjustused jasemetel ja
monikord ka néol ning palavik), mille tekkes voib oma osa olla ka teistel asjaoludel;

. nahaveresoonte poletik (naha vaskuliit); 6
. vaikeste filtrite kahjustus neerudes (glomeruloneftiit); 0

o stistekoha punetus; Q

. vere kohimine (verirdga). %,

P QQ

Harvad korvaltoimed (voib tekkida kuni 1 inimesel 1000-st);

. aordipoletik (aort on suur veresoon, mis juhib verd SW est kehasse), vt 161k 2;
. kopsuverejooks.
. Stevensi-Johnsoni siindroom, mis avaldub pu mérklauataoliste voi ringjate laikudena,

mille keskel esineb kehatiivel sageli ville, n.
ninas, suguelunditel ja silmas. Naha- ja i sta reaktsioonidele voivad eelneda palavik ja

gripile iseloomulikud siimptomid. Kuj ekivad sellised stimptomid, 16petage UDENYCA
kasutamine ning votke viivitamata {ihendust oma arstiga voi pdorduge erakorralise meditsiini
osakonda. Vt ka 151k 2. o

oorumisena ning haavanditena suus, koris,

Korvaltoimetest teavitamine
Kui teil tekib tikskoik milline
Korvaltoime voib olla ka s
teavitada riikliku teavi
infot ravimi ohutusest.

Itoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
, mida selles infolehes ei ole nimetatud. K&rvaltoimetest voite ka ise
istecemi, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem

5.  Kuidas UDENYCALt siilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pérast kdlblikkusaega, mis on mirgitud karbil ja siistli etiketil pérast
,,Kolblik kuni ” voi ,,EXP*. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).
Voite votta UDENYCA kiilmkapist vélja ja hoida seda toatemperatuuril (mitte tile 30 °C) mitte kauem
kui 72 tundi. Kui siistel on kiilmkapist vélja voetud ja soojenenud toatemperatuurini (mitte iile 30 °C),

tuleb see kas 72 tunni jooksul &ra kasutada voi dra visata.

Mitte lasta kiilmuda. UDENY CAt voib kasutada, kui seda on kogemata kiilmutatud iihel korral vihem
kui 24 tunni jooksul.
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Hoida sisepakend vélispakendis valguse eest kaitstult.
Arge kasutage seda ravimit, kui mirkate, et see on hiigune vdi sisaldab osakesi.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejéitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas visata éra
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida UDENYCA sisaldab

- Toimeaine on pegfilgrastiim. Uks siistel sisaldab 6 mg pegfilgrastiimi 0,6 ml lahuses.

- Abiained on dddikhape ja naatriumatsetaat (pH reguleerimiseks), sorbitool (E420),
poliisorbaat 20 ja siistevesi. Vt 10ik 2.

Kuidas UDENYCA vilja nieb ja pakendi sisu
UDENYCA on selge ja varvitu siistelahus siistlis (6 mg/0,6 ml).

Igas pakendis on 1 klaasist siistel (eeltdidetud siistal) koos roostevabast terasest ndela ja ndelakattega.
Siistlitel on automaatne noelakaitse. 6

Miiiigiloa hoidja Q
ERA Consulting GmbH @
Lange Strasse 70 P

Q
29664 Walsrode \OQ

Saksamaa (b,

Tel +49 (0) 5161 9890 0 A\S)
Faks +49 (0) 5161 9890 18 &)

E-post: EUAgent@eraconsulting.com . Q

Tootja 0’
Millmount Healthcare Limited @

Block 7, City North Business Campus Q
Stamullen Co. Meath, K32 YD60 .\O
N

Jirimaa
N
d

Infoleht on viimati uu@&

Muud teabeallikad

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu
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Kasutusjuhend

Sellest 16igust leiate teavet selle kohta, kuidas UDENYCAt endale ise siistida. Téhtis on mitte
proovida ennast siistida, enne kui arst, meditsiinidode voi apteeker on selleks spetsiaalseid juhiseid
andnud. Kui teil on kiisimusi siistimise kohta, kiisige arstilt, meditsiinidelt voi apteekrilt abi.

Automaatse noelakaitsmega siistel

e On oluline, et loete kasutusjuhendi hoolikalt 1dbi enne siistli kasutamist, et saaksite aru, kuidas
annust siistida.

e See ravim on siistlis ehk eeltdidetud ohutus tihekorrasiistlas, milles on iiks annus. Pérast siistet
tuleb siistel 4ra visata.

o Siistlil on automaatne ndelakaitse, mis katab ndela pérast siistet ja kaitseb torkevigastuste eest.

Kontrollaken
Noelakate Margistus

Kolvipea
Kere
Sérme pigb@ed
N
Enp@tamist
i “' | E ]
Rakendunud
ndelakaitse
2 ®~ Pirast kasutamist
Séilitamine
. Stistleid tuleb siilitada kiilmkapis temperatuuril 2 °C...8 °C algses karbis.
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QUDENYCA
Pedfilgrastim

\}6

Siistlit EI TOHI kiilmutada ega raputada. Kui siistel on kulmun% aske sellel enne siistet
kiilmkapis sulada. Kui siistel on kiilmunud mitu korda, vis

o Hoidke siistlit algses karbis valguse eest kaitstuna kugsb:tamlsem.

Siistlit EI TOHI kasutada, kui see on olnud toatg] atuuril lile 72 tunni.

Siistlit EI TOHI raputada. Tugeval raputaml 6 b lahusele tekkida vaht ja siis ei tohi seda
kasutada.

Seda ravimit EI TOHI kasutada, kui ol

- pegfilgrastiimi voi mis tahes koos@i e suhtes allergiline.

O

Valmistage siiste ette \

1 Vétke karp kiilmkapist Jagﬁ‘olhge kolblikkusaega.

A: votke karp kiilmkapisfyja kontrollige karbile triikitud kolblikkusaega (vt joonis 1).
Ravimit EI TOHI kasutada, kui kolblikkusaeg on 1dbi. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele

paevale.

QUDENYCA

ilgrastim
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JOONIS 1

B: avage karp ja votke vilja suletud siistlaalus (vt joonis 2).

QUDENYCA
i Pedfilarastim
B
2
ﬁ\

JOONIS 2
2 Laske ravimil soojeneda toatemperatuurini ja otsige kokku vaj ali&@%ivahendid.

A: asetage suletud siistlaalus puhtale tasasele pinnale ja laske sellel,&'eneda toatemperatuurini
vahemalt 30 minutit (vt joonis 3). P OQ

Siistlit EI TOHI proovida soojendada teisiti, nditeks mikrolaineahjus, soojas vees voi péikese kées.

B: otsige kokku vajalikud abivahendid (vt joonis 4).

Teravate jaadtmete mahuti

=

Vatitups Alkohollapp

3 Peske kied ja eemaldage siistel aluselt.

—
f

[ ;|
| Alkohollapp |
/ /
/

/

JOONIS 4
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A: peske kisi sooja vee ja seebiga (vt joonis 5).
i

Al
f%\ﬁ_

JOONIS 5

\

B: eemaldage siistel suletud aluselt nii: tdmmake aluse kate dra, vdtke siistli kere keskelt kinni ja
tostke siistel aluselt (vt joonis 6)
Siistlit EI TOHI haarata kolvist, kolvipeast ega ndelakattest.

QUDENYCA I T
Pegfilgrastim

JOONIS 6 O

4 Kontrollige siistlit ja lahust. Q

Kontrollige lahust kontrollaknast. %\us peab olema selge ja varvitu. Lahuses voib olla moni 6humull.
Ohku eemaldada ei ole vaja (vtjQonis 7).

JOONIS 7
Siistlit EI TOHI kasutada, kui lahus on muutnud vérvi v3i on hdgune.
Siistlit EI TOHI kasutada, kui lahuses on tiikke, helbeid voi osakesi.
Siistlit EI TOHI kasutada, kui see néib olevat kasutatud voi kahjustatud.

Valige ja puhastage siistekoht

5 Valige siistekoht.

Subkutaanse (nahaaluse) siiste soovitatavad kohad on:
e kdht (vélja arvatud 5 cm laiune piirkond timber naba)
e reied
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e Jlavarre tagakiilg
e tuharad
(vt joonis 8)

Olavarre
tagaosa

Kéht =

Tuharad

Reied
JOONIS 8

Siistida EI TOHI siinnimérkidesse, armidesse ega kohtadesse, kus nahk on orn, verevalumiga,
punetuse voi kdvendiga.

6 Puhastage siistekoht.

Puhastage siistekoht alkoholilapiga (vt joonis 9).

o .\$Q

JOONIS 9 \)Q\
Siistige annus éo'
7 Eemaldage ndelakate. OQ

i

JOONIS 10

Noelakatet EI TOHI panna tagasi.
Siistlit EI TOHI kasutada, kui see pillatakse maha siis, kui ndelakate on eemaldatud.

8 Siistli dige hoidmine.

Hoidke siistlit nagu viskenoolt (sormepidemetest veidi madalamalt), p6idla ja nimetissorme vahel (vt
joonis 11).
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JOONIS 11

EI TOHI puudutada kolbi ega hoida siistlit sdrmepidemetest kdrgemalt.

9 Suruge nahk kokku ja sisestage noel.

A: suruge vaba kiega siistekoha timbruse nahk ettevaatlikult kokku (vt joonis 12).

O

— )
\O
JOONIS 12 (b

B: sisestage ndel kokkusurutud nahka 45.. .90—kraadi@rga all (vt joonis 13)

o,
\|>\ Q‘
JOONIS 13

Noela sisestamisel nahka EI TOHI puudutada kolvipead.
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C: kui ndel on téielikult sisestatud, laske kokkusurutud nahk lahti ja votke vaba kéega siistla alaotsast
kinni.
Seejarel asetage teine kisi siistimisasendisse, poial kolvipea peale (vt joonis 14).

JOONIS 14
10 Suruge kolvipea annuse manustamiseks alla.

A: suruge kolvipea poidlaga aeglaselt ja iihtlaselt sisse nii kaugele kui voimalik. See tagab, et saate
kogu annuse (vt joonis 15).

JOONIS 15 \Q®

B: kui ndel on veel sees, tostke poial aeglaselt taga§\astes kolvil tousta. See tdmbab ndela tagasi ja
ndel jaib siistlisse. Seejirel votke siistel stisteko a (vt joonis 16).

JOONIS 16

C: kui niete siistekohal veretilku, suruge sinna vatitups voi siduge siistekoht kinni, nagu vaja.
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11 Visake siistel édra ja puhastage siistekoht.

Otsekohe pirast siistet pange kasutatud siistel teravate jadtmete mahutisse (vt joonis 17).

TERAVATE
JAATMETE

MAHUTI

JOONIS 17 (\Ob
%,

Lahtisi ndelu ega siistleid EI TOHI visata olmejaétmete hulka,, QQ
O
‘Q(O
o%é
O
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IV LISA Q
TEADUSLIKUD JARELDUSED JA MUUGILUBADE T MUSTE MUUTMISE ALUSED
>
A\S)
o%é
R
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Q
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Teaduslikud jireldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet pegfilgrastiimi perioodilise
ohutusaruande (perioodiliste ohutusaruannete) kohta, on inimravimite komitee teaduslikud jareldused
jargmised:

Kolm teatatud juhtu néitavad pdhjuslikku seost ravimi kdrvaltoime Stevensi-Johnsoni siindroomi ja
pegfilgrastiimi vahel. Juhtude arv on véike, kuid arvestades kdrvaltoime tdsidust, soovitab
ravimiohutuse riskihindamise komitee ravimiteavet vastavalt muuta.

Inimravimite komitee ndustub ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike jareldustega.
Miiiigiloa (miiiigilubade) tingimuste muutmise alused

Pegfilgrastiimi kohta tehtud teaduslike jarelduste pohjal on inimravimite komitee arvamusel, et
pegfilgrastiimi sisaldava(te) ravimpreparaadi (ravimpreparaatide) kasu/riski suhe ei muutu, kui

ravimiteabes tehakse soovitatud muudatused.

Inimravimite komitee soovitab muuta miitigiloa (miiligilubade) tingimusi.

36



	RAVIMI OMADUSTE KOKKUVÕTE
	A. BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJA JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV TOOTJA
	B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VÕI PIIRANGUD
	C. MÜÜGILOA MUUD TINGIMUSED JA NÕUDED
	D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
	A. PAKENDI MÄRGISTUS
	B. PAKENDI INFOLEHT
	TEADUSLIKUD JÄRELDUSED JA MÜÜGILUBADE TINGIMUSTE MUUTMISE ALUSED



