I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



W Vykdoma papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos prieziliros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

KYGEVVI 2 g/2 g milteliai geriamajam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekviename paketélyje yra 2 g doksecitino ir 2 g doksribtimino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Milteliai geriamajam tirpalui.

Balti arba beveik balti milteliai.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

KYGEVVI skirtas vaikams ir suaugusiesiems, sergantiems genetiSkai patvirtintu timidino kinazés 2
trukumu (TK2d), kuriems simptomai pasireiské sulaukus 12 mety arba anksc¢iau, gydyti.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

KYGEVVI skirtas naudoti su sveikatos prieziiiros specialisty, patyrusiy dirbant su mitochondrinémis
ligomis serganciais pacientais, instrukcijomis ir priezitira.

Dozavimas

KYGEVVI dozavimas priklauso nuo paciento svorio; pakartotinj svorio jvertinimg turéty atlikti
vaistinj preparatg paskyres gydytojas.

KYGEVVI titruojamas ir dozuojamas pagal individualaus paciento toleravimo ribg. Didziausia
rekomenduojama palaikomoji dozé yra 400 mg/kg per parg doksecitino ir 400 mg/kg per para
doksribtimino.

KYGEVVI turéty buti vartojamas kasdien 3 vienodomis dozémis valgio metu.

1 lentelé. KYGEVVI rekomenduojamas dozavimo grafikas':

Pradiné doze 130 mg/kg per para doksecitino ir 130 mg/kg per para doksribtimino

14 diena, tarpiné dozé 260 mg/kg per parg doksecitino ir 260 mg/kg per para doksribtimino

28 diena, palaikomoji dozé 400 mg/kg per parg doksecitino ir 400 mg/kg per parg doksribtimino

! Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo arba sunkus inksty funkcijos sutrikimas, reikia lé¢iau titruoti (maZiausiai 4
savaites tarp kiekvieno dozés didinimo).

2,3, 4 ir 5 lentelése rodomi tinkami KYGEV VI milteliy paketéliy kiekiai ir reikiamas skiedimo tiiris
pagal kiino mase¢ rekomenduojamoms dozéms.



Pavélavus suvartoti arba praleidus doze

Praleidus dozg, ja biitina suvartoti kaip galima greiciau. Vis délto, jei per 2 valandy laikotarpi
priklauso kita dozé, dozés vartoti nereikia. Pacientas turéty suvartoti kitg dozg jprastu laiku. Negalima
vartoti dvigubos ar papildomos dozés norint kompensuoti praleista doze.

Jei dozé iSspjaunama ar yra neaisku, ar suvartotas visas vaistinis preparatas, kitos dozés vartoti
nereikia. Palaukite kitos numatytos dozés.

Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams
Specifiniai farmakokinetiniai vertinimai su senyvais pacientais neatlikti. Dozés koreguoti senyviems
pacientams nerekomenduojama, remiantis ribotais duomenimis apie 65 mety ir vyresnius pacientus.

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Néra doksecitino ir doksribtimino naudojimo patirties pacientams su TK2d ir sutrikusia inksty
funkcija. Pacientams, turintiems lengva (apskai¢iuotasis glomeruly filtracijos greitis [eGFR] > 60 ir
<90 ml/min/1,73 m?) inksty funkcijos sutrikima, koreguoti dozés nerekomenduojama. Specifinés
dozés rekomendacijos negali biiti atlickamos pacientams, turintiems vidutinio sunkumo (¢GFR > 30 ir
< 59 ml/min/1,73 m?) arba sunky (eGFR > 15 ir < 29 ml/min/1,73 m?) inksty funkcijos sutrikimg (Zr.
5.2 skyriy).

Dél galimo didelio poveikio pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo arba sunkus inksty funkcijos
sutrikimas (zr. 5.2 skyriy), reikia titruoti 1é¢iau (maziausiai 4 savaites tarp kiekvieno dozés didinimo),
kad biity galima jvertinti dozés toleravima ir susvelninti galimas tokio didelio KYGEVVI poveikio
pasekmes saugumui.

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Néra doksecitino ir doksribtimino naudojimo patirties pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi.
Nerekomenduojama koreguoti dozés pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi lengvai (remiantis
Nacionalinio véZio instituto, sutrikusios organy funkcijos darbinés grupés (NCI-ODWG) kriterijais;
angl. National Cancer Institute - Organ Dysfunction Working Group) (zr. 4.4 skyriy). Néra
pakankamai duomeny, kad biity galima rekomenduoti koreguoti dozg pacientams, kuriy kepeny
funkcija sutrikusi vidutiniskai arba sunkiai.

Vartojimo metodas

KYGEVVI skirtas vartoti per burna.

Paruosta geriamajj tirpala reikia vartoti valgio metu 3 kartus per dieng vienodai padalytomis dozémis,
mazdaug kas 6 val. + 2 val.



2 lentelé. Rekomenduojamos pradinés 130 mg/kg per para doksecitino ir 130 mg/kg per para
doksribtimino geriamojo tirpalo dozés paruoSimas ir dozavimas pagal kiino svorj

Kiino svoris (kg)

Dienos geriamojo tirpalo

paruoSimas

Individualios dozés
tiris (ml)

(vartojama 3 kartus per
diena)

Paketélio (-uy)
kiekis

Vandens
kiekis (ml)*

paruo$imui®

3,0-3.4 1 40 25
3,539 3

4,0-4,4 3,5
4,5-4,9 4

5,0-5.9 45
6,0-6,9 5,5
7,0-7,9 6

8,0-8,9 7

9,0-10,4 8

10,5-11,9 10
12,0-13,9 11
14,0-15,9 13
16,0-17,4 2 80 14
17,5-18,9 16
19,0-20,9 17
21,0-24,9 20
25,0-27,9 2
28,0-31,9 25
32,0-34.9 3 120 28
35,0-37.9 30
38,0-41,9 35
42,0-47,9 40
48,0-54,9 4 160 45
55,0-61,9 50
62,0-72.9 55¢
73,0-84,9 5 200 65
85,0-92,9 6 240 75
93,0-109,9 7 280 85
110,0-120,0 8 320 100

“Vandens kiekis vienos dienos geriamojo tirpalo kiekiui paruosti is milteliy.

bSkaicius nurodo paketéliy, reikalingy vienos dienos geriamojo tirpalo kiekiui paruosti, kiekj.

“Kiekvienos individualios dozés kiekis, padaugintas is trijy, gali neatitikti nurodyto bendro vandens kiekio dienai, tai néra
klaida. Galutinis paruosto geriamojo tirpalo kiekis padidéja po to, kai milteliai is nurodyto paketéliy kiekio supilami j

vandenj.




3 lentelé. Rekomenduojamos 14 dienos tarpinés 260 mg/kg per para doksecitino ir 260 mg/kg
per para doksribtimino geriamojo tirpalo dozés paruoSimas ir dozavimas pagal kiino svorj

Dienos geriamojo tirpalo

paruo§imas Il_ld.ividualios dozés
Kiino svoris (kg) iiﬁzélio -w Zialll(fieﬂs ?J;ﬁggga 3 kartus per

p;ruoéimuib (nfl);s diens)
3,0-3,4 1 40 5,5
3,5-3,9 6,5
4,0-4,4 7,5
4,5-4,9 8
5,0-5,9 9,5
6,0-6,9 11
7,0-7,9 13
8,0-8,9 2 80 14
9,0-10,4 17
10,5-11,9 19
12,0-13,9 22
14,0-15,9 26
16,0-17,4 3 120 29
17,5-18,9 30
19,0-20,9 35
21,0-24,9 40
25,0-27,9 4 160 45
28,0-31,9 50
32,0-34,9 55¢
35,0-37,9 5 200 65
38,0-41,9 70°¢
42,0-47,9 6 240 75
48,0-54,9 7 280 90
55,0-61,9 8 320 100
62,0-72,9 9 360 115
73,0-84,9 10 400 135°
85,0-92,9 11 440 155°¢
93,0-109,9 13 520 175¢
110,0-120,0 15 600 200

“Vandens kiekis vienos dienos geriamojo tirpalo kiekiui paruosti is milteliy.

bSkaicius nurodo paketéliy, reikalingy vienos dienos geriamojo tirpalo kiekiui paruosti, kiekj.

“Kiekvienos individualios dozés kiekis, padaugintas is trijy, gali neatitikti nurodyto bendro vandens kiekio dienai, tai néra
klaida. Galutinis paruosto geriamojo tirpalo kiekis padidéja po to, kai milteliai is nurodyto paketéliy kiekio supilami j

vandenj.

4 lentelé. Rekomenduojamos 28 dienos palaikomosios 400 mg/kg per para doksecitino ir 400
mg/kg per parg doksribtimino geriamojo tirpalo dozés paruoSimas ir dozavimas pagal kiino

svorj

Dienos geriamojo tirpalo paruofimas Individualios dozés tiris (ml)
Kiino svoris (kg) i:fﬁ::;lil::l l(l-i:);) kiekis | o Kiekis — g:;:;; ama 3 kartus per
3,0-34 1 40 9
3,539 10
4,0-4.9 12




4 lentelé. Rekomenduojamos 28 dienos palaikomosios 400 mg/kg per para doksecitino ir 400
mg/kg per parg doksribtimino geriamojo tirpalo dozés paruoSimas ir dozavimas pagal kiino
svori

Dienos geriamojo tirpalo paruosimas Individualios dozés turis (ml)
Kiino svoris (kg) i:fﬁ::;lil::l l(l-i:);) kiekis |\ o Liekis (mly* 51‘;:;:3] ama 3 kartus per
5,0-5,9 2 80 15
6,0-6,9 17
7,0-7,9 20
8,0-8,9 22
9,0-10,4 26
10,5-11,9 3 120 30
12,0-13,9 35
14,0-15,9 40
16,0-17.,4 4 160 45
17,5-18,9 50
19,0-20,9 55¢
21,0-24,9 5 200 60
25,0-27,9 70¢
28,0-31,9 6 240 80
32,0-34,9 7 280 90
35,0-37,9 8 320 100
38,0-41,9 110°
42,0-47,9 9 360 120
48,0-54.9 10 400 140°
55,0-61,9 12 480 160
62,0-72,9 13 520 180°
73,0-85,0 15 600 210°
“Vandens kiekis vienos dienos geriamojo tirpalo kiekiui paruosti is milteliy.
bSkaicius nurodo paketéliy, reikalingy vienos dienos geriamojo tirpalo kiekiui paruosti, kiekj.
“Kiekvienos individualios dozés kiekis, padaugintas is trijy, gali neatitikti nurodyto bendro vandens kiekio dienai, tai néra
klaida. Galutinis paruosto geriamojo tirpalo kiekis padidéja po to, kai milteliai is nurodyto paketéliy kiekio supilami j
vandenj.

PASTABA. Yra labai mazai patirties su pacientais, sverianciais > 85 kg. Jei pacientas sveria

> 85,0 kg, bendras dienos kiekis virSys 640 ml, o geriamojo tirpalo individuali dozé turi buti
paruosta tris kartus per diena, o ne kartg per diena.

Kai individuali dozé vir$ija 225 ml, ji turéty buiti padalyta j dvi atskiras dalis, kurias reikia suvartoti
viena po kitos i§ karto. Norint tiksliai iSmatuoti ir paskirti kiekvieng porcija, reikia naudoti skyrimo
prietaiso rinkinio dozavimo taurele.



5 lentelé. Rekomenduojamos 28 dienos palaikomosios KYGEVVI geriamojo tirpalo dozés
paruosimas ir dozavimas pacientams, sveriantiems > 85,0 kg

Paketélio (-y) kiekis Individualios dozés tiiris (ml)
Kiino svoris (kg) v .:} Vandens kiekis (ml)* | (vartojama 3 kartus per
paruoSimui .
diena)
85,1-92,9 6 240 230
93,0-99,9 250¢
100,0-109,9 7 280 270
110,0-120,0 8 320 300

“Vandens kiekis geriamojo tirpalo kiekiui paruosti is milteliy.

bSkaicius nurodo paketéliy, reikalingy geriamojo tirpalo kiekiui paruosti, kiekj.

“Kiekvienos individualios dozés kiekis gali neatitikti nurodyto bendro vandens kiekio, tai néra klaida. Galutinis paruosto
geriamojo tirpalo kiekis padidéja po to, kai milteliai is nurodyto paketéliy kiekio supilami j vandenj.

Jei pacientas negali nuryti, paskirta KYGEVVI doze¢ galima duoti maitinimo vamzdeliu. Norédami
duoti vaistinj preparata, vadovaukités maitinimo vamzdelio instrukcijomis.

o Paruoskite geriamajj tirpalag naudodami rekomenduojamag skyrimo prietaiso rinkinj.
o Istirpinkite nurodyta kiekj milteliy paketéliy skai¢iy kambario temperatiiros vandenyje.
Ll Naudokite 40 ml vandens vienam paketéliui.
= Nemaisykite su kitais vaistiniais preparatais, skysc¢iais, milteliais ar maistu.
o Kasryt paruoskite vienos dienos geriamojo tirpalo kiekj, o pacientams, sveriantiems > 85,0 kg,

didesnio uz 640 ml bendro dienos kiekio geriamojo tirpalo kiekviena individuali dozé turéty
biiti ruoSiama atskirai.

= Pirmiausia supilkite numatytg vandens kiekj j mai§ymo buteliuka. Tada supilkite
miltelius i§ paketéliy.
= UZzdarykite maiSymo buteliuka su dozavimo taurele, tada apverskite aukStyn kojom ir vél
atverskite atgal bent 20 karty, kad dozé susimaiSyty.
. Suvartojus tirpala, maiSymo buteliuka laikykite kambario temperaturoje arba Saldytuve.
o Pries kiekvieng skyrima, i$ 1éto apverskite maiSymo buteliukg auksStyn kojomis ir atverskite

atgal bent 3 kartus.

Suvartojus tre€iaja dienos dozg, likutj reikia iSmesti.
ISsamias vaistinio preparato paruosimo ir skyrimo instrukcijas zr. 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Pastebéti tokie TK2d klinikiniai poZymiai kaip kepeny fermenty suaktyvéjimas ir kepeny disfunkcija /
nepakankamumas. Klinikiniuose tyrimuose pacientams, sergantiems TK2d ir gydomiems KYGEV VI,
pasirei§ké alanino aminotransferazés [ALT] ir (arba) aspartato aminotransferazés [AST]
suaktyvéjimas . Transaminazés lygius reikia patikrinti prie§ pradedant gydyma, o kepeny funkcijos
pokycius stebéti reguliariai taikant gydyma su KYGEV VI ir pagal jprasta darbo su pacientais tvarka.

Viduriavimas yra su TK2d susij¢s simptomas, taip pat zinomas nepageidaujamas KYGEV VI poveikis
(zr. 4.8 skyriy). Viduriavima galima valdyti pagal jprasta darbo su pacientais tvarka, jskaitant skiriant
vaistinius preparatus nuo viduriavimo. Priklausomai nuo viduriavimo sunkumo, KYGEVVI doze¢
reikia arba sumazinti, arba laikinai neskirti, kol buiklé pagerés arba sugrijs prie pradinio tasko, o tada
palaipsniui sugrazinti (zr. 4.2 skyriy) toleruojama dozés lygj.



4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Su suaugusiais pacientais arba vaikais neatlikta jokiy in vivo sgveikos tyrimy. Tam tikri citotoksiniai ir
antivirusiniai vaistiniai preparatai (pvz., cedazuridinas, cisplatina, tipiracilas, brivudinas, stavudinas,
ribavarinas, fludarabinas) gali sgveikauti su doksecitinu ir doksribtiminu, veikdami fermentus, kurie
metabolizuoja dokseciting arba doksribtiming, arba nukleozidy perneséjus. Si sgveika nepastebéta
pacientams, sergantiems TK2d ir gydytiems doksecitinu ir doksribtiminu; jy klinikiné reik§mé
nezinoma.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Neéstumas

Neéra daug duomeny apie doksecitino ir doksribtimino vartojimg nés¢ioms moterims. Endogeninius
pirimidino nukleozidus per placenta pernesa placentos nukleozidy perneséjai, kad padéty patenkinti
vaisiaus nukleozidy poreikius.

Tyrimai su gyvinais neatskleidé tiesioginio ar netiesioginio zalingo poveikio reprodukciniam
toksiSkumui (zr. 5.3 skyriy).

Planuojant pastoti arba néStumo metu KYGEV VI naudoti galima, jei klinikiné nauda yra didesné uz
rizika.

~

Zindymas

Nezinoma, ar doksecitinas ir doksribtiminas i§skiriamas j motery piena, taciau endogeniniy pirimidino
nukleozidy ir nukleotidy nattiraliai yra moters piene. Vartojant terapines KYGEV VI dozes,
zindomiems naujagimiams poveikio nesitikima. KYGEVVI gali biiti vartojamas zindymo metu.

Vaisingumas

Doksecitino ir doksribtimino poveikis zmoniy vaisingumui nevertintas. Tyrimai su gyviinais
neatskleidé tiesioginio ar netiesioginio Zalingo poveikio vaisingumui (Zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Doksecitinas ir doksribtiminas geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia
nereikSmingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Nepageidaujamy reakcijy daznis pagristas i§ klinikiniy tyrimy (MT-1621-101 ir TK0102) surinktais
duomenimis, susijusiais su 50 pacienty, kurie vidutiniskai 78,2 ménesiy laikotarpiu (maziausiai 4,
daugiausiai 157) vartojo viduting palaikomajg dozg 387,2 mg/kg per parg doksecitino ir 387,2 mg/kg
per para doksiribtimino (maziausiai 170; daugiausiai 400).

Nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta dazniausiai, buvo viduriavimas (86 %), vémimas
(28 %), pilvo skausmas (jskaitant virSutinés pilvo dalies skausma) (26 %).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Klinikiniy tyrimy metu pasireiskusios nepageidaujamos reakcijos klasifikuojamos pagal MedDRA
organy sistemy klases bei pagal daznj, naudojant toliau nurodytg susitarima: labai dazni (> 1/10),
dazni (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedazni (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), reti (nuo > 1/10 000 iki

< 1/1 000), labai reti (< 1/10 000). Mazas TK2d paplitimas ir nedidelé vaistinio preparato saugumo
duomeny bazé neleidzia aptikti nepageidaujamy reakcijy, kurios biity klasifikuojamos kaip retos arba
labai retos.



6 lentelé. Nepageidaujamy reakciju santrauka lenteléje

Organy sistemos klasé Daznis Nepageidaujama reakcija
Virskinimo trakto Labai daznas Viduriavimas,
sutrikimai vémimas,
pilvo skausmas (jskaitant virSutinés pilvo dalies skausmg)

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibudinimas

Virskinimo trakto sutrikimai

Virskinimo trakto sutrikimai, tokie kaip viduriavimas, vémimas ir pilvo skausmas (jskaitant virSutinés
pilvo dalies skausmg) yra nepageidaujamos gydymo doksecitinu ir doksribtiminu reakcijos, apie kurias
praneSama labai daznai. Bendroje saugumo populiacijoje 37 i§ 50 dalyviy (74 %) pasireiské
viduriavimas anksti pradéjus gydyma (< 3 mén.). Dauguma viduriavimo atvejy buvo lengvi arba
vidutinio sunkumo ir pra¢jo savaime arba buklé pager¢jo laikinai sumazinus dozg. I$ 133 viduriavimo
atvejy 12 % (16/133) reikéjo sumazinti doze vidutiniskai 80 dieny laikotarpiu (Q1, Q3 = 33,0, 201,5).
N¢é vienas i$ 50 dalyviy nenutrauké gydymo dél virSkinimo trakto sutrikimy, jskaitant viduriavimo.

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

Klinikiniy tyrimy duomeny, susijusiy su perdozavimo simptomais, néra.

Klinikiniy tyrimy metu buvo skiriamos 130 mg/kg per para doksecitino ir 130 mg/kg per para
doksribtimino dozés, titruotos iki 400 mg/kg per para doksecitino ir 400 mg/kg per para doksribtimino
palaikomosios dozés su tarpine 260 mg/kg per parg doksecitino ir 260 mg/kg per para doksribtimino
doze 3 lygiomis dalimis kasdien be doze¢ ribojancio toksiskumo.

Perdozavimo atveju rekomenduojama atidziai stebéti, ar pacientui nepasireiskia nepageidaujamy
reakcijy pozymiy ir simptomy, ir nedelsiant pradéti tinkamg simptominj gydyma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — kiti virSkinamojo trakto ir medZziagy apykaitos preparatai, jvairsis virskinimo
trakto ir medziagy apykaitos preparatai, ATC kodas — A16AX29.

Veikimo mechanizmas

Pagrindinis doksecitino ir doksribtimino veikimo mechanizmas yra nukleozidy deoksicitidino (dC) ir
deoksitimidino (dT) inkorporavimas j skeleto raumeny mitochondring deoksiribonukleortigsti (DNR),
siekiant atkurti pacienty, serganciy TK2d, mitochondrinés DNR kopijy skaiciy ir pagerinti skeleto
raumeny funkcija. Tikétina, kad doksecitinas ir doksribtiminas naudoja likuting TK?2 veikla, taip pat
citozolinio fosforilinimo kelius, tokius kaip timidino kinazé 1 ir deoksicitidino kinaz¢, kad padidinty
mitochondrinés DNR pirmtakus deoksicitidino trifosfatg ir deoksitimidino trifosfata mitochondrijose.

Farmakodinaminis poveikis

Su doksecitinu ir doksribtiminu neatlikta jokiy formaliy farmakodinaminiy tyrimy. Doksecitino ir
doksribtimino poveikis Sirdies elektrofiziologijai nebuvo nustatytas ankstesniuose klinikiniuose
tyrimuose, nes doksecitinas ir doksribtiminas yra chemiskai identiski visur esantiems endogeniniams
nukleozidams.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Klinikinis veiksmingumas

Surinkti duomenys i§ dviejy klinikiniy tyrimy (MT-1621-101 ir TK0102) siekiant istirti doksecitino ir
doksribtimino veiksminguma bei sauguma pacientams, sergantiems genetiskai patvirtinta TK2d.

MT-1621-101, retrospektyvaus diagraminés apzvalgos tyrimo metu, surinkta duomeny apie

tyrimo dalyviai, 35 i§ jy MT-1621-101 dalyviai. Jtrauktiems j TK0102 tyrimg dalyviams taikytas
gydymas (arba jie peréjo prie gydymo) doksecitinu ir doksribtiminu.

MT-1621-101 ir TK0102 apima 39 pacientus, kuriems TK2d simptomai pasireiské sulaukus
< 12 mety. I8 viso 26 pacientai (67 %) buvo vyrai. Vidutinis TK2d simptomy pradzios amzius buvo
1,89 metai (Q1, Q3 = 1,2, 2,7), o vidutiné gydymo trukmé — 91,4 ménesio (Q1, Q3 =80,2, 117,8, visi

gydyti > 5 metus).

Motorinés raidos etapai, ventiliacijos palaikymas ir maitinimo palaikymas buvo lyginami pries ir po

gydymo.

Motorinés raidos etapai

MT-1621-101 + TK0102 gydomos populiacijos pogrupio, kuriai TK2d simptomai pasireiské sulaukus
< 12 mety, motorinés raidos etapy praradimas ir atgavimas pries ir po gydymo pateikiamas 7 lenteléje.

7 lentelé. Prarasti ir atgauti motorinés raidos etapai, TK2d simptomy pradzia < 12 mety,
MT-1621-101 + TK0102 vertinama populiacija

PRARASTI ATGAUTI
Pries gydymo Po gydymo Pries gydymo Po gydymo
pradzia® pradzios® pradzia® pradzios®

> 1 etapo gebéjimai

32/39 (82,1 %)

10/38 (26,3 %)

1/32 (3,1 %)

26/31 (83,9 %)

Motorinés raidos etapu gebéjimai

Laikyti galva, be 16/39 (41,0 %) 1/38 (2,6 %) 0/16 15/17 (88,2 %)
pagalbos
Tiesiai sédéti, be 13/38 (34,2 %) 1/36 (2,8 %) 0/13 10/14 (71,4 %)
pagalbos
Stovéti, su pagalba 13/36 (36,1 %) 3/31 (9,7 %) 0/13 8/15 (53,3 %)
be pagalbos 14/34 (41,2 %) 4/29 (13,8 %) 0/14 7/15 (46,7 %)
Vaiks¢ioti, su pagalba 15/36 (41,7 %) 3/30 (10,0 %) 0/15 9/16 (56,3 %)
be pagalbos 15/34 (44,1 %) 1/27 (3,7 %) 0/15 6/16 (37,5 %)
Lipti laiptais, su 18/31 (58,1 %) 2/26 (7,7 %) 0/18 9/19 (47,4 %)
pagalba
be pagalbos 16/19 (84,2 %) 0/20 0/16 6/16 (37,5 %)
Bégti 17/21 (81,0 %) 2/20 (10,0 %) 1/17 (5,9 %) 7/17 (41,2 %)

@ Laikotarpio pries gydymgq santraukoje vardiklis atitinka dalyviy skaiciy, kurie pirmiausia jgijo motorinés raidos etapq
laikotarpiu pries gydymgq, skaiciy.

® Laikotarpio po gydymo santraukoje vardiklis atitinka dalyviy skaiciy, kurie pirmiausia jgijo motorinés raidos etapq
laikotarpiu pries gydymgq ir jo neprarado laikotarpiu pries gydymgq arba jgijo motorinés raidos etapq po gydymo, skaiciy.

© Vardikiis atspindi dalyviy, kurie pirmiausia jgijo motorinés raidos etapq ir ji prarado laikotarpiu pries gydymq, skaiciy.

Dy ardiklis atspindi dalyviy, kurie prarado motorinés raidos etapg pries gydymaq ir jo neatgavo pries gydymqg arba prarado

raidos etapg po gydymo.

Ventiliacijos ir maitinimo palaikymas
I§ MT-1621-101 + TK0102 gydomos populiacijos, kuriai TK2d simptomai pasireiské sulaukus
<12 mety, 18/39 (46 %) dalyviy prie§ gydyma pradétas taikyti ventiliacijos palaikymas; né vienas
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dalyvis nenutrauké ventiliacijos palaikymo. Pradéjus gydyma 5/21 (24,0 %) dalyviams pradétas taikyti
ventiliacijos palaikymas, 0 5/23 (22 %) ventiliacijos palaikymas nutrauktas.

Kalbant apie maitinimo palaikyma, prie$ pradedant gydymal2 is 39 (31 %) dalyviy turéjo maitinimo
vamzdelj. Pradéjus gydyma, 4/28 (14 %) dalyviy pradétas taikyti maitinimo palaikymas, o 2 i§ Siy
dalyviy véliau, po gydymo pradzios, maitinimo palaikymas buvo nutrauktas.

ISimtinés salygos

Sis vaistinis preparatas registruotas i§imtinémis salygomis.

Tai reiskia, kad dél ligos retumo gauti visos informacijos apie §j vaistinj preparata nebuvo jmanoma.
Europos vaisty agentiira kasmet perziirés nauja informacija apie §j vaistinj preparata, jeigu jos bus, ir
prireikus atnaujins Sig PCS.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Doksecitino ir doksribtimino farmakokinetinés savybés tirtos su sveikais savanoriais, kuriems yra
vidutinio sunkumo arba sunkus inksty funkcijos sutrikimas, ir suaugusiaisiais bei vaikais, serganciais
TK2d. Doksecitino ir doksribtimino farmakokinetika charakterizuojama vidutiniu ir dideliu
kintamumu tarp dalyviy.

Absorbcija

Doksecitino ir doksribtimino absoliutus jsisavinamumas per burng zmonéms néra zinomas, taciau
tikimasi, kad jis bus mazas (< 10 %). Suvartojus doksecitino ir doksribtimino per burng, didZiausios
dC ir dT maksimalios koncentracijos (Cmax) pasiekiamos per mazdaug 1,5 val. (Tmax) nevalgius.
Sisteminis poveikis (pagal pradinj taskg pakoreguota Cpax ir AUCy.) po didéjanciy vienkartiniy
doksecitino ir doksribtimino geriamyjy doziy (86,6 mg/kg, 173,4 mg/kg ir 266,6 mg/kg) sveikiems
savanoriams padidéja maziau nei proporcinga dozei dC atveju (13,49 [94,1], 23,23 [66,7] ir 30,79
[76,5] ng*val/ml atitinkamai ver¢iy geometrinis vidurkis [%ogeoCV] AUC,.) ir daugiau nei
proporcinga dozei dT atveju (12,56 [124,9], 31,71 [126,6] ir 91,15 [94,1] ng*val/ml atitinkamai ver¢iy
geometrinis vidurkis [%geoCV] AUCy.).

266,6 mg/kg doksecitino ir doksribtimino skyrimas su riebiu kaloringu maistu padidino pagal pradinj
taska pakoreguotg Cmax ir AUCo.c 79 % ir 137 %, atitinkamai, dC plazmoje atveju, ir 27 % ir 74 %,
atitinkamai, dT plazmoje atveju, lyginant su biisena nevalgius; tai patvirtina reikSmingg maisto
poveikj. Riebus ir kaloringas maistas pailgino dC ir dT Tmax iki medianos atitinkamai 2,02 h dC ir
4,00 h dT.

KYGEVVI reikia vartoti su maistu, siekiant uztikrinti didesnj doksecitino ir doksribtimino
jsisavinamumga ir sumazinti PK kintamuma dél nenuoseklaus dozavimo pavalgius ir nevalgius.

Pasiskirstymas
Plazmos baltymy doksecitino ir doksribtimino suri$imas yra santykinai silpnas (maZzesnis kaip 10 %).

Biotransformacija

Deoksicitiding ir dT iki nukleobaziy ir 2-deoksi-a-D-ribozés 1-fosfato dalies pirmiausia degraduoja
(katabolizuoja) atitinkamai citidino deaminazé ir timidino fosforilazé. Tarpiniai deoksicitidino
katabolizmo produktai yra deoksiuridinas, uracilas ir dihidrouracilas su galutiniais produktais
B-alaninu, amoniaku ir CO,. Timinas, pirimidino deoksitimidiné nukleobaz¢, tada katabolizuojamas j
dihidrotimina, o galiausiai j y-amino-izobutiring rtigstj ir CO,. Doksecitinas ir doksribtiminas néra
zinomy CYP fermenty substratai.
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Eliminacija

dT ir dT masés balansas po doksecitino ir doksribtimino vartojimo per burng nenustatytas. Kepeny ir
ekstrahepatinis metabolizmas laikomas pagrindiniu keliu dC ir dT pasiSalinti esant plazmos
koncentracijai, atitinkanciai sitilomg doksecitino ir doksribtimino dozés intervalg.

Nesuskaidyto dC ir dT isskyrimo kiekis j $lapimg yra labai mazas (< 1 % dozés) sveikiems
savanoriams po vienkartinio doksecitino ir doksribtimino pavartojimo per burng. Taciau, atsizvelgiant
] numatoma mazg geriamgjj biologinj pricinamuma, eliminacija per inkstus gali biiti rySkesné.
Tikétina, kad nepakitusio dC ir dT pasisalinimas per inkstus yra mazos reik§més kelias sitilomam
dozés intervalui.

Ypatingos populiacijos

Remiantis populiacijos farmakokinetine analize, amzius (intervalas: nuo 0,8 iki 81 mety), lytis ir rasé¢
buvo nereikSmingos doksecitino ir doksribtimino farmakokinetikos kintamumo kovariacijos; amzius
buvo reik$§mingas apskaic¢iuotos pradinés dT koncentracijos plazmoje kintamasis. Nerekomenduojama
koreguoti dozés pagal amziy, lytj ar rasg.

Sutrikusi inksty funkcija

Specialiame klinikiniame tyrime sutrikusi inksty funkcija susieta su reik§mingu sisteminio dC ir dT
poveikio (Cmax, AUCo.) padidéjimu po vienkartinio 266,6 mg/kg doksecitino ir doksribtimino

(133,3 mg/kg doksecitino ir 133,3 mg/kg doksribtimino) skyrimo per burng suaugusiems TK2d
nesergantiems savanoriams, turintiems vidutinio sunkumo (eGFR tarp > 30 ir < 59 ml/min/1,73 m?) ar
sunky (eGFR > 15 ir < 29 ml/min/1,73 m?) inksty funkcijos sutrikima palyginus su atitinkamai
parinktais sveikais savanoriais, kuriy inksty funkcija normali. Sisteminis dC ir dT poveikis apibréztas
dideliu kintamumu tarp tiriamyjy. Plazmos dC AUCy. (geometrinis vidurkis), pakoreguotas pagal
pradinj taska, buvo 122 % (56,4 lyginant su 25,4 ng*val/ml) ir 66 % (52,8 lyginant su 31,8 ng*val/ml)
didesnis dalyviams, turintiems vidutinio sunkumo arba sunky inksty funkcijos sutrikima, atitinkamai,
lyginant su parinktomis sveikomis tyrimo dalyviy kontrolinémis grupémis. Plazmos dT AUC
(geometrinis vidurkis), pakoreguotas pagal pradinj taska, buvo 447 % (23,7 lyginant su

4,34 ng*val/ml) ir 148 % (31,5 lyginant su 12,7 ng*val/ml) didesnis dalyviams, turintiems vidutinio
sunkumo arba sunky inksty funkcijos sutrikima, atitinkamai, lyginant su parinktais sveikais dalyviais.
Nesuskaidyto dC ir dT i$skyrimas j Slapimg buvo mazas (< 1 % dozés) visose grupése. Taciau
manoma, kad absoliutus iSgertas biologinis priecinamumas bus mazas, todél jtaka inksty funkcijai gali
biti nepakankamai jvertinta, remiantis vien duomenimis apie i$siskyrimg su §lapimu.

Sutrikusi kepeny funkcija
Neatlikta konkreciy tyrimy, skirty vertinti doksecitino ir doksribtimino farmakokinetika asmenimes,
turintiems kepeny funkcijos sutrikima.

Vaiky populiacija

Klinikinéje programoje dalyvaujantiems vaikams, kurie serga TK2d, skirtas doksecitinas ir
doksribtiminas pagal tokj patj dozavimo rezimg (pagal kiino svorj) kaip ir suaugusiesiems. Nebuvo
pastebéta reik§mingy sisteminiy dC ir dT poveikio skirtumy tarp vaiky ir suaugusiyjy dalyviy
atsizvelgiant j individualy kintamuma ir ribotg dalyviy skai¢iy. Negalima atmesti brendimo procesy
jtakos medziagy apykaitai.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksiskumo, galimo
kancerogeniskumo, toksinio poveikio reprodukcijai, vystymuisi ir jaunikliams ikiklinikiniy tyrimy
duomenys specifinio pavojaus Zmogui nerodo.

Stebint triusiy palikuonis dazniau pastebéta i$siplétusi aorta, siauras plau¢iy kamienas, iSkrypusios

kriitinkaulio dalys, ne visiskai sukauléjusios krutinkaulio dalys ir ne visiSkai sukauléje kakliniai
centrai. Vis délto Sios anomalijos ir skeleto pakitimai stebéti taikant kur kas didesnes, nei didziausia

12



zmogaus dozgé, dozes ir pasirei§ké tik vaisiams, gimusiems i$ apsinuodijusiy pateliy. Be to, ziurkiy
embrionams toksinio poveikio nenustatyta. Todél Sis poveikis laikomas mazos reikSmés klinikiniam
naudojimui.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Bevandenis koloidinis silicio dioksidas (E551)
Magnio stearatas (E470b)

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todé¢l Sio vaistinio preparato maiSyti su kitais vaistiniais preparatais,
skysciais, milteliais ar maistu negalima.

6.3 Tinkamumo laikas

30 ménesiy.

ParuoSus

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Galima laikyti Saldytuve (2 °C—8 °C). Negalima
uzsaldyti.

Jei geriamasis tirpalas nesuvartojamas per 16 valandy, jj reikia sunaikinti.

6.4 Specialios laikymo salygos

Siam vaistiniam preparatui specialiy laikymo salygy nereikia.

Paruosto vaistinio preparato laikymo salygas zr. 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

Laminuotos folijos paketélis, pagamintas i§ PET / aliuminio / maZzo tankio polietileno.

Pakuotéje yra 30 paketéliy.

6.6  Specialas reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

ParuoSimas

o Paruoskite doksecitino ir doksribtimino geriamajj tirpalg kambario temperatiiroje.

. Naudokite maiSymo buteliuka ir taurele (,,dozavimo sistema‘), kurig rasite skyrimo prietaiso
rinkinyje.

. Istirpinkite nurodyta kiekj milteliy paketéliy kambario temperattiros vandenyje.
. Kiekviename paketélyje yra 2 g doksecitino ir 2 g doksribtimino.
. Naudokite 40 ml vandens vienam paketéliui.

o Kasryt paruoskite vienos dienos geriamojo tirpalo kiekj, o pacientams, sveriantiems > 85,0 kg,

didesnio uz 640 ml bendro dienos kiekio geriamojo tirpalo kiekviena individuali dozé turéty
biti ruoSiama atskirai.

. Pirmiausia supilkite numatyta vandens kiekj j maiSymo buteliukg. Tada supilkite
miltelius i§ paketéliy.
. Uzdarykite maiSymo buteliukg su dozavimo taurele, apverskite aukStyn kojom ir
atverskite atgal bent 20 karty, kad susimaisyty.
o Paruosta geriamajj tirpalg reikia suvartoti per 16 valandy.
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o Pries kiekvieng skyrima, i§ 1éto apverskite maiSymo buteliukg aukstyn kojom ir atverskite atgal
bent 3 kartus.
o Suvartojus treciaja dienos dozg, likutj iSmeskite.

Maitinimo vamzdeliai

Paruostas KYGEV VI geriamasis tirpalas suderinamas su dazniausiai prieinamais maitinimo
vamzdeliais (poliuretano, polivinilchlorido, silikono) nuo 4F dydzio, kuriy didziausias ilgis yra

125 cm. Norint praplauti vamzdelj, pakanka vieno praplovimo zingsnio su vamzdelio pripildymo turj
atitinkan¢iu vandens kiekiu. Norédami duoti vaistinius preparatus, vadovaukités maitinimo vamzdelio
instrukcijomis.

Paruostas tirpalas yra opalinis ir bespalvis ir gali turéti milteliy liekany apacioje ar virSuje.
Zr. pakuotés lapelio pabaigoje pateikiamas naudojimo instrukcijas.

Atlieky tvarkymas
Nesuvartotg vaistinj preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/25/2013/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data MMMM m. {ménesio} DD d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA
MMMM m. {ménesio} DD d.

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

GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERLJU
ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR
VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI

SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS I[VYKDYTI

POREGISTRACINES UZDUOTIS REGISTRACIJOS
ISIMTINEMIS SALYGOMIS ATVEJU
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A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz serijy i§leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 1 and 2

73614, Schorndorf
Baden-Wiirttemberg

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo preparato charakteristiky santraukos

4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio

7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty saraSe (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos

vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmaji io vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasSyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

. kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapg.

Atnaujintas RVP teikiamas iki {CHMP nustatytas laikotarpis}.
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E. SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS JVYKDYTI POREGISTRACINES UZDUOTIS

REGISTRACIJOS ISIMTINEMIS SALYGOMIS ATVEJU

Registracijos iSimtinémis sglygomis atveju ir remiantis Reglamento (EB) Nr. 726/2004 14 straipsnio

8 dalimi, registruotojas nustatytais terminais turi jvykdyti $ias uzduotis:

Aprasymas

Terminas

Neintervencinis poregistracinis saugumo tyrimas (PST): TK0109: siekiant
apibiidinti gydymo doksecitinu ir doksribtiminu saugos ir klinikinius
rezultatus pacientams, sergantiems timidino kinazés 2 truakumu (TK2d), kai
simptomai pasireiské sulaukus arba pries sulaukiant 12 mety.

Kasmet (su metiniu
pakartotiniu
vertinimu)

Siekiant uztikrinti tinkamg Kygevvi saugumo ir veiksmingumo steb¢jima
gydant pacientus, kuriems yra timidinkinazés 2 trukumas (TK2d),
rinkodaros teisés turétojas kasmet atnaujina bet kokia naujg informacija
apie Kygevvi saugumg ir veiksminguma.

Kasmet (su metiniu
pakartotiniu
vertinimu)

17




III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

KYGEVVI 2 g/2 g milteliai geriamajam tirpalui
doksecitinas / doksribtiminas

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

Kiekviename paketélyje yra 2 g doksecitino ir 2 g doksribtimino.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai geriamajam tirpalui
30 paketéliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Paruosta tirpala vartoti per burna.

Norédami atidaryti, paspauskite ir pakelkite.

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)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
Paruostas geriamasis tirpalas: suvartoti per 16 valandy.

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Paruostas geriamasis tirpalas: laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperattiroje. Galima laikyti
Saldytuve. Negalima uzsaldyti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

UCB Pharma S.A. (logotipas)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/25/2013/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

kygevvi2 g/2 g

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS —- ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

PAKETELIS

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

KYGEVVI 2 g/2 g milteliai geriamajam tirpalui
doksecitinas / doksribtiminas
Vartoti per burna

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

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

KYGEVVI 2 g/2 g milteliai geriamajam tirpalui
doksecitinas / doksribtiminas

nykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiskiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zZr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, pries pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

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

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

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

- Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja, vaistininka arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra KYGEV VI ir kam jis vartojamas
2. Kas zinotina pries vartojant KYGEVVI
3. Kaip vartoti KYGEVVI

4, Galimas $alutinis poveikis

5. Kaip laikyti KYGEVVI

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra KYGEVVI ir kam jis vartojamas

KYGEVVI sudétyje yra veikliyjy medziagy doksecitino ir doksribtimino . KYGEVVI yra zinomas
kaip nukleozidy terapija.

KYGEVVI vartojamas vaikams ir suaugusiesiems, kuriems ligos simptomai prasidéjo sulaukus ar dar
nesulaukus 12 mety, gydyti timidino kinazés 2 triikuma (TK2d), reta paveldimo mitochondrinés DNR
i8sekimo ir iSnykimo (delecijos) sindromo forma.

Mitochondrijos yra lgstelés dalys, gaminancios lastelés energija ir turinCios savo geneting medziaga,
vadinamaja mitochondring DNR. TK2d sukelia mutacijos (pokyciai) gene, vadinamame TK2, kuris
pateikia nurodymus, kaip gaminti baltyma, Zinomg kaip timidinkinazé 2. Sis baltymas padeda
tinkamai veikti mitochondrijoms. Dél TK2 geno mutacijy susidaro klaidingas baltymas. Dél Sios
priezasties mitochondrijos negali padaryti pakankamai savo DNR kopijy, todél pacientai, sergantys
TK2d, palaipsniui praranda energija. TK2d daugiausia veikia raumenis ir sukelia jy silpnuma, ypac
raumeny, naudojamy judéjimui, kvépavimui ir rijimui.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant KYGEVVI

KYGEVVI vartoti draudZiama
- jeigu yra alergija veikliosioms medziagoms arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju, prie§ pradédami vartoti KYGEV VI, jeigu:

- turite ar esate turéje kepeny problemy, nes gydant KYGEV VI gali padidéti kepeny funkcijos
rodikliai. Prie§ gydyma KYGEVVI ir jo metu gydytojas patikrins Jiisy kepenis.

- Js viduriuojate, nes gydytojui gali reikéti koreguoti dozg.
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Kiti vaistai ir KYGEVVI

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui

arba vaistininkui.

Bitinai pasakykite savo gydytojui, vaistininkui arba slaugytojui, jei vartojate vieng i§ toliau nurodyty

vaisty:

- lasteles, tokias kaip vézinés lgstelés, naikinancius vaistus ir antivirusinius vaistus (pvz.,
cedazuriding, cisplating, tipiracila, brivuding, stavuding, ribavaring, fludarabing).

NésStumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

KYGEVVI poveikis néStumo metu yra nezinomas, tad nevartokite vaisto, jeigu esate néS¢ia arba
manote, kad galbiit esate néscia, iSskyrus atvejus, kai Jusy gydytojas konkreciai ji rekomendavo.

Jeigu planuojate zindyti, pries pradédami vartoti $j vaista, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.
Taip yra todél, kad nezinoma, ar vaisto patenka j motery pieng, nors jokio poveikio kudikiui

nesitikima.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Sis vaistas neturi jokio arba beveik jokio poveikio vairavimui ir mechanizmy valdymui.

3. Kaip vartoti KYGEVVI

Visada vartokite §j vaista tiksliai, kaip nurodé gydytojas, vaistininkas arba slaugytojas. Jeigu abejojate,
kreipkités  gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

Gydyma turi pradeéti ir prizitiréti gydytojas, turintis mitochondrijy sutrikimy valdymo patirties.

KYGEVVI dozavimas
o KYGEVVI dozé pagrijsta Jiisy svoriu. Jusy gydytojas pasakys Jums, kiek paketéliy ir vandens
reikia naudoti norint paruosti dienos dozg.

o Rekomenduojama pradiné doz¢ yra 130 mg doksecitino ir 130 mg doksribtimino kiekvienam
ktino svorio kg per para.
o Jisy gydytojas gali pakoreguoti doze priklausomai nuo to, kaip jg toleruojate.

. Jasy gydytojas gali pakeisti paketéliy skaiciy, kad pasiekty rekomenduojama dozg pagal Jiisy
svorio poky¢ius.

. Visada vartokite $j vaistg valgio metu.
KYGEVVI paruoSimas
. Naudokite rekomenduojama dozavimo sistemg (maiSymo buteliuka ir taurele) paruosti

geriamajam tirpalui.

. KYGEVVI galima ruosti naudojant tik kambario temperatiiros vandenj (15-25 °C).

. Nemaisykite KYGEVVI milteliy su kitais vaistais, skysciais, milteliais arba maistu.

o Turite atidziai perskaityti ir vadovautis pridedamomis ,,Naudojimo instrukcijomis* apie tai,
kaip paruosti ir vartoti KYGEV VL

KYGEVVI vartojimas

. Vartokite 3 kartus per dieng vienodai padalytomis dozémis, mazdaug kas 6 + 2 valandas (per
burna).

o Turite vartoti KYGEV VI su maistu.

o Praleidus doz¢ arba jei nesate tikri, kad suvartojote visa doze, kitos dozés nevartokite. Palaukite
kitos numatytos dozés.

o Jei reikia, §j vaistg galima vartoti naudojant maitinimo vamzdelj su arba po maisto (Zr. skyriy

,,Maitinimo vamzdelio naudojimas).
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Maitinimo vamzdelio naudojimas

o KYGEVVI geriamasis tirpalas suderinamas su dazniausiai prieinamais maitinimo vamzdeliais
(poliuretano, polivinilchlorido, silikono) nuo 4F dydzio ir iki maksimalaus 125 c¢m ilgio.

. Isitikinkite, kad KYGEVVI vartojamas su arba po maisto.

o Jei vartojate arba skiriate KYGEV VI naudodami maitinimo vamzdelj, jsitikinkite, kad
vadovaujatés gamintojo instrukcijomis. Daugiau informacijos klauskite savo gydytojo,
vaistininko arba slaugytojo.

Ka daryti pavartojus per didele KYGEVVI doze?
Jei jtariate, kad netyc¢ia pavartojate didesng, nei paskirta, KYGEVVI dozg, kuo greiciau susisiekite su
savo gydytoju.

Pamirsus pavartoti KYGEVVI

Praleidus dozg, ja reikéty suvartoti vos tik apie ja prisiminus. Vis délto, jei per 2 valandy laikotarpj
planuojate vartoti kita dozg, pamirsta doze praleiskite ir kitg dozg suvartokite jprastu metu. Negalima
vartoti dvigubos ar papildomos dozés norint kompensuoti praleistg doze.

Nustojus vartoti KYGEVVI

Nutraukus ar sustabdzius gydyma $iuo vaistu, Jusy simptomai gali sugrjzti. Prie§ nutraukdami
KYGEVVI, pasikalbékite su savo gydytoju. Jusy gydytojas su jumis aptars galimus Salutinius
poveikius ir rizikas. Gali biiti, kad Jisy gydytojas taip pat norés Jus atidziai stebéti.

Jeigu turite papildomy klausimy apie Sio vaisto vartojima, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba
slaugytoja.

4. Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonémes.

Labai daZnas (gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny)
- Viduriavimas

- Vémimas (pykinimas)

- Pilvo skausmas

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiskeé Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. 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 Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti KYGEVVI

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

Ant paketélio ir kartono dézutés po ,,Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Siam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Paruostas tirpalas

Paruosta tirpala reikia suvartoti per 16 valandy.

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Galima laikyti Saldytuve (2 °C—8 °C). Negalima
uzsaldyti.

Kaip i$mesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija

KYGEVVI sudétis

- Veikliosios medziagos yra doksecitinas ir doksribtiminas. Viename paketélyje yra 2 g
doksecitino ir 2 g dokribtimino.

- Pagalbinés medziagos: bevandenis koloidinis silicio dioksidas (E551), magnio stearatas
(E470Db).

KYGEVVI iSvaizda ir Kkiekis pakuotéje
KYGEVVI yra balti arba beveik balti milteliai geriamajam tirpalui, tiekiami paketélyje. Kiekvienoje
kartoningje dézutéje yra 30 paketéliy.

Registruotojas

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgija

Gamintojas

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 1-2

Schorndorf, Baden-Wiirttemberg, 73614
Vokietija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

UCB Pharma S.A./NV UAB Medfiles

Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00 Tel: +370 5246 16 40
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
10 CU B beirapus EOO/] UCB Pharma SA/NV
Ten.: +359 (0) 2 962 30 49 Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)
Ceska republika Magyarorszag

UCB s.r.o. UCB Magyarorszag Kft.
Tel: +420 221 773 411 Tel.: + 36-(1) 391 0060
Danmark Malta

UCB Nordic A/S Pharmasud Ltd.

TIf.: +45/32 46 24 00 Tel: +356 /21 37 64 36
Deutschland Nederland

UCB Pharma GmbH UCB Pharma B.V.

Tel: +49/(0) 2173 48 4848 Tel: +31/(0)76-573 11 40
Eesti Norge

OU Medfiles UCB Nordic A/S

Tel: + 372 730 5415 TIf: +47 /67 16 5880
EMada Osterreich

UCB ALE. UCB Pharma GmbH

TnA: +30/2109974000 Tel: +43-(0)1 291 80 00
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Espaiia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34 /91570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 4729 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353 /(0)1-46 37 395

Island
UCB Nordic A/S
Simi: + 45 /32 46 24 00

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39 /02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: + 357 22 056300

Latvija
Medfiles SIA
Tel: + 371 67 370 250

Polska

UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z o.0.

Tel.: + 48 22 696 99 20

Portugal

UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda

Tel: + 351 21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 30029 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organizacna zlozka
Tel: +421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 294 900

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {MMMM m. {ménesio} mén.}.

Kiti informacijos Saltiniai

I$sami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje

https://www.ema.europa.eu. Joje taip pat rasite nuorodas j kitus tinklalapius apie retas ligas ir jy

gydyma.
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Naudojimo instrukcijos

Turinys

Naudojimo instrukcijos

o Svarbi informacija

Prie§ pradedant

o KYGEV VI paruosti ir vartoti arba duoti reikalingi reikmenys
Svarbi informacija

o Kas zinotina prie§ ruoSiant, vartojant arba duodant KYGEVVI
Vienos dienos KYGEVVI dozés paruoSimas

o Paruoskite reikmenis

o ISmatuokite vandenj ir supilkite milteliy paketéliy turinj

o ISmaisykite ir patikrinkite vaistg

Dozavimo metodai

o Kaip iSmatuoti individualig doze

Individualios dozés, lygios ar didesnés nei 50 ml

o ISmatuokite ir suvartokite arba duokite savo individualig doze
MaZesnés kaip 50 ml individualios dozés

o ISmatuokite ir suvartokite arba duokite savo individualiag doze
Tarp individualiy doziy

o ISvalykite po pirmos ir antros individualios dozés

Valymas dienos pabaigoje

o ISpilkite ir iSvalykite po trecios individualios dozés

Dozavimo taurelés prieziura

o Pakeiskite plomba, jei ji pazeista arba ne vietoje

Kontaktiné informacija

o Susisiekite su savo sveikatos priezitiros specialistu arba vaistininku
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Naudojimo instrukcijos

Svarbi informacija
Sios naudojimo instrukcijos apima informacija apie tai, kaip paruosti ir vartoti ,,arba duoti*
vienos dienos KYGEVVI kieki.

Perskaitykite Sias naudojimo instrukcijas prie§ vartodami arba duodami KYGEV VI ir kaskart gave
vaisto papildyma. Joje gali biiti naujos informacijos. Si informacija nepakeicia Jusy sveikatos

priezitiros specialisto patarimy apie Jisy medicinos bikle arba gydyma.

Kai Jums pirmg kartg iSraSomas KYGEV VI, gausite kartoning (-iy) dézute (-¢iy) su 30 KYGEVVI
milteliy paketéliy ir skyrimo prietaiso rinkinj (Zr. A pav.).

'\,‘>

Skyrimo prietaiso
rinkinys

Kartoniné dézuté
su 30 KYGEVVI
milteliy maiSeliy

~

~ N

A pav.
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Prie§ pradedant

KYGEVVI paruosti ir vartoti arba duoti reikalingi reikmenys
Kartoniné déZuté su 30 KYGEVVI milteliy paketéliy

Kartoniné dézuté su KYGEV VI milteliy
paketeliais

KYGEV VI milteliy paketélis

Apsauginé plomba Naudojimo instrukcijos

T
E - S
J é//
(C;?I ll(l)illlltrr;(l)llj le)t:ketélio uzpakaling puse)

Galiojimo data (zr. kartoninés dézutés apacia)
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Prie§ pradedant

KYGEVVI paruosti ir vartoti arba duoti reikalingi reikmenys

Dozavimo
taurelé

Plomba

Skyrimo prietaiso rinkinys

(1

dozavimo taurelé, 1 maiSymo buteliukas,

2 geriamieji SvirkStai, 2 atsarginés plombos ir
2 naudojimo instrukcijos)

Kiti reikmenys
(ju pakuotéje néra)

Maisymo buteliukas

2 atsarginés plombos a

2 naudojimo instrukcijos

2 geriamieji Svirkstai

Antgalis

Cilindras Stamoklis
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Svarbi informacija

Kas Zinotina pries ruoSiant, vartojant arba duodant KYGEVVI

o Paruosite KYGEV VI geriamojo tirpalo kiekj vienai dienai, kurj reikéty suvartoti 3 vienodomis
dozémis per dieng (kas 6 valandas).
o Jei Jus ar pacientas, kurj prizitirite, sveria daugiau kaip 85,0 kg, Jisy gydytojas gali nurodyti

paruosti 3 dienos dozes atskirai. Tokiu atveju svarbu pakalbéti su gydytoju apie iSsamius
paruos§imo zingsnius.
o KYGEVVI turi ruosti ir duoti tik suaugusieji.

o Naudokite tik su savo skyrimo prietaiso rinkiniu pateikiamg dozavimo taurele, maiSymo
buteliuka ir geriamuosius $virkstus.

o Kiekviename skyrimo prietaiso rinkinyje yra du geriamieji Svirkstai. Antrajj geriamajj Svirksta
laikykite kaip atsarginj.

. Prie§ pirma naudojima iSskalaukite ir iSdziovinkite maiSymo buteliukg ir dozavimo taurelg.

Nenaudokite dozavimo taurelés, mai§ymo buteliuko arba geriamojo $virksto, jei jie atrodo
purvini ar pazeisti.

o Kiekvieng skyrimo prietaiso rinkinj galima naudoti 6 ménesius. Prireikus pakaitalo, susisiekite
su sveikatos prieziliros specialistu.
o Susisiekite su savo sveikatos priezitiros specialistu arba vaistininku dél pakaitalo, jei Jusy

maiSymo buteliukas, dozavimo taurelé arba geriamasis $virkstas yra paZeisti arba jei triiksta
arba nebegalima jskaityti zymy.

o Nenaudokite milteliy paketéliy, jei kartoninés pakuotés apsauginé plomba pazeista.

o Maisykite KYGEV VI miltelius tik su kambario temperatiiros vandeniu. NemaiSykite
KYGEV VI milteliy su saltu ar kar§tu vandeniu, pieno milteliais arba bet kokiu kitu skys¢iu arba
maistu. Jums gali likti KYGEVVI geriamojo tirpalo suvartojus savo 3 individualias dozes.
Ismeskite (pasalinkite) likusj KYGEVVI geriamajj tirpalg kiekvienos dienos pabaigoje.

o Jei milteliai iSbyra i§ paketélio prie§ naudojima, nenaudokite paketélio. [Smeskite jj ir
naudokite nauja KYGEV VI milteliy paketélj.

KYGEVVI geriamasis tirpalas suderinamas su daugeliu maitinimo vamzdeliy. Vadovaukités

instrukcijy brosiiiroje pateikiamais zingsniais ir paruoskite KYGEVVI kiekj vienai dienai, o tada

vadovaukités maitinimo vamzdelio instrukcijoms, kad duotuméte KYGEV VI maitinimo vamzdeliu.
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Vienos dienos KYGEVVI dozés paruoSimas
Paruoskite reikmenis

1 Zingsnis

a) Gerai nusiplaukite rankas muilu ir vandeniu.

b)  MaiSymo buteliuka, dozavimo taurele ir geriamajj $virks$ta (jei reikia iSmatuoti individualig
dozg) padékite ant Svaraus, gerai apsviesto, ploksc¢io darbinio pavirSiaus. Jei dozavimo taurelé
pritvirtinta prie mai§ymo buteliuko, atsukite ja nuo maiSymo buteliuko ir padékite (zr.

B paveiksla).

c) Atidarant KYGEVVI kartoning pakuote pirmg karta, nulauzkite apsauging plomba.

d) Isimkite reikiama kiekj KYGEV VI milteliy paketéliy savo vienos dienos KYGEVVI dozei i$
kartoninés dézutés. Jusy vienos dienos KYGEV VI kiekis bus padalytas j 3 individualias dozes.

e) Neatidarykite KYGEVVI milteliy paketéliy iki 2 Zingsnio.

Pastaba. MaiSymo buteliuko priekis suZymétas 40 ml padalomis. Kiekviena padala lygi vienam
vaisto paketéliui.

Dozavimo taurelés priekis ir galas suzyméti 10 ml padalomis taip, kad matuoti biity galima 5 ml
padalomis.

B paveikslas
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Vienos dienos KYGEVVI dozés paruoSimas

ISmatuokite vandenj ir supilkite milteliy paketéliy turinj

2 Zingsnis

a)

b)

2

Ant ploks¢io pavirSiaus pilkite numatytg kambario temperatiiros vandens kiekj | maiSymo
buteliuka (Zr. C paveiksla).

o Nepilkite vandens | dozavimo taurele.

o Svarbu. Nedékite milteliy paketéliy turinio j mai§ymo buteliukg pries §j Zingsnj.
Patikrinkite, ar maiSymo buteliukas pripildytas vandens iki zymos, atitinkancios Jusy sveikatos
priezitiros specialisto numatyta kiekj. Zyma taip pat turéty atitikti Jisy vienos dienos dozei
reikalingy paketéliy kiekj (zr. C paveikslg).

Patikrinkite, ar suskaiciavote teisingg KYGEV VI milteliy paketéliy kiekj savo vienos dienos
dozei, kaip nurodyta Jiisy recepte.

Pabaksnokite milteliy paketélj j kietg pavirsiy, kad milteliai nusésty paketélio apacioje, toliau
nuo punktyrinés linijos (zr. D paveiksla).

Atsargiai palankstykite ir nupléskite arba nukirpkite palei punktyring linijg (zr. E paveiksla). Jei
miltelius iSbarstéte, ju nenaudokite. ISmeskite milteliy paketélj ir naudokite nauja.

Istustinkite visg milteliy paketélio turinj j maiSymo buteliukg su vandeniu. Bukite atsargs, kad
nejmestuméte milteliy paketélio j maiSymo buteliuka (zr. F paveikslg).

Vienu metu pilkite tik 1 milteliy paketélio turinj j maiSymo buteliukg. Kartokite 2d—2f
Zingsnius kiekvienam milteliy paketéliui, kol supilsite nustatyta milteliy paketéliy turinio kiekj
vienos dienos dozei.

Patikrinkite vandens
lygi maisymo buteliuke

-

C paveikslas D paveikslas  E paveikslas F paveikslas
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Vienos dienos KYGEVVI dozés paruoSimas
ISmaisykite ir patikrinkite vaistg

3 zZingsnis
a) Gerai prisukite dozavimo taurele ant maiSymo buteliuko (Zr. G paveiksla).
b)  Padékite vieng ranka ant maiSymo buteliuko galo, o kitag — ant dozavimo taurelés galo. Létai
apverskite buteliukg auksStyn kojomis ir atverskite atgal. Kartokite bent 20 karty (Zr.
H paveiksla).
c)  Patikrinkite tirpala. Jei matote gumuléliy, vartykite toliau, kol jie iSnyks (zr. I paveiksla).
d)  Tirpalas bus drumstas, o apacioje arba virSuje bus Siek tiek milteliy liku¢iy — tai normalu.

Paruoséte savo vienos dienos KYGEVVI geriamojo tirpalo kiekj 3 individualioms dozéms arba savo
individualiai dozei, jei gydytojas nurodé paruosti individualias dozes atskirai. KYGEVVI geriamajj
tirpalg vartokite su uzkandziu arba maistu.

G paveikslas H paveikslas I paveikslas

Dozavimo
taurelé

Maisymo
buteliukas
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Dozavimo metodai
Kaip iSmatuoti individualig doze

Yra 2 skirtingi metodai vartoti ar duoti KYGEV VI geriamajj tirpala priklausomai nuo Jisuy
individualios dozés. Norédami identifikuoti, kokiy veiksmy reikia imtis, naudokite toliau
pateikta lentele:

Lygios arba didesnés kaip S0 ml =~ MazZesnés kaip 50 ml dozés
dozés (dozavimo taurelé naudojama tik
dozei paruosti)
Pavyzdys, 100 ml Pavyzdys, 14 ml

% 1
e

Vadovaukités 4 Zingsniu Vadovaukités 5 Zingsniu
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Individualios dozés, lygios ar didesnés nei 50 ml

ISmatuokite ir suvartokite arba duokite savo individualia doze

| Jums reikés naudoti dozavimo taurele iSmatuoti ir vartoti arba duoti individualig doze.

4 zingsnis. Individualios dozés, lygios ar didesnés nei 50 ml

a)

b)
¢)

d)
e)

f)

Isitikinkite, kad dozavimo taurelé gerai pritvirtinta prie maiSymo buteliuko ir sumaisykite jau
paruostg geriamajj tirpalg 1étai apversdami maiSymo buteliuka aukstyn kojomis ir atversdami
atgal bent 3 kartus.

Atsukite dozavimo taurele nuo maiSymo buteliuko ir padékite ant ploks¢io pavirSiaus.

Pilkite KYGEVVI geriamajj tirpalg i§ maiSymo buteliuko j dozavimo taurelg, kol pasieks Jisy
numatytos individualios dozés Zyma ant dozavimo taurelés (zr. J paveiksla). Pastaba. Jisy
dozé gali biti kitokia, nei parodyta J paveiksle.

Isgerkite arba duokite visg geriamajj tirpala i§ dozavimo taurelés (zr. K paveiksla).

Atéjus antros ar tre€ios individualios dozés laikui, kartokite 4a—4d Zingsnius kickvienai
individualiai dozei.

Po pirmos arba antros individualios dozés eikite prie 6 Zingsnio, kur rasite instrukcijas apie
tai, kaip valyti savo reikmenis ir saugoti KYGEVVI geriamagjj tirpalg. Po trec€ios individualios
dozés cikite prie 7 Zingsnio, kur rasite instrukcijas apie tai, kaip valyti savo reikmenis ir
pasalinti KYGEVVI geriamagjj tirpala.

K paveikslas
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MaZesnés kaip 50 ml individualios dozés

ISmatuokite ir suvartokite arba duokite savo individualia doze
5 Zingsnis. MaZesnés kaip 50 ml individualios dozés

Turésite naudoti dozavimo taurelg ir geriamajj Svirkstg, kad iSmatuotuméte ir suvartotuméte arba
duotuméte savo individualig doz¢

a)

b)
c)

d)

Sumaisykite jau paruosta geriamajj tirpalg i$ 1éto apversdami maiSymo buteliukg ir atversdami
atgal bent 3 kartus.

Atsukite dozavimo taurele nuo maiSymo buteliuko ir padékite ant ploks¢io pavirSiaus.

Ipilkite Siek tiek daugiau geriamojo tirpalo, nei reikia Jisy numatytai individualiai dozei, ]
dozavimo taurele (Zr. L paveikslg).

Stumkite geriamojo Svirksto stimoklj iki galo, kad jsitikintumeéte, jog geriamajame Svirkste néra
oro matuojant doze (zr. M paveiksla).

Jei duodate geriamajj tirpala maziems vaikames, Sie turi sédéti ir buti prilaikomi, siekiant
iSvengti geriamojo tirpalo patekimo j ne tuos takus arba uZspringimo rizikos.

e)

Ikiskite geriamojo Svirksto galiuka j dozavimo taurelg su geriamuoju tirpalu. Pripildykite
geriamajj Svirkstg patraukdami stiimoklj atgal, kol pasieks geriamojo SvirksSto zyma, atitinkancia
Jisy numatytg individualig doze (Zr. N paveiksla). SE Zingsnj gali reikéti pakartoti
priklausomai nuo Jisy individualios dozeés.

L paveikslas

M paveikslas N paveikslas
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2

h)

)
)

k)

Ikiskite geriamojo Svirksto galiuka j burng ir nukreipkite j kurio nors zando viding puse (Zr.
O paveiksla).
I8 1éto stumkite stumokl;j iki galo, kol geriamasis $virkstas iStustés (zr. O paveikslg).

O paveikslas

Jei Jusy individuali dozé yra didesné kaip 10 ml, kartokite Sd—5g Zingsnius, kol suvartosite arba
duosite visg individualig dozg.

Likusj geriamajj tirpala supilkite i§ dozavimo taurelés j maiSymo buteliuka.

Atéjus antrosios ar treciosios individualios dozés laikui, kartokite 5a—5i Zingsnius kiekvienai
individualiai dozei.

Po pirmos arba antros individualios dozés eikite prie 6 Zingsnio, kur rasite instrukcijas apie
tai, kaip valyti savo reikmenis ir laikyti KYGEVVI. Po trec¢ios individualios dozés, eikite prie
7 zingsnio, kur rasite instrukcijas apie tai, kaip valyti savo reikmenis ir pasalinti KYGEVVI.
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Tarp individualiy doziy
ISvalykite po pirmos ir antros individualios dozés

6 Zingsnis.
Po pirmos arba antros individualios dozés:

o Po kiekvieno naudojimo praskalaukite dozavimo taurele Saltu vandeniu (zr. P paveiksla).
. I8dziovinkite dozavimo taurele Svariu, sausu ranksluosciu.
o Isdziovinta dozavimo taurelg gerai prisukite prie maiSymo buteliuko (zr. Q paveiksla) ir

laikykite kambario temperatiiroje arba Saldytuve iki kol ateis laikas kitai individualiai dozei.
e Jei naudojote geriamajj Svirksta, iSplaukite jj Saltu vandeniu.

o Skalaukite geriamajj Svirksta Saltu vandeniu pripildydami geriamajj Svirksta
vandens ir jj iSstumdami (Zr. R paveiksla). Tada iS§imkite stimoklj i§ cilindro ir
i$skalaukite stiimokl; ir cilindrg (Zr. R paveiksla) po béganciu vandeniu i§ ¢iaupo,
kol jis bus §varus.

o Leiskite geriamojo $virksto cilindrui ir stimokliui i§dzitti atvirame ore.
I8dziovinus geriamojo Svirksto cilindrg ir stimoklj, jkiskite stimoklj atgal i
cilindra.

e Negalima plauti dozavimo taurelés arba geriamojo $virksto indaplovéje.

P paveikslas

R paveikslas
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Valymas dienos pabaigoje

ISpilkite ir iSvalykite po trecios individualios dozés

7 Zingsnis

Suvartojus arba davus trecia individualia doze, likusi KYGEVVI geriamajj tirpala iSpilkite i
kriaukle.

Nepasilikite KYGEVVI geriamojo tirpalo kitai dienai.

Nuimkite plomba nuo dozavimo taurelés ir kruopsciai jg iSvalykite (Zr. S paveiksla).

Valykite maiSymo buteliuka, dozavimo taurele ir plomba rankomis naudodami muila ir Silta

vandenj. Sepetéliu pasalinkite bet kokj likutj mai§ymo buteliuke arba dozavimo taureléje (Zr.

T paveiksla).

Nusausinkite mai§ymo buteliuka, dozavimo taurele ir plombg §variu ranks§luoséiu. Uzdékite

sausg plombg atgal ant dozavimo taurelés, plonaja plombos puse nukreipe link griovelio.

Jei naudojote geriamajj Svirksta, iSplaukite jj Saltu vandeniu.

o Skalaukite geriamajj Svirksta Saltu vandeniu pripildydami geriamajj $virksta vandeniu ir jj
i§stumdami (zr. U paveikslg). Tada iSimkite sttmoklj i$ cilindro ir skalaukite cilindrg ir
stimoklj po tekanciu ¢iaupo vandeniu, kol bus Svarts (zr. U paveikslg).

o Leiskite geriamojo $virksto cilindrui ir stimokliui i8dZzititi atvirame ore. [8dziovinus
geriamojo Svirksto cilindrg ir stimoklj, jkiskite stimoklj atgal j cilindra.

Negalima plauti maiSymo buteliuko, dozavimo taurelés, plombos arba geriamojo Svirksto

indaplovéje.

Visus reikmenis laikykite §varioje, sausoje vietoje, atokiau nuo vaiky, kad galétuméte panaudoti

kita diena.

IR

=
b

U paveikslas
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Dozavimo taurelés priezitira
Pakeiskite plomba, jei ji paZeista arba ne vietoje

Dozavimo taurelés plombos keitimas

Jei nerandate dozavimo taurelés plombos arba pastebite nuotékj, kai maiSymo buteliukas ir dozavimo
taurelé yra gerai vienas prie kito pritvirtinti, pakeiskite plombg naudodami vieng i$ dviejy atsarginiy
plomby skyrimo prietaiso rinkinyje. Norédami pakeisti plomba, vadovaukités Siais zingsniais:

o Nuimkite plombg nuo dozavimo taurelés (zr. V paveiksla). Praleiskite §j zingsnj, jei nerandate
plombos.

. Plaukite dozavimo taurelés griovelj Siltu vandeniu (zr. W paveiksla).

. Paimkite naujg plomba i$ atsarginiy plomby dézutés (zr. X paveikslg).

. Ikiskite plombg j dozavimo taurelés griovelj. Plong plombos puse nukreip¢ j griovelj (zr.
Y paveikslg).

V paveikslas W paveikslas

X paveikslas Y paveikslas

Susisiekite su savo sveikatos prieziiiros specialistu arba vaistininku, jei turite klausimy apie $ias
naudojimo instrukcijas.
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IV PRIEDAS

EUROPOS VAISTU AGENTUROS ISVADOS DEL REGISTRACIJOS ISIMTINEMIS
SALYGOMIS
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Europos vaisty agentiiros iSvados dél

e Registracijos iSimtinémis salygomis

ISnagringjes paraiska CHMP nusprendé, kad, kaip iS§samiau paaiskinta Europos vieSame vertinimo
protokole, rizikos ir naudos santykis yra palankus rekomenduoti registracijg iSimtinémis sglygomis.
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