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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

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas.

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename uzpildytame $virkste yra 6 mg pegfilgrastimo* 0,6 ml injekcinio tirpalo. 10 m @..:
tik tirpalo baltymy koncentracija **. 2
*Gaminamas rekombinantinés DNR technologijos biidu i§ Escherichia coli, po to atli a
konjugacija su polietileno glikoliu (PEG).

** Kartu su PEG koncentracija yra 20 mg/ml.

Sio preparato poveikio stiprumo negalima lyginti su kity tos pagios terapiné&@es pegiliuoty ar
nepegiliuoty preparaty poveikio stiprumu. Daugiau informacijos 5.1 sky

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas: ¢ %
Kiekviename uzpildytame SvirkSte yra 30 mg sorbitolio (E420 \
) natrio (zr. 4.4 skyriy).

Kiekviename uzpildytame SvirksSte yra maziau nei 1 mmol

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje. ‘\%

3. FARMACINE FORMA A

Injekcinis tirpalas. s@%

Skaidrus, bespalvis injekcinis tirp I@

4. KLINIKINE IQF&&CIJA

4.1 Terapinés in 0s

Neutropenijos @s ir febrilinés neutropenijos pasireiSkimy daznio mazinimas suaugusiems
pacientams, kutitPonkologinés ligos (i§skyrus 1éting mieloidine leukemijg ir mielodisplazinj sindroma)
gydo sine chemoterapija.

4, avimas ir vartojimo metodas

Ristempa terapijg privalo skirti ir prizitiréti gydytojai, turintys patirties onkologijoje ir(arba)
hematologijoje.

Dozavimas

Vieng Ristempa 6 mg doze (viena uzpildytg $virksta) rekomenduojama $virksti per kiekvieng
chemoterapijos cikla, praéjus maziausiai 24 valandoms po citotoksinés chemoterapijos.



Vartojimo metodas

Ristempa yra $virk§¢iamas po oda. Injekcija turi baiti Svirk§¢iama j $launies, pilvo ar zasto srities
poodj. Nurodymai, kaip paruosti vaistinj preparatg, pries jj skiriant, pateikti 6.6 skyriuje.

Vaiky populiacija

Ristempa saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirtas. Siuo metu turimi duomenys yra aprasyti 4.8,
5.1 ir 5.2 skyriuose, taciau jokiy dozavimo rekomendacijy pateikti negalima.

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra inksty sutrikimas, net ir sergantiems galutinés stadijos inksty liga, dozﬁ%6
keisti nerekomenduojama.

4.3 Kontraindikacijos &
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai pagalbinei medziagai. Q®

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés &

Yra nedaug duomeny rodanciy, kad pacientams, kuriems pirma karta nus a iminé mieloidiné
leukemija, sunkios neutropenijos trukmg pegfilgrastimas veiké p igykaip ir filgrastimas (zr 5.1
skyriy). Taciau ilgalaikis Ristempa poveikis netirtas tminés mi if€s leukemijos atveju, todél
tokiems pacientams §j preparatg reikia vartoti atsargiai. ’\

Granuliocity kolonijg stimuliuojantis faktorius gali skatint#fllicloidiniy lasteliy augima in vitro, panasy
poveikj in vitro gali sukelti ir kai kuriom nemieloidi% stelém.

Ristempa saugumas ir veiksmingumas netirtas mi€fadisplaziniu sindromu, 1étine mielogenine
leukemija sergantiems pacientams, bei paci@s, sergantiems antrine imine mieloidine leukemija
(UML), todél siems pacientams vaisto Va‘& galima. Ypatingas démesys turi biti skiriamas
diferencinei blasty transformacijos dia& ai létinés mieloidinés ir iminés mieloidinés leukemijos
atveju.

Ristempa vartojimo saugu iksmingumas < 55 mety amziaus pacientams, kuriems pirma kartg
diagnozuota UML, o cito% - t(15;17), néra nustatytas.
.

Pacientams, gydomi
netirtas. Sio vaistj

nustatytos leidﬁ

Plauci tdaujami reiSkiniai

elémis chemoterapinémis dozémis, Ristempa saugumas ir veiksmingumas
rato negalima vartoti citotoksinés chemoterapijos dozei padidinti vir§

idaujamos reakcijos, ypa¢ intersticiné pneumonija. Didesné §iy reakcijy pasirei$kimo rizika gali
i tiems pacientams, kuriems neseniai plauc¢iuose buvo rasta infiltraty ar kurie sirgo plauciy
uzdegimu (zr. 4.8 skyriy).

NE3® nuo > 1/1 000 iki < 1/100) po G-KSF vartojimo registruotos kvépavimo sistemos
b

PasireiSke plauéiy ligy simptomai, pvz., kosulys, kars¢iavimas, dusulys drauge su radiologiniais
plauciy infiltracijos poZymiais, pablogéjusi plauciy funkcija ir kartu padidéjes neutrofily skaicius, gali
biiti pirmieji Giminio respiracinio distreso sindromo (URDS) pozymiai. Tokiais atvejais gydytojas savo
nuozidira privalo nutraukti gydyma Ristempa ir skirti atitinkamg gydymg (Zr. 4.8 skyriy).



Glomerulonefritas

Gauta pranesimy apie glomerulonefrito atvejus filgrastimg ir pegfilgrastimg vartojantiems pacientams.
Dazniausiai glomerulonefrito reiskiniai iSnyksta sumazinus dozg arba nutraukus filgrastimo ir
pegfilgrastimo vartojima. Rekomenduojama stebéti §lapimo tyrimus.

Kapiliary pralaidumo sindromas

Kapiliary pralaidumo sindromas buvo aprasytas po granulocity kolonijas stimuliuojanciy faktoriy
pavartojimo ir buvo apibiidinamas pasireiskiancia hipotenzija, hipoalbuminemija, edema ir
hemokoncentracija. Pacientai, kuriems i$sivysté kapiliary pralaidumo sindromas turi biti atidziai
stebimi ir gauti standartinj simptominj gydyma, jskaitant intensyviosios terapijos poreikj (zr. 4.8 6

skyriy).
X

Splenomegalija ir bluznies plySimas @,

Yra pranesimy apie nedaznus, bet paprastai besimptomius splenomegalijos atvejus ir us
bluznies plySimo atvejus vartojant pegfilgrastimo (Zr. 4.8 skyriy), todél butina atigzid $€kti bluznies
dydj (pvz., klinikinio iStyrimo, ultragarso btidu). Bluznies plySimga reikia jtarti &b pagientas skundziasi
virsutinés kairés pilvo srities skausmu ar peties (mentés) skausmu.

Trombocitopenija ir anemija Q

*
Kai pagal paskirtg plang tesiama pilnos dozés mielosupresiné ¢ %pija, gydymas vien tik
Ristempa nesukliudo trombocitopenijai ir anemijai atsirasti T-K nduojama reguliariai tikrinti
trombocity skaiciy ir hematokritg. Specialiy apsaugos pri reikia, kai vartojamas vienas arba
keli chemoterapiniai preparatai, galintys sukelti sunkig citopenija.

Plautuvo pavidalo lasteliy anemija !@

Pjautuvine anemija sergantiems pacientams peis§ios ligos geno nesiotojams pegfilgrastimo vartojimas
provokavo pjautuvinés anemijos krize¢ (Z yriy). Todél gydytojai privalo atsargiai skirti
Ristempa pjautuvinés anemijos geno né§idigjams, bei sergantiems pjautuvine anemija, tikrinti
atitinkamus klinikinius kriterijus, la @ inius rodiklius ir atkreipti démesj j galimas §io vaisto
vartojimo pasekmes: bluznies padidigiitha ir kraujagysliy okliuzing krizg.

Leukocitozé 6\$

L 2

Maziau nei 1 % Rist
skaiCius (LS). Toks
reakcijomis. T

artojanc¢iy pacienty buvo nustatytas 100 x 10%1 ar didesnis leukocity
shio leukocitozé tiesiogiai nesiejama su jokiomis neigiamomis organizmo
ocity kiekio padidéjimas yra trumpalaikis, dazniausiai stebimas praéjus nuo 24

iki 48 valan istempa skyrimo ir sutampa su $io vaisto farmakodinaminiu poveikiu. Dél
klinikigi ikio ir galimos leukocitozes, gydymo metu reikia reguliariai matuoti LS. Jei leukocity
skaici lja 50 x 10%1 nei tikétina Zemiausia riba, $io vaisto vartojimg reikia nedelsiant nutraukti.

%ﬁusio jautrumo reakcijos

Gauta praneSimy apie Ristempa gydytiems pacientams gydymo pradzioje ir tolesnio gydymo metu
pasireiskusias padidéjusio jautrumo reakcijas, jskaitant anafilaksines reakcijas. Pacientams, kuriems
padidéjes jautrumas yra klini$kai reik§mingas, Ristempa vartojimg reikia galutinai nutraukti. Ristempa
negalima skirti pacientams, kuriems praeityje yra buves padidéjes jautrumas pegfilgrastimui ar
filgrastimui. Jei pasireiskia sunki alerginé reakcija, reikia skirti atitinkama gydyma ir atidziai stebéti
pacienta keletg dieny.



Imunogeni§$kumas

Vartojant §j vaistinj preparata, kaip ir visus Kitus gydymui vartojamus baltymus, gali pasireiksti
imunogeniskumas. Antikiiny pries pegfilgrastima susidarymo daznis paprastai yra nedidelis. Kaip ir
vartojant kitus biologinius vaistinius preparatus, tikétina, kad gali susidaryti suriSantys antikiinai,
taCiau jie neturi neutralizuojancio poveikio.

Ristempa saugumas ir veiksmingumas pacienty ar sveiky donory kraujo Igsteliy pirmtaky mobilizacijai
néra pakankamai jvertintas.

Uzpildyto $virksto adatos dangtelio sudétyje yra sausos nattiralios gumos (latekso dariniy), kuri gali
sukelti alerginiy reakcijy.

Gydymo augimo faktoriais metu suaktyvéja hemopoezé kauly ¢iulpuose, o tai laikinai gali p@
radiologiniy kauly tyrimy vaizda. Tai reikia atsiminti vertinant radiologinius kauly tyrimu

Ristempa sudétyje yra sorbitolio. Sio vaisto negalima vartoti pacientams, kuriems nugt s retas
paveldimas sutrikimas — fruktozés netoleravimas.

Ristempa 6 mg yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t.y. jis beveik netur&és.

Tam, kad bty galima pagerinti granuliocity kolonijy stimuliuojanci fa\%\ (G-CSF) atsekamuma,
pavartoto preparato prekinis pavadinimas turi buti aiskiai iraéytas@to okumentuose.

4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitoki s’@

Dél potencialaus sparciai besidalijanc¢iy mieloidiniy lq&@utwmo citotoksinei chemoterapijai
Ristempa reikia skirti maziausiai po 24 valandy nuo sinés chemoterapijos pabaigos. Klinikiniy
tyrimy metu Ristempa buvo saugiai skiriama likus $4{ditny iki chemoterapijos pradzios. Kombinuotas
pacienty gydymas Ristempa ir bet kokiais chemo iniais preparatais nebuvo vertinamas.
Bandymuose su gyviinais nustatyta, kad kor%otas gydymas Ristempa ir 5-fluoruracilu (5-FU) ar
kitais antimetabolitais gali sukelti mielos%" .

Klinikiniuose tyrimuose nebuvo ats@ iama galima Ristempa sgveika su kitais hemopoetiniais
augimo faktoriais ir citokinais.

Nebuvo specialiai tiriama Ristempa saveika su li¢iu, kuris taip pat skatina neutrofily
koncentracijos padidéjﬁx ra jokiy jrodymy, kad tokia sgveika galéty buti zalinga.

Ristempa saugu tksmingumas netirtas pacientams, kurie gydomi chemoterapija, sglygojancia
uzdelsta mielo a, pvz., nitrozoureos.
Specifige os ar metabolizmo tyrimai nebuvo atliekami, ta¢iau klinikiniai tyrimai neatskleidé
Riste@ eikos su kitais vaistiniais preparatais.

é aisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis
Néstumas

Néra pakankamai duomeny apie pegfilgrastimo vartojimg né$¢ioms moterims gydyti arba duomenys
yra riboti. Tyrimai su gyviinais atskleidé reprodukcinj toksiSkumg (zr. 5.3 skyriy). Ristempa
nerekomenduojama vartoti néStumo metu ir vaisingo amziaus moterims, kKurios nevartoja
kontracepcijos.

Moterys, kurios pastojo gydymo Ristempa metu, yra skatinamos dalyvauti Amgen Né§¢iyjy prieZitiros
programoje. Kontaktiniai duomenys yra pateikti pakuotés lapelio 6 skyriuje.



~

Zindymas
Informacijos apie Ristempa ar jo metabolity i$siskyrima j moters pieng nepakanka. Negalima atmesti
pavojaus naujagimiui ar ktidikiui. Sprendima, ar nutraukti zindyma, ar nutraukti (susilaikyti nuo

gydymo) gydyma Ristempa, reikia priimti atsizvelgiant j zindymo naudg kudikiui ir gydymo nauda
moteriai.

Moterys, kurios zindo gydymo Ristempa metu, yra skatinamos dalyvauti Amgen Zindymo prieZitiros
programoje. Kontaktiniai duomenys yra pateikti pakuotés lapelio 6 skyriuje.

Vaisingumas

Pegfilgrastimas neturéjo poveikio ziurkiy patiny ir pateliy vaisingumui jj skiriant apytiksliai 6-9@%
didesnémis kumuliacinémis savaitinémis dozémis, nei rekomenduojamos dozés zmonéms
(apskai¢iuojamos pagal kiino pavirsiaus plota) (zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus @K

Ristempa geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nerei@wﬁi.

4.8 Nepageidaujamas poveikis Q&

Saugumo duomeny santrauka 3 %
Dazniausios nepageidaujamos reakcijos buvo kauly skausma: at daznos; > 1/10), raumeny ir kauly
skausmas (daznos). Paprastai kauly skausmas btidavo silp 1dutinis, trumpalaikis ir daugumai

pacienty kontroliuojamas jprastiniais analgetikais. ‘\

Pradéjus gydyma Ristempa ir tgsiant gydyma, pasi @padidéjusio jautrumo reakcijos, jskaitant
odos bérima, dilgéling, angioneurozing edema, dﬁ, eritemg, veido ir paraudima bei hipotenzija
(nedaznos; nuo > 1/1 000 iki < 1/100). Paci%\s, vartojantiems Ristempa, gali pasireiksti sunkios
alerginé reakcijos, jskaitant anafilaksija (% 0s) (Zr. 4.4 skyriy).

Kapiliary pralaidumo sindromas gagl avojingas gyvybeli, jeigu gydymas yra atidedamas, taciau

buvo nustatytas nedaznai (nuo ﬁ iki < 1/100) véZiu sergantiems pacientams, kuriems buvo

skiriama chemoterapija véli imt granuliocity kolonijas stimuliuojanéiy faktoriy. Zr. 4.4 skyriy ir

pateikta toliau poskyrj ,,A epageidaujamy reakcijy apibudinimas*.
.

Splenomegalija, daznd \1 besimptome¢, yra nedazna.

Vartojantiems astimg, bluznies plySimo atvejai, (jskaitant kai kuriuos mirtinus atvejus) yra

nedazni (Zr. @ yriy).

Praneg nedazng nepageidaujamg reakcijg plauc¢iams, jskaitant intersticing pneumonijg, plauciy
e auciy infiltratus ir plauciy fibrozg. Nedazni atvejai sukélé kvépavimo nepakankamuma ar
adjyrespiracinio distreso sindromg (URDS), kuris gali baigtis mirtimi (zr. 4.4 skyriy).

Registruoti pavieniai pjautuvinés anemijos krizés atvejai pjautuvine anemija sergantiems pacientams
bei $ios ligos geno nesiotojams (nedazni) (Zr. 4.4 skyriy).



Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Zemiau esan¢ioje lenteléje pateiktos nepageidaujamos reakcijos, gautos i§ klinikiny tyrimy ir
spontaniniy pranesimy. Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamos reakcijos i§vardintos mazéjancio

sunkumo tvarka.

MedDRA organu
sistemuy klasés

Nepageidaujamos reakcijos

Labai dazZni Dazni Nedazni Reti Labai reti
(= 1/10) (nuo >1/100iki | (nuo > 1/1 000 iki (nuo (< 1/10 000)
< 1/10) < 1/100) > 1/10 000
iki
< 1/1 000) %
Kraujo ir Trombocitopenijal | Pjautuvinés anemijos
limfinés Leukocitozé! krizé?; \'@
sistemos Splenomegalija?; (
sutrikimai Bluznies plySimas? &b
Imuninés Padidéjusio jautrumo
sitemos reakcijos; @
sutrikimai Anafilaksija AQ
Metabolizmo ir Slapimo riggties @
mitybos koncentracijos &
sutrikimai padidéjimas
Nervy sistemos | Galvos
sutrikimai skausmas?
Kraujagysliy
sutrikimai
Kvépavimo
sistemos, .
kriitinés lastos \ ageidaujama
ir tarpuplaucio eakcija plau¢iams
sutrikimai A (intersticiné
pneumonija, plauciy
% edema, plauciy
@ infiltratai ir plauciy
‘& fibroze)
Virskinimo Pykinimas! {
trakto
sutrikimai
Odos ir Sweet’o sindromas
poodinio . 6 (iminé dermatozé su
audinio \ kar$¢iavimu)b?;
sutrikimai Q Odos vaskulitas'?
o ]

Skeleto, uly skausmas | Kauly ir raumeny
raumeny ir d skausmas
jungia (mialgija,
audi % artralgija, galiniy
S i%i skausmas,

nugaros

skausmas, kauly ir

raumeny

skausmas,

sprando

skausmas)
Bendrieji Skausmas Reakcijos injekcijos
sutrikimai ir injekcijos vietoje! | vietoje?
vartojimo vietos Kritinés
pazeidimai skausmas (ne dél

Sirdies)




MedDRA organy Nepageidaujamos reakcijos
sistemy klasés Labai daZni Dazni Nedazni Reti Labai reti
(= 1/10) (nuo > 1/100 iki (nuo > 1/1 000 iki (nuo (< 1/10 000)
< 1/10) < 1/100) >1/10 000
iki
< 1/1 000)
Tyrimai Laktatdehidrogenazeés
ir Sarminés fosfatazés
aktyvumo
padidéjimas?;
Laikinas kepeny
funkcijos tyrimy
(KFT) — ALT ar AST 6
aktyvumo @.
padidéjimas®
Inksty ir Glomerulonefritas?
Slapimo taky K
sutrikimai m

1 7r. poskyrj ,,Atrinty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas®, pateikta toliau. </
2 §i nepageidaujama reakcija nustatyta vaistiniam preparatui esant rinkoje, bet nenusta gusiesiems
randomizuoty, kontroliuojamy klinikiniy tyrimy metu. Daznio kategorija buvo nust rgidntis statistiniais
apskai¢iavimais, gautais i§ 1576 pacienty, kurie dalyvavo devyniuose randomizQ tyrimuose ir vartojo
Ristempa.

Atrinty nepageidaujamy reakcijy apibadinimas \%

<
Nedaznai stebétas Sweet sindromas, nors kai kuriais atveja @galéjo turéti ir esanti piktybiné

kraujo liga. . 6

Ristempa gydomiems pacientams nedaznai pasirei§ s vaskulitas. Vaskulito i§sivystymo
mechanzmas Ristempa vartojantiems pacientam: Zinomas.

Gydymo Ristempa pradzioje ir véliau tesi @qu, pasirei§ké injekcijos vietos reakcijos, jskaitant
injekcijos vietos eritemg (nedaznai, n 000 iki < 1/100) ir skausma injekcijos vietoje (daznai,
nuo > 1/100 iki < 1/10). 6\

Daznai (nuo > 1/100 iki < 1/1 affeSta apie leukocitozés atvejus (leukocity skaicius (LS)
> 100 x 10%1) (zr. 4.4 skyril\
*

Pacientams, kurie po ci nés terapijos buvo gydomi Ristempa, nedaznai registruotas praeinantis,
mazas ar vidutinis él% rugsties ir Sarminés fosfatazés padidéjimas be susijusiy klinikiniy reakcijy
bei nedaznai — n#i€, mazas ar vidutinis laktatdehidrogenazés aktyvumo padidéjimas be susijusiy
klinikiniy rea (%

Chemo@a gydomiems pacientams labai daznai pasireiské pykinimas ir galvos skausmas.

a s, kuriems po citotoksinés chemoterapijos buvo skirta pegfilgrastimo, registruotas nedaznas
eny funkcijos tyrimy (KFT) metu nustatomas ALT (alaninaminotransferazés) ar AST
(aspartataminotransferazés) aktyvumo padidéjimas. Sis aktyvumo padidéjimas buvo laikinas ir
sumazgjo iki pradinio lygio.

Gauta praneSimy apie daznus trombocitopenijos atvejus.

Poregistracinio laikotarpio metu buvo pranesta apie kapiliary pralaidumo sindromo atvejus vartojant
granulocity kolonijas stimuliuojantj faktoriy. Sis sindromas daugiausiai pasireiské pacientams
sergantiems progresavusia vézio forma, sepsiu, vartojantiems kompleksinés chemoterapijos vaistus
arba kuriems skiriama aferezé (zr. 4.4 skyriy).




Vaikuy populiacija

Vaiky gydymo patirties yra nedaug. Sunkios nepageidaujamos reakcijos dazniau buvo stebimi mazy
vaiky (0-5 mety) amzZiaus grupéje (92 %) nei vyresniy 6-11 mety ir 12-21 mety (atitinkamai 80 % ir
67 %) bei suaugusiy. Dazniausia nepageidaujama reakcija buvo kauly skausmas (Zr. 5.1 ir 5.2 skyrius).

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

pegfilgrastimo dozés. @

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES Q

9
5.1 Farmakodinaminés savybés Q\

L 2

Farmakoterapiné grupé: imunostimuliatoriai, kolonijas sti antis faktoriai, ATC kodas:
LO3AA13 ‘\

Zmogaus granulocity kolonijas stimuliuojantis fakforili’(G-KSF) yra glikoproteinas, kuris reguliuoja
neutrofily gamyba ir i§¢jima i$ kauly ¢iulpy. Pegﬂastimas — tai konjugatas, sudarytas i$
rekombinantinio Zmogaus G-KSF (r-metHu F), kovalentine jungtimi sujungto su viena

20 kilodaltony (kd) polietileno glikolio (?ﬁolekule. Pegfilgrastimas yra ilgai veikianti (dél
sumazéjusio renalinio klirenso) filgras rma. Pegfilgrastimas ir filgrastimas veikia vienodai: per
24 valandas zZymiai padidina neutro iciy periferiniame kraujyje ir Siek tiek padidina monocity ir
(arba) limfocity skaiciy. Kaip atga egfilgrastimo vartojima, panasiai kaip ir j filgrastimo,
susidariusiy neutrofily akt aswifa normalus ar padidéjes. Tai jrodo chemotaksinés ir fagocitinés
funkcijy tyrimai. G-KSF, ifKiti hemopoetiniai augimo faktoriai, in vitro pasizymi zmogaus
endotelines lgsteles stiﬁg anc¢iomis savybémis. G-KSF gali skatinti mieloidiniy lasteliy, jskaitant
piktybiniy Iasteliy, a In vitro. Panasy poveikj galima stebéti ir kai kurioms ne mieloidinéms
lasteléms in vitro,

& atrankos, dvigubai akly, pagrindiniy tyrimy metu didelés rizikos II-1V stadijos
gantiems pacientams, gydomiems mielosupresine doksorubicino ir docetakselio
a, vienkartiné ciklo metu pavartota pegfilgrastimo dozé sumazino neutropenijos trukme ir

fesi neutropenijos pasireiSkimo daznj panasiai kaip ir kasdien skiriamos filgrastimo dozés

na buvo 11 kasdien suvartoty doziy). Nustatyta, kad neskiriant augimo faktoriy ir taikant §j
gydymo rezimg, ketvirto laipsnio neutropenija truko vidutiniskai nuo 5 iki 7 dieny, o febriliné
neutropenija pasireik§davo 30 — 40 % pacienty. Vieno tyrimo metu (n = 157) fiksuotg 6 mg
pegfilgrastimo dozg vartojusiyjy grupégje ketvirto laipsnio neutropenijos vidutiné trukmé buvo 1,8
dienos, lyginant su 1,6 dienos filgrastimg vartojusiyjy grupéje (skirtumas 0,23 dienos, 95 % PI -0,15;
0,63). Viso tyrimo metu febrilinés neutropenijos daznis pegfilgrastimu gydomy pacienty grupéje buvo
13 %, lyginant su 20 % filgrastimu gydomy pacienty grupéje (skirtumas 7 %, 95 % PI -19 %, 5 %).
Kito tyrimo metu (n = 310), kai pacientams buvo skiriama pagal kiino svorj koreguojama dozé
(100 pg/kg), viduting ketvirto laipsnio neutropenijos trukmé pegfilgrastimo grupéje buvo 1,7 dienos,
lyginant su 1,8 dienos filgrastimo grupéje (skirtumas 0,03 dienos, 95 % PI -0,36; 0,30). Bendras
febrilinés neutropenijos daznis buvo 9 % pacienty, gydomy pegfilgrastimu, ir 18 % pacienty, gydomy
filgrastimu (skirtumas 9 %, 95 % PI1 -16,8 %,-1,1 %).


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Placebu kontroliuojamo, dvigubai aklo tyrimo metu buvo vertinamas pegfilgrastimo poveikis
febrilinés neutropenijos dazniui kriities véZiu sergantiems pacientams, gydytiems chemoterapija, po
kurios febrilinés neutropenijos daznis biina 10-20 % (docetakseliu 100 mg/m? kas 3 savaites, 4 ciklus).
Devyni Simtai dvideSimt astuoni pacientai buvo atsitiktinai suskirstyti j grupes ir vartojo arba
vienkarting pegfilgrastimo doze, arba placeba, praéjus mazdaug 24 valandom (2-3 dieng) po kiekvieno
chemoterapijos ciklo. Febrilinés neutropenijos daznis buvo mazesnis tiems pacientams, kurie po
atsitiktinio suskirstymo j grupes vartojo pegfilgrastima, lyginant su tais, kurie vartojo placeba (1 %
lyginant su 17 %, p<0,001). Su klinikine febrilinés neutropenijos diagnoze susijusiy hospitalizacijy bei
priesinfekciniy vaisty skyrimo i vena daznis buvo mazesnis pegfilgrastimo grupéje lyginant su placebo
grupe (1 % lyginant su 14 %, p<0,001; ir 2 % lyginant su 10 %, p<0,001).

Mazo (n = 83), II fazés, randomizuoto, dvigubai aklo tyrimo metu, kuriame dalyvavo chemoter@@
gydomi pirma karta diagnozuota imine mieloidine leukemija sergantys pacientai, buvo lygln
pegfilgrastimas (vienkartiné 6 mg dozé) su filgrastimu, skirti chemoterapijos indukcijos @.
Abiejose gydymo grupése nustatyta sunkios neutropenijos trukmés mediana buvo 22 dj e& galaikis
poveikis netirtas (zr. 4.4 skyriy). @

I fazés multicentrinio, randomizuoto, atviro tyrimo metu sarkoma sergantys p (n = 37) vartoje
100 pg/kg pegfilgrastimo, po kurio buvo taikytas 1 chemoterapijos ciklas vi fhu, doksorubicinu ir
ciklosporinu (VAdriaC/IE), maziems 0-5 mety vaikams sunki neutropeni trofily < 0.5 x 10°)

truko ilgiau (8,9 dienos) nei vyresniems 6-11 mety ir 12-21 mety vaikams\@litinkamai 6 dienos ir 3,7
dienos) ir suaugusiems. Be to maziems 0-5 mety vaikams febriling openija pasireiské dazniau
(75 %) nei vyresniems 6-11 ir 12-21 mety vaikams (atitinkamaéi\@ 33 %) (zr. 4.8 ir 5.2 skyrius).

5.2  Farmakokinetinés savybés

ISvirskus vieng pegfilgrastimo doz¢ j poodj, maksi &?grastlmo koncentracija serume biina
praéjus nuo 16 iki 120 valandy; pegfilgrastimo k% cijos serume islieka viso neutropenijos
periodo po mielosupresinés chemoterapijos metu filgrastimo eliminacija nepriklauso tiesiogiai
nuo dozés; dozei did¢jant, pegfilgrastimo se klirensas maz¢ja. Regis, daugiausia pegfilgrastimo
eliminuojama klirensu, kuris vyksta daly neutrofilams ir, esant didesnéms dozéms, tampa
prisotintas. Pagal klirenso savireguliactjgs@techanizma, pradéjus didéti neutrofily skaiciui, sparciai
sumazéja pegfilgrastimo koncentrao@ me (zr. 1 pav.).

1 pav. Chemoterapij ytwpacientuy pegfilgrastimo koncentracijos serume mediana ir
absoliutaus neutroﬁlq % s (ANS) po vienkartinés 6 mg injekcijos grafinis pavaizdavimas

= 10 | F 100
S ! .

> @ [ —8— Pegfilgrastimo konc. [ i

—o— ANS S

| -

£9 " 100 [ -
£ | 3 -
6 S
° S 5
2|
S 5 x
Q 10 2
7] = -0
. 5 0
(&) = O
g 5%
> g

Q 0

£ 3

g 3

g 2

§’ <

0.1

0 3 6 9 12 15 18 21

Tyrimo diena

10



Manoma, kad dél neutrofily sglygojamo klirenso mechanizmo inksty ar kepeny pakenkimas neturéty
jtakoti pegfilgrastimo farmakokinetikos. Atviro vienkartinés dozés tyrimo (n = 31) metu nustatyta, kad
jvairaus laipsnio inksty sutrikimas, taip pat ir galutinés stadijos inksty liga, pegfilgrastimo
farmakokinetikos neveikeé.

Senyvi Zmonés

Riboti duomenys rodo, kad pegfilgrastimo farmakokinetika senyviems zmonéms (> 65 mety) yra
panasi j kity suaugusiyjy.

Vaiky populiacija

Pegfilgrastimo farmakokinetika buvo tirta 37 vaikams sergantiems sarkoma, kurie po VAdrlaC 6
chemoterapijos pabaigos gavo 100 pg/kg pegfilgrastimo. Maziems 0-5 mety vaikams vidutin x
pegfilgrastimo poveikio reik§mé (AUC) buvo didesné (+ standartiné deviacija) (47,9 + 22 al/ml)
nei vyresniems 6-11 ir 12-21 mety vaikams (atitinkamai 22,0 + 13,1 pug-val/ml ir

29,3 £ 23,2 pg-val/ml) (zr. 5.1 skyriy). Vidutiné AUC reik§mé vaiky grupéje, iSskyrus j ausig
0-5 mety, buvo panasi kaip ir suaugusiy pacienty, sirgusiy didelés rizikos II-IV s tities véziu ir
po doksorubicino ir docetakselio terapijos pabaigos gavusiy 100 pg/kg pegfil (zr.4.8ir 5.1
skyriy).
5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimuy duomenys Q

*
Ikiklinikiniai pakartotinés dozés toksiskumo jprastiniy tyrimy d s atskleidé laukiamus

farmakologinius rezultatus: padidéjusj leukocity skaiciy, k: \ﬂ\ y mieloiding hiperplazija,
ekstrameduliaring hemopoezg ir bluznies padidéj imq X'

Vaikingoms Ziurkéms po oda suleidus pegfilgrastimg? unikliams nepageidaujamas poveikis
nepasireiske, taciau triusiams buvo pastebétas p 1mo toksinis poveikis embrionui ar vaisiui
(sukélé persileidimg), skiriant kumuliacines doze ytlkshal 4 kartus didesnes negu
rekomenduojamos dozés zmonéms. Tokio p io nebuvo pastebéta vaikingoms triusiy pateléms
skiriant tokias pat, kaip rekomenduoj am@?< éms, dozes. Tiriant Ziurkes, buvo nustatyta, kad
pegﬂlgrastlmas gali praeiti placentos yrimai su ziurkémis parodé, kad skiriant pegﬁlgrastlmq
po oda, jis neturéjo jtakos reproduk nkcijai, vaISIngumUI rujos ciklui, dienoms pries§
susiporuojant ir intrauterininiam,is amumui. Siy duomeny tinkamumas Zmonéms neZinomas.

S\

6. FARMACINE 1®MACUA

6.1 Pagalbini y sarasas
Natrio acet K
Sorbitali

Polisg 0
InjekGin1g vanduo
*Etrio acetatas gaunamas natrio hidroksidu titruojant ledine acto ragst;.

6.2  Nesuderinamumas
Sio vaistinio preparato negalima maisyti su kitais, ypa$ su natrio chlorido tirpalais.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.
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6.4 Specialios laikymo salygos
Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).

Ristempa galima laikyti kambario temperatiiroje (ne aukstesnéje nei 30 °C) vieng karta ne ilgiau
72 valandy. Ilgiau nei 72 valandas kambario temperattiros aplinkoje laikyta Ristempa reikia iSmesti.

Negalima uzSaldyti. Vieng kartg ir ne ilgiau nei 24 valandoms atsitiktinai uzsaldytos Ristempa
stabilumas nenukencia.

Pirming pakuotg laikyti kartono dézutéje, kad preparatas buity apsaugotas nuo $viesos.
6.5 Talpyklés pobidis, jos turinys @9

Uzpildytame Svirkste (I tipo stiklo) su guminiu kamsteliu ir nertidijancio plieno adata su a‘@ﬁ ne
adatos apsauga arba be. K

Uzpildyto Svirksto adatos dangtelio sudétyje yra sausos natiiralios gumos (lateks@% (zr.

4.4 skyriy). @

Kiekviename uzpildytame $virkste yra 0,6 ml injekcinio tirpalo. Pakuotéj ienas, ne lizdinéje
plokstelgje arba lizdinéje ploksteléje esantis uzpildytas Svirkstas. QQ

*
Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés. . \

6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaisti preparatui ruosti
*

Prie$ vartojant Ristempa, btina atidziai apZzitréti, a Xe néra pastebimy kietyjy daleliy. Galima
svirksti tik skaidrius ir bespalvius tirpalus. :

Energingai purtomas pegfilgrastimas gali su@gti ] agregatus ir prarasti biologinj aktyvuma.
Pries Svirk§dami palaukite, kol uzpild rkstas susils iki kambario temperattros.

Vaistinio preparato likucius ir atli eikéty naikinti laikantis vietiniy reikalavimy.

N\

7.  RINKODAROS S TURETOJAS

Amgen Europe B Q
Minervum 706{
4817 ZK Br:

Olandij andai)

NKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1AD)
EU/1/15/996/001 1 $virkstas pakuotéje lizdinéje ploksteléje
EU/1/15/996/002 1 $virkstas pakuotéje ne lizdinéje ploksteléje
EU/1/15/996/003 1 $virkstas su adatos apsauga lizdingje ploksteléje

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA

Rinkodaros teisé pirma kartg suteikta: 2015 m. balandzio men.
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Naujausig i§samig informacijg apie §j preparatg galite rasti Europos vaisty agentiiros interneto
svetaingje http://www.ema.europa.eu/

13


http://www.ema.europa.eu/

&

&
Il PRIEDAS QQ

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS M@AGOS GAMINTOJAS
(-Al) IR GAMINTOJAS (-Al), INGAS UZ SERIJU

ISLEIDIMA l

TIEKIMO IR VARTO@O SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOX@EIKALAVIMAI RINKODAROS TEISES
TURETOJUI O

SALY QPRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAIS REPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

L 2

o
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A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS (-Al) IR GAMINTOJAS (-
Al), ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojuy pavadinimai ir adresali

Amgen Inc.

One Amgen Center Drive
Thousand Oaks

CA 91320

JAV

Amgen Manufacturing Limited %
P.O Box 4060 @
Road 31 km. 24.6

Juncos é\'
Puerto Rico 00777-4060 K

JAV @

Gamintojy, atsakingy uz serijy i$leidima, pavadinimai ir adresai @Q
Amgen Europe BV &
Minervum 7061 Q
NL-4817 ZK Breda . %
Nyderlandai \

. Q
Amgen Technology (Ireland) Unlimited Company Q
Pottery Road ¢ %
Dun Laoghaire \
Co Dublin A@'
Airija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurod&mintoj 0, atsakingo uz konkrecios serijos isleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VAR@ SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis pré@, kurio iSraSymas ribojamas (zr. I priedo “Preparato charakteristiky

santrauka“ 4.2 skyriLQ

C. KIT(@LYGOS IR REIKALAVIMAI RINKODAROS TEISES TURETOJUI

iSkai atnaujinami saugumo protokolai

aros teisés turétojas §io vaistinio preparato periodiskai atnaujinamus saugumo protokolus teikia
retgdamasis Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty
sarase (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje, nustatytais reikalavimais.

15



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

o Rizikos valdymo planas (RVP)

Rinkodaros teisés turétojas atlicka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie
iSsamiai apraSyti rinkodaros teisés bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo
versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi bti pateiktas:

. pareikalavus Europos vaisty agentiirai,

. kai keiciama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj%
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar ri 'k(%
mazinimo) etapa.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu. 2

16
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE SVIRKSTUI LIZDINEJE PLOKSTELEJE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas
Pegfilgrastim

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS KIEKIS (-1Al) ~

Kiekviename uzpildytame $virkste yra 6 mg pegfilgrastimo 0,6 ml (10 mg/ml) injekcinio tir (@‘

<o

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS (&\ |

Pagalbinés medZiagos: natrio acetatas, sorbitolis (E420), polisorbatas 20 ir inj@anduo. Daugiau
informacijos zr. pakuotés lapelyje. K

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE + Cn °

\7
Injekcinis tirpalas (0,6 ml) vienkartiniame uzpildytame §Vi%0

Injekcinis tirpalas (0,6 ml) vienkartiniame uzplldytame s% u automatine adatos apsauga.

Pakuotéje yra vienas Svirkstas. \

| 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-AP
Vartoti po oda.

Pries vartojima perskaitykite pakuoté .
Svarbu: pries§ naudojant uzplldyté ta perskaitykite pakuotés lapel;.

6. SPECIALUS ]SPE S KAD VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS N§ BIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikam

moje ir nepasiekiamoje vietoje.

(-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

a stipriai kratyti.

&

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzSaldyti.
Pirming pakuotg laikyti kartono dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.

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

o~
11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS %‘Q
{

Amgen Europe B.V. \
Minervum 7061 K
4817 ZK Breda @
Nyderlandai Q
12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al) QK
EU/1/15/996/001 1 §virksto pakuoté . %
EU/1/15/996/003 1 svirksto su adatos apsauga pakuoté Q\

<

A
13.  SERIJOS NUMERIS %)
VO
Serija
14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) ;‘(’M
1 54

Receptinis vaistinis preparatas. 0

x$

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA
O

[16. INFORMACHABRAILIO RASTU |

Riste @
X

X
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

UZPILDYTO SVIRKSTO LIZDINEJE PLOKSTELEJE PAKUOTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas
Pegfilgrastim

2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS %‘Q
X

Amgen Europe B.V. @

3. TINKAMUMO LAIKAS Q
EXP @

4. SERIJOS NUMERIS %o T
Lot Q
5. KITA AQ\
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTO SVIRKSTO LIZDINEJE PLOKSTELEJE ETIKETE

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

Ristempa 6 mg
Pegfilgrastim
s.C.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP @Q

4. SERIJOS NUMERIS é
Lot *\%

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI

4

0,6 ml A@

6. KITA s{bfo
\‘0
9
oS
o
A®)
%,

X

Amgen Europe B.V.
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE SVIRKSTUI NE LIZDINEJE PLOKSTELEJE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas
Pegfilgrastim

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS KIEKIS (-1Al) ~

Kiekviename uzpildytame $virkste yra 6 mg pegfilgrastimo 0,6 ml (10 mg/ml) injekcinio tirpado.

<o

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS \] |

Pagalbinés medZiagos: natrio acetatas, sorbitolis (E420), polisorbatas 20 ir inj@anduo. Daugiau
informacijos zr. pakuotés lapelyje. &

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE + Cn °

\7
Injekcinis tirpalas (0,6 ml) vienkartiniame uzpildytame $vi % Q
Pakuotéje yra vienas Svirkstas. %
>

| 5.  VARTOJIMO METODAS IR BUDAS Q@

Vartoti po oda.

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés@

\ el —
6. SPECIALUS JSPEJI D VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPAS OJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

N
*
Laikyti vaikams nepﬁ' e ir nepasiekiamoje vietoje.

|7 Kngﬁlﬁg! ECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

P
J
Nega@priai kratyti.
8%.

TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Pirming pakuotg laikyti kartono dézutéje, kad preparatas buity apsaugotas nuo $viesos.

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

~
11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS 6.@
[ §
Amgen Europe B.V. é’\'
Minervum 7061 K
4817 ZK Breda @
Nyderlandai Q
12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al) é
EU/1/15/996/002 . %
< \
\ A
13. SERIJOS NUMERIS PRI
0\9

Serija AQ'

14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVAKIA

(
Receptinis vaistinis preparatas. 6\,

| 15.  VARTOJIMO INSHRUKCIIA
N4
*
| 16. INFORMWRAILIO RASTU |
4
Ristempa é

%Q
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTO SVIRKSTO NE LIZDINEJE PLOKSTELEJE ETIKETE

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

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas
Pegfilgrastim
s.C.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP @Q

4. SERIJOS NUMERIS Q&
Lot *\%

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI

4

0,6 ml A@

6. KITA \{b“b
\‘0
9
oS
o
A®)
%,

X

Amgen Europe B.V.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste
Pegfilgrastimas (pegfilgrastim)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacijg.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. 6
- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja. @,
- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jie
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy). &
cS 1

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

Apie ka rasoma Siame lapelyje? @ Q
Kas yra Ristempa ir kam jis vartojamas Q&

Kas Zinotina prie§ vartojant Ristempa
Kaip vartoti Ristempa ¢ %
Galimas Salutinis poveikis \

>
Kaip laikyti Ristempa \Q
> \

Soah~whE

Pakuotés turinys ir kita informacija

1.  Kasyra Ristempa ir kam jis vartojamaQQ'

Veiklioji Ristempa medziaga yra pegﬁlgras@. Pegfilgrastimas — tai baltymas, gaminamas

biotechnologijos metodu E. coli bakterij priklauso baltymy, vadinamyjy citokiny, grupei ir yra
labai panasus j natiiraly Zmogaus or gaminamg baltyma (granulocity kolonijas stimuliuojantj
faktoriy).

Ristempa skiriama sumazi
febrilinés neutropenij0§ (

i @enijos (sumazéjes baltyjy kraujo kuineliy skaicius) trukme ir
aujo kuineliy skai¢iaus sumazéjimas, lydimas kar§¢iavimo)
sukelti citotoksiné chemoterapija (vaistai, ardantys greitai augancias
eliai yra svarbas organizmui, nes padeda jveikti infekcijas. Sios lastelés

atsiradimo daznj, kuri

lasteles). Baltieji kra @

labai jautriai rea B emoterapija, kuri gali sumazinti $iy lasteliy kiekj organizme. Jei baltyjy
kraujo kiineliy g¢ g sumazeja, jy gali nepakakti organizmui kovoti su bakterijomis, todél padidéja
infekcijos p

Gydy, Qiria Ristempa, kad paskatinti kauly ¢iulpus (kraujo lasteles gaminancig kaulo dalj)

gamj ugiau baltyjy kraujo kuineliy, padedanciy organizmui jveikti infekcija.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Ristempa

Ristempa vartoti negalima

o jeigu yra alergija pegfilgrastimui, filgrastimui, E. coli kilmés baltymams ar bet kuriai pagalbinei
§io vaisto medziagai.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoja, prie§ pradédami vartoti Ristempa, jei:

. jeigu pasireiské alerginé reakcija, jskaitant silpnumg, sumazéjusj kraujospiidj, pasunkéjusj
kvépavima, veido patinimg (anafilaksiné reakcija), paraudima ir staigy veido ir kaklo
paraudima, odos bérimg ir nieZtin¢ius odos plotus;

o yra alergija lateksui. UZpildyto $virkSto adatos dangtelio sudétyje yra latekso darinio, kuris gali
sukelti alerginiy reakcijy;

o pradéjote koséti, karséiuoti arba pasunkéjo kvépavimas. Tai gali buti Gminio respiracinio
distreso sindromo (SRDS) pozymis;
o pasireiSke bet koks toliau nurodytas Salutinis poveikis ar jy derinys:

- patinimas ar pabrinkimas, kuris gali biiti dél suretéjusio §lapinimosi, pasunkéjes, @,
kvépavimas, pilvo patinimas bei pilnumo pojitis ir bendras nuovargio jausmas; \
Tai gali biiti padidéjusio kapiliary pralaidumo sindromas, kuomet padidéja smulki @o
kraujagysliy pralaidumas ir i§ jy j organizma issiskiria kraujas. Zr. 4 skyriuje;
o pasireiskia kairés virSutinés pilvo srities skausmas arba skausmas petyje. Tai @tl
problemos su bluznimi pozymis (splenomegalija); Q

o neseniai buvo sunki plauciy infekcija (pneumonija), skystis plauc1uo edema), plauciy
uzdegimas (intersticiné plauciy liga) ar nenormalus plauciy rentg tyrlmo rezultatas
(plauciy infiltratai); §

o pakites kraujo lasteliy skaiCius (pvz., padidéjes baltyjy krauJ stelithskaicius ar yra anemija) ar
yra sumazgjes trombocity kiekis (trombocitopenija), dél ko ¢ja kraujo kreSumas. Jiisy
gydytojas gali noréti atidziau Jus stebéti; Q

o sergate pjautuvine anemija. Jisy gydytojas gali atid ti Jusy bukle.

o jei Jums staiga pasireiskia alergijos simptomai, {o Z&p bérimas, niezulys ar odos dilgéliné,

veido, ltpy, liezuvio ar kity kiino daliy patini lys, gargimas arba apsunkintas
kvépavimas, tai gali biti sunkios alerginés r %S simptomai.

Jasy gydytojas reguliariai tikrins kraujg ir Slapima, nes Ristempa gali paZeisti Jiisy inkstuose esanéius
smulkius filtrus (glomerulonefritas). %

Turite aptarti su gydytojy kraujo Véw &wystymo pavojy. Jei sergate kraujo véziu ar Jums yra
pavojus juo susirgti, neturite vart mpa, nebent Jisy gydytojas nurodyty kitaip.

Atsako j pegfilgrastima ls%‘as
*

Jei gydant pegfilgrastj .w ko atsakas j ji arba atsako nepavyksta palaikyti, gydytojas istirs
priezastis, ar nesusidgﬁlgrastimo aktyvuma neutralizuojantys antikiinai.

Kiti vaistai ié‘@%pa
Jeigu va @ ¢ ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui

ar a@ kui.

eS as ir zindymo laikotarpis

Pries$ vartojant bet kokj vaista, biitina pasitarti su gydytoju arba vaistininku. Ristempa poveikis
nés¢ioms moterims netirtas. Biitinai informuokite gydytoja, jei:

. esate néscia;

. manote, kad galite biiti néscia;

o planuojate susilaukti kudikio.

Jeigu gydymo Ristempa metu tapote né$¢ia, informuokite savo gydytoja. Jums gali bti pasitlyta

dalyvauti Amgen Nés¢iyjy priezitiros programoje. Vietinio atstovo kontaktiniai duomenys pateikti sio
lapelio 6 skyriuje.
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Jei vartojate Ristempa, privalote liautis Zindyti, nebent Jasy gydytojas patarty kitaip.

Jeigu Jais zindote gydymo Ristempa metu, Jums gali biti pasitlyta dalyvauti Amgen Zindymo
priezitiros programoje. Vietinio atstovo kontaktiniai duomenys pateikti sio lapelio 6 skyriuje.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Ristempa geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
Ristempa sudétyje yra sorbitolio (E 420) ir natrio acetato

Ristempa sudétyje yra sorbitolio (tam tikro cukraus). Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad @9
netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités i ji pries pradédami vartoti $j vaista.

Sio vaistinio preparato dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio 6 mg, t.y. sudétx‘g @ beveik

| @Q

Ristempa skiriama suaugusiems 18 mety ir vyresniems pacientams. Q

*
Ristempa visada vartokite tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu j&te, kreipkités | gydytoja arba
vaistininkg. Iprastiné dozé yra viena 6 mg injekcija j poodi \b po oda), naudojant uzpildyta
Svirksta. Vaistg reikia $virksti kiekvieno chemoterapljos ci aigoje maziausiai po 24 valandy nuo
paskutinés chemoterapinés dozés. \

3. Kaip vartoti Ristempa

Ristempa negalima smarkiai kratyti, nes tai gali paie jo aktyvumui.
Kaip jsisvirksti Ristempa

Galbut gydytojas nuspres, kad jums p pamam Svirkstis Ristempa. Gydytojas ar slaugytojas
jums parodys, kaip jsi§virksti Valsto ndykite jsisvirksti vaisty, kol jusy neapmokeé.

I$samig instrukcija, kaip isigy Qstempa skaitykite Sio pakuotés lapelio pabaigoje esanciame
skyriuje.
.

Pavartojus per dide@\tempa doze
Jei jsisvirksite {@pa daugiau negu reikia, susisiekite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju.
Pamir§ toti Ristempa

@ote vieng Ristempa doze, pasitarkite su gydytoju, kada turétuméte jsisvirksti kitg dozg.

u kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba
slaugytoja.
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4, Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Jeigu Jums pasireiské kuris nors i§ toliau i§vardyty Salutinio poveikio reiskiniy arba jy derinys,

nedelsdami kreipkités j gydytoja:

. pabrinkimas ar apimties padidéjimas, kuris gali buti kartu su daznesniu §lapinimusi, apsunkintu
kvépavimu, pilvo apimties padidéjimu ir pilnumo jausmu bei bendru nuovargiu. Sie simptomai
paprastai vystosi greitai.

Sie simptomai gali bati nedaznos (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 100 zmoniy) biiklés, vadinamos
,kapiliary pralaidumo sindromu*, kurios metu atsiranda kraujo nuotékis i$ smulkiyjy kraujagysliy j

kiino audinius. Tokiai biklei suvaldyti reikalinga skubi medicininé pagalba. \Q

Labai daZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti daugiau nei 1 i§ 10 Zmoniy):
o kauly skausmas. Gydytojas patars, kokiomis priemonémis galite sumazinti kaul
o pykinimas ir galvos skausmas.

Daznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti maZiau nei 1 i§ 10 Zmoniy): @Q
o skausmas injekcijos vietoje; &
. bendroji géla ir skausmai sgnariuose ir kauluose; Q

o Jusy kraujyje gali atsirasti kai kuriy poky¢iy, tac¢iau juos galima aptik§] jprastais kraujo tyrimais.
Trumpam gali padidéti baltyjy kraujo 1gsteliy kiekis. Gali sﬁj\%i trombocity skai¢ius, dél ko

gali susidaryti kraujosruvy; o Q
Nedaznas $alutinis poveikis (gali pasireiksti maziau gei@% zmoniy):

o alerginio tipo reakcijos, vartojant Ristempa, jsk: araudimg ir veido bei kaklo raudonj, odos
bérima, pakilusius nieztin¢ius odos plotelius; (@.

o sunki alerginé reakcija, jskaitant anafilaksijg §silpnumas, kraujosptidzio nukritimas, apsunkintas
kvépavimas, veido patinimas);
e padidéjusi bluZnis; %

o bluznies plySimas. Kai kurie blug @yéimo atvejai baigési mirtimi. Nedelsdami kreipkités j
gydytoja, jei pajutote skausm ‘&e virsutinéje pilvo dalyje ar kairiojo peties skausma, nes tai
gali biti susij¢ su bluznies mnais;

o kvépavimo sutrikimai. ite gydytojui jei kosite, karS¢iuojate ar sunku kvépuoti;

o Sweet sindromas (ta P&'ioletinés spalvos, pakiles ir skausmingas galiiniy ir retkarciais veido
bei kaklo pazeids arS§¢iavimu), taciau gali turéti jtakos ir kiti veiksniai;

o odos vaskulita aujagysliy uzdegimas);
. Jusy inkstu. %iu{ smulkiy filtry pazeidimas (glomerulonefritas);
o paraudi@k 0s vietoje.
Prane§ima ~. Salutinj poveiki

ké Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
ui arba slaugytojai. Apie $alutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi
nurodyta nacionaline pranesSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti
gdyti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti Ristempa
Si vista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant kartono dézuteés ir $virksto etiketés po ,,Tinka iki“ ir ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui
pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés to ménesio dienos.

Laikyti saldytuve (2 °C — 8 °C).

Galite i8imti Ristempa i§ Saldytuvo ir laikyti kambario temperatiiroje (ne aukstesnéje nei 30 °C) ne
ilgiau 3 dieny. Jeigu Svirkstas buvo viengkart iSimtas i§ Saldytuvo bei susiles iki kambario
temperatiiros (ne auks$tesnés nei 30 °C), jj reikia panaudoti per 3 dienas arba sunaikinti.

Negalima uzsaldyti. Jei Ristempa vieng karta atsitiktinai buvo uzsaldyta ne ilgiau nei 24 Vala@

galima vartoti. @,

Pirming pakuotg laikyti kartono dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §Vieso%

Nevartokite $io vaisto, jei tirpale pastebite drumzliy ar kietyjy daleliy. @Q

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaj sti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinki.

0\
6. Pakuotés turinys ir kita informacija ’\\Q
*

Ristempa sudétis

- Veiklioji medziaga yra pegfilgrastimas. Kiekva xe uzpildytame Svirkste yra 6 mg
pegfilgrastimo 0,6 ml tirpalo. @

- Pagalbinés medziagos yra natrio acetatas, sGmditolis (E420), polisorbatas 20 ir injekcinis vanduo.
7Zr. 2 skyriy.

Ristempa i$vaizda ir kiekis pakuoté§®

Ristempa yra skaidrus bespalvis inj tirpalas (6 mg/0,6 ml) uzpildytame $virkste.

Kartono dézutéje yra 1 uzpi
adatos dangteliu. Svirkstai

*
Rinkodaros teisés t \IS ir gamintojas:
Amgen Europe B
Minervum 706 @
4817 ZK Br, K
Olandij andai)

asNt1po stiklo $virkstas su pridedamu nertdijanéio plieno adata ir
ti lizdinése plokstelése arba ne.

0s teisés turétojas:
urope B.V.
ipervum 7061
4817 ZK Breda
Olandija (Nyderlandai)

Gamintojas:

Amgen Technology (Ireland) Unlimited Company
Pottery Road

Dun Laoghaire

Co Dublin

Airija
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Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj rinkodaros teisés turétojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
s.a. Amgen n.v. Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tel/Tél: +32 (0)2 7752711 Tel: +370 5219 7474
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Ammxen bearapus EOOJ] s.a. Amgen
Temn.: +359 (0)2 424 7440 Belgique/Belgien

Tel/Tél: +32 (0)2 7752711
Ceska republika Magyarorszag %
Amgen s.r.o. Amgen Kft. @
Tel: +420 221 773 500 Tel.: +36 1 35 44 700 \
Danmark Malta &
Amgen filial af Amgen AB, Sverige Amgen B.V.

Tel: +31 (0)76 5732500

TIf: +45 39617500 The Netherlands Q®

AMGEN GmbH Amgen B.V.
Tel.: +49 89 1490960 Tel: +31 (0)26\

Eesti Norge ’&

Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas

Amgeﬁ‘%
Tel: +372 5125 501 Te@ 308000

EALGda rreich
Amgen EAMGg Qoppoxevtikd E.TLE. mgen GmbH
TnA.: +30 210 3447000 Tel: +43 (0)1 50 217

S
Espafia \@' Polska

Deutschland Nederland Qs
50

Amgen S.A. O Amgen Biotechnologia Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 600 18 60 0 Tel.: +48 22 581 3000
France 5\& Portugal
Amgen S.A.S. . 6 Amgen Biofarmacéutica, Lda.
Tél: +33 (0)9 69 363 Q Tel: +351 21 4220550
Hrvatska Roméania
Amgen d.o.q Amgen Romania SRL
Tel: +3<5& 5720 Tel: +4021 527 3000
Irela Slovenija
imited AMGEN zdravila d.o.o.

ited Kingdom Tel: +386 (0)1 585 1767
Tel: +44 (0)1223 420305
island Slovenska republika
Vistor hf. Amgen Slovakia s.r.0.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 33 321 13 22
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Italia Suomi/Finland

Amgen S.r.l. Amgen AB, sivuliike Suomessa/Amgen AB, filial
Tel: +39 02 6241121 i Finland
Puh/Tel: +358 (0)9 54900500
Kvbzpog Sverige
Papaellinas & Co Ltd Amgen AB
TnA.: +357 22741 741 Tel: +46 (0)8 6951100
Latvija United Kingdom
Amgen Switzerland AG Rigas filiale Amgen Limited
Tel: +371 292 84807 Tel: +44 (0)1223 420305 %
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas. @,\'
Kiti informacijos Saltiniai @K

Naujausig iSsamig informacija apie §j vaistg galite rasti Europos vaisty agentﬁ(@w\eto svetaingje

http://www.ema.europa.eu/ &

9
Ristempa $virks§timo uZpildytu $virkstu instrukcija \
>
Siame skyriuje aprasyta, kaip sau atlikti Ristempa injekcij %u btidu nebandykite atlikti sau
injekcijos, kol jiisy neapmoké gydytojas, slaugytojas dt vai€tininkas. Jei kyla klausimy, kaip atlikti
injekcija, kreipkités | gydytoja, slaugytoja ar vaistini arimo.

Kaip uzpildytu $virksStu pac¢iam jsiSvirksti ar lagn iSvirksti Ristempa?
Vaistg turésite Svirksti sau j audinius po %% vadinama injekcija j poodi.
Reikalingos priemonés O

Injekcijai ] poodj jums reik@

o Ristempa uzpil ksto; ir
o spiritu suvil ony ar pan.

Kaip pasiruo@ poodj Svirksti Ristempa?

1. S istempa uzpildyta Svirksta i§ Saldytuvo.

Z.S atykite uzpildyto Svirksto.
3. Kol nesate pasiruose injekcijai, nenuimkite apsauginio adatos dangtelio nuo $virksto.

4, Patikrinkite tinkamumo datg (Tinka iki) ant uzpildyto Svirksto etiketés. Nevartokite vaisto po
Sioje datoje nurodyto ménesio paskutinés dienos.

5. ISoriskai apzitrékite Ristempa. Tai turi baiti skaidrus ir bespalvis tirpalas. Jei tirpale yra kietyjy
daleliy, jo nevartokite.

6. Palaukite 30 minuciy, kad uZpildytas Svirkstas susilty iki kambario temperattiros, arba kelias

minutes atsargiai laikykite Svirksta rankoje, tuomet injekcija bus malonesné. NeSildykite
Ristempa jokiais kitais btidais (pvz., mikrobangy krosneléje ar kar§tame vandenyje).
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7. Kruopsciai nusiplaukite rankas.

8. Viska, ko jums reikia, padékite ant patogaus, gerai apSviesto, Svaraus pavirSiaus prieinamoje
vietoje.

Kaip paruosti Ristempa injekcijai?

Pries $virk§dami Ristempa:

1. Laikydami SvirkSto korpusa, Svelniai numaukite apsauginj adatos

dangtelj nesukdami jo. Patraukite taip, kaip parodyta 1 ir 2 55
paveikslélyje. Adatos nelieskite ir $virkSto stimoklio nestumkite.

2. Uzpildytame Svirkste galite pastebéti mazy oro burbuliuky. Oro burbﬂ@pagalinti pries
injekcijg nebiitina. Tirpalo suleidimas kartu su jame esanciais oro iukais yra
nekenksmingas.

X
3. Dabar galite naudoti uzpildyta Svirksta. Q\
I kuria vieta jsi¥virksti vaista? 5\}
0\%
Kai $virk$¢iate sau, tinkamiau!!' etos injekcijai:
- ™ o virsutinés Slauny sritys}
Qe o o pilvas, i§skyrus s%plink bamba.
0

T Jei injekcija atlieka\l{b gus, vaista galima Svirksti j iSoring Zasto dalj.
Kaip jsisvirksti vaisto? QO
1. Spiritu suvilgytu ta%%mvalykite oda.
.
2. Nyksc¢iu ir smi \suimkite oda (nespausdami). Jbeskite adatg j oda.

3. Tolygiai te stimoklj zemyn. Stimoklj stumkite iki galo, kad bty susvirkstas visas
tirpal

4, @tq tirpala, iStraukite adata ir paleiskite oda.

éei injekcijos vietoje atsirado kraujo, nuvalykite jj vatos gumuléliu ar servetéle. Netrinkite
injekcijos vietos. Jei reikia, uzdenkite injekcijos vietg pleistru.

6.  Nevartokite Svirkste likusios Ristempa.
Isidémékite

Vienas Svirkstas skirtas tik vienai injekcijai. Jei kils neaiSkumy, kreipkités pagalbos ir patarimo i
gydytojg ar slaugytoja.
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Naudoty Svirksty sunaikinimas
. Neuzdenkite naudoty adaty apsauginiais dangteliais.
. Naudotus svirkstus laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

. Naudotus $virkstus reikia naikinti laikantis vietiniy reikalavimy. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Ristempa 6 mg injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste
Pegfilgrastimas (pegfilgrastim)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacijg.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. 6
- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja. @,
- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jie
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy). &
eS 1

- Jeigu pasireiSke Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kr
gydytoja, vaistininka arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy. %

Apie ka rasoma Siame lapelyje? @ Q
Kas yra Ristempa ir kam jis vartojamas Q&

Kas Zinotina prie§ vartojant Ristempa
Kaip vartoti Ristempa ¢ %
Galimas Salutinis poveikis \

>
Kaip laikyti Ristempa \Q
> \

Soah~whE

Pakuotés turinys ir kita informacija

1.  Kasyra Ristempa ir kam jis vartojamaQQ'

Veiklioji Ristempa medziaga yra pegfilgras
biotechnologijos metodu E. coli bakterij
labai panasus j natiiraly Zmogaus or
faktoriy).

. Pegfilgrastimas — tai baltymas, gaminamas
priklauso baltymy, vadinamyjy citokiny, grupei ir yra
gaminama baltyma (granulocity kolonijas stimuliuojantj

Ristempa skiriama sumazi
febrilinés neutropenij0§ (

i @enijos (sumazéjes baltyjy kraujo kuneliy skaicius) trukme ir
aujo kuineliy skai¢iaus sumazéjimas, lydimas kar§¢iavimo)

sukelti citotoksiné chemoterapija (vaistai, ardantys greitai augancias

eliai yra svarbas organizmui, nes padeda jveikti infekcijas. Sios lastelés

atsiradimo daznj, kuri

lasteles). Baltieji kra @

labai jautriai rea B emoterapija, kuri gali sumazinti $iy lasteliy kiekj organizme. Jei baltyjy
kraujo kiineliy g¢ g sumazeja, jy gali nepakakti organizmui kovoti su bakterijomis, todél padidéja
infekcijos p

Gydy, Qiria Ristempa, kad paskatinti kauly ¢iulpus (kraujo lasteles gaminancig kaulo dalj)

gamj ugiau baltyjy kraujo kiineliy, padedanc¢iy organizmui jveikti infekcija.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Ristempa

Ristempa vartoti negalima

o jeigu yra alergija pegfilgrastimui, filgrastimui, E. coli kilmés baltymams ar bet kuriai pagalbinei
§io vaisto medziagai.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoja, prie$ pradédami vartoti Ristempa, jei:

. jeigu pasireiské alerginé reakcija, jskaitant silpnumg, sumazéjusj kraujospiidj, pasunkéjusj
kvépavima, veido patinimg (anafilaksiné reakcija), paraudima ir staigy veido ir kaklo
paraudima, odos bérimg ir nieZtin¢ius odos plotus;

o yra alergija lateksui. Uzpildyto Svirksto adatos dangtelio sudétyje yra latekso darinio, kuris gali
sukelti alerginiy reakcijy;

o pradéjote koséti, karséiuoti arba pasunkéjo kvépavimas. Tai gali btti Gminio respiracinio
distreso sindromo (SRDS) pozymis;
o pasireiSke bet koks toliau nurodytas Salutinis poveikis ar jy derinys:

- patinimas ar pabrinkimas, kuris gali biiti dél suretéjusio §lapinimosi, pasunkéjes, @,
kvépavimas, pilvo patinimas bei pilnumo pojttis ir bendras nuovargio jausmas; \
Tai gali biiti padidéjusio kapiliary pralaidumo sindromas, kuomet padidéja smulki @
kraujagysliy pralaidumas ir i§ jy j organizma issiskiria kraujas. Zr. 4 skyriuje;
o pasireiskia kairés virSutinés pilvo srities skausmas arba skausmas petyje. Tai @tl
problemos su bluznimi pozymis (splenomegalija); Q

o neseniai buvo sunki plauciy infekcija (pneumonija), skystis plauc1uo edema), plauciy
uzdegimas (intersticiné plauciy liga) ar nenormalus plauciy rentg tyrlmo rezultatas
(plauciy infiltratai); é

o pakites kraujo lasteliy skaiCius (pvz., padidéjes baltyjy krauj stelithskaicius ar yra anemija) ar
yra sumazgjes trombocity kiekis (trombocitopenija), dél ko ¢ja kraujo kreSumas. Jiisy
gydytojas gali noréti atidziau Jus stebéti; Q

o sergate pjautuvine anemija. Jisy gydytojas gali atid ti Jasy bikle.

o jei Jums staiga pasireiskia alergijos simptomai, {o Z&p bérimas, niezulys ar odos dilgéliné,

veido, ltpy, liezuvio ar kity kiino daliy patini lys, gargimas arba apsunkintas
kvépavimas, tai gali biti sunkios alerginés r %S simptomai.

Jasy gydytojas reguliariai tikrins kraujg ir Slapima, nes Ristempa gali paZeisti Jiisy inkstuose esanéius
smulkius filtrus (glomerulonefritas). %

Turite aptarti su gydytojy kraujo Vé“' X’wystymo pavojy. Jei sergate kraujo véziu ar Jums yra
pavojus juo susirgti, neturite vart mpa, nebent Jisy gydytojas nurodyty kitaip.

Atsako j pegfilgrastima ls%‘as
*

Jei gydant pegfilgrastj .w ko atsakas j ji arba atsako nepavyksta palaikyti, gydytojas istirs
priezastis, ar nesusidgﬁlgrastimo aktyvuma neutralizuojantys antikiinai.

Kiti vaistai ié‘@%pa
Jeigu va @ ¢ ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui

ar a@ kui.

eS as ir zindymo laikotarpis

Pries$ vartojant bet kokj vaista, baitina pasitarti su gydytoju arba vaistininku. Ristempa poveikis
nés¢ioms moterims netirtas. Biitinai informuokite gydytoja, jei:

. esate néscia;

. manote, kad galite biiti néscia;

o planuojate susilaukti kudikio.

Jeigu gydymo Ristempa metu tapote néscia, informuokite savo gydytoja. Jums gali bati pasitlyta

dalyvauti Amgen Nés¢iyjy priezitiros programoje. Vietinio atstovo kontaktiniai duomenys pateikti sio
lapelio 6 skyriuje.
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Jei vartojate Ristempa, privalote liautis Zindyti, nebent Jisy gydytojas patarty kitaip.

Jeigu Jais Zindote gydymo Ristempa metu, Jums gali biti pasilyta dalyvauti Amgen Zindymo
priezitiros programoje. Vietinio atstovo kontaktiniai duomenys pateikti $io lapelio 6 skyriuje.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Ristempa geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
Ristempa sudétyje yra sorbitolio (E 420) ir natrio acetato

Ristempa sudétyje yra sorbitolio (tam tikro cukraus). Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad @9
netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités i ji pries pradédami vartoti §j vaista.

Sio vaistinio preparato dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio 6 mg, t.y. sudétx‘g @ beveik

| @Q

Ristempa skiriama suaugusiems 18 mety ir vyresniems pacientams. Q

*
Ristempa visada vartokite tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu j&te, kreipkités | gydytoja arba
vaistininkg. Iprastiné dozé yra viena 6 mg injekcija j poodi 1\b po oda), naudojant uzpildyta
Svirksta. Vaistg reikia $virksti kiekvieno chemoterapljos ci aigoje maziausiai po 24 valandy nuo
paskutinés chemoterapinés dozés. \

3. Kaip vartoti Ristempa

Ristempa negalima smarkiai kratyti, nes tai gali paie jo aktyvumui.
Kaip jsisvirksti Ristempa

Galbut gydytojas nuspres, kad jums p pamam Svirkstis Ristempa. Gydytojas ar slaugytojas
jums parodys, kaip jsi§virksti Valsto ndykite jsisvirksti vaisty, kol jusy neapmokeé.

I$samig instrukcija, kaip isigy Qstempa skaitykite Sio pakuotés lapelio pabaigoje esanciame
skyriuje.
.

Pavartojus per dide@\tempa doze
Jei jsisvirksite {@pa daugiau negu reikia, susisiekite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju.
Pamir§ toti Ristempa

@ote vieng Ristempa doze, pasitarkite su gydytoju, kada turétuméte jsisvirksti kitg dozg.

u kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininka arba
slaugytoja.
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4, Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Jeigu Jums pasireiské kuris nors i§ toliau i§vardyty Salutinio poveikio reiskiniy jy derinys, nedelsdami

kreipkités j gydytoja:

. pabrinkimas ar apimties padidéjimas, kuris gali buti kartu su daznesniu §lapinimusi, apsunkintu
kvépavimu, pilvo apimties padidéjimu ir pilnumo jausmu bei bendru nuovargiu. Sie simptomai
paprastai vystosi greitai.

Sie simptomai gali bati nedaznos (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 100 zmoniy) biiklés, vadinamos
,kapiliary pralaidumo sindromu*, kurios metu atsiranda kraujo nuotékis i$ smulkiyjy kraujagysliy j

kiino audinius. Tokiai biklei suvaldyti reikalinga skubi medicininé pagalba. \Q

Labai daZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti daugiau nei 1 i§ 10 Zmoniy):
o kauly skausmas. Gydytojas patars, kokiomis priemonémis galite sumazinti kaul
o pykinimas ir galvos skausmas.

Daznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti maZiau nei 1 i§ 10 Zmoniy): @Q
o skausmas injekcijos vietoje; &
. bendroji géla ir skausmai sgnariuose ir kauluose; Q

o Jasy kraujyje gali atsirasti kai kuriy poky¢iy, ta¢iau juos galima aptik§] jprastiniais kraujo
tyrimais. Trumpam gali padidéti baltyjy kraujo Igsteliy kieki%i sumazéti trombocity
skaicius, dél ko gali susidaryti kraujosruvy;

>
Nedaznas $alutinis poveikis (gali pasireiksti maziau gei \} zmoniy):
o alerginio tipo reakcijos, vartojant Ristempa, jsk: araudimg ir veido bei kaklo raudonj, odos
bérima, pakilusius nieztin¢ius odos plotelius; (@.

o sunki alerginé reakcija, jskaitant anafilaksijg §silpnumas, kraujosptidzio nukritimas, apsunkintas
kvépavimas, veido patinimas);
e padidéjusi bluZnis; %

o bluZnies plySimas. Kai kurie blug @yéimo atvejai baigési mirtimi. Nedelsdami kreipkités j
gydytoja, jei pajutote skausm ‘&e virSutinéje pilvo dalyje ar kairiojo peties skausma, nes tai
gali biti susij¢ su bluznies mnais;

o kvépavimo sutrikimai. ite gydytojui jei kosite, karS¢iuojate ar sunku kvépuoti;

o Sweet sindromas (ta K'ioletinés spalvos, pakiles ir skausmingas galiiniy ir retkarciais veido
bei kaklo pazeid# arS¢iavimu), taciau gali turéti jtakos ir kiti veiksniai;

o odos vaskulita aujagysliy uzdegimas);
. Jusy inkstu. %iu{ smulkiy filtry pazeidimas (glomerulonefritas);
o paraudi@k 0s vietoje.
Prane§ima ~. Salutinj poveiki

ké Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodytg, pasakykite gydytojui,
ui arba slaugytojai. Apie $alutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi
nurodyta nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti
gdyti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti Ristempa
Si vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant kartono dézuteés ir $virksto etiketés po ,,Tinka iki“ ir ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui
pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés to ménesio dienos.

Laikyti saldytuve (2 °C — 8 °C).

Galite i8imti Ristempa i§ Saldytuvo ir laikyti kambario temperatiiroje (ne aukstesnéje nei 30 °C) ne
ilgiau 3 dieny. Jeigu Svirkstas buvo viengkart iSimtas i§ Saldytuvo bei susiles iki kambario
temperatiiros (ne aukstesnés nei 30 °C), ji reikia panaudoti per 3 dienas arba sunaikinti.

Negalima uzsaldyti. Jei Ristempa vieng karta atsitiktinai buvo uzsaldyta ne ilgiau nei 24 Vala@

galima vartoti. @,

Pirming pakuotg laikyti kartono dézutéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §Vieso%

Nevartokite $io vaisto, jei tirpale pastebite drumzliy ar kietyjy daleliy. @Q

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba kartu su buitinémis atlieckomi &1 iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.
*

6. Pakuotés turinys ir kita informacija ’\\Q
*

Ristempa sudétis

- Veiklioji medziaga yra pegfilgrastimas. Kiekvj xe uzpildytame Svirkste yra 6 mg
pegfilgrastimo 0,6 ml tirpalo. }k‘;ﬁ

- Pagalbinés medziagos yra natrio acetatas, sGrbitolis (E420), polisorbatas 20 ir injekcinis vanduo.
7Zr. 2 skyriy.

Ristempa i$vaizda ir kiekis pakuoté§®

Ristempa yra skaidrus bespalvis inj tirpalas (6 mg/0,6 ml) uzpildytame $virkste.

Kartono dézutéje yra 1 uzpi

asNt1po stiklo Svirkstas su pridedama nertidijancio plieno adata ir
adatos dangteliu. Svirkstai i

i lizdinése plokstelése, su automatine adatos apsauga.
*

Rinkodaros teisés t \IS ir gamintojas:

Amgen Europe B

Minervum 706 @

4817 ZK Br, K

Olandij andai)

0s teisés turétojas:
urope B.V.
ipervum 7061
4817 ZK Breda
Olandija (Nyderlandai)

Gamintojas:

Amgen Technology (Ireland) Unlimited Company
Pottery Road

Dun Laoghaire

Co Dublin

Airija
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Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj rinkodaros teisés turétojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
s.a. Amgen n.v. Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tel/Tél: +32 (0)2 7752711 Tel: +370 5219 7474
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Ammxen bearapus EOOJ] s.a. Amgen
Temn.: +359 (0)2 424 7440 Belgique/Belgien

Tel/Tél: +32 (0)2 7752711
Ceska republika Magyarorszag %
Amgen s.r.o. Amgen Kft. @
Tel: +420 221 773 500 Tel.: +36 1 35 44 700 \
Danmark Malta &
Amgen filial af Amgen AB, Sverige Amgen B.V.

Tel: +31 (0)76 5732500

TIf: +45 39617500 The Netherlands Q®

AMGEN GmbH Amgen B.V.
Tel.: +49 89 1490960 Tel: +31 (0)26\

Eesti Norge ’&

Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas

Amgeﬁ‘%
Tel: +372 5125 501 Te@ 308000

EALGda rreich
Amgen EAMGg Qoppoxevtikd E.TLE. mgen GmbH
TnA.: +30 210 3447000 Tel: +43 (0)1 50 217

S
Espafia \@' Polska

Deutschland Nederland Qs
50

Amgen S.A. O Amgen Biotechnologia Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 600 18 60 0 Tel.: +48 22 581 3000
France 5\& Portugal
Amgen S.A.S. . 6 Amgen Biofarmacéutica, Lda.
Tél: +33 (0)9 69 363 Q Tel: +351 21 4220550
Hrvatska Roméania
Amgen d.o.q Amgen Romania SRL
Tel: +3<5& 5720 Tel: +4021 527 3000
Irela Slovenija
imited AMGEN zdravila d.o.o.

ited Kingdom Tel: +386 (0)1 585 1767
Tel: +44 (0)1223 420305
island Slovenska republika
Vistor hf. Amgen Slovakia s.r.0.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 33 321 13 22
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Italia Suomi/Finland

Amgen S.r.l. Amgen AB, sivuliike Suomessa/Amgen AB, filial
Tel: +39 02 6241121 i Finland
Puh/Tel: +358 (0)9 54900500
Kvbzpog Sverige
Papaellinas & Co Ltd Amgen AB
TnA.: +357 22741 741 Tel: +46 (0)8 6951100
Latvija United Kingdom
Amgen Switzerland AG Rigas filiale Amgen Limited
Tel: +371 292 84807 Tel: +44 (0)1223 420305 %
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas. @,\'
Kiti informacijos Saltiniai @K

Naujausig iSsamig informacija apie §j vaista galite rasti Europos vaisty agentﬁ(&ueto svetaingje
http://www.ema.europa.eu/
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Naudojimo instrukcija:

Daliy apraSymas

Prie$ naudojima Po naudojimo

Stumoklis
S [ ,_2 i Panaudotas stimoklis
T =

Exp:

AMGEN" XXX xx
Lot: H1-

. @:‘:
—  Svirksto ctikeidN\S
*! 0

_ — Panaudoto Syirksto
1 talpa é.

— »&@Q
QPanaudota adata

Pirsty rankenélé

Lot
U U

Svirksto etiketé
Svirksto talpa

Svirksto apsauga

Panaudota apsauginé
adatos spyruoklé

Apsauginé adatos
spyruoklé

Pilkas apsauginis
adatos dangtelis yra

uzdétas Pilkas apsauginis

adatos dangtelis yra
nuimtas
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Svarbu

Prie$ naudodami Ristempa su automatine adatos apsauga, perskaitykite $ia svarbig informacija:

X X X X X

Labai svarbu, kad nebandytuméte sau jsiSvirksti vaisto, jeigu gydytojas ar slaugytoja Jusy
neapmoke.

Ristempa $virks¢iama j audinius po oda (poodiné injekcija).

Jeigu esate alergiskas lateksui, biitinai apie tai pasakykite savo gydytojui. Uzpildyto Svirksto
adatos dangtelyje yra latekso dariniy, kurie gali sukelti sunkiy alerginiy reakcijy.

Nenuimkite apsauginio adatos dangtelio nuo uzpildyto $virksto, kol nesate pasiruose¢ injekcijai.

Nenaudokite uzpildyto svirksto, jeigu jis buvo nukrites ant kieto pavirsiaus. Naudokite nauj
uzpildyta $virksta ir susisiekite su savo gydytoju ar slaugytoja. @

Nebandykite aktyvuoti uzpildyto $virksto pries injekcija.
Kol nesate pasiruosg¢ injekcijai, nenuimkite skaidraus apsauginio sluoksnio nu&dyto
Svirksto.

Nepasalinkite nulupamos etiketés nuo Svirksto talpos pries jsisvirkSdamt .

Jeigu Jums kyla klausimy, susisiekite su savo gydytoju ar sveikatos prie% specialistu.

1 zingsnis: paruoSimas Q,

Isimkite uzpildyto $virksto dékla i§ pakuotés ir pasiruoé@'ﬁ injekcijai reikalingas

A priemones: spiritu suvilgytas servetéles, vatos gabalg ifto tamponus, pleistrg ir astrioms
atliekoms skirtg talpa (jos néra pakuotéje). ~
Kad injekcija biity malonesné, palikite uzpildyta $virkst ario temperatiiroje apie 30 minuciy.

Kruopsciai nusiplaukite rankas vandeniu ir muilu.

Naujg uzpildyta Svirksta ir Kitas priemones pa éki&nt Svaraus gerai apSviesto pavirsiaus.

X Nesildykite Ristempa jokiais kitais (pvz., mikrobangy krosneléje ar karStame
vandenyje).
X Nelaikykite uzpildyto Svirks &giniuose saulés spinduliuose.
X  Nekratykite uzpildyto svég
o UZpildytus Svirkstu te vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
A
B Atidarykite d \ﬂ'ﬂpdami danga. Suimkite uzpildyta Svirksta uz apsauginio sluoksnio ir

iSimkite 18

Saugumui:

X
X

Suimkite ¢ia

Neimkite uz stimoklio.
Neimkite uz pilko apsauginio adatos dangtelio.
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C Apzitrékite vaistg ir Svirksta.
Vaistas
F] E.T v (AT s }Ir”l i 1T
o] I || o
RN  — (1L}
s
b4 Nenaudokite uzpildyto $virksto jei:

Visais atvejais susisiekite su savo gydytoju ar sveikatos prieziiros specialistu.

Vaistas yra drumstas ir jame matosi dalelés. Tai turi buti skaidrus ir bespalvis sk St%‘
Jeigu kokia nors dalis atrodo jskilusi arba sultizusi. K

Néra pilko adatos apsauginio dangtelio arba jis uzdétas nesaugiai. @0
Ant etiketés nurodytas tinkamumo laikas pasibaigé paskuting nurodyto m?a& eng.

7>
2 zingsnis: pasiruoskite ( w

A

Kruopsciai nusiplaukite rankas. Paruoskite ir nuvalykite injekcij @h

Jis galite Svirksti vaista j:

. Virsutine Slaunies dalj

. Pilva, isskyrus 5

. ISoring Zasto s tuomet, jeigu injekcijg Jums atlieka kitas asmuo).
Nuvalykite injekci spiritu suvilgyta servetéle. Palaukite, kol oda nudzius.
X injekcijos vietos pries injekcijg.

1,@

Zastas

Pilvas

VirSutiné §launies sritis

Nelies
ékékite vaisty ] tas sritis, kur oda yra jautri, yra kraujosruvy, oda paraudusi arba
ietéjusi. Venkite atlikti injekcijas | sritis, kuriose yra randy arba strijy.
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B Atsargiai nuimkite apsauginj adatos dangtelj patraukdami jj tiesiai ir laikydami toliau nuo
saves.

Cc

o Svarbu, kad injekcijos metu od uméte suéme j rauksle.
\®xgvsnis: susSvirkskite vaista

A |Laikykite odg suimts | . IBESKITE adata j oda.

X Nelieskite nuvalytos odos srities.
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B Létai ir tolygiai STUMKITE stiimoklj, kol pajusite arba iSgirsite spragteléjima.

hd .

X\

C  |ATITRAUKITE nykstj. Tuomet PATRAU KITE@(\S&} nuo odos.
N

O

eisite stimoklj, uzpildyto $virksto apsauga saugiai uzdengs adata.

X Neuzdenkite naudoty adaty pilkais apsauginiais dangteliais.
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Tik sveikatos prieZitiros specialistams
Paskirto preparato prekinis pavadinimas turi bti aiSkiai jraSytas j paciento kortele.

Nuimkite ir i§saugokite uzpildyto Svirksto etikete.

Pasukite stimoklj taip, kad galétuméte nuimti etikete. ,)Q
Fa. 20
4 zingsnis: uzbaikite 0\
A

Vaistai turi buti iSmetami

is vietiniy reikalavimy. Kaip iSmesti nereikalingus vaistus, klauskite
vaistininko. Sios prie

és apsaugoti aplinka.
Svirksta ir talpa, sk ioms atliekoms, laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje
vietoje.

X Nena e uzpildyto $virksto pakartotinai.

X kite uzpildyto Svirksto ir neiSmeskite jo kartu su buitinémis atlieckomis.

zitrékite injekcijos vietg.

Winjekcijos vietoje atsirado kraujo, nuvalykite jj vatos gumuléliu ar servetéle. Netrinkite injekcijos
vietos. Jei reikia, uzdenkite injekcijos vieta pleistru.
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Atskiras papildomas pakuotés lapelis:

Virselis — Ristempa trumpas vartojimo vadovas:

.

LIETUVISKAI

Trumpas vartojimo vadovas — prie$ naudodami perskaitykite visas pakuotéje esancias

instrukcijas
5 3 1 pusé
Apverskite,
Fastas ;@ tam, kad
‘ perskaitytu
Pilvas é\ mete
SN x tesinj..
Suimkite ¢ia Virsutiné @o
A §launies \
L\ dalis @

Atidarykite dékla,
nuimdami danga.
Suimkite uzpildyto
Svirksto apsauging danga
ir iSimkite i§ déklo.

Kruops¢iai nusiplaukite
rankas. Paruoskite ir
nuvalykite injekcijos
vieta.

Atsargiai nuimkite
apsauginj adatos
dangtelj patra

tiesiai ir lai
toliau nu S.

>

N

Kita pus¢ - Ristempa trumpas vartojimo vadovas:

\

5 6 7 2 pus¢
i Pirmiau
LSPRAGT* B ’\& perskaltykl
e g
5 ankstesne
)E pus?
% Suimkite odg j ATITRAUKITE | Ismeskite
E rauksle ir laikykite. nykstj. Tuomet | panaudota
3 | IBESKITE adatg j ATITRAUKITE | uzpildyta
oda. S Svirksta nuo Svirksta |
7 odos. aStrioms
atliekoms
. & skirta talpa.

9

N
‘QQ
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