I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdorna papildoma $io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletes
Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 2 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 23 mg laktozés.

Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 3 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 22 mg laktozés.

Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 4 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 21 mg laktozes.

Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 5 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 118 mg laktozeés.

Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 6 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 117 mg laktozés.



Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 7 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 117 mg laktozés.

Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 8 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 116 mg laktozés.

Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 9 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 115 mg laktozés.

Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 10 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 114 mg laktozés.

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg ponezimodo (ponesimodum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje tabletéje yra 104 mg laktozés.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Plévele dengta tableté (tableté)

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés

Balta, apvali, abipus iSgaubta, plévele dengta 5 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje jspausta
2%, 0 kitoje puséje jspaustas lankas.

Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés

Raudona, apvali, abipus i§gaubta, plévele dengta 5 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje
ispausta ,,3“, o kitoje pus¢je ispaustas lankas.

Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés

Violetiné, apvali, abipus iSgaubta, plévele dengta 5 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje
ispausta ,,4“, o kitoje pus¢je ispaustas lankas.



Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés

Zalia, apvali, abipus i§gaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje jspausta
,,J%, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A* raidé.

Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés

Balta, apvali, abipus iSgaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje jspausta
,,0%, 0 kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A“ raidé.

Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés

Raudona, apvali, abipus i§gaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje
ispausta ,,7, o kitoje puséje ispaustas lankas ir ,,A“ raidé.

Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés

Violetiné, apvali, abipus iSgaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje
ispausta ,,8, o kitoje puséje ispaustas lankas ir ,,A* raidé.

Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés

Ruda, apvali, abipus i§gaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje jspausta
,,9%, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A“ raidé.

Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés

Oranziné, apvali, abipus iSgaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje
ispausta ,,10%, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A* raidé.

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés

Geltona, apvali, abipus iSgaubta, plévele dengta 8,6 mm skersmens tableté, kurios vienoje puséje
ispausta ,,20°, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A* raidé.

4.  KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Ponvory skirtas suaugusiy pacienty, kurie serga recidyvuojanciomis i§sétinés sklerozés (RIS)
formomis, gydymui, kai aktyvi liga yra nustatoma i§ klinikinio vertinimo ar vaizdiniy tyrimy.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Gydymo pradzia

Gydyma reikia pradéti nuo 14 dieny gydymo pradzios pakuotés (zr. 6.5 skyriy). Gydymas pradedamas

1-3ja dieng suvartojant vieng 2 mg tablete per burng kartg per parg, véliau paros dozé didinama pagal
1 lenteléje pateikta titravimo plang.



1 lentelé:  dozés titravimo planas

Titravimo diena Paros dozé
1 ir 2 diena 2 mg
3 ir 4 diena 3mg
5 ir 6 diena 4 mg
7 diena 5 mg
8 diena 6 mg
9 diena 7 mg
10 diena & mg
11 diena 9mg
12, 13 ir 14 dienos 10 mg

Jeigu dozés titravimo procesas sutrikdomas, butina laikytis instrukcijy, kuriose nurodyta, ka daryti,
praleidus vaistinio preparato doze (Zr. taip pat 4.2 skyriuje ,,Gydymo pradéjimas i§ naujo, pertraukus
gydyma dozés titravimo ar palaikomojo gydymo laikotarpiu‘).

Palaikomoji dozé
Kai dozés titravimas uzbaigiamas (Zr. taip pat 4.2 skyriuje ,,Gydymo pradzia“), rekomenduojama
palaikomoji Ponvory dozé yra viena 20 mg tableté, vartojama per burng kartg per para kasdien.

Gydymo pradéjimas is naujo, pertraukus gydymq dozés titravimo ar palaikomojo gydymo laikotarpiu

- jeigu praleidziamos maziau kaip 4 paeiliui vartotinos vaistinio preparato dozes, atnaujinkite
gydyma nuo pirmosios praleistos dozés;

- jeigu praleidziamos 4 ar daugiau paeiliui vartotiny vaistinio preparato doziy, pradékite gydyma
1§ naujo nuo 1-os titravimo plano dienos (2 mg) (naudokite naujg gydymo pradzios pakuote).

Jeigu 4 arba daugiau paeiliui vartotiny ponezimodo doziy praleidziama gydymo titravimo arba
palaikomojo gydymo metu, rekomenduojama taikyti tg patj pirmosios dozés stebé&jima, kaip ir

pradedant gydyma.

Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams

65 mety ir vyresni pacientai j klinikinius ponezimodo tyrimus jtraukti nebuvo. Ponezimoda reikia
atsargiai skirti 65 mety ir vyresniems pacientams, kadangi triksta duomeny apie vaistinio preparato
saugumg ir veiksminguma Siai amziaus grupei.

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi
Remiantis klinikinés farmakologijos tyrimais, pacientams, kuriems yra lengvas, vidutinio sunkumo ar
sunkus inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi
Pacientams, kuriy kepeny funkcijos sutrikimas yra lengvas (A klasés pagal Child-Pugh), dozés
koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Ponvory vartoti negalima pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos
sutrikimas (atitinkamai B ir C klasés pagal Child-Pugh) (zr. 4.3, 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija
Ponvory saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams iki 18 mety amziaus neistirti. Duomeny

néra.

Vartojimo metodas

Ponezimoda reikia vartoti per burng vieng karta per parg. Ponezimoda galima vartoti su maistu arba
nevalgius (Zr. 5.2 skyriy).



4.3 Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

- Imunodeficitiné buklé (zr. 4.4 skyriy).

- Pacientai, kuriems per pastaruosius 6 ménesius buvo jvykes miokardo infarktas, nestabili
kriitinés angina, insultas, praeinantis smegeny iSemijos priepuolis (PSIP), dekompensuotas
Sirdies nepakankamumas, dél kurio buvo reikalinga hospitalizacija arba III ar IV klasés pagal
Niujorko $irdies asociacijos (NYHA — angl., New York Heart Association) klasifikacija Sirdies
nepakankamumas.

- Pacientai, kuriems pasireiskia antrojo laipsnio Mobitz I tipo ar treciojo laipsnio
atrioventrikuliné (AV) blokada arba sinusinio mazgo silpnumo sindromas, nebent pacientas turi
veikiantj Sirdies stimuliatoriy (Zr. 4.4 skyriy).

- Sunkios aktyvios infekcijos, aktyvios 1étinés infekcijos.

- Aktyvios piktybinés ligos.

- Vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (atitinkamai B ir C klasés pagal
Child-Pugh).

- Néstumo laikotarpiu ir vaisingos moterys, nevartojancios veiksmingy kontraceptiniy priemoniy
(zr. 4.6 skyriy).

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Bradiaritmija

Gydymo ponezimodu pradzia

Pries pradedant gydyma ponezimodu visiems pacientams reikia uzregistruoti elektrokardiograma
(EKG), siekiant nustatyti, ar yra kokiy nors laidumo sutrikimy. Pacientams su tam tikromis esamomis
buklémis rekomenduojamas steb&jimas vartojant pirmajg doze (zr. toliau).

Pradéjus gydyma ponezimodu gali pasireikéti laikinas Sirdies susitraukimy daznio (SSD) sumazéjimas
ir AV laidumo sulétéjimas (zr. 4.8 ir 5.1 skyrius), todél biitina taikyti dozés titravimo schema, kol bus
pasiekta palaikomoji ponezimodo dozé (20 mg) (zr. 4.2 skyriy).

Po pirmosios ponezimodo dozés SSD sumazéjimas paprastai prasideda per valanda ir Zemiausia taska
pasiekia per 2-4 valandas. SSD paprastai atsistato iki pradinio lygio per 4-5 valandas po vaistinio
preparato pavartojimo. SSD sumazéjimo vidurkis 1-aja vaistinio preparato (2 mg) vartojimo dieng
buvo 6 kartai per minute. Vaistinio preparato doze didinant kitomis dienomis SSD sumazéjimas
nebiina toks ryskus, ir véliau, po 3-iosios dienos, pavartojus vaistinio preparato nebesumazéja.

Ponezimodo reikia atsargiai skirti pacientams, vartojantiems beta adrenoblokatoriy, kadangi sumuojasi
Sirdies susitraukimy daznj létinantis poveikis. Prie§ pradedant vartoti ponezimoda gali prireikti laikinai
sustabdyti beta adrenoblokatoriy vartojimg (Zr. skyriy toliau ir 4.5 skyriy).

Pacientams, vartojantiems pastovig beta adrenoblokatoriaus dozg, pries pradedant gydyma
ponezimodu reikia jvertinti SSD ramybeés metu. Jeigu SSD ramybés metu yra didesnis kaip 55 kartai
per minute, pastoviai vartojant beta adrenoblokatorius, ponezimoda skirti galima. Jeigu SSD ramybés
metu yra 55 kartai per minut¢ arba maZesnis, gydyma beta adrenoblokatoriais biitina sustabdyti, kol
SSD taps didesnis kaip 55 kartai per minute. Tuomet galima pradéti skirti ponezimoda, o beta
adrenoblokatoriy galima vél skirti tuomet, kai ponezimodas bus titruotas iki palaikomosios dozés (Zr.
4.5 skyriy). Gydyma beta adrenoblokatoriais galima pradéti tuomet, kai pacientai vartoja pastovig
ponezimodo doze.

Stebéjimas po pirmosios vaistinio preparato dozés suvartojimo pacientams, kuriems yra tam tikry
Sirdies sutrikimy

Kadangi pradéjus gydyma ponezimodu gali pasireiksti SSD sumazéjimas, pacientams, kuriems yra
sinusiné bradikardija (kai SSD yra mazZesnis kaip 55 kartai per minute), I ar II laipsnio (I tipo pagal
Mobitz) AV blokada arba esant miokardo infarktui ar Sirdies nepakankamumui anamnezéje,



pasireiskusiems prie$ daugiau kaip 6 ménesius iki gydymo pradzios ir esant stabiliai buklei, po
pirmosios dozés pavartojimo rekomenduojamas 4 valandy trukmés biiklés stebéjimas (zr. 5.1 skyriy).

Skirkite pirmaja ponezimodo doz¢ jstaigoje, kur yra galimybiy tinkamai gydyti simptoming
bradikardija. Stebékite pacientus dél bradikardijos pozymiy ir simptomy 4 valandas po pirmosios
dozés pavartojimo, kas valanda matuodami bent jau pulsg ir kraujospiidj. 4 valandy stebéjimo
laikotarpio pabaigoje Siems pacientams uzregistruokite EKG.

Papildomas stebéjimas po 4 valandy rekomenduojamas, jeigu pastebite kurj nors i§ $iy nukrypimy (net

ir nepasirei$kiant simptomams). T¢skite paciento blisenos stebéjima, kol sutrikimai praeis:

- SSD pra¢jus 4 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo yra mazesnis kaip 45 kartai per
minute;

- SSD pra¢jus 4 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo yra ties Zemiausia riba, ir tai
leidzia manyti, kad didZiausias farmakodinaminis poveikis Sirdziai galéjo dar nepasireiksti;

- praéjus 4 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo fiksuotoje EKG pastebimi naujai
atsiradusios II arba didesnio laipsnio AV blokados pozymiai.

Jeigu po vaistinio preparato pavartojimo pasireiskia simptominé bradikardija, bradiaritmija arba
laidumo sutrikimo simptomai, arba praéjus 4 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo EKG
fiksuojami naujai atsiradusios II arba didesnio laipsnio AV blokados pozymiai arba QTc intervalas yra
500 ms arba daugiau, pradékite tinkama gydyma, pastoviai stebékite EKG ir, jeigu farmakologinis
gydymas néra reikalingas, teskite stebéjima tol, kol simptomai iSnyksta. Jeigu farmakologinis
gydymas reikalingas, teskite stebéjima per naktj ir pakartokite 4 valandy trukmés stebéjima po
antrosios vaistinio preparato dozés skyrimo.

Pries pradedant gydymqg ponezimodu Siems pacientams biitina kardiologo konsultacija, siekiant

jvertinti bendrq naudos ir rizikos santykj ir pritaikyti tinkamiausiq stebéjimo strategijq

- pacientams, kuriems yra reik§mingas QT intervalo pailgéjimas (QTc ilgesnis kaip 500 ms) arba
tiems, kurie jau yra gydomi QT intervalg ilginanciais vaistiniais preparatais su Zinomomis
aritmogeninémis savybémis (forsades de pointes rizika);

- pacientams, kuriems yra prieSirdziy plazdéjimas / virpéjimas arba aritmijos, vartojantiems Ia
klasés (pvz., chiniding, prokainamida) arba III klasés (pvz., amjodarona, sotalolj) antiaritminius
vaistinius preparatus (zr. 4.5 skyriy);

- pacientams, kuriems yra nestabili i§eminé Sirdies liga, dekompensuotas Sirdies
nepakankamumas, atsirades daugiau kaip 6 ménesius iki gydymo pradzios, Sirdies sustojimas
anamnezéje, smegeny kraujotakos liga (PSIP, insultas, iStikes daugiau kaip prie§ 6 ménesius iki
gydymo pradzios) ir nekontroliuojama hipertenzija, kadangi Sie pacientai gali pras¢iau toleruoti
reik8mingg bradikardijg — Siems pacientams gydymas nerekomenduojamas;

- pacientams, kuriems buvo II tipo pagal Mobitz antrojo laipsnio AV blokada arba aukstesnio
laipsnio AV blokada, sinusinio mazgo silpnumo sindromas arba sinoatrialiné Sirdies blokada
anamnezéje (zr. 4.3 skyriy);

- pacientams, kuriems yra pasikartojancios sinkopés ar simptominé bradikardija anamnezéje;

- pacientams, tuo pat metu vartojantiems vaistinius preparatas, kurie sumazina sirdies
susitraukimy daznj (pvz., beta adrenoblokatorius, ne dihidropiridino tipo kalcio kanaly
blokatorius — diltiazemg ir verapamilj, kitus vaistinius preparatus, kurie gali sumazinti SSD,
pvz., digoksing) (Zr. anks¢iau ir 4.5 skyriy), apsvarstykite galimg gydymo pakeitimo j tokius
vaistinius preparatus, kurie nemazina SSD, poreikj. Siy vaistiniy preparaty vartojimas gydymo
ponezimodu pradZzioje gali sukelti sunkig bradikardijg ir Sirdies blokadg.

Infekcijos

Infekcijy rizika

Ponezimodas sukelia nuo dozés priklausoma limfocity skai¢iaus sumazé&jima periferiniame kraujyje
30-40 % nuo pradinio lygio — dél griztamos limfocity sekvestracijos limfoidiniuose audiniuose. Todél
ponezimodo vartojimas gali padidinti infekcijy rizika (zr. 4.8 skyriy). Vartojant sfingozino 1-fosfato
(S1P) receptoriy moduliatorius, buvo aprasyta gyvybei pavojingy ir rety mirtiny infekcijy atvejy.



Pries pradedant gydyma ponezimodu, reikia perzitiréti naujausio (t. y. pastaryjy 6 ménesiy laikotarpio
ar po ankstesnio gydymo nutraukimo) bendrojo kraujo tyrimo (BKT) su leukocity formule (jskaitant
limfocity skai¢iy) rezultatus. BKT jvertinimg taip pat rekomenduojama reguliariai atlikti gydymo
metu. Jeigu nustatoma, kad absoliutus limfocity skai¢ius yra <0,2 x 10%1, gydyma ponezimodu reikia
nutraukti, kol limfocity skai¢ius pasieks >0,8 x 10%1: tada galima apsvarstyti gydymo ponezimodu
atnaujinimo galimybe.

Gydymo ponezimodu pradzig reikéty atidéti pacientams, kuriems yra sunki aktyvi infekcija, kol jie
nepasveiks.

Pacientams, kuriems taikomas gydymas, pasireiskus infekcijos simptomams biitina taikyti
veiksmingas diagnostikos ir gydymo strategijas. Jeigu pacientui nustatoma sunki infekcija, reikia
apgalvoti gydymo ponezimodu sustabdymo galimybe.

Vaistinio preparato vystymo programos metu pastebéta, kad farmakodinaminiai ponezimodo
poveikiai, tokie, kaip limfocity skai¢iaus periferiniame kraujyje sumazéjimas, atsistaté iki normalios
ribos per 1 savait¢ nuo ponezimodo vartojimo nutraukimo. Tyrime OPTIMUM limfocity skai¢ius
periferiniame kraujyje atsistaté iki normalaus per 2 savaites nuo ponezimodo vartojimo nutraukimo —
tai buvo pirmasis vertinimo laikas. Dar 1-2 savaites po ponezimodo vartojimo nutraukimo reikia
atidziai stebéti, ar nepasireiskia infekcijos pozymiy ir simptomy (Zr. toliau ir 4.8 skyriy).

Herpes viruso infekcijos
Ponezimodo vystymo programos metu buvo aprasyti serpes viruso infekcijos atvejai (Zr. 4.8 skyriy).

Pacientams, kuriems sveikatos priezitiros specialistas anamnezéje nebuvo patvirtings véjaraupiy arba
nesant dokumentuotos viso kurso vakcinacijos nuo Varicella zoster viruso (VZV), pries pradedant
gydyma turéty bati atlikti antikliny prie§ VZV tyrimai. Prie§ pradedant gydyma ponezimodu antiktiny
pries VZV neturintiems pacientams rekomenduojamas visas vakcinacijos kursas. Gydyma
ponezimodu reikia atidéti iki 4 savai¢iy po skiepijimo, kad galéty pasireikiti visas skiepy poveikis. Zr.
toliau skyriy ,,Skiepai®.

Kriptokokinés infekcijos

Vartojant kitus S1P receptoriy moduliatorius buvo aprasyti mirtini kriptokokinio meningito (KM) ir
i§plitusios kriptokokinés infekcijos atvejai. KM atvejy nebuvo aprasyta tarp ponezimodu gydyty
pacienty vaistinio preparato vystymo programoje. Gydytojai turéty atidziai stebéti, ar nepasireiskia
KM klinikiniai simptomus ar poZymiai. Pacientai, kuriems pasireiskia simptomai ar pozymiai,
leidziantys jtarti kriptokokine infekcija, turéty biiti greitai diagnostiskai istirti ir gydomi. Kol
kriptokokiné infekcija nebus paneigta, gydyma ponezimodu biitina nutraukti. Jeigu diagnozuojamas
KM, biitina pradéti tinkamg gydyma.

Progresuojanti daugiazidininé leukoencefalopatija

infekcija, sukeliama Dzono-Kaningemo viruso (John-Cunningham virusas, JCV), kuri pasireiskia tik
tiems pacientams, kuriy imuniné sistema yra nusilpusi, ir kuri jprastai yra mirtina arba gali sukelti
sunkig negalig. Tipiniai su PDL susij¢ simptomai yra jvairiis, progresuojantys dieny ar savaiciy
laikotarpiu. Gali pasireiksti progresuojantis vienos kiino pusés silpnumas arba galiiniy nerangumas,
regéjimo sutrikimai ir mastymo, atminties bei orientacijos pokyciai, dél kuriy gali atsirasti sumiSimas
ir asmenybés pokyciai.

Pranesimy apie PDL ar PDL-/RIS (angl. immune reconstitution inflammatory syndrome — imuniteto
atsistatymo uzdegiminis sindromas) atvejus ponezimodo vartojantiems pacientams vystymo
programos metu negauta, tac¢iau PDL ar PDL-/RIS buvo aprasyti pacientams, kurie vartojo S1P
receptoriy moduliatoriy ir kitus iSsétinei sklerozei (IS) gydyti skirtus vaistinius preparatus, kartu esant
tam tikry rizikos veiksniy (pvz., pacientai, kuriems buvo imunosupresija, gydomi politerapija
imunosupresantais).



magnetinio rezonanso tyrimo (MRT) radiniy, kurie leisty jtarti PDL. MRT poky¢ius galima matyti dar
iki klinikiniy pozymiy ar simptomy atsiradimo. Jeigu jtariama PDL, gydyma ponezimodu reikia
sustabdyti, kol PDL nebus paneigta. Jeigu §i diagnozé patvirtinama — gydyma ponezimodu biitina
nutraukti.

Buvo gauta pranesimy apie /RIS atvejus S1P receptoriy moduliatoriais gydytiems pacientams, kuriems
i§sivysté PDL ir dél to buvo nutrauktas gydymas. [RIS pasireiskia kaip klinikinis paciento buklés
pablogéjimas, kuris gali biiti greitas, gali sukelti sunkiy neurologiniy komplikacijy arba mirtj ir daznai
biina susijes su budingais MRT poky¢iais. Laikas iki /RIS pradzios pacientams, kuriems pasireiské
PDL, paprastai buvo keturi ménesiai nuo S1P receptoriy moduliatoriy vartojimo nutraukimo. Reikia
stebéti, ar nesivysto /RIS ir tinkamai gydyti susijusj uzdegima.

Ankstesnis arba Siuo metu taikomas gydymas priesnavikiniais, imunomoduliaciniais ar
imunosupresiniais vaistiniais preparatais

Pacientams, kurie vartoja prieSnavikinius, imunomoduliacinius ar imunosupresinius vaistinius
preparatus (jskaitant kortikosteroidus) arba jeigu jie vartojo $iy vaistiniy preparaty ankséiau, pries
pradedant gydyma ponezimodu reikéty atsizvelgti j tai, kad gali pasireiksti nenumatytas suminis §iy
vaistiniy preparaty poveikis imuninei sistemai (zr. 4.5 skyriy).

Pradedant gydyma ponezimodu ir nutraukiant gydyma vaistiniais preparatais, kurie pasizymi ilgalaikiu
poveikiu imuninei sistemai, biitina atsizvelgti j §iy vaistiniy preparaty pusinés eliminacijos laikotarpj ir
veikimo pobidj, siekiant i§vengti nenumatyto suminio poveikio imuninei sistemai, tuo pat metu
mazinant ligos pakartotinio suaktyvéjimo rizika.

Farmakokinetinis / farmakodinaminis modeliavimas parodé, kad limfocity skai¢ius tapo normalus
>90 % sveiky tiriamyjy per 1 savaite po gydymo ponezimodu sustabdymo (zr. 5.1 skyriy). Vaistinio
preparato vystymo programos metu nustatyta, kad toks farmakodinaminis poveikis, kaip limfocity
skaiCiaus periferiniame kraujyje sumazéjimas, vél tapo normalus per 1 savaite po paskutinés vaistinio
preparato dozés pavartojimo.

Imunosupresanty vartojimas gali sukelti suminj poveikj imuninei sistemai, todél juos reikia skirti
atsargiai, jei dar nepraéjo 1 savaité po paskutinés ponezimodo dozés pavartojimo (Zr. 4.5 skyriy).

Skiepai
Néra klinikiniy duomeny apie skiepijimo veiksmingumg ir sauguma pacientams, vartojantiems
ponezimoda. Skiepai gali biiti maziau veiksmingi, jeigu atlickami gydymo ponezimodu metu.

Reikia vengti skirti gyvy susilpninty vakciny pacientams, vartojantiems ponezimoda. Jeigu reikia
skiepytis gyvomis susilpnintomis vakcinomis, gydyma ponezimodu reikia sustabdyti 1 savaite pries

planuojamg skiepijima ir 4 savaites po jo (zr. 4.5 skyriy).

Geltonosios démés edema

Ponezimodo vartojimas padidina geltonosios démés edemos rizika (Zr. 4.8 skyriy). Visiems
pacientams rekomenduojamas oftalmologinis akies dugno, jskaitant geltonaja déme, iStyrimas pries
pradedant gydyma ir bet kuriuo metu pakartotinai, jeigu pacientas skundziasi bet kokiais regéjimo
poky¢iais gydymo ponezimodu metu.

Klinikiniame tyrime dalyvavusiy tiriamyjy, vartojusiy jvairias ponezimodo dozes, geltonosios démés
edemos daznis buvo 0,7 %, daugumai pacienty pries tai buvo rizikos veiksniy arba gretutiniy bukliy.
Dauguma atvejy pasireiské per pirmuosius 6 gydymo ménesius.

Gydymo ponezimodu negalima pradéti pacientams, kuriems yra geltonosios démés edema, kol ji
nebus iSgydyta.



Gydymo ponezimodu tesimas pacientams, kuriems yra geltonosios démés edema, tirtas nebuvo.
Pacientai, kuriems pasireiskia regos sutrikimai, susij¢ su geltonosios démés edema, turi biiti iStirti ir,
jeigu diagnozé patvirtinama, jiems gydyma ponezimodu biitina nutraukti. Sprendimas dél gydymo

.....

konkretaus paciento galimai gaunamg gydymo naudg ir galima rizika.

Geltonosios déemés edema pacientams, kuriy anamnezéje yra buves uveitas arba yra cukrinis diabetas
Pacientams, kuriy anamnezéje yra buves uveitas, ir pacientams, sergantiems cukriniu diabetu, yra
didesné geltonosios démés edemos gydymo S1P receptoriy moduliatoriais metu rizika. Todél Siems
pacientams, prie$ pradedant gydyma ponezimodu, biitina reguliariai vertinti akiy dugna, jskaitant
geltongja déme, ir atlikti kartotines apzitiras, kol tgsiamas gydymas.

Poveikis kvépavimo sistemai

Ponezimodu gydomiems pacientams buvo pastebétas nuo dozés priklausomas forsuoto iSkvépimo
turio per pirma sekund¢ (FEV1) ir plauciy difuzinio pajégumo anglies monoksidui (angl. diffusion
lung capacity for carbon monoxide, DLco) sumazéjimas, dazniausiai atsirandantis per pirmajj ménesj
nuo gydymo pradzios (zr. 4.8 skyriy). Kvépavimo sutrikimo simptomai, susij¢ su gydymu
ponezimodu, gali biiti kompensuoti paskyrus trumpo veikimo beta, agonista.

Ponezimodo atsargiai turéty vartoti pacientai, sergantys sunkia kvépavimo sistemos liga, plauciy
fibroze ir 1étine obstrukcine plauciy liga. Jeigu kliniskai indikuotina, gydymo ponezimodu metu reikia
atlikti kvépavimo funkcijos jvertinima spirometrija.

Kepeny pazaida

Ponezimodu gydomiems pacientams gali biiti nustatytas transaminaziy aktyvumo padidéjimas (Zr.
4.8 skyriy). Pries pradedant gydyma ponezimodu biitina perzitréti paskutiniy (t. y. atlikty per
pastaryjy 6 ménesiy laikotarpj) transaminaziy aktyvumo ir bilirubino koncentracijos tyrimy duomentis.

Pacientus, kuriems gydymo metu atsiranda simptomai, leidZiantys jtarti kepeny funkcijos sutrikima
(tokie, kaip nepaaiSkinamas pykinimas, vémimas, pilvo skausmas, nuovargis, anoreksija, iSbérimas su
eozinofilija arba gelta ir (arba) $lapimo patamséjimas), biitina stebéti dél toksinio poveikio kepenims.
Ponezimodo vartojima biitina nutraukti, jeigu patvirtinama reikSminga kepeny pazaida (pavyzdziui,
ALT aktyvumas 3 kartus vir$ija virSuting normos ribg (VNR), bendro bilirubino koncentracija —

2 kartus virsija VNR).

Nors néra duomeny, leidzian¢iy nustatyti, kad pacientams, anksciau sirgusiems kepeny liga, vartojant
ponezimoda yra didesné padidéjusiy kepeny funkcijos tyrimy veréiy atsiradimo rizika, pacientams,

kuriy anamnezéje yra reikSminga kepeny liga, ponezimoda skirti reikia atsargiai (Zr. 4.2 skyriy).

Padidéjes kraujospudis

Pacientams, gydytiems ponezimodu, buvo nustatytas nedidelis grjztamas kraujosptidZzio padidéjimas
(poky¢io vidurkis mazesnis kaip 3 mm Hg) (Zr. 4.8 skyriy). Gydymo ponezimodu metu biitina
reguliariai stebéti kraujosptidj ir prireikus tinkamai gydyti.

Odos neoplazma

Kadangi yra galima rizika odos piktybinéms ligoms atsirasti (Zr. 4.8 skyriy), pacientus, gydomus
ponezimodu, biitina perspéti dél buvimo saulés $viesoje, nenaudojant apsauginiy priemoniy. Siems
pacientams negalima lygiagreciai skirti fototerapijos UV-B spinduliais arba PUVA-
fotochemoterapijos.
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Vaisingo amziaus moterys

Remiantis tyrimais, atliktais su gyviinais, ponezimodas gali sukelti kenksminga poveikj vaisiui. Dél
rizikos vaisiui ponezimodo negalima vartoti néStumo metu ir vaisingo amziaus moterims,
nenaudojancioms veiksmingos kontracepcijos (Zr. 4.3 ir 4.6 skyrius). Prie§ pradedant gydyma vaisingo
amziaus moterims, turi bliti gautas neigiamas néStumo tyrimo rezultatas (zr. 4.6 skyriy). Kadangi
prireikia mazdaug 1 savaités, kad ponezimodas pasiSalinty i§ organizmo, gydymo ponezimodu metu ir
1 savaite po gydymo nutraukimo vaisingo amziaus moterys privalo naudoti veiksmingg kontracepcija,
kad i§vengty néStumo.

UzZpakalinés grjztamosios encefalopatijos sindromas

Pacientams, vartojantiems S1P receptoriy moduliatoriy, buvo aprasyti reti uzpakalinés grjztamosios
encefalopatijos sindromo (UGES) atvejai. Tokie reiskiniai nebuvo aprasyti ponezimodu gydytiems
pacientams vaistinio preparato vystymo programos metu. Taciau jeigu ponezimodu gydomam
pacientui atsirasty kokiy nors netikéty neurologiniy arba psichiatriniy simptomy ar poZymiy (pvz.,
kognityvinis sutrikimas, elgesio poky¢iai, zieviniai regéjimo sutrikimai ar bet kokie kiti neurologiniai
smegeny zievés pazaidos simptomai ar poZymiai), bet kokiy simptomy ar pozymiy, leidzianciy jtarti
intrakranijinio slégio padidéjima, arba esant greitam neurologinés buklés blogéjimui, gydytojas turi
nedelsiant suplanuoti i§samy fizinés ir neurologinés paciento buklés jvertinimg ir apsvarstyti galimybe
atlikti MRT. UGES simptomai paprastai yra grjztami, bet gali pereiti | iSeminj insultg ar kraujosruva
galvos smegenyse. Uztrukes diagnozés nustatymas ir gydymo paskyrimas gali sukelti nuolatines
neurologines pasekmes. Jeigu jtariamas UGES, ponezimodo vartojimg biitina nutraukti.

Ligos aktyvumo atsinaujinimas nutraukus ponezimodo vartojima

Retais atvejais po S1P receptoriy moduliatoriaus vartojimo nutraukimo buvo aprasyti sunkaus ligos
patmejimo atvejai, jskaitant ligos recidyva. Nutraukiant gydymg ponezimodu reikia apsvarstyti
sunkaus ligos paiiméjimo galimybe. Pacientus reikia stebéti dél sunkaus ligos patiméjimo arba didelio
ligos aktyvumo atsinaujinimo po ponezimodo vartojimo nutraukimo bei, jeigu to reikia, skirti
atitinkama gydyma (Zr. anksciau).

Pasireiskus PDL ir sustabdzius gydyma Ponvory, reikia stebéti, ar nepasireiskia imuniteto atsistatymo
uzdegiminis sindromas (PDL-/RIS) (Zr. pirmiau).

Pagalbinés medZiagos

Laktozé

Ponvory sudétyje yra laktozés (zr. 2 skyriy). Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams,
kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas — galaktozés netoleravimas, visiskas laktazés stygius
arba gliukozés ir galaktozés malabsorbcija.

Natris

Vienoje $io vaistinio preparato tabletéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reik§mes.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Gydymas pries$navikiniais, imunomoduliaciniais ar imunosupresiniais vaistiniais preparatais
Ponezimodas nebuvo tirtas jo skiriant kartu su prieSnavikiniais, imunomoduliaciniais ar slopinanciais
imunitetg vaistiniais preparatais. Jo skiriant kartu su kitais vaistiniais preparatais reikia laikytis

atsargumo, kadangi tokio gydymo metu ir kelias savaites po vartojimo atsiranda suminio poveikio
imuninei sistemai rizika (Zr. 4.4 skyriy).
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Gydymas antiaritminiais vaistiniais preparatais
vaistiniais preparatais, kurie gali sumazinti Sirdies susitraukimuy daznj

Ponezimodo poveikis nebuvo tirtas pacientams, vartojantiems QT intervalg ilginan¢ius vaistinius
preparatus (zr. 4.4 skyriy).

Beta adrenoblokatoriai

Specialiame farmakodinaminio saugumo tyrime buvo tiriamas neigiamas chronotropinis poveikis,
vartojant ponezimoda ir propranololj tuo paciu metu. Ponezimodo vartojimas kartu su propranololiu,
esant pastoviai vaistinio preparato apykaitai, pasizymi suminiu poveikiu §irdies susitraukimy dazniui.

Vaistiniy preparaty sgveikos tyrime ponezimodo dozés titravimo planas (Zr. 4.2 skyriy) buvo skiriamas
tiriamiesiems, vartojantiems stabilig propranololio doze (80 mg) vieng kartg per para. Palyginus su tik
ponezimodo vartojimu, propranololio ir ponezimodo derinys po pirmosios ponezimodo dozés (2 mg)
pavartojimo sumazino Sirdies susitraukimy daznj 12,4 karto per minutg (90 % PI: nuo -15,6 iki -9,1),
skai¢iuojant valandinj SSD, o po pirmosios palaikomosios ponezimodo dozés (20 mg) pavartojimo,
pasiekus §ig doze titravimo biidu — SSD sumazéjo 7,4 karto per minute (90 % PI: nuo -10,9 iki -3,9),
vertinant vidutinj valandinj SSD. Reik§mingy ponezimodo ar propranololio farmakokinetikos poky¢iy
pastebéta nebuvo.

Vakcinos

Skiepai gali biiti maziau veiksmingi, jeigu suleidziami gydymo ponezimodu metu ir iki 1 savaités po
gydymo nutraukimo (zr. 4.4 skyriy).

Gyvy susilpninty vakciny vartojimas gali sukelti infekcijos rizika, todél gydymo ponezimodu metu ir
iki 1 savaités po gydymo ponezimodu nutraukimo reikia jy vengti (Zr. 4.4 skyriy).

Kity vaistiniy preparaty poveikis ponezimodui

Néra tikétina, kad ponezimodo farmakokinetikai turés jtakos vaistiniai preparatai, kurie yra
pagrindiniy CYP arba UGT fermenty inhibitoriai (Zr. 5.2 skyriy).

Ponezimoda vartojant kartu su stipriais CYP3A4 ir UGT1A1 induktoriais dozés koreguoti nereikia.
Vartojant kartu su 300 mg karbamazepino (stipraus CYP3A4 ir UGT1A1 induktoriaus) doze du kartus
per para, esant pusiausvyrinei koncentracijai, ponezimodo Cumax Sumazéjo 19,6 %, o AUC — 25,7 %.
Sis sumazéjimas néra kliniskai reik§mingas.

Ponezimodas néra P-gp, BCRP, OATP1B1 ar OATP1B3 nesikliy substratas. Nesitikima, kad vaistiniai
preparatai, kurie yra $iy nesikliy inhibitoriai, paveiks ponezimodo farmakokinetika.

Ponezimodo poveikis kitiems vaistiniams preparatams

Nesitikima, kad ponezimodas ir jo metabolitai pasizyméty kokiu nors klini§kai reikSmingu vaistiniy
preparaty saveikos potencialu CYP arba UGT fermentams arba neSikliams (Zr. 5.2 skyriy).

Per burna vartojami kontraceptikai

Ponezimodo vartojant kartu su per burng vartojamais hormoniniais kontraceptikais (kuriy sudétyje
buvo 1 mg noretisterono / noretindrono ir 35 pg etinilestradiolio) nepasireiské jokios kliniskai
reik§mingos farmakokinetinés sgveikos. Taigi néra tikétina, kad kartu vartojamas ponezimodas
sumazins hormoniniy kontraceptiky veiksminguma. Sgveikos tyrimy su per burng vartojamais
kontraceptikais, kuriy sudétyje yra kity progestogeny, atlikta nebuvo; tac¢iau ponezimodo poveikio jy
ekspozicijai nesitikima.

12



Vaiky populiacija

Saveikos tyrimai atlikti tik suaugusiesiems.
4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingo amziaus moterys / motery kontracepcija

Ponvory negalima vartoti vaisingo amZiaus moterims, nenaudojan¢ioms veiksmingos kontracepcijos
(zr. 4.3 skyriy). Pries pradedant gydyma Ponvory vaisingo amziaus moterims bitina atlikti néStumo
tyrima, ir tik jam esant neigiamam galima pradéti gydyma. Moteris biitina informuoti apie galimg
sunkaus kenksmingo poveikio vaisiui rizikg ir poreiki naudoti veiksmingg kontracepcija gydymo
ponezimodu metu. Kadangi prireikia mazdaug 1 savaités, kad po gydymo nutraukimo ponezimodas
pasiSalinty i§ organizmo, galima rizika vaisiui Siuo laikotarpiu gali i§likti ir moterys privalo naudoti
veiksmingg kontracepcija (Zr. 4.4 skyriy).

I sveikatos priezifiros specialisto kontrolinj sgrasg taip pat yra jtrauktos specialios priemonés, kurios
turi biiti jgyvendintos prie§ moterims skiriant ponezimoda ir gydymo metu.

Gydyma ponezimodu nutraukiant dél planuojamo néstumo, reikia apsvarstyti ligos patiméjimo
galimybe (zr. 4.4 skyriy).

Néstumas

Ponvory negalima vartoti néStumo metu (zr. 4.3 skyriy). Nors néra duomeny apie nés¢iy motery
vartojamg ponezimoda, su gyviinais atlikti tyrimai parodé toksinj poveikj reprodukcijai (Zr.

5.3 skyriy). Jeigu moteris pastoja gydymo metu, ponezimodo vartojimag biitina nedelsiant nutraukti.
Biitina konsultuoti dél su gydymu susijusio kenksmingo poveikio vaisiui rizikos (zr. 5.3 skyriy) ir testi
buklés stebéjima.

Remiantis klinikine patirtimi, pacientéms, vartojusioms kito S1P receptoriy moduliatoriaus, buvo
padidéjusi sunkiy apsigimimy rizika.

Zindymas

Nezinoma, ar ponezimodas arba jo metabolitai i§siskiria j motinos piena. Zindan¢iy ziurkiy tyrimas
parodé, kad ponezimodas iSskiriamas j patelés piena (Zr. 5.3 skyriy). Pavojaus zindomiems
naujagimiams / kiidikiams negalima atmesti. Ponvory negalima vartoti zindymo metu.

Vaisingumas

Duomeny apie ponezimodo poveikj Zzmoniy vaisingumui néra. Ikiklinikiniy tyrimy duomenys nerodo,
kad ponezimodo vartojimas galéty biiti susij¢s su didesne sumazéjusio vaisingumo rizika

(zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Ponvory gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausios aprasytos nepageidaujamos reakcijos j vaistinj preparatg yra nazofaringitas (19,7 %),
alaninaminotransferazés aktyvumo padidéjimas (17,9 %) ir virSutiniy kvépavimo taky infekcija
(11 %).
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Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta skiriant ponezimoda kontroliuojamuose klinikiniuose
tyrimuose ir nekontroliuojamuose tyrimy pratgsimuose, yra sugrupuotos pagal daznj, dazniausias
reakcijas i§vardijant pirmas. Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinamas taip: labai daznas

(= 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000
iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir daznis nezinomas (negali biiti apskaiCiuotas pagal turimus
duomenis).

2 lentelé:

nepageidaujamuy reakcijy santrauka lenteléje

Organy sistemy klasé

(OSK) Labai daZnas DazZnas NedazZnas
Slapimo taky infekcija,
bronchitas, gripas, rinitas,
kvépavimo taky

. infekcija, virusiné
Infekcijos ir ngzvofe.lr{nglta.s o kvépavimo taky
infestacijos V1rsuj[1n1q k.\./ cpavimo infekcija, faringitas,
taky infekcija L Lo
sinusitas, virusiné
infekcija, juostiné
pusleliné (herpes zoster),
laringitas, pneumonija

Kraujo ir limfinés limfopenija, sumazéjes

sistemos sutrikimai limfocity skaiCius

Psichikos sutrikimai depresija, nemiga,
nerimas
galvos svaigimas,

Nervy sistemos hipestezija,

sutrikimai mieguistumas, migrena,
traukuliai

Akiy sutrikimai geltonosios démés edema

Ausy ir labirinty .

sutrikimai svaigulys

Sirdies sutrikimai bradikardija

ﬁiirﬁ?ﬁﬁhu hipertenzija

Kvépavimo sistemos,
kriitinés lastos ir
tarpuplaucio
sutrikimai

dusulys, kosulys

Virskinimo trakto
sutrikimai

dispepsija

burnos sausmeé

Skeleto, raumeny ir
jungiamojo audinio
sutrikimai

nugaros skausmas,
sgnariy skausmas,
galiiniy skausmas, raiséiy
patempimas

sgnariy patinimas

Bendrieji sutrikimai
ir vartojimo vietos
paZeidimai

nuovargis, kar§¢iavimas,
periferiné edema,
kriitinés 1astos
diskomforto pojiitis




padidéjes
aspartataminotransferazés

aktyvumas,
hipercholesterolemija,
padidejes Fermenty akyvamas
Tyrimai alaninaminotransferazés penty axty K > hiperkalemija
aktyvumas padidéjusi C-reaktyviojo

baltymo koncentracija,
padidéjes transaminaziy
aktyvumas, padidéjusi
cholesterolio
koncentracija kraujyje

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas

Bradiaritmija

11T fazés tyrime OPTIMUM (zr. 5.1 skyriy) bradikardija pradéjus gydyma (sinusiné bradikardija / SSD
mazesnis kaip 50 karty per minute, uzfiksuotas EKG 1-3ja gydymo diena) buvo nustatyta 5,8 %
ponezimodu gydyty pacienty, palyginus su 1,6 % pacienty, vartojusiy 14 mg teriflunomido.
Dazniausiai bradikardija buvo besimptomé. Bradikardija visiems pacientams praéjo be intervencijos,
gydymo ponezimodu nutraukti neprireiké. 1-gja dieng 3 pacientams, gydytiems ponezimodu, po
vaistinio preparato pavartojimo pasireiské besimptomis SSD sumazéjimas iki 40 karty per minute ar
maziau; visy trijy pacienty SSD pradinio jvertinimo metu buvo maZesnis kaip 55 kartai per minute.

Gydymo ponezimodu pradzia buvo susijusi su praeinanciais AV laidumo sulétéjimo atvejais, kuriems
bidingas panasus laikinas pasireiskimo pobudis, kaip ir stebimas SSD sumazéjimas dozés titravimo
metu. AV laidumo sulétéjimo atvejai pasireiské kaip I laipsnio AV blokada (pailgéjes PR intervalas
EKG), kuris tyrime OPTIMUM buvo nustatytas 3,4 % ponezimodu gydyty pacienty ir 1,2 % pacienty,
vartojusiy 14 mg teriflunomido. Tyrime OPTIMUM nebuvo pastebéta I Mobitz tipo (Wenckebach)

IT laipsnio AV blokady. Laidumo sutrikimai paprastai buvo laikini, besimptomiai, praéje per

24 valandas be intervencijos. Dél jy gydymo ponezimodu nutraukti nereikéjo.

Infekcijos

I fazés tyrime OPTIMUM (zr. 5.1 skyriy) bendras infekcijy daznis tarp ponezimodu gydyty pacienty
ir 14 mg teriflunomido gydyty pacienty buvo panasus (atitinkamai 54,2 % ir 52,1 %). Ponezimodu
gydytiems pacientams dazniau pasirei$ké nazofaringitas ir virusinés infekcijos. Sunkios ar stipriai
iSreikStos infekcijos pasireiské 1,6 % ponezimodu gydyty pacienty, palyginus su 0,9 % 14 mg
teriflunomido vartojusiais pacientais.

Tyrime OPTIMUM #herpes viruso sukelty infekcijy daznis nesiskyré tarp ponezimodu gydyty pacienty
ir 14 mg teriflunomido vartojusiy pacienty (4,8 %).

Limfocity skaiciaus kraujyje sumazéjimas

Tyrime OPTIMUM 3,2 % ponezimodu gydyty pacienty, palyginus su nuliu pacienty, vartojusiy 14 mg
teriflunomido, buvo nustatytas mazesnis kaip 0,2 x 10%1 limfocity skaicius, véliau, tesiant gydyma
ponezimodu, limfocity skaiiui paprastai didéjant iki didesnio kaip 0,2 x 10%/1 limfocity skai¢iaus.

Geltonosios demés edema
Tyrime OPTIMUM apie geltonosios démés edema buvo pranesta 1,1 % ponezimodu gydyty pacienty,
palyginus su nuliu atvejy tarp pacienty, vartojusiy 14 mg teriflunomido.

Kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas

Tyrime OPTIMUM ALT aktyvumas 3 ir 5 kartus vir§ijo virSuting normos ribag (VNR) atitinkamai
17,3 % ir 4,6 % ponezimodu gydyty pacienty, palyginus su atitinkamai 8,3 % ir 2,5 % 14 mg
teriflunomido vartojusiy pacienty. ALT 8 kartus vir§ijo VNR 0,7 % ponezimodu gydyty pacienty,
palyginus su 2,1 % 14 mg teriflunomido vartojusiy pacienty. Dauguma fermenty aktyvumo
padidéjimo atvejy buvo nustatyta per 6-12 ménesiy laikotarpj nuo gydymo pradzios. ALT aktyvumas
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tapo normalus, nutraukus ponezimodo vartojimg. Dauguma ALT padidéjimo >3 x VNR atvejy tapo
normaliis, tesiant gydyma ponezimodu, likusiais atvejais rodikliai tapo normaliis, gydyma nutraukus.
Klinikiniuose tyrimuose ponezimodo vartojimas buvo nutrauktas, jeigu ALT padidéjimas virS§ijo VNR
daugiau kaip 3 kartus ir pacientui pasireiské simptomai, susij¢ su kepeny funkcijos sutrikimu.

Poveikis kvépavimo sistemai

Pacientams, gydytiems ponezimodu, buvo pastebétas nuo dozés priklausomas forsuoto iskvépimo
turio per pirma sekund¢ (FEV,) sumazéjimas (zr. 4.4 skyriy). Tyrime OPTIMUM didesniam skai¢iui
ponezimodu gydyty pacienty (19,4 %) buvo nustatytas didesnis kaip 20 % prognozuojamo FEV
sumaz¢jimas nuo pradinio lygio, palyginus su 10,6 % pacienty, vartojusiy 14 mg teriflunomido. Po

2 mety prognozuojamas FEV, sumazéjimas, palyginus su pradiniu lygiu, buvo 8,3 % ponezimodu
gydytiems pacientams, palyginus su 4,4 % pacienty, vartojusiy 14 mg teriflunomido. FEV ir DLco
poky¢iai buvo i§ dalies grjztami, nutraukus gydyma. Tyrimo OPTIMUM metu 7 pacientai nutrauké
ponezimodo vartojimg dél nepageidaujamy poveikiy plauciams (dusulio). Ponezimodas buvo tirtas IS
sergantiems pacientams, sergantiems nesunkia ar vidutinio sunkumo astma arba létine obstrukcine
plauciy liga. FEV poky¢iai Siame pogrupyje buvo panasiis, palyginus su pacienty be plauciy
sutrikimy pradinio vertinimo metu pogrupiu.

Padidéjes kraujospudis

Tyrimo OPTIMUM metu ponezimodu gydytiems pacientams buvo nustatytas vidutini§kai 2,9 mm Hg
sistolinio kraujosptidzio padidéjimas ir 2,8 mm Hg — diastolinio kraujospiidzio padidéjimas, palyginus
su atitinkamai 2,8 mm Hg ir 3,1 mm Hg padidéjimu pacientams, vartojusiems 14 mg teriflunomido.
Kraujospuidzio padidéjimas, vartojant ponezimoda, pirmiausia nustatytas pragjus mazdaug 1 ménesiui
nuo gydymo vaistiniu preparatu pradzios ir isliko, tesiant gydyma toliau. Nutraukus gydyma
ponezimodu kraujospudis grizta j pries tai buvusias ribas. Hipertenzija buvo aprasSyta kaip
nepageidaujama reakcija 10,1 % ponezimodu gydyty pacienty ir 9,0 % pacienty, vartojusiy 14 mg
teriflunomido.

Odos neoplazma

Tyrime OPTIMUM aprasytas piktybinés melanomos atvejis ir du baziniy lasteliy karcinomos atvejai
(0,4 %) tarp ponezimodu gydyty pacienty, palyginus su vienu baziniy lasteliy karcinomos atveju

(0,2 %) tarp 14 mg teriflunomido vartojusiy pacienty. Aprasyta padidéjusi odos piktybiniy ligy rizika,
vartojant kitag S1P receptoriy moduliatoriy.

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

Simptomai ir pozymiai

Perdozavusiems ponezimodo pacientams, ypa¢ pradedant gydyma ar jj atnaujinant, svarbu stebéti
bradikardijos, taip pat ir AV blokados pozymius ir simptomus. Dél to gali tekti fiksuoti rodiklius per
naktj. Biitina reguliariai matuoti Sirdies susitraukimy daznj ir kraujospiidj, reikia registruoti EKG (zr.
4.4, 4.8 ir 5.1 skyrius).

Gydymas
Specifinio priesnuodzio ponezimodui néra. Nei dializé, nei plazmos pakeitimas negali reikSmingai

pasalinti ponezimodo i§ organizmo. Ponezimodo sukeltas Sirdies susitraukimy daznio sumazéjimas
gali biiti koreguojamas atropinu.
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Perdozavimo atveju biitina nutraukti ponezimodo vartojimg ir skirti bendrajj palaikomaji gydyma, kol
klinikinis toksinis poveikis susilpnés arba i$nyks. Siekiant gauti naujausias rekomendacijas apie
perdozavimo gydyma patartina susisiekti su apsinuodijimy kontrolés centru.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — imunosupresantai, selektyviis imunosupresantai, ATC kodas — LO4AE04

Veikimo mechanizmas

Ponezimodas yra sfingozino 1-fosfato (S1P) receptoriaus 1 moduliatorius. Ponezimodas su dideliu
afiniSkumu prisijungia prie S1P receptoriaus 1, esancio ant limfocity.

Ponezimodas blokuoja limfocity geb¢jima iseiti 1§ limfmazgiy, tokiu biidu mazindamas limfocity
skaiciy periferiniame kraujyje. Mechanizmas, kuriuo ponezimodas veikia i§séting sklerozg, gali apimti
limfocity migracijos j centring nervy sistemg sumazinima.

Farmakodinaminis poveikis

Imuniné sistema

Sveiky savanoriy organizme ponezimodas sukelia nuo dozés priklausoma limfocity skaiciaus
periferiniame kraujyje sumazéjima, pradedant nuo vienkartinés 5 mg dozés suvartojimo ir skiriant
didesnes dozes. Didziausias limfocity skai¢iaus sumazéjimas nustatytas praéjus 6 valandoms po
vaistinio preparato pavartojimo. Sumazéjimas yra susij¢s su griztamaja limfocity sekvestracija
limfoidiniuose audiniuose. Po 7 kartg per parg vartojamy 20 mg doziy didziausias absoliutaus
limfocity skai¢iaus vidurkio sumazéjimas buvo iki 26 % nuo pradinio skaiciaus (650 lasteliy/pl),
nustatytas praéjus 6 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo. Buvo paveiktos B lastelés
[CD19+] ir visi T lasteliy [CD3+], T helperiy [CD3+CD4+] bei T citotoksiniy [CD3+CD8+] Iasteliy
pogrupiai periferiniame kraujyje, ta¢iau NK Iastelés — nepaveiktos. T helperiy lastelés buvo jautresnés
ponezimodo poveikiui, palyginus su T citotoksinémis lgstelémis.

Farmakokinetinis / farmakodinaminis modeliavimas parodé, kad limfocity skai¢ius tapo normalus
>90 % sveiky tiriamyjy per 1 savait¢ nuo gydymo sustabdymo. Vaistinio preparato vystymo
programoje limfocity skaiéius periferiniame kraujyje grjZo j normos ribas per 1 savaite nuo
ponezimodo vartojimo nutraukimo.

Tyrime OPTIMUM limfocity skaiCius tapo normalus 94 % pacienty, o 99 % pacienty virsijo
0,8 x 107 Igsteliy/1 per pirmajj suplanuotg buklés steb&jimo vizitg (15 diena) po gydymo ponezimodu
nutraukimo.

Sirdies susitraukimy daznis ir ritmas

Ponezimodas vartojimo pradzioje sukelia laiking nuo dozés priklausoma SSD ir AV laidumo
sumaz¢jima (Zr. 4.4 skyriy). SSD sumazéja iki stabilios vertés, vartojant 40 mg ar didesnes vaistinio
preparato dozes, o bradiaritmijos reiskiniai (AV blokados) buvo nustatyti dazniau vartojant
ponezimodo, palyginus su placeba vartojusiais tiriamaisiais. Sis poveikis prasideda per pirmaja
valandg nuo vaistinio preparato pavartojimo, pasiekia maksimumga per 2-4 valandas po vaistinio
preparato pavartojimo ir paprastai SSD atsistato iki tokio, koks buvo prie§ pavartojant vaistinj
preparata, per 4-5 valandas po vaistinio preparato pavartojimo 1-3ja dieng. Pakartotinai skiriant
vaistinio preparato poveikis mazéja — tai leidzia manyti apie tolerancijos atsiradima.

Laipsniskai titruojant ponezimodo doze SSD sumazéjimas tampa ne toks ryskus. Mobitz II tipo
IT laipsnio AV blokady ar didesnio laipsnio blokady nustatyta nebuvo.
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Ponezimodo sukeltas SSD sumazéjimas gali biiti normalizuojamas skiriant atropino.

Poveikis QT / QTc intervalui ir Sirdies elektrofiziologijai

Klinikinio tyrimo, i§samiai vertinusio QT intervala, kai esant pusiausvyrinei koncentracijai buvo
skiriamos terapines dozes virsijan¢ios 40 mg ir 100 mg ponezimodo dozés (atitinkamai 2 ir 5 kartus
virsijan¢ios rekomenduojamas palaikomasias dozes), metu gydymas ponezimodu sukélé nedidelj
individualiai koreguoto QT (QTcl) intervalo pailgéjima, virSutinei ribai su 90 % dvipusiu
pasikliautinuoju intervalu (PI) esant 11,3 ms (40 mg) ir 14,0 ms (100 mg). Nebuvo gauta pastovaus
signalo apie padidéjusj virsribiniy QTcl reikSmiy daznj, susijusj su gydymu ponezimodu — tiek
absoliu¢iomis vertémis, tiek poky¢iu nuo pradinio vertinimo. Remiantis koncentracijos-poveikio
santykiu, néra tikétinas klinikai reik§Smingas poveikis QTc intervalui, vartojant 20 mg gydomaja
vaistinio preparato dozg (zr. 4.4 skyriy).

Plauciy funkcija

Ponezimodu gydyty tiriamyjy organizme buvo pastebétas nuo dozés priklausomas absoliutaus forsuoto
iSkvépimo tiirio per pirmajg sekundg sumazéjimas. Jis buvo didesnis nei placeba vartojusiems
tiriamiesiems (Zr. 4.8 skyriy).

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Ponezimodo veiksmingumas buvo tiriamas III fazés daugiacentriame, atsitiktinés atrankos, dvigubai
koduotame, lygiagreciy grupiy, veikliuoju preparatu kontroliuojamame tyrime OPTIMUM, kuriuo
buvo siekiama nustatyti tiriamojo vaistinio preparato didesnj veiksminguma pacientams, sergantiems
recidyvuojancia iSsétine skleroze (RIS) 108 savaiciy laikotarpiu. | tyrimg buvo jtraukti pacientai,
kuriems yra recidyvuojanti IS nuo ligos pradzios (sergantys RRIS arba antrine progresuojancia iSsétine
skleroze [APIS] su persiklojanciais recidyvais) ir kuriems I§pléstinés negalios vertinimo skalés (angl.
Expanded Disability Status Score — EDSS) jvertinimo balas buvo nuo 0 iki 5,5 bei kuriems
paskutiniyjy vieneriy mety laikotarpiu pasireiské bent vienas recidyvas arba paskutiniyjy dvejy mety
laikotarpiu — du recidyvai, arba per 6 ménesius arba pradinio vertinimo metu jy galvos smegeny
magnetinio rezonanso tomografija (MRT) rodé bent vieng gadolinio (Gd+) iSryskintg pazaida.

Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirtas gydymas ponezimodu arba 14 mg teriflunomido,
vartojamais vieng kartg per parg kasdien, pradedant nuo 14 dieny trukmés dozés titravimo etapo (Zr.
4.2 skyriy). Kas 12 savaiciy ir jtariamo recidyvo metu buvo atlickami neurologinés biiklés jvertinimai.
Galvos smegeny MRT buvo atlieckami pradinio vertinimo metu ir 60 bei 108 savaitémis.

Svarbiausioji tyrimo vertinamoji baigtis buvo metinis ligos recidyvy daznis (MLRD), vertinant nuo
pradinio vertinimo iki tyrimo pabaigos (TP). I§ anksto nustatyta hierarchiné duomeny analizés seka
apém¢ svarbiausig vertinamaja baigtj ir antrines vertinamasias baigtis: kumuliacinj kombinuoty
unikaliy aktyviy pazeidimy (KUAP, apibréziama kaip naujai nustatyti Gd+ T1 pazeidimai plius nauji
ar didéjantys T2 pazeidimai [pazeidimy du kartus neskaiciuojant]) skai¢iy nuo pradinio vertinimo iki
108 savaités; laikg iki 12 savaiciy trukmés patvirtinto negalios kaupimosi (PNK), vertinant skirtumag
tarp pradinio vertinimo ir tyrimo pabaigos (TP); ir laikg iki 24 savaiciy trukmés patvirtinto PNK,
vertinant skirtuma tarp pradinio vertinimo ir TP. 12 savai¢iy trukmés PNK apibréztas kaip maziausiai
1,5 baly EDSS padidéjimas tiriamiesiems, kuriy EDSS vertinimas pradinio vertinimo metu buvo

0 baly, arba maziausiai 1,0 balo padidéjimas tiriamiesiems, kuriy £DSS vertinimas pradinio vertinimo
metu buvo nuo 1,0 iki 5,0, arba maziausiai 0,5 balo padidéjimas tiriamiesiems, kuriy EDSS vertinimas
pradinio vertinimo metu buvo > 5,5, patvirtintas po 12 savaiciy.

Tyrime OPTIMUM 1 133 pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirtas gydymas ponezimodu

(N =1567) arba 14 mg teriflunomido (N = 566); 86,4 % ponezimodu gydyty pacienty ir 87,5 % 14 mg
teriflunomido gydyty pacienty uzbaigé tyrima taip, kaip nurodyta protokole. Pradinio vertinimo metu
demografinés ir ligos charakteristikos tarp gydymo grupiy buvo panasios. Pradinio vertinimo metu
pacienty amziaus vidurkis buvo 37 metai (standartinis nuokrypis — 8,74), 97 % jy buvo baltaodziai,

65 % — moterys. Ligos trukmés vidurkis buvo 7,6 metai, recidyvy skaiciaus praéjusiy vieneriy mety
laikotarpiu vidurkis buvo 1,3, vertinimo pagal EDSS skale vidutinis balas buvo 2,6. 57 % pacienty
nebuvo gave jokio ankstesnio ligg modifikuojancio gydymo (LMG) iSsétinei sklerozei gydyti. Pradinio
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vertinimo metu 40 % ponezimodu gydyty pacienty turéjo vieng ar daugiau Gd+ T1 pazeidimy,
nustatyty galvos smegeny MRT metu (vidurkis — 1,9).

Rezultatai pateikiami 3 lenteléje. Pacienty su skirtingais ligos aktyvumo lygiais pradinio vertinimo
metu, jskaitant aktyvig ir itin aktyvig ligos formg, populiacijy analizé parodé, kad ponezimodo
veiksmingumas svarbiausiai ir antrinéms vertinamosioms baigtims atitiko bendrajg populiacija.

3 lentelé: tyrimo OPTIMUM veiksmingumo rezultatai

20 mg ponezimodo 14 mg teriflunomido
Klinikiné vertinamoji baigtis N=567 N=566
Svarbiausioji vertinamoji baigtis
Metinio ligos atkry¢iy daznio vidurkis® 0,202 | 0,290

30,5 % (p = 0,0003)°

Santykinis daznio sumazéjimas (95 % PR: 15,2 %, 43,0 %)

Pacientai su maziausiai vienu

o o
patvirtintu atkry¢iu 29,3 % 394 %
Antriné vertinamoji baigtis
Patvirtintas negalios kaupimasis _ _
(PNK)? N =567 N =566
— — .
Pacientai® su 12 savaiCiy trukmeés 10,8 % 13.2 %

PNK

17 % (p = 0,2939)

Santykinés rizikos sumazinimas (95 % PR: -18 %, 42 %)

Pacientai® su 24 savai¢iy trukmés

0, 0,
PNK 8,7 % 10,5 %

16 % (p = 0,3720)

Santykinés rizikos sumazinimas (95 % PR: -24 %, 43 %)

MRT vertinamosios baigtys

Kumuliacinis kombinuoty unikaliy
aktyviy pazeidimy (KUAP) skaiius

N=1539 N=536

KUAP skaiciaus vidurkis per metus® 1,41 3,16

56 % (p < 0,0001)"

Santykinis sumaZzinimas (95 % PR: 45,8 %, 63,6 %)

Visos analizés yra paremtos pilno analizés rinkinio (PAR), apimancio visus atsitiktine tvarka atrinktus pacientus,
vertinimu. N — tai pacienty, jtraukty j kiekvieng vertinamosios baigties analizg, skaicius tiriamojoje gydymo grupéje.

a

Apibréziamas kaip patvirtinty atkry¢iy skai¢ius per metus iki tyrimo pabaigos (neigiamos binominés regresijos
modelis su stratifikavimo kintamaisiais (vertinimas pagal £DSS skale < 3,5, palyginus su EDSS > 3,5; liga
modifikuojancio gydymo vartojimas per 2 mety laikotarpj iki atsitiktinés atrankos j tyrima [Taip / Ne]) ir atkryciy
skaiCius vieneriy mety laikotarpiu iki pacienty patekimo j tyrima (<=1, >=2) kaip gretutiniai kintamieji)

Remiantis laiku iki pirmojo 12 savaiciy / 24 savaiciy trukmés PNK atvejo pasireiSskimo iki pat tyrimo pabaigos
(vertinimai pagal Kaplan-Meier 108 tyrimo savaitg)

Apibréziamas kaip laikas iki 12 savaiciy / 24 savaiciy trukmés PNK pasireiskimo, vertinant nuo pradinio vertinimo iki
tyrimo pabaigos (pagal Stratifikuotos Cox proporcinés rizikos modelj, p reikSmé paremta stratifikuotu logaritminiu
rangy testu). Abu i§ anksto suplanuoti netiesioginio palyginimo metodai parodé pastovy kliniskai reikSminga
ponezimodo poveiki, palyginus su placebu, vertinant laikg iki pirmojo 12 savaiciy trukmés PNK atvejo pasireiSkimo.
Suderinto netiesioginio palyginimo (angl., the Matching-Adjusted Indirect Comparison, MAIC) metodas parodé, kad
ponezimodas 12 savai¢iy trukmés PNK sumazino 40 %, palyginus su placebu (rizikos santykis: 0,60 [95 % PI: 0,34;
1,05]), o modeliu paremta metaanalizé (angl., the Model-Based Meta-Analysis, MBMA) parodé, kad ponezimodas
12 savai€iy trukmés PNK rizikg sumazino 39 %, palyginus su placebu (rizikos santykis: 0,61 [95 % PR: 0,47; 0,80])
Apibréziamas kaip nauji Gd+ T1 pazeidimai plius nauji ar didéjantys T2 pazeidimai (neskai¢iuojant ty paciy
pazeidimy du kartus) per metus, vertinant nuo pradinio vertinimo iki 108 savaités (neigiamos binominés regresijos
modelis su stratifikavimo veiksniais ir Gd+ T1 pazeidimais (yra / néra) pradinio vertinimo metu kaip gretutiniais
kintamaisiais)

Statistiskai reik§mingas, remiantis i§ anksto numatyta daugybinio testavimo strategija, PR: patikimumo ribos
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Ilgalaikiai duomenys

RIS sergantys pacientai, kurie baigé dalyvavimg Il fazés OPTIMUM tyrime, galéjo toliau dalyvauti
zvalgomajame, atvirame pratesimo tyrime OPTIMUM-LT. IS viso buvo jtraukti 877 pacientai (t. y.
77,4 % pacienty i§ OPTIMUM tyrimo; n = 439 i$ ponezimodo vartojusiyjy grupés ir n = 438 i
teriflunomido grupés). Visi pacientai vartojo po 20 mg ponezimodo dozg vieng kartg per parg iki

240 savaiciy. Vidutiné gydymo trukmé buvo 46,91 mén. (intervalas: 0,7-71,8 mén.), o pasitraukimo i$
tyrimo rodiklis buvo 25,4 %. Vidutinis metinis ligos recidyvy daznis (MLRD) testinio tyrimo
laikotarpiu buvo 0,132 (95 % PI: 0,113; 0,152). 384-3j3 savait¢ naudojant Kaplan-Meier metoda
apskaiciuota, kad testiniame tyrime pacienty, kurie nuo pagrindinio tyrimo randomizacijos nuolat
buvo gydomi ponezimodu (P20 mg / P20 mg) ir kuriems buvo nustatytas 24 savaiciy trukmés
patvirtinto negalios progresavimo (PNP) rodmuo, dalis buvo 21,3 % (95 % PI: 17,7; 25,6).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti Ponvory skyrimo i$sétinés sklerozés gydymui
tyrimy su vienu ar daugiau vaiky populiacijos pogrupiy duomenis (vartojimo vaikams informacija
pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Ponezimodo farmakokinetika sveiky tiriamyjy ir serganciyjy iSsétine skleroze organizme yra panasi.
Ponezimodo farmakokinetinio profilio kintamumas tarp skirtingy tiriamyjy buvo nuo zemo iki
vidutinio (mazdaug 6 % — 33 %), o vidinis kintamumas tarp tiriamyjy buvo Zemas (mazdaug 12 % —
20 %).

Absorbcija

Laikas, per kurj pasiekiama didziausia ponezimodo koncentracija kraujo plazmoje, yra 2—4 valandos
po vaistinio preparato pavartojimo. Absoliutus biologinis vaistinio preparato priecinamumas, per burng
suvartojus 10 mg dozg, yra 83,8 %.

Maisto poveikis

Maistas neturi kliniskai reik§Smingo poveikio ponezimodo farmakokinetikai, todél ponezimodas gali
biiti vartojamas su maistu arba nevalgius.

Pasiskirstymas

Sveikiems tiriamiesiems suleidus ponezimodo j veng ir nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai, jo
pasiskirstymo ttris yra 160 L.

Ponezimodas stipriai susijungia su plazmos baltymais (> 99 %), daugiausia jo (78,5 %) pasiskirsto
kraujo plazmos frakcijoje. Tyrimai, atlikti su gyvinais, parodé, kad ponezimodas lengvai pereina

hematoencefalinj barjers.

Biotransformacija

Zmogaus organizme ponezimodas ekstensyviai metabolizuojamas, pries jj isskiriant, tadiau nepakites
ponezimodas yra pagrindinis kraujo plazmoje cirkuliuojantis komponentas. Taip pat zmogaus kraujo
plazmoje buvo nustatyti du neaktyviis cirkuliuojantys metabolitai — M12 ir M13. M13 sudaro mazdaug
20 %, 0 M12 — 6 % bendros su vaistiniu preparatu susijusios koncentracijos. Abu metabolitai S1P
receptoriy atzvilgiu yra neaktyviis tomis koncentracijomis, kurios susidaro, vartojant ponezimoda
terapinémis dozémis.

In vitro atlikti tyrimai su zmogaus kepeny audinio preparatais parodé, kad ponezimodo metabolizmas
vyksta per daugelj skirtingy fermenty sistemy, jskaitant daugelj CYP450 (CYP2J2, CYP3A4,
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CYP3AS, CYP4F3A ir CYP4F12), UGT (daugiausia UGT1A1 ir UGT2B7) ir ne CYP450 grupés
oksidaciniy fermenty, nesant kurio nors vieno fermento pagrindinio indélio.

In vitro tyrimai rodo, kad, vartojant terapines 20 mg ponezimodo dozes vieng karta per parg kasdien,
vaistinis preparatas ir jo metabolitas M 13 nepasizymi jokiu kliniskai reik§Smingu vaistiniy preparaty
tarpusavio sgveikos potencialu CYP arba UGT fermentams arba neSikliams.

Eliminacija

Po vienos ponezimodo dozés suleidimo j vena bendras jo klirensas yra 3,8 litrai per valanda. Vaistinio
preparato pavartojus per burng pusinés eliminacijos laikotarpis yra mazdaug 33 valandas.

Po vienkartinés '“C-ponezimodo dozés suvartojimo per burna, 57-80 % dozés buvo nustatyta iSmatose
(16 % sudaré nepakites ponezimodas), o 10-18 % — Slapime (nepakitusio ponezimodo nerasta).

Tiesinis pobudis

Per burng pavartojus ponezimodo, Cmax ir AUC didéjo apytiksliai proporcingai dozei, kai vartotos
tirtos dozés (nuo 1 iki 75 mg). Pasiekus pusiausvyring apykaita koncentracija kraujyje yra mazdaug
2,0-2,6 karty didesné nei suvartojus vienkartine vaistinio preparato dozg, ir pasiekiama po 4 dieny

ponezimodo vartojimo, kai jis vartojamas palaikomagja doze.

Ypatingos populiacijos

Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems yra sutrikusi inksty funkcija, dozés koreguoti nereikia. Suaugusiy tiriamyjy,
kuriems yra vidutinio sunkumo ar sunkus inksty funkcijos sutrikimas (apskaiciuotas kreatinino
klirensas [KrKl], kaip apibrézta Cockroft-Gault, 30-59 ml/min., esant vidutinio sunkumo inksty
funkcijos sutrikimui, ir < 30 ml/min., esant sunkiam inksty funkcijos sutrikimui), organizme nebuvo
reik§mingy skirtumy, vertinant ponezimodo Cmax ir AUC, palyginus su tiriamaisiais, kuriy inksty
funkcija normali (KrK1 > 90 ml/min.). Dializés poveikis ponezimodo farmakokinetikai tirtas nebuvo.
Dél didelio ponezimodo susijungimo su kraujo plazmos baltymais (didesnio kaip 99 %) néra tikétina,
kad dializé paveiks bendro ir nesujungto su baltymais ponezimodo koncentracija, todél, remiantis Siais
pastebéjimais, dozés koreguoti nereikia.

Sutrikusi kepeny funkcija

Suaugusiems tiriamiesiems, nesergantiems IS, kuriems yra lengvas, vidutinio sunkumo ar sunkus
kepeny funkcijos sutrikimas (atitinkamai A, B ir C klasés pagal Child-Pugh, kiekvienoje kategorijoje
N = 8) ponezimodo AUC.. padidéjo atitinkamai 1,3, 2,0 ir 3,1 karto, palyginus su sveikais
tiriamaisiais. Remiantis populiacijos farmakokinetikos jvertinimu didesnéje tiriamyjy grupéje

(N =1 245), jskaitant 55 tiriamuosius, sergancius IS, kuriems buvo lengvas kepeny funkcijos
sutrikimas (klasifikuojamas remiantis Nacionalinio vézio instituto organy disfunkcijos darbo grupés
nustatytais kriterijais [angl., National Cancer Institute - Organ Dysfunction Working Group criteria)),
buvo nustatytas 1,1 karto padidéjes ponezimodo AUC.«, lyginant su tiriamaisiais, kuriy kepeny
funkcija buvo normali.

Ponezimodo negalima vartoti pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos
sutrikimas, kadangi gali biiti didesné nepageidaujamy reakcijy rizika.

Pacientams, kuriems yra lengvas kepeny funkcijos sutrikimas (A klasés pagal Child-Pugh), dozés
koreguoti nereikia.

AmZius
Populiacijos farmakokinetikos analizés rezultatai parodé, kad amzius (nuo 17 iki 65 mety) kliniskai

reik§mingo poveikio ponezimodo farmakokinetikai neturéjo. Ponezimodas nebuvo tirtas senyvy
zmoniy populiacijoje (> 65 mety amziaus).
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Lytis
Lytis kliniskai reik§Smingo poveikio ponezimodo farmakokinetikai neturéjo.

Rase
Kliniskai reik§mingy farmakokinetikos skirtumy tarp japony ir baltaodziy arba juodaodziy ir
baltaodziy nustatyta nebuvo.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

4 savaiciy laikotarpiu po ponezimodo skyrimo peléms, Ziurkéms ir Sunims buvo pastebéta laikina
adaptaciné plauciy histiocitozé ir plauciy masés padidéjimas, taciau Sie reiSkiniai nebuvo nustatyti
arba buvo ne tokie ryskis, praéjus 13—52 savaitéms po vaistinio preparato pavartojimo. Buvo nustatyta
vaistinio preparato koncentracija, nesukelianti pastebimo nepageidaujamo poveikio (KNPNP; angl.
The no-observed-adverse-effect levels — NOAEL) plauciams, ziurkiy ir Suny organizme 4 savaiciy
trukmés toksinio poveikio tyrimuose. Si koncentracija buvo susieta su Cpay ir AUC.24 vertémis, kurios
buvo panasios ar mazesnés nei sistemin¢ vaistinio preparato ekspozicija, susidaranti Zzmogaus
organizme, vartojant rekomenduojama doze zmogui (RDZ) — tai yra 20 mg per para.

Suny organizme buvo stebéta dél hemodinamikos poky¢iy pasireiskusiy arterijy pazeidimy irdyje.
Zinoma, kad $unys yra ypa¢ jautriis hemodinaminiams poky¢iams irdyje, o susijes toksinis poveikis
gali biiti rusiai specifinis ir neprognozuoti rizikos dydzio zmogaus organizmui. Palyginus su sistemine
vaistinio preparato ekspozicija zmogaus organizme, susidaranéia vartojant vaistinj preparata RDZ —
20 mg per parg, KNPNP Sunims buvo atitinkamai 4,3 ir 6,2 kartus didesné nei sisteminé ekspozicija
zmogaus organizme, remiantis AUCy.o4 it Crax-

Genotoksiskumas ir kancerogeninis poveikis

Ponezimodas toksiniu poveikiu genams in vitro ir in vivo nepasizymejo.

Buvo atlikti ponezimodo, skiriamo peléms ir ziurkéms vartojant per burng, kancerogeninio poveikio
tyrimai, truke iki 2 mety. Ziurkiy organizme nebuvo nustatyta jokiy neoplaziniy pazeidimy, skiriant
vaistinio preparato dozes iki pacios didziausios, atitinkan¢ios ponezimodo ekspozicija kraujo plazmoje
(AUC), 18,7 karto virsijan¢ia ekspozicija, susidaran¢ia Zmogaus organizme vartojant RDZ, kuri yra
20 mg. Peliy organizme ponezimodas padidino suminj bendrajj hemangiosarkomos ir hemangiomos
daznj visiems gydytiems patinams ir pateléms, gavusioms didelg vaistinio preparato doz¢. MaZiausia
pateliy organizme tirta vaistinio preparato doz¢ buvo dozeé, nesukelianti pastebimo poveikio (DNPP),
vertinant kancerogeninj poveikj, o0 AUCo.24 buvo 2,4 karto didesnis nei sisteminé vaistinio preparato
ekspozicija, susidaranti zmogaus organizme, vartojant ponezimoda RDZ — tai yra, 20 mg.

Vaisingumas ir toksinis poveikis reprodukcijai

Ponezimodas neturéjo poveikio ziurkiy patiny ir pateliy vaisingumui, skiriant jo tokiomis dozémis,
kad ekspozicija ziurkiy kraujo plazmoje (AUC) mazdaug 18 ir 31 karta (atitinkamai patinams ir
pateléms) virSijo AUC Zmogaus organizme, vartojant vaistinj preparatg RZD — 20 mg per para.

Vaikingoms Ziurkéms organogenezés laikotarpiu skyrus ponezimodo per burng, embriono bei vaisiaus
i§gyvenamumas, augimas ir morfologiné raida stipriai sutriko. Taip pat buvo pastebétas teratogeninis
poveikis, ryskis skeleto ir vidaus organy apsigimimai. Kai ponezimodo buvo skiriama per burng
vaikingoms triusiy pateléms organogenezés laikotarpiu, buvo pastebétas nedidelis vaisiaus Ziities po
implantacijos ir vaisiaus anomalijy (vidaus organy ir skeleto) padidéjimas. Ziurkiy ir triu$iy organizme
susidaranti vaistinio preparato ekspozicija plazmoje (AUC), lemianti KNPNP (1 mg/kg per para
abiems gyviiny riiSims), yra mazesné uz ekspozicijag Zmogaus organizme, vartojant vaistinio preparato
RDZ — tai yra, 20 mg per para.

Kai ponezimodo buvo skiriama per burng ziurkiy pateléms vaikingumo ir laktacijos laikotarpiais,

didziausia tirta doz¢ sukélé maZesnj jaunikliy i§gyvenamuma, jie priaugo maziau svorio ir jy lytiné
branda vélavo. F1 pateliy vaisingumas buvo sumazéjes. Skiriant vaistinio preparato 10 mg/kg per para
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— tai yra, tokia doze, kurig vartojant kraujo plazmoje susidaro KNPNP, AUCy.»4 buvo 1,2-1,5 karto
didesnis nei zmogaus organizme, vartojant RDZ — tai yra, 20 mg per parg. Ponezimodo buvo
aptinkama F1 jaunikliy kraujo plazmoje, tokiu biidu galima manyti, kad vaistinio preparato i$
zindanciy pateliy kraujo pateko j piena.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
Tabletés Serdis

Kroskarmeliozés natrio druska
Laktozé monohidratas

Magnio stearatas

Mikrokristaliné celiuliozé

Povidonas K30

Bevandenis koloidinis silicio dioksidas
Natrio laurilsulfatas

Tabletés plévelé

Hipromeliozé 2910
Laktozé monohidratas
Makrogolis 3350
Titano dioksidas
Triacetinas

Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Juodasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Juodasis gelezies oksidas (E172)
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Juodasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Juodasis gelezies oksidas (E172)
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés

Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Geltonasis gelezies oksidas (E172)
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Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

4 metai

6.4 Specialios laikymo salygos

Siam vaistiniam preparatui specialiy laikymo salygy nereikia.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Aliuminio/aliuminio lizdiné plokstelé su sausikliu, susidedanti i$ Saltu biidu aliuminiu laminuotos
plévelés su integruota drégme sugerianc¢ia medziaga ir laminuota aliuminine jspaudziama plévele.

Gydymo pradzios pakuoté

Kiekvienoje lizdiniy ploksteliy pakuotéje, sudarytoje i§ 14 plévele dengty tableciy 2 savaic¢iy gydymo
planui, yra:

dvi plévele dengtos tabletés po 2 mg
dvi plévele dengtos tabletés po 3 mg
dvi plévele dengtos tabletés po 4 mg
viena plévele dengta tableté po 5 mg
viena plévele dengta tableté po 6 mg
viena plévele dengta tableté po 7 mg
viena plévele dengta tableté po 8 mg
viena plévele dengta tableté po 9 mg
trys plévele dengtos tabletés po 10 mg

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés (palaikomojo gydymo pakuoté)

Pakuoté, kurioje yra 28 plévele dengtos tabletés, arba sudétiné pakuoté, kurioje yra 84 (3 pakuotés po
28) plévele dengtos tabletés.

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Pranciizija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1550/001
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EU/1/21/1550/002
EU/1/21/1550/003

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data: 2021 m. geguzés 19 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Issami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.ew/ ir http://www.vvkt.1t tinklalapyje.

IT PRIEDAS
A.  GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz serijy iSleidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Patheon France

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin Jallieu
Pranciizija

Creapharm Industry

29 rue Leon Faucher

51100 Reims

Prancuzija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos i§leidima,

pavadinimas ir adresas.

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 i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c¢ straipsnio

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

vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmaji Sio 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 veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

. pareikalavus Europos vaisty agentirai,

. 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) etapa.

26



U Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Pries pateikdamas Ponvory j kiekvienos valstybés narés rinkg, registruotojas turi su nacionaline
kompetentinga institucija suderinti mokomosios medziagos turinj ir formata, jskaitant komunikacijos
priemones, platinimo btidus ir visus kitus programos aspektus.

Registruotojas turi uztikrinti, kad kiekvienoje Salyje nar¢je, | kurios rinkg tiekiamas Ponvory, visiems
sveikatos priezitiros specialistams (SPS), kurie skirs Ponvory, biity pateiktas Informacijos sveikatos
priezitiros specialistui rinkinys, kuriame buty:

. Informacija apie tai, kur galima rasti naujausiag Ponvory preparato charakteristiky santraukg
(PCS);

. Sveikatos priezitiros specialisto kontrolinis sarasas;
Paciento / globéjo vadovas;

. Paciento priminimo kortelé dél néStumo.

Sveikatos priezZiiiros specialisto kontrolinis sarasas

Sveikatos priezitiros specialisto kontroliniame sarase turi buti $i toliau iSvardyta pagrindiné
informacija:

. Dozés didinimas gydymo pradzioje:
. Gydyma reikia pradéti 1-aja dieng kartg per para per burng vartojant 2 mg tabletg ir
didinti doze pagal toliau pateiktoje lenteléje esantj 14 dieny titravimo plana:

Titravimo diena Paros dozé
1 ir 2 dienos 2 mg
3 ir 4 dienos 3 mg
5 ir 6 dienos 4 mg
7 diena 5mg
8 diena 6 mg
9 diena 7 mg
10 diena 8 mg
11 diena 9 mg
12, 13 ir 14 dienos 10 mg

Kai dozés titravimas yra baigtas, rekomenduojama palaikomoji Ponvory dozé yra viena
20 mg tableté, vartojama per burng vieng kartg per para.

. Gydymo Ponvory pradéjimas i§ naujo po gydymo nutraukimo dozés titravimo metu arba

palaikomojo periodo metu:

. jeigu praleidziamos maziau kaip 4 paeiliui vartotinos dozés, atnaujinkite gydyma nuo
pirmosios praleistos dozés;

. jeigu praleidziamos 4 ar daugiau paeiliui vartotiny doziy, pradékite gydyma i§ naujo nuo
1-os titravimo plano dienos (2 mg) (naudokite naujg gydymo pradzios pakuotg).

Jeigu 4 arba daugiau paeiliui vartotiny Ponvory doziy praleidziama gydymo titravimo arba

palaikomojo gydymo metu, rekomenduojama taikyti ta patj pirmosios dozés stebéjima, kaip ir

pradedant gydyma.

Privalomi reikalavimai prie$§ pradedant gydyma:

Pries pradedant vartoti pirmajqg Ponvory doze

o Reikia uzregistruoti elektrokardiograma (EKG), siekiant nustatyti, ar reikia stebéti
pacienta po pirmosios dozés pavartojimo. Po pirmosios dozés pavartojimo
rekomenduojama stebéti pacientus, kuriems jau yra tam tikros biiklés (Zr. toliau).

. Perzitirékite naujausio (t. y. pastaryjy 6 ménesiy laikotarpio prie§ pradedant gydyma ar po
ankstesnio gydymo nutraukimo) bendrojo kraujo tyrimo (BKT) su leukocity formule
(iskaitant limfocity skai¢iy) rezultatus.
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Per 6 ménesius iki gydymo pradzios reikia atlikti kepeny funkcijos tyrimus
(transaminaziy aktyvumo, bilirubino kiekio).

Gaukite oftalmologinj akies dugno jvertinima, jskaitant geltongja démg, prie§ pradedant
gydyma. Gydymo Ponvory pacientams, kuriems yra geltonosios démés edema, pradéti
negalima, kol edema neisnyks.

Vaisingo amziaus moterims prie$ pradedant gydyma néstumo tyrimo rezultatas turi biiti
neigiamas.

Atlikite antikiiny pries VZV tyrimg pacientams, kurie neturi SPS patvirtinimo, kad yra
sirge véjaraupiais, arba néra dokumenty, jrodanciy, kad jiems buvo taikytas visas skiepy
nuo VZV kursas. Jei tyrimo atsakymas neigiamas, rekomenduojama pasiskiepyti (visu
skiepijimo kursu) nuo VZV likus 4 savaitéms iki gydymo Ponvory pradzios.
Pacientams, kuriems yra sunki aktyvi infekcija, gydymo Ponvory pradzia turi biiti atidéta
tol, kol infekcija praeis.

Perziuréti dabar vartojamus ir anksciau vartotus vaistinius preparatus. Jeigu pacientai
vartoja prieSnavikinius, imunosupresinius ar imunomoduliacinius vaistinius preparatus
arba jeigu jy vartojo anksciau, prie§ pradedant gydyma reikia atsizvelgti j tai, kad gali
pasireiksti nenumatytas suminis poveikis imuninei sistemai.

ISsiaiSkinti, ar pacientai vartoja vaistiniy preparaty, galin¢iy létinti Sirdies susitraukimy
daznj (SSD) ar AV laiduma.

Pirmosios dozés stebéjimas

Rekomenduojama stebéti pacientus, kuriems yra sinusiné bradikardija (kai SSD yra
mazesnis kaip 55 kartai per minute), I ar II laipsnio (I tipo pagal Mobitz) AV blokada arba
esant miokardo infarktui ar Sirdies nepakankamumui anamnezéje, pasireiskusiems pries
daugiau kaip 6 ménesius iki gydymo pradzios ir esant stabiliai biiklei.

Stebéti pacientus, ar suleidus pirmaja doze per 4 val. nepasireiskia bradikardijos pozymiy
ir simptomy, kas valandg matuojant bent jau pulsg ir kraujospiid;.

4 valandy stebéjimo laikotarpio pabaigoje Siems pacientams uzregistruokite EKG.

Teskite paciento busenos stebéjima, kol sutrikimai praeis, jei:

. SSD praéjus 4 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo yra mazesnis kaip
45 kartai per minute,

. SSD praéjus 4 valandoms po vaistinio preparato pavartojimo yra ties Zemiausia
riba arba

= fiksuotoje EKG pastebimi naujai atsiradusios II arba didesnio laipsnio AV
blokados pozymiai.

Jeigu reikalingas farmakologinis gydymas, teskite stebéjimg per naktj ir pakartokite
4 valandy trukmés stebéjimg po antrosios vaistinio preparato dozés skyrimo.

Pries pradedant gydyma Ponvory Siems pacientams biitina kardiologo konsultacija, siekiant
jvertinti bendrg naudos ir rizikos santyk] ir pritaikyti tinkamiausig stebéjimo strategija:

Pacientams, kuriems yra reik§mingas QT intervalo pailgéjimas (QTc ilgesnis kaip

500 ms) arba tiems, kurie jau yra gydomi QT intervalg ilginanciais vaistiniais preparatais
su zinomomis aritmogeninémis savybémis (torsades de pointes rizika).

Pacientams, kuriems yra priesirdziy plazdéjimas / virpéjimas arba aritmijos,
vartojantiems Ia klasés (pvz., chiniding, prokainamida) arba III klasés (pvz., amjodarona,
sotalolj) antiaritminius vaistinius preparatus.

Pacientams, kuriems yra nestabili iSeminé Sirdies liga, dekompensuotas Sirdies
nepakankamumas, atsirades daugiau kaip 6 ménesius iki gydymo pradzios, Sirdies
sustojimas anamnez¢je, smegeny kraujotakos liga (PSIP, insultas, iStikes daugiau kaip
pries 6 ménesius iki gydymo pradzios) ir nekontroliuojama hipertenzija, kadangi Sie
pacientai gali pras¢iau toleruoti reik§mingg bradikardija — Siems pacientams gydymas
nerekomenduojamas.

Pacientams, kuriems yra II tipo pagal Mobitz antrojo arba aukstesnio laipsnio AV
blokada, sinusinio mazgo silpnumo sindromas arba sinoatrialiné Sirdies blokada
anamnezeje.
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. Pacientams, kuriems yra pasikartojancios sinkopés ar simptominé bradikardija
anamnezeje.

. Pacientams, tuo pat metu vartojantiems vaistinius preparatas, kurie sumazina Sirdies
susitraukimy daznj (pvz., beta adrenoblokatorius, ne dihidropiridino tipo kalcio kanaly
blokatorius — diltiazema ir verapamilj, kitus vaistinius preparatus, kurie gali sumazinti
SSD, pvz., digoksing), apsvarstykite galimg gydymo pakeitimo j tokius vaistinius
preparatus, kurie nemazina SSD, poreikj. Siy vaistiniy preparaty vartojimas gydymo
Ponvory pradzioje gali sukelti sunkig bradikardija ir Sirdies blokada.

Ponvory negalima skirti Siems pacientams:

. Kuriems yra padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai pagalbinei medziagai.
o Pacientai, kuriems yra imunodeficitiné buklé.
. Pacientai, kuriems per pastaruosius 6 ménesius jvykes miokardo infarktas, nestabili

kriitinés angina, insultas, praeinantis smegeny iSemijos priepuolis (PSIP),
dekompensuotas Sirdies nepakankamumas, dél kurio buvo reikalinga hospitalizacija arba
IIT ar IV klasés pagal Niujorko Sirdies asociacijos (angl., New York Heart Association,
NYHA) klasifikacijg Sirdies nepakankamumas.

. Pacientai, kuriems pasireiskia antrojo laipsnio Mobitz 11 tipo arba treciojo laipsnio
atrioventrikuliné (AV) blokada arba sinusinio mazgo silpnumo sindromas, nebent
pacientas turi veikiantj $irdies stimuliatoriy.

. Kuriems yra sunkios aktyvios infekcijos ir kuriems yra aktyvios létinés infekcijos.

o Kuriems yra aktyviis piktybiniai navikai.

o Kuriems yra vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (atitinkamai B
arba C klasés pagal Child-Pugh).

. Néstumo metu ir vaisingo amziaus moterims, nevartojan¢ioms veiksmingos
kontracepcijos.

Ponvory sumazina limfocity skai¢iy periferiniame kraujyje. Visiems pacientams prie§ pradedant
gydyma Ponvory, reikia perzitiréti naujausio (t. y. pastaryjy 6 ménesiy laikotarpio ar po
ankstesnio gydymo nutraukimo) bendrojo kraujo tyrimo (BKT) su leukocity formule (jskaitant
limfocity skai¢iy) rezultatus. Gydymo metu taip pat rekomenduojama periodiskai jvertinti BKT.
Jeigu nustatoma, kad absoliutus limfocity skai¢ius yra <0,2 x 101, gydymg Ponvory reikia
nutraukti, kol limfocity skai¢ius pasieks >0,8 x 10%1: tada galima apsvarstyti gydymo Ponvory
atnaujinimo galimybe.

Ponvory sukelia imunosupresinj poveikj, dél kurio pacientai pasidaro imlesni infekcijoms,
iskaitant oportunistines infekcijas, kurios gali buiti mirtinos, ir gali padidinti piktybiniy ligy,
ypatingai odos, i§sivystymo rizika. Pacientus reikia atidziai stebéti, ypac tuos, kuriems taip pat
yra ir kity bukliy ar rizikos veiksniy, tokiy kaip pries tai taikytas gydymas imunosupresantais.
Ar reikia nutraukti gydyma pacientams, kuriems yra padidéjusi infekcijy ar piktybinés ligos
rizika, turi biiti sprendziama atskirai kiekvienu atveju.

. Atidékite gydymo Ponvory pradzig pacientams, kuriems yra sunki aktyvi infekcija, kol ji
iSnyks. Esant sunkiai infekcijai reikia apsvarstyti laiking gydymo nutraukimg. Kartu
taikyti gydyma nuo neoplazmy, imuning sistemg moduliuojantj ar imunosupresinj
gydyma reikia atsargiai dél suminio poveikio imuninei sistemai rizikos, taip pat
pacientams, kuriems anksé¢iau buvo taikytas toks gydymas. Dél tos pacios prieZasties
reikia gerai apsvarstyti ilgalaiki gydyma kartu su kortikosteroidais, o nutraukiant gydyma
Siais vaistiniais preparatais, turin€iais prailginta poveikj imuninei sistemai, reikia
atsizvelgti | jy pusinés eliminacijos laikg ir veikimo mechanizma.

o Rekomenduojama atidziai stebéti, ar neatsiranda piktybiniy odos ligy. Pacientus reikia
perspéti dél buvimo saulés Sviesoje ir UV §viesoje, nenaudojant apsauginiy priemoniy.
Siems pacientams negalima lygiagrediai skirti fototerapijos UV-B spinduliais arba
PUVA-fotochemoterapijos. Pacientai, kuriems jau yra odos sutrikimy, ir pacientai,
kuriems atsiranda naujy odos pazeidimy, ar pasikeicia jau esami, turi biiti nukreipti pas
dermatologg, kad biity numatytas atitinkamas stebéjimas.
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Pacientams reikia nurodyti nedelsiant pranesti vaistinj preparata skyrusiam gydytojui apie

infekcijy simptomus ir poZymius, pasireiskusius gydymo metu ir iki 1 savaités po paskutinés

Ponvory dozés vartojimo. Gydytojai taip pat turi atidziai stebéti, ar nepasireiskia infekcijos

poZymiy ir simptomy.

o Jeigu jtariamas kriptokokinis meningitas (KM), gydymas Ponvory turi biiti sustabdytas
iki tol, kol kriptokokiné infekcija bus atmesta. Jeigu diagnozuojamas KM, reikia pradéti
atitinkamg gydymg.

Buvo pranesimy apie mirtinus KM ir i$plitusios kriptokokinés infekcijos atvejus
pacientams, gydytiems kitais sfingozino 1-fosfato (S1P) receptoriy moduliatoriais.

. Gydytojai turéty atidziai stebéti, ar nepasireiskia klinikiniai pozymiai ir simptomai bei ar
neatsiranda magnetinio rezonanso tyrimo (MRT) radiniy, kurie leisty jtarti
progresuojancia daugiazidining leukoencefalopatija (PDL), oportunisting virusing galvos
smegeny infekcija, sukeliamg Dzono-Kaningemo (John-Cunningham) poliomos viruso.
Jeigu jtariama PDL, gydymas Ponvory turi biiti sustabdytas iki tol, kol bus atmesta PDL.
Jeigu patvirtinama PDL, gydyma Ponvory reikia nutraukti.

Buvo pranesimy apie PDL atvejy pasireiskimg pacientams, gydytiems kitais S1P
receptoriy moduliatoriais ir taikant kitus iSsétinés sklerozés (IS) gydymo biuidus.

. Vartojantiems Ponvory ir mazdaug 1 savaite po gydymo nutraukimo reikia vengti skirti
gyvy susilpninty vakciny, nes jos kelia infekcijos pasireiskimo rizika. Jei reikia skiepyti
gyvomis susilpnintomis vakcinomis, gydyma Ponvory reikia sustabdyti nuo 1 savaités iki
planuojamo skiepijimo iki 4 savaiéiy po skiepijimo.

Visiems pacientams rekomenduojamas oftalmologinis akies dugno, jskaitant geltonaja déme,

iStyrimas:

. Pries pradedant gydyma Ponvory.

o Bet kada, jeigu pacientas skundziasi bet kokiais regéjimo poky¢iais gydymo Ponvory
metu. Gydymo ponezimodu negalima pradéti pacientams, kuriems yra geltonosios démés
edema, kol ji nebus iSgydyta. Reikia jvertinti pacientus, kuriems pasireiskia regos
sutrikimai, susij¢ su geltonosios démés edema; jeigu geltonosios démés edemos diagnozé
patvirtinama, gydyma Ponvory reikia nutraukti. Prie§ atnaujinant gydyma geltonosios
démés edemai praéjus turi buti jvertinta galima gydymo Ponvory nauda ir rizika.

. Pacientams, kuriy anamnezéje yra buves uveitas ar yra cukrinis diabetas, prie§ pradedant
gydyma Ponvory, biitina reguliariai vertinti akiy dugna, jskaitant geltonaja déme, ir atlikti
kartotines apziiiras, kol tesiamas gydymas.

Ponvory negalima vartoti néStumo metu ir vaisingo amziaus moterims, nevartojan¢ioms
veiksmingos kontracepcijos.

. Vaisingo amziaus moterims prie$ pradedant gydyma néStumo tyrimo rezultatas turi bti
neigiamas; gydymo metu néStumo tyrimai turi biiti kartojami tinkamais intervalais.
o Pries pradedant gydyma ir gydymo Ponvory metu vaisingo amziaus moterys turi biiti

informuotos apie gydymo Ponvory metu galin€ig pasireiksti sunkig rizikg vaisiui,
informacija apie tai pateikiama paciento néStumo priminimo korteléje.

. Vaisingo amziaus moterys gydymo Ponvory metu ir maziausiai dar 1 savaite po gydymo
nutraukimo turi naudoti veiksmingg kontracepcijg.

o Gydyma Ponvory reikia nutraukti likus maziausiai 1 savaitei iki bandymy pastoti
pradzios.

. Ligos aktyvumas gali patiméti, kai gydymas Ponvory yra nutraukiamas dél néstumo ar
bandymo pastoti.

. Jeigu gydymo metu moteris pastoja, Ponvory vartojima biitina nedelsiant nutraukti.
Biitina konsultuoti dél zalingo gydymo Ponvory poveikio vaisiui rizikos ir testi biklés
stebéjima.

o Ponvory negalima vartoti zindymo metu.
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o Gydytojai skatinami jtraukti nésc¢ias pacientes ] Ponvory sustiprinto néStumo baigéiy
stebéjimo programa (angl., Pregnancy Outcomes Enhanced Monitoring, POEM), arba tai
gali padaryti pacios nésciosios.

Ponvory vartojantiems pacientams gali pasireiksti transaminaziy aktyvumo ir bilirubino kiekio
padidéjimas. Pries pradedant gydyma, reikia perzitiréti kepeny funkcijos tyrimy rezultatus,
gautus per paskutiniuosius 6 ménesius. Pacientai, kuriems gydymo Ponvory metu pasireiské
simptomai, rodantys kepeny funkcijos sutrikima, turi buti stebimi dél toksinio poveikio
kepenims, ir jeigu patvirtinamas reikSmingas kepeny pazeidimas (pvz., alaninaminotransferazés
[ALT] aktyvumas 3 kartus virSijantis virSuting normos riba (VNR) ir bendrojo bilirubino kiekis
2 kartus virSijantis VNR), gydyma reikia nutraukti.

Ponvory gali sukelti plauciy funkcijos susilpnéjima. Jei kliniskai reikia, gydymo Ponvory metu
reikia atlikti spirometrijg kvépavimo funkcijai jvertinti.

Gydymo Ponvory metu reikia reguliariai stebéti kraujosptdj.

Buvo pranesimy apie traukuliy pasireiSkimg pacientams, gydytiems Ponvory. Gydytojai turi
nepamirsti apie traukulius, ypac stebédami pacientus, kuriems jau yra buve traukuliy ar Seiminiy
epilepsijos atvejy.

Buvo rety praneSimy apie uzpakalinés griztamosios encefalopatijos sindromo (UGES)
pasireiskimg pacientams, vartojantiems S1P receptoriy moduliatorius. Jeigu Ponvory gydytiems
pacientams iSsivysto netikéti neurologiniai ar psichiatriniai poZymiai ar simptomai, bet kokiy
simptomy / pozymiy, leidzianéiy jtarti apie intrakranijinio slégio padidéjima, arba esant greitam
neurologinés biuiklés blogéjimui, gydytojas turi nedelsiant suplanuoti i§samy fizinés ir
neurologinés paciento biiklés jvertinimg ir apsvarstyti galimybe atlikti MRT. UGES simptomai
dazniausiai yra griztami, bet gali i§sivystyti j iSeminj insultg ar kraujosruva galvos smegenyse.
Uztrukes diagnozés nustatymas ir gydymo paskyrimas gali sukelti nuolatines neurologines
pasekmes. Jeigu jtariama UGES, gydyma Ponvory reikia nutraukti.

Paciento / globéjo vadovas

Paciento / globé&jo vadove turi biiti §i toliau i§vardyta pagrindiné informacija:

Kas yra Ponvory ir kaip jis veikia?

Kas yra i$sétiné sklerozé?

Pries pradédami gydyma pacientai turi atidZiai perskaityti pakuotés lapelj ir ji turéti, jeigu
prireikty jj perzitréti gydymo metu.

Pries suvartojant pirmgja Ponvory doze, pacientams turi biiti uzregistruota EKG, siekiant
nustatyti, ar reikia stebéti pacienta po pirmosios dozés vartojimo. EKG taip pat turi buti
uzregistruota prie$ atnaujinant gydyma, kai buvo praleistos 4 ar daugiau doziy paeiliui.
Gydymag Ponvory pacientai turi pradéti vartodami tabletes i§ gydymo pradzios pakuotés ir
laikytis 14 dieny titravimo plano.

Pacientai vaistg skyrusiam gydytojui nedelsiant turi pranesti apie bet kokius poZymius ir
simptomus, rodanius létg SSD (pvz., galvos svaigima, galvos sukimasi, pykinima ir
palpitacijas), pasireiSkusius po pirmosios Ponvory dozés.

Pacientai turi kreiptis  vaistinj preparata skyrusj gydytoja, jeigu gydymas yra pertraukiamas
(pvz., i8 eilés praleistos 4 ar daugiau doziy). Pacientai neturi atnaujinti gydymo Ponvory, pries
tai nepasitar¢ su vaistinj preparatg skyrusiu gydytoju, nes gydyma atnaujinti gali reikéti
vartojant tabletes i§ naujos gydymo pradzios pakuotés.

Prie§ vartodami pirmaja Ponvory doze pacientai turi turéti neseniai (pvz., 6 ménesiy laikotarpiu
ar po pries tai taikyto gydymo nutraukimo) atliktg bendrojo kraujo tyrimo rezultata.
Pacientams, kurie nesirgo VZV (véjaraupiais) arba kurie nebuvo skiepyti nuo VZV, reikia
atlikti tyrima, ir, jei reikia, rekomenduojama pasiskiepyti iki gydymo Ponvory pradzios likus
maziausiai 4 savaitéms.
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Pacientai turi nedelsiant pranesti vaistinj preparatg skyrusiam gydytojui apie bet kokius
infekcijos pozymius ir simptomus, pasireiskusius gydymo Ponvory metu ir iki 1 savaités po
paskutinés Ponvory dozés.

Pries pradedant gydyma turi biiti patikrintas pacienty regéjimas; pacientai turi nedelsiant

pranesti vaistinj preparatg skyrusiam gydytojui apie bet kokius regéjimo sutrikimo pozymius ir

simptomus, pasireiskusius gydymo Ponvory metu ir iki 1 savaités pabaigus gydymga.

Ponvory negalima vartoti néStumo metu arba vaisingo amziaus moterims, nenaudojan¢ioms

veiksmingos kontracepcijos. Vaisingo amziaus moterys:

o Tiek pries pradedant gydyma Ponvory, tiek reguliariai gydymo metu, vaistinj preparatg
skyrusio gydytojo turi biiti informuojamos apie zalingo poveikio, susijusio su gydymu
Ponvory, rizikg vaisiui.

o Pries pradedant vartoti Ponvory néStumo tyrimas turi biiti neigiamas.

. Turi naudoti veiksmingg kontracepcija gydymo Ponvory metu ir maziausiai 1 savaitg po
gydymo Ponvory pabaigos. Pacientéms apie patikimus kontracepcijos metodus
rekomenduojama pasitarti su gydytoju.

. Turi biiti informuotos vaistinj preparata skyrusio gydytojo, kad liga gali suaktyvéti, kai
gydymas Ponvory nutraukiamas dél néStumo ar planavimo pastoti.
. Turi nedelsiant pranesti vaistinj preparata skyrusiam gydytojui, jeigu pastojo (planuotai ar

neplanuotai) gydymo Ponvory metu arba iki 1 savaités po gydymo Ponvory pabaigos.
. Turi nedelsiant nutraukti gydyma Ponvory, jeigu gydymo metu pastojo.
. Zindymo metu Ponvory vartoti negalima.
Daugiau informacijos ir nurodymy dél kontracepcijos, néStumo ir zindymo pateikiama paciento
néstumo priminimo korteléje.
Pries pradedant gydyma reikia atlikti kepeny funkcijos tyrimus; pacientai vaistinj preparatg
skyrusiam gydytojui turi nedelsiant pranesti apie bet kokius pozymius ir simptomus, rodancius
kepeny funkcijos sutrikimg (pvz., pykinima, vémima, skrandzio skausma, nuovargj, apetito
praradima, odos ar akiy baltymy pageltima, tamsy $lapima).
Pacientai turi nedelsiant vaistinj preparata skyrusiam gydytojui pranesti apie bet kokius naujus
kvépavimo sistemos sutrikimy pozymius ar simptomus arba jy pablogéjima (pvz., dusulj).
Gydymo Ponvory metu reikia reguliariai stebéti kraujospudj.
Buvo pranesimy apie odos vézj, pasireiskusj pacientams gydymo Ponvory metu. Pacientai turi
apriboti buvimg saulés Sviesoje ir UV (ultravioletiniy) spinduliy $viesoje, pvz., dévédami
apsauginius drabuzius ir reguliariai naudodami krema su aukstu apsauginiu filtru nuo saulés.
Pacientai turi buti informuoti, kad turi pranesti vaistinj preparatg skyrusiam gydytojui, jeigu
atsirado bet kokie odos mazgeliai (pvz., blizgantys mazgeliai), démés, ar atviros savaitémis
neuzgyjancios opos. Odos vézio simptomai gali apimti nenormaly odos audiniy (pvz., nejprasty
apgamy) augima arba jy pokycius kartu su spalvos, formos ar dydZzio poky¢iais, atsiradusiais
bégant laikui.
Pacientai turi informuoti vaistinj preparatg skyrusj gydytoja apie buvusius epilepsijos
priepuolius ar Seimos narius, sirgusius epilepsija.
Pacientai vaistinj preparatg skyrusj gydytoja nedelsiant turi informuoti apie bet kokius jtariamus
UGES pozymius ar simptomus (pvz., staigy stipry galvos skausma, staigy sumisima, staigy
regéjimo praradima arba kitus regéjimo poky¢ius, priepuolius).

Paciento priminimo kortelé dél néStumo

Paciento priminimo korteléje dél néStumo vaisingo amziaus moterims turi biiti i pagrindiné toliau
i§vardyta informacija:

Ponvory negalima skirti néStumo metu ir vaisingo amziaus moterims, nevartojan¢ioms
veiksmingos kontracepcijos.

Vaistin] preparatg skiriantys gydytojai prie§ pradedant gydyma ir véliau reguliariai turi
informuoti apie zalingg Ponvory poveikj vaisiui ir patarti, kokiy reikia imtis veiksmy rizikai
sumazinti.

Vaisingo amziaus moterys gydymo Ponvory metu ir maziausiai dar 1 savaite pabaigusios
gydyma turi naudoti veiksmingg kontracepcija. Pacientéms apie patikimus kontracepcijos
metodus rekomenduojama pasitarti su gydytoju.
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Pries pradedant gydyma Ponvory, vaistinj preparatg skiriantis gydytojas turi skirti atlikti
néstumo tyrimg ir jo rezultatas turi biiti neigiamas. Gydymo metu néStumo tyrimai turi biiti
kartojami tam tikrais intervalais.

Jeigu moteris pastoja, jtaria, kad gali biiti néScia arba planuoja pastoti, gydyma Ponvory reikia
nedelsiant nutraukti ir kreiptis j gydytoja dél zalingo poveikio vaisiui rizikos. Taip pat reikia
atlikti tolesnius tyrimus. Pacientés turi nedelsiant pranesti vaistinj preparatg skyrusiam
gydytojui apie bet kokj néstuma (planuotg ar neplanuota), atsiradusj gydymo Ponvory metu arba
iki 1 savaités po gydymo Ponvory pabaigos.

Ponvory vartojima reikia nutraukti likus maziausiai 1 savaitei iki bandymo pastoti.

Liga gali pasunkeéti, jeigu gydymas Ponvory nutraukiamas dél néstumo ar bandymo pastoti.
Gydymo Ponvory metu pastojusios moterys yra skatinamos prisijungti prie Ponvory sustiprinto
néstumo baigciy steb&jimo programos (POEM), kurioje yra stebimos néstumo baigtys.
Zindymo metu Ponvory vartoti negalima.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

GYDYMO PRADZIOS PAKUOTES KARTONINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

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

Kiekvienoje 2 mg plévele dengtoje tabletéje yra 2 mg ponezimodo
Kiekvienoje 3 mg plévele dengtoje tabletéje yra 3 mg ponezimodo
Kiekvienoje 4 mg plévele dengtoje tabletéje yra 4 mg ponezimodo
Kiekvienoje 5 mg plévele dengtoje tabletéje yra 5 mg ponezimodo
Kiekvienoje 6 mg plévele dengtoje tabletéje yra 6 mg ponezimodo
Kiekvienoje 7 mg plévele dengtoje tabletéje yra 7 mg ponezimodo
Kiekvienoje 8 mg plévele dengtoje tabletéje yra 8 mg ponezimodo
Kiekvienoje 9 mg plévele dengtoje tabletéje yra 9 mg ponezimodo arba

Kiekvienoje 10 mg plévele dengtoje tabletéje yra 10 mg ponezimodo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

Gydymo pradzios pakuoté

14 plévele dengty tableciy

Kiekvienoje 14 plévele dengty tableciy pakuotéje, skirtoje 2 savaiciy gydymo planui, yra:
dvi Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés

dvi Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
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dvi Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
viena Ponvory 5 mg plévele dengta tableté
viena Ponvory 6 mg plévele dengta tableté
viena Ponvory 7 mg plévele dengta tableté
viena Ponvory 8 mg plévele dengta tableté
viena Ponvory 9 mg plévele dengta tableté
trys Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti per burng.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Prancuzija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1550/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot
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‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ponvory 2 mg, 3 mg, 4 mg, 5 mg, 6 mg, 7 mg, 8§ mg, 9 mg, 10 mg

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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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

GYDYMO PRADZIOS PAKUOTES ISORINIS DEKLAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté
Gydymo pradzios pakuoté

Kiekvienoje 14 plévele dengty tableciy pakuotéje, skirtoje 2 savaiciy gydymo planui, yra:
dvi Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés

dvi Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés

dvi Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés

viena Ponvory 5 mg plévele dengta tableté

viena Ponvory 6 mg plévele dengta tableté

viena Ponvory 7 mg plévele dengta tableté

viena Ponvory 8 mg plévele dengta tableté

viena Ponvory 9 mg plévele dengta tableté

trys Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti per burng.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj

(1) Spauskite ir laikykite
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(2) Istraukite

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Prancuzija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAT)

EU/1/21/1550/001
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13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ponvory 2 mg, 3 mg, 4 mg, 5 mg, 6 mg, 7 mg, 8 mg, 9 mg, 10 mg

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

GYDYMO PRADZIOS PAKUOTES VIDINIS DEKLAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

2. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA

Per parg suvartoti 1 tablete

Atlenkite

Sulenkite, kad uzdarytuméte
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Pradzios data

1 diena, 2 mg

2 diena, 2 mg

3 diena, 3 mg

4 diena, 3 mg

5 diena, 4 mg

6 diena, 4 mg

7 diena, 5 mg

8 diena, 6 mg

9 diena, 7 mg
10 diena, 8 mg
11 diena, 9 mg
12 diena, 10 mg
13 diena, 10 mg
14 diena, 10 mg
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

GYDYMO PRADZIOS PAKUOTES LIZDINE PLOKSTELE (3 lizdinés plokstelés
uzsandarintame vidiniame dékle)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

2. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONINE DEZUTE 20 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg ponezimodo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

28 plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti per burng.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

EXP

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Pranciizija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1550/002

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ponvory 20 mg

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 VIDINES PAKUOTES

ISORINIS DEKLAS 20 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg ponezimodo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

28 plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti per burng.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

(1) Spauskite ir laikykite

(2) Istraukite

VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Prancuzija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1550/002

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ponvory 20 mg

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

VIDINIS DEKLAS 20 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

2. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA

Per parg suvartoti 1 tablete

Atlenkite
Sulenkite, kad uzdarytuméte

Pradzios data

1 SAVAITE, 1,2, 3,4, 5
2 SAVAITE, 1,2, 3,4, 5,
3 SAVAITE, 1, 2,3, 4,5,
4 SAVAITE, 1,2, 3,4, 5,

AN D

~N 99

l
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

LIZDINE PLOKSTELE 20 mg (2 lizdinés plokstelés uZzsandarintame vidiniame dékle)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

2. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

SUDETINES PAKUOTES KARTONINE DEZUTE 20 mg (SUMELYNUOJU REMELIU)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg ponezimodo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

Sudétiné pakuoté: 84 (3 pakuotés po 28) plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti per burng.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

EXP

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Pranciizija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1550/003 84 tabletés (3 pakuotés po 28)

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ponvory 20 mg

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 VIDINES PAKUOTES

SUDETINES PAKUOTES ISORINIS DEKLAS 20 mg (BE MELYNOJO REMELIO)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg ponezimodo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

28 plévele dengtos tabletés. Sudétinés pakuotés dalis. Negali biiti parduodama atskirai.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti per burng.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

(1) Spauskite ir laikykite

(2) Istraukite

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, 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

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Prancuzija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1550/003 84 tabletés (3 pakuotés po 28)

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ponvory 20 mg

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

SUDETINES PAKUOTES VIDINIS DEKLAS 20 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

2. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA

Per parg suvartoti 1 tablete

Atlenkite
Sulenkite, kad uzdarytuméte

Pradzios data

1 SAVAITE, 1,2, 3,4, 5
2 SAVAITE, 1,2, 3,4, 5,
3 SAVAITE, 1, 2,3, 4,5,
4 SAVAITE, 1,2, 3,4, 5,

AN D

~N 99

l
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

SUDETINES PAKUOTES LIZDINE PLOKSTELE 20 mg (2 lizdinés ploktelés uZsandarintame
vidiniame dékle)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponesimodum

2. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

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

Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
ponezimodas (ponesimodum)

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

AtidZiai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

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

- 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 j
gydytoja arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Ponvory ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ vartojant Ponvory
Kaip vartoti Ponvory

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Ponvory

Pakuotés turinys ir kita informacija

AN S e

1. Kas yra Ponvory ir kam jis vartojamas

Kas yra Ponvory?
Ponvory sudétyje yra veikliosios medziagos ponezimodo. Ponezimodas priklauso vaisty grupei,
vadinamai sfingozino 1-fosfato (S1P) receptoriy moduliatoriais.

Kam Ponvory vartojamas?

Ponvory yra vartojamas gydyti suaugusiuosius, sergancius aktyvia recidyvuojancia i§sétine skleroze
(RIS). Aktyvi RIS liga yra tada, kai pasireiskia atkry¢iai arba kai MRT (magnetinio rezonanso tyrimo)
vaizdai rodo uzdegimo pozymius.

Kas yra iSsétiné sklerozé?
Issétiné sklerozé (IS) paveikia galvos smegeny ir nugaros smegeny nervus (centring nervy sistema).

Sergant IS, imuniné sistema (viena i§ organizmo pagrindiniy apsauginiy sistemy) neveikia tinkamai.
Imuning sistema puola apsauginj nervy lasteles dengiantj sluoksnj, vadinama mielino dangalu, taip
sukeldama organizme uzdegima. Sis mielino dangalo suirimas (vadinamas demielinizacija) neleidzia
nervams tinkamai veikti.
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IS simptomai priklauso nuo to, kuri galvos ir nugaros smegeny dalis yra paZeista. Sie sutrikimai gali
apimti vaiks¢iojimo ir pusiausvyros pakitimus, raumeny silpnuma, tirpima, dvejinimasi akyse ir
nerysky matyma, prasta koordinacijg ir $lapimo piislés sutrikimus.

Praéjus atkryciui simptomai gali visiskai iSnykti, bet kai kurie sutrikimai gali likti.

Kaip Ponvory veikia?

Ponvory mazina cirkulivojanciy limfocity, kurie yra baltosios kraujo lgstelés, dalyvaujanéios imuninés
sistemos veikloje, skai¢iy. Limfocitai sulaikomi limfoidiniuose organuose (limfmazgiuose). Tai
reiskia, kad lieka maziau limfocity, galinCiy pulti nervus supantj mielino apvalkalg galvos ir nugaros
smegenyse.

IS sergantiems pacientams nervy pazeidimo sumazéjimas sumazina atkry¢iy skaiciy ir sulétina ligos
progresavima.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Ponvory

Ponvory vartoti negalima, jeigu
. yra alergija ponezimodui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);
sveikatos prieziliros specialistas yra sakes, kad Jiisy imuniné sistema yra labai susilpnéjusi;
. Jums buvo Sirdies smugis, kriitinés skausmas, vadinamas nestabilia kriitinés angina, insultas
arba mikro insultas (praeinantis smegeny iSemijos priepuolis, PSIP) arba per paskutiniuosius
6 ménesius buvo tam tikro tipo Sirdies nepakankamumas;
. Jums yra tam tikro tipo Sirdies blokada (nenormalis Sirdies veiklos parodymai EKG
[elektrokardiogramoje], dazniausiai esant l1étam Sirdies plakimui) arba nereguliarus ar
nenormalus $irdies plakimas (aritmija), iSskyrus atvejus, kai yra Sirdies stimuliatorius;
Jums yra aktyvi sunki infekcija arba aktyvi 1étiné infekcija;
Jums yra aktyvi vézio forma;
Jums yra vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny sutrikimas;
esate néscia ar galinti pastoti moteris, kuri nenaudoja veiksmingos kontracepcijos.

Jeigu nesate tikri, ar Jums yra kuri nors i§ Siy buikliy, prie$ vartodami Ponvory pasitarkite su gydytoju.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, prie§ pradédami vartoti Ponvory, jeigu:

. Jums yra nereguliarus ar nenormalus ar 1étas Sirdies plakimas;

Jums kada nors buvo insultas arba kitos ligos, susijusios su galvos smegeny kraujagyslémis;

kada nors esate staiga apalpes (sinkopé);

karsc¢iuojate arba Jums yra infekcija;

Jusy imuniné sistema neveikia tinkamai dél ligos arba vartojate vaistus, silpninancius Jisy

imuning sistema;

. niekada nesirgote véjaraupiais arba niekada nebuvote skiepytas nuo véjaraupiy. Gydytojas gali
atlikti kraujo tyrimg dél véjaraupiy. Jums gali reikéti atlikti visg skiepijimo nuo véjaraupiy kursg
ir tuomet Ponvory pradéti vartoti tik po 1 ménesio;

. Jums yra kvépavimo sutrikimy (tokiy kaip sunki kvépavimo taky liga, plauciy fibrozé ar 1étiné
obstrukciné plauciy liga);
. Jums yra kepeny sutrikimy;

sergate diabetu. Pacientams, sergantiems diabetu, yra didesné geltonosios démés edemos (Zr.
toliau) i§sivystymo tikimybé;
. Jums yra akiy problemy — ypac akiy uzdegimas, vadinamas uveitu;
. Jums yra aukstas kraujospudis.
Jeigu Jums yra bet kuri i§ ankséiau iSvardyty bikliy (arba nesate tikri), pasitarkite su gydytoju, pries
pradédami vartoti Ponvory.
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Nedelsiant pasakykite gydytojui, jeigu vartojant Ponvory Jums pasireiské bet kuris i$ toliau
i§vardyty Salutiniy poveikiy.

Létas Sirdies plakimas (bradikardija arba bradiaritmija)
Ponvory létina Sirdies ritmg — ypac pavartojus pirmg dozg¢. Pries suvartojant pirmaja Ponvory doze

arba prie$ atnaujinant gydyma Ponvory po nutraukimo, Jums uzregistruos elektrokardiograma (EKG,
siekiant patikrinti Sirdies elektrinj aktyvuma).

. Jeigu Jums yra padidéjusi Salutiniy poveikiy rizika dél sulétéjusio Sirdies ritmo, gydytojas gali
stebéti Jusy Sirdies ritma ir kraujospiidj maZziausiai 4 valandas po pirmosios Ponvory dozés
suvartojimo.

. Praéjus 4 valandoms Jums taip pat uzregistruos EKG. Jeigu Jusy Sirdies ritmas vis dar yra labai

létas arba sulétéjes, Jus gali reikéti stebéti, kol Sios biklés iSnyks.

Infekcijos

Ponvory gali padidinti sunkiy infekcijy, kurios gali buti pavojingos gyvybei, rizika. Ponvory mazina
limfocity, kurie kovoja su infekcija, skai¢iy kraujyje. Nutraukus gydyma paprastai per 1 savaite
limfocity skai€ius kraujyje tampa normalus. Prie§ pradedant vartoti Ponvory, gydytojas turi perzitiréti
paskutinj kraujo tyrima.

Nedelsiant kreipkités j gydytoja, jeigu Jums gydymo Ponvory metu arba per 1 savait¢ po paskutinés
Ponvory dozés suvartojimo, pasireiské bet kuris i$ $iy infekcijos simptomy:

kars¢iavimas

nuovargis

kiino skausmai

Saltkrétis

pykinimas

vémimas

galvos skausmas su kar§¢iavimu, kaklo sustingimas, jautrumas $viesai, pykinimas, sumisimas
(Sie simptomai gali biiti meningito, galvos ir nugaros smegeny dangalo infekcijos, simptomai).

Geltonosios démés edema

Ponvory gali sukelti regéjimo sutrikimg, vadinamg geltonosios démés edema (skyscio susikaupimg
uzpakalingje akies dalyje [tinklainéje], galint] sukelti regéjimo pokycius, jskaitant akluma).

Geltonosios démés edemos simptomai gali biiti panasts j IS priepuolio (vadinamojo optinio neurito)
sukeltus regéjimo sutrikimo simptomus. Ankstyvuoju periodu gali nebfiti jokiy simptomy. Biitinai
pasakykite gydytojui apie bet kokius regéjimo pokycius. Jeigu atsiranda geltonosios démés edema, ji
dazniausiai pasirei§kia per pirmuosius 6 ménesius nuo Ponvory vartojimo pradzios.

Pries pradedant vartoti Ponvory ir taip pat Jums pastebéjus regéjimo poky¢iy gydymo metu, gydytojas
patikrins Jusy regéjima. Jeigu sergate cukriniu diabetu arba Jums yra buves akies uzdegimas,

vadinamas uveitu, Jums yra didesné geltonosios démés edemos i$sivystymo rizika.

Nedelsiant kreipkités j gydytoja, jeigu Jums pasireiské bet kuri i§ toliau iSvardyty bukliy:

. nerySkus matymas ar Seséliai regéjimo lauko centre
. akloji zona regéjimo lauko centre

. jautrumas Sviesai

. nejprastas spalvotas (pakitusio atspalvio) matymas.

Kepeny sutrikimai

Ponvory gali sukelti kepeny sutrikimus. Prie§ pradedant vartoti Ponvory, gydytojas atliks kraujo
tyrimus, kad patikrinty kepeny funkcija.
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Nedelsiant kreipkités j gydytoja, jeigu Jums pasireiské bet kuris i§ toliau iSvardyty kepeny sutrikimo
simptomy:

pykinimas

vémimas

pilvo skausmas

nuovargis

apetito praradimas

odos ar akiy baltymy pageltimas

tamsus Slapimas.

Padidéjes kraujospudis

Kadangi Ponvory gali padidinti kraujospiidi, gydymo Ponvory metu gydytojas reguliariai tikrins
kraujospud;.

Saulés poveikis ir apsauga nuo saulés

Kadangi Ponvory gali padidinti odos vézio rizika, turite apriboti buvima saulés Sviesoje ir UV
(ultravioletiniy) spinduliy Sviesoje

. dévédami apsauginius drabuzius

. reguliariai naudodami kremg nuo saulés su aukstu apsauginiu filtru nuo saulés.

Kvépavimo sutrikimai

Kai kuriems Zmonéms vartojantiems Ponvory pasireikia dusulys. Nedelsiant kreipkités j gydytoja,
jeigu Jums naujai atsirado ar pasunkéjo kvépavimo sutrikimai.

Smegeny kraujagysliy patinimas ir susiauréjimas

Biklé, vadinama UGES (uzpakalinés griztamosios encefalopatijos sindromas), pasireiské vartojant
vaistus, veikianCius panasiai, kaip ir Ponvory. UGES simptomai dazniausiai susilpnéja nutraukus
Ponvory vartojimg. Ta¢iau negydomi simptomai gali sukelti insultg.

Nedelsiant kreipkités j gydytoja, jeigu Jums pasireiské bet kuris i§ toliau i§vardyty simptomy:
. staigus stiprus galvos skausmas

. staigus sumisimas

. staigus regéjimo praradimas arba kiti regéjimo pokyciai

. traukuliai.

I$sétinés sklerozés pablogéjimas nutraukus Ponvory vartojima

Nutraukus Ponvory vartojima, gali vél pasireiksti IS simptomai. Jie gali pasunkéti, lyginant su
simptomais, pasireiskusiais pries gydymga ir gydymo metu. Prie§ nutraukdami Ponvory vartojima
visada pasitarkite su gydytoju. Pasakykite gydytojui, jeigu nutraukus Ponvory vartojima Jiisy IS
simptomai pasunkéjo.

Vaikams ir paaugliams
Ponvory nebuvo tirtas su vaikais ir paaugliais, todél jaunesniems kaip 18 mety vaikams ir paaugliams
jo vartoti nerekomenduojama.

Kiti vaistai ir Ponvory

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote Kity vaisty, jskaitant receptinius vaistus, nereceptinius vaistus,
vitaminus ir augalinius maisto papildus, arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba
vaistininkui.

Ypac svarbu pasakyti gydytojui, jeigu vartojate:
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. vaistus Sirdies ritmui (antiaritminius), kraujospiidziui (antihipertenzinius) ar Sirdies plakimui
(tokius kaip kalcio kanaly blokatorius ar beta adrenoblokatorius, 1étinancius Sirdies ritma)

kontroliuoti.
. vaistus, veikian¢ius imuning sistema, dél galimo papildomo poveikio imuninei sistemai.
Skiepai ir Ponvory

Pasakykite gydytojui, jeigu neseniai buvote paskiepytas arba planuojate pasiskiepyti. Gydymo
Ponvory metu turite vengti skiepytis gyvosiomis vakcinomis. Suleidus gyvaja vakcing Jums gali
pasireiksti infekcija, kurios ir buvo siekiama iSvengti skiepijant Sia vakcina. Ponvory vartojima reikia
nutraukti likus 1 savaitei iki skiepijimo gyvaja vakcina ir 4 savaitéms po skiepijimo gyvaja vakcina.
Gydymo Ponvory metu kitos vakcinos gali tinkamai neveikti.

Néstumas, kontracepcija ir Zindymas
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

Néstumas

. Ponvory néstumo metu vartoti negalima. Jeigu Ponvory vartojamas néstumo metu, iSkyla rizika
negimusiam vaikui.

. Negalima vartoti, jeigu norite pastoti arba esate vaisingo amziaus moteris, nenaudojanti

veiksmingos kontracepcijos.

Vaisingo amziaus moterys / motery kontracepcija

Jeigu esate vaisingo amziaus moteris:

. Pries pradedant gydyma Ponvory gydytojas Jus informuos apie rizika negimusiam vaikui. Jiis
turite atlikti néStumo tyrima, siekiant jsitikinti, kad nesate néscia.

. Ponvory vartojimo metu ir dar 1 savaite po gydymo nutraukimo turite naudoti veiksminga
kontracepcija.

Pasitarkite su gydytoju apie patikimus kontracepcijos metodus.

Jeigu pastojote Ponvory vartojimo metu, nutraukite Ponvory vartojima ir nedelsiant pasakykite
gydytojui.
Jeigu pastojote per 1 savaite nuo gydymo Ponvory nutraukimo, pasakykite gydytojui.

~

Zindymas

Ponvory vartojimo metu negalima zindyti, siekiant iSvengti Salutinio poveikio rizikos kudikiui, nes
Ponvory gali i$siskirti { motinos pieng.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Néra tikétina, kad Ponvory daryty poveikj gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus.

Ponvory sudétyje yra laktozés
Ponvory sudétyje yra laktozés, kuri yra angliavandeniy riisis. Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad

netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités j ji prie§ pradédami vartoti §j vaista.

Ponvory sudétyje yra natrio
Vienoje vaisto tabletéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.
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3.

Kaip vartoti Ponvory

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

Kaip vartoti

Vartokite tiksliai kaip nurodé gydytojas. Nekeiskite dozés ar nenutraukite Ponvory vartojimo,
nebent gydytojas liepé.

Kiekvieng dieng vartokite tik po 1 tablete. Kad nepamirStuméte suvartoti vaisto, vartokite jj
tuo paciu metu kiekvieng dieng.

Vartokite su maistu arba nevalgius.

Gydymo pradZios pakuoté (14 dieny)

Ponvory vartojima reikia pradéti vartojant tabletes tik i§ gydymo pradzios pakuotés, doze per
14 dieny palaipsniui didinant. Titravimo laikotarpio tikslas yra gydymo pradzioje sumazinti bet
kokij Sirdies ritmg l1étinantj Salutinj poveikj.

Ant Ponvory gydymo pradzios pakuotés Salia 1 dienos uzrasykite data, kada prad¢jote vartoti
vaistg.

Laikykités Sio 14 dieny gydymo plano.

Gydymo pradZzios pakuoteés Paros dozé
diena
1 diena 2 mg
2 diena 2 mg
3 diena 3mg
4 diena 3 mg
5 diena 4 mg
6 diena 4 mg
7 diena 5mg
8 diena 6 mg
9 diena 7 mg
10 diena 8 mg
11 diena 9 mg
12 diena 10 mg
13 diena 10 mg
14 diena 10 mg

Palaikomoji dozé

Pabaigus tabletes i§ gydymo pradzios pakuotés, teskite gydyma, vartodami palaikomaja 20 mg
doze.

Ant Ponvory lizdinés plokstelés pakuotés Salia 1 savaités uzrasykite datg, kada pradéjote vartoti
20 mg palaikomaja dozg.

Ka daryti pavartojus per didel¢ Ponvory doze?
Jeigu Ponvory suvartojote daugiau nei reikéjo, nedelsiant kreipkités j gydytoja arba vykite i ligonine.
Su savimi pasiimkite vaisto pakuote ir §] pakuotés lapelj.

Pamirsus pavartoti Ponvory
Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleistg tablete.

Jeigu i§ eilés praleidote iki 3 Ponvory tableciy, vartodami jas i§ gydymo pradzios pakuotés ar
vartodami palaikomajg doze, galite testi gydyma vartodami pirmajq praleistg tablete.
Suvartokite 1 tablete, kai tik prisiminsite, toliau vartokite po 1 tabletg per para i§ gydymo
pradzios pakuotés ar palaikomajg dozé, kaip buvo numatyta.

Jeigu is eilés praleidote 4 ar daugiau Ponvory tableciy, vartodami jas i§ gydymo pradzios
pakuotés ar vartodami palaikomaja dozeg, gydyma turésite atnaujinti, paimdami naujg 14 dieny
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gydymo pradzios pakuote. Nedelsiant kreipkités j gydytoja, jeigu praleidote 4 ar daugiau
Ponvory doziy.
UzraSykite data, kada pradéjote vartoti vaista, taip Zinosite, jeigu i§ eilés praleidote 4 ar daugiau doziy.
Nenutraukite Ponvory vartojimo pries tai nepasitare su gydytoju.
Jeigu i§ eilés 4 ar daugiau dieny buvote nutrauke Ponvory vartojima, neatnaujinkite jo vartojimo prie§
tai nepasitare su gydytoju. Jums gali reikéti atnaujinti gydyma, vartojant tabletes i§ naujos gydymo
pradzios pakuotés.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.

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

Kai kurie $alutiniai poveikiai gali bati sunkiis arba gali tapti sunkKiais

Jeigu pastebgjote bet kokj toliau i§vardyta Salutinj poveiki, nedelsiant kreipkités j gydytoja arba
vaistininka, nes tai gali buti sunkaus poveikio pozymiai:

Daznas (gali pasireik$ti maziau kaip 1 i§ 10 zmoniy)

Slapimo taky infekcija;

bronchitas;

gripas;

virusing infekcija nosyje, gerkléje ar krutinéje (kvépavimo taky virusing infekcija);
virusing infekcija;

herpes zoster viruso infekcija (juostiné pusleliné);

plauciy infekcija (pneumonija);

sukimosi jausmas (galvos sukimasis);

kar§¢iavimas;

skyscio kaupimasis uzpakalinéje akies dalyje (tinklaingje), kuris gali sukelti regéjimo pokycius,
iskaitant akluma (geltonosios démés edema);

. priepuoliai (traukuliai).

NedaZnas (gali pasireiks$ti maziau kaip 1 i§ 100 zmoniy)
. létas Sirdies plakimas (bradikardija).

Kitas $alutinis poveikis

Labai daZnas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 1§ 10 Zmoniy)

. infekcija nosyje, sinusuose ar gerkléje (nazofaringitas, kvépavimo taky infekcija);
. padidéjes kepeny fermenty aktyvumas kraujyje (kepeny veiklos sutrikimo pozymis);
. mazas baltyjy kraujo lasteliy, vadinamy limfocitais, kiekis (limfopenija).

Daznas (gali pasireik$ti maziau kaip 1 i§ 10 zmoniy)
aukstas kraujospudis (hipertenzija);

nugaros skausmas;

didelio nuovargio pojitis (nuovargis);

galvos svaigimas;

dusulys (dispnéja);

didelis cholesterolio kiekis kraujyje (hipercholesterolemija);
sanariy skausmas (artralgija);

ranky ar kojy skausmas;

depresija;

sunkumas uzmigti (nemiga);
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kosulys;

. nieztinti, varvanti ar uzsikimsusi nosis (rinitas), infekuota arba sudirgusi gerklé (faringitas,
laringitas), sinuso infekcija (sinusitas);

. nerimo jausmas (nerimas);

. sumazeje jutimai arba jautrumas, ypac¢ odos (hipestezija);

padidéjes baltymo, kuris gali rodyti infekcija arba uzdegima, kiekis kraujyje (padidéjes
C-reaktyviojo baltymo kiekis);

mieguistumo jausmas (mieguistumas);

nevirskinimas (dispepsija);

ranky, kulks$niy ar pédy patinimas (periferiné edema);

migrena;

rais¢iy patempimas;

diskomfortas kriitinéje.

NedaZnas (gali pasireiks$ti maziau kaip 1 i§ 100 zmoniy)

. didelis kalio kiekis kraujyje (hiperkalemija);

. sanariy patinimas;

. sausa burna.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie $alutinj 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 saugumg.

5. Kaip vartoti Ponvory

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés ir lizdinés plokstelés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Siam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacija arba su buitinémis atlieckomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Ponvory sudétis
. Veiklioji medziaga yra ponezimodas.

. Kitos pagalbinés medZziagos yra:
Tabletés Serdis

Kroskarmeliozés natrio druska, laktozé monohidratas (Zr. ,,Ponvory sudétyje yra laktozés®),

magnio stearatas, mikrokristaliné celiuliozé, povidonas K30, bevandenis koloidinis silicio
dioksidas ir natrio laurilsulfatas.

Tabletés plévelé

Hipromeliozé 2910, laktozé monohidratas, makrogolis 3350, titano dioksidas ir triacetinas.
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Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172) ir geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172) ir juodasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés
Juodasis gelezies oksidas (E172) ir geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172) ir geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172) ir juodasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172) ir juodasis geleZies oksidas (E172), geltonasis gelezies
oksidas (E172)

Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés
Raudonasis gelezies oksidas (E172) ir geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Ponvory iSvaizda ir kiekis pakuotéje
Ponvory 2 mg plévele dengtos tabletés yra baltos, apvalios, abipus i§gaubtos, plévele dengtos 5 mm
skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje jspausta ,,2*, o kitoje puséje ispaustas lankas.

Ponvory 3 mg plévele dengtos tabletés yra raudonos, apvalios, abipus i§gaubtos, plévele dengtos 5 mm
skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispausta ,,3%, o kitoje puséje jspaustas lankas.

Ponvory 4 mg plévele dengtos tabletés yra violetinés, apvalios, abipus iSgaubtos, plévele dengtos
5 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispausta ,,4, o kitoje puséje ispaustas lankas.

Ponvory 5 mg plévele dengtos tabletés yra zalios, apvalios, abipus iSgaubtos, plévele dengtos 8,6 mm
skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispausta ,,5“, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A* raidé.

Ponvory 6 mg plévele dengtos tabletés yra baltos, apvalios, abipus iSgaubtos, plévele dengtos 8,6 mm
skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje jspausta ,,6%, o kitoje puséje ispaustas lankas ir ,,A* raidé.

Ponvory 7 mg plévele dengtos tabletés yra raudonos, apvalios, abipus i§gaubtos, plévele dengtos
8,6 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispausta ,,7*, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A*
raidé.

Ponvory 8 mg plévele dengtos tabletés yra violetinés, apvalios, abipus iSgaubtos, plévele dengtos
8,6 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispausta ,,8%, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A*
raidé.

Ponvory 9 mg plévele dengtos tabletés yra rudos, apvalios, abipus iSgaubtos, plévele dengtos 8,6 mm
skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje jspausta ,,9%, o kitoje puséje ispaustas lankas ir ,,A* raidé.

Ponvory 10 mg plévele dengtos tabletés yra oranzinés, apvalios, abipus iSgaubtos, plévele dengtos
8,6 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje jspausta ,,10%, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A*
raideé.
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Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés yra geltonos, apvalios, abipus i§gaubtos, plévele dengtos
8,6 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje jspausta ,,20%, o kitoje puséje jspaustas lankas ir ,,A*
raidé.

Ponvory gydymo pradzios pakuoté (dékle)

Kiekvienoje 14 plévele dengty tableciy lizdinés plokstelés pakuotéje, skirtoje 2 savaiciy gydymo
planui, yra:

dvi plévele dengtos tabletés po 2 mg
dvi plévele dengtos tabletés po 3 mg
dvi plévele dengtos tabletés po 4 mg
viena plévele dengta tableté po 5 mg
viena plévele dengta tableté po 6 mg
viena plévele dengta tableté po 7 mg
viena plévele dengta tableté po 8 mg
viena plévele dengta tableté po 9 mg
trys plévele dengtos tabletés po 10 mg

Ponvory 20 mg plévele dengtos tabletés (palaikomojo gydymo pakuoté) (dékle)

Pakuotéje yra 28 plévele dengtos tabletés, skirtos 4 savaiciy gydymo planui, arba sudétiné pakuoté,
kurioje yra 84 (3 pakuotés po 28) plévele dengtos tabletés, skirtos 12 savaiciy gydymo planui.

Gali bati tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Registruotojas

LABORATOIRES JUVISE PHARMACEUTICALS
149 Boulevard Bataille de Stalingrad

69100 Villeurbanne

Pranciizija

Gamintojas

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Patheon France

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin Jallieu
Prancuzija

Creapharm Industry
29 rue Leon Faucher
51100 Reims

Pranciizija
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perziarétas {MMMM m. {ménesio} mén.}.
Kiti informacijos Saltiniai

Issami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/
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