N I PRIED | 600&.’@
RAKTE - <® \6
RIE@U °
(@Qéé&@@ SANTRAU
* ’\QQ KA
S



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename milteliy buteliuke yra 220 mg rilonacepto. Paruosus, kiekviename tirpalo ml yra 80 mg
rilonacepto.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA )
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui. O

Milteliai yra balti arba balk$vi. ﬁo
Tirpiklis yra skaidrus, bespalvis tirpalas. é,

4.  KLINIKINE INFORMACIJA &6
4.1 Terapinés indikacijos @

Suaugusiyju ir 12 mety ar vyresniy vaiky su kriopirinu sus@ems periodiniams sindromams (angl.
Cryopyrin-Associated Periodic Syndromes, CAPS), iskaltant Seiminj $al¢io autoimuninio uzdegimo
sindroma (angl. Familial Cold Autoinflammatory S)%dro e, FCAS) ir Muckle-Wells sindroma

(MWS), su sunkiais simptomais gydyti. @
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas 6&
Gydyma turi pradéti ir prizitréti CAP nozavimo ir gydymo patirties turintis gydytojas.

Tinkamai apmokius, kaip teisin @1 $ti, pacientai Rilonacept Regeneron gali Svirkstis patys, jeigu
ju gydytojas nusprend¢, kad {q VALY

Dozavimas . \6

Suaugusieji
Suaugusiyjy gyd Qikia pradéti 320 mg ivadine doze. Po to karta per savaitg reikia susvirksti
160 mg dozg. cept Regeneron negalima vartoti dazniau kaip karta per savaite.

*

Vaiky i @ liy populiacija (12—17 mety)

Gyd eikia pradéti 4,4 mg/kg ivadine doze, nevirSijant didziausios 320 mg dozés. Paskui reikia
karta per savaitg susvirksti 2,2 mg/kg, nevirsijant didziausios 160 mg dozés (zr. 1 lentelg). Vaikui
augant, jam skiriama dozg reikia koreguoti. Pacienta ar globéja reikia informuoti, kad pries
koreguojant dozg reikia pasitarti su gydanciu gydytoju. Vartojimo vaikams patirties yra nedaug.
Vykdant CAPS kliniking programa, 8 12-17 mety paaugliai buvo gydomi iki 18 ménesiy.

Vaiky ir paaugliy populiacija (iki 12 mety)
Duomeny apie Rilonacept Regeneron vartojima CAPS sergantiems vaikams, jaunesniems kaip 12
mety, néra, todél Siai vaiky ir paaugliy amZiaus grupei vartoti nerekomenduojama.

Senyvi pacientai (65 mety ir vyresni)

Turimi duomenys rodo, kad koreguoti dozés atsizvelgiant { senyva amziy nereikia. Taciau vartojimo
vyresniems kaip 65 mety pacientams klinikinés patirties yra nedaug, todél rekomenduojama vartoti
atsargiai (zr. 5.1 skyriy).



Sutrikusi inksty veikla

Pacientams, kuriems yra lengvas, vidutinio sunkumo ar sunkus inksty veiklos sutrikimas arba
paskutinés stadijos inksty liga, dozés koreguoti nereikia. Taciau vartojimo tokiems pacientams
klinikinés patirties yra nedaug.

Sutrikusi kepeny veikla
Rilonacept Regeneron vartojimo pacientams, kuriy kepeny veikla sutrikusi, tyrimy neatlikta.

Vartojimo metodas
Rilonacept Regeneron skirtas vartoti tik po oda. Preparatas néra skirtas vartoti | vena ar | raumenis.
Vaistinio preparato ruosimo pries vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

Suaugusiyjy ivading dozg reikia susvirksti po oda per du kartus, po 2 ml (i§ viso 320 mg rilg to),
Svirkséiant ta pacia diena i skirtingas vietas. Toliau karta per savaite po oda susvirkséia @

(160 mg rilonacepto). O

Vaikams ir paaugliams doze suSvirk§¢iama po oda per vieng arba du kartus (jvadi é@zzé), vienu kartu
susvirksc¢iant ne daugiau kaip 2 ml tiirj.
*

Jisy patogumui atitinkamas kas savaite Svirk§¢iamy doziy tiiris nurodyta@u pateiktoje 1 lenteléje.

1 lentelé. Rilonacept Regeneron doziy tiiris (paruosus) pagal 12- 17&%1m21aus vaiky ir paaugliy
ktino svorj

Svorio intervalas Dozés tiiris 0
(kg) (ml)
23,6-27.2 0,7 LN
27,3-30,8 0.
30,9-34,4 7
34,5-38,1 X §
38,2-41,7 L)1
41,8-45.4 AN 12
45,5490 ~U 1,3
49,1-52,6 1,4
52,7-563 L & 1,5
56,4-59.9°\ " 1,6
60,0-63,5% 1,7
6366),2 1.8
~70,8 1,9
%N\ar daugiau 2
ndlkaCIJOS

Padlgjé jautrumas rilonaceptui arba bet kuriai pagalbinei medziagai.
Aktyvios, sunkios infekcijos (Zr. 4.4 skyriy).

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Sunkios infekcijos

Interleukino 1 (IL-1) blokada gali veikti imuninj atsaka i infekcijas. Sunkios, gyvybei pavojingos
infekcijos Rilonacept Regeneron vartojusiems pacientams nustatytos nedaznai.

Atvirojo tgstinio klinikinio tyrimo metu vienam pacientui i$sivysté bakterinis meningitas ir pacientas
miré. Jeigu pacientui pasireiské sunki infekciné liga, Rilonacept Regeneron vartojima reikia nutraukti.
Gydymo negalima pradéti pacientams, kuriems yra aktyvi arba 1étiné infekcija (zr. 4.3 skyrig);



gydytojai turi buti atsargiis skirdami Rilonacept Regeneron pacientams, kuriems anksc¢iau kartojosi
infekcijos arba nustatytos pagrindinés ligos, dél kuriy gali padidéti polinkis { infekcijas.

Kadangi Rilonacept Regeneron slopina uzdegiminj atsaka, reikia biiti budriems atmetant pagrindinés
infekcijos tikimybg negaluojantiems pacientams.

Naviky nekrozés faktoriaus (TNF) inhibitoriai buvo susije su padidéjusia latentinés tuberkuliozés (TB)
reaktyvacijos rizika. Nezinoma, ar IL-1 inhibitoriy, pvz., rilonacepto, vartojimo rizika didina latentinés
tuberkuliozés (TB) arba oportunistiniy infekcijy reaktyvacijos rizika. Prie§ pradedant gydyma
Rilonacept Regeneron reikia istirti, ar pacientas serga aktyvia ir neaktyvia (latentine) tuberkulioze.

Nerekomenduojami deriniai
Rilonacept Regeneron vartojimas kartu su TNF inhibitoriais klinikiniy tyrimy metu netirtas. Padidéjes
sunkiy infekciju daznis buvo susijes su kito IL-1 inhibitoriaus vartojimu kartu su TNF inhibitoeifhmi.

Rilonacept Regeneron negalima vartoti su TNF inhibitoriais dél padidéjusios sunég‘[ekcijq
rizikos (zr. 4.5 skyriy). 0

Vartoti Rilonacept Regeneron kartu su kitais IL-1 inhibitoriais nerekomendu@ir. 4.5 skyriy).

*
Padidéjgs jautrumas g}
Nors su Rilonacept Regeneron vartojimu susijusiy padidéjusio jautru ciju pradinés klinikinés
programos metu nenustatyta, jei pasireiské padidéjusio jautrumo re&c , reikia nedelsiant ir visam
laikui nutraukti vartojima ir pradéti atitinkama gydyma.

Negalima atmesti galimos sunkiy padidéjusio jautrumo rea@, kurios néra budingos Svirk§c¢iamiems
baltymams, rizikos (zr. 4.3 skyriy).

Imunogeninis poveikis 6

ELISA tyrimu 35% pacienty (19 i§ 55), klinik\gs rimo metu gydyty ne maziau kaip 6 savaites,
nustatyti antiktinai, nukreipti pries rilonace eptoriy domenus. Koreliacijos tarp antikiiny
aktyvumo ir klinikinio veiksmingumo ar s&o nebuvo.

Neutropenija

Neutropenija (absoliutus neutro @géius [ANC] < 1,5 x 10%/1) daznai nustatyta, ne CAPS, o kita
liga (reumatoidiniu artritu) s ¢iai pacienty populiacijai vartojant kita vaistini preparata, slopinantj
IL-1. Klinikiniy tyrimy me utropenija daznai nustatyta reumatoidiniu artritu sergantiems
pacientams (nepatvirﬁn%vart jimas), kuriems Rilonacept Regeneron buvo Svirks¢iamas po oda. Né
vienam i$ §iy pacie \c asireiSké sunkiy su neutropenija susijusiy reakcijy. Nors CAPS sergantiems
pacientams neut %a nustatyta nedaznai, tirty pacienty skaicius néra didelis. Neutropenija
sergantiems p. ms gydymo Rilonacept Regeneron pradéti negalima. Rekomenduojama ivertinti
neutrofily s’lx pries§ pradedant gydyma, po 1-2 ménesiy ir paskui periodiskai, kol vartojamas

Rilonage eneron. Jei pacientui pasireiské neutropenija, reikia atidziai stebéti ANC ir gali reikéti
nutrauAg dyma.

Piktybiniai navikai
Gydymo Rilonacept Regeneron poveikis piktybiniy naviky atsiradimui nezinomas. Taciau gydymas
imunospresantais, iskaitant Rilonacept Regeneron, gali padidinti piktybiniy naviky atsiradimo rizika.

Vakcinos

Vienu metu su Rilonacept Regeneron negalima skirti gyvyju vakciny. (zr. 4.5 skyriy). Duomeny apie
Rilonacept Regeneron vartojanciy pacienty vakcinacijos veiksminguma arba rizika néra. Prie§
pradedant gydyma Rilonacept Regeneron suaugusiesiems ir vaikams bei paaugliams turi biiti atlikta
visa atitinkama rekomenduojama vakcinacija, jskaitant pneumokoking vakcing ir inaktyvinta gripo
vakcing.



Lipidy profilio pokyciai
Reikia stebéti, ar nekinta pacienty lipidy profiliai ir, jei reikia, skirti medikamentinj gydyma (Zr. 4.8
skyrig).

NLRP3 geno mutacija
Klinikiniy tyrimy metu visais atvejais buvo patvirtinta NLRP3 geno mutacija. Veiksmingumas
pacientams, kuriems nebuvo patvirtinta NLRP3 geno mutacija, nenustatytas.

4.5 Sagveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Saveikos tyrimy neatlikta.

Vartoti Rilonacept Regeneron kartu su TNF inhibitoriais nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyri ito
IL-1 blokatoriaus vartojimas kartu su TNF inhibitoriais buvo susij¢s su padidéjusiu sunlq'% kciju
dazniu.

Rilonacept Regeneron vartojimo kartu su kitais IL-1 inhibitoriais tyrimy neathkt@ vartoti kartu
nerekomenduojama.

Létinio uzdegimo metu CYP450 fermenty susidaryma slopina padidéjes iny kiekis. Todél
numatoma, kad molekulé, kuri jungiasi su IL-1, pvz., rilonaceptas, C ermenty susidaryma gali
normalizuoti. Tai kliniskai svarbu vartojant mazo terapinio indekso 450 substratus, kuriy dozé

koreguojama individualiai (pvz., varfaring). Pradéjus gydyma Rilghacept Regeneron, reikia stebéti
poveiki Siy tipy vaistiniais preparatais gydomiems pacientam: a preparaty kieki plazmoje ir, jei
reikia, koreguoti individualia vaistinio preparato dozg.

Duomeny apie skiepijimo gyvosiomis vakcinomis a% vyju vakciny antrinio infekcijos perdavimo
poveiki Rilonacept Regeneron vartojantiems pac s néra. Todél vienu metu su Rilonacept

Regeneron negalima skirti gyvyju vakciny., n auklarna nauda buty aiSkiai didesné uz galima
rizika. Jei pradéjus gydyma Rilonacept Re butlna skiepyti gyvosiomis vakcinomis,
rekomenduojama po paskutinés Rilonac neron injekcijos ir iki kitos injekcijos palaukti ne

maziau kaip 6 savaites (zZr. 4.4 skyri
4.6 Vaisingumas, nestumo mo laikotarpis

Néstumo laikotarpis

Reikiamy duomeny ap@onacepto vartojima néStumo metu néra. Su gyviinais atlikti toksinio
poveikio reprodukci mai poveikio vaisingumui ar vaisiaus morfologijai neparodé, taciau
vaikingu bezdZiof @imas parodé sumazéjusi estrogeny kieki (zr. 5.3 skyriy). Pavojus vaisiui ir

ytomas. Moterys gydymo Rilonacept Regeneron metu ir iki 6 savaiciy po paskutinés
i veiksminga kontracepcijos metoda. Todél nésc¢ioms arba planuojancioms pastoti

mote@p

Zindymas

aratg reikia skirti tik gerai jvertinus gydymo nauda ir rizika.
Ar rilonacepto patenka | zmogaus ar gyviiny piena, nezinoma. Todél sprendziant, tgsti ar nutraukti
zindyma arba gydyma Rilonacept Regeneron, reikia atsizvelgti | zindymo nauda vaikui ir gydymo
Rilonacept Regeneron nauda moteriai.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Kai kurie su CAPS susijg¢ simptomai gali pabloginti gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Pacientai, kuriems Rilonacept Regeneron vartojimo metu pasireiskia svaigulys, prie§ vairuodami ar
valdydami mechanizmus turi palaukti, kol jis praeis.



4.8 Nepageidaujamas poveikis

Didzioji dalis klinikiniy tyrimy metu nustatyty su gydymu susijusiy nepageidaujamy reiskiniy buvo
reakcijos injekcijos vietoje (RIV), kurios pasireiské mazdaug 50% 3 fazés tyrimo pacienty. Nustatytos
RIV paprastai buvo lengvos arba vidutinio sunkumo. N¢ vienas i$ pacienty nepasitraukeé is tyrimo dél
RIV.

2/3 fazés programos metu nustatyti nepageidaujami reiskiniai | Rilonacept Regeneron, pasireiske i$
viso 109 pacientams (kai kurie i$ ju buvo gydomi ilgiau kaip 2 metus), toliau iSvardyti pagal Sias
pasireiskimo daznio kategorijas: labai dazni (>1/10), dazni (nuo >1/100 iki <1/10), nedazni (nuo
>1/1 000 iki <1/100).

Dél mazos pacienty populiacijos 2 ar daugiau pacienty nustatyta nepageidaujama reakcij
priskiriama ,,daZnoms*. %

2 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos, nustatytos CAPS sergantiems pacientams vésyant
Rilonacept Regeneron

MedDRA Nepageidaujama reakcija Daznis 0’
Organy sistemos klasé
Bendrieji sutrikimai ir Reakcijos injekcijos vietoje, tarp lab Jni
vartojimo vietos pazeidimai ju eritema, kraujosruvos,
niezéjimas, patinimas, uzdegimas, 4
skausmas, dermatitas, edema, e,
urtikarijos sukeltos vezikul
O
Nuovargis ) dazni
Infekcijos ir infestacijos VirSutiniy kvépavimo !%ﬁ labai dazni
infekcija; sinusitasg”,
Bronchitas; gas ritas; dazni
virusinés infekgijes; odos, akiy ir
ausy infel€yOp; pneumonija
Baktem eningitas nedazni
Tyrimai Paw eozinofily skai¢ius dazni
Nervy sistemos sutrikimai y8s skausmas labai dazni
*&Svaigulys dazni
Kraujagysliy sutrikimai Q Padidéjes kraujospiidis, dazni
. Ca paraudimas
Ausy ir labirinty su&ﬁ’l Galvos svaigimas dazni
Akiy sutrlklmas(\ Iritas nedazni
Psichikos st@nal Nerimas, nemiga dazni
Imumn\s@emos sutrikimai | Padidéjgs jautrumas dazni

Infekcijos ir infestacijos

Pagrindinio klinikinio tyrimo A dalies metu (zr. 5.1 skyriy) infekcijos, tyréjo laikomos susijusiomis su
gydymu, dazniau nustatytos pacientams, vartojusiems Rilonacept Regeneron (9%) nei placebo (0%). B
dalies — atsitiktinai atrinkto nutraukimo dalies— metu nustatytas panasSus infekciju daznis Rilonacept
Regeneron (0%) ir placebo vartojusiems pacientams (4%). Tyrimo A dalis prasidéjo Ziemos ménesiais;
B dalis daugiausia buvo vykdoma vasaros ménesiais.

Placebu kontroliuojamuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo jvairios pacienty populiacijos, tarp ju 336
pacientai, gydyti rilonaceptu, ir 165 pacientai, gydyti placebu, infekcijy daznis vartojant rilonacepto ir
placebo buvo atitinkamai 6,8% ir 3% (0,44 poveikio pacientui metai ir 0,19 poveikio pacientui mety).



Sunkios infekcijos
Vienas pacientas atviro CAPS klinikinio tyrimo metu mir¢, i§sivyscius sinusitui ir bakteriniam
(Streptococcus pneumoniae) meningitui.

Tyrime, kuriame dalyvavo pacientai, sergantys suaugusiyju Stilio liga, vienam pacientui pasireiské
alkiinés Mycobacterium intracellulare sukelta infekcija po gliukokortikoidy injekcijos i sanarj ir
tolesnio vietinio jtariamo mikobakterijy $altinio poveikio. Tyrime, kuriame dalyvavo pacientai,
sergantys reumatine polimialgija, vienam pacientui pasireiské bronchitas ir sinusitas, dél ko prireiké
hospitalizacijos.

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

Pagrindziamojo klinikinio tyrimo pradinés placebu kontroliuojamos dalies metu Rilonacept Regeneron
vartojusiems pacientams vidutiniai hemoglobino rodmenys padidéjo, o neutrofily ir trombocity—
sumazéjo. Sie poky¢iai nebuvo laikomi klinikai reik§mingais; juos galéjo salygoti létinio ui%ﬁ‘go

buklés susilpnéjimas CAPS sergantiems pacientams kartu esant iminés fazés atsako susilpiigjimui.

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai O
CAPS sergantiems pacientams dazniausiai nustatytas su gydymu susijgs nepagei })as poveikis
buvo reakcijos injekcijos vietoje (RIV). Be kity, pasireiské Sios RIV: eritema, mas, nieZulys ir
kraujosruvos. Dauguma RIV truko nuo vienos iki dviejy pary. Tyrimuose,x se dalyvavo CAPS
sergantys pacientai, n¢ viena RIV nebuvo priskirta sunkioms ir né Vienas% ntas nepasitrauke is

tyrimo dél RIV. &Q

Imunogeninis poveikis @

Klinikiniy tyrimy metu po Rilonacept Regeneron vartojimo G? sergantiems pacientams ELISA
tyrimu nustatyti antikiinai, nukreipti pries rilonacepto recefftdril domenus. Devyniolikai i§ 55 pacienty
(35%), kurie vartojo Rilonacept Regeneron ne maziau k@iphd savaites, bent vieng karta gauti teigiami
gydymo metu atsirandanciy besijungianciy antikiingstyriniy rezultatai. IS 19 pacienty 7 pacienty
neutralizuojanciy antikiiny tyrimy rezultatai buv mi paskutinio vertinimo metu (18 arba 24
atviro tgstinio tyrimo laikotarpiu) ir 5 pacien%e atai buvo teigiami bent vieng karta. Koreliacijos

K=

tarp antikiiny aktyvumo ir klinikinio veiks 0 ar saugumo nebuvo.

Sie duomenys rodo procenting dalj pac@q, kuriy antikiiny rilonaceptui specifiniy tyrimy rezultatai
buvo teigiami; duomenys labai prik nuo tyrimy jautrumo ir specifiSkumo. Nustatytam antikiiny
tyrimo teigiamy rezultaty dazni @( gali turéti keli veiksniai, iskaitant tyrimo jautruma ir
specifiskuma, méginiy tvark tuo pat metu vartojamus vaistinius preparatus ir pagrinding liga. Dél
$iy priezasc¢iy antikiiny rilo tui daznio lyginimas su antikiiny kitiems preparatams dazniu gali bati

klaidinantis. .
iy N

savaiciy at¥i dymo laikotarpio Rilonacept Regeneron vartojusiems CAPS sergantiems pacientams
Vidutin'a'fw rojo cholesterolio, DTL cholesterolio, MTL cholesterolio ir trigliceridy rodmenys,
palyg% pradinio jvertinimo duomenimis, atitinkamai padidéjo 19 mg/dl, 2 mg/dl, 10 mg/dl ir

57 mg/dI” Gydytojai turi stebéti savo pacienty lipidy profilius (pvz., po 2-3 ménesiy) ir, jei reikia,
apsvarstyti lipidus mazinancio gydymo taikyma, remdamiesi Sirdies ir kraujagysliy rizikos veiksniais
bei esamomis rekomendacijomis.

4.9 Perdozavimas

Pranesimy apie perdozavima negauta. Didziausias preparato kiekis, kurj galima saugiai vartoti,
nenustatytas.

Rilonacept Regeneron, vartojamas i veng iki 2000 mg per ménesj dozémis iki SeSiy ménesiy kitoje
pacienty populiacijoje, bendrai buvo toleruojamas gerai. Osteoartrito tyrimo metu vienam pacientui po
labai didelés dozés (2000 mg) vartojimo pasireiské trumpalaiké neutropenija (absoliutus neutrofily
skai¢ius < 1 x 10%/1). Klinikiniy tyrimy metu nedideliam skai¢iui CAPS serganéiy pacienty po oda

7



buvo Svirks¢iamos maksimalios iki 320 mg savaités dozés mazdaug iki dvejuy mety arba ilgiau, RA
sergantiems pacientams — iki 6 ménesiy; doz¢ ribojancio toksinio poveikio nenustatyta.

Perdozavus, rekomenduojama stebéti, ar pacientui nepasireiské nepageidaujamy reakcijy poZymiy bei

simptomy, ir nedelsiant pradéti atitinkama simptomini gydyma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — interleukino inhibitoriai, ATC kodas — LO4ACO04.

Sio vaistinio preparato rinkodaros teisé suteikta ,,iSimtinémis salygomis®. Tai reiskia, kad d%@s
tira

retumo nebuvo jmanoma gauti visos informacijos apie §j vaistinj preparata. Europos VaiK
(EMA) kasmet perziiirés visa naujai gauta informacija ir, jei reikés, atnaujins Sia PCS.

Veikimo mechanizmas 0

Rilonaceptas yra sulietas dimerinis baltymas, kurj sudaro Zzmogaus I tipo inter o 1 receptoriaus
(IL-1RI) ir IL-1 receptoriaus pagalbinio baltymo (IL-1RAcP) nelasteliniy éigandus jungiantys
domenai, linijine seka susijunge su zmogaus IgG1 Fc dalimi. RilonaceptgsYuhgiasi su citokinu IL-1 ir
blokuoja jo aktyvuma, taip pat jungiasi su IL-1f and IL-1q, kurie yra iniai prouzdegiminiai
citokinai, dalyvaujantys daugelyje uzdegiminiy ligu. Rilonaceptas n@ at jungiasi su endogeniniu IL-
1 receptoriaus antagonistu (IL-1ra), bet jam biidingas maZzesnis iningumas nei IL-1P arba IL-10.

Farmakodinaminis poveikis
Klinikiniy tyrimy metu CAPS pacientams, kuriy organi@nekontroliuojamai gaminasi per didelis

IL-1 kiekis, nustatyta greita reakcija { gydyma rilogﬁeptu, t. y., laboratoriniai rodmenys, pvz.,

C reaktyviojo baltymo (CRB) ir amiloido A (S i€kis serume, leukocitoze ir trombocitoze greitai

sunormalgjo.
Klinikinis veiksmingumas ir sauguma &

S
Rilonacepto veiksmingumas ir saza&ydant CAPS, iskaitant FCAS, dar vadinamu Seiminiu Salcio

urtikarijos sindromu (angl. Familj Ild Urticaria Syndrome, FCUS), ir Muckle-Wells sindromu
(MWS) sergancius pacientus, riamas atliekant atsitiktiniy im¢iy, dvigubai akla, placebu
kontroliuojama tyrima, susi ti i§ dvieju viena po kitos sekanciy daliy (A ir B), kuriose dalyvavo
tie patys pacientai. Tyrimo v8iKsmingumo dalyje dalyvavo 47 pacientai, i§ kuriy 44 diagnozuotas
FCAS, ir 3 pacientai,ol\' s diagnozuotas MWS. Dar dvylika pacienty dalyvavo atvirojoje tgstinéje
fazéje, kurios metu renkami veiksmingumo duomenys: 8 suaugusieji, kuriems diagnozuotas
FCAS, ir 4 paa; ’B{ 13-16 mety), i$ kuriy 3 diagnozuotas FCAS ir 1 diagnozuotas FCAS ir MWS.
Dar keturi aéﬁ (12-17 mety), 18 kuriy visiems diagnozuotas FCAS, po to dalyvavo atviroje
tgstinéje faz% urios metu veiksmingumo vertinimo duomenys nebuvo renkami. Veiksmingumas
pacien uriems nebuvo patvirtinta NLRP3/CIAS1 geno mutacija, nenustatytas.

A dalis buvo 6 savai¢iy trukmés atsitiktiniy im¢iy, dvigubai aklas, placebu kontroliuojamas tyrimo
laikotarpis, kurio metu buvo vertinamas 160 mg rilonacepto dozés vartojimas kas savaitg po pradinés
ivadinés 320 mg dozés. IS karto po A dalies pacientai dalyvavo B dalyje, kuria sudaré¢ 9 savaiciy
trukmés pacientams aklas laikotarpis, kurio metu visi pacientai kas savaitg vartojo 160 mg rilonacepto
dozg, po kurio seké 9 savaiciy trukmeés dvigubai aklas, randomizuotas vartojimo nutraukimo
laikotarpis, kurio metu pacientai atsitiktiniy im¢iy bidu buvo atrinkti toliau kas savaitg vartoti 160 mg
rilonacepto dozg arba vartoti placebo. Po to pacientai galéjo pasirinkti dalyvauti 24 savaiiy atvirojoje
testinéje fazéje, kurios metu visi pacientai kas savaitg vartojo 160 mg rilonacepto dozg.

Naudodami dienyna, pacientai jvertino $iuos penkis CAPS pozymius ir simptomus: sanariy skausma,
bérima, karsc¢iavimo/salcio krétimo pojiti, akiy paraudima/skausma ir nuovargi, kiekviena i$ ju
ivertindami balais nuo 0 (néra, jokio sunkumo) iki 10 (labai sunkus). Tyrimu buvo vertintas vidutinis
simptomy balas pagal pokyti nuo pradinio jvertinimo duomeny iki gydymo pabaigos.
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Vidutiniy simptomy baly poky¢iai tyrimo randomizuotu lygiagreciy grupiy laikotarpiu (A dalis) ir
randomizuotu nutraukimo laikotarpiu (B dalis) pateikti 3 lenteléje. A dalyje rilonaceptu gydytiems
pacientams nustatytas 84% vidutinio simptomy balo sumazéjimas, palyginti su 13% sumazéjimu
placebu gydytiems pacientams (p < 0,0001). B dalyje vidutiniai simptomy balai daugiau padidéjo
pacientams, kurie peréjo prie placebo vartojimo, nei rilonacepta toliau vartojusiems pacientams.

Daugumai pacienty pagrindiniy simptomy baly pageréjimas pastebétas per vieng diena nuo gydymo
rilonaceptu pradzios. Rilonacepto vartojusiems pacientams nustatytas didesnis kiekvieno i§ penkiy
bendry laukiamy rezultaty komponenty pageréjimas nei placebo vartojusiems pacientams.

A dalyje vidutinis simptomy ,,patiméjimo* dieny (t. y., dieny, kai paciento dienyne nurodytas vidutinis
simptomy balas buvo didesnis kaip 3) 21 dienos pradinio jvertinimo iki gydymo pradzios laikotarpiu ir
gydymo laukiamy rezultaty laikotarpiu rilonacepto grupéje sumazéjo nuo 8,6 pradinio jvertini etu
iki 0,1 laukiamy rezultaty laikotarpiu, palyginti su pokyciu nuo 6,2 iki 5,0 placebo grupéq'(’ 0,0001
vs. placeba). O

Daug didesnei rilonacepto nei placebo grupés daliai pasireiské bendrojo balo pa a)as nuo pradinio
ivertinimo laikotarpio: ne maziau kaip 30% (96% vs. 29% pacienty), ne mazi 50% (87% vs.
8%) ir ne maziau kaip 75% (70% vs. 0%) (p < 0,0001). ’\

A ir B dalyse gydytojo ir paciento bendras ligos aktyvumo jvertinima enty ju kasdienés veiklos
apribojimo dél ligos laipsnio jvertinimas labai pageréjo rilonaceptoﬁ je, palyginti su placebo

grupe.

Vidutinis C reaktyviojo baltymo (CRB) kiekis rilonacepto @);Je labai sumazéjo, palyginti su

pradinio jvertinimo duomenimis, tuo tarpu placebo gru okycio nebuvo. Rilonaceptas taip pat
salygojo dideli amiloido A (SAA) koncentracijos segime Sumazgjima, palyginti su pradinio jvertinimo
duomenimis, iki normalios koncentracijos. ®

Atviros testinés fazés metu vidutiniy simptmé%ﬂq, CRB ir SAA koncentracijos serume sumazéjimas
iSliko iki vieneriy mety.



3 lentelé. Vidutiniai simptomy balai suaugusiesiems (18 mety ir vyresniems)

pradinio jvertinimo

pradinio jvertinimo

. Placebas | Rilonacepta . Placebas Rilonaceptas

A dalis (0=24) | s (n=23) B dalis (n=23) (n=22)
Pradinio jvertinimo Yelkhojo
. rilonacepto
iki gydymo radinio jvertinimo
laikotarpis 2,4 3,1 pr ! 0,2 0,3

o laikotarpis
(nuo -3 iki 0 o

. (nuo 13 iki 15
savaités) .
savaités)

Laukiamy rezultaty Laukiamy rezultaty
laikotarpis laikotarpis
(nuo 4 iki 6 2.1 0,5 (nuo 22 iki 24 1.2 0.4
savaités) savaités) P
Vidutinis pokytis Vidutinis pokytis )
nuo pradinio ) Py nuo pradinio 3&@
ivertinimo iki 0,3 2,6 ivertinimo iki 0.9 o
laukiamy rezultaty laukiamy rezultaty N\
p rodmuo pokyciui p rodmuo pokyciui ‘V
grupéje nuo NR p <0,0001 grupéje nuo ps 0\@.( NR

palyginti

palyginti

*p < 0,0001, rilonacepto ir placebo palyginimas
**p < 0,001, rilonacepto ir placebo palyginimas

NR = nereikSmingas

X
‘OQ/

y <

Veiksmingumo pagal amziaus grupes ir diagnoz¢ ivertin;&ltliktas lyginant pagrindiniy simptomuy

balus (angl. key symptom score, KSS) pasibaigus 24 sa
vertinimo metu, naudojant pagal laika nustatytus p

itraukti i tyrima A dalyje, rezultatai pateikti ats @u
atviroje tgstingje fazeje; keturiy paaugliy, ku@ 0

rezultatai pateikti individualiai.

\

10

{14 atvirajai testinei fazei su KSS pradinio
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itraukti { tyrima tik atviroje tgstinéje fazéje,




4 lentelé. Pagrindiniy simptomy balai pagal amziy ir diagnoze po 24 savaiciy atviros testinés

fazés
Grupé Amziaus Diagnozé Vidutinis Vidutinis Sumazéjimas,
grupé KSS KSS po 24 palyginti su
(intervalas) pradinio savaiciy pradinio
pvertinimo vertinimo
metu duomenimis
Suaugusieji, jtraukti A 18 — <65 FCAS 2.9 0,7 75,9%
dalyje (24, 63) n=31
>65 FCAS 2,4 0,4 77,3%
(67,78) n=10
18 — <65 MWS 3,3 0,2 9@/0
(22, 45) n=3 N
A
Suaugusieji, itraukti 18 — <65 FCAS 2,3 0,2 93,0%
atviroje testinéje (18, 56) n=38 0'
fazéje <
N2\
Paaugliai, itraukti 13 FCAS 24 AN 85,6%
atviroje testinéje 15 FCAS 03 AMO00 100%
fazéje 16 FCAS 28 LY 00 100%
13 FCAS/MWS 0;@‘ 0,0 95,7%

>V
QQ/

Apskaiciuota, kad rilonacepto biologinis pasisav& po injekcijos po oda sudaro mazdaug 50%.

5.2 Farmakokinetinés savybés

CAPS sergantiems pacientams iki 48 savaié@fotarpi kas savaitg po oda SvirksStus 160 mg dozes,
vidutiné minimali pastovioji rilonacepto ntracija buvo mazdaug 24 pg/ml. Nustatyta, kad
pastovioji biisena pasiekiama per iki 6 1¢iy laikotarpi.

5 lentelé. Rilonacepto pastovioigﬁ gnos farmakokinetinés savybés'.
Parametras N uo’

Chnax (mg/1)

X
‘\6 31,5

\ -
AUC (para.m@lp

198
CcL /ﬁ&?arag 0,808
T, galutinis (para) 7,72

"Remiantis populiacijos farmakokinetiniu modeliavimu
* Pateikti gauti rodmenys .

Tam tikros populiacijos

Farmakokinetikos duomeny apie vartojima pacientams, kuriy kepeny veikla sutrikusi, néra. Kaip ir
vartojant visus didelius baltymus, numatomas rilonacepto katabolizmas per proteolitus ir taikinio
salygojamas klirensas. Todél sutrikusi kepeny veikla rilonacepto farmakokinetikos klinikai
reik§mingai veikti neturéty.
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Vienos dozés tyrimo, kuriame dalyvavo pacientai, sergantys galutinés stadijos inksty liga (GSIL),
rodo, kad rilonacepto $alinimas nesumazéjo. Todél rilonacepto pasalinimas per inkstus laikomas ne
pagrindiniu klirenso bidu. Pacientams, kuriy inksty veikla sutrikusi, dozés koreguoti nereikia.

Tyrimy, vertinan¢iy amziaus, lyties ar kiino svorio itaka rilonacepto ekspozicijai, neatlikta. Remiantis
negausiais klinikiniy tyrimy duomenimis, vyry ir motery pusiausvyrinés koncentracijos buvo panasios.
Amzius (26-78 metai) ir kiino svoris (50-120 kg) reikSmingos itakos minimalioms rilonacepto
koncentracijoms neturé¢jo. Rasés jtakos nebuvo galima jvertinti, nes CAPS klinikiniuose tyrimuose
dalyvavo tik baltieji; tai atspindéjo ligos epidemiologija.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprastiniy farmakologinio saugumo ir kartotiniy doziy toksiskumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys
specifinio pavojaus Zzmogui nerodo. é

Buvo atlikti tyrimai su gyviinais, siekiant jvertinti toksinj poveiki reprodukcijai. Peléwﬁ'ﬁ(as
rilonacepto analogas poveikio peliy vaisingumui neturé¢jo. Buvo atliktas embriono ar aus
vystymosi tyrimas, bezdzionéms duodant rilonacepto dozes, mazdaug iki 4 kart }ées uz dozg
zmogui. Gydytose grupése nustatytas 3 estradiolio koncentracijos mazéjimas, omeny reikSmé
nezinoma. Prenatalinio ir postnatalinio toksinio poveikio reprodukcijai tyr'nx riame tris kartus per
savaitg peléms buvo Svirksc¢iamos 20, 100 ar 200 mg/kg peléms skirto ri‘% pto analogo dozés
(didziausia dozé yra mazdaug 6 kartus didesné uz 160 mg palaikom @ agal kiino pavirSiaus
plota), su gydymu susijusio poveikio nebuvo.

Genotoksiskumo arba ilgalaikiy tyrimy su gyviinais, ivertina@mutagenini ar kancerogeninj
rilonacepto poveiki, neatlikta.

6. FARMACINE INFORMACIJA 6
<0

>
Milteliai é

Glicinas Q
Arginino hidrochloridas @
Histidinas ‘

Histidino hidrochlorido mo dratas
Polietileno glikolis 335

Sacharozé Q\
*

Tirpiklis Q

Injekcinis \?@

6.2 \&&erinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél §io vaistinio preparato maiSyti su kitais negalima.

6.1 Pagalbiniy medzZiagy sarasas

6.3 Tinkamumo laikas

Buteliukas
2 metai.

Praskiestas tirpalas

Kad biity iSvengta uzterSimo mikroorganizmais, preparatg reikia vartoti kiek galima grei¢iau, ne véliau
kaip per 3 valandas nuo paruo$imo, nes preparato sudétyje néra konservanty. Jei preparatas néra i$
karto vartojamas, uz laikymo salygas ir trukme atsako vartotojas; galima laikyti ne ilgiau kaip 24
valandas 2 °C — 8 °C temperatiiroje.
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6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve. Negalima uzsaldyti.
Buteliukus laikyti iSorinéje dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Paruosto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
6.5 Pakuoté ir jos turinys
Milteliy buteliukas

20 ml 1 tipo skaidraus stiklo buteliukas su guminiu kams¢iu ir lakuota nupléSiama aliuminio plomba,
kuriame yra 220 mg rilonacepto. 6

Tirpiklio buteliukas @

LDPE buteliukai, kuriuose yra 5 ml injekcinio vandens

Kiekvienoje pakuotéje yra OO
4 buteliukai su milteliais injekciniam tirpalui; ﬁ
4 buteliukai su tirpikliu; A O\
8 vienkartiniai 3 ml Svirkstai;

O
8 vienkartinés 27 dydzio, 13 mm adatos. q

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam %tui ruosti

Ruo$imo nurodymai 0

Pries vartojant Rilonacept Regeneron miltelius reikia prdskiesti 2,3 ml tirpiklio (injekcinio vandens),
laikantis aseptikos reikalavimy. 6

2,3 ml tirpiklio reikia jtraukti i§ tirpiklio bute &rijungto tiesiai prie 3 ml Svirksto, tada susvirksti |
ruosimui skirta milteliy buteliuka, naudoj amgl%diio, 13 mm adata (kad paruosto tirpalo taris biity
2,75 ml). Po to skiedimui tirpikliu naudo a ir Svirksta reikia pasalinti; injekcijoms po oda ju
naudoti negalima. Supylus tirpikli, but o turinj reikia sumaiSyti mazdaug viena minut¢ pakratant
buteliuka ir vieng minutg palaukiantkdl nusistovés. Gauto 80 mg/ml tirpalo uzteks iki 2 ml turio
dozei itraukti vartoti po oda. ‘

Paruostas tirpalas yra tir§tas%idrus ir bespalvis arba gelsvas. Pries Svirk$ciant reikia atidziai
apzilréti, ar nepakito,] Sto tirpalo spalva ir jame néra daleliy. Jei pakito tirpalo spalva arba jame
yra daleliy, preparab ti negalima.

*

Vartojimo nur, \ai

*

Laikantj ikos reikalavimy, naudojant nauja 27 dydzio, 13 mm adata, prijungta prie naujo
injeleeijdi po oda skirto 3 ml Svirksto, reikia jtraukti rekomenduojamo tiirio, iki 2 ml (160 mg), tirpalo
doze.

Svirkstimo po oda vietas, pvz., pilvo, §launy ar Zasto srityje, reikia keisti. Negalima $virksti { tas
vietas, kuriose oda yra pazeista kraujosruvy, paraudusi, jautri ar sukietéjusi.

Pirmasias paciento ar slaugytojo atliekamas Rilonacept Regeneron injekcijas turi prizitiréti apmokytas

sveikatos prieziliros specialistas. Toliau pacientai Svirksciasi patys, jiems reikia pateikti atitinkamus
tinkamos Svirkstimo technikos nurodymus ir uztikrinti, kad pacientai mokéty ja taikyti.

Tvarkymas

Kiekviena buteliuka reikia naudoti tik viena karta. [traukus tirpala, buteliuka reikia pasalinti.
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Pacientams arba jy slaugytojams reikia nurodyti, kaip tinkamai Salinti buteliukus, adatas ir §virkstus.

Nesuvartota vaistinj preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

Regeneron UK Limited
40 Bank Street

E14 5DS London
Jungtiné Karalysté

S
<0

O
&

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/09/582/001

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA 6
*
Rinkodaros teisé pirma karta suteikta 2009 m. spalio 23 d. <>‘\
Rinkodaros teisé paskutini kartg atnaujinta &Q

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Naujausia iSsamig informacija apie $i preparata galite rasti @‘ppos vaisty agentliros interneto
svetaingje http://www.ema.europa.eu.
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BIOLOGINES (-IU) VEIKLIOSIO @UJU) MEDZIAGOS (-U)
GAMINTOJAS (-AI) IR GAMINTQJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I)
UZ SERIJU ISLEIDIMA 6

II PRIEDAS

TIEKIMO IR VARTOJ ALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGO%EIKALAVIMAI RINKODAROS

TEISES TUREQ
<
\
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A.  BIOLOGINES (-IU) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U)
GAMINTOJAS (-AI) IR GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU
ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medZiagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Regeneron Pharmaceuticals, Inc.
81 Columbia Turnpike, Rensselaer
New York 12144

JAV

Gamintojo, atsakingo uz seriju iSleidima, pavadinimas ir adresas

Brecon Pharmaceuticals Ltd. 6

Pharos House ,@
Wye Valley Business Park O
Brecon Road, Hay-on-Wye 0

Hereford HR3 5PG
Jungtiné Karalysté &

*

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIM@

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. | priedarato charakteristiky santraukos] 4.2
(/

skyriy).
<

. Oficialus serijy iSleidimas 6

Pagal direktyvos 2001/83/EB 114 straipsnio r&% imus oficialiai serijas iSleis valstybiné arba tam
skirta laboratorija. @

C. KITOS SALYGOS IR REI @VIMAI RINKODAROS TEISES
TURETOJUI @

Rinkodaros teisés turétojas privalo uztikrinti, kad prie$ vaisto pateikima i rinka visiems
gydytojams, kurie, kaip numagoma, skirs ir (arba) naudos Rilonacept Regeneron, buity pateiktas
informacijos gydytojuj inys, kurj sudaro:

. Preparatg teristiky santrauka,
e Info ijq Bydytojui,
. Isp‘é;%ﬁ)aciento kortele
Gydytojo informacing medziaga turi sudaryti Sie pagrindiniai elementai:
. nkiy infekcijy, iskaitant oportunistines bakterines, virusines ir grybelines infekcijas, rizika

Rilonacept Regeneron gydomiems pacientams;

e {miniy su injekcija susijusiy reakcijy rizika;

e Dbitinybé informuoti pacientus apie tinkama Svirkstimosi metoda, kai pacientas nori ir sugeba
tai daryti, taip pat rekomendacijos sveikatos priezitiros specialistams, kaip pranesti apie
vartojimo klaidas;

e nustatyta arba potenciali imunogeninio poveikio, galin¢io sukelti imuninés kilmés simptomus,
rizika;

e Dbiitinybé sveikatos priezitiros specialistams atlikti kasmetinj klinikinji pacienty ivertinima,
nustatant potencialia padidéjusia piktybiniy ligy susidarymo rizika;

e Dbitinybé jvertinti neutrofily skaiciy pries pradedant gydyma, po 1-2 ménesiy ir paskui
periodiskai, kol vartojamas Rilonacept Regeneron, nes neutropenija serganc¢iy pacienty pradéti
gydyti Rilonacept Regeneron negalima;
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e Dbiitinybé stebéti pacienty lipidy profiliy pokycius;

e Rilonacept Regeneron saugumas nés¢ioms ir kriitimi maitinan¢ioms moterims nezinomas,
todél gydytojai turi aptarti Sig rizika su pacientémis, jeigu jos pastoja arba planuoja pastoti;

e tinkama paciento prieziiira sgveikos su vakcinomis poziliriu,

e galimybé itraukti pacientus i registro tyrima, siekiant palengvinti ilgalaikiy veiksmingumo ir
saugumo duomeny rinkima;

e ispéjamosios paciento kortelés vaidmuo ir naudojimas.

Farmakologinio budrumo sistema

Rinkodaros teisés turétojas turi uztikrinti rinkodaros teisés bylos 1.8.1 modulyje aprasytos
farmakologinio budrumo sistemos buvima ir funkcionavima, pries §i vaistinj preparata pateikdamas {
rinka ir jam esant rinkoje. 6

Rizikos valdymo planas @
Rinkodaros teisés turétojas isipareigoja ir vykdyti farmakologinio budrumo veikla, iész@u aprasyta
farmakologinio budrumo plane pateiktame rinkodaros teisés bylos 1.8.2 modulio r'@s valdymo
plane ir Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komiteto (CHMP) suderintuose j &]mimuose.

v *
Vadovaujantis Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komiteto Rekomenda "O&dél zmonéms skirty

vaistiniy preparaty Rizikos valdymo sistemy, atnaujintas Rizikos vald nas turi biiti pateikiamas
tuo pat metu kaip ir kitas periodiskai atnaujinamas saugumo protok ngl. Periodic Safety Update
Report, PSUR). @

e kai gaunama nauja informacija, galinti turéti itak ai Saugos specifikacijai,

Farmakologinio budrumo planui ar rizikos maZzin veiklai;
e per 60 dieny nuo svarbaus (farmakologinio mo arba rizikos mazinimo) uzdavinio

Atnaujintas Rizikos valdymo planas turi biti pateikiamas: )gv
i

ivykdymo;
e pareikalavus Europos vaisty agentﬁra}}é&'

PSUR é

Sio vaistinio preparato PSUR cik@ i atitikti pusmetinj cikla, kol CHMP nenustatys kitaip.

. SALYGOS AR APR@) IMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO TOJIMUI UZTIKRINTI

V/
Nereikia. *\Q
. [PAI@OJ IMAS VYKDYTI POREGISTRACINES UZDUOTIS

Rin%@eisés turétojas nustatytais terminais turi jvykdyti Sias uzduotis.

Aprasymas Terminas

RTT turi pateikti atnaujintg rizikos valdymo plana (RVP), kuriame atitinkamai | Per ménesj po
apraSyta papildoma farmakologinio budrumo veikla, susijusi su toksinio | Pranesimo apie

poveikio krabaédziy makaky embriono ir vaisiaus vystymosi tyrimu, siekiant Komis@jos
toliau iStirti galima vaisiaus defekty rizika. sprgnd1mo
gavima

° SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS [IVYKDYTI POREGISTRACINES UZDUOTIS
RINKODAROS TEISES ISIMTINEMIS SALYGOMIS ATVEJU
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Suteikus rinkodaros teis¢ iSimtinémis salygomis ir remiantis Reglamento (EB) Nr. 726/2004 14 str. 8
d., rinkodaros teisés turétojas nustatytais terminais turi jvykdyti Sias uzduotis:

Aprasymas Terminas

RTT turi reguliariai pateikti vartojimo suaugusiesiems ir vaikams saugumo | Kartu su PSUR
ir veiksmingumo duomenis i§ Globalaus registro. Tai, kad klinikiniuose
tyrimuose dalyvavo nedaug vaiky ir néra duomeny apie ilgalaikio IL-18
slopinimo poveikj, yra problema, atsizvelgiant i tai, kad bikl¢ yra reta.
Toliau nuolat turi biiti renkami duomenys i8 registro apie vartojimo
sauguma ir veiksminguma vaikams, ypac apie infekcijos rizika ir galima
imuniniy reakcijy, pvz., reakcijos | vakcinavima, poky¢ius ir augima,. RTT
taip pat turi {vertinti atvejus, kai sumazéja veiksmingumas, ir nustatyti, ar
tai susij¢ su farmakokinetikos arba farmakodinamikos poky¢iais laikui

bégant ar antikiiny susidarymu. Su periodiskai atnaujinamu saugumo @6
protokolu RTT turi pateikti atnaujinta informacija apie pacientus, itrauktus &

1 tyrima, ir bet kokius tarpinius tyrimo rezultatus. Pacientus reikia itraukti i O
Registra, kol bus ivykdytos Sios salygos: 5 mety jtraukimo laikotarpis ir 0
200 jtraukty pacienty. &

i~

Reikalingi tolesni farmakokinetikos pusiausvyrinés biisenos ekspozicijos \~2{)12 m. rugsejo 30 d.
duomenys (AUC, Cux, Cnin pusiausvyrinés busenos laikotarpiu), ypac q
vaikams. RTT ipareigotas atlikti vaiky farmakokinetikos tyrima. @

P
A
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I1II PRIEDAS é

ZENKLINIMAS IR PAKU APELIS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

| 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
rilonaceptas

[2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI) Q

Kiekviename milteliy buteliuke yra 220 mg rilonacepto. Paruosus, kiekviename tirpalo th’ 0 mg

rilonacepto. O
&
&.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

P _
N
Sudétyje taip pat yra glicino, arginino hidrochlorido, histidino, histidi %)chlorido monohidrato,
polietileno glikolio 3350, sacharozés ir injekcinio vandens. &&

[4.  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJEy V

\4
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui. Q

Pakuotéje yra: @

4 milteliy buteliukai, kuriuose yra po 220 m ’sqnacepto;
4 buteliukai, kuriuose yra po 5 ml tirpikli(ﬂb

8 vienkartiniai 3 ml $virkstai;

8 vienkartinés 27 dydzio, 13 mm ad@.

"

5. VARTOJIMO MEEODAS IR BUDAS (-Al)

<
Pries vartojima perskfn'@e pakuoteés lapeli.
Vartoti po oda. «

O
6. SP, 1.US ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
- MS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE
~

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

[7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) JSPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA) |

[ 8. TINKAMUMO LAIKAS |

Tinka iki
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[9.  SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve. Negalima uzsaldyti.
Buteliukus laikyti iSorinéje dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

Nesuvartota preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimuy.

| 11.  RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS ,
Regeneron UK Limited @
40 Bank Street O
E14 5DS London o
Jungtiné Karalysté é

*
S— N
[ 12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS )\
~7
EU/1/09/582/001 é
NN
| 13.  SERIJOS NUMERIS A\

\ Y4
Serija Q
9

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVABg\,V
L4

\
L

Receptinis vaistinis preparatas.

| 15. VARTOJIMO INSTRUKEMJA
)

£z
| 16. INFORMAC&T\D&Q(AILIO RASTU

*
AN

Priimtas paaiskinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu.
-

&
Q0
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

MILTELIU BUTELIUKO ETIKETE

| 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml milteliai injekciniam tirpalui
rilonaceptas

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

Kiekviename buteliuke yra 220 mg rilonacepto. Paruosus, kiekviename tirpalo ml yra 80 rngb@
rilonacepto. O’Q,

A\

-

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS é

Sudétyje taip pat yra glicino, arginino hidrochlorido, histidino, histidino < lorido monohidrato,
polietileno glikolio 3350, sacharozés @
AN

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE A%/

e
Milteliai injekciniam tirpalui.
220 mg rilonacepto @Q

[5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS\-AI)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés @Sk

Vartoti po oda. Q
"

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

>4

Laikyti vaikams f\c@cs\)imoje ir nepasiekiamoje vietoje.
* &

| 7. KHV)QQ) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

| 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti saldytuve. Negalima uzsaldyti.
Buteliuka laikyti iSorinéje dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

| 11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Regeneron UK Limited
40 Bank Street

E14 5DS London
Jungtiné Karalysté

[12.  RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS ,

EU/1/09/582/001 @
s

[13.  SERIJOS NUMERIS R\t
Y4

Partija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas. 0

Va N

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA \*

2

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RAST%’é:

Nal%

Priimtas paaiskinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu.
\%4
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIUY PAKUOCIU

TIRPIKLIO ETIKETE

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

Rilonacept Regeneron tirpiklis

| 2. VARTOJIMO METODAS

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapeli. @6

&
g

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

Y

EXP . 6
N\
o)
[4. SERLJOS NUMERIS \ 72
2
Lot 0
<

O\

| 5.  KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAD N

Sml &ﬁ

6. KITA N

Injekcinis vanduo.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Rilonacept Regeneron 80 mg/ml milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
rilonaceptas

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

svarbi informacija.

- NeiSmeskite Sio lapelio, nes v¢él gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | 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 Jusy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités | %Wtojac

arba vaistininka. @
Apie ka raSoma Siame lapelyje? QO

Kas yra Rilonacept Regeneron ir kam jis vartojamas &
Kas zinotina pries vartojant Rilonacept Regeneron ¢ 6

Kaip vartoti Rilonacept Regeneron Q
Galimas Salutinis poveikis @
Kaip laikyti Rilonacept Regeneron &
Pakuotés turinys ir kita informacija @

2’

1. Kas yra Rilonacept Regeneron ir kam jis vart as

Sk D=

Rilonacept Regeneron skirtas suaugusiesiems ir )ﬁq ar vyresniems paaugliams, kuriems yra
sunkiy $eiminio Sal¢io autoimuninio uzdegimd@indromo (angl. Familial Cold Autoinflammatory
Syndrome, FCAS) ir Muckle-Wells sindro S) simptomuy, gydyti.

Rilonacept Regeneron priklauso vaistinifipreparaty, vadinamy interleukino inhibitoriais, grupei.
Rilonacept Regeneron blokuoja U, iskaitant interleuking-1 beta (IL-1 beta), aktyvuma. CAPS
serganciy pacienty organizme ]&s per didelis IL-1 beta kiekis. Tai gali sukelti tokius simptomus
kaip karsciavimas, galvos s %ﬂas, nuovargis, odos iSbérimas arba sanariy ir raumeny skausmas.
Rilonacept Regeneron, blollﬁamas IL—1 beta aktyvuma, palengvina §iuos simptomus.

*

Jeigu kilty daugigu@slmq dél Rilonacept Regeneron veikimo arba kodél §is vaistas Jums skirtas,
kreipkités | gy%.

O
2. Q@mtina pries vartojant Rilonacept Regeneron

Rilonacept Regeneron vartoti negalima:

. jeigu yra alergija rilonaceptui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);

. jeigu yra aktyvi, sunki infekcija.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, prie§ pradédami vartoti Rilonacept Regeneron.
Pasakykite gydytojui, jeigu Jums yra toliau nurodytos bukleés:

. infekcija;
. tuberkuliozé arba turéjote glaudy kontakta su serganciuoju tuberkulioze;
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. anksciau buvusios infekcijos, kurios kartojasi;
. numatyta skirti kokias nors vakcinas.

Vaikams ir paaugliams
Rilonacept Regeneron nerekomenduojama vartoti jaunesniems kaip 12 mety vaikams.

Kiti vaistai ir Rilonacept Regeneron
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Ypac svarbu pasakyti savo gydytojui, jeigu vartojate bet kokius toliau nurodytus vaistus:

kitus vaistus, kurie blokuoja interleuking 1, pavyzdziui, anakinra arba kanakinumaba; 6
e vaistus, vadinamus naviko nekrozés faktoriaus inhibitoriais (pavyzdziui, etanercepta)@
adalimumaba arba infliksimaba), kurie dazniausiai vartojami autoimuninei reumat@ gai gydyti;

e  kiti vaistai létiniams sutrikimams gydyti, nes Rilonacept Regeneron gali veikti %uriq vaisty,

pvz., varfarino (vaisto nuo kraujo kreséjimo), apdorojima kepenyse. Jiisuy toji gali reikeéti
atlikti tam tikrus tyrimus ir koreguoti tokiy vaisty dozg. . 6
NésStumas ir Zindymo laikotarpis Q
Rilonacept Regeneron vartojimas nebuvo tirtas néS¢ioms motegigs, ir jo negalima vartoti néstumo
metu, nebent tai yra biitina. Vartojimo laikotarpiu ir b vaites po paskutinés Rilonacept
Regeneron dozés vartojimo neturétuméte pastoti ir privalg doti kontraceptines priemones. Jeigu
esate néscia, manote, kad galbut esate néscia, arba pl e pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista

pasitarkite su gydytoju.

Rilonacept Regeneron vartojimo kriitimi maitinal&%s moterims saugumas nezinomas. Jeigu zindote,
pries vartodama Rilonacept Regeneron pasitarks gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdyma &

Kai kurie su CAPS arba su Rilonace eneron vartojimu susij¢ simptomai, pvz., sukimosi pojiitis
(vadinamas svaiguliu), gali veikti ma vairuoti ar valdyti mechanizmus. Jeigu juntate svaigulj,
nevairuokite ar nevaldykite jokj ]&taisq ar mechanizmy tol, kol vél nesijusite normaliai.

*

Pries vartojant bet kokj %ds&)ﬁtina pasitarti su gydytoju, slaugu arba vaistininku.

*
3. Kaip va% ilonacept Regeneron

*
Visada Vaﬁd@ §i vaista tiksliai, kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités | gydytoja arba

VaisﬁQ

Rilonacept Regeneron skirtas vartoti po oda. Tai reiskia, kad vaistas Svirk§¢iamas trumpa adata {
riebalinius audinius, esancius po pat oda.

Kiek Rilonacept Regeneron vartoti
Suaugusieji (jskaitant senyvus Zmones)

. Pradiné dozé yra dvi injekcijos po 2 mililitrus (ml) tirpalo, Svirk$ciant ta pacia dieng i 2
skirtingas kiino sritis.
. Po to rekomenduojamoji dozé yra viena 2 ml injekcija, Svirks¢iama karta per savaite.

Paaugliai (12-17 mety amZiaus)
Dozé priklausys nuo paciento kiino svorio ir bus skirtinga kiekvienam pacientui. Jisy gydytojas
pasakys, kiek vaisto svirksti.

28



. Pradiné dozé yra 4,4 miligramai kilogramui ktino svorio, iki 320 miligramy (mg), susvirk§¢iama
per vieng arba du kartus.

. Po to rekomenduojamoji doz¢ yra 2,2 miligramai kilogramui svorio, iki 160 mg, §virk§¢iama
karta per savaite, ta pacia savaités diena.

Abiem atvejais gydytojas apskai¢iuos atitinkama reikiama $virksti tri. Vaikui augant, Rilonacept

Regeneron dozg gali reikéti koreguoti. Prie§ koreguodami dozg pasitarkite su gydytoju.

Kaip $virksti Rilonacept Regeneron

Rilonacept Regeneron $virks¢iamas po oda (subkutaninis vartojimas). Pirma karta Rilonacept
Regeneron reikia Svirksti prizitirint apmokytam sveikatos priezitros specialistui. Jus arba Jiisy
globéjas busite atitinkamai apmokyti, kaip sumaiSyti miltelius (iStirpinti, kad gautysi tirpalas), paruosti
dozg ir susvirksti tirpala.

Perskaitykite Sio lapelio gale esantj skyreli RILONACEPT REGENERON MILTELIY 6
INJEKCINIAM TIRPALUI VARTOJIMO INSTRUKCIJOS. Jeigu turite klausimy, kreigki savo
gydytoja, slauga arba vaistininka. O

Pavartojus per didele Rilonacept Regeneron doz¢
Jeigu netycia jSvirksite daugiau Rilonacept Regeneron nei rekomenduojama g, Aurite i§ karto
kreiptis { savo gydytoja. ¢

PamirsSus pavartoti Rilonacept Regeneron Q

Pamirsg pavartoti Rilonacept Regeneron dozg ir prisiming per keljaS\dienas, Svirkskite ja i§ karto, kai
tik prisiminsite. Kita dozg reikia Svirksti kitu numatytu laiku, ima Svirksti dvigubos dozés norint
kompensuoti praleista dozg. Nesvirkskite Rilonacept Regen azniau nei karta per savaite.

<

4. Galimas Salutinis poveikis 6

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti §alutin@ 1ki, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.

Jeigu vartojant Rilonacept Regeneron p &isEé toliau nurodytas sunkus Salutinis poveikis, i§ karto
kreipkités i gydytoja:

* Sunkios infekcijos. IS karto Qy%e savo gydytojui, jeigu vartojant Rilonacept Regeneron
pasireiskeé Siy infekcijos simy
- ilgiau kaip 3 paras trunkentis kar§¢iavimas arba bet kokie kiti simptomai, kurie gali buti susijg
su infekcija, pwz.fatgalaikis kosulys, ilgalaikis galvos skausmas ar lokalizuotas paraudimas,
Silumos p(ijﬁ@ dos patinimas.

Jei pasirei§l<é %Sb\mfekcija, Rilonacept Regeneron vartojima reikia nutraukti.

* Alergi akcijos. Jeigu vartojant Rilonacept Regeneron pasireiské alerginés reakcijos
(padfd¢jlisio jautrumo) pozymiy (pvz., kriitinés verzimas, §vokstimas, pasunkéjes kvépavimas, stiprus
galvos svaigulys arba sukimasis, liipy patinimas arba bérimas injekcijos metu ar po jos), i$ karto
nustokite vartoti Rilonacept Regeneron ir pasakykite savo gydytojui.

Labai daznas Salutinis poveikis (pasireiskia 1 i§ 10 vartojan¢iyjy arba dazniau)
e Reakcijos injekcijos vietoje (pvz., paraudimas, patinimas, niez&jimas ir kraujosruvos injekcijos
vietoje).
e Virsutiniy kvépavimo taky infekcija.
e Prienosiniy anciy infekcija.
e Galvos skausmas.

Daznas Salutinis poveikis (pasireiSkia 1-10 i§ 100 vartojanciyjy)
e Virusiné infekcija.
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Bronchitas.

Odos, akiy ar ausy infekcija.
Nuovargis.

Padidéjgs kraujospudis.
Pneumonija.
Skrandzio/zarnyno infekcija.
Svaigulys.

Paraudimas.

Alerginé reakcija.

Nerimas.

Negaléjimas miegoti (nemiga).

Nedaznas Salutinis poveikis (pasireiskia 1-10 i§ 1000 vartojanciujy) 6
e Meningitas. @
o Akies uzdegimas (iritas). é;
Taip pat gali pakisti cholesterolio kiekis kraujyje arba lasteliy kiekis kraujyje. Jis tojas tai

tebés.
stebés ) &

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, iskaitant Siame lapelyje nenurodyta, N ite gydytojui arba
vaistininkui. @

5. Kaip laikyti Rilonacept Regeneron 06

Si vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekia@e letoje.

Ant dézutés ir buteliuko etiketés po ,,Tinka iki“ n @tam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki @nés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve. Negalima uzsaldyti. 0

Buteliukus laikyti iSorinéje dézutéj preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Jei reikia, tirpala galima lai kambario temperatiiroje, taciau ji reikia suvartoti per 3 valandas nuo

sumaisymo. R q

Tirpalas yra klam@(aidrus ir bespalvis arba gelsvas. Pries Svirkscéiant reikia atidziai apzitiréti, ar
nepakito tirpal va ir jame néra daleliy. Jei pakito tirpalo spalva arba jame yra daleliy, preparato
vartoti nega&

Vais @ma iSmesti | kanalizacija arba su buitinémis atlieckomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, Klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

Paruosus Rilonacept Regenerf&%lac geriausia ji vartoti i$ karto, nes jo sudétyje néra konservanty.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Rilonacept Regeneron sudétis

Veiklioji medziaga yra rilonaceptas. Kiekviename milteliy buteliuke yra 220 mg rilonacepto.
Paruosus, kiekviename tirpalo ml yra 80 mg rilonacepto.
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- Pagalbinés milteliy medziagos yra glicinas, arginino hidrochloridas, histidinas, histidino
hidrochlorido monohidratas, polietileno glikolis 3350 ir sacharozé. Tirpiklis yra injekcinis
vanduo.

Rilonacept Regeneron i§vaizda ir kiekis pakuotéje
Rilonacept Regeneron tiekiamas kaip milteliai injekciniam tirpalui stikliniame buteliuke.
Milteliai yra balti arba balksvi.

Tirpiklis pateikiamas 5 ml permatomame plastikiniame buteliuke, kuriame yra 5 ml injekcinio

vandens. Tirpiklis yra bespalvis skystis.

Kiekvienoje pakuotéje yra

4 buteliukai su milteliais injekciniam tirpalui; O
4 buteliukai su tirpikliu; 0
8 vienkartiniai 3 ml $virkstai; &
8 vienkartinés 27 dydzio, 13 mm adatos. é,
*

Rinkodaros teisés turétojas q\

Regeneron UK Limited

40 Bank Street é
E14 5DS London 0
<

Jungtiné Karalysté

Gamintojas
Brecon Pharmaceuticals Ltd &

Wye Valley Business Park

Hay-on-Wye
HR3 5PG Hereford ﬁﬁ
Jungtiné Karalysté @

Sis pakuotés lapelis paskutin@ geriiﬁrétas

Sio vaistinio preparato rinkddafos teis¢ yra salyginé. Tai reiskia, kad laukiama tolesniu duomeny apie
§{ vaistinj preparata. , ?
Europos vaisty agensi nt karta per metus perzitirés nauja informacijq apie §i vaistinj preparatg ir

prireikus atnau% apeli.
Kiti inforn’n\@s $altiniai

[Ssamiy o;macija apie §i vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.cu.

Sis lapelis pateikiamas Europos vaisty agentiiros tinklalapyje visomis ES/EEE kalbomis.
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RILONACEPT REGENERON MILTELIU INJEKCINIAM TIRPALUI VARTOJIMO
INSTRUKCIJOS

Taip pat zr. 3 skyriy ,,Kaip Svirksti Rilonacept Regeneron®.
Pries pradédami perskaitykite visas Sias instrukcijas.
Reikalingos priemonés:

Kiekvienoje Rilonacept Regeneron dozés pakuotéje yra Sios priemonés:

8 steriliis 3 ml vienkartiniai $virkstai;

8 sterilios vienkartinés adatos (27 dydzio, ' col.);

4 Rilonacept Regeneron milteliy buteliukai; 6
4 sterilaus vandens (tirpiklio) buteliukai. @

Taip pat vaistinéje turésite isigyti iy priemoniy, kurios néra idétos | Rilonacept Re@g on dozés
pakuote:

e spirito serveteliy;

e marliniy tamponu; %

e nepraduriama talpykle panaudotoms adatoms, Svirk$tams 1rb @aka s iSmesti.
Siy priemonés teiraukités savo vaistininko. 0
Bendros rekomendacijos Rilonacept Regeneron inje @

e Ant Rilonacept Regeneron dézutés ir buteliukespatikrinkite tinkamumo laika (ménesi ir metus).

Jis nurodytas ant buteliuko etiketés ir d¢z 0 ,,Tinka iki“. Nevartokite Rilonacept Regeneron
pasibaigus jo tinkamumo laikui. Vais amas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio
dienos. g%

e Rankomis nelieskite adaty ir gu Rilonacept Regeneron buteliuko kamstelio. Jeigu
rankomis paliesite guminj ka uvalyklte jinauja spirito servetéle.

e Jeigu paliesite adata arba hes bet kokj pavirsiy, visa SvirkSta iSmeskite | nepraduriama
talpykle ir naudokite na kstq

e Pakartotinai nenaudo adatq ir Svirksty.

e Kad apsaugotumgtesave ir kitus nuo galimo adatos durio, labai svarbu i§ karto panaudojus visus
Svirkstus su p t\@tomw adatomis iSmesti i nepraduriama talpykle. Neméginkite gaubtelio
uzZdéti ant® @Jdotos adatos.

1 VEI SA@N Svirksti reikalingy priemoniy paruoimas
1. rai nusiplaukite rankas.

2. Ant Svaraus lygaus pavirSiaus pasidékite toliau iSvardytas priemones (Zr. 1 pav.):

« 2 sterilius, 3 ml vienkartinius $virkStus:
* vienas naudojamas ipilti sterily vandeni (tirpiklj) { Rilonacept Regeneron
miltelius;
* vienas naudojamas $virksti.

» 2 sterilias vienkartines adatas (27 dydzio, 13 mm):
* viena naudojama steriliam vandeniui (tirpikliui) ipilti { Rilonacept Regeneron
miltelius;
* viena naudojama §virksti.

* 1 buteliuka su Rilonacept Regeneron milteliais

* 1 sterilaus vandens (tirpiklio) buteliuka
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* 3 alkoholiu suvilgyti tamponus
* 1 marlini tampona
* nepraduriama talpykle naudotoms adatoms, Svirk§tams ir buteliukams Salinti

——
—i—
Adatos su
dangteliais [

Alkoholiu suvilgyti

Ly tamponai
Svirkstai Rilonacept Tirpiklio (sterilaus | /
Regeneron injekcinio vandens) . Nepraduriama
buteliukas buteliukas Marlé .
talpyklé

@".
1 pav. é

2 VEIKSMAS. Rilonacept Regeneron milteliy buteliukt@@mas

1.

2.

3.

1.

2.

Nuimkite nuo Rilonacept Regeneron buteliuko plagtikini dangteli.

Nuvalykite Rilonacept Regeneron buteliu %q nauju, nickada nenaudotu, alkoholiu
suvilgytu tamponu, valydami aplink vir: na kryptimi.
Atidékite buteliuka. ‘

3 VEIKSMAS. Svirksto pripildyv&iliu injekciniu vandeniu (tirpikliu)
n

u vandeniu (tirpikliu) virSuje esancia plastiking auselg.

Nupléskite buteliuko su (J@l

Atidarykite pakuote, l@oje yra 27 dydzio adata, atskirdami auseles. Padékite dangteliu
uzdengta adatq~\ araus pavirSiaus. Atidarykite pakuote, kurioje yra Svirkstas, atskirdami

auseles.
IR . . e e e y Sy
Prijunki Qstenlaus vandens buteliuko virSy prie $virksto virSaus, uzsukdami Svirksta ant
sterila ens (tirpiklio) buteliuko (zr. 2 pav.).

2 pav.
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4. Vienoje rankoje laikykite buteliuka su steriliu vandeniu (tirpikliu), kitoje — Svirksta. Atsargiai
apverskite buteliuka aukstyn dugnu. Laikydami Svirksta akiy lygyje, i$ 1éto traukite Svirksto
stimoklj atgal, iki §virksto 2,5 ml linijos, kad sterilus vanduo (tirpiklis) i§ buteliuko tekéty i
$virksta (zr. 3 pav.).

3 pav. &

*
5. Nuimkite buteliuka nuo Svirksto. Viena ranka laikydami svirksto @rab kita ranka uzsukite
27 dydzio adatg ant Svirksto galo, kol uzsifiksuos (zr. 4 pav.). @

0.

T

N\
Q 4 pav.

*
6. Pasukite $virksta d adata bty nukreipta tiesiai i virSy. Nutraukite adatos dangteli. Traukdami
nesukite adatos atbandahgtelio. Svelniai patuksenkite $virksta, kol oro burbuliukai pakils i §virksto

virsy (zr. 5 pa X,
&
Q0

5 pav.



Svirksta ir adata nukreipkite i vir§u. Sterilus vanduo turi bati ties 2,3 ml linija (Zr. 6 pav.). Jeigu
Svirkste yra daugiau sterilaus vandens, pastumkite Svirksto stimoklj, kad i§stumtuméte sterilaus
vandens pertekliy, iki $virksto 2,3 ml linijos.

6 pav. O

tirpinimas é,

1.

2.

Viena ranka laikykite Rilonacept Regeneron milteliy buteliuka an@ pavirsiaus.

Kita ranka paimkite $virksta su steriliu vandeniu (tirpikliu) i “%) veskite adatg tiesiai zemyn
per Rilonacept Regeneron milteliy buteliuko guminio kam centra. Stumkite $virksto
stimokli iki galo Zemyn, kad sterilus vanduo (tirpiklis irksto tekéty 1 buteliuka (Zr. 7 pav.).

_\2

S
(@
R
¥
0 7 pav.

=

*

ens (tirpiklio) buteliuka | nepraduriama talpykle. Nemeginkite pakartotinai uzdengti adatos
dangteliu.

Izt \ie Svirksta su adata i kamscio; iSmeskite Svirksta su pritvirtinta adata ir sterilaus

Laikydami buteliuka su milteliy ir sterilaus vandens (tirpiklio) miSiniu pakreipta (ne tiesiai),
uzdéje nykstj ir viena pirSta ant buteliuko virSaus ir apacios, mazdaug 1 minutg greitai
pakratykite buteliuka pirmyn ir atgal (i Sonus).

Vél padékite buteliuka ant stalo ir mazdaug 1 minut¢ palaukite, kol nusistovés.

Patikrinkite, ar buteliuke néra daleliy ar neistirpusiy milteliy gumuléliy.

Jei milteliai nevisiskai iStirpo, dar 30 sekundZiy greitai pakratykite buteliukq pirmyn ir atgal.
Mazdaug 1 minutg palaukite, kol buteliuko turinys nusistovés.
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Kartokite 7 veiksma, kol milteliai visiskai iStirps ir tirpalas bus skaidrus.

Istirpintas Rilonacept Regeneron tirpalas turi bti tirstas, skaidrus, bespalvis arba gelsvas
skystis. Jeigu pakito tirpalo spalva arba tirpalas yra drumstas arba su mazomis dalelémis, tirpalo
vartoti negalima (zZr. 8 pav.).

PASTABA. Apie pakitusig iStirpinto Rilonacept Regeneron spalva arba jame esancias daleles reikia
pranesti vaistinei.

10.

Skaidrus ~ Pakitusi spalva/drumstas &
8 pav. \CQ

Geriausia pereiti prie kito veiksmo ir Svirksti vaista 1S karto 18 @J ilonacept Regeneron
miltelius steriliame vandenyje (tirpiklyje). Jei reikia, prepa alima laikyti kambario
temperattroje (20 °C — 25 °C) ne ilgiau kaip 3 Valand% kite Rilonacept Regeneron nuo

§viesos. Q

5 VEIKSMAS. PasiruoSimas $virksStimui

1.

Laikydami buteliuka su tirpalu ant tvirto %us, nuvalykite buteliuko vir$y nauju alkoholiu
suvilgytu tamponu.

'*Vlenkartine adata. Atidarykite pakuot¢ su nauju
e adata ant Svirksto, nenuimdami adatos dangtelio.

Atidarykite pakuotg su nauja sterj
vienkartiniu Svirkstu. Tvirtai yz

Laikykite Svirksta tiesia'%1 ygyje. Su uzdétu adatos dangteliu atitraukite Svirksto stamoklj
atgal, iki zymeés, atiti ios tirpalo tiiri, kuri Jums gydytojas skyré Svirksti, pripildydami
Svirksta oro (zr. 9 pav.

&

i

9 pav.
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4,

10.

Atsargiai, kad nepaliestuméte adatos, nuimkite adatos dangteli. Laikydami buteliukg ant lygaus
pavirsiaus, per kamstj i$ léto veskite adata tiesiai Zemyn. Stumkite stimokli Zemyn ir visg ora
iSleiskite | buteliuka (zr. 10 pav.).

l
/€ 2
10 pav. (0

®

Vienoje rankoje laikydami buteliuka, kitoje — Svirksta, atsargiai apve
dugnu, kad adata biity nukreipta tiesiai i virsy. Laikykite buteliuk '

Laikydami adatos galiuka skystyje, is 1éto traukite sﬁmok%&i Svirksto Zymos,

atitinkancios gydytojo skirta vaisto kiekj (zr. 11 pav.).

; Q 11 pav.

PatuEsS te Svirksta, kol oro burbuliukai pakils i Svirksto virSy. Tada 1étai ir Svelniai stumkite
ﬁ@: , kad visas oras biity pasalintas pro adata.

Isitikinkite, kad Svirkste yra gydytojo Jums skirtas vaisto kiekis.

ISmeskite buteliuka | nepraduriama talpykle, net jei buteliuke yra vaisto likuc¢iy. Nenaudokite
Rilonacept Regeneron buteliuky daugiau kaip viena karta.

Laikykite Svirks$ta su adata rankoje, pasiruosg Svirksti. Nelieskite adatos rankomis ir saugokite,
kad ji nesiliesty su jokiais pavirsiais. Pradékite Svirkstimo procediira, aprasyta toliau, 6 veiksme.

6 VEIKSMAS. Svirkstimas

1.

Rilonacept Regeneron Svirk§¢iamas | audinius, esancius i$ karto po odos sluoksniais. Preparato
neturi patekti { raumenis, venas ar arterijas.
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Kur Svirksti
Kiekvieng karta Svirkskite { kita vieta, kad Jusy oda islikty sveika.

Svirkstimo viety keitimas padeda i§vengti dirginimo ir leidZia geriau absorbuoti vaista. Jeigu
kilty klausimy dél svirkstimo viety keitimo, kreipkités | gydytoja.

* Nesvirkskite i jautria, paraudusia ar sukietéjusia odos vieta. Jei oda yra jautri ar juntate
sukietéjima, pasirinkite Svirkstimui kita vieta, kol jautrumas ar ,,sukietéjimas‘ praeis.

* Pasakykite apie odos reakcijas, iskaitant odos paraudima patinimg ar sukietéjima,
gydytojui.

* Rilonacept Regeneron galite Svirksti { kairiaja ir desiniaja pilvo sriti bei kairiaj @eéiniqjq
Slaunis. Jei Jums Svirkscia kitas asmuo, taip pat galima $virksti i zasta (Zr. 1@.

(Negalima $virksti 5 cm aplink bambg esancioje srityje.) 00

Q 12 pav.

2. Pasirinkiteﬁx@mo vieta. Nauju alkoholiu suvilgytu tamponu apvaliais judesiais nuvalykite
pasirinktg stithhy Pradékite nuo tos $virkstimo vietos centro ir valykite iSorés link. Palaukite, kol
alkobo%' iskai nudzius. Nelieskite Sios srities pries SvirkStima.

3. i@\e rankoje laikykite Svirksta taip, kaip laikytuméte piestuka.

4, Kita ranka Svelniai suimkite oda aplink nuvalyta SvirkStimo vieta.

38



5.

10.

11.

12.

Greitu judesiu (tarsi mesdami strele) tiesiai (90 © kampu) jveskite adata i oda (zr. 13a pav.).
Vesdami adata i oda, nestumkite stiimoklio. Vedant adata maziems vaikams arba pacientams su
mazu poodiniu riebaliniu sluoksniu, gali reikéti laikyti adatg 45 © kampu (zr. 13 b pav.).

e~ 90°

13a pav. (suaugusieji) &0

@q\
&

45°

J

13b @naii vaikai, liesi pacientai)

Ivede visa adata i oda, sf{@ﬂ

Laisvaja ranka laikykitegvirksta ties jo pagrindu. Po truputj traukite stimoklj atgal. Jei {
Svirksta pateka@o, adata pasieké kraujagysle. IStraukite adata, SvirkSta su adata iSmeskite.
uo ,,1 VEIKSMAS. Svirkstimui reikalingy priemoniy paruoSimas®,

Pradékite i$
naudoda@s priemones.

paleiskite.

Jei qu@ svirksta nepateko, i$ 1éto, lygiai stumdami stimoklj iki galo Zemyn, susvirkskite
is stus. Visos dozés susvirkstimas gali trukti iki 30 sekundziy.

Istraukite adata i$ odos ir kelias sekundes palaikykite sterilaus tampono gabalélj virs svirkStimo
vietos.

Neuzdékite adatos dangtelio. Buteliukus, naudotus $virkstus ir adatas iSmeskite | nepraduriama
talpykle. Talpyklés negalima pakartotinai naudoti ar $alinti su riSiuotomis, perdirbimui

skirtomis atliekomis. Nemeskite buteliuky, adaty ar $virksty kartu su buitinémis atlickomis.

Nepraduriama talpykle laikykite vaikams nepasiekiamoje vietoje. Kai mazdaug du trecdaliai
talpyklés bus uzpildyti, pasalinkite ja taip, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas.

Naudotus alkoholiu suvilgytus tamponus galima mesti kartu su buitinémis atlickomis.
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Zemiau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezifiros specialistams, ji pateikiama kaip
nupléSiamas lapelis:

Indikacija

Rilonacept Regeneron skirtas suaugusiyjy ir 12 mety ar vyresniy vaiky su kriopirinu susijusiems
periodiniams sindromams (angl. Cryopyrin-Associated Periodic Syndromes, CAPS), iskaitant Seimini
Sal¢io autoimuninio uzdegimo sindroma (angl. Familial Cold Autoinflammatory Syndrome, FCAS) ir
Muckle-Wells sindroma (MWS), su sunkiais simptomais gydyti.

Dozavimas

Suaugusieji

Suaugusiyjy gydyma reikia pradéti 320 mg jvadine doze. Po to karta per savaitg reikia susvi @
160 mg dozg. Rilonacept Regeneron negalima vartoti dazniau kaip karta per savaitg. @

Vaiky ir paaugliy populiacija (12—17 mety) Q

Gydyma reikia pradéti 4,4 mg/kg ivadine doze, nevirsijant didziausios 320 mg daZeSwPaskui reikia
karta per savaitg suleisti 2,2 mg/kg, nevirSijant didziausios 160 mg dozés (zr. ’élq). Vaikui augant,
jam skiriama dozg reikia koreguoti. Pacientg ar globéja reikia informuoti, kK ie$ koreguojant dozg
reikia pasitarti su gydanciu gydytoju. Vartojimo patirties vaikams yra ne@ Vykdant CAPS
kliniking programa, 8 12-17 mety paaugliai buvo gydomi iki 18 méne@

Vaiky ir paaugliy populiacija (iki 12 mety)
Duomeny apie Rilonacept Regeneron vartojimg CAPS sergas vaikams, jaunesniems kaip 12
mety, néra, todél Siai vaiky ir paaugliy amziaus grupei Vart@rekomenduoj ama.

Senyvi pacientai (65 mety ir vyresni)
Turimi duomenys rodo, kad koreguoti dozés atsi}&%nt 1 senyva vyresni amziy nereikia. Taciau
vartojimo vyresniems kaip 65 mety pacientaerI’ inés patirties yra nedaug, todél rekomenduojama

vartoti atsargiai. @

Sutrikusi inksty veikla
Pacientams, kuriems yra lengvas, V@HIO sunkumo ar sunkus inksty veiklos sutrikimas arba
paskutinés stadijos inksty liga, { reguoti nereikia. Taciau vartojimo tokiems pacientams

klinikinés patirties yra nedab

Sutrikusi kepeny veikla a
Rilonacept Regene@e ojimo pacientams, kuriy kepeny veikla sutrikusi, tyrimy neatlikta.

*

Vartojimo meﬁ&}

Rilonacept’\é@meron skirtas vartoti tik po oda. Preparatas néra skirtas vartoti { vena ar { raumenis.

Sua 'ng ivading dozg reikia susvirksti po oda per du kartus, po 2 ml (i§ viso 320 mg rilonacepto),
Svirksciant ta pacia dieng { skirtingas vietas. Toliau karta per savaite po oda suSvirks¢iama 2 ml
(160 mg rilonacepto).

Vaikams ir paaugliams dozé susvirk§¢iama po oda per viena arba du kartus (ivadiné dozé), vienu kartu
susvirks¢iant ne daugiau kaip 2 ml tiirj.

Jisy patogumui atitinkamas kas savaite Svirk§¢iamy doziy tiiris nurodytas toliau pateiktoje 1 lenteléje.
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1 lentelé. Rilonacept Regeneron doziy tiiris (paruosus) pagal 12-17 mety amziaus vaiky ir paaugliy

kiino svorj
Svorio intervalas Dozés turis
(kg) (ml)
23,6-27,2 0,7
27,3-30,8 0,8
30,9-34,4 0,9
34,5-38,1 1
382-41,7 1,1
41,8454 1,2
45,5-49.0 1,3
49,1-52.6 1,4
52,7-56,3 1,5 @6
56,4-59,9 1,6 A\
60,0-63,5 1,7 @)
63,6-67,2 1.8 O
67,3-70,8 1,9 é
70,9 ar daugiau 2 . 6

Specialios laikymo salygos @
Laikyti Saldytuve. Negalima uzsaldyti. é
Buteliukus laikyti iSorinéje dézutéje, kad preparatas bty a@tas nuo $viesos.

Jei reikia, paruosta tirpala galima laikyti kambario tempetatiiroje, taciau ji reikia suvartoti per tris
valandas nuo paruosimo, nes jo sudétyje néra kon; %—mb

Ruosimo nurodymai

Ruosimo ir vartojimo nurodymai 6&'

Pries vartojant Rilonacept Regen@Qiltelius reikia praskiesti 2,3 ml tirpiklio (injekcinio vandens),
laikantis aseptikos reikalavim

2,3 ml tirpiklio reikia it k& tirpiklio buteliuko, prijungto tiesiai prie 3 ml Svirksto, tada susvirksti {
ruoSimui skirta miltefi %eliukao naudojant 27 dydzio, 13 mm adata (kad paruosto tirpalo turis bty
2,75 ml). Po to skiedirhui tirpikliu naudota adatg ir Svirksta reikia pasalinti; injekcijoms po oda ju
naudoti negali Supylus tirpiklj, buteliuko turinj reikia sumai$yti mazdaug viena minutg pakratant
buteliuka isy minutg palaukiant, kol nusistovés. Gauto 80 mg/ml tirpalo uzteks iki 2 ml tirio

dozei itra@artoti po oda.
Paru&é tirpalas yra klampus, skaidrus ir bespalvis arba gelsvas. Prie§ Svirksciant reikia atidziai
apziuréti, ar nepakito paruosto tirpalo spalva ir jame néra daleliy. Jei pakito tirpalo spalva arba jame

yra daleliy, preparato vartoti negalima.

Vartojimo nurodymai

Laikantis aseptikos reikalavimy, naudojant nauja 27 dydzio, 13 mm adata, prijungta prie naujo
injekcijai po oda skirto 3 ml Svirksto, reikia jtraukti rekomenduojamo tiirio, iki 2 ml (160 mg), tirpalo
doze.

Svirkstimo po oda vietas, pvz., pilvo, §launy ar Zasto srityje, reikia keisti. Negalima $virksti { tas
vietas, kuriose oda yra pazeista kraujosruvy, paraudusi, jautri ar sukietéjusi.
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Pirmasias paciento ar glob¢jo atlickamas Rilonacept Regeneron injekcijas turi prizitiréti apmokytas
sveikatos prieziliros specialistas. Toliau pacientai §virksciasi patys, jiems reikia pateikti atitinkamus
tinkamos Svirk$timo technikos nurodymus ir uztikrinti, kad pacientai mokéty ja taikyti.

Tvarkymas

Kiekviena buteliuka reikia naudoti tik viena karta. [traukus tirpala, buteliuka reikia pasalinti.

Pacientams arba ju globéjams reikia nurodyti, kaip tinkamai Salinti buteliukus, adatas ir §virkstus.
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