I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Viename uzpildytame 0,5 ml Svirkste yra 30 mikrogramy (6 milijonai TV) interferono beta-1a
(interferonum beta-1a).

Tirpalo koncentracija yra 30 mikrogramy/0,5 ml.
Naudojant Pasaulinés Sveikatos Organizacijos (PSO) Tarptautinj Interferono Standartg nustatyta, jog
30 mikrogramy AVONEX yra 6 milijonai TV antivirusinio aktyvumo. Koks aktyvumas, palyginti su

kitokiais standartais, neZinoma.

Pagalbiné (-s) medZziaga (-0s), kurios (-1y) poveikis zinomas
Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Injekcinis tirpalas.

Skaidrus ir bespalvis tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

AVONEX skirtas gydyti suaugusius

e pacientus, kuriems diagnozuota recidyvuojanti i§sétiné skleroze (IS). Klinikiniy tyrimy metu tai
buvo apibudinta kaip per paskutiniuosius trejus metus du ar daugiau karty pasireiske stipraus
pablogéjimo (recidyvo) atvejai, taCiau tarp jy liga nuolat neprogresavo; AVONEX létina
nejgalumo progresavima ir mazina recidyvy daznj;

e pacientus, kuriems yra pavienis demielinizacijos atvejis, lydimas aktyvaus uzdegiminio proceso,
jei tai pasirei$ké taip stipriai, kad prireiké gydymo intraveniniais kortikosteroidais, jei kita
diagnoz¢ buvo atmesta, ir jei jiems nustatyta, kad yra didelis kliniskai aiskios iSsétinés sklerozés
i8sivystymo pavojus (zr. 5.1 skyriy).

Pacientams, kuriems i$sivysto progresuojanti IS, gydyma AVONEX biitina nutraukti.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma reikia pradéti nuolatos stebint gydytojui, turiniam $ios ligos gydymo patirties.

Dozavimas

Suaugusieji: recidyvuojanciai IS gydyti rekomenduojama kartg per savaite Svirksti j raumenis (i.m.)

30 mikrogramy (0,5 ml tirpalo) (Zr. 6.6 skyriy). Kartg kas savaite Svirks¢iama didesné dozé (60

mikrogramy) nebuvo veiksmingesné.

Titravimas: siekiant sumazinti gripg primenanciy simptomy (zr. 4.8 skyriy) pasireiSkimo daznj ir
sunkuma, gydymo pradzioje gali biiti atliekamas titravimas. Titravimas uZpildytu Svirkstu pradedamas



nuo ¥ dozés, ja kas savaite didinant, kol ketvirtajg savaite pasieckiama visa dozé (30 mikrogramy per
savaite).

Titravimg taip pat galima pradéti kartg per savaite skiriant mazdaug 2 AVONEX dozés, o po to
padidinti doze iki visos dozés. Tam, kad veiksmingumas biity pakankamas, po pradinio titravimo
periodo reikia skirti ir toliau vartoti 30 mikrogramy karta per savaite doze.

AVOSTARTCLIP titravimo rinkinys skirtas naudoti tik su uZpildytu §virkstu. Jis naudojamas po Y4
arba '4 didinamai dozei nustatyti. AVOSTARTCLIP turéty biiti naudojamas tik vieng karta ir po to
iSmetamas su Svirkste likusiu AVONEX.

Pries kiekvieng injekcija ir 24 valandas po jos pacientui patariama skirti skausma ir kars¢iavima
mazinanciy vaisty, kadangi AVONEX gali sukelti simptomus, panas$ius j gripo. Paprastai jy biina
pirmus kelis gydymo ménesius.

Vaiky populiacija

AVONEX saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams nuo 10 iki 18 mety dar iSsamiai
neistirti. Turimi duomenys pateikiami 4.8 ir 5.1 skyriuose, taciau dozavimo rekomendacijy pateikti
negalima.

AVONEX saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 10 mety dar neistirti. Duomeny néra.

Senyvi pacientai: klinikiniuose tyrimuose nedalyvavo pakankamai 65 mety ir vyresniy pacienty, kad
buty galima nustatyti, ar jy organizmo atsakas skiriasi nuo jaunesniy pacienty. Taciau, remiantis
veikliosios medziagos klirenso biidu, teoriniy priezas¢iy senyviems pacientams skirti kitokia doze

néra.

Vartojimo metodas

Kiekvieng savaite reikéty keisti vaisto injekcijos j raumenis vieta (zr. 5.3 skyriy).

Gydytojai gali paskirti 25 mm, 25 dydzio tuS¢iavidurg adata pacientams, kuriems tokia adata tinka
leisti j raumenis.

Siuo metu néra Zinoma, kiek laiko galima gydyti pacientus. Po dvejy gydymo mety pacientg reikia
kliniskai iStirti. Ar vaisto vartoti toliau, nustato gydantis gydytojas kiekvienu individualiu atveju. Jeigu
pacientui i$sivysto 1étiné progresuojanti IS, gydyma reikia nutraukti.

4.3 Kontraindikacijos

- Pacientams, kuriy buvo padidéjes jautrumas natiiraliam arba rekombinantiniam interferonui beta
arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

- Siuo metu sergantiesiems sunkia depresija ir (arba) jei kyla mingiy apie savizudybe (zr. 4.4 ir
4.8 skyrius).

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzraSyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimg ir serijos numer;.

Pacientams, sergantiems ar sirgusiems depresiniais sutrikimais, ypac jei jiems buvo kile minc¢iy apie
savizudybe, AVONEX skiriamas atsargiai (zr. 4.3 skyriy). Nustatyta, kad i§sétine skleroze
sergantiems asmenims, vartojantiems interferona, padaznéja depresijos ir minciy apie savizudybe
atvejy. Pacienta reikia jspéti, kad, atsiradus bet kokiems depresijos simptomams ir (arba) mintims apie
savizudybe, biitina tuoj pat informuoti Sio vaisto skyrusj gydytoja.



Pacientus, patirian¢ius depresija, gydymo metu biitina atidZiai stebéti ir tinkamai gydyti. Reikia
apsvarstyti gydymo AVONEX nutraukima (taip pat zr. 4.3 ir 4.8 skyrius).

AVONEX reikia skirti atsargiai pacientams, kuriems yra buve priepuoliy ir kurie gydomi
antiepiletikais, ypac jei epilepsijos slopinimas antiepileptiniais vaistais nepakankamai kontroliuojamas
(zr. 4.5 ir 4.8 skyrius).

Serganciuosius sunkia inksty ir kepeny liga, taip pat tuos pacientus, kuriems yra sunkus kauly ¢iulpy
slopinimas, AVONEX reikia gydyti atsargiai ir atidziai prizitiréti.

Tromboziné mikroangiopatija (TMA). Vartojant interferono beta vaistinius preparatus, pranesta apie
TMA atvejus, pasireiskianc¢ius kaip tromboziné trombocitopeniné purpura (TTP) arba hemolizinis
ureminis sindromas (HUS), jskaitant mirtinus atvejus. Sie atvejai buvo uzregistruoti skirtingais
gydymo laikotarpiais ir gali pasireiksti praéjus nuo keliy savaiciy iki keleriy mety nuo gydymo
hipertenzija, kar§¢iavimas, centrinés nervy sistemos simptomai (pvz., sumisimas, parez¢) ir sutrikusi
inksty funkcija. Laboratoriniy tyrimy duomenys, leidziantys jtarti TMA pasireiSkima, yra sumazéjes
trombocity skaicius, padidéjes laktato dehidrogenazés (LDH) aktyvumas serume dél hemolizés ir
Sistocitai (eritrocity fragmentacija) kraujo tepinélyje. Todél pastebéjus klinikiniy TMA poZymiy
patariama istirti trombocity kiekj kraujyje, LDH aktyvuma serume, kraujo tepinélj ir inksty funkcija.
Jei diagnozuojama TMA, reikia skubiai pradéti ja gydyti (apsvarstant plazmaferezés galimybg) ir
rekomenduojama nedelsiant nutraukti gydyma AVONEX.

Nefrozinis sindromas: gydant interferono beta preparatais nustatyta nefrozinio sindromo dél skirtingy
ji sukelian¢iy nefropatijy atvejy, jskaitant kolapsine Zidining segmentine glomeruloskleroze (ZSGS),
minimaliy pakitimy nefropatija (MPN), membranoproliferacinj glomerulonefrita (MPGN) ir
membranine glomerulopatija (MGP). Sie atvejai buvo uZregistruoti skirtingais gydymo laikotarpiais ir
jie gali pasireiksti po keliy gydymo interferonu beta mety. Rekomenduojama periodiskai stebéti, ar
nepasireiskia ankstyvy, pvz., edemos, proteinurijos ir inksty funkcijos sutrikimo, pozymiy ar
simptomy, ypac pacientams, kuriems yra didesné rizika susirgti inksty liga. Biitina skubiai gydyti
nefrozinj sindroma ir apsvarstyti gydymo AVONEX nutraukima.

Idiegus vaistg j rinkg pastebéta, kad gydant interferonu beta pasireiské kepeny pazeidimy, jskaitant
kepeny fermenty kiekio padidéjima serume, hepatita, autoimuninj hepatitg ir kepeny veiklos
nepakankamuma (Zr. 4.8 skyriy). Kai kuriais atvejais $is padid€jimas atsirado vartojant kity vaistiniy
preparaty, susijusiy su kepeny pazeidimu. Nenustatytas galimas adityvusis daugelio vaistiniy preparaty
ar kity kepenims toksisky medziagy (pvz., alkoholio) poveikis. Gydant interferonais kartu su kitais
vaistiniais preparatais, siejamais su kepeny pazeidimu, interferony skiriama atsargiai ir pacienta butina
stebéti, ar neatsirado kepeny pazeidimo pozymiy.

AVONEX gydant Sirdies liga, pvz., kriitinés angina, staziniu Sirdies nepakankamumu ar aritmija
sergancius pacientus, biitina atidZiai stebéti, ar nesunké¢ja jy bukle. AVONEX sukeliami gripa
primenantys simptomai pacientams, kuriy Sirdies veiklos sutrikimai iSoriskai nepasireiskia, gali kelti

pavojy.

Vartojant interferony, kinta laboratoriniy tyrimy rodmenys, tai reiSkia, AVONEX gydomam pacientuli,
be ty tyrimy, kuriuos biitina atlikinéti IS sergantiems pacientams, reikia reguliariai nustatinéti
trombocity, bendrg ir diferencijuota leukocity skaiciy, atlikinéti biocheminius kraujo, jskaitant
rodancius kepeny funkcija, tyrimus. Pacientams, kuriy mieloidinio audinio funkcija slopinama,
minétus kraujo Igsteliy tyrimus biitina atlikinéti dazniau.

Ligoniy organizme gali atsirasti antikiny pries AVONEX. Kai kuriy pacienty antikiinai silpnina
interferono beta-1a aktyvuma in vitro (neutralizuojamieji antikiinai). Jie siejami su AVONEX
biologinio poveikio in vivo silpnéjimu ir gali biiti siejami su klinikinio poveikio silpnéjimu. Jrodyta,
kad tokiy antiktiny atsiradimas stabilizuojasi po 12 gydymo ménesiy. Pacienty, AVONEX vartojusiy



ne ilgiau kaip trejus metus, tyrimy rezultatai rodo, jog neutralizuojamyjy antikiiny atsiranda mazdaug
5-8 % tokiy ligoniy.

Kadangi antikiinai prie§ interferonus kraujo serume nustatomi skirtingais biidais, atskiry preparaty
antigeniniy savybiy palyginimo galimybé ribota.

Vaistinj preparata pateikus j rinka, buvo pranesta apie injekcijos vietos nekrozés atvejus

(Zr. 4.8 skyriy).

Reakcijy injekcijos vietoje rizikai sumazinti pacientams reikia patarti laikytis aseptinio leidimo
metodo ir kiekvieng dozg leisti vis kitoje injekcijos vietoje.

Reikia periodiskai perziiiréti paciento leidimosi sau procediirg, ypac jei pasireiské reakcijy injekcijos
vietoje. Jei pacientas junta bet kokj odos jtrikima, kurj gali lydéti patinimas arba skyscio sunkimasis i$
injekcijos vietos, pacientui reikia patarti pasitarti su gydytoju. Tai, ar reikia nutraukti gydyma po
nekrozés pasireiskimo vienoje vietoje, priklauso nuo nekrozés apimties. Pacientams, kuriems tgsiamas
gydymas AVONEX po nekrozés injekcijos vietoje pasireiskimo, reikia vengti leisti AVONEX
paZeistoje vietoje, kol ji visiSkai neuzgis. Jei atsirado ne vienas pazeidimas, reikia pakeisti injekcijos
vietg arba nutraukti gydyma, kol pazeidimai uZzgis.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Saveika zmoniy organizme formaliai netirta.

AVONEX ir kortikosteroidy bei adrenokortikotropinio hormono (AKTH) saveika sistemiskai netirta.
Klinikiniy tyrimy duomenys rodo, jog IS patim¢jimo metu kartu su AVONEX galima vartoti
kortikosteroidy ar AKTH.

Pastebéta, jog interferonas zmogaus ir gyviny kepenyse mazina citochromo P450 sistemos fermenty
aktyvuma. Su bezdzionémis atliktais tyrimais, kuriais nustatinéta didelées AVONEX dozés jtaka nuo
P450 fermenty priklausomam metabolizmui, kepeny metabolizavimo pajégumo pokyc¢io nepastebéta.
Atsargiai AVONEX reikia vartoti kartu su vaistais, kuriy terapinis indeksas mazas ir kuriy klirensas
daugiausia priklauso nuo kepeny citochromo P450 sistemos, pvz., su kai kuriais preparatais nuo
epilepsijos ir antidepresantais.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Neéstumas

Daug i8 registry gauty duomeny (duomenys daugiau nei apie 1000 néStumy baig¢iy) ir patirtis po
pateikimo j rinka rodo, kad pries pastojimg arba pirmojo néStumo trimestro metu vartotas interferonas
beta nedidina sunkiy apsigimimy rizikos. Vis délto vartojimo trukmé pirmojo néStumo trimestro metu
yra neaiski, nes duomenys buvo renkami tada, kai interferono beta vartojimas néStumo metu buvo
kontraindikuojamas, ir gydymas nustacius ir (arba) patvirtinus néStuma, tikétina, budavo
nutraukiamas. Vartojimo antrojo ir tre¢iojo trimestro metu patirties yra labai nedaug.

Remiantis tyrimy su gyviinais duomenimis (Zr. 5.3 skyriy), galima didesné persileidimo rizika.
Remiantis Siuo metu turimais duomenimis, né$c¢ios moters, vartojusios interferong beta, persileidimo
rizikos negalima tinkamai jvertinti, bet duomenys kol kas nerodo, kad rizika yra didesne.

Jei kliniskai reikalinga, gali biiti svarstomas Avonex vartojimas néStumo metu.

Zindymas

Turimi riboti duomenys apie interferono beta-1a patekima | motinos pieng kartu su cheminémis /
fiziologinémis interferono beta charakteristikomis leidzia manyti, kad j motinos pieng i$skiriamo

interferono beta-1a kiekis yra nereik§mingas. Kenksmingo poveikio zindomam naujagimiui / ktidikiui
nesitikima.



Avonex gali biiti vartojamas zindymo metu.

Vaisingumas

Tirtas panasios interferono beta-1a formos poveikis rezusy rusies bezdzioniy vaisingumui ir vaisiaus
raidai. Labai didelés dozés slopino gyviiny ovuliacija, sukelé persileidima (zr. 5.3 skyriy).
Informacijos apie interferono beta-1a poveikj vyry vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

AVONEX poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas. Nepageidaujamos centrinés
nervy sistemos reakcijos gali silpnai veikti geb¢jima vairuoti ir valdyti mechanizmus turintiems tam
polinkj pacientams (zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Dazniausios su AVONEX gydymu siejamos nepageidaujamos reakcijos yra gripg primenantys
simptomai. Dazniausiai pasireiskiantys gripa primenantys simptomai yra mialgija, kar§¢iavimas,
Saltkrétis, prakaitavimas, astenija, galvos skausmas ir pykinimas. AVONEX titravimas gydymo
pradzioje mazina gripa primenanciy simptomy pasireiSkimo daznj ar tuos simptomus palengvina.
Tokie gripa primenantys simptomai dazniausiai pasireiskia gydymo pradzioje ir tampa retesni tolesnio
gydymo metu.

Po injekcijy gali atsirasti pracinanciy neurologiniy simptomy, imituojanéiy IS pasunkéjima. Bet kada
gydymo metu gali atsirasti pracinanti hipertonija ir/arba rySkus raumeny silpnumas, sutrikdantis
valingus judesius. Sie sutrikimai trunka neilgai, laikinai atsiranda po injekcijy ir gali kartotis po
sekanciy injekcijy. Kartais Sie sutrikimai yra susij¢ su panasiais j gripa simptomais.

Nepageidaujamy reakcijy daznis iSreikstas paciento metais taip:

Labai dazni (>1/10 paciento mety);

Dazni (nuo >1/100 iki <1/10 paciento mety);

Nedazni (nuo >1/1 000 iki <1/100 paciento mety);

Reti (nuo >1/10 000 iki <1/1 000 paciento mety);

Labai reti (<1/10 000 paciento mety);

Daznis nezinomas (negali buti jvertintas pagal turimus duomenis).

Paciento laikas nustatytas susumavus individualy kiekvieno paciento laiko tarpa nuo gydymo
AVONEX pradzios iki nepageidaujamos reakcijos pasireiSkimo, pvz., 100 asmens mety reiskia, kad
100 pacienty buvo gydyti vienerius metus arba 200 pacienty buvo gydyti pusmetj.

Toliau lenteléje pateikiamos nepageidaujamos reakcijos, pastebétos tyrimy metu (klinikiniy ir
stebimyjy tyrimy bei tolesnio stebéjimo duomenys, sukaupti per dvejus — SesSerius metus) ir kitos
nepageidaujamos nezinomo daznio reakcijos, apie kurias gauta pavieniy praneSimy vaistui patekus j
rinka.

Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka.



Tyrimai

dazni

nedazni

daznis nezinomas

sumazgjes limfocity skaicius, sumazéjes
leukocity skaiCius, sumazéjes neutrofily
skaiCius, sumazgéjes hematokritas, padidéjes
kalio kiekis kraujyje, padidéjes Slapalo azoto
kiekis kraujyje

sumazgjes trombocity kiekis

sumazgjes kiino svoris, padidéjes kiino svoris
nenormaliis kepeny funkcijos tyrimy rezultatai

Sirdies sutrikimai

daznis neZinomas

kardiomiopatija, stazinis Sirdies
nepakankamumas (Zr. 4.4 skyriy), palpitacijos,
aritmija, tachikardija

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
daznis nezinomas

reti

pancitopenija, trombocitopenija

tromboziné mikroangiopatija, jskaitant
trombozing trombocitopening purpurg ir (arba)
hemolizinj ureminj sindromg*

Nervy sistemos sutrikimai
labai dazni
dazni

daznis neZinomas

galvos skausmas?
raumeny méslungis, hipestezija
neurologiniai simptomai, sinkopé?,

hipertonija, svaigulys, parestezija,
traukuliai, migrena

Kvépavimo sistemos, kriitinés lastos ir
tarpuplaucio sutrikimai

dazni
reti

daznis neZinomas

rinoréja
dusulys

plautiné arteriné hipertenzij a-I-

Virskinimo trakto sutrikimai

dazni

vémimas, viduriavimas, pykinimas>




Odos ir poodinio audinio sutrikimai

dazni

nedazni

daznis nezinomas

bérimas, sustipréjes prakaitavimas, kontiizija
alopecija

angioneuroziné edema, niez¢jimas, pusleling,
dilgéling, psoriazés pasunkéjimas

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio

sutrikimai

dazni

daznis nezinomas

raumeny spazmai, kaklo skausmas, mialgija,
artralgija, galtiniy skausmai, nugaros skausmai,
raumeny sastingis, skeleto ir raumeny sastingis

sisteminé raudonoji vilkligé, raumeny
silpnumas, artritas

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai

reti

nefrozinis sindromas, glomerulosklerozé
(zr. 4.4 skyriy ,,Specialiis jspé€jimai ir atsargumo
priemongés®)

Endokrininiai sutrikimai

daznis nezinomas

hipotiroidizmas, hipertiroidizmas

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai

dazni

anoreksija

Infekcijos ir infestacijos

daznis nezinomas

injekcijos vietos abscesas!

Kraujagysliy sutrikimai
dazni

daznis nezinomas

veido ir kaklo odos paraudimas

vazodilatacija




Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos
paZeidimai

labai dazni

dazni

nedazni

daznis nezinomas

gripg primenantys simptomai, pireksija?,
Saltkrétis®, prakaitavimas?

injekcijos vietos skausmas, injekcijos vietos
eritema, injekcijos vietos kraujosruva, astenija?,
skausmai, nuovargis?, negalavimas, naktinis
prakaitavimas

deginimo pojiitis injekcijos vietoje

injekcijos vietos reakcija, injekcijos vietos
uzdegimas, injekcijos vietos celiulitas',
injekcijos vietos nekrozé, injekcijos vietos
kraujavimas, kritinés skausmai

Imuninés sistemos sutrikimai

daznis nezinomas

anafilaksiné reakcija, anafilaksinis Sokas,
padidéjusio jautrumo reakcijos (angioedema,
dusulys, dilgéling, bérimas, nieztintis bérimas)

Kepenuy, tulzies pislés ir lataky sutrikimai

daznis neZinomas

kepeny funkcijos nepakankamumas (Zr. 4.4
skyriy), hepatitas, autoimuninis hepatitas

Lytinés sistemos ir krities sutrikimai

nedazni

metroragija, menoragija

Psichikos sutrikimai

dazni

daznis nezinomas

depresija (zr. 4.4 skyriy), nemiga

savizudybé, psichozé, nerimas, suglumimas,
emocinis labilumas

*Interferono beta preparaty klasei biidingas poveikis (zr. 4.4 skyriy).
tInterferono preparaty klasei biidingas poveikis, Zr. toliau skyriuje ,,Plautiné arteriné hipertenzija“.

Pastebéta injekcijos vietos reakcijy, jskaitant skausma, uzdegimg ir labai retai pasitaikanciy abscesy
ar celiulito atvejy, kuriems gali prireikti chirurginio gydymo.

’Dazniau pasireiskia gydymo pradzioje.

3Kartais po AVONEX injekcijos gali pasireiksti sinkopé; paprastai vienas epizodas, dazniausiai gydymo

pradzioje ir po kity injekcijy nebesikartoja.

Plautiné arteriné hipertenzija

Plautinés arterinés hipertenzijos (PAH) atvejy nustatyta vartojant preparaty, kuriy sudétyje yra
interferono beta. Sio nepageidaujamo reiskinio atvejy nustatyta jvairiais laiko momentais, jskaitant,
net praéjus keliems metams nuo gydymo interferonu beta pradzios.




Vaiky populiacija

Riboti literattiros, klinikiniy tyrimy ir patirties po vaistinio preparato pateikimo rinkai duomenys rodo,
kad vaiky ir paaugliy nuo 10 iki maziau kaip 18 mety, kuriems kartg per savaite suleidziama j
raumenis 30 mikrogramy AVONEX, saugumas atitinka stebima suaugusiesiems.

Saugumo informacija, gauta naudojant AVONEX kaip veiklyji palyginamajj vaistinj preparata,
atliekant 96 savaiciy trukmés atvirajj, atsitiktiniy im¢iy tyrima, kuriame dalyvavo recidyvuojancia
remituojancia i$sétine skleroze sergantys pacientai vaikai nuo 10 iki maziau kaip 18 mety (tik 10 %
visos tiriamosios populiacijos buvo jaunesni nei 13 mety), rodo, kad AVONEX grupéje (n = 72) toliau
nurodyti nepageidaujami reiskiniai, kurie yra dazni suaugusiyjy populiacijoje, nustatyti kaip labai
dazni vaiky populiacijoje: mialgija, galiiniy skausmai, nuovargis ir artralgija.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Pranesimy apie perdozavima negauta, taciau, jei taip atsitikty, ligonj reikia guldyti j ligonine, skirti
tinkamg palaikomajj gydyma ir stebéti.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — interferonai, ATC kodas — L03 ABO7.

Interferonai yra natiiraltis baltymai, kuriuos gamina eukariotinés Iastelés, reaguodamos j virusing
infekcijg ar kitokius biologinius dirgiklius. Interferonai yra citokinai, kuriems buidingas antivirusinis,
antiproliferacinis ir imunomoduliuojamasis aktyvumas. Interferony yra trys pagrindinés rasys: alfa,
beta ir gama. Alfa ir beta interferonai vadinami pirmojo tipo, gama - antrojo tipo interferonais.
Biologinis interferony aktyvumas persidengia, taciau yra skirtingas. Jie gali skirtis ir pagal sintezés
vieta lasteléje.

Interferong beta gamina jvairios lastelés, jskaitant fibroblastus ir makrofagus. Natiiralus interferonas
beta ir AVONEX (interferonas beta-1a) yra glikozilinti, jy molekuléje yra vienas prie N- prijungtas
angliavandenio kompleksas. Zinoma, jog glikozilinimas keicia ir kity baltymy stabiluma, aktyvuma,
pasiskirstymg organizme ir pusinés eliminacijos laika kraujyje, taciau nuo glikozilinimo priklausomas
interferono beta poveikis galutinai neistirtas.

Veikimo mechanizmas

Biologinj poveiki AVONEX sukelia prisijunges prie specifiniy receptoriy, esanc¢iy zmogaus lgsteliy
pavirsiuje. Dél prisijungimo Igstelése indukuojami poky¢iai, dél kuriy atsiranda daug interferono
indukuoty geny produkty ir markeriy, t. y. MHC klasé I, Mx proteinas, 2’/5’-oligoadenilato sintetaze,
B>-mikroglobulinas ir neopterinas. Kai kuriy $iy medziagy rasta AVONEX gydyty ligoniy kraujo
serume ir kraujo lgsteliy frakcijoje. Suleidus vieng AVONEX doze¢ | raumenis, minéty medziagy
kiekis kraujo serume iSlieka padidéjes nuo keturiy dieny iki savaités.

Ar gydomajj poveikj IS sergantiems pacientams AVONEX sukelia veikdamas tokiu pat biidu, kaip
auk$ciau minéta, nezinoma, kadangi patologing Sios ligos fiziologija néra gerai istirta.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Liofilizuoto AVONEX veiksmingumas IS sergantiems pacientams patvirtintas placebo
kontroliuojamuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo 301 pacientas, sergantis recidyvuojancia IS
(AVONEX n = 158, placebo n=143), kuriam per paskutiniuosius trejus metus liga buvo patiméjusi du
ar daugiau karty arba kuris sirgo maZziau nei tris metus ir iki tyrimo pradzios liga buvo patiméjusi
maziausiai karta per metus. Klinikiniame tyrime dalyvavo pacientai, kurie tyrimo pradzioje pagal
negalios progresavimo skale (EDSS) buvo jvertinti 1-3,5 balo. Dél tyrimy plano ypatumy tiriamyjy
stebéjimo trukmé buvo skirtinga. 150 pacienty AVONEX buvo gydomi vienerius tyrimo metus, 85 —
dvejus tyrimo metus. Tyrimo duomenimis, kaupiamoji pacienty, kuriy nejgalumas progresavo antryjy
mety pabaigoje (remiantis Kaplan ir Meier gyvavimo lentelés analize), procentiné dalis buvo 35 %
vartojant placeba ir 22 % AVONEX gydyty pacienty grupéje Nejgalumo progresavimas buvo
iSmatuotas baly pagal iSplésting nejgalumo buklés skale (Expanded Disability Status Scale, EDSS)
padidéjimu 1 balu, kuris i$silaiké maziausiai $eSis ménesius. Taip pat nustatyta, kad per metus
trecdaliu sumazéjo patiiméjimy skaicius. Toks klinikinis poveikis pasireiské po daugiau negu vieneriy
mety gydymo.

Dvigubai akluose atsitiktiniy im¢iy tyrimuose, kuriuose buvo lygintas dviejy skirtingy doziy
(AVONEX 30 mikrogramy n=402, AVONEX 60 mikrogramy n=400) poveikis 802 recidyvuojancia
IS sergantiems pacientams, nustatyta, jog statistiSkai pastebimo klinikiniy simptomy ir bendro MRT
parametry skirtumo ar jy tendencijos tarp tiriamyjy, vartojusiy 30 mikrogramy ir 60 mikrogramy
AVONEX dozg, nebuvo.

AVONEX efektyvumas gydant IS taip pat nustatytas dvigubai akluose atsitiktiniy im¢iy tyrimuose,
kuriuose dalyvavo 383 ligoniai (AVONEX n=193, placebo n=190), kuriems buvo vienas
demielinizacijos atvejis, susij¢s su maziausiai dviem atitinkamais smegeny MRT paZeidimais.
AVONEX gydyty ligoniy grupéje pastebétas antrojo atvejo pasireiskimo pavojaus sumazéjimas ir
poveikis MRT parametrams. Numatomas antrojo atvejo pasireiSkimo pavojus buvo 50 % per trejus
metus ir 39 % — per dvejus metus placebo grupéje, o AVONEX gydytyjy grupéje — 35 % (per trejus
metus) ir 21 % (per dvejus metus). Post hoc analizé parodé, kad pacientams, kuriems buvo MRT
pazeidimy su bent vienu Gd — sustipréjusio kaupimo Zidiniu ir devyniais T2 pazeidimais, antrojo
atvejo pasireiSkimo pavojus per dvejus metus buvo 56 % placebo grupgje ir 21 % — AVONEX
gydytyjy grupéje. Taciau, ankstyvo gydymo AVONEX poveikis nezinomas net Siame didelés rizikos
pogrupyje, nes tyrimais buvo siekiama jvertinti laika iki antrojo atvejo pasireiskimo, o ne ilgalaikj
ligos progresavima. Be to, Siuo metu néra tikslaus didelés rizikos paciento apibrézimo. Laikantis
dabartinio konservatyvesnio pozitirio, ligonis priskiriamas $iai grupei, jei jam nustatomi maziausiai
devyni T2 hiperintensyviis pazeidimai pirminio tyrimo metu ir maZziausiai vienas naujas T2 ar vienas
naujas Gd- sustipréjusio kaupimo Zidinys kartotinio tyrimo metu, pra¢jus bent trims ménesiams po
pirmojo. Bet kuriuo atveju gydymas skirtinas tik didelés rizikos pacientams.

Vaikuy populiacija

Riboty duomeny apie AVONEX 15 mikrogramy leidziamo j raumenis kartg per savaitg (n=8),
veiksmingumag / sauguma, lyginant su tuo, kai netaikomas joks gydymas (n==8), su tolesniu 4 mety
tyrimu, rezultatai atitinka tuos, kurie stebimi suaugusiesiems, net jei gydytyjy grupéje per tolimesnj 4
mety tyrimg EDSS balai padidéjo, tuo parodydami ligos progresavima. Néra jokiy tiesioginiy
palyginimy su §iuo metu suaugusiesiems rekomenduojama doze.

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas kaip veiklusis palyginamasis vaistinis preparatas
buvo tiriamas atliekant 2 kontroliuojamus klinikinius tyrimus, kuriuose dalyvavo vaikai nuo 10 iki
maziau kaip 18 mety, sergantys recidyvuojancia remituojancia iSsétine skleroze (zr. 4.2 skyriy).

Atliekant atvirajj, atsitiktiniy im¢iy, veikliuoju vaistiniu preparatu kontroliuojamg tyrimg, 150 dalyviy
atsitiktiniy im¢iy budu santykiu 1:1 buvo paskirtas gydymas dimetilfumaratu, du kartus per parg
geriant po 240 mg dozg, arba AVONEX, kartg per savaite 96 savaites suleidziant 30 pug doze |
raumenis (i.m.).
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Ketinty gydyti pacienty (angl. Intention-to-treat, ITT) grupéje, gydant dimetilfumaratu, didesnei
pacienty daliai nebuvo naujai atsiradusiy arba naujai didéjanciy T2 hiperintensyviy pazeidimy
96 savaite, lyginant su pradiniu jvertinimu, nei gydant AVONEX [atitinkamai 12,8 % ir 2,8 %].

Atliekant dvigubai koduota, dvigubai maskuota, veikliuoju vaistiniu preparatu kontroliuojama tyrima,
215 dalyviy atsitiktiniy im¢iy biidu buvo paskirtas gydymas geriamuoju fingolimodu (0,5 mg karta per
parg arba 0,25 mg kartg per parg pacientams, sveriantiems < 40 kg) arba AVONEX 30 pg i.m. kartg
per savaitg iki 24 ménesiy.

Pagrindiné vertinamoji baigtis, koreguotasis metinis atkry¢iy daznis (MAD) 96 savaite, buvo
reik§mingai mazesnis pacientams, gydytiems fingolimodu (0,122), palyginti su pacientais, kuriems
buvo skiriamas AVONEX (0,675), tai reiskia santykini MAD sumazéjima 81,9 % (p < 0,001).

Apskritai saugumo savybés pacientams, gydytiems AVONEX dviejy klinikiniy tyrimy metu,
kokybiskai buvo panasios j anksCiau nustatytgsias suaugusiems pacientams.

5.2 Farmakokinetinés savybés

AVONEX farmakokinetiniai duomenys nustatinéti netiesioginiu biidu, t. y. tokiu pat, kokiu
matuojamas interferono antivirusinis aktyvumas. Sio tyrimo trukumas yra tas, kad juo galima nustatyti
interferonus, bet jis néra specifinis interferonui beta. Kiti tyrimo biidai yra nepakankamai jautris.

Po AVONEX injekcijos j raumenis stipriausias antivirusinis aktyvumas kraujo serume btina nuo 5 iki
15 valandy ir ima mazéti, pusinés eliminacijos periodas — mazdaug 10 valandy. Biologinis
pasisavinimas, atsizvelgiant j rezorbcijos i8 injekcijos vietos greitj, yra mazdaug 40 %, o apskaiciuotas
1ji neatsizvelgiant — didesnis. Injekcijy | raumenis keisti poodinémis injekcijomis negalima.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Kancerogeninis poveikis: duomeny apie kancerogeninj interferono beta-1a poveikj gyviinams arba
zmonéms néra.

Létinis toksinis poveikis: 26 savaiciy kartotiniy doziy toksiSkumo tyrimuose su rezusy riisies
bezdzionémis, kurioms vaisto kartg per savaite buvo leidziama j raumenis kartu su kita imuning
sistema moduliuojancia medziaga (anti-CD40 ligando monokloniniu antikiinu), nebuvo pastebéta
imunings sistemos atsako j interferong beta-1a ir toksinio poveikio zymiy

Vietinis toleravimas: vaisto dirginamasis poveikis kartotinai leidziant gyviinams j tg pac¢ig raumeny
vieta netirtas.

Mutageninis poveikis: nedaugelio, ta¢iau tinkamy mutageninio poveikio tyrimy metu mutageninio
poveikio nepastebéta.

Poveikis vaisingumui: tirtas panasios interferono beta-1a formos poveikis rezusy ruSies bezdZioniy
vaisingumui ir vaisiaus raidai. Labai didelés dozés slopino gyviiny ovuliacija, sukélé persileidima.
Analogiska, nuo dozes dydzio priklausoma poveikj sukele ir kitokios interferono alfa ir interferono
beta formos. Teratogeninio poveikio ar poveikio vaisiaus raidai nepastebéta, taCiau informacijos apie
interferono beta-1a daromag poveik] perinataliniu ir ponataliniu laikotarpiu yra mazai.

Duomeny apie interferono beta-1a poveikj patiny / vyriskos lyties asmeny vaisingumui néra.
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medzZiagy sarasas
Natrio acetatas trihidratas

Ledin¢ acto rugstis

Arginino hidrochloridas

Polisorbatas 20

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas
Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos
Laikyti Saldytuve (2 °C - 8 °C).
NEGALIMA UZSALDYTI.

AVONEX galima laikyti kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau kaip vieng savaitg.

Laikyti gamintojo pakuotéje (sandarioje plastiko talpykléje), kad preparatas bty apsaugotas nuo
Sviesos (zr. 6.5 skyriy)

6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

1 ml stiklinis (I tipo) Svirkstas su dangteliu, kurj atidarius lieka Zenklas, kad dangtelis buvo atidarytas
ir kamsciu su stimokliu (brombutilo); pripildytas 0,5 ml tirpalo.

Pakuoté: dézuté su keturiais arba dvylika uzpildytais Svirkstais po 0,5 ml. Kiekvienas §virkstas
supakuotas ] sandarig plastiko talpykle, kurioje dar yra viena injekciné adata $virksti ] raumenis.

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialuis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti
AVONEX tiekiamas paruostu injekciniu tirpalu uzpildytais $virkstais.

ISémus i$ Saldytuvo, AVONEX uzpildyta Svirksta palaikyti kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C)
apie 30 minuciy.

AVONEX 30 mikrogramy tirpalui Sildyti nenaudoti iSoriniy $ilumos Saltiniy, pvz., kar§to vandens.
Jeigu tirpale yra matomy daleliy arba jis néra bespalvis ir skaidrus, uzpildyto Svirksto naudoti
negalima. Adata skirta leisti j raumenis. Vaiste konservanty néra. Viename uzpildytame AVONEX

Svirkste yra viena doze. Nesuvartotg Svirkste likusig vaisto dalj reikia iSmesti.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

13



7.  REGISTRUOTOJAS

Biogen Netherlands B.V.
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkstiklyje

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekvienas vienkartinio naudojimo $virkstiklis yra uzpildytas 0,5 ml tirpalo, kuriame yra
30 mikrogramy (6 milijonai TV) interferono beta-1a (interferonum beta-1a).

Tirpalo koncentracija yra 30 mikrogramy/0,5 ml.
Naudojant Pasaulinés Sveikatos Organizacijos (PSO) Tarptautinj Interferono Standartg nustatyta, jog
30 mikrogramy AVONEX yra 6 milijonai TV antivirusinio aktyvumo. Koks aktyvumas, palyginti su

kitokiais standartais, neZinoma.

Pagalbiné (-s) medZziaga (-0s), kurios (-1y) poveikis zinomas
Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Injekcinis tirpalas uzpildytam Svirkstiklyje.

Skaidrus ir bespalvis tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

AVONEX skirtas gydyti suaugusius

e pacientus, kuriems diagnozuota recidyvuojanti i§sétiné skleroze (IS). Klinikiniy tyrimy metu tai
buvo apibudinta kaip per paskutiniuosius trejus metus du ar daugiau karty pasireiske stipraus
pablogéjimo (recidyvo) atvejai, taCiau tarp jy liga nuolat neprogresavo; AVONEX létina
nejgalumo progresavima ir mazina recidyvy daznj;

e pacientus, kuriems yra pavienis demielinizacijos atvejis, lydimas aktyvaus uzdegiminio proceso,
jei tai pasirei$ké taip stipriai, kad prireiké gydymo intraveniniais kortikosteroidais, jei kita
diagnoz¢ buvo atmesta, ir jei jiems nustatyta, kad yra didelis kliniskai aiskios iSsétinés sklerozés
i8sivystymo pavojus (zr. 5.1 skyriy).

Pacientams, kuriems i$sivysto progresuojanti IS, gydyma AVONEX biitina nutraukti.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma reikia pradéti nuolatos stebint gydytojui, turiniam $ios ligos gydymo patirties.

Dozavimas

Suaugusieji: recidyvuojanciai IS gydyti rekomenduojama kartg per savaite Svirksti j raumenis (i.m.)

30 mikrogramy (0,5 ml tirpalo) (Zr. 6.6 skyriy). Kartg kas savaite Svirks¢iama didesné dozé (60

mikrogramy) nebuvo veiksmingesné.

Titravimas: siekiant sumazinti gripg primenanciy simptomy (zr. 4.8 skyriy) pasireiSkimo daznj ir
sunkuma, gydymo pradzioje gali biiti atliekamas titravimas. Titravimas uZpildytu Svirkstu pradedamas
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nuo ¥ dozés, ja kas savaite didinant, kol ketvirtaja savaitg pasiekiama visa dozé (30 mikrogramy per
savaite).

Titravimg taip pat galima pradéti kartg per savaite skiriant mazdaug 2 AVONEX dozés o po to
padidinti doze iki visos dozés. Tam, kad veiksmingumas biity pakankamas, po pradinio titravimo
periodo reikia skirti ir toliau 30 mikrogramy karta per savaite dozg. Kai tik pacientui yra pasiekiama
visa dozé¢, jis gali pradéti naudoti AVONEX PEN.

Pries kiekvieng injekcija ir 24 valandas po jos pacientui patariama skirti skausma ir kars¢iavima
mazinanciy vaisty, kadangi AVONEX gali sukelti simptomus, panas$ius j gripo. Paprastai jy biina
pirmus kelis gydymo ménesius.

Vaiky populiacija

AVONEX saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams nuo 10 iki 18 mety dar iSsamiai
neistirti. Turimi duomenys pateikiami 4.8 ir 5.1 skyriuose, tac¢iau dozavimo rekomendacijy pateikti
negalima.

AVONEX saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 10 mety dar neistirti. Duomeny néra.

Senyvi pacientai: klinikiniuose tyrimuose nedalyvavo pakankamai 65 mety ir vyresniy pacienty, kad
buty galima nustatyti, ar jy organizmo atsakas skiriasi nuo jaunesniy pacienty. Taciau, remiantis
veikliosios medziagos klirenso biidu, teoriniy priezas¢iy senyviems pacientams skirti kitokia doze

néra.

Vartojimo metodas

Siuo metu néra Zinoma, kiek laiko galima gydyti pacientus. Po dvejy gydymo mety pacienta reikia
kliniskai i$tirti. Ar vaisto vartoti toliau, nustato gydantis gydytojas kiekvienu individualiu atveju. Jeigu
pacientui iSsivysto 1étiné progresuojanti IS, gydyma reikia nutraukti.

AVONEX PEN yra preparatu uzZpildytas vienkartinio naudojimo $virkstiklis ir turéty biiti naudojamas
tik tinkamai apmokius pacienta.

Rekomenduojama vieta leisti ] raumenis naudojant AVONEX PEN yra virSuting iSoriné Slaunies dalis.
Vaisto injekcijos vieta turéty biiti kei¢iama kiekvieng savaite.

Jei AVONEX tirpalo $virks¢iama naudojant AVONEX PEN, turi buti laikomasi vaisto pakuotés
lapelyje pateikty instrukcijy.

4.3 Kontraindikacijos

- Pacientams, kuriy buvo padidéj¢s jautrumas natiiraliam arba rekombinantiniam interferonui beta
arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

- Siuo metu sergantiesiems sunkia depresija ir (arba) jei kyla minciy apie savizudybe (zr. 4.4 ir
4.8 skyrius).

4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzraSyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimag ir serijos numer;.

Pacientams, sergantiems ar sirgusiems depresiniais sutrikimais, ypac jei jiems buvo kile minc¢iy apie

savizudybe, AVONEX skiriamas atsargiai (Zr. 4.3 skyriy). Nustatyta, kad i$sétine skleroze
sergantiems asmenims, vartojantiems interferona, padaznéja depresijos ir minciy apie savizudybe
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atvejy. Pacienta reikia jspéti, kad, atsiradus bet kokiems depresijos simptomams ir (arba) mintims apie
savizudybe, biitina tuoj pat informuoti Sio vaisto skyrusj gydytoja.

Pacientus, patiriancius depresija, gydymo metu biitina atidziai stebéti ir tinkamai gydyti. Reikia
apsvarstyti gydymo AVONEX nutraukimg (taip pat zr. 4.3 ir 4.8 skyrius).

AVONEX reikia skirti atsargiai pacientams, kuriems yra buve priepuoliy ir kurie gydomi
antiepiletikais, ypac jei epilepsijos slopinimas antiepileptiniais vaistais nepakankamai kontroliuojamas
(zr. 4.5 ir 4.8 skyrius).

Serganciuosius sunkia inksty ir kepeny liga, taip pat tuos pacientus, kuriems yra sunkus kauly ¢iulpy
slopinimas, AVONEX reikia gydyti atsargiai ir atidziai prizitiréti.

Tromboziné mikroangiopatija (TMA). Vartojant interferono beta vaistinius preparatus, pranesta apie
TMA atvejus, pasireiskiancius kaip tromboziné trombocitopeniné purpura (TTP) arba hemolizinis
ureminis sindromas (HUS), jskaitant mirtinus atvejus. Sie atvejai buvo uzregistruoti skirtingais
gydymo laikotarpiais ir gali pasireiksti praéjus nuo keliy savaiciy iki keleriy mety nuo gydymo
hipertenzija, kar§¢iavimas, centrinés nervy sistemos simptomai (pvz., sumiSimas, pareze) ir sutrikusi
inksty funkcija. Laboratoriniy tyrimy duomenys, leidZiantys jtarti TMA pasireiskimg, yra sumazéjes
trombocity skaicius, padidéjes laktato dehidrogenazés (LDH) aktyvumas serume dél hemolizés ir
Sistocitai (eritrocity fragmentacija) kraujo tepinélyje. Todél pastebéjus klinikiniy TMA poZymiy
patariama istirti trombocity kiekj kraujyje, LDH aktyvuma serume, kraujo tepinélj ir inksty funkcija.
Jei diagnozuojama TMA, reikia skubiai pradéti jg gydyti (apsvarstant plazmaferezés galimybg) ir
rekomenduojama nedelsiant nutraukti gydyma AVONEX.

Nefrozinis sindromas: gydant interferono beta preparatais nustatyta nefrozinio sindromo dél skirtingy
ji sukelianéiy nefropatijy atveju, jskaitant kolapsine Zidinine segmenting glomeruloskleroze (ZSGS),
minimaliy pakitimy nefropatija (MPN), membranoproliferacinj glomerulonefrita (MPGN) ir
membranine glomerulopatija (MGP). Sie atvejai buvo uZregistruoti skirtingais gydymo laikotarpiais ir
jie gali pasireiksti po keliy gydymo interferonu beta mety. Rekomenduojama periodiskai stebéti, ar
nepasireiskia ankstyvy, pvz., edemos, proteinurijos ir inksty funkcijos sutrikimo, pozymiy ar
simptomy, ypac pacientams, kuriems yra didesné rizika susirgti inksty liga. Baitina skubiai gydyti
nefrozinj sindroma ir apsvarstyti gydymo AVONEX nutraukima.

Idiegus vaista j rinka pastebéta, kad gydant interferonu beta pasireiské kepeny pazeidimy, jskaitant
kepeny fermenty kiekio padidéjima serume, hepatita, autoimuninj hepatitg ir kepeny veiklos
nepakankamumga (zr. 4.8 skyriy). Kai kuriais atvejais $is padidéjimas atsirado vartojant kity vaistiniy
preparaty, susijusiy su kepeny pazeidimu. Nenustatytas galimas adityvusis daugelio vaistiniy preparaty
ar kity kepenims toksisky medziagy (pvz., alkoholio) poveikis. Gydant interferonais kartu su kitais
vaistiniais preparatais, siejamais su kepeny pazeidimu, interferony skiriama atsargiai ir pacienta butina
stebéti, ar neatsirado kepeny pazeidimo pozymiy.

AVONEX gydant Sirdies liga, pvz., kriitinés angina, staziniu sirdies nepakankamumu ar aritmija
sergancius pacientus, biitina atidZiai stebéti, ar nesunké¢ja jy bukle. AVONEX sukeliami gripa
primenantys simptomai pacientams, kuriy Sirdies veiklos sutrikimai iSoriskai nepasireiskia, gali kelti
pavojy.

Vartojant interferony, kinta laboratoriniy tyrimy rodmenys, tai reiSkia, AVONEX gydomam pacientui,
be ty tyrimy, kuriuos biitina atlikinéti IS sergantiems pacientams, reikia reguliariai nustatinéti
trombocity, bendrg ir diferencijuotg leukocity skaiciy, atlikinéti biocheminius kraujo, jskaitant
rodancius kepeny funkcija, tyrimus. Pacientams, kuriy mieloidinio audinio funkcija slopinama,
minétus kraujo Igsteliy tyrimus butina atlikinéti dazniau.

Ligoniy organizme gali atsirasti antikiiny pries AVONEX. Kai kuriy pacienty antikiinai silpnina
interferono beta-1a aktyvumga in vitro (neutralizuojamieji antiktinai). Jie siejami su AVONEX

biologinio poveikio in vivo silpnéjimu ir gali biiti siejami su klinikinio poveikio silpnéjimu. Jrodyta,
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kad tokiy antikiiny atsiradimas stabilizuojasi po 12 gydymo ménesiy. Pacienty, AVONEX vartojusiy
ne ilgiau kaip trejus metus, neseniai atlikty tyrimy rezultatai rodo, jog neutralizuojamyjy antikiiny
atsiranda mazdaug 5-8 % tokiy ligoniy.

Kadangi antikiinai prie$ interferonus kraujo serume nustatomi skirtingais buidais, atskiry preparaty
antigeniniy savybiy palyginimo galimybeé ribota.

Vaistinj preparatg pateikus j rinkg, buvo pranesta apie injekcijos vietos nekrozés atvejus

(Zr. 4.8 skyriy).

Reakcijy injekcijos vietoje rizikai sumazinti pacientams reikia patarti laikytis aseptinio leidimo
metodo ir kiekvieng dozg leisti vis kitoje injekcijos vietoje.

Reikia periodiskai perziiiréti paciento leidimosi sau procediira, ypac jei pasireiské reakcijy injekcijos
vietoje. Jei pacientas junta bet kokj odos jtriikima, kurj gali lydéti patinimas arba skyscio sunkimasis i$
injekcijos vietos, pacientui reikia patarti pasitarti su gydytoju. Tai, ar reikia nutraukti gydyma po
nekrozeés pasireiskimo vienoje vietoje, priklauso nuo nekrozés apimties. Pacientams, kuriems tgsiamas
gydymas AVONEX po nekrozés injekcijos vietoje pasireiSkimo, reikia vengti leisti AVONEX
pazeistoje vietoje, kol ji visiSkai neuzgis. Jei atsirado ne vienas pazeidimas, reikia pakeisti injekcijos
vietg arba nutraukti gydyma, kol pazeidimai uZzgis.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Saveika zmoniy organizme formaliai netirta.

AVONEX ir kortikosteroidy bei adrenokortikotropinio hormono (AKTH) saveika sistemiskai netirta.
Klinikiniy tyrimy duomenys rodo, jog IS patim¢jimo metu kartu su AVONEX galima vartoti
kortikosteroidy ar AKTH.

P Pastebéta, jog interferonas zmogaus ir gyviiny kepenyse mazina citochromo P450 sistemos fermenty
aktyvuma. Su bezdzionémis atliktais tyrimais, kuriais nustatinéta didelés AVONEX dozés jtaka nuo
P450 fermenty priklausomam metabolizmui, kepeny metabolizavimo pajégumo pokycio nepastebéta.
Atsargiai AVONEX reikia vartoti kartu su vaistais, kuriy terapinis indeksas mazas ir kuriy klirensas
daugiausia priklauso nuo kepeny citochromo P450 sistemos, pvz., su kai kuriais preparatais nuo
epilepsijos ir antidepresantais.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Néstumas

Daug iS registry gauty duomeny (duomenys daugiau nei apie 1000 néStumy baigciy) ir patirtis po
pateikimo j rinka rodo, kad pries pastojimg arba pirmojo néStumo trimestro metu vartotas interferonas
beta nedidina sunkiy apsigimimy rizikos. Vis délto vartojimo trukmé pirmojo néStumo trimestro metu
yra neaiski, nes duomenys buvo renkami tada, kai interferono beta vartojimas néStumo metu buvo
kontraindikuojamas, ir gydymas nustacius ir (arba) patvirtinus néStuma, tikétina, budavo
nutraukiamas. Vartojimo antrojo ir tre¢iojo trimestro metu patirties yra labai nedaug.

Remiantis tyrimy su gyviinais duomenimis (Zr. 5.3 skyriy), galima didesné persileidimo rizika.
Remiantis §iuo metu turimais duomenimis, né$c¢ios moters, vartojusios interferong beta, persileidimo
rizikos negalima tinkamai jvertinti, bet duomenys kol kas nerodo, kad rizika yra didesné.

Jei kliniSkai reikalinga, gali biiti svarstomas Avonex vartojimas néStumo metu.

Zindymas

Turimi riboti duomenys apie interferono beta-1a patekima | motinos pieng kartu su cheminémis /

fiziologinémis interferono beta charakteristikomis leidzia manyti, kad j motinos pieng i$skiriamo
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interferono beta-1a kiekis yra nereik§mingas. Kenksmingo poveikio zindomam naujagimiui / kidikiui
nesitikima.

Avonex gali biiti vartojamas zindymo metu.

Vaisingumas

Tirtas panasios interferono beta-1a formos poveikis rezusy rusies bezdzioniy vaisingumui ir vaisiaus
raidai. Labai didelés dozés slopino gyviny ovuliacija, sukélé persileidima (Zr. 5.3 skyriy).
Informacijos apie interferono beta-1a poveikj vyry vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

AVONEX poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas. Nepageidaujamos centrinés
nervy sistemos reakcijos gali silpnai veikti geb¢jima vairuoti ir valdyti mechanizmus turintiems tam
polinkj pacientams (zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Dazniausios su AVONEX gydymu siejamos nepageidaujamos reakcijos yra gripg primenantys
simptomai. Dazniausiai pasireiskiantys gripa primenantys simptomai yra mialgija, kar§¢iavimas,
Saltkrétis, prakaitavimas, astenija, galvos skausmas ir pykinimas. AVONEX titravimas gydymo
pradzioje mazina gripa primenanciy simptomy pasireiSkimo daznj ar tuos simptomus palengvina.
Tokie gripa primenantys simptomai dazniausiai pasireisSkia gydymo pradzioje ir tampa retesni tolesnio
gydymo metu.

Po injekcijy gali atsirasti praeinanciy neurologiniy simptomy, imituojanciy IS pasunkéjima. Bet kada
gydymo metu gali atsirasti pracinanti hipertonija ir/arba rySkus raumeny silpnumas, sutrikdantis
valingus judesius. Sie sutrikimai trunka neilgai, laikinai atsiranda po injekcijy ir gali kartotis po
sekanciy injekcijy. Kartais Sie sutrikimai yra susij¢ su panasiais j gripa simptomais.

Nepageidaujamy reakcijy daznis iSreikstas paciento metais taip:

Labai dazni (>1/10 paciento mety);

Dazni (nuo >1/100 iki <1/10 paciento mety);

Nedazni (nuo >1/1 000 iki <1/100 paciento mety);

Reti (nuo >1/10 000 iki <1/1 000 paciento mety);

Labai reti (<1/10 000 paciento mety);

Daznis nezinomas (negali biiti jvertintas pagal turimus duomenis).

Paciento laikas nustatytas susumavus individualy kiekvieno paciento laiko tarpa nuo gydymo
AVONEX pradzios iki nepageidaujamos reakcijos pasireiskimo, pvz., 100 asmens mety reiskia, kad
100 pacienty buvo gydyti vienerius metus arba 200 pacienty buvo gydyti pusmetj.

Toliau lenteléje pateikiamos nepageidaujamos reakcijos, pastebétos tyrimy metu (klinikiniy ir
stebimyjy tyrimy bei tolesnio stebéjimo duomenys, sukaupti per dvejus — SeSerius metus) ir kitos
nepageidaujamos nezinomo daznio reakcijos, apie kurias gauta pavieniy pranesimy vaistui patekus }

rinka.

Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka.
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Tyrimai

dazni

nedazni

daznis nezinomas

sumazgjes limfocity skaicius, sumazéjes
leukocity skaiCius, sumazéjes neutrofily
skaiCius, sumazgéjes hematokritas, padidéjes
kalio kiekis kraujyje, padidéjes Slapalo azoto
kiekis kraujyje

sumazgjes trombocity kiekis

sumazgjes kiino svoris, padidéjes kiino svoris
nenormaliis kepeny funkcijos tyrimy rezultatai

Sirdies sutrikimai

daznis neZinomas

kardiomiopatija, stazinis Sirdies
nepakankamumas (Zr. 4.4 skyriy), palpitacijos,
aritmija, tachikardija

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
daznis nezinomas

reti

pancitopenija, trombocitopenija

tromboziné mikroangiopatija, jskaitant
trombozing trombocitopening purpurg ir (arba)
hemolizinj ureminj sindromg*

Nervy sistemos sutrikimai
labai dazni
dazni

daznis neZinomas

galvos skausmas?
raumeny méslungis, hipestezija
neurologiniai simptomai, sinkopé?,

hipertonija, svaigulys, parestezija,
traukuliai, migrena

Kvépavimo sistemos, kriitinés lastos ir
tarpuplaucio sutrikimai

dazni
reti

daznis neZinomas

rinoréja
dusulys

plautiné arteriné hipertenzij at

Virskinimo trakto sutrikimai

dazni

vémimas, viduriavimas, pykinimas>
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Odos ir poodinio audinio sutrikimai

dazni

nedazni

daznis nezinomas

bérimas, sustipréjes prakaitavimas, kontiizija
alopecija

angioneuroziné edema, niez¢jimas, pusleling,
dilgéling, psoriazés pasunkéjimas

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio

sutrikimai

dazni

daznis nezinomas

raumeny spazmai, kaklo skausmas, mialgija,
artralgija, galtiniy skausmai, nugaros skausmai,
raumeny sastingis, skeleto ir raumeny sastingis

sisteminé raudonoji vilkligé, raumeny
silpnumas, artritas

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai

reti

nefrozinis sindromas, glomerulosklerozé
(zr. 4.4 skyriy ,,Specialiis jspé€jimai ir atsargumo
priemongés®)

Endokrininiai sutrikimai

daznis nezinomas

hipotiroidizmas, hipertiroidizmas

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai

dazni

anoreksija

Infekcijos ir infestacijos

daznis nezinomas

injekcijos vietos abscesas!

Kraujagysliy sutrikimai
dazni

daznis nezinomas

veido ir kaklo odos paraudimas

vazodilatacija
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Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos
paZeidimai

labai dazni

dazni

nedazni

daznis nezinomas

gripg primenantys simptomai, pireksija?,
Saltkrétis®, prakaitavimas?

injekcijos vietos skausmas, injekcijos vietos
eritema, injekcijos vietos kraujosruva, astenija?,
skausmai, nuovargis?, negalavimas, naktinis
prakaitavimas

deginimo pojiitis injekcijos vietoje

injekcijos vietos reakcija, injekcijos vietos
uzdegimas, injekcijos vietos celiulitas',
injekcijos vietos nekrozé, injekcijos vietos
kraujavimas, kritinés skausmai

Imuninés sistemos sutrikimai

daznis nezinomas

anafilaksiné reakcija, anafilaksinis Sokas,
padidéjusio jautrumo reakcijos (angioedema,
dusulys, dilgéling, bérimas, nieztintis bérimas)

Kepenuy, tulzies pislés ir lataky sutrikimai

daznis neZinomas

kepeny funkcijos nepakankamumas (Zr. 4.4
skyriy), hepatitas, autoimuninis hepatitas

Lytinés sistemos ir krities sutrikimai

nedazni

metroragija, menoragija

Psichikos sutrikimai

dazni

daznis nezinomas

depresija (zr. 4.4 skyriy), nemiga

savizudybé, psichozé, nerimas, suglumimas,
emocinis labilumas

*Interferono beta preparaty klasei biidingas poveikis (zr. 4.4 skyriy).
tInterferono preparaty klasei biidingas poveikis, Zr. toliau skyriuje ,,Plautiné arteriné hipertenzija“.

Pastebéta injekcijos vietos reakcijy, jskaitant skausma, uzdegimg ir labai retai pasitaikanciy abscesy
ar celiulito atvejy, kuriems gali prireikti chirurginio gydymo.

’Dazniau pasireiskia gydymo pradzioje.

’Kartais po AVONEX injekcijos gali pasireiksti sinkopé; paprastai vienas epizodas, dazniausiai

gydymo pradzioje ir po kity injekcijy nebesikartoja.

Plautiné arteriné hipertenzija

Plautinés arterinés hipertenzijos (PAH) atvejy nustatyta vartojant preparaty, kuriy sudétyje yra
interferono beta. Sio nepageidaujamo reiskinio atvejy nustatyta jvairiais laiko momentais, jskaitant,
net praéjus keliems metams nuo gydymo interferonu beta pradzios.




Vaiky populiacija

Riboti literattiros, klinikiniy tyrimy ir patirties po vaistinio preparato pateikimo rinkai duomenys rodo,
kad vaiky ir paaugliy nuo 10 iki maziau kaip 18 mety, kuriems kartg per savaite suleidziama j
raumenis 30 mikrogramy AVONEX, saugumas atitinka stebima suaugusiesiems.

Saugumo informacija, gauta naudojant AVONEX kaip veiklyji palyginamajj vaistinj preparata,
atliekant 96 savaiciy trukmés atvirajj, atsitiktiniy im¢iy tyrima, kuriame dalyvavo recidyvuojancia
remituojancia i$sétine skleroze sergantys pacientai vaikai nuo 10 iki maziau kaip 18 mety (tik 10 %
visos tiriamosios populiacijos buvo jaunesni nei 13 mety), rodo, kad AVONEX grupéje (n = 72) toliau
nurodyti nepageidaujami reiskiniai, kurie yra dazni suaugusiyjy populiacijoje, nustatyti kaip labai
dazni vaiky populiacijoje: mialgija, galiiniy skausmai, nuovargis ir artralgija.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

PraneSimy apie perdozavima negauta, taciau, jei taip atsitikty, ligonj reikia guldyti i ligonine, skirti
tinkamg palaikomaji gydyma ir stebéti.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — interferonai, ATC kodas — L03 ABO7.

Interferonai yra nattiraltis baltymai, kuriuos gamina eukariotinés lastelés, reaguodamos j virusing
infekcija ar kitokius biologinius dirgiklius. Interferonai yra citokinai, kuriems btidingas antivirusinis,
antiproliferacinis ir imunomoduliuojamasis aktyvumas. Interferony yra trys pagrindinés rusys: alfa,
beta ir gama. Alfa ir beta interferonai vadinami pirmojo tipo, gama - antrojo tipo interferonais.
Biologinis interferony aktyvumas persidengia, taciau yra skirtingas. Jie gali skirtis ir pagal sintezes
vietg lasteléje.

Interferona betg gamina jvairios lastelés, jskaitant fibroblastus ir makrofagus. Natiiralus interferonas
beta ir AVONEX (interferonas beta-1a) yra glikozilinti, jy molekuléje yra vienas prie N- prijungtas
angliavandenio kompleksas. Zinoma, jog glikozilinimas keigia ir kity baltymy stabiluma, aktyvuma,
pasiskirstyma organizme ir pusinés eliminacijos laika kraujyje, tac¢iau nuo glikozilinimo priklausomas
interferono beta poveikis galutinai neistirtas.

Veikimo mechanizmas

Biologinj poveikj AVONEX sukelia prisijunges prie specifiniy receptoriy, esanciy zmogaus lasteliy
pavirsiuje. Dél prisijungimo Iastelése indukuojami poky¢iai, dél kuriy atsiranda daug interferono
indukuoty geny produkty ir markeriy, t. y. MHC klas¢ I, Mx proteinas, 2°/5’-oligoadenilato sintetaze,
B2-mikroglobulinas ir neopterinas. Kai kuriy $iy medziagy rasta AVONEX gydyty ligoniy kraujo
serume ir kraujo lgsteliy frakcijoje. Suleidus vienga AVONEX dozg j raumenis, minéty medziagy
kiekis kraujo serume iSlieka padidéjes nuo keturiy dieny iki savaités.

Ar gydomajj poveikj IS sergantiems pacientams AVONEX sukelia veikdamas tokiu pat buidu, kaip
auk$¢iau minéta, nezinoma, kadangi patologiné Sios ligos fiziologija néra gerai istirta.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Liofilizuoto AVONEX veiksmingumas IS sergantiems pacientams patvirtintas placebo
kontroliuojamuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo 301 pacientas, sergantis recidyvuojancia IS
(AVONEX n = 158, placebo n=143), kuriam per paskutiniuosius trejus metus liga buvo patiméjusi du
ar daugiau karty arba kuris sirgo maZziau nei tris metus ir iki tyrimo pradzios liga buvo patiméjusi
maziausiai karta per metus. Klinikiniame tyrime dalyvavo pacientai, kurie tyrimo pradzioje pagal
negalios progresavimo skale (EDSS) buvo jvertinti 1-3,5 balo. Dél tyrimy plano ypatumy tiriamyjy
stebéjimo trukmé buvo skirtinga. 150 pacienty AVONEX buvo gydomi vienerius tyrimo metus, 85 —
dvejus tyrimo metus. Tyrimo duomenimis, kaupiamoji pacienty, kuriy nejgalumas progresavo antryjy
mety pabaigoje (remiantis Kaplan ir Meier gyvavimo lentelés analize), procentiné dalis buvo 35 %
vartojant placeba ir 22 % AVONEX gydyty pacienty grupéje Nejgalumo progresavimas buvo
iSmatuotas baly pagal iSplésting nejgalumo buklés skale (Expanded Disability Status Scale, EDSS)
padidéjimu 1 balu, kuris i$silaiké maziausiai $eSis ménesius. Taip pat nustatyta, kad per metus
trecdaliu sumazéjo patiiméjimy skaicius. Toks klinikinis poveikis pasireiské po daugiau negu vieneriy
mety gydymo.

Dvigubai akluose atsitiktiniy im¢iy tyrimuose, kuriuose buvo lygintas dviejy skirtingy doziy
(AVONEX 30 mikrogramy n=402, AVONEX 60 mikrogramy n=400) poveikis 802 recidyvuojancia
IS sergantiems pacientams, nustatyta, jog statistiSkai pastebimo klinikiniy simptomy ir bendro MRT
parametry skirtumo ar jy tendencijos tarp tiriamyjy, vartojusiy 30 mikrogramy ir 60 mikrogramy
AVONEX dozg, nebuvo.

AVONEX efektyvumas gydant IS taip pat nustatytas dvigubai akluose atsitiktiniy im¢iy tyrimuose,
kuriuose dalyvavo 383 ligoniai (AVONEX n=193, placebo n=190), kuriems buvo vienas
demielinizacijos atvejis, susij¢s su maziausiai dviem atitinkamais smegeny MRT paZeidimais.
AVONEX gydyty ligoniy grupéje pastebétas antrojo atvejo pasireiskimo pavojaus sumazéjimas ir
poveikis MRT parametrams. Numatomas antrojo atvejo pasireiSkimo pavojus buvo 50 % per trejus
metus ir 39 % — per dvejus metus placebo grupéje, o AVONEX gydytyjy grupéje — 35 % (per trejus
metus) ir 21 % (per dvejus metus). Post hoc analizé parodé, kad pacientams, kuriems buvo MRT
pazeidimy su bent vienu Gd — sustipréjusio kaupimo Zidiniu ir devyniais T2 pazeidimais, antrojo
atvejo pasireiSkimo pavojus per dvejus metus buvo 56 % placebo grupgje ir 21 % — AVONEX
gydytyjy grupéje. Taciau, ankstyvo gydymo AVONEX poveikis nezinomas net Siame didelés rizikos
pogrupyje, nes tyrimais buvo siekiama jvertinti laika iki antrojo atvejo pasireiskimo, o ne ilgalaikj
ligos progresavima. Be to, Siuo metu néra tikslaus didelés rizikos paciento apibrézimo. Laikantis
dabartinio konservatyvesnio pozitirio, ligonis priskiriamas $iai grupei, jei jam nustatomi maziausiai
devyni T2 hiperintensyviis pazeidimai pirminio tyrimo metu ir maZziausiai vienas naujas T2 ar vienas
naujas Gd- sustipréjusio kaupimo Zidinys kartotinio tyrimo metu, pra¢jus bent trims ménesiams po
pirmojo. Bet kuriuo atveju gydymas skirtinas tik didelés rizikos pacientams.

Vaikuy populiacija

Riboty duomeny apie AVONEX 15 mikrogramy leidziamo j raumenis kartg per savaitg (n=8),
veiksmingumag / sauguma, lyginant su tuo, kai netaikomas joks gydymas (n==8), su tolesniu 4 mety
tyrimu, rezultatai atitinka tuos, kurie stebimi suaugusiesiems, net jei gydytyjy grupéje per tolimesnj 4
mety tyrimg EDSS balai padidéjo, tuo parodydami ligos progresavima. Néra jokiy tiesioginiy
palyginimy su §iuo metu suaugusiesiems rekomenduojama doze.

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas kaip veiklusis palyginamasis vaistinis preparatas
buvo tiriamas atliekant 2 kontroliuojamus klinikinius tyrimus, kuriuose dalyvavo vaikai nuo 10 iki
maziau kaip 18 mety, sergantys recidyvuojancia remituojancia iSsétine skleroze (zr. 4.2 skyriy).

Atliekant atvirajj, atsitiktiniy im¢iy, veikliuoju vaistiniu preparatu kontroliuojamg tyrimg, 150 dalyviy
atsitiktiniy imciy buidu santykiu 1:1 buvo paskirtas gydymas dimetilfumaratu, du kartus per para
geriant po 240 mg doze, arba AVONEX, karta per savaite 96 savaites suleidziant 30 pg dozg |
raumenis (i.m.).
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Ketinty gydyti pacienty (angl. Intention-to-treat, ITT) grupéje, gydant dimetilfumaratu, didesnei
pacienty daliai nebuvo naujai atsiradusiy arba naujai didéjanciy T2 hiperintensyviy pazeidimy
96 savaite, lyginant su pradiniu jvertinimu, nei gydant AVONEX [atitinkamai 12,8 % ir 2,8 %].

Atliekant dvigubai koduota, dvigubai maskuota, veikliuoju vaistiniu preparatu kontroliuojama tyrima,
215 dalyviy atsitiktiniy im¢iy biidu buvo paskirtas gydymas geriamuoju fingolimodu (0,5 mg kartg per
parg arba 0,25 mg kartg per parg pacientams, sveriantiems < 40 kg) arba AVONEX 30 pg i.m. karta
per savaite iki 24 ménesiy.

Pagrindiné vertinamoji baigtis, koreguotasis metinis atkry¢iy daznis (MAD) 96 savaite, buvo
reik§mingai mazesnis pacientams, gydytiems fingolimodu (0,122), palyginti su pacientais, kuriems
buvo skiriamas AVONEX (0,675), tai reiskia santykinj MAD sumaz¢jima 81,9 % (p < 0,001).

Apskritai saugumo savybés pacientams, gydytiems AVONEX dviejy klinikiniy tyrimy metu,
kokybiskai buvo panasios j anks€iau nustatytasias suaugusiems pacientams.

5.2 Farmakokinetinés savybés

AVONEX farmakokinetiniai duomenys nustatinéti netiesioginiu buidu, t. y. tokiu pat, kokiu
matuojamas interferono antivirusinis aktyvumas. Sio tyrimo trukumas yra tas, kad juo galima nustatyti
interferonus, bet jis néra specifinis interferonui beta. Kiti tyrimo biidai yra nepakankamai jautris.

Po AVONEX injekcijos j raumenis stipriausias antivirusinis aktyvumas kraujo serume biina nuo 5 iki
15 valandy ir ima mazéti, pusinés eliminacijos periodas — mazdaug 10 valandy. Biologinis
pasisavinimas, atsizvelgiant j rezorbcijos i$ injekcijos vietos greitj, yra mazdaug 40%, o apskaiciuotas
1 ji neatsizvelgiant — didesnis Injekcijy j raumenis keisti poodinémis injekcijomis negalima.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Kancerogeninis poveikis: duomeny apie kancerogeninj interferono beta-1a poveikj gyviinams arba
Zmonéms néra.

Létinis toksinis poveikis: 26 savaiciy kartotiniy doziy toksiSkumo tyrimuose su rezusy riisies
bezdzionémis, kurioms vaisto kartg per savaite buvo leidziama j raumenis kartu su kita imunine
sistema moduliuojanc¢ia medziaga (anti-CD40 ligando monokloniniu antikiinu), nebuvo pastebéta
imuninés sistemos atsako j interferong beta-1a ir toksinio poveikio Zymiy

Vietinis toleravimas: vaisto dirginamasis poveikis kartotinai leidziant gyviinams j tg paciag raumeny
vietg netirtas.

Mutageninis poveikis: nedaugelio, taciau tinkamy mutageninio poveikio tyrimy metu mutageninio
poveikio nepastebéta.

Poveikis vaisingumui: tirtas panasios interferono beta-1a formos poveikis rezusy riSies bezdzioniy
vaisingumui ir vaisiaus raidai. Labai didelés dozés slopino gyviiny ovuliacija, sukélé persileidima.
Analogiska, nuo dozés dydzio priklausomg poveikj sukélé ir kitokios interferono alfa ir interferono
beta formos. Teratogeninio poveikio ar poveikio vaisiaus raidai nepastebéta, taciau informacijos apie
interferono beta-1a daroma poveikj perinataliniu ir ponataliniu laikotarpiu yra mazai.

Duomeny apie interferono beta-1a poveikj patiny / vyriskos lyties asmeny vaisingumui néra.
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medzZiagy sarasas
Natrio acetatas trihidratas

Ledin¢ acto rugstis

Arginino hidrochloridas

Polisorbatas 20

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos
Laikyti Saldytuve (2 °C - 8 °C).
NEGALIMA UZSALDYTI.

AVONEX PEN yra AVONEX tirpalu uzpildytas Svirkstas ir turi buiti laitkomas Saldytuve.

Jeigu néra salygy AVONEX PEN laikyti Saldytuve, jis gali biiti laikomas kambario temperattiroje
(tarp 15 °C ir 30 °C) ne ilgiau nei 1 savaite.

AVONEX PEN laikyti vidinéje dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §viesos (zr. 6.5 skyriy).
6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

AVONEX tirpalu uZzpildytas Svirkstas yra vienkartinio naudojimo, kompresiniame Svirkstiklyje,
vadinamame AVONEX PEN. Svirkstiklyje yra 1 ml stiklinis (I tipo) uzpildytas 0,5 ml tirpalo §virkstas
su stimokliu (brombutilo) ir dangteliu, kurj atidarius lieka zenklas, kad dangtelis buvo atidarytas.
Pakuoté: kiekvienas vienkartinis AVONEX PEN yra jpakuotas j atskirg dézute, kurioje yra dar viena
injekciné adata ir vienas injektoriaus dangtelis. AVONEX PEN yra tickiami keturiy arba dvylikos
vienety pakuotése.

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialuis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Skirta tik vienkartiniam naudojimui: AVONEX PEN tiekiamas su injekciniu tirpalu uzpildytu Svirkstu.

Isémus i§ Saldytuvo, AVONEX PEN palaikyti kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) apie 30
minuciy.
AVONEX 30 mikrogramy injekciniam tirpalui §ildyti nenaudoti iSoriniy $ilumos Saltiniy, pvz., karSto

vandens.

Kiekvienas vienkartinio naudojimo $virkstiklis yra uzpildytas vienkartine AVONEX tirpalo doze.
Injekcinj tirpala AVONEX PEN galima stebéti ovaliame rodomajame langelyje. Jeigu injekciniame
tirpale yra matomy daleliy arba jis néra bespalvis ir skaidrus, uzpildyto $virkstiklio naudoti negalima.
Pridedama adata injekcijai. Vaisto sudétyje néra konservanty.
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Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

Biogen Netherlands B.V.

Prins Mauritslaan 13

1171 LP Badhoevedorp

Nyderlandai

8.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI
EU/1/97/033/005

EU/1/97/033/006

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 1997 m. kovo 13 d.

Paskutinio perregistravimo data 2007 m. kovo 13 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.cu
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II PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS
IR GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI

28



A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERLJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Biogen MA Inc., 5000 Davis Drive, Morrisville, NC 27560, JAV.

Gamintojo, atsakingo uz serijy i$leidima, pavadinimas ir adresas

FUJIFILM Diosynth Biotechnologies Denmark ApS, Biotek Allé 1, DK-3400 Hillerad, Danija.
Biogen Netherlands B.V.

Prins Mauritslaan 13

1171 LP Badhoevedorp

Nyderlandai

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iS§ra§ymo receptinis vaistinis preparatas (zZr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos] 4.2
skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

Sio vaistinio preparato periodiskai atnaujinamo saugumo protokolo pateikimo reikalavimai igdéstyti

Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sgrase
(EURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

Duomenys nebiitini.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas

Interferonum beta-1a

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekviename uzpildytame $virkste 0,5 ml tirpalo yra 30 mikrogramy (6 milijonai TV) interferono
beta-1a.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Natrio acetatas trihidratas, lediné acto rugstis, arginino hidrochloridas, polisorbatas 20, injekcinis
vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas.

Dézuté su keturiais Svirkstais, uzpildytais po 0,5 ml tirpalo.
Dézuté su dvylika Svirksty, uzpildyty po 0,5 ml tirpalo.

Kiekvienas Svirkstas jpakuotas sandarioje plastiko talpykléje, kurioje dar yra viena injekciné adata,
skirta leisti j raumenis.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti j raumenis.

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotes lapel;.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
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| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Avonex galima laikyti kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau kaip viena savaite.
NEGALIMA UZSALDYTL

Laikyti gamintojo pakuotéje (sandarioje plastiko talpykléje), kad vaistas bty apsaugotas nuo $viesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Biogen Netherlands B.V.
Prins Mauritslaan 13
1171 LP Badhoevedorp
Nyderlandai

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/97/033/003 4 $virksty pakuoté
EU/1/97/033/004 12 $virkity pakuoté

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

avonex
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17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

| 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas

Interferonum beta-1a

| 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Biogen Netherlands B.V.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA

Leisti j raumenis.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

Laikyti Saldytuve.

Avonex galima laikyti kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau kaip vieng savaitg.
NEGALIMA UZSALDYTL

Laikyti gamintojo pakuotéje (sandarioje plastiko talpykléje), kad vaistas buty apsaugotas nuo $viesos.
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‘ MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

AVONEX 30 mikrogramy /0,5 ml injekcinis tirpalas
Interferonum beta-1a

1.m.

2. VARTOJIMO METODAS

Zr. pakuotés lapelj

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

0,5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

il )

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkstiklyje

Interferonum beta-1a

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekviename uzpildytame Svirkstiklyje 0,5 ml tirpalo yra 30 mikrogramy (6 milijonai TV) interferono
beta-1a.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Natrio acetatas trihidratas, lediné acto rugstis, arginino hidrochloridas, polisorbatas 20, injekcinis
vanduo.

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkstiklyje

4 uzpildyti Svirkstikliai. Kiekvienoje pakuotéje yra vienas Avonex $virkstiklis, viena injekciné adata ir
vienas $virkstiklio dangtelis.

12 uzpildyty svirkstikliy. Kiekvienoje pakuotéje yra vienas Avonex Svirkstiklis, viena injekciné adata
ir vienas Svirkstiklio dangtelis.

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti j raumenis.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

Skirta tik vienkartiniam naudojimui.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
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8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.

Avonex Svirkstiklis gali biti laikomas kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau nei viena
savaite.

Jautrus Sviesai. Laikyti Avonex Svirkstiklj gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo
Sviesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Biogen Netherlands B.V.
Prins Mauritslaan 13
1171 LP Badhoevedorp
Nyderlandai

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/97/033/005 4 $virktikliy pakuoté
EU/1/97/033/006 12 $virktikliy pakuoté

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

avonex pen
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17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

VIDINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkstiklyje

Interferonum beta-1a

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekviename uZpildytame Svirkstiklyje 0,5 ml tirpalo yra 30 mikrogramy (6 milijonai TV) interferono
beta-1a.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Natrio acetatas trihidratas, lediné acto rugstis, arginino hidrochloridas, polisorbatas 20, injekcinis
vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Sudétinés pakuotés dalis. Svirkstikliai atskirai neparduodami.
Injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkstiklyje.

Avonex $virkstiklis, injekciné adata ir Svirkstiklio dangtelis.

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti ] raumenis.
Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

Skirta tik vienkartiniam naudojimui.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.

Avonex $virkstiklis gali biiti laikomas kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau nei viena
savaite.

Jautrus Sviesai. Avonex $virkstiklj laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo
Sviesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKTA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Biogen Netherlands B.V.
Prins Mauritslaan 13
1171 LP Badhoevedorp
Nyderlandai

‘ 12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

avonex pen

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

SVIRKSTIKLIO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

AVONEX 30 mikrogramy/0,5 ml injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkstiklyje
Interferonum beta-1a

1.m.

2. VARTOJIMO METODAS

Zr. pakuotés lapelj

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

S. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

0,5 ml

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

AVONEX 30 mikrogramu/0,5 ml injekcinis tirpalas
interferonas beta-1a (interferonum beta-1a)
UzZpildytas Svirkstas

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

Net jeigu esate vartoje Avonex anksciau, kai kurie duomenys gali biiti pasikeite.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos poZzymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), pasakykite
gydytojui arba vaistininkui. Zr. 4 skyriy.

(Pastabos ir informacija)

Sis informacinis lapelis retkarciais keiciamas.
Kaskart naujai paskyrus vaisto patikrinkite, ar nepakeisti informacinio lapelio duomenys.

Jeigu kilty bet kokiy abejoniy, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Pakuotés turinys ir kita informacija
Kaip susiSvirksti AVONEX

1. Kas yra AVONEX ir kam jis vartojamas
2. Kas zinotina pries vartojant AVONEX
3. Kaip vartoti AVONEX

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti AVONEX

6.

7.

1. Kas yra AVONEX ir kam jis vartojamas
Kas yra AVONEX

Avonex veiklioji medziaga yra baltymas, vadinamas interferonu beta-1a. Interferonai yra natiiralios
medziagos, kurios yra gaminamos Jiisy organizme ir padeda Jus apsaugoti nuo infekcijy ir susirgimy.
Avonex sudétyje esantj baltyma sudaro tokios pacios medziagos, kaip ir Zzmogaus organizme randama
interferong beta.

Kam AVONEX vartojamas

AVONEX skirtas iSsétinés sklerozés (IS) gydymui. Gydymas Avonex padeda iSvengti ligos
pablogé¢jimo, taciau IS jis nepagydo.

Kiekvieno asmens IS simptomai skiriasi. Tai gali buti:

- pusiausvyros praradimas arba svaigulys, vaik§c¢iojimo sutrikimai, sastingis ir raumeny spazmai,
nuovargis, veido, ranky ar kojy nutirpimas;

- amus arba létinis skausmas, §lapimo puslés ir virSkinimo sutrikimai, lytinio gyvenimo
problemos ar regos sutrikimai;

- sunku mastyti ir susikaupti, depresija.

IS simptomai kartais gali sustipréti: tai vadinama patiméjimu.
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(Pastabos ir informacija)

Avonex geriau veiks, jeigu ji vartosite:

- reguliariai

- Kkarta per savaite

- tuo paciu metu

Nenutraukite gydymo Avonex nepasitarg su savo gydytoju.

Avonex gali sumazinti paiméjimy kiekj ir sulétinti IS sukeliamo nejgalumo vystymasi. Gydytojas
Jums pasakys, kiek laiko galite vartoti Avonex ir kada nutraukti gydyma.

Kaip AVONEX veikia

ISsétiné sklerozé pazeidzia nervus (galvos arba stuburo smegeny). Sergant IS, Jusy kiino apsaugos

sistema veikia prie§ organizmo mieling — nervy skaidulas gaubiancig ,,izoliuojancig* medziagg.

PaZeidus mieling nutriiksta rySys tarp smegeny ir kity kiino daliy. Tai ir sukelia IS simptomus.

Nustatyta, kad Avonex veikia organizmo apsauging sistema, kad ji neardyty mielino.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant AVONEX

AVONEX vartoti draudZiama

- Jeigu yra alergija interferonui beta arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje)

- Jeigu sergate sunkia depresija ar Jums kyla min¢iy apie savizudybg.

Nedelsdami pasitarkite su gydytoju, jeigu Jums pasireiSké bent vienas i$ Siy poZymiy.

(Pastabos ir informacija)

Avonex ir alerginés reakcijos. Kadangi Avonex pagrinda sudaro baltymas, gali kilti alerginiy
reakcijy.

Apie depresija iSsamiau. Jeigu Jums sunki depresija arba kyla minc¢iy apie savizudybe, Jums
negalima vartoti Avonex.

Jeigu sergate depresija, gydytojas Jums vis tiek gali skirti Avonex, taciau biitinai jam pasakykite,
kad sirgote depresija ar turéjote kity nuotaika veikianc¢iy sutrikimy.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, prie§ pradédami vartoti Avonex, jeigu dabar yra ar buvo:
- Depresija ar panasis nuotaikg veikiantys sutrikimai
- Minciy apie saviZudybe.

Jeigu kyla nepaaiskinamy nuotaikos poky¢iy, minciy apie savizudybe, patiriate nejprasta litidesio,

nerimo ar beprasmiskumo jausma, nedelsdami kreipkités j gydytoja.

- Epilepsija ar kitokio pobiidzio traukuliai, kuriy neveikia medikamentai

- Sunkiy inksty ar kepeny funkcijos sutrikimy

- SumaZéjes leukocity ar trombocity Kiekis, dél ko gali kilti infekcija, kraujavimas ar
mazakraujysté

- Sirdies sutrikimy, galin¢iy sukelti krtinés skausmus (anging), ypaé po bet kokios fizinés
veiklos; jei Jums tinsta kulk$nys, triksta oro (stazinis Sirdies nepakankamumas) arba jei sutriko
Sirdies ritmas (aritmijos)
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- Injekcijos vietos sudirginimas, kuris gali sukelti odos ir audiniy pazeidimg (nekroz¢ injekcijos
vietoje). Kai biisite pasirenge leisti vaista, atidziai laikykités nurodymy, pateikiamy $io lapelio
pabaigoje esan¢iame 7 skyriuje ,,Kaip susiSvirksti AVONEX“. Taip sumazinsite reakcijy
injekcijos vietoje pasireiskimo rizika.

Jei Jums yra bent viena Siy biikliy, arba jei jos pablogéjo vartojant Avonex, pasakykite gydytojui.

Jums gydantis smulkiose kraujagyslése gali susidaryti kraujo kresuliy. Sie kraujo kresuliai gali

paveikti Jusy inkstus. Tai gali atsitikti pra¢jus nuo keliy savaiciy iki keleriy mety nuo Avonex

vartojimo prazios. Jasy gydytojui gali prireikti patikrinti Jusy kraujospudj, istirti krauja (trombocity
kiekj) ir jusy inksty funkcija.

Pasakykite gydytojui, kad vartojate Avonex, jei
- Jums atliekamas kraujo tyrimas. Avonex gali turéti jtakos jo rezultatams.

(Pastabos ir informacija)

Kartais Jums reikés priminti medicinos personalui, kad vartojate Avonex. Pavyzdziui, jei Jums
skiria kity vaisty arba jeigu atliekamas kraujo tyrimas, Avonex gali saveikauti su kitais vaistais arba
paveikti tyrimo rezultatus.

Vaiky populiacija

Avonex nerekomenduojama vartoti vaikams ir paaugliams, nes duomeny apie Avonex vartojima Siai
populiacijai yra nedaug. Jaunesniems nei 10 mety vaikams Avonex vartoti draudziama, nes dar
neistirta, ar jis jiems tinka ir ar biity saugus.

Kiti vaistai ir AVONEX

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty, ypac skirty epilepsijos ir depresijos gydymui, arba dél
to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui. Avonex gali sgveikauti su kitais vaistais, arba kiti
vaistai gali turéti poveikj Avonex. Tai pasakytina apie visus vaistus, jskaitant jsigytus be recepto.

Néstumas ir Zindymas

Jeigu esate néscia, manote, kad galbit esate néScia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Kenksmingo poveikio zindomam naujagimiui / kiidikiui nesitikima. Avonex gali biiti vartojamas
zindymo metu.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Jeigu Jums svaigsta galva, nevairuokite automobilio. Nuo Avonex kai kuriems Zmonéms svaigsta
galva. Jeigu taip atsitiko Jums, arba jeigu patiriate kity Salutiniy reakcijy, galin¢iy turéti jtakos
budrumui, nevairuokite ir nevaldykite mechanizmy.

Svarbi informacija apie kai kurias pagalbines AVONEX medZiagas:

Sio vaisto sudétyje esantis natris beveik neturi reik§meés. Vienoje savaités dozéje yra maziau kaip

23 mg (1 mmol) natrio.

3. Kaip vartoti AVONEX

Rekomenduojama savaitiné dozé
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Viena Avonex injekcija vieng karta per savaite.
Stenkités Avonex vartoti tg pacig savaités dieng ir tokiu pat laiku.

Jeigu nusprendéte pradéti gydytis AVONEX, gydytojas gali Jums pateikti Avostartclip titravimo
Jtaisg. Avostartclip prijungiamas prie Svirksto ir jgalina palaipsniui didinti Avonex doze gydymo
pradzioje. Taip sumaZzinami gripa primenantys simptomai, kuriuos kai kurie pacientai patiria pradéje
vartoti Avonex. Jiisy gydytojas ar slaugytojas padés naudotis Avostartclip titravimo jtaisu.

(Pastabos ir informacija)

AVONEX vartojimo pradzia

Jeigu dar nesate vartoje AVONEX, gydytojas Jums patars doze palaipsniui didinti, kad galétuméte
prisitaikyti prie AVONEX poveikio prie§ imant vartoti visg dozg. Jums bus pateiktas Avostartclip
titravimo jtaisas. Avostartclip gali buti prijungiamas prie Svirksto ir taip gali bati susvirks¢iama
mazesné AVONEX doz¢ gydymo pradzioje. Avostartclip turéty biti naudojamas tik vieng karta ir po
to iSmetamas su Avonex likuciais. I§samiau apie naudojima Jums paaiskins Jisy gydytojas.

Svirkstimasis sau padiam

Jeigu Jus apmoké, Avonex galite susiSvirksti savarankiskai, be gydytojo pagalbos. Savarankisko
Svirkstimosi nuorodos pateikiamos Sio lapelio gale (zr. 7 skyriy, Kaip susisvirksti AVONEX).

Jeigu nepavyksta naudotis Svirkstu, kreipkités | gydytoja. Jis gali Jums padéti.

(Pastabos ir informacija)

Daugiau informacijos, kaip susiSvirksti Avonex rasite $io lapelio pabaigoje.

Adatos keitimas:

Avonex pakuotéje yra adata, skirta injekcijai. Atsizvelgdamas j Jiisy ktino sudéjimg, gydytojas Jums

gali paskirti trumpesng ir plonesne adatg. Pasikonsultuokite su gydytoju, ar Jums tai taikytina.

Jeigu nepavyksta naudotis Svirkstu, pasitarkite su gydytoju dél SvirkSto rankenos naudojimo. Tai
specialus laikiklis, skirtas palengvinti Avonex injekcija.

Kiek laiko vartoti AVONEX

Gydytojas Jums pasakys, kiek laiko turite vartoti Avonex. Labai svarbu Avonex vartoti reguliariai.
Nekeiskite vartojimo rezimo, kol nenurodys gydytojas.

Ka daryti susi§virkStus per didele AVONEX doze?

Turite Svirkstis tik vieng Avonex injekcijg vieng kartg per savaite. Jeigu susiSvirkstéte daugiau kaip
vieng Avonex dozg per tris dienas, tuoj pat kreipkités patarimo j gydytojg arba vaistininka.

PamirSus susiSvirksti AVONEX

Jeigu pamirSote suleisti jprasta savaités doze, ja reikia susvirksti kaip galima greiciau. Po to iki
kitos Avonex injekcijos vél turi praeiti savaité. Toliau kas savaite vaisto Svirk§¢iama tg naujai
pasirinkta savaités dieng. Jeigu norétuméte pasirinkti, kad Avonex buty §virk§¢iama kitg savaités
diena, paprasSykite gydytojo pakoreguoti dozg, kad véliau injekcija galétuméte atlikti pageidaujamag
savaités dieng. Negalima $virksti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze.
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4. Galimas $alutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.

(Pastabos ir informacija)

Nors galimo Salutinio poveikio sarasas gali atrodyti bauginanciai, gali buti, kad Jums nepasireiks
nei viena i$ i§vardinty reakcijy.

Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis, kreipkités j medikus

Sunkios alerginés reakcijos

Jeigu pasireiskia Sios reakcijos:

- Veido, lupy ar liezuvio tinimas

- Kvépavimo sutrikimai

- Bérimas.

Nedelsdami paskambinkite gydytojui. Kol nepasitarsite su gydytoju, daugiau Avonex nevartokite.

Depresija

Jeigu pasireiskia bet kokiy depresijos pozymiy:

- Neijprastas litidesio, nerimo ar beprasmiskumo jausmas.
Nedelsdami paskambinkite gydytojui.

Kepenu funkcijos sutrikimai

Jeigu pasireiskia Sie simptomai:

- Pagelsta oda ar akiy baltymai (gelta)

- Niezti visg kiing

- Blogai jauciatés (pykina arba vemiate)

- Odoje lengvai atsiranda kraujosruvy.

Nedelsdami paskambinkite gydytojui, nes tai gali rodyti kepeny sutrikimus.

Klinikiniy tyrimy metu pastebétas Salutinis poveikis

(Pastabos ir informacija)

Klinikiniy tyrimy metu pastebétas Salutinis poveikis. Tai Salutinis poveikis, apie kurj pranesta,
kai Avonex buvo tiriamas. Skaiciai rodo, kiek zmoniy pasaké, kad tokj poveikj patyré. Jie padés
Jums suvokti, kokia mazdaug tikimyb¢, kad §is poveikis pasireik§ Jums.

Labai daZnas Salutinis poveikis

(gali pasireiksti daugiau kaip 1 is 10 Zmoniy)

- Gripg primenantis negalavimas — galvos skausmai, raumeny géla, Saltkrétis arba karS¢iavimas:
zr. toliau: Gripg primenantys simptomai

- Galvos skausmas.

Daznas Salutinis poveikis

(gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 is 10 Zmoniy)
- Apetito praradimas

- Silpnumo ir nuovargio pojutis

- Miego sutrikimai

- Depresija

- Veido ir kaklo odos paraudimas

- I$skyros iS nosies

- Diaréja (viduriavimas)

- Bloga savijauta (pykinimas arba vémimas)
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- Odos nutirpimas arba dilgséjimas

- Odos i8bérimas, kraujosruvos

- Pagauséjes prakaitavimas, prakaitavimas naktj

- Raumeny, sanariy, ranky, kojy arba sprando skausmai

- Raumeny spazmai, sgnariy ir raumeny sastingis

- Skausmai, injekcijos vietos kraujosruvos ir paraudimas

- Kraujo tyrimy rezultaty pokyciai. Gali atsirasti nuovargis, neaiskios priezasties kraujosruvy arba
kraujavimas, atsinaujinti infekcija.

Nedaznas Salutinis poveikis

(gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 is 100 Zmoniy)
- Plauky slinkimas

- Menstruacijy ciklo pokyciai

- Deginimo jausmas injekcijos vietoje.

Retas Salutinis poveikis

(galz pasireiksti ne daugiau kaip 1 is 1 000 Zmoniy)
Kvépavimo sutrikimai

- Inksty funkcijos sutrikimai, jskaitant randy susidaryma, dél kurio gali sutrikti inksty funkcija
Jeigu pasireiskia kai kurie ar visi toliau nurodyti simptomai:

- Putotas Slapimas

- Nuovargis

- Patinimas, ypac kulksniy ir akiy voky, ir kiino svorio padidéjimas.
Kreipkités i gydytoja, nes tai gali biiti inksty funkcijos sutrikimy poZymiai.

- Kraujo kresuliai smulkiose kraujagyslése, galintys paveikti Jusy inkstus (tromboziné
trombocitopeniné purpura arba hemolizinis ureminis sindromas). D¢l to gali pasireiksti iy
simptomy: padidéjes mélyniy susidarymas, kraujavimas, karsciavimas, didelis silpnumas,
galvos skausmas, svaigulys arba svaigimas. Jusy gydytojas gali aptikti Jusy kraujo tyrimo ir
inksty funkcijos poky¢iy.

Jei Jus vargina bet kuris i§ minéty reiskiniy, pasitarkite su gydytoju.

Kitas Salutinis poveikis

(Pastabos ir informacija)

Sis poveikis pasirei§ké Avonex vartojusiems Zmonéms, taciau jo pasireiSkimo daZnis
nenustatytas.

Jeigu svaigsta galva, nevairuokite.

- Skydliaukés veiklos padidéjimas ar sumazéjimas

- Nervingumas ar nerimas, emocinis nestabilumas, neracionalios mintys ar haliucinacijos
(nesamy dalyky matymas ar girdéjimas), sumiSimo jausmas ar savizudybé

- Nutirpimas, galvos svaigimas, priepuoliai arba protrukiai ir migrena

- Sirdies plakimo jutimas (palpitacijos), greitas ir nereguliarus Sirdies plakimas arba Sirdies
sutrikimai, galintys pasireiksti tokiais poZymiais: sumazéjusios galimybeés uzsiimti fizine veikla,
negaléjimas guléti lovoje ant nugaros, kvapo gniauzimas arba patinusios kulks$nys

- Pirmiau apraSyti kepeny sutrikimai

- Dilgéliné arba bérimas puslelémis, niez¢jimas, psoriazés pablogéjimas, jei ja sergate

- Injekcijos vietos patinimas arba kraujavimas, audiniy irimas (nekrozé) arba skausmas kriitinés
srityje po injekcijos

- Svorio augimas arba kritimas

- Tyrimy rezultaty poky¢iai, jskaitant kepeny funkcijos tyrimo pokycius

- Plautiné arteriné hipertenzija: liga, dél kurios smarkiai susiauréja plauciy kraujagyslés, todél
padidéja kraujospiuidis kraujagyslése, kuriomis kraujas teka is Sirdies j plaucius. Pacientams
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plautiné arteriné hipertenzija iSsivystydavo jvairiais gydymo laikotarpio momentais, jskaitant
praéjus keleriems metams nuo gydymo interferono beta preparatais pradzios.

Jei Jus vargina bet kuris i§ minéty reiskiniy, pasitarkite su gydytoju.

Injekcijos poveikis

- Silpnumeo pojiitis: Pirmaja Avonex injekcijg turi susvirksti gydytojas. Galite pajusti silpnuma.
Jums gali i8 tikryjy pasidaryti silpna. Tai neturéty kartotis kity injekcijy metu.

- ISkart po injekcijos Jiisy raumenys gali biiti labai jtempti arba nusilpe — tarsi paiméjimo
metu. Tai retas poveikis. Jis pasireiskia tik injekcijos metu ir greitai praeina. Tokj poveikj galite
patirti bet kuriuo Avonex vartojimo metu.

- Po injekcijos pastebéje sudirginimg ar odos sutrikimu, pasakykite gydytojui.

Gripa primenantys simptomai

(Pastabos ir informacija)

Trys paprasti buidai gripa primenantiems simptomams palengvinti:

1. Avonex susiSvirkskite prie§ eidami miegoti. Taip galésite poveikj ,,pramiegoti®;

2. Pusvalandj prie§ Avonex injekcija iSgerkite paracetamolio ar ibuprofeno ir vartokite juos
mazdaug vieng dieng. Paklauskite gydytojo ar vaistininko, kokios dozés Jums reikia.

3. Jeigu pakilo temperatiira, gerkite daug vandens, kad nepritriikty skysciy.

Kai kuriems Zmonéms po AVONEX injekcijos atrodo, kad jie susirgo gripu. Pozymiai:
- Galvos skausmas

- Raumeny gélimas

- Saltkreétis arba kar§¢iavimas.

Sie simptomai néra tikrasis gripas

Kity Zmoniy uzkrésti gripu Jas negalite. Sie simptomai daZniau pasireiskia pirmakart pavartojus
Avonex. Gydytojas Jums gali duoti Avostartclip titravimo jtaisa, kuriuo gydymo pradzioje galésite
palaipsniui didinti savo doze ir taip sumazinti gripa primenancius simptomus. Reguliariai vartojant
vaistg, gripa primenanciy simptomy palaipsniui mazéja.

Vaikai (10 mety bei vyresni) ir paaugliai

Klinikiniy tyrimy metu kai kuris Salutinis poveikis dazniau nustatytas vaikams ir paaugliams nei
suaugusiesiems, pvz., raumeny skausmas, galiiniy skausmai, nuovargis ir sgnariy skausmas.
PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.

Siekiant pagerinti Sio vaisto atsekamuma, Jusy gydytojas arba vaistininkas turéty uzrasyti Jums
paskirto vaisto pavadinimg ir serijos numerj Jisy medicininiuose dokumentuose. Jis taip pat
galétuméte pasizyméti §ig informacija, jei jos prireikty ateityje.

5.  Kaip laikyti AVONEX

Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima.
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Laikyti gamintojo pakuotéje (sandarioje plastiko talpykléje), kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.
Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C temperatiiroje). Negalima uzsaldyti.
Avonex galima laikyti kambario temperatiiroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau kaip vieng savaite.

Avonex vartoti negalima, jei:

- Uzpildytas Svirkstas jskiles.

- Sandari plastiko talpyklé pazeista ar atidara.

- Pakitusi tirpalo spalva arba jame yra matomy daleliy.

- Dangtelis, kurj atidarius lieka zenklas, kad dangtelis buvo atidarytas, yra nultuzes.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Visa tai padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
AVONEX sudétis

Veiklioji medZiaga yra interferonas beta-1a, 30 mikrogramy/0,5 ml
Pagalbinés medzZiagos yra natrio acetatas trihidratas, lediné acto riigstis, arginino hidrochloridas,
polisorbatas 20 ir injekcinis vanduo.

AVONEX iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Avonex tiekiamas paruosto injekcinio tirpalo forma

Avonex dézutéje yra keturiais arba dvylika paruosti naudoti (uzpildyti) Svirkstai; kiekviename yra po
0,5 ml skaidraus bespalvio tirpalo. Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés. Kiekvienas $virkstas
supakuotas sandarioje plastiko talpykléje. Talpykléje yra atskira adata, skirta injekcijai.

Registruotojas ir gamintojas
Registruotojas

Biogen Netherlands B.V.
Prins Mauritslaan 13
1171 LP Badhoevedorp
Nyderlandai

Avonex gamintojas

FUJIFILM Diosynth Biotechnologies Denmark ApS
Biotek Allé 1,

DK-3400 Hillerad,

Danija

Biogen Netherlands B.V.

Prins Mauritslaan 13

1171 LP Badhoevedorp

Nyderlandai

Paskambine vietiniam atstovui galite gauti stambesniu Sriftu i§spausdintg pakuotés lapelj.

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:
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Belgié/Belgique/Belgien
Biogen Belgium NV/SA
Tél: +32 22191218

Bbbarapus
EBO®APMA EOO/
Tem.: +359 2 962 12 00

Ceska republika

Biogen (Czech Republic) s.r.o.

Tel: +420 255 706 200

Danmark
Biogen Denmark A/S
TIf.: +45 77 41 57 57

Deutschland
Biogen GmbH
Tel: +49 (0) 89 99 6170

Eesti
Biogen Estonia OU
Tel: +372 618 9551

EALGOa
Genesis Pharma SA
TnA: +30 210 8771500

Espaiia
Biogen Spain S.L.
Tel: +34 91 310 7110

France
Biogen France SAS
Tél: +33 (0)1 41 37 9595

Hrvatska
Biogen Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 775 73 22

Ireland

Biogen Idec (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0)1 463 7799

fsland
Icepharma hf
Simi: +354 540 8000

Italia
Biogen Italia s.r.L.
Tel: +39 02 584 9901
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Lietuva
Biogen Lithuania UAB
Tel: +370 5 259 6176

Luxembourg/Luxemburg
Biogen Belgium NV/SA
Tél: +32 22191218

Magyarorszag
Biogen Hungary Kft.
Tel.: +36 1 899 9880

Malta
Pharma. MT Ltd..
Tel: +356 21337008

Nederland
Biogen Netherlands B.V.
Tel: +31 20 542 2000

Norge
Biogen Norway AS
TIf: +47 23 40 01 00

Osterreich
Biogen Austria GmbH
Tel: +43 1 484 46 13

Polska
Biogen Poland Sp. z o0.0.
Tel.: +48 22 351 51 00

Portugal

Biogen Portugal

Sociedade Farmacéutica, Unipessoal Lda.
Tel: +351 21 318 8450

Romania
Johnson & Johnson Romania S.R.L.
Tel: +40 21 207 18 00

Slovenija
Biogen Pharma d.o.o.
Tel: +386 1 511 02 90

Slovenska republika
Biogen Slovakia s.r.0.
Tel: +421 2 323 34008

Suomi/Finland
Biogen Finland Oy
Puh/Tel: +358 207 401 200



Kvmpog Sverige

Genesis Pharma Cyprus Ltd Biogen Sweden AB
TnA: +3572276 57 15 Tel: +46 8 594 113 60
Latvija

Biogen Latvia SIA

Tel: +371 68 688 158

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu

Sis lapelis pateikiamas Europos vaisty agentiiros tinklalapyje visomis ES/EEE kalbomis.

7. Kaip susisvirksti AVONEX

Jus turi apmokyti, kaip susiSvirksti Avonex
Sios pastabos yra atmintiné. Jeigu kilty bet kokiy abejoniy, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Kur Svirksti

o Avonex $virk§¢iamas j raumenis, pavyzdziui, j $launies virutinés dalies raumenis. Svirksti
Avonex ] s€édmenis nepatartina.

o Kiekvieng savaite SvirkSkite Avonex j kitg vietg. Tai sumazina odos ir raumeny sudirginimo
pavojy.

o Nesvirkskite vaisto vietose, kur oda skausminga, infekuota, arba joje yra kraujosruvy ar atviry
zaizdy.

Plastiko talpyklés turinys

"
— 3 ~
i | s |
— 9 |

Speciali Luer Lock Svirkstas Stamoklis

jungtis

Apsauginis adatos gaubtas Adata

A. PasiruoSimas
1.  ISimkite vieng sandarig plastiko talpykle i$ Saldytuvo.

- Patikrinkite tinkamumo laikg, nurodytg ant talpyklés dangtelio. Nevartokite, jei
nurodytas tinkamumo laikas pasibaiges.
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- Nupléskite visg popierinj dangtelj. Patikrinkite, ar talpykléje yra vienas uzpildytas
Svirkstas ir viena injekciné adata (Zr. pav. ,,Plastiko talpyklés turinys®).

2.  Palikite Svirksta, kad susilty
- Palikite jj kambario temperatiiroje pusvalandziui. Taip injekcija bus malonesné, nei
Svirksciant iSkart iSémus i§ Saldytuvo.
Patarimas: Nesildykite uzpildyto Svirksto iSoriniais Silumos Saltiniais, pvz., karStu vandeniu.

3.  Kruopsciai nusiplaukite rankas vandeniu su muilu ir iSdZiovinkite.

4.  Jeigureikia, pasiruoskite spiritu suvilgytuy tamponu ir pleistro (jy néra vaisto pakuotéje).

Pasiruoskite §vary, kieta pavirsiy injekcijos priemonéms susidéti. Padékite ant jo talpyklg.

B. Injekcijos paruoSimas

1

B ¥ u B

Patikrinkite skystij Svirkste
Tirpalas turi biti skaidrus ir bespalvis. Jei tirpalas drumstas,
pakitusi jo spalva ar jame esti matomy daleliy, nenaudokite
uzpildyto Svirksto.

Nuimkite Svirksto dangtelj
Svirkstas uzdengtas dangteliu, kurj atidarius lieka zenklas, kad
dangtelis buvo atidarytas.

Patikrinkite, ar dangtelis nepaZeistas ir ar jis nebuvo atidarytas.

Jeigu jtariate, kad dangtelis buvo atidarytas, nenaudokite Svirksto.
Laikykite Svirksta dangteliu j apacia.

Palenkite dangtelj sta¢iu kampu, kol nulas.

Jungiamosios angos nelieskite.

Stiimoklio nestumkite.

Pritvirtinkite adata
ISpakuokite adata, kad matytuméte jungiamaja dalj. Dangtelio
nenuimkite.
UZmaukite adatg ant Svirksto.

Sukite pagal laikrodZio rodykle, kol adata uZsifiksuos reikiamoje

vietoje.

Patarimas: Patikrinkite, ar adata tvirtai laikosi ant Svirksto. Antraip pro ja

gali pratekeéti skyscio.

Jei Jums buvo nurodyta palaipsniui didinti Avonex doze, gali prireikti

naudoti gydytojo duotg Avostartclip titravimo jtaisg.

Daugiau apie tai suzinosite pasikalbéje su gydytoju.

Dabar nuimkite plastikinj adatos dangtelj. Nesukite jo.
Patarimas: Jeigu nuiminédami adatos dangtel;j jj suksite, galite netycCia
nuimti ir adata.
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C. Svirkstimas

1
2
|
o
3
o
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N

Nuvalykite ir iStempkite injekcijos vieta
Jei reikia, spiritu suvilgytu tamponu nuvalykite odg pasirinktoje
injekcijos vietoje. Leiskite odai nudziiti.
Viena ranka patempkite oda aplink injekcijos vieta.
Atpalaiduokite raumenis.

Susvirkskite vaistus
Staigiu judesiu jbeskite adata staciu kampu per odg j raumenis.
Adata turi jsmigti visa.
Pamazu stumkite stiimoklj, kol $virkstas bus tuscias.
Jei naudojate Svirksta, prie kurio prijungtas Avostartclip jtaisas, Jums
bus jSvirksta mazesné Avonex dozé.
Svirkstas nebus visiskai istuitintas.

IStraukite adata
Oda aplink injekcijos vietg laikydami iStempta ar suspausta, iStraukite
adata.
Jei naudojate, pridékite spiritu suvilgyta tampong prie injekcijos
vietos.
Jei reikia, durio vietg uzklijuokite pleistru.

Atlieky tvarkymas

Kaskart susvirkste vaisto, adatg ir Svirksta sudékite j specialig talpykle (pvz.,
inda aStriems daiktams), nemeskite jy su buitinémis atliekomis.

Jeigu naudojote Avostartclip jtaisa, Svirksta (ir Avostartclip jtaisa) po
naudojimo turite iSmesti. Nesuvartotos Avonex dalies negalima vartoti
pakartotinai.

Pakuotés medziagas ir panaudotus tamponus galima iSmesti j Siuksliy déze.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

AVONEX 30 mikrogramuy/0,5 ml injekcinis tirpalas uzZpildytame Svirkstiklyje
interferonas beta-1a (interferonum beta-1a)
Uzpildytas Svirkstiklis

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

Net jeigu esate vartoje Avonex anksciau, kai kurie duomenys gali biiti pasikeite.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos poZzymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.

(Pastabos ir informacija)

Sis informacinis lapelis retkarciais keiciamas.
Kaskart naujai paskyrus vaisto patikrinkite, ar nepakeisti informacinio lapelio duomenys.

(Pastabos ir informacija)

Jeigu kilty bet kokiy abejoniy, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Pakuotés turinys ir kita informacija
Kaip susisvirksti preparato naudojant AVONEX PEN

1. Kas yra AVONEX ir kam jis vartojamas
2. Kas zinotina pries vartojant AVONEX
3. Kaip naudoti AVONEX PEN

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti AVONEX PEN

6.

7.

1. Kas yra AVONEX ir kam jis vartojamas

(Pastabos ir informacija)

Avonex poveikis yra geriausias, kai jis yra vartojamas:
- tuo paciu metu

- karta per savaite

- reguliariai

Nenutraukite gydymo Avonex nepasitarg su savo gydytoju.

Kas yra Avonex

Avonex Pen yra naudojamas Avonex tirpalui susvirksti. Avonex veiklioji medZziaga yra baltymas,
vadinamas interferonu beta-1a. Interferonai yra nattralios medziagos, kurios yra gaminamos Jusy
organizme ir padeda Jus apsaugoti nuo infekcijy ir susirgimy. Avonex sudétyje esantj baltyma sudaro
tokios pac¢ios medziagos, kaip ir Zmogaus organizme randamg interferong beta.
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Kam AVONEX vartojamas

Avonex skirtas iSsétinés sklerozés (IS) gydymui. Gydymas Avonex padeda iSvengti ligos
pablogéjimo, taciau IS jis nepagydo.

Kiekvieno asmens IS simptomai skiriasi. Tai gali biiti:

- pusiausvyros praradimas arba svaigulys, vaiks¢iojimo sutrikimai, sgstingis ir raumeny spazmai,
nuovargis, veido, ranky ar kojy nutirpimas;

- iimus arba létinis skausmas, Slapimo puslés ir virskinimo sutrikimai, lytinio gyvenimo
problemos ar regos sutrikimai;

- sunku mastyti ir susikaupti, depresija.

IS simptomai kartais gali sustipréti: tai vadinama patiméjimu.

Avonex gali sumazinti patiméjimy kiekj ir sulétinti IS sukeliamo nejgalumo vystymasi. Gydytojas
Jums pasakys, kiek laiko galite vartoti Avonex ir kada nutraukti gydyma.

Kaip AVONEX veikia
I8sétiné sklerozé pazeidzia nervus (galvos arba stuburo smegeny). Sergant IS, Jusy kiino apsaugos
sistema veikia prie§ organizmo mieling — nervy skaidulas gaubiancig ,,izoliuojancig* medziagg.

PaZeidus mieling nutriiksta rySys tarp smegeny ir kity kiino daliy. Tai ir sukelia IS simptomus.
Nustatyta, kad Avonex veikia organizmo apsauging sistema, kad ji neardyty mielino.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant AVONEX

(Pastabos ir informacija)

Avonex ir alerginés reakcijos
Kadangi Avonex tirpalo pagrinda sudaro baltymas, gali kilti alerginiy reakcijy.

ISsamiau apie depresija.

Jeigu jiis sergate sunkia depresija arba kyla minc¢iy apie savizudybg, jums negalima vartoti Avonex
tirpalo. Jeigu sergate depresija, gydytojas vis tiek gali jums iSraSyti Avonex, taciau yra bitina jam
pranesti apie tai, kad sirgote depresija ar turéjote kitokiy nuotaikg veikian¢iy sutrikimy.

AVONEX vartoti draudziama

- Jeigu yra alergija (padidéjes jautrumas) interferonui beta arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto
medziagai (jos iSvardytos 6 skyriuje)
- Jeigu sergate sunkia depresija ar Jums kyla min¢iy apie savizudybg.

Nedelsdami pasitarkite su gydytoju, jeigu Jums pasirei§ké bent vienas i$ §iy poZymiuy.
Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, prie§ pradédami vartoti Avonex, jeigu dabar yra ar buvo:

- Depresija ar panasis nuotaikg veikiantys sutrikimai

- Mindiy apie saviZudybe.

Jeigu kyla nepaaiskinamy nuotaikos pokyc¢iy, min€iy apie savizudybe, patiriate nejprasta litidesio,

nerimo ar beprasmiskumo jausma, nedelsdami kreipkités j gydytoja.

- Epilepsija ar kitokio pobiidzio traukuliai, kuriy neveikia medikamentai

- Sunkiy inksty ar kepeny funkcijos sutrikimy

- SumaZéjes leukocity ar trombocity Kiekis, dél ko gali kilti infekcija, kraujavimas ar
mazakraujysté
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- Sirdies sutrikimu, galin¢iy sukelti kriitinés skausmus (anging), ypaé po bet kokios fizinés
veiklos; jei Jums tinsta kulksnys, triksta oro (stazinis Sirdies nepakankamumas) arba jei sutriko
Sirdies ritmas (aritmijos)

- Injekcijos vietos sudirginimas, kuris gali sukelti odos ir audiniy pazeidima (nekroze injekcijos
vietoje). Kai biisite pasirenge leisti vaista, atidziai laikykités nurodymy, pateikiamy $io lapelio
pabaigoje esanciame 7 skyriuje ,,Kaip susisvirksti vaisto naudojant AVONEX PEN*. Taip
sumazinsite reakcijy injekcijos vietoje pasireiskimo rizika.

Jei Jums yra bent viena Siy biikliy, arba jei jos pablogéjo vartojant Avonex, pasakykite gydytojui.

Jums gydantis smulkiose kraujagyslése gali susidaryti kraujo kresuliy. Sie kraujo kresuliai gali
paveikti Jusy inkstus. Tai gali atsitikti pra¢jus nuo keliy savaiciy iki keleriy mety nuo Avonex
vartojimo prazios. Jasy gydytojui gali prireikti patikrinti Jusy kraujospudj, istirti krauja (trombocity
kiekj) ir jusy inksty funkcija.

Pasakykite gydytojui, kad vartojate Avonex, jei
- Jums atliekamas kraujo tyrimas. Avonex gali turéti jtakos jo rezultatams.

(Pastabos ir informacija)

Kartais Jums reikés priminti medicinos personalui, kad vartojate Avonex. Pavyzdziui, jei Jums
skiria kity vaisty arba jeigu atliekamas kraujo tyrimas, Avonex gali sagveikauti su kitais vaistais arba
paveikti tyrimo rezultatus.

Vaiky populiacija

Avonex nerekomenduojama vartoti vaikams ir paaugliams, nes duomeny apie Avonex vartojima Siai
populiacijai yra nedaug. Jaunesniems nei 10 mety vaikams Avonex vartoti draudziama, nes dar
neistirta, ar jis jiems tinka ir ar biity saugus.

Kiti vaistai ir AVONEX

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty, ypac skirty epilepsijos ir depresijos gydymui, arba dél
to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui. Avonex gali sgveikauti su kitais vaistais, arba kiti
vaistai gali turéti poveikj Avonex, jskaitant nereceptinius vaistus.

NésStumas ir Zindymas

Jeigu esate nés¢ia, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Kenksmingo poveikio zindomam naujagimiui / kiidikiui nesitikima. Avonex gali biiti vartojamas
zindymo metu.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Jeigu Jums svaigsta galva, nevairuokite automobilio. Nuo Avonex kai kuriems Zmonéms svaigsta
galva. Jeigu taip atsitiko Jums, arba jeigu patiriate kity Salutiniy reakcijy, galinCiy turéti jtakos
budrumui, nevairuokite ir nevaldykite mechanizmy.

Svarbi informacija apie kai kurias pagalbines Avonex medZiagas:

Sio vaisto sudétyje esantis natris beveik neturi reik§meés. Vienoje savaités dozéje yra maziau kaip
23 mg (1 mmol) natrio.
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3. Kaip naudoti AVONEX PEN

(Pastabos ir informacija)

ISsamesné informacija apie vaisto Svirks$tima naudojant Avonex Pen pateikiama pakuotés
lapelio galiniame virSelyje.

Rekomenduojama savaitiné dozé
Viena injekcija naudojant Avonex Pen vieng karta per savaite.
Stenkités Avonex vartoti tg pacig savaités dieng ir tokiu pat laiku.

Svirkstimasis sau pa¢iam

Jeigu jus apmoké, Avonex tirpalg su Avonex Pen galite susiSvirksti savarankiskai, be gydytojo
pagalbos. Savarankisko Svirkstimosi instrukcijos yra pateikiamos pakuotés lapelio gale (zr. 7 skyriy
,.Kaip Svirksti su Avonex Pen®).

Jeigu patiriate sunkumuy naudojantis Avonex Pen, paprasykite gydytojo pagalbos.

Kiek laiko vartoti AVONEX

Gydytojas Jums pasakys, kiek laiko turite vartoti Avonex. Labai svarbu Avonex vartoti reguliariai.
Nekeiskite vartojimo rezimo, kol nenurodys gydytojas.

Ka daryti susiSvirkstus per didele AVONEX doze?

Jas turétuméte jsisvirksti preparato su Avonex Pen vieng kartg per savaite. Jeigu per trijy dieny
laikotarpj sunaudojote daugiau nei vieng Avonex Pen, nedelsiant susisiekite su gydytoju arba
vaistininku.

PamirSus susiSvirksti Avonex

Jeigu pamirSote suleisti jprasta savaités doze, ja reikia susvirksti kaip galima grei¢iau. Tuomet,
savaite nenaudokite Avonex Pen, pries vél pradédami jj vartoti. Toliau kas savaite vaisto Svirk§¢iama
ta naujai pasirinktg savaités dieng. Jeigu norétuméte pasirinkti, kad Avonex bty Svirks¢iama kitg
savaités diena, paprasykite gydytojo pakoreguoti doze, kad véliau injekcija galétuméte atlikti
pageidaujama savaités diena. Negalima $virksti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze.

4. Galimas Salutinis poveikis

(Pastabos ir informacija)

Nors galimo Salutinio poveikio sgraSas gali atrodyti bauginanciai, gali biti, kad Jums nepasireiks
nei viena i§ i§vardinty reakcijy.

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.
Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis, kreipkités i medikus

Sunkios alerginés reakcijos

Jeigu pasireiskia Sios reakcijos:

- Veido, lupy ar liezuvio tinimas

- Kvépavimo sutrikimai

- Bérimas.

Nedelsdami paskambinkite gydytojui. Kol nepasitarsite su gydytoju, daugiau Avonex nevartokite.
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Depresija

Jeigu pasireiskia bet kokiy depresijos pozymiy:

- Neijprastas litidesio, nerimo ar beprasmiskumo jausmas.
Nedelsdami paskambinkite gydytojui.

Kepeny funkcijos sutrikimai

Jeigu pasireiskia $ie simptomai:

- Pagelsta oda ar akiy baltymai (gelfa)

- Niezti visg kiing

- Blogai jauciatés (pykina arba vemiate)

- Odoje lengvai atsiranda kraujosruvy.

Nedelsdami paskambinkite gydytojui, nes tai gali rodyti kepeny sutrikimus.

Klinikiniy tyrimy metu pastebétas Salutinis poveikis

(Pastabos ir informacija)

Klinikiniy tyrimuy metu pastebétas Salutinis poveikis. Tai Salutinis poveikis, apie kurj pranesta,
kai Avonex buvo tiriamas. Skaiciai rodo, kiek zmoniy pasake, kad tokj poveikj patyre. Jie padés
Jums suvokti, kokia mazdaug tikimyb¢, kad §is poveikis pasireik§ Jums.

Labai daznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti daugiau kaip 1 is 10 Zmoniy)

Gripg primenantis negalavimas — galvos skausmai, raumeny géla, Saltkrétis arba kars¢iavimas:
zr. toliau: Gripg primenantys simptomai
Galvos skausmas.

Daznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 is 10 Zmoniy)

Apetito praradimas

Silpnumo ir nuovargio pojttis

Miego sutrikimai

Depresija

Veido ir kaklo odos paraudimas

I$skyros iS nosies

Diaréja (viduriavimas)

Bloga savijauta (pykinimas arba vémimas)

Odos nutirpimas arba dilgséjimas

Odos i$bérimas, kraujosruvos

Pagauséjes prakaitavimas, prakaitavimas naktj
Raumeny, sanariy, ranky, kojy arba sprando skausmai
Raumeny spazmai, sgnariy ir raumeny sastingis
Skausmai, injekcijos vietos kraujosruvos ir paraudimas
Kraujo tyrimy rezultaty poky¢iai. Gali atsirasti nuovargis, neaiSkios prieZasties kraujosruvy arba
kraujavimas, atsinaujinti infekcija.

Nedaznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 is 100 Zmoniy)

Plauky slinkimas
Menstruacijy ciklo poky¢iai
Deginimo jausmas injekcijos vietoje.

Retas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 is 1 000 Zmoniy)

Kvépavimo sutrikimai

Inksty funkcijos sutrikimai, jskaitant randy susidaryma, dél kurio gali sutrikti inksty funkcija.
Jeigu pasireiskia kai kurie ar visi toliau nurodyti simptomai:

- Putotas §lapimas

- Nuovargis

- Patinimas, ypac kulksniy ir akiy voky, ir kiino svorio padidéjimas.
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Kreipkités i gydytoja, nes tai gali biiti inksty funkcijos sutrikimy poZymiai.

Kraujo kreSuliai smulkiose kraujagyslése, galintys paveikti Jtsy inkstus (tromboziné
trombocitopeniné purpura arba hemolizinis ureminis sindromas). Dél to gali pasireiksti iy
simptomy: padidéjes mélyniy susidarymas, kraujavimas, karSciavimas, didelis silpnumas,
galvos skausmas, svaigulys arba svaigimas. Jisy gydytojas gali aptikti Jusy kraujo tyrimo ir
inksty funkcijos poky¢iy.

Jei Jus vargina bet kuris i§ minéty reiskiniy, pasitarkite su gydytoju.

Kitas Salutinis poveikis

(Pastabos ir informacija)

Sis poveikis pasirei§ké Avonex vartojusiems Zmonéms, taciau jo pasireiSkimo daZnis
nenustatytas.

Jeigu svaigsta galva, nevairuokite.

Skydliaukés veiklos padidéjimas ar sumazéjimas

Nervingumas ar nerimas, emocinis nestabilumas, neracionalios mintys ar haliucinacijos
(nesamy dalyky matymas ar girdéjimas), sumiSimo jausmas ar savizudybé

Nutirpimas, galvos svaigimas, priepuoliai arba protrukiai ir migrena

Sirdies plakimo jutimas (palpitacijos), greitas ir nereguliarus $irdies plakimas arba irdies
sutrikimai, galintys pasireiksti tokiais pozymiais: sumazéjusios galimybés uzsiimti fizine veikla,
Negaléjimas guléti lovoje ant nugaros, kvapo gniauzimas arba patinusios kulk$nys

Pirmiau aprasSyti kepeny sutrikimai

Dilgéliné arba bérimas puslelémis, niezéjimas, psoriazés pablogéjimas, jei ja sergate
Injekcijos vietos patinimas arba kraujavimas, audiniy irimas (nekrozé) arba skausmas kriitinés
srityje po injekcijos

Svorio augimas arba kritimas

Tyrimy rezultaty poky¢iai, jskaitant kepeny funkcijos tyrimo pokycius

Plautiné arteriné hipertenzija: liga, dél kurios smarkiai susiauré¢ja plauciy kraujagyslés, todél
padidéja kraujospiuidis kraujagyslése, kuriomis kraujas teka is Sirdies j plaucius. Pacientams
plautiné arteriné hipertenzija i$sivystydavo jvairiais gydymo laikotarpio momentais, jskaitant
praéjus keleriems metams nuo gydymo interferono beta preparatais pradzios

Jei Jus vargina bet kuris i§ minéty rei§kiniy, pasitarkite su gydytoju.

Injekcijos poveikis

Silpnumeo pojitis: Pirmaja Avonex injekcijg turi susvirksti gydytojas. Galite pajusti silpnuma.
Jums gali i§ tikryjy pasidaryti silpna. Tai neturéty kartotis kity injekcijy metu.

ISkart po injekcijos Jiisy raumenys gali biiti labai itempti arba nusilpe — tarsi paiiméjimo
metu. Tai retas poveikis. Jis pasireiskia tik injekcijos metu ir greitai praeina. Tokj poveikj galite
patirti bet kuriuo Avonex vartojimo metu.

Po injekcijos pastebéje sudirginimg ar odos sutrikimuy, pasakykite gydytojui.
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Gripa primenantys simptomai

(Pastabos ir informacija)

Trys paprasti buidai gripa primenantiems simptomams palengvinti:

1. Susisvirkskite injekcija su Avonex Pen prie§ pat miega. Tokiu biidu, nepageidaujama
poveikj galésite pramiegoti.

2. Likus pusvalandziui iki injekcijos Avonex Pen, iSgerkite paracetamolio arba ibuprofeno ir
vartokite juos mazdaug vieng dieng. Paklauskite gydytojo ar vaistininko, kokios dozés Jums
reikia.

3. Jeigu pakilo temperatiira, gerkite daug vandens, kad nepritrikty skysciy.

Kai kuriems Zmonéms po injekcijos Avonex Pen atrodo, kad jie susirgo gripu. Pozymiai:
- Galvos skausmas
- Raumeny gélimas
- Saltkreétis arba kar§¢iavimas.

Sie simptomai néra tikrasis gripas
Kity Zmoniy uzkrésti gripu Jus negalite. Sie simptomai dazniau pasireiskia pirmakart pavartojus
Avonex. Reguliariai vartojant vaista, gripa primenanciy simptomy palaipsniui mazéja.

Vaikai (10 mety bei vyresni) ir paaugliai

Klinikiniy tyrimy metu kai kuris Salutinis poveikis dazniau nustatytas vaikams ir paaugliams nei
suaugusiesiems, pvz., raumeny skausmas, galiiniy skausmai, nuovargis ir sgnariy skausmas.
PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.

Siekiant pagerinti $io vaisto atsekamuma, Jusy gydytojas arba vaistininkas turéty uzrasyti Jums
paskirto vaisto pavadinimg ir serijos numerj Jisy medicininiuose dokumentuose. Jis taip pat
galétuméte pasizymeéti Sig informacija, jei jos prireikty ateityje.

5.  Kaip laikyti AVONEX PEN

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima.

Avonex Pen yra Avonex tirpalu uZpildytas $virkstas. Svirkstiklj laikyti gamintojo pakuotéje, kad
vaistas blity apsaugotas nuo $viesos.

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C temperatiiroje). Negalima uzsaldyti.

Avonex Pen taip pat gali buti latkomas kambario temperattroje (15 °C — 30 °C) ne ilgiau nei vieng
savaite.

Nenaudokite Avonex Svirkstiklio jeigu pastebéjote, kad:
- Svirkstiklis paZeistas.

- Tirpalas néra bespalvis arba jame yra matomy daleliy.
- Dangtelio virstnel¢ pazeista.
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Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlieckomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Visa tai padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

AVONEX PEN sudétis

Veiklioji medzZiaga yra interferonas beta-1a, 30 mikrogramy/0,5 ml
Pagalbinés medZiagos yra natrio acetatas trihidratas, lediné acto rigstis, arginino hidrochloridas,
polisorbatas 20 ir injekcinis vanduo.

AVONEX PEN isvaizda ir kiekis pakuotéje
Kiekvienoje pakuotéje yra vienas Avonex Pen, viena injekciné adata ir vienas §virkstiklio dangtelis.

Avonex Pen yra Avonex tirpalu uzpildytas Svirkstas, kuriuo galima naudotis tiktai laikantis tam tikry
nurodymy. Avonex Pen yra tiekiami keturiy arba dvylikos vienety pakuotése, kuriy atitinkamai

uztenka vieno arba trijy ménesiy injekcijoms.
Registruotojas ir gamintojas
Registruotojas

Biogen Netherlands B.V.
Prins Mauritslaan 13
1171 LP Badhoevedorp
Nyderlandai

Avonex gamintojas

FUJIFILM Diosynth Biotechnologies Denmark ApS,
Biotek Allé 1,

DK-3400 Hillered,

Danija

Biogen Netherlands B.V.
Prins Mauritslaan 13
1171 LP Badhoevedorp
Nyderlandai

Paskambine vietiniam atstovui galite gauti stambesniu Sriftu i§spausdinta pakuotés lapelj.

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien
Biogen Belgium NV/SA
Tél: +32 22191218

Bwarapus
EBO®APMA EOO/
Ten.: +359 2 962 12 00

Ceska republika

Biogen (Czech Republic) s.r.0.
Tel: +420 255 706 200
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Lietuva
Biogen Lithuania UAB
Tel: +370 5 259 6176

Luxembourg/Luxemburg
Biogen Belgium NV/SA
Tél:+32 22191218

Magyarorszag
Biogen Hungary Kft.
Tel.: +36 1 899 9880



Danmark
Biogen Denmark A/S
TIf.: +45 77 41 57 57

Deutschland
Biogen GmbH
Tel: +49 (0) 89 99 6170

Eesti
Biogen Estonia OU
Tel: +372 618 9551

EMLGoa
Genesis Pharma SA
TnA: +30 210 8771500

Espaiia
Biogen Spain S.L.
Tel: +34 91 310 7110

France
Biogen France SAS
Tél: +33 (0)1 41 37 9595

Hrvatska
Biogen Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 775 73 22

Ireland
Biogen Idec (Ireland) Ltd.
Tel: +353 (0)1 463 7799

island
Icepharma hf
Simi: +354 540 8000

Italia
Biogen Italia s.r.l.
Tel: +39 02 584 9901

Kvnpog
Genesis Pharma Cyprus Ltd
TnA: +357 2276 57 15

Latvija
Biogen Latvia SIA
Tel: +371 68 688 158

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Malta
Pharma. MT Ltd..
Tel: +356 21337008

Nederland
Biogen Netherlands B.V.
Tel: +31 20 542 2000

Norge
Biogen Norway AS
TIf: +47 23 40 01 00

Osterreich
Biogen Austria GmbH
Tel: +43 1 484 46 13

Polska
Biogen Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 351 51 00

Portugal
Biogen Portugal

Sociedade Farmacéutica, Unipessoal Lda.

Tel: +351 21 318 8450

Romaénia

Johnson & Johnson Romania S.R.L.

Tel: +40 21 207 18 00

Slovenija
Biogen Pharma d.o.o.
Tel:+386 1 511 02 90

Slovenska republika
Biogen Slovakia s.r.0.
Tel: +421 2 323 34008

Suomi/Finland
Biogen Finland Oy
Puh/Tel: +358 207 401 200

Sverige
Biogen Sweden AB
Tel: +46 8 594 113 60

Issami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

https://www.ema.europa.cu

Sis lapelis pateikiamas Europos vaisty agentiiros tinklalapyje visomis ES/EEE kalbomis.



7. Kaip susisvirksti preparato naudojant AVONEX PEN
AVONEX PEN (vienkartiniam naudojimui)
Pakuotés turinys — Avonex Pen adata ir Avonex Pen dangtelis

Melynas altyravimmo my ghikeas —( ‘L|_-)_ erf u_nelve,_ = kurios matyt,

je1 Evirlegtikclis buwo naudotas

Svirkstikl detioianti apsauga
{plotas su grioveliais)

Adatos dangtelis —— %ﬁFnlua ﬂVD[Iil;i‘ g:;]ill’skﬁtﬂ-:lin

Korpusasz

AVONEX PEN - paruostas injekcijai

Crralus rodomasis

Apsauginis lanoelis Pawirins
ufraktas 8 su grioveliais
o e . F—|

Melynas aktyvawimo ‘ ~J1 :I —
tygtulas .

Korpusas Swirldtikelio apsauginé dalis

Panaudotas AVONEX PEN (paruostas iSmetimui)

Apvalus rodomasts langelis

) LAvonex®

wirkstiklio
dangtelis

Jis turite biiti apmokytas kaip savarankiskai jsiSvirksti preparato naudojant Avonex Pen.
Sios pastabos yra atmintine. Jeigu kilty bet kokiy abejoniy, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Kur Svirksti

Vaisto injekcijos vieta turi biiti kei¢iama kiekvieng savaite.
Geriausia vieta leisti ] raumenis yra virSutiné iSoriné Slaunies dalis.
Kaitaliokite kaire ir deSing §launis.

Kiekvieng savaite uzsiraSykite, kurioje vietoje jsiSvirkstéte injekcija.
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o Kaip pavaizduota diagramoje pirmiau, Avonex tirpalas yra Svirk§¢iamas j raumenis, geriausia
vieta injekcijai yra virSutiné iSoriné Slaunies dalis. Svirksti preparato j sédmenis

nerekomenduojama.

o Vaisto injekcijos vieta turi biiti kei¢iama kiekvieng savaite. Tai sumaZzina odos ir raumeny
sudirginimo pavojy.

o Nesvirkskite vaisto vietose, kur oda skausminga, infekuota, arba joje yra kraujosruvy arba
atviry zaizdy.

A. PasiruoS§imas

1. I8 Saldytuvo iSimkite Avonex Pen
Patikrinkite, ar pakuotéje yra vienas Avonex Pen, viena injekciné adata ir vienas Svirkstiklio
dangtelis.

Nepurtykite Avonex Pen Svirkstiklio.

Patikrinkite, koks yra etiketéje nurodytas Avonex Pen tinkamumo laikas.
Nevartokite, jei nurodytas tinkamumo laikas yra pasibaiges.

2. Palikite Avonex Pen suSilti.
Palikite Svirkstiklj pusei valandos kambario temperatiiroje.
Leidus $virkstikliui susilti, jj yra daug patogiau naudoti, nei kg tik iStraukta i§ Saldytuvo.
Patarimas: Avonex Pen susildyti nenaudokite iSoriniy kars¢io Saltiniy, pavyzdziui, karsto
vandens.

3. Kruops¢iai nusiplaukite rankas su muilu ir vandeniu ir jas nusausinkite.

4. Paruoskite spiritu suvilgyty tamponéliy ir lipniy pleistry (pakuotéje netiekiama), jei
Jums jy prireiks.

5. Susiraskite Svaruy, kieta pavirsiu, ant kurio galétuméte susidéti visas injekcijai reikalingas
priemones.
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B. Avonex Pen paruoSimas

Pried

1 Nuimkite dangtelj, rodantj, kad $virkstiklis nebuvo
panaudotas.

Isitikinkite, ar dangtelis néra paZzeistas ir ar prie$
tai nebuvo nuimtas. Jeigu atrodo, kad prie§ tai
dangtelis buvo nuimtas, Avonex Pen nenaudokite.

Laikykite Avonex Pen taip, kad virSunélé bity

nukreipta aukstyn.

e Palenkite virSiinéle staciu kampu, kol ji nulas.
e Nelieskite atviro stiklinio galiuko.

Patarimas: prie§ pradédami antrajj etapa, padékite Svirkstiklj
ant stalo.

2 Pritvirtinkite adatg.

Avonex Pen tinkamai veikia tik su pakuotéje esancia
injekcine adata.

Nuimkite folija nuo adatos dangtelio pagrindo.
Pritvirtinkite adatg jspausdami jg i stiklinj Svirkstiklio
galiuka. Laikykite injektoriy nukreipta j virsy.
Nenuimkite adatos dangtelio.

Svelniai pasukite adata pagal laikrodzio rodykle, kol ji
bus tvirtai pritvirtinta prie $virkstiklio, prieSingu atveju
galite negauti pilnos vaisty dozés, jeigu pro adata
pratekéty jSvirksciamas skystis.

Patarimas: adatos dangtelis nusiims automatiskai Zemiau
pavaizduoto treciojo etapo metu.

3 IStempkite (i$skleiskite) Svirkstiklj dengiancia apsaugine

dalj.

Svirkstiklio korpusg tvirtai laikykite viena ranka.
Nusukite adatos dangtelj nuo saves ir kity zmoniy.
Laisvaja ranka vienu staigiu judesiu patraukite aukstyn
Svirkstiklj dengiancia apsaugine dalj (pavirSiy su
grioveliais) taip, kad ji apgaubty ir visiSkai uzdengty
adata.

Plastikinis adatos dangtelis staiga ,,nuSoks”.

Patarimas: tuo paciu metu nespauskite melyno aktyvavimo
mygtuko.
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4 Patikrinkite, ar injektoriaus apsauginé dalis yra tinkamai
iSskleista
e Jeigu injektoriaus apsauginé dalis yra pilnai i$siskleidusi,
tada Salia ovalaus rodomojo langelio yra matomas mazas
staciakampis plotelis, vadinamas apsauginiu uzraktu.

5 Patikrinkite Svirkstiklyje esantj skystj
e Pazitrékite per ovaly rodomajj langelj. Skystis turéty buti
skaidrus ir bespalvis.
Jeigu tirpalas yra drumzlinas, jgaves spalva arba jame
pluduriuoja kokios nors dalelés, $virkstiklio nenaudokite.
Oro burbuliukas (-ai) yra normalus reiskinys.

C. Avonex Pen naudojimas

1 Nuvalykite injekcijos vieta
Jeigu reikia, pasirinktg injekcijos vieta nuvalykite spiritu
suvilgytu tamponéliu. Leiskite odai nudzitti.
Patarimas: Rekomenduojama vieta injekcijai yra virSutiné
t- |

by 1Soriné Slaunies dalis.
L. L—J

2 Pridékite AVONEX PEN prie odos.

e Viena ranka laikykite kompresinio svirkstiklio korpusa
taip, kad jis su injekcijos vieta sudaryty staty kampa.
Isitikinkite, ar rodomieji Svirkstiklio langeliai yra
matomi.

Patarimas: stenkités per anksti nepaspausti mélyno

aktyvavimo mygtuko.

o Tvirtai paspauskite Svirkstiklio korpusg j injekcijos vieta,
kad atsilaisvinty apsauginis uZraktas.

o Patikrinkite, ar apsauginis uzraktas atsilaisvino. MaZzas
staciakampis plotelis pradings. AVONEX PEN yra

Apsauginis | Apsauginis parwoftas naudotl. .
Straletae b bralaas Patarimas: toliau tvirtai laikykite Svirkstiklj atremta j

tatomas  atlaisvintas injekcijos vieta.
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3 Atlikite injekcija

e Nyks¢iu paspauskite mélyna aktyvavimo mygtuka, kad
pradétuméte injekceija.

ISgirsite spragteléjima, reiskiantj, kad injekcijos procesas

prasidéjo. Neatitraukite SvirkStiklio nuo odos.

e Toliau laikykite $virkstiklj ant odos ir 1étai skaiciuokite iki
10 sekundziy.

e Po 10 sekundziy tiesia kryptimi iStraukite svirkstiklj i§
injekcijos vietos.

e Kelioms sekundéms oda aplink injekcijos vieta laikykite
suspaustg. Jeigu yra kraujo, ji nuvalykite.

4 Patikrinkite, ar injekcija tikrai buvo atlikta.
o Patikrinkite apvaly rodomaji langelj. Kai susvirks¢iama
visa dozé, langelis pagelsta.
e Nenaudokite AVONEX PEN pakartotinai. Jis skirtas
vienam naudojimui.

5 Atlieky tvarkymas

o Svirkstiklio dangtelj padékite ant lygaus ir kieto
pavir$iaus.

Patarimas: nelaikykite Svirkstiklio dangtelio rankose, nes

galite jsidurti.

o Adata jveskite tiesiai j Svirkstiklio dangtel;.

o Tvirtai paspauskite, kol iSgirsite spragteléjima adatai
uzsifiksavus. Jums gali reikéti naudoti abi rankas. Kai
Svirkstiklis yra sandariai uzdaromas, pavojaus juo
susizeisti nebéra.

e Tinkamai tvarkykite atliekas. Jusy gydytojas, medicinos
slaugytojas arba vaistininkas turi suteikti Jums reikiamos
informacijos apie tai, kaip tinkamai tvarkyti panaudotus
AVONEX PEN, pavyzdziui, patalpinant juos j aStriems
jrankiams skirtg indg. Visada laikykités vietiniy
reikalavimy.
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