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1. A GYOGYSZER NEVE

DepoCyte 50 mg szuszpenzids injekcid

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

A szuszpenzid 10 mg citarabint tartalmaz milliliterenként.
50 mg citarabin 5 ml-es injekcids livegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. \
S\

3. GYOGYSZERFORMA 6/\/

Szuszpenzios injekcid. @q

Fehér vagy tortfehér szinli szuszpenzio. @

*Q
4. KLINIKAI JELLEMZOK SQ}
4.1 Terapiés javallatok Q@

Lymphomas meningitis intrathecalis kezelése. A betegek tépb@&n a kezelés a betegség palliativ
terapiajanak része. @\.\
4.2 Adagolas és alkalmazas N

A DepoCyte kizarolag a daganatellenes kemots(@s készitmények alkalmazasaban jaratos orvos
feliigyelete mellett alkalmazhato. %

Adagolas éo
Gyermekek ®\O

A biztonsagossagat €s ha@ t 18 évnél fiatalabb gyermekek esetén nem igazoltak. A jelenleg
rendelkezésre all6 adato sa az 5.1 pontban talalhato, de nincs az adagolasra vonatkozo javaslat.
A DepoCyte alkalmazasa gyermekek és serdiilok esetén nem javasolt, amig tovabbi adatok nem allnak

rendelkezésre.
A%
Felndttek e;s 6
o

Lymp meningitis kezelésénél a felndtt adag 50 mg (egy injekciods tliveg) intrathecalisan
(lumbalpiinctioval vagy Ommaya-féle intraventricularis katéteren keresztiil). Az alabbi indukcios,
st‘zi%ﬁélé ¢s fenntarto terapias adagolas javasolt:

Indukcids terdpia: 14 naponta 50 mg, 2 adag (az 1. és a 3. héten).

Stabilizald terdpia: 14 naponta 50 mg, 3 adag (az 5., 7. és a 9. héten), majd a 13. héten Gjabb 50 mg.

Fenntartd terapia: 28 naponta 50 mg, 4 adag (a 17., 21., 25. és 29. héten).

Az alkalmazas modja

A DepoCyte-ot lasst injekcidval, 1-5 perc alatt kell beadni, kozvetleniil a cerebrospinalis folyadékba
(CSF), intraventricularis reservoir Gtjan, vagy a lumbalis durazsakba torténé kézvetlen injekcioval.
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Lumbalpunctios beadas esetén a beteget a beadast kdvetden 1 oran at fektetni kell. A DepoCyte
beadasanak napjatol 5 napon at minden beteg napi kétszer 4 mg dexametazont kap oralisan vagy
intravénasan.

A DepoCyte nem adhaté be mas modon.
A DepoCiyte-ot eredeti forméjaban kell felhasznalni, tilos higitani (lasd 6.2 pont).
A betegeket orvosi megfigyelés alatt kell tartani az azonnali toxikus reakciok kisziirése érdekében.

Ha neurotoxicitas jelei észlelhetoek, akkor az adagot 25 mg-ra kell csokkenteni. Ha ez a mellékhatas
nem mulik, akkor a DepoCyte kezelést le kell allitani.

4.3  Ellenjavallatok O

A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szem@

talérzékenység. ®®
Aktiv meningealis fert6zésben szenvedd betegek. @

4.4  Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos (8@2 edések

A DepoCyte kezelés alatt allo betegeknek egyidejlileg kortikoszterqi t (pl.: dexametazont) kell
adni a gyogyszer nagyon gyakori mellékhatasaként jelentkezo ar ditis tiineteinek enyhitésére

(lasd 4.8 pont). .

Az arachnoiditis els6dlegesen émelygéssel, hanyassal, f@ssal ¢s lazzal jaro tiinetegyiittes. Kezelés
nélkiil a kémiai eredetii arachnoiditis haldlos lehet.
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A betegeket tajékoztatni kell arrol, hogy mellék?@ként varhatoan fejféjast, émelygést, hanyast
¢észlelhetnek, illetve beldzasodhatnak, valamjant atrol, hogy mik a neurotoxicitas kezdeti jelei és tiinetei.
Az egyes DepoCyte kezelési ciklusok elej¢mhangsilyozando az egyidejii dexametazon adagolas
fontossaga. A betegeket tajékoztatni k ol, hogy forduljanak kezeléorvosukhoz, ha a

neurotoxicitas jeleit, illetve tﬁnetei\ lik, vagy ha a per os dexametazon kezelést nem jol toleraljak.

it émelygéssel, hanyassal vagy stulyos kdzponti idegrendszeri
0s neurologiai karosodashoz vezetett, mint pl. a vaksag, a
giai toxicitas.

Az intrathecalisan beadott cit
toxicitassal tarsult, amely ng
myelopathia és egyéb nil

A DepoCyte mas n oxikus hatasu kemoterapias szerrel torténd egylittadasa, vagy koponya/gerinc
sugarkezeléssel no egyiittes alkalmazasa fokozhatja a neurotoxicitas veszélyét.

Az intrathgCa)is“adagolast infectidos meningitis kisérheti. Hydrocephalusra is jelentettek, ezt
in{teg az arachnoiditis valtotta ki.

A c%brospinalis folyadék aramlasanak blokkolasa vagy csokkenése a szabad citarabinszint
emelkedését idézheti eld a liquorban, amely ndveli a neurotoxicitas kockazatat. Ezért minden mas,
intrathecalis citotoxikus kezeléshez hasonloan, a kezelés elkezdése el6tt mérlegelni kell a
cerebrospinalis folyadékaramlas vizsgalatanak sziikségességét.

Bér intrathecalis beadas utan nem varhato jelentds szisztémas hatés, nem zarhat6 ki a citarabin
myelosuppressiv hatdsa. A citarabin intravénas beadasat kovetd szisztémas toxicitas elsédlegesen
leucopeniaval, thrombocytopeniaval és anaemiaval egyiitt jaro myelosuppressioban mutatkozik meg.
Ezért a vérképzo rendszer folyamatos megfigyelése javasolt.

Szabad citarabin intravénas beadasa utan ritkan anaphylaxias reakciokat jelentettek.
Mivel a DepoCyte részecskék méretiikben és alakjukban a fehérvérsejtekhez hasonloak, a készitmény



beadasa utan a liquorvizsgalatot nagy koriiltekintéssel kell végezni.

4.5 Gyobgyszerkodlcsdnhatasok és egyéb interakciok

Az intrathecalisan adott DepoCyte és egyéb gyogyszerek kozott nem figyeltek meg kdlesonhatast.
Nem vizsgaltak a DepoCyte egyiittadasat egyéb, intrathecalisan alkalmazott daganatellenes
gyogyszerekkel.

A citarabin intrathecalis egyiittadasa egy¢b citosztatikumokkal fokozhatja a neurotoxicitas kockazatat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzdképes nok/fogamzasgatlas férfiaknal és n6knél . Q’\'
'

A nyilvanvaloan csekély kockazat ellenére a fogamzoképes ndk a terhesség kizarasaig nen%&;ﬁatnak
citarabin kezelést, a gyogyszer adasa alatt pedig megbizhat6 fogamzasgatlé modszert keQ

alkalmazniuk. @

Tekintettel arra, hogy a citarabin mutagén potenciallal rendelkezik, igy krom 'Qrendellenességet
okozhat a spermiumokban, ezért a DepoCyte kezelés alatt 4llo férfiak pa zamara javasolni kell
egy megbizhato fogamzasgatlo modszer alkalmazasat. 6@

Terhesség Q@

A DepoCyte-tal nem végeztek teratogenitasi allatkisérleteket, e@ m allnak rendelkezésre terhes
nékon elvégzett megfeleld, jol kontrollalt vizsgalatok. \\

A DepoCyte hatéanyaga, a citarabin a terhességben — @ent az elso trimeszterben — szisztémasan
alkalmazva karosithatja a magzatot. Kevéssé kell /kban a DepoCyte intrathecalis alkalmazasat
kdvetden a magzati karosodas miatt aggddni, m%zcitarabin szisztémas expozicidja elhanyagolhato.
A nyilvanvaloan csekély kockazat ellenére afogamzoképes nok a terhesség kizarasaig nem kaphatnak
citarabin kezelést, a gyogyszer adasa ala@ megbizhatd fogamzasgatld modszert kell
alkalmazniuk.

Szoptatas ®\O

Nem ismeretes, hogy a cigﬁc%trathecalis alkalmazas utan kivalasztodik-e az anyatejbe. A
DepoCiyte intrathecalis beaddsa utan a szabad citarabin szisztémas expozicié mértéke elhanyagolhato.
Az anyatejbe valo kivaldsztodas lehetdsége, és a szoptatott csecsemdékben jelentkezd sulyos
mellékhatasok koc a miatt a DepoCyte alkalmazasa szoptatd anyaknak nem ajanlott.

Termékenxsged' %

Nem v¢ “E%ek a DepoCyte reprodukcios toxicitasat értékel6 termékenységi vizsgalatokat. Mivel a
Depo tal intrathecalisan végzett kezelést kdvetden a szabad citarabinnal tortén6 szisztémas
exe&ﬁcié elhanyagolhatd, a csokkent termékenység kockazata valosziniileg csekély (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nem jelentették, hogy a DepoCyte kezelés kozvetleniil hatassal lenne a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességekre. A visszajelzett mellékhatasok alapjan azonban a betegeknek nem
ajanlott a kezelés ideje alatt vezetni, illetve gépeket lizemeltetni.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A fazis I-IV. vizsgalatokban a DepoCyte-tal kapcsolatban leggyakrabban jelentett mellékhatas a
fejfajas (23%), az arachnoiditis (16%), a 1az (14%), a gyengeség (13%), az émelygés (13%), a hanyas



(12%), a zavartsag (11%), a hasmenés (11%), a thrombocytopenia (10%) és a faradtsag (6%) volt.

A lymphomas meningitises — citarabinnal és DepoCyte-tal egyarant kezelt — betegekkel végzett

fazis I-IV. vizsgalatok mellékhatasai az alabbi, 1. tablazatban, a MeDRA szervrendszeri osztalyozas és
gyakorisag (nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori (=1/1000 — <1/100); ritka
(>1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000)) szerint keriilnek felsorolasra. Az egyes gyakorisagi
kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossagi sorrendben szerepelnek.

1. tablazat. A fazis I-1V. vizsgalatokban részt vevé, 50 mg DepoCyte-tal (n = 151 ciklus)
\vagy citarabinnal (n = 99 ciklus) kezelt, lymphomas meningitisben szenvedé betegek
barmely kezelési csoportjaban a ciklusok >10%-aban eléfordulé mellékhatasok
Verkepz(iszgrv!_ és nyirokrendszeri o Q’\'
betegségek és tinetek A\)
DepoCyte Nagyon gyakori: thrombocytopenia A
Citarabin Nagyon gyakori: thrombocytopenia _ ()
Idegrendszeri betegségek és tuinetek A
DepoCyte Nagyon gyakori: arachnoiditis, zQﬁftség,
fejfajas NS
Citarabin Nagyon gyakori: arachnp%,'fej fajas
Gyakori: zavartsag N\
Emésztérendszeri betegségek és tiinetek o~
DepoCyte Nagyon gyakori: @‘ﬁenés, hanyas,
¢melygés
Citarabin Nagyon Q&kw: hasmenés, hanyas,
Emelygésy
Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén v
fellépd reakciok /]Q
DepoCyte Nagyon gyakori: gyengeség, laz
\< yakori: kimeriiltség
Citarabin (b Nagyon gyakori: gyengeség, laz,
_(\\Q kimeriiltség

* A bevezet6 ¢s fenntarto ciklus hosﬁ v 1lletve 4 hét volt, ami alatt a beteg 1 adag DepoCyte-ot vagy
4 adag citarabint kapott. Azoknal \ Lgeknél, akik egy ciklusban nem kaptak meg mind a 4 adag
citarabint, a ciklust teljes ciklu@zﬁmolték.

Idegrendszeri betegségek@netek
A DepoCyte potenc}t/?@&n sulyos neuroldgiai toxicitast okozhat.

A citarabir@ecalis alkalmazasa myelopathiat (3%) és egyéb neuroldgiai toxicitast okozhat,

amely néh neurologiai karosodashoz vezethet. A DepoCyte intrathecalis alkalmazasat kovetéen
sulyos ké ti idegrendszeri toxicitast, példaul allando convulsidkat (7%), stulyos somnolentiat (3%),
hemiplegiat (1%), lataszavarokat, beleértve a vaksagot (1%), hallasvesztést (3%) és agyidegbénulast
(3%yis jelentettek. Megfigyelték tovabba a periférias neuropathia tiineteit és jeleit, mint példaul

fajdalom (1%), zsibbadas (3%), paraesthesia (3%), hypaesthesia (2%), gyengeség (13%), illetve a
széklet- (3%) és a vizelet- (1%) iirités szabalyozasanak zavara (incontinentia). Néhany esetben a
neuroldgiai panaszok és tiinetek ezen egyiittesét cauda equina szindromaként jelentették (3%).

A feltehetden neurologiai toxicitast jelzd mellékhatasok a 2. tdblazatban, a MeDRA szervrendszeri
osztalyozas és a gyakorisag szerint keriilnek felsorolasra: nagyon gyakori (>1/10), gyakori
(>1/100 - <1/10) és nem gyakori (>1/1000 — <1/100). Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a
mellékhatasok csokkend stlyossagi sorrendben szerepelnek.



2. tablazat A fazis 1., 111. és 1V. vizsgalatokban részt vevé, 50 mg DepoCyte-tal
(n =99 ciklus) vagy citarabinnal (n = 84 ciklus) kezelt betegeknél a lehetséges
neuroldgiai toxicitasra utald mellékhatdsok

Pszichiatriai kérképek

DepoCyte Gyakori: somnolentia

Citarabin Gyakori: somnolentia

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

DepoCyte Gyakori: cauda equina szindréma, convulsiok,

agyidegbénulas, hypaesthesia, myelopathia,
araesthesia, hemiplegia, zsibbadés

Citarabin Gyakori: cauda equina szindréma, convulsiok, XL

agyidegbénulas, hypaesthesia, myelopathia, { Q
araesthesia, hemiplegia, zsibbadas /10

Szembetegségek és szemészeti tlinetek A4

DepoCyte Gyakori: lataszavarok, vaksag O

Citarabin Gyakori: lataszavarok, vaksag R\

A fll és az egyensuly-érzékelé szerv LV

betegségei és tuinetei N%)

DepoCyte Gyakori: hallasvesztés NN

Citarabin Gyakori: hallasvesztés P

Emésztérendszeri betegségek és tiinetek @V

DepoCyte Gyakori: a székleti @s‘s‘z’abélyozésénak
zavara (incontigent

Citarabin Gyakori: vé @‘sékkent szabalyozasi
képessége,{eisontinentia)

VVese- és hugyuti betegségek és tiunetek 1,

DepoCyte Gyakdu! vizelet incontinentia

Citarabin akori: hiigyholyag csokkent szabalyozasi

\,Eéessége (incontinentia)

Altalanos tiinetek, az alkalmazas he[&\\’

fellépd reakciok o)

DepoCyte @V Nagyon gyakori: gyengeség

. Gyakori: fajdalom
Citarabin O\VJ Nagyon gyakori: gyengeség
. 5\ Gyakori: fajdalom
N\

Minden, DepoCytedRezelést kapo beteget egyidejiileg dexametazonnal kell kezelni az arachnoiditis
tiineteinek enyhi%gﬁ erdekében. A toxikus hatas egyszeri vagy tobbszori ismételt adaggal is

Osszefligghet el a toxikus hatasok a kezelés barmely idészakaban jelentkezhetnek (bar legnagyobb
valdszinii @e 7 5 napos beadasi idészakban fordulnak eld), a DepoCyte-kezelést kapo betegeknél
folya n figyelni kell a neurotoxicitas kialakulasat. Ha a betegeknél kialakul a neurotoxicitas,

csQ t@kell a kovetkez6 DepoCyte adagokat, és amennyiben a toxicitas tartdsan fennall, a
ke%e%t le kell allitani.

A DepoCyte-tal végzett kezelés nagyon gyakori mellékhatasa az arachnoiditis, amely tobb
mellékhatasban megnyilvanulé szindroma. A valdszintlileg meningealis irritdciora utaldo mellékhatasok
elofordulasi gyakorisaga a kdvetkezo: fejfajas (24%), émelygés (18%), hanyas (17%), 1az (12%), a
nyakizmok merevsége (3%), nyaki fajdalom (4%), hatfajdalom (7%), meningismus (<1%), convulsiok
(6%), hydrocephalus (2%) és a liquor pleiocytosisa, médosult tudatallapottal vagy anélkiil (1%). Az
alabbi, 3. tablazatban keriilnek felsoroldsra ezek a reakciok a DepoCyte-tal, valamint a citarabinnal és
metotrexattal kezelt betegek esetén is.



A mellékhatasok a MeDRA szervrendszeri osztalyozas és a gyakorisag szerint keriilnek felsorolasra:
nagyon gyakori (>1/10), gyakori (>1/100 — <1/10) és nem gyakori (>1/1000 — <1/100). Az egyes
gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossagi sorrendben szerepelnek..

3. tablazat. A fazis 1., 111. és 1V. vizsgalatokban részt vevé betegeknél a lehetséges
meningealis irritaciora utald mellékhatdsok
Idegrendszeri betegségek és tiinetek
DepoCyte (n =929 ciklus) Nagyon gyakori: fejfajas
Gyakori: convulsiok, szerzett hydrocephalus,
liquor pleiocytosisa
Nem gyakori: meningismus
Metotrexat (n = 258 ciklus) Nagyon gyakori: fejfajas \
Gyakori: convulsiok, szerzett hydrocephalus, It Q
meningismus A
Citarabin (n = 99 ciklus) Nagyon gyakori: fejfajas él/
Gyakori: convulsiok, meningismus _0\
Emésztérendszeri betegségek és O
tinetek (Q
DepoCyte (n =929 ciklus) Nagyon gyakori: hanyas, émelygésQ;
Metotrexat (n = 258 ciklus) Nagyon gyakori: hanyas, émel -~
Citarabin (n = 99 ciklus) Nagyon gyakori: hanyas, émelggés”
A csont- és izomrendszer, valamint a @V
kotaoszOvet betegségei és tiinetei
DepoCyte (n = 929 ciklus) Gyakori: hatfaj dal@?ﬁ‘ki fajdalom, a
nyakizmok mereys
Metotrexat (n = 258 ciklus) Gyakori: hatfajdatom, nyaki fajdalom
i nyakizmok merevsége
Citarabin (n = 99 ciklus) ajdalom, nyaki fajdalom, a
nyakiZmiok merevsége
Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén ‘é\
fellépé reakciok LD
DepoCyte (n = 929 ciklus) _~\WNagyon gyakori: 1iz
Metotrexat (n = 258 ciklus) A0 [Gyakori: 14z
Citarabin (n = 99 ciklus) A\~  |Nagyon gyakori: liz

*A ciklus hossza 2 hét volt, arr%ﬂatt a beteg 1 adag DepoCyte-ot, illetve 4 adag citarabint vagy
metotrexatot kapott. Azokn3 {\ egeknél, akik nem kaptdk meg mind a 4 adag citarabint, illetve
metotrexatot, a ciklust tor ciklusnak szamoltak.

X

Laboratériumi Vizsgivg{)k

A DepoCyte azasat és intrathecalis metotrexat- vagy citarabin-kezelést kovetden egyarant
megfigyelt uor fehérjeszintjének és fehérvérsejtszamanak atmeneti emelkedését is. Mivel ezeket
a reakcigkatismeretlen méretli populaciobdl jelentették, lehetetlen megbizhatéan megbecsiilni

gyako kat.

F eltgtelezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gydgyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil



4.9 Tuladagolas

DepoCyte tiladagolasrol nem szamoltak be. A DepoCyte tiiladagolasa sulyos arachnoiditist, igy
encephalopathiat okozhat.

Egy régebbi, nem kontrollos vizsgalat soran, amelyben dexametazon prophylaxist még nem
alkalmaztak, a betegek 125 mg egyszeri adagokat kaptak. Egy beteg a 125 mg DepoCyte
intraventricularis beadasat kdvetd 36 dran beliil encephalopathia kdvetkeztében meghalt. Ez a beteg
azonban egyidejiileg teljes agyra kiterjedd sugarkezelés kapott, és megel6zGen intraventricularis
metotrexat-kezelésben részesiilt.

Az intrathecalis DepoCyte injekcionak, illetve a DepoCyte injekcio beadasa utan felszabadulo
citarabinnak nincs specifikus antidotuma. Egy olyan esetben, amikor az intrathecalis szabad cita s&t
tuladagoltak, a cerebrospinalis folyadékot izotonias natrium-klorid oldattal cserélték le, és ez iz 8ljaras
hatékony lehet a DepoCyte tiladagolas esetén is. A tiladagolas kezelése az életfunkciok %ﬁ
figyelembevételével torténik. @Q

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK Q)(Q
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok SQ}*
Farmakoterapias csoport: Antimetabolitok, pirimidin analogok, AT&U: LO1BCO1.

Hatdsmechanizmus . Q)Q
A DepoCyte kozvetleniil a cerebrospinalis folyadékba b@té, szabalyozott hatéanyag-
felszabadulasu citarabin. /\:b»

A citarabin sejtciklus-specifikus antineoplasti Qnely kizarolag az S-fazisban hat a sejtosztodasra.
A citarabin a sejten beliil citarabin—S’—trifoszfé&ara—CTP), aktiv metabolitta alakul. A
hatasmechanizmus nem teljesen ismert, telezhetd, hogy az ara-CTP els6dlegesen a DNS
szintézis gatlasan keresztiil hat. A DN s RNS-be torténd beépiilése is hozzajarulhat a citarabin
citotoxicitasahoz. A citarabin a gy&@ szt6do emlds sejtkulturak szamos fajtajara nézve citotoxikus.

A sejtciklus fazisara specifiku, metabolitok esetén a neoplasticus sejtek citotoxikus

koncentracidval torténd e 16janak id6tartama fontos jellemzoje a hatasossagnak.

Farmakodinamias haté:psk

/\/U
To6bb mint 60 sej alat vizsgalo in vitro kisérletekben az 50%-0s ndvekedésgatlast el6idézo atlagos
citarabin kg)n% acio (IC50) koriilbeliil 10 uM (2,4 pg/ml) volt két napos beadas esetén és 0,1 uM
(0,024 pg t napos beadas esetén. A vizsgalatok arra is ramutattak, hogy szamos szolid tumor
sejtvo ¢keny citarabinra, kiilondsen, ha hosszabb ideig érintkeznek a hatéanyaggal.

Kliilkai hatasossag és biztonsagossag

Egy nyilt, aktiv-kontrollos, multicentrumos klinikai vizsgalatban 35, lymphomas meningitises beteget
(akiknél a cerebrospinalis folyadék citologiai vizsgalata soran malignus sejteket talaltak)
randomizaltak DepoCyte (n=18) vagy szabad citarabin (n=17) intrathecalis kezelésre. Az 1 hdnapos
Indukcios terapias fazis soran 2 hetente 50 mg a DepoCyte injekciot, illetve hetente kétszer 50 mg
szabad citarabint adtak intrathecalisan. A kezelésre nem reagald betegeket 4 hét utan kizartak a
vizsgalati protokollbol. A reagald betegek (akiknél a cerebrospinalis folyadékban a kezelés hatasara
nem volt kimutathatd malignus sejt és nem progredialtak a neurologiai tiinetek) stabilizald, majd
fenntarto kezelést kaptak 29 héten at.



A reagalo betegek aranya 13/18 (72%, 95% konfidencia intervallumok mellett: 47, 90) a DepoCyte
injekciot kapo betegek esetén és 3/17 (a betegek 18%-a, 95%-0s konfidencia intervallum: 4, 43) a
szabad citarabint kapo betegek esetén. Statisztikailag szignifikans osszefliggést figyeltek meg a kezelés
¢s a terapias valasz kozott (Fisher-féle teszt p-érték = 0,002). A DepoCyte injekciot kapo

betegek nagy része ment tovabb az Indukcids terapia utan a kdvetkezo terapias 1épésekre. A DepoCyte
injekciot kapo betegek atlagosan, betegenként 5 ciklust (adagot) kaptak (1-10 adag) az atlagosan 90
napos kezelési id6tartam alatt (1-207 nap).

A masodlagos végpontoknal, igy a terapias valasz idétartama, a progresszidomentes tulélési ido,
neurologiai jelek és tiinetek, Karnofsky statusz, életmindség €s altalanos tulélés tekintetében nem
mutatkozott statisztikailag szignifikans eltérés. Az atlagos progressziomentes tulélés (a neurologiai
progresszidig, illetve az elhalalozasig eltelt id6tartamként definidlva) minden kezelt beteg esetén 77,
illetve 48 nap volt a DepoCiyte, illetve a szabad citarabin esetén. A 12 honap mualva életben 1évg Q
betegek aranya a DepoCyte injekciot kapo csoportban 24%-0s, mig a szabad citarabint kapo ‘Q
csoportban 19% volt. /1/

&
Gyermekek Q)Q

Egy nyilt, nem Osszehasonlitd doziseszkalacios tanulmany soran, primer a §or kovetkeztében
kialakult neoplasias vagy leukémias meningitisben szenvedd, 18 gyerl;n\ =19 éves) esetében a

maximalis intrathecalis toleralhat6 dozis 35 mg volt. 6@
5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok Q@
Felszivodas Q

*

A DepoCyte lumbalpunctios, illetve intraventricularis ks&@ren at torténd beadasat koveto
rendelkezésre all6 farmakokinetikai adatok elemzése Jan a szabad citarabin mind az agykamraban,
mind pedig a lumbalis részben 5 ora elteltével éri ucskoncentraciot. A csticskoncentracid
elérését bifazisos eliminacio kdveti, amely eg ti hirtelen koncentracidesésbdl, majd egy ezt
koveto lassu csokkenésbol all, amely 12,5 mgy— 75 mg kozotti adagolési tartomanyban 100-263 6ra
terminalis felezési 1d6t jelent. Ezzel ellen&? 30 mg szabad citarabin intrathecalis beadast kdvetden
bifazisos cerebrospinalis folyadék kon@{ cios profil mellett 3,4 ora terminalis felezési id6vel {irtil
ki O

A DepoCyte (75 mg) farmako al paraméterei olyan neoplasticus meningitises betegek esetén,
akiknek a gyogyszert intraventsictlarisan vagy lumbalpunctioval adtak be, arra utalnak, hogy a
hatéanyag expozicidja a 3& icularis vagy lumbalis térben hasonlo, fiiggetleniil a beadas modjatol.
Emellett, a szabad citarabinnal Gsszevetve, ez a gyodgyszerforma a beadas modjatol és a mintavételezés
helyétdl fiiggden 27&zeresére ndveli a biologiai felezési id6t. A kapszulalt citarabin koncentracio,
valamint azoknak*@lipid részecskéknek a szama, amelyek az injekcioban a citarabin molekulakat
magukba z{irj% apszulaljak), hasonlo eloszlast kovet. A szabad és a kapszulalt citarabin AUC-k a
DepoCyt @ tcularis beadasat koveten linearisan emelkednek az adag novelésével, amely azt jelzi,
hogy a abin felszabadulas a DepoCyte injekciobdl, valamint a citarabin farmakokinetikéja az

e eri%ebrospinalis folyadékban linearis lefolyasu.

Eloszlas
A citarabin lassan jut at a cerebrospinalis folyadékbol a plazmaba, de, itt gyorsan atalakul uracil-
arabinozidda (ara-U), inaktiv metabolitjava. 50 mg és 75 mg DepoCyte intrathecalis beadasa utan a

szabad citarabin szisztémas hatasa elhanyagolhat6 volt.

Biotranszformacio

A citarabin els6dlegesen ara-U (1-B-D-arabinofuranozil-uracil vagy uracil-arabinozid) inaktiv
metabolitta alakulva a vizelettel Uriil. A szisztémasan adott citarabinnal ellentétben, amely a
plazmaban gyorsan ara-U-v4 alakul at, intrathecalis beadas utan a cerebrospinalis folyadékban a



citarabin ara-U atalakulas elhanyagolhato, mert a kdzponti idegrendszer szoveteiben és a
cerebrospinalis folyadékban Iényegesen alacsonyabb az atalakulasért felelds citidin-deaminaz
enzimaktivitas. A citarabin cerebrospinalis folyadékban mért clearance-ének sebessége megfelel a
cerebrospinalis folyadék 0,24 ml/perc térfogati sebességnek.

Eliminacid

A citarabin és a predominans foszfolipid komponens (DOPC) eloszlasat és clearance-ét DepoCyte
intrathecalis beadasat kovetden ragesalokban vizsgaltak. Az izotoppal jeldlt citarabin és DOPC
gyorsan eloszlott az idegszdvetben. A citarabin tobb, mint 90%-a a 4. napra, tovabbi 2,7%-a pedig a
21. napra triilt ki. Az eredmények azt mutatjak, hogy a lipid alkotorész hidrolizist kovetden, az
intrathecalis térben torténo lebomlas utan nagymértékben beépiil a szovetekbe.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei ‘QQ

A DepoCyte injekcioban talalhato lipidekkel (DOPC és DPPG), illetve az azokhoz haso
foszfolipidekkel kapcsolatban rendelkezésre allo toxikologiai adatok attekintése arra I@a tt ra, hogy
ezeket a lipideket szamos allatfaj még hosszu tava alkalmazas és g/kg nagysagrenc@agok mellett is
jol toleralja.

Majmokon elvégzett akut és szubakut toxicitasi vizsgalatokban az intrat e@\sﬂn adott DepoCyte
injekciot a majmok 10 mg adagban toleraltak (amely embernél 100 m, égnak felel meg). Az
intrathecalis DepoCyte injekciot kapo allatoknal enyhe, illetve koze erincburok- és agyhartya-
gyulladast és/agy csillagsejtes aktivalodast figyeltek meg. Ezek asok feltehetden egyeznek mas
intrathecalisan adott készitmények, példaul a nem kapszulalt ci in toxikus hatasaival. Hasonld
valtozasokat (altalaban minimalis vagy enyhe mértékben) Itek meg kizarélag DepoFoam
készitményt (DepoCyte vivoanyag citarabin nélkiil) ka @atokban is, de a natrium-klorid oldatot
kapo kontroll allatokban nem. Egereken, patkanyoko @ tydkon elvégzett vizsgalatok azt mutattak,
hogy a citarabin nagymértékben toxikus hatasu a \6%20 rendszerre.

vizsgalatokat. A hatéanyag, a citarabin, i vizsgalatok soran mutagénnek bizonyult, és
clastogénnek mutatkozott in vitro (kro@i ma elvaltozasokat, és testvérkromatida cserét idézett el6
emberi leukocytakban) és in vivo ( szoma elvaltozasok és testvérkromatida cserés eljaras
ragcesald csontszovetben, egér mi ucleus assay) vizs gélatokban A citarabin in vitro hércség
embridsejtek és patkanybol sza 10j4

hatast volt a meidzisos s¢jtekts; fhtraperitonealisan (i.p.) citarabinnal kezelt egerekben dozisfiiggd
elvaltozasokat okozott a s iumok fejrészében, valamint kromoszoma elvaltozasokat idézett eld. A
szakirodalom nem e glyan vizsgalatokat, amelyekben a citarabin fertilitasra gyakorolt hatasat
vizsgaltak. Tekinte rra, hogy a DepoCyte intrathecalis beaddsa utdn a szabad citarabin szisztémas
expozicidja elha olhato, a karosodott fertilitas kockazata kicsi.

)

6. @GYSZERESZETI JELLEMZOK

A DepoCyte injekcioval nem végeztek ke:m@;&tam, mutagenitasi, illetve reproduktiv toxicitasi

6.1 egédanyagok felsorolasa

Koleszterin

Triolein

Dioleoil-foszfatidilkolin (DOPC)
Dipalmitoil-foszfatidil-glicerin (DPPG)
Natrium-klorid

Injekcidhoz valo viz
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6.2 Inkompatibilitdsok

A DepoCyte és egyéb készitmények kozott fennalld farmakokinetikai gyogyszer-kdlcsonhatasokkal
kapcsolatos vizsgalatokat nem végeztek. A DepoCyte nem higithat6 és nem keverhet6 egyéb
gyogyszerekkel, mert a koncentracio, illetve a pH megvaltozasa befolyasolhatja a mikroszemcsék
stabilitasat.

6.3 Felhasznalhat6sagi idétartam
18 honap.

Mikrobiolodgiai szempontbol az elsé felnyitas utdn azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznaljak fg{'
azonnal, a felhasznalasra kész allapotban torténd alkalmazas el6tti tarolas idejéért és annak
koriilményeiért a felhasznalo a felelds, €s normal esetben 18°C — 22°C-on ez nem lehet 4 6ra
hosszabb.

‘:‘DQ

6.4 Kulonleges tarolasi eléirasok Q,Q

Hutészekrényben (2°C — 8°C) tarolando. @

Nem fagyaszthat6! . $®
b@

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

L. tipust, 5 ml szuszpenzidban 50 mg citarabint tartalmaz6 inj ekc@eg, amely fluorgyantaval
bevont gumidugoéval és lepattinthaté aluminiumkupakkal van 1€Z4tva.

A DepoCyte kiilon kartondobozokban kertil forgalombm@yek mindegyike egyadagos injekcids
iiveget tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kUIane@@/intézkedések és egyeéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informécic’)l?b

A DepoCyte injekcid eldkészitése éo
Tekintettel a DepoCyte toxikus @&onségaira, kezeléskor megfeleld ovintézkedéseket kell tenni.

Lasd alabb az ,,A DepoCyte % ére, megsemmisitésére vonatkozo Gtmutatasok™ cimii részt.

részecskék reszuszpe asahoz kozvetleniil az injekcios {ivegbol torténd felszivas elétt Ovatosan meg
kell forgatni. Nem d er6sen felrazni. Tovabb oldas vagy higitas nem sziikséges.

)
A Deponye @& sa
O

A Dep@e-ot kizarolag intrathecalis uton lehet beadni.

Az injekcios iivegeket lggeﬂaQb 30 percen at hagyni kell szobahémérsékletre melegedni (18-22°C), és a

A D¢poCyte injekciot kozvetleniil beadas el6tt fecskenddbe fel kell szivni. Miutan ez egy
egyszerhasznalatos injekcids liveg, €s nem tartalmaz tartositoszert, a gyogyszert az injekcios iivegbol
tortént felszivast kovetoen 4 oran beliil fel kell hasznalni. A fel nem hasznalt gyogyszert nem szabad
késébb felhasznalni. A DepoCyte gyogyszert nem szabad 6sszekeverni mas készitményekkel (lasd 6.2
pont). A szuszpenziot nem szabad felhigitani.

A DepoCyte injekcio beadasahoz nem hasznalhato szerelékbe beépitett sziir6. A DepoCyte injekciot
kozvetleniil a cerebrospinalis folyadékba kell beadni intraventricularis katéteren at vagy
lumbalpunctiéval. A DepoCyte injekciot lassan, 1-5 percen keresztiil kell beadni. A lumbalpunctioval
tortént beadas utan a beteget utasitani kell, hogy 1 6ran at lapos agyon fekiidjon. A betegeket az
azonnali toxikus hatasok jelentkezésével kapcsolatban orvosi megfigyelés alatt kell tartani.
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A DepoCyte beadasanak napjatol 5 napon at a betegek napi kétszer 4 mg dexametazont kapnak
oralisan vagy intravénasan.

A DepoCyte kezelésére, megsemmisitésére vonatkozd utmutatasok

A készitmény toxikus tulajdonsagai miatt az alabbi ovintézkedéseket kell megtenni:

. a személyzetnek megfeleléen képzettnek kell lennie a daganatellenes készitmények kezelése
terén;

. gyermeket tervezo férfi és néi dolgozok, illetve terhes nék nem dolgozhatnak az anyaggal;

. a személyzetnek védoruhat kell viselnie: szemiiveg, kopeny, egyszer hasznalatos kesztyii és
arcmaszk;

. a gyogyszer elokészitéséhez kiilon helyet kell kijeldlni (lehetéleg laminaris box-ot). A
munkatertiletet eldobhatd, miianyag hatsorészii, abszorbens papirral kell befedni; Q’\'

. a gyogyszer beadasa ¢és rendrakas soran keletkezett minden anyagot veszélyes hulladé @
zsakokban kell elhelyezni, amelyet magas homérsékleten elégetnek majd;

. ha az anyag véletleniil a bérre keriil, az érintett teriiletet azonnal mossa le b6 szapq‘ vizzel,

. ha az anyag véletleniil nyalkahartyara kertil, akkor az érintett tertiletet b Vizzel@o al oblitse

le és forduljon orvoshoz.

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisit%%@gyégyszerekre
vonatkozo helyi eldirasok szerint kell végrehajtani 6@

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOS@A

Pacira Limited \N
Wessex House \‘b\
Marlow Road (b
Bourne End O/\/
Buckinghamshire \(\

SL8 5SP (b‘

Nagy-Britannia \Q
8. A FORGALOMBA HOZ@QU ENGEDELY SZAMA

EU/1/01/187/001 &O\Q’
<

9. A FORGAL¢ A HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

/
A forgW%zatali engedély elsd kiadasanak datuma: 2001. julius 11.

A forg a hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2011. julius 11.
10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gybgyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZAIQADITASAERT FELELOS

GYARTO(K) \fb»

B.  FELTETELEK VAGY KORLA ASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT
KAPCSAN Q

C. A FORGALOMBA HO@%U ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

D. FELTETELEK Y KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS
ES HATEK LKALMAZASARA VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd neve és cime

Almac Pharma Services Limited
20 Seagoe Industrial Estate
Craigavon, Co Armagh

BT63 5QD
Nagy-Britannia

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAP@N

)
Korlatozott érvény(i orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazés%kkés,

4.2 pont). q
C. AFORGALOMBA HOZATALIENGEDELY EGYEB FELTETEL ES
KOVETELMENYEI
%)
. Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések ®6
A forgalomba hozatali engedély jogosultja az erre a termékre vo 5 id6szakos
gyogyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c¢. ének (7) bekezdésében

megallapitott és az europai internetes gyogyszerportalon nyifvanossagra hozott unios
referencia-idépontok listdja (EURD lista) szerinti kéve‘w{' yeknek megfelelden koteles benyujtani

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZ%&Q A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASAR ATKOZOAN

. Kockéazatkezelési terv ‘(60
Nem értelmezhet6. Q®\O

A\
O
Q}‘\
1
A@
)

S
i
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CIMKESZOVEG ESB ETEG’QAJ EKOZTATO
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

|1.  AGYOGYSZER NEVE

DepoCyte 50 mg szuszpenzids injekciod
Citarabin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE 7Y
| 4

50 mg citarabin 5 ml-es injekcios livegenként (10 mg/ml). @Q

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA \<

N
oN)
Egyéb anyagok: koleszterin, triolein, dioleoil-foszfatidilkolin (DOPC) @a mitoil-foszfatidilglicerin
(DPPG), natrium-klorid, injekciohoz valo viz. Q)@

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM AN\

x ¢
Szuszpenzios injekcio. (b'
Egy 5 ml-es injekcios iiveg. O/\/

O

Q)

5.  AZALKALMAZASSAL KAP@SATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

MODJA(I) R
o

Intrathecalis alkalmazas. ®\
Hasznalat el6tt olvassa el a m( It betegtajékoztatot!

(5\0

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKBKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gy(’)gyss@rﬁmekektél elzarva tartando!

| 7. \?"TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNY IBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben (2°C — 8°C) tarolando.
Nem fagyaszthato!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Pacira Limited
Wessex House
Marlow Road
Bourne End

Buckinghamshire “QQ

SL8 5SP /\/
Nagy-Britannia &

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I) A\

EU/1/01/187/001 ‘ $

13. A GYARTASI TETEL SZAMA AD)

Gy. sz.: N

N
(?;\(b

14. AGYOGYSZER RENDELHETOSEGE ~ /'
"4

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer. (b

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VQNATKOZO UTASITASOK

QOKQ

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Y
Braille-iras felt@(e alol felmentve
O

| 17. EGXEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

S’
<ng?di azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.>
<Nem értelmezhetd.>

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

<PC: {szam} [termékkod]
SN: {szdm} [sorozatszam]|
NN: {szam} [nemzeti visszatéritési vagy nemzeti azonositd szam|>

<Nem értelmezhet6.>
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKESZOVEG

| 1. AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

DepoCyte 50 mg szuszpenzids injekcio citarabin

. , N
Intrathecalis alkalmazas. “QQ
N
| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK o
N
R\~

3. LEJARATIIDO oN)

Felhasznalhato: Q@

_ ey
4. AGYARTASI TETEL SZAMA AN\
O
Gy. sz.: /\/@'
O

5. A TARTALOM SULYRA, TERFO%‘FRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

5 ml. O®

A

6. EGYEB INFORMAGIOR

R\
2

v
o
0

S
i
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Betegtajékoztato: informacidk a felhasznald szdmara

DepoCyte 50 mg szuszpenzids injekcid
Citarabin

Mielétt elkezdenék adni Onnek ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatdt, mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosahoz.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatds jelentkezik, tdjékoztassa errél kezel6orvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd \

4. pont. ¢ Q

A betegtajékoztatd tartalma: 6/‘/

Milyen tipusu gyogyszer a DepoCyte és milyen betegségek esetén alkalmazh Q
Tudnivalok a DepoCyte alkalmazasa elétt
Hogyan kell alkalmazni a DepoCyte-ot?

Lehetséges mellékhatasok ®®

Hogyan kell a DepoCyte-ot tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
1. Milyen tipusu gyogyszer a DepoCyte és milyen beteg@g esetén alkalmazhat6?

ANl o e

A DepoCyte limfomas agyhartyagyulladas (meningitis{&elésére szolgal.

A limfémas meningitisz olyan betegség, amelyne %n a nyirokdaganatsejtek athatolnak az
agyhartyakon, illetve a gerincveld burkain, és Inek az agyfolyadékba.

A DepoCyte injekciot felnotteknél a nyirb@%matsejtek elpusztitasara alkalmazzak.

2. Tudnivalok a DepoCyte @mazésa elott

Ne alkalmazza a Depoc@
- ha allergias citarapinra vagy a gyogyszer (6.1 pontban felsorolt) egyeb dsszetevdjére
- ha On fert6z6 artyagyulladasban szenved

Figyelmezteté# ovintézkedések
A DepoCyte alataval kapcsolatban stlyos idegrendszeri mellékhatasokrdl szamoltak be. A

tiinetek kogé tartoztak az idegrendszerre gyakorolt hatasok (pl. gércsrohamok, fajdalom, zsibbadas
vagy bi ¢s, vaksag vagy lataszavarok). Orvosa rendszeresen ellendrizni fogja ezeket a tiineteket.

Fig?j en arra, hogy utasitas szerint bevegye az Onnek esetleg felirt dexametazon tablettakat, mert
ezek csokkentik a DepoCyte altal okozott nemkivanatos hatasok kockazatat.

Ha a mellékhatasok stulyosbodnak, vagy barmilyen 0j mellékhatast észlel, tajékoztassa kezelGorvosat.
Egyéb gyogyszerek és a DepoCyte

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb gyogyszereirdl,
beleértve a vény nélkiil kaphato készitményeket is.

Terhesség, szoptatas és termékenység

A DepoCyte nem adhato terhes nének, mert a készitmény karosithatja a magzatot. Fogamzoképes

néknek a DepoCyte kezelés idején megbizhaté fogamzasgatld modszert kell alkalmazniuk.
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A DepoCyte kezelés alatt allo férfi betegeknek a kezelés idején megbizhatd fogamzasgatlo modszert
kell alkalmazniuk.

A DepoCyte kezelés idején nem lehet szoptatni, mert a gyogyszer atkeriilhet az anyatejbe.

A készitmény hatésai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A kezelés ideje alatt tilos gépjarmiivet vezetni. A DepoCyte alkalmazasa esetén tilos gépekkel munkat
végezni

3. Hogyan kell alkalmazni a DepoCyte-ot?

A daganatos megbetegedések kezelésében jartas orvos adja be a DepoCyte injekciot a gerincvql(ﬁ\'
folyadékba vagy a gerinc lumbalis szakaszaba. A DepoCyte injekciot nem szabad mas modo ‘@ ni.

Az injekci6 beadasa lassan, 1-5 perc alatt torténik, és megkérhetik Ont arra, hogy a beadas 1 6ran
at nyugodtan fekiidjon. Q
Minden DepoCyte adag utan 5 napig dexametazont is fog kapni, altalaban tabletta leg intravénas

injekcié formajaban, annak érdekében, hogy igy enyhitsék az esetlegesen elc’ifo@lo mellékhatasokat.

A DepoCyte hasznalata eldtt az injekcios liveget legaldbb 30 percig szo @%sékleten (18 -22°C)
kell tartani. Kozvetleniil a DepoCyte felszivasa el6tt néhanyszor 6vato %neg kell forditani az
injekciods tiveget, hogy a benne 1évo részecskék alaposan 6sszekeve@nek. Nem szabad erdsen
felrazni az injekcios iiveget. Q

Citotoxikus (sejtold) gyogyszer kezelése és alkalmazasa so ’\meg kell tenni a megfeleld
ovintézkedéseket (megfeleld kezelési technika, kijeldlt l@mas teriilet, védéruhazat viselése,
eljarasok a szennyez0dés kockazatanak csokkentése ol). Gyermeket tervezo férfi és ndi
dolgozok, illetve terhes nék nem dolgozhatnak a yte-tal. Ha a gydgyszer véletlenil a
nyalkahartyara keriil, bé vizzel azonnal le kells@i ¢s orvoshoz kell fordulni.

A DepoCyte-ot kozvetleniil az alkalmazés& kell felszivni az injekcios {ivegbdl, a gyogyszert az
injekcios livegbdl torténd felszivas uta an beliil fel kell hasznalni. A fel nem hasznalt gyogyszert
artalmatlanitani kell, késobb nem felhasznalni. A DepoCyte-ot nem szabad dsszekeverni mas
gyogyszerrel. A DepoCyte inj ekq’r§eadésakor tilos szerelékbe beépitett sziir6t hasznalni.

A DepoCyte injekciot hi 'téﬁ%ﬂ kell felhasznalni. A felndttek adagja 50 mg (1 injekcids liveg
DepoCyte). 5\

Limfomas meningi etén a DepoCyte injekciot az alabbi adagolasi rend szerint adagoljak:
Kezdé kez‘el ¢ \}4 naponta 1 injekcios tiveg DepoCyte (50 mg), 2 adag (az 1. és a 3. héten).

Stabilhﬁkezelés: 14 naponta 1 injekcids tiveg DepoCyte (50 mg), 3 adag (az 5., 7. és a 9. héten),
majgd eztKovetden a 13. héten egy ujabb adag.

Fenntarto kezelés: 28 naponta 1 injekcios iiveg DepoCyte (50 mg), 2 adag (a 17., 21., 25. és a 29.
héten).

Ha az eléirtnal tobb DepoCyte-ot alkalmazott

A javasolt adagot az orvosa fogja beadni Onnek. A DepoCyte injekcionak nincs specifikus ellenszere.
Tuladagolas esetén a kezelés az életfunkciok fenntartasa szerint torténik.
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4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.
A mellékhatasok minden egyes injekcio utan jelentkezhetnek, altaldban az els6 6t napon beliil.

Orvosa megbeszéli Onnel ezeket a mellékhatasokat, és elmagyarazza kezelésének lehetséges
kockazatait és elonyeit.

Az alabb felsorolt lehetséges mellékhatdsok gyakorisagat az alabbi megallapodas szerint hataroztak
meg: nagyon gyakori (10 beteg koziil tobb mint 1 beteget érint); gyakori (100 beteg koziil 1-10 beteget
érint); nem gyakori (1000 beteg koziil 1-10 beteget érint); ritka (10 000 beteg koziil 1-10 beteget égint);
nagyon ritka (10 000 beteg kozil 1 betegnél kevesebbet ¢rint); nem ismert (a rendelkezésre allo @ k
alapjan nem becsiilhetd meg a gyakorisag). !

A DepoCyte-tal kapcsolatos nemkivanatos események stulyossaga fokozddhat, ha mas k@répiés
(daganatellenes) szerekkel egyiitt alkalmazzak. @

T4jékoztassa az Ont ellatd egészségiigyi szakembereket, ha az albbi tiineteket @ﬁilj a:

Nagyon gyakori (10 beteg kozil tobb mint 1 betegnél eszlelték) SQ}

. Hanyinger és/vagy hanyas

. Gyengeség QQ
. Zavartsag .

. Laz Y

. Fejfajas ‘b\

. Szédiilés

N\
. Reszketés O/\/(b

Gyakori (10 beteg kozul kevesebb mint 1 \é\nél, de 100 beteg kozll tébb mint 1 betegnél
észlelték)

A\S)
. Hatfajas @
. Goresdk ®\O
. Nyaki fajdalom Q
. Nyakmerevség OK
. Agyhartyak fert('iiés

. Kimertiltség
. Fajdalom, zs#bbadas vagy bizsergés (tliszuras vagy hangyamaszas szerli érzés)
. Vaksag v gyéb lataszavar

. Hall?s £S
. Tartés Vagy sulyos almossag

. ﬁ eges bénulas

Ha Yarmelyik mellékhatas sulyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatdban felsorolt mellékhatdsokon
kiviil egyéb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatis jelentkezik, tijékoztassa kezeldorvosatvagy a gondozasat végzd
egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatdsag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben
talalhat6 elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tdbb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazéasaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a DepoCyte-ot tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és az livegen feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az
adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Hutészekrényben (2°C — 8°C) tarolando.
Nem fagyaszthato!

A DepoCyte-ot az els6 felnyitas utdn amilyen gyorsan csak lehet, fel kell hasznalni, normal esetbe
4 6ran beliil fel kell hasznalni (18°C — 22°C-on tarolva). . Q
N

A DepoCiyte steril, fehér vagy tortfehér szinii szuszpenzid. Ne alkalmazza a gyogyszert, ha%a/
tapasztalja, hogy erdsen elszinezddik és kiilseje megvaltozik vagy sériilt a tartaly. q

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. A DepoCyte citarabint tartalmaz,@ helyi
kovetelményeknek megfeleléen kell artalmatlanitani. @
o
6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok ®6
Mit tartalmaz a DepoCyte QQ

- A készitmény hatdanyaga a citarabin. A szuszpenzio\@liliterenként 10 mg citarabint tartalmaz.

Minden 5 ml-es injekcids {iveg 50 mg citarabint az.
- Egyéb 0sszetevok: koleszterin, triolein, diolecy’&zfatidilkolin, dipalmitoil-foszfatidil-glicerin,
natrium-klorid és injekciohoz valo viz. O

Milyen a DepoCyte készitmény killeme émit tartalmaz a csomagolas
A DepoCyte fehér vagy tortfehér szim’@szpenziés injekcid, amely injekciods iivegben keriil
forgalomba.
Az injekcids tiveg 5 ml szuszpen artalmaz, egyetlen injekci6 beadasahoz.
Egy csomag egyetlen inj ekci('{%get tartalmaz.
A forgalomba hozatal i{srﬁce%élyjogosultja
Pacira Limited, WeSsex House, Marlow Road, Bourne End, Buckinghamshire, SL8 5SP, Nagy-
Britannia. *
‘
Gyarté Oq
Almac@ma Services Limited, 20 Seagoe Industrial Estate, Craigavon, Co Armagh, BT63 5QD,

Na@; nnia.
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A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Mundipharma Comm VA.
Tél/Tel: +32 (0) 1545 11 80
info@mundipharma.be

Bbnarapus

TII Myamudapma Meauxbia OOJ]
Ten. +359 2 962 13 56/54
mundipharma@mundipharma.bg

Ceska republika

Mundipharma Ges.m.b.H. Austria
Organizaéni slozka CR

Tel : +420 222 318 221
office@mundipharma.cz

Danmark

MundipharmaA/S

TIf: +45 4517 48 00
mundipharma@mundipharma.dk

Deutschland

Mundipharma GmbH

Tel: +49 (0) 64 31 701-0 \Q
mundipharma@mundipharma.de \O®

Eesti

>
KBM Pharma OU \Q
Tel: +372 733 8080 5\0

kbmpharma@kbmpharrfia.eu

EALaoa

Wessex
Bourn
SL8

Buckinghamshire

¢vo Baoiielo
Tnh: +44 (0) 1628 530554

Espafia

Mundipharma Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 91 3821870
infomed@mundipharma.es

Lietuva

KBM Pharma OU

Tel. +372 733 8080
kbmpharma@kbmpharma.cu

Luxembourg/Luxemburg
Mundipharma Comm VA.
Tél: +32 (0) 154511 80

info@mundipharma.be “QQ’\'
/\/
&
oS

Magyarorszag

Medis Hungary Kft
Informacidsvonal: +36 2 380 1028
info@medis.hu

%]
AN
%)

Malta 6

Pacira Limited Q
Wessex House@ow Road

Bourne E uckinghamshire

SL8 5S ju Unit

Tel: + 1628 530554
merland

undipharma Pharmaceuticals B.V.
Tel: +31 (0) 33 450 8270
info@mundipharma.nl

Norge

Mundipharma AS

TIf: +47 67 51 89 00
post@mundipharma.no

Osterreich

Mundipharma Gesellschaft.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 523 25 05
office@mundipharma.at

Polska

Mundipharma Polska Sp.z o.o.
Tel: +48(0) 22 866 87 12
office@mundipharma.pl

25



France

Mundipharma

Tel: +33 (0) 1 40 65 29 29
infomed@mundipharma.fr

Hrvatska

Medis Adria d.o.o.
Kolarova 7,

10000 Zagreb

Tel.: +385 1 2303 446

Ireland

Mundipharma Pharmaceuticals Limited
Tel: +353 1 2063800
oncologymedinfo@napp.co.uk

Island

Mundipharma A/S

Tel: +45 4517 48 00
mundipharma@mundipharma.dk

Italia

Mundipharma Pharmaceuticals Srl
Tel: +39.02. 318288216
Italy.InfoMedica@mundipharma.it

O

Kvnpog \Q
Mundipharma Pharmaceuticals Ltd O®

TnA: +357 22 81 56 56
info@mundipharma.com.cy ®\
O

Latvija O
Institute of Innovative ]{omedical Technology

Tel: +371 7 800810,\/6

info@ibti.lvofﬁc%

S

Portugal

Companhia Portuguesa Higiene Pharma —
Produtos Farmacéuticos, S.A.

Tel: +351 214 449 600
geral@ferrergrupo.com.pt

Romaénia

Mundipharma

Gesellschaft m.b.H., Austria
Tel: +40 751 121 222
office@mundipharma.ro Q’\,
O
%
oS

Slovenija

Medis, d.o.o.

Tel: +386 158969 00
info@medis.si

Slovenska republika

Mundipharma Ges * 0.z

Tel: +421 2 63811
mundipharma

QO
Suorm@%nd

M arma Oy
J¥ el: +358 (0)9 8520 2065
o@mundipharma.fi

dipharma.sk

O

Sverige

Mundipharma AB

Tel: +46 (0)31 773 75 30
info@mundipharma.se

United Kingdom

Napp Pharmaceuticals Limited
Tel: +44 (0) 1223 424444
oncologymedinfo@napp.co.uk

A bete@koztaté legutdbbi felllvizsgélatdnak datuma

A g;()gyszerr(')'l részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.

26



	ALKALMAZÁSI ELŐÍRÁS
	A. A GYÁRTÁSI TÉTELEK VÉGFELSZABADÍTÁSÁÉRT FELELŐS GYÁRTÓ
	B. FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK AZ ELLÁTÁS ÉS HASZNÁLAT KAPCSÁN
	C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY EGYÉB FELTÉTELEI ÉS KÖVETELMÉNYEI
	D. FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK A GYÓGYSZER BIZTONSÁGOS ÉS HATÉKONY ALKALMAZÁSÁRA VONATKOZÓAN
	A. CÍMKESZÖVEG
	B. BETEGTÁJÉKOZTATÓ



