I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Synagis 50 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas

Synagis 100 mg/1 ml injekcinis tirpalas

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

1 ml Synagis tirpalo yra 100 mg palivizumabo* (palivizumabum).
Kiekviename 0,5 ml flakone yra 50 mg palivizumabo (palivizumabum).

Kiekviename 1 ml flakone yra 100 mg palivizumabo (palivizumabum).

*Palivizumabas yra rekombinantinis monokloninis Zmogaus antikiinas, pagamintas DNR technologijy
pagalba peliy mielominése Igstelése.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Injekcinis tirpalas.

Skaidrus arba Siek tiek balkSvas tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Synagis skiriamas sunkios respiracinio sincitijaus viruso (RSV) sukeltos apatiniy kvépavimo taky
ligos, dél kurios reikia hospitalizuoti, profilaktikai vaikams, kuriems yra didel¢ RSV ligos rizika:

. Vaikams, gimusiems 35-3j3 néStumo savaite ar anksciau, taip pat kuriems yra maziau kaip
6 ménesiai, kai prasideda RSV sezonas.
. Jaunesniems kaip 2 mety vaikams, kuriuos reikéjo gydyti dél bronchopulmoninés displazijos per
pastaruosius 6 ménesius.
. Jaunesniems kaip 2 mety vaikams, kuriems yra hemodinamiskai reik§minga jgimta Sirdies liga.
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas

Rekomenduojama palivizumabo dozé yra 15 mg/kg kiino svorio, skiriama vieng kartg per ménesj tuo
metu, kai tikétina RSV rizika visuomengéje.

Vieng karta per ménesj vartojamo palivizumabo tiiris (iSreikStas ml) = [paciento svoris, kg]
padaugintas i§ 0,15.

Jeigu jmanoma, pirmaja doze reikéty skirti pries RSV sezono pradzia, kitas dozes — kas ménesj per
visg §j laikotarpj. Palivizumabo, vartojamo kitomis dozémis nei 15 mg/kg kiino svorio arba dozuojant
kitaip nei karta per ménesj RSV sezono metu, veiksmingumas néra istirtas.

Didzioji dalis patyrimo, jskaitant ir treCiosios fazés pagrindinius klinikinius tyrimus su palivizumabu,
igyta vartojant 5 injekcijas per vieng sezong (Zr. 5.1 skyriy). Yra duomeny, nors nedaug, apie daugiau
kaip 5 doziy vartojima per vieng sezong (zr. 4.8, 5.1 ir 5.2 skyrius).

Kartotinés hospitalizacijos rizikai sumazinti, rekomenduojama palivizumabg vartojanciam vaikui,
kuris hospitalizuojamas dél RSV, toliau kas ménes;j skirti palivizumabo per visa RSV sezong.



Vaikams, kuriems atliekama Sirdies operacija, naudojant dirbting kraujotakg, rekomenduojama

15 mg/kg ktino svorio palivizumabo injekcija skirti kuo greiciau po operacijos, kai tik stabilizuojasi
bikle, kad susidaryty adekvati palivizumabo koncentracija serume. Kitos dozés turi biiti skiriamos kas
meénesj per visg likusj RSV sezong vaikams, kuriems yra didelé¢ RSV ligos rizika (Zr. 5.2 skyriy).

Vartojimo metodas

Palivizumabas leidZiamas j raumenis, geriausiai j prieking Soning Slaunies sritj. Nerekomenduojama,
kaip paprastai jprasta, leisti j s€cdmeny raumenis, nes galima paZeisti sédimajj nerva. Injekcija atlikti
laikantis jprastiniy aseptikos reikalavimy.

Didesng kaip 1 ml dozg¢ reikia padalyti j dalis.

Synagis injekcinis tirpalas yra paruostas vartoti. Specialis reikalavimai vaistiniam preparatui ruosti
pateikiami 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai, arba
kitiems humanizuotiems monokloniniams antikiiniams.

4.4 Specialus ispéjimai ir atsargumo priemonés

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

Gauti praneSimai apie alergines reakcijas pasireiskusias pavartojus palivizumaba, i$ jy labai retai apie
anafilaksines reakcijas ir anafilaksinj Soka. Yra keletas prane$imy apie mirties atvejus (Zr. 4.8 skyriy).

Biitina turéti paruostus panaudoti vaistinius preparatus, sunkioms, padidéjusio jautrumo reakcijoms
gydyti, jskaitant anafilaksines reakcijas ir anafilaksinj Soka, galincius pasireiksti po palivizumabo
injekcijos.

D¢l vidutinio sunkumo ir sunkios iiminés infekcijos ar kar§¢iavimu pasireiSkiancios ligos kartais tenka
atidéti palivizumabo vartojima, iSskyrus tuos atvejus, kai, gydytojo nuomone, negavus palivizumabo
kils didesné rizika. Nesunki karS¢iavimu pasireiskianti liga, pvz., nesunki virSutiniy kvépavimo taky
infekcija, paprastai néra priezastis atidéti palivizumabo vartojima.

Palivizumabg atsargiai skirti pacientams, kuriems yra trombocitopenija ar bet koks kres¢jimo
sutrikimas.

Palivizumabo, skiriamo pacientams kaip antrasis gydymo kursas per RSV sezong, efektyvumas
tyrimuose, kurie buvo atlikti Siuo tikslu, formaliai nebuvo nustatytas. Galima padidé¢jusi RSV
infekcijos rizika pacientui, sekanciu po gydymo palivizumabu sezonu nebuvo jtikinamai atmesta
tyrimuose, kurie buvo atlikti Siuo tikslu.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Formaliy sgveikos tyrimy su kitais vaistiniais preparatais neatlikta. III fazés IMpact-RSV tyrimo metu,
neisnesioty ir bronchopulmoning displazija turéjusiyjy pacienty grupéje, placebo ir palivizumabo
grupiy vaiky, kurie buvo skiepyti jprastinémis vaiky vakcinomis, gripo vakcina ir gydyti bronchus
plecianciais vaistais ar kortikosteroidais santykis buvo panasus, ir nebuvo stebétas nepageidaujamy
reakcijy padaznéjimas Siuos vaistinius preparatus vartojusiems pacientams.



Kadangi §is monokloninis antiktinas yra specifiSkas RSV, todé¢l nesitikima, kad palivizumabas
trukdyty vakciny imuninj atsakg.

Palivizumabas gali sgveikauti su imunologiniais reagentais, skirtais RSV diagnostikai, kuriy metu
nustatomas antigenas. Taip pat palivizumabas inhibuoja viruso replikacijg lasteliy kulttroje, todél gali
paveikti tyrimus, kuriy metu auginamos virusy kulttiros. Palivizumabas nedaro jtakos tyrimams,
kuriuose naudojama atvirkstinés transkriptazés polimerazés grandinés reakcija. D¢l poveikio
diagnostiniams tyrimams RSV tyrimy rezultatai gali biiti klaidingai neigiami. Tod¢l skiriant gydyma
gauti diagnostiniy tyrimy rezultatai turi biiti vertinami atsizvelgiant j klinikinius duomenis.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Duomenys neaktuallis. Synagis néra skiriamas suaugusiesiems. Néra duomeny apie vaisinguma bei
vartojimg néstumo ir Zindymo laikotarpiu.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Duomenys neaktualis.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Sunkiausios nepageidaujamos reakcijos | vaistg, pasireiSkusios vartojant palivizumabag, yra anafilaksija

ir kitos sunkios padidéjusio jautrumo reakcijos. Daznos nepageidaujamos reakcijos, pasireiskiancios
vartojant palivizumabag, yra kar§¢iavimas, iSbérimas ir reakcijos injekcijos vietoje.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Nepageidaujamos reakcijos, tiek klinikinés, tiek ir laboratorings, stebétos tyrimy, kuriuose dalyvavo
neisnesioti vaikai ir vaikai, kuriems yra bronchopulmonin¢ displazija, bei vaikai, kuriems buvo jgimta
Sirdies liga, iSvardyos pagal organy sistemy klases ir pasireiSkimo daznj (labai dazni > 1/10; dazni,
nuo > 1/100 iki < 1/10; nedazni, nuo > 1/1000 iki < 1/100; reti nuo > 1/10 000 iki < 1/1000).

PraneSimai apie nepageidaujamas reakcijas, nustatytas vaistinj preparatg pateikus j rinka, yra gaunami
savanoriskai ir neaiSku, kokio dydzio populiacijoje jos stebétos; ir ne visada galima patikimai nustatyti
jy atsiradimo daznj ar patvirtinti priezastinj ry$j su palivizumabo poveikiu. Siy NRV daznis,
pateikiamas Zemiau lentel¢je, buvo jvertintas naudojantis dviejy klinikiniy tyrimy registry saugumo
duomenimis. Siy tyrimy metu nustatyty $iy reakcijy daznis nesiskyré palivizumabo ir placebo grupése
bei reakcijos nebuvo susij¢ su vaistiniu preparatu.

Nepageidaujamas poveikis vaikams, apie kurj pranesSta klinikiniy tyrimy* metu ir
vaistiniam preparatui patekus j rinka

MedDRA organy sistemos | DaZnis NRV

klas¢

Kraujo ir limfinés sistemos | Nedazni Trombocitopenija”

sutrikimai

Imunings sistemos Daznis nezinomas Anafilaksija, anafilaksinis

sutrikimai Sokas (kai kuriais atvejais
buvo pranesta apie mirties
atvejus)”

Nervy sistemos sutrikimai Nedazni Traukuliai®

Kvépavimo sistemos, Dazni Apnéja’*

kriitinés lgstos ir

tarpuplaucio sutrikimai

Odos ir poodinio audinio Labai dazni ISbérimas

sutrikimai

Nedazni Dilgeéling”
Bendrieji sutrikimai ir Labai dazni Kar§¢iavimas




vartojimo vietos pazeidimai

Dazni Reakcija injekcijos vietoje

# NRYV nustatytos stebint vaistinj preparatg po jo pateikimo j rinkg

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibidinimas

Patirtis poregistracinio stebéjimo laikotarpiu:

Buvo jvertinti savanoriski praneSimai apie sunkias nepageidaujamas reakcijas, gauti gydant
palivizumabu po to, kai buvo leista prekiauti juo rinkoje, per 1998 —2002 metus, apémusius 4 RSV
sezonus. I$ viso buvo gauti 1291 rimti pranesimai, kai palivizumabas buvo skiriamas pagal indikacijas
ir gydymas truko vieng sezong. Nepageidaujamos reakcijos pasireiSke po Sesiy ar daugiau doziy — tik
22 atvejais i§ visy pranesimy (15 po Sestos dozés, 6 po septintos ir 1 po astuntos dozés). Sios reakcijos
pagal savo pobud]j panasios | tas, kurios pasireiSke po pradiniy penkiy doziy.

Gydymo palivizumabu planas ir nepageidaujamos reakcijos buvo monitoruojami apie 20 000 kudikiy
grupéje, sekant pagal pildoma 1998 — 2000 mety pacienty registra. Jtraukti i $ig grupe 1250 kudikiai
gavo 6 injekcijas, 183 kudikiai — 7 injekcijas ir 27 kudikiai gavo 8 arba 9 injekcijas. Nepageidaujamos
reakcijos stebétos po 6 ar didesnio injekcijy skaiCiaus savo pobiidziu ir dazniu buvo panasios | tas,
kurios buvo stebétos po pradiniy 5 doziy.

Mazo atviro perspektyvinio tyrimo metu 14 zmoniy imunizavus 6 dozémis uzfiksuoti nepageidaujami
reiskiniai atitiko Zinoma palivizumabo saugumo pobiid;.

Atlikus stebimajj esamy duomeny poregistracinj tyrima, tarp neiSnesioty palivizumabu gydyty kidikiy
buvo nustatytas nedidelis astmos daznio padidé¢jimas, taCiau priezastinis Siy duomeny rySys néra
aiSkus.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

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

4.9 Perdozavimas

Klinikiniy tyrimy metu trys vaikai gavo didesn¢ kaip 15 mg/kg doze (20,25 mg/kg, 21,1 mg/kg ir
22,27 mg/kg). Siais atvejais jokiy klinikiniy pasekmiy nenustatyta.

Vaistiniam preparatui esant rinkoje gauta praneSimy apie perdozavimus iki 85 mg/kg ir kai kuriais
atvejais apie nepageidaujamas reakcijas, kurios buvo tokios pat, kaip ir pastebétos skiriant 15 mg/kg
dozes (zr. 4.8 skyriy). Perdozavus rekomenduojama pacientg stebéti, ar nepasireiSkia nepageidaujamy
reakcijy ar reiskiniy poZymiai ar simptomai, ir nedelsiant pradéti tinkama simptominj gydyma.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: imuniniai serumai ir imunoglobulinai, antivirusiniai monokloniniai antikiinai,
ATC kodas —J06BDOLI.

Palivizumabas yra humanizuotas IgG« monokloninis antiktinas, nukreiptas prie§ respiracinio
sincitijaus viruso (RSV) susiliejimo baltymo antigeninés A vietos epitopa. Sis humanizuotas
monokloninis antikiinas sudarytas i§ Zmogaus (95 %) ir pelés (5 %) antikiiny sekos. Jam buidinga
stiprus neutralizuojantis ir susiliejimg slopinantis aktyvumas prie$ abiejy A ir B RSV potipiy
padermes.


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

Taikant ilgaplaukiy ziurkiy modelj, nustatyta, kad mazdaug 30 pg/ml palivizumabo koncentracija
serume 99 % sumazina plauciy RSV replikacijy skaiciy.

PriesSvirusinio aktyvumo in vitro tyrimai

Palivizumabo prieSvirusinis aktyvumas buvo vertinamas mikroneutralizacijos analizés biidu, kurios
metu prie$ pridedant Zmogaus epitelio l1asteliy HEp-2, didé¢jancios antikiiny koncentracijos buvo
inkubuojamos su RSV. Pragjus 4-5 inkubacijos periodo dienoms, RSV antigenas buvo matuojamas
imunofermentinio tyrimo btidu (ELISA). Neutralizacijos titras (50 % veiksmingos koncentracijos
[EC50]) yra iSreiskiamas antikiiny koncentracija, reikalinga sumazinti RSV antigeno aptikima 50 %,
palyginti su negydytomis virusu infekuotomis lgstelémis. Palivizumabo vidutinés EC50 reikSmés prie$
klinikinius RSV A ir RSV B izoliatus atitinkamai buvo 0,65 pg/ml (vidurkis [standartinis nuokrypis] =
0,75 [0,53] pg/ml; n=69, ribos 0,07-2,89 pg/ml) ir 0,28 pg/ml (vidurkis [standartinis nuokrypis] =
0,35 [0,23] pg/ml; n=35, ribos 0,03-0,88 pg/ml). Dauguma istirty klinikiniy RSV izoliaty (n=96) buvo
surinkti i§ asmeny Jungtinése Amerikos Valstijose.

Atsparumas
Palivizumabas jungiasi prie subrendusio RSV F baltymo ekstraceliulinio domeno labai konservatyvios

srities, besilieCiancios su antigenine II arba antigenine A vietomis, kurios apima nuo 262 iki 275
amino rugsciy. Atliekant 126 klinikiniy izoliaty, paimty i§ 123 vaiky, kuriems imunoprofilaktika buvo
neveiksminga, genotiping analiz¢, visy RSV mutanty, kurie buvo atspariis palivizumabui (n=8),
struktiiroje buvo aptikta amino rugsciy poky¢iy Sioje F baltymo srityje. RSV F baltymo ne
antigeningje A vietoje nebuvo aptikta polimorfiniy arba nepolimorfiniy seky nuokrypiy, dél kuriy
galéty susidaryti RSV atsparumas neutralizacijai veikiant palivizumabui. Maziausiai vienas i$
pakaitaly, N262D, K272E/Q arba S275F/L, susijusiy su atsparumu palivizumabui, buvo nustatytas 8
klinikiniuose RSV izoliatuose, gautuose i pacienty, kuriems sukélé kombinuota su atsparumu
susijusig mutacijg 6,3 % dazniu. Klinikiniy duomeny perzitira parod¢, kad antigeninés A vietos sekos
poky¢iy ir RSV ligos pasireiskimo sunkumo vaikams, vartojantiems palivizumaba imunoprofilaktikai,
kuriems pasireiské RSV apatiniy kvépavimo taky liga, tarpusavio sarysio néra. 254 klinikiniy RSV
izoliaty, i$skirty 1§ asmeny, kuriems imunoprofilaktika nebuvo taikoma, analizé parodé¢ 2 pakaitalus (1
su N262D ir 1 su S275F), susijusius su atsparumu palivizumabui, kurie sukélé kombinuotg su
atsparumu susijusig mutacijg 0,79 % dazniu.

ImunogeniSkumas

Pirmojo gydymo kurso metu antiktiniy prie§ palivizumaba nustatyta mazdaug 1% ,,IMpact-RSV*
klinikiniame tyrime dalyvavusiy pacienty. Tai buvo laikinas, mazas titras, kuris i§nyko tesiant gydyma
(pirmajj ir antrajj sezona), jy neaptikta 55 kiidikiams i§ 56 antrojo sezono metu (jskaitant du, kuriems
titras buvo nustatytas pirmojo sezono metu). Imunogeniskumas nebuvo tirtas jgimtos Sirdies ligos
tyrimo metu. Antikiiny pries§ palivizumabg susidarymas buvo jvertintas keturiuose papildomuose
tyrimuose, kuriuose dalyvavo 4337 pacientai (tyrimuose dalyvavo vaikai, gim¢ 35 néStumo savaite
arba anksciau ir 6 ménesiy amziaus ar jaunesni, arba 24 ménesiy amziaus ir jaunesni, sergantys
bronchopulmonine displazija arba hemodinamiskai reikSminga jgimta Sirdies yda). Skirtingu tyrimo
laikotarpiu antikiiny susidarymas buvo stebétas 0 % -1,5 % pacienty. RySys tarp nepageidaujamo
poveikio reiskiniy ir antikling buvimo nenustatytas. Todél manoma, kad antikiiny pries vaistinj
preparatg (APV) atsakas yra kliniSkai nereikSmingas.

Tyrimai naudojant liofilizuota palivizumaba

Placebu kontroliuojamo RSV ligos profilaktikos tyrime (IMpact-RSV klinikinis tyrimas), kuriame
dalyvavo 1502 didelés rizikos grupés vaikai (1002 — Synagis; 500 — placebas), 5 ménesinés dozés po
15 mg/kg 55 % (p= < 0,001) sumaZzino su RSV susijusios hospitalizacijos daznj. RSV hospitalizacijos
daznis placebo grupéje buvo 10,6 %. Pagal tai apskaiciuotas absoliutus rizikos sumazéjimas yra 5,8 %,
vadinasi, norint i§vengti vienos hospitalizacijos, reikia gydyti 17 pacienty. Nepaisant profilaktikos
palivizumabu, dél sunkios RSV ligos hospitalizuoty vaiky gydymo trukmé dienomis, intensyviosios
terapijos skyriuje 100 vaiky ir dirbtinés plauciy ventiliacijos trukmé dienomis 100 vaiky, nepakito.

I8 viso 222 vaikai buvo jtraukti j du atskirus palivizumabo tyrimus, vartojamo antruoju RSV sezonu,
saugumui jvertinti. 103 vaikai pirmga kartg gavo kas meénesj palivizumabo injekcijas, o 119 vaiky
palivizumabo gavo du sezonus i$ eilés. Abiejy tiriamyjy grupiy imunogeniskumas nesiskyré. Taciau

6



palivizumabo, skiriamo pacientams antruoju gydymo kursu per sekantj RSV sezona, efektyvumo
nustatymas formaliai nebuvo atliktas Siame tyrime, todél Siy duomeny reikSme efektyvumo atzvilgiu
nezinoma.

Atliktas perspektyvinis atviras farmakokinetikos ir imunogeniSskumo klinikinis tyrimas suleidus 6
palivizumabo dozes per vieng RSV sezong. Gautais farmakokinetikos duomenimis, reikiama vidutiné
palivizumabo koncentracija susidaré visiems 14 vaiky, kuriems buvo istirta jo minimali koncentracija
pragjus 30 dieny po Sestos dozés (zr. 5.2 skyriy). ReikSmingo antikiiny pries palivizumabg titro
padidéjimo Siems 14 tiriamyjy nenustatyta. Praeinantis, Zemas antipalivizumabo antikiiny titras
stebétas vienam vaikui po antros palivizumabo dozés, kuris, po penktosios ir septintosios dozés
sumazejo iki neiSmatuojamo lygio.

Placebu kontroliuojamame klinikiniame tyrime dalyvavo < 24 ménesiy amziaus 1287 pacientai su
hemodinamiskai reikSminga jgimta Sirdies liga (639 — Synagis; 648 — placebo). 5 ménesius skirta

15 mg/kg Synagis doz¢ 45 % (p=0,003) sumazino RSV hospitalizacijos daznj (jgimtos Sirdies ligos
tyrimas). Grupése pacientai su cianoze ir be cianozés buvo proporcingai pasiskirste. Hospitalizacijos
del RSV daznis buvo 9,7 % placebo grupgje ir 5,3 % Synagis grupéje. Antrinés veiksmingumo
vertinamosios baigtys parode, kad reikSmingai sumazéjo bendras hospitalizacijos dél RSV dieny
skaiCius Synagis grupéje, lyginant su placebo grupe (sumazéjo 56 %, p=0,003), taip pat sumazéjo
bendras RSV dieny, kai reikéjo papildomo deguonies (sumazéjo 73 %, p=0,014) kiekis, skai¢iuojant
100 vaiky.

Buvo atliktas retrospektyvinis apzvalginis tyrimas su mazais vaikais, serganciais hemodinamiskai
reikSminga jgimta Sirdies liga, kurio metu buvo lyginamas svarbiausiy sunkiy nepageidaujamy
reiskiniy (infekcijos, Sirdies aritmijos ir mirties) pasireiskimas tarp ty, kurie profilaktiskai vartojo
(1009) ir ty, kurie nevartojo (1009) Synagis, taikyto atsizvelgiant | amziy, Sirdies pazeidimo tipg ir
ankstesng¢ korekcing chirurging operacija. Svarbiausiy sunkiy nepageidaujamy reiskiniy — aritmijy ir
mirciy — pasireiSkimo daznis vaikams, kurie profilaktiskai vartojo vaisto ir tiems, kurie nevartojo,
buvo panasus. Svarbiausio sunkaus nepageidaujamo reiSkinio — infekcijos — pasireiskimo daznis buvo
mazesnis vaikams, profilaktiskai vartojusiems vaisto, palyginus su tais, kurie jo nevartojo. Sio tyrimo
rezultatai nerodo sunkios infekcijos, sunkios aritmijos ar mirties rizikos, susijusios su Synagis
vartojimu profilaktiSkai, padidéjimo vaikams, sergantiems hemodinamiskai reik§minga jgimta Sirdies
liga, palyginus su vaikais, profilaktiSkai nevartojusiais $io vaisto.

Tyrimai naudojant skysta palivizumaba

Buvo atlikti du klinikiniai tyrimai, skirti tiesiogiai palyginti skysta ir liofilizuota palivizumabo formas.
Pirmajame tyrime visi 153 neiSnesioti kiidikiai buvo gydomi abiem vaistinio preparato formomis
skirtinga skyrimo seka. Antrajame tyrime skystg ir liofilizuotg palivizumabo formas atitinkamai gavo
211 ir 202 neisneSioti kiidikiai ar vaikai, sergantys létine plauciy liga. Dviejuose papildomuose
tyrimuose skystas palivizumabas buvo skiriamas kaip aktyvios kontrolés vaistinis preparatas (3918
vaiky), siekiant jvertinti monokloniniy antiktiny taikyma sunkios RSV ligos profilaktikai
neisnesiotiems kiidikiams ar vaikams su bronchopulmonine displazija (BPD) arba hemodinamiskai
reik§minga jgimta Sirdies liga (JSL) (Zemiau pateiktos tolesnés 3iy dviejy tyrimy detalés). Bendras
nepageidaujamy reiskiniy daznis ir pobudis, tiriamojo vaistinio preparato nutraukimas dél
nepageidaujamy reiskiniy ir Siuose klinikiniuose tyrimuose pranesty mirc¢iy skaicius atitiko duomenis,
stebétus klinikinése vystymo programose, kuriose buvo skiriama liofilizuota vaistinio preparato forma.
Siy tyrimy metu nebuvo nustatyta miréiy, kurios galéjo biiti susijusios su palivizumabu, taip pat
nebuvo nustatyta naujy nepageidaujamy reakcijy.

Neisnesioti kuidikiai ir vaikai, sergantys létine neiSneSioty kiidikiy plauciy liga (LNKPL): §is tyrimas
buvo atliekamas 347 centruose Siaurés Amerikos, Europos Sajungos $alyse ir 10 kity 3aliy. Buvo
tiriami 24 ménesiy ar jaunesni pacientai su LNKPL ir pries laikg gime¢ pacientai (gim¢ 35 gestacijos
amziaus savaiciy ar anksciau), kurie tyrimo pradzioje buvo 6 ménesiy amziaus arba jaunesni. Pacientai
su hemodinamikai reikSminga jgimta Sirdies liga i §j tyrima jtraukti nebuvo ir buvo tiriami kitame
tyrime. Siame tyrime pacientai atsitiktinés atrankos biidu gavo i§ viso 5 injekcijas kas ménesj po

15 mg/kg skysto palivizumabo (N = 3300), taikyto kaip aktyvi kontrolé¢ monokloniniams antikiinams
(N =3329). Tiriamieji, vertinant preparato saugumg ir veiksminguma, buvo stebimi 150 dieny. 98 %



visy tiriamyjy, kuriems buvo skirtas palivizumabas, tyrimg uzbaigé iki galo, 97 % tiriamyjy buvo
atliktos visos penkios injekcijos. Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo hospitalizacijos dél RSV daznis.
Hospitalizacijy dél RSV buvo 62 1§ 3306 (1,9 %) pacienty palivizumabo grupéje. Hospitalizacijy dél
RSV daznis pacientams, kurie buvo atrinkti dalyvauti tyrime su LNKPL diagnoze, buvo 28 i§ 723
(3,9 %), o pacientams, kurie buvo atrinkti dalyvauti tyrime su nei$nesiotumo diagnoze be LNKPL,
buvo 34 18 2583 (1,3 %).

ISL 1I tyrimas: §is tyrimas buvo atliekamas 162 centruose Siaurés Amerikos, Europos Sajungos $alyse
ir 4 kitose Salyse dviejy RSV sezony metu. Buvo tiriami 24 ménesiy amziaus ar jaunesni pacientai,
turintys hemodinamikai reik§mingg JSL. Siame tyrime pacientai atsitiktinés atrankos biidu gavo i§ viso
5 injekcijas kas ménesj po 15 mg/kg skysto palivizumabo (N = 612), taikyto kaip aktyvi kontrolé
monokloniniams antiktinams (N = 624). Tiriamieji buvo suklasifikuoti pagal Sirdies pazeidima
(cianotinis arba kitas) ir, vertinant vaistinio preparato saugumg ir veiksminguma, buvo stebimi 150
dieny. 97 % visy tiriamyjy, kuriems buvo skirtas palivizumabas, tyrima uzbaigé iki galo, 95 %
tiriamyjy buvo atliktos visos penkios injekcijos. Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo nepageidaujamy
reiskiniy ir rimty nepageidaujamy eiskiniy suma, antriné vertinamoji baigtis buvo hospitalizacijos dél
RSV daznis. Hospitalizacijy dél RSV daznis buvo 16 1§ 612 (2,6 %) pacienty palivizumabo grupéje.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Liofilizuotas palivizumabas

Suaugusiyjy savanoriy tyrimo metu, tiek palivizumabo tiek ir zmogaus IgG; antikiiniy
farmakokinetikos profiliai buvo panasiis pagal pasiskirstymo turj (vidurkis— 57 ml/kg) ir pusinés
eliminacijos perioda (vidurkis — 18 dieny). Nei$neSioty vaiky ir vaiky su bronchopulmonine displazija
profilaktiniy tyrimy metu, nustatytas palivizumabo pusinés eliminacijos periodo vidurkis buvo

20 dieny, o po kasménesinés 15 mg/kg dozés i raumenis, vidutiné veikliosios medziagos koncentracija
30-3ja dieng buvo apie 40 pg/ml po pirmosios injekcijos, apie 60 pg/ml po antrosios injekcijos, apie
70 pg/ml po treciosios ir ketvirtosios injekcijy. Igimtos Sirdies ligos tyrimo metu, po kasménesinés

15 mg/kg dozés j raumenis, viduting veikliosios medziagos koncentracija kraujo serume 30-3ja dieng
buvo apie 55 pg/ml po pirmosios injekcijos ir apie 90 pg/ml po ketvirtosios injekcijos.

Atliktas atviras perspektyvinis farmakokinetikos tyrimas skiriant SeSias 15 mg/kg palivizumabo dozes
1 raumenis kas ménesj. Vidutiné¢ minimali palivizumabo koncentracija pra¢jus 30 dieny buvo mazdaug
40 pg/ml po pirmos dozés, mazdaug 120 pg/ml po ketvirtos dozés ir mazdaug 140 pg/ml po Sestos
dozés.

Igimtos Sirdies ligos tyrimo metu i§ 139 vaiky, gaunanciy palivizumabo, t.y. ty, kuriems buvo atlikta
dirbtin¢ kardiopulmonin¢ kraujotaka ir paimti poriniai serumo meéginiai, vidutiné palivizumabo
koncentracija serume pries dirbting kraujotakg buvo mazdaug 100 pg/ml ir sumazejo iki mazdaug
40 pg/ml po jos.

Skystos formos palivizumabas

Skystos ir liofilizuotos palivizumabo formuy, skiriant jy 15 mg/kg injekcija j raumenis, farmakokinetika
ir saugumas buvo palyginti kryZzminiame vaistinio preparato tyrime, kuriame dalyvavo 153 kidikiai 6
meénesiy amziaus ar jaunesni, gim¢ neisnesioti (35 gestacijos amziaus savaiciy ar anks¢iau). Tyrimo
rezultatai parodeé, kad tiek skystos, tiek liofilizuotos palivizumabo formos maziausios susidariusios
koncentracijos kraujo serume buvo panasSios. Nustatyta, kad skysta ir liofilizuota vaistinio preparato
formos yra bioekvivalentiskos.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
Vienkartinés dozés toksiskumo tyrimai atlikti su paviany rasies bezdZzionémis (maksimali dozé —

30 mg/kg), triusiais (maksimali dozé — 50 mg/kg) ir ziurkémis (maksimali dozé — 840 mg/kg). Jokiy
reikSmingy radiniy nestebéta.

Palivizumabo tyrimai, atlikti su grauzikais, nerodé padidéjusios RSV replikacijos ar RSV sukeltos
patologijos, ar iSlikusio viruso mutanty susidarymo pasirinktomis eksperimento salygomis.
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6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Histidinas

Glicinas

Injekcinis vanduo.

6.2 Nesuderinamumas

Sis vaistinis preparatas neturi biiti maiSomas su jokiais kitais vaistiniais preparatais.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve 2 °C—8 °C temperatiiroje.

Negalima uzsaldyti.

Flakong laikyti iSorin¢je dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Vienkartiniai flakonai: 3 ml talpos, skaidraus bespalvio I tipo stiklo flakonas su chlorbutilo kamsc¢iu ir
nupléSiamu dangteliu, kuriuose yra 0,5 ml arba 1 ml injekcinio tirpalo.

Pakuot¢je yra 1 flakonas.

6.6 Specialis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Vaistinio preparato negalima skiesti.

Flakono purtyti negalima.

Tiek 0,5 ml, tiek 1 ml flakonuose vaistinio preparato kiekis virsija nurodyta tam, kad buty iStraukta

atitinkamai 50 mg arbal00 mg.

Vartojant tirpalg, nuimkite flakono dangtelio nuimama dalj ir nuvalykite kamstj 70 % etanolio tirpalu
ar jam ekvivalentisSku tirpalu. [statykite adatg i flakong ir j Svirksta pritraukite reikiama tirpalo kiek].

Palivizumabo injekcinio tirpalo, tickiamo vienkartiniais flakonais, sudétyje néra konservanty, todeél jj
reikia vartoti iSkart pritraukus j Svirksta.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svedija



8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI
EU/1/99/117/003

EU/1/99/117/004

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data: 1999 m. rugpjiic¢io 13 d.

Paskutinio perregistravimo data: 2009 m. liepos 27 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.emea.europa.eu/.



IT PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDiIAGQS GAMINTOJAS (-Al) IR
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

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



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

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG

D-88397 Biberach an der Riss

Vokietija

AstraZeneca Pharmaceuticals Limited Partnership (AZPLP)

660 MedImmune Court / 633 Research Court, Frederick, Maryland,
JAV

Gamintojo (-u), atsakingo (-y) uz serijuy iSleidima, pavadinimas ir adresas

AbbVie S.r.l.
04011 Campoverde di Aprilia (LT)
Italija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai i$déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio
7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sgraSe (EURD sarasSe), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
» pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
* kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypac gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didel;
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.



III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS



A. ZENKLINIMAS



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

0,5 ml flakono iSoriné dézuté

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Synagis 50 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
palivizumabum

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Kiekviename 0,5 ml flakone yra 50 mg palivizumabo. 100 mg/ml koncentratas injekciniam tirpalui.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Taip pat yra histidino, glicino ir injekcinio vandens.

4. VAISTO FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekeinis tirpalas
50 mg/0,5 ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Pries§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Negalima purtyti.

Leisti j raumenis.

Vienkartinis flakonas

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP [mm/MMMM]



9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Flakong laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, BUTINOS NAIKINANT VAISTINIO
PREPARATO LIKUCIUS ARBA ATLIEKAS (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svedija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/99/117/003

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas paaiSkinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

1 ml flakono iSoriné dézuté

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Synagis 100 mg/1 ml injekcinis tirpalas
palivizumabum

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Kiekviename 1 ml flakone yra 100 mg palivizumabo. 100 mg/ml koncentratas injekciniam tirpalui.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Taip pat yra histidino, glicino ir injekcinio vandens.

4. VAISTO FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekeinis tirpalas
100 mg/1 ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Pries§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Negalima purtyti.

Leisti j raumenis.

Vienkartinis flakonas

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

EXP [mm/MMMM]
9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.



Negalima uzsaldyti.
Flakong laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, BUTINOS NAIKINANT VAISTINIO
PREPARATO LIKUCIUS ARBA ATLIEKAS (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svedija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/99/117/004

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas paaiSkinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

0,5 ml flakono etiketé

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Synagis 50 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
palivizumabum
Lm.

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

AstraZeneca

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP/mm/MMMM]

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

100 mg/ml

6.  KITA




MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

1 ml flakono etiketé

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Synagis 100 mg/1 ml injekcinis tirpalas
palivizumabum
Lm.

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

AstraZeneca

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP/mm/MMMM]

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

100 mg/ml

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

Synagis 50 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
Synagis 100 mg/1 ml injekcinis tirpalas
Veiklioji medZiaga: palivizumabas (palivizumabum)

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, pries§ Jusy vaikui Svirk§¢iant §io vaisto, nes jame yra Jums ir

Jusy vaikui svarbios informacijos.

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

- Jeigu kilty bet kokiy klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis arba jeigu Jisy vaikui atsiranda Siame lapelyje
neminétas 3alutinis poveikis, pasakykite gydytojui arba vaistininkui. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Synagis ir kam jis vartojamas

Kas zinotina pries Jiisy vaikui vartojant Synagis
Kaip mano vaikas gaus Synagis

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Synagis

Pakuotés turinys ir kita informacija

A

1. Kas yra Synagis ir kam jis vartojamas

Synagis sudétyje yra aktyvi sudedamoji dalis, vadinama palivizumabu, tai yra antikiinas, kuris veikia
specifiSkai prie§ virusg, vadinama respiraciniu sincitijaus virusu (RSV).

Jasy vaikui yra didelé rizika susirgti liga, kurig sukelia virusas, vadinamas respiraciniu sincitijaus
virusu (RSV).

RSV liga labiau linke susirgti (didel¢ ligos rizika) vaikai, gime pries laika (35 ar maziau savaiciy), ar
vaikai, gim¢ su tam tikromis Sirdies ar plauciy problemomis.

Synagis — tai vaistas, kuris gali padéti apsaugoti vaika nuo sunkios RSV ligos.

2. Kas Zinotina prie§ Jusy vaikui vartojant Synagis
Synagis Jiisy vaikui vartoti draudziama:

Jeigu jam / jai yra alergija palivizumabui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Sunkios alerginés reakcijos pozymiai ir simptomai gali bati:
- sunkus iSbérimas, dilgéling ar nieZtinti oda;

- lupy, liezuvio ar veido patinimas;

- spaudimas gerkl¢je, apsunkintas rijimas;

- sunkus, greitas arba nereguliarus kvépavimas;

- melsva odos, llpy ar panagiy spalva;

- raumeny silpnumas arba suglebimas;

- kraujospiidzio kritimas;

- nereagavimas.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Atsargumo priemoniy vartojant Synagis reikia
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- jeigu Jusy vaikas nesveikas. Pasakykite gydytojui, jeigu Jusy vaikas serga, nes Synagis
vartojimg gali tekti atidéti.

- jeigu Jusy vaikui yra bet kokiy kraujavimo sutrikimy, nes Synagis paprastai Svirk§¢iamas j
Slaun;.

Kiti vaistai ir Synagis

Nezinoma, ar Synagis sgveikauja su kitais vaistais, taciau, prie§ pradedant vartoti Synagis, gydytojui
pasakykite apie visus Jusy vaiko vartojamus vaistus.

3. Kaip mano vaikas gaus Synagis

Kaip daznai Synagis bus leidziamas mano vaikui?

Jasy vaikui bus skiriama 15 mg/kg kiino masés Synagis doz¢é vieng kartg per ménesj visg laikotarpj,
kol bus RSV infekcijos rizika. Kad Jusy vaikas biity geriausiai apsaugotas, biitina atvykti
papildomoms Synagis dozéms tada, kai nurodé gydytojas.

Jeigu Jusy vaikui bus atliekama Sirdies operacija (kurios metu naudojama dirbtiné kraujotaka), gali
biti paskirta papildoma Synagis dozé po operacijos. Véliau Jusy vaikas galés laikytis jprastinés
injekcijy tvarkos.

Kaip mano vaikas vartos Synagis?
Synagis Juisy vaikui bus leidZiamas j raumenis, dazniausiai j iSorin¢ $launies sritj.

Kq daryti, jeigu vaikas praleido Synagis injekcijg?
Jeigu vaikas praleido injekcija, nedelsdami kreipkités j gydytoja. Kiekviena Synagis injekcija saugo
Jasy vaikg mazdaug viena ménesj, kol bus atlikta kita injekcija.

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate dél Sio vaisto
skyrimo Jusy vaikui, kreipkités j gydytojg arba vaistininkg.

4. Galimas $alutinis poveikis

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

Synagis gali sukelti rimty Salutinio poveikio reiskiniy, jskaitant:
e sunkias alergines reakcijas, kurios gali biiti pavojingos gyvybei ar mirtinos (simptomai ir
pozymiai iSvardyti poskyryje ,,Synagis Jisy vaikui vartoti negalima*);
e nejprastas kraujosruvas ar mazy raudony taskeliy grupes ant odos.

Nedelsiant kvieskite savo gydytoja ar kreipkités medicininés pagalbos, jei Jiisy vaikui pasireiskia bet
koks auksciau iSvardytas sunkus nepageidaujamas poveikis po bet kurios Synagis dozés vartojimo.

Papildomas Salutinis poveikis
Labai daznas (pasireiskia bent 1 i§ 10 pacienty):
= iSbérimas;
= karS¢iavimas.
DaZnas (pasireiskia nuo 1 iki 10 pacienty i§ 100):
» skausmas, injekcijos vietos paraudimas ar patinimas;

» kvépavimo pauzeé ar kiti kvépavimo sutrikimai.

Nedaznas (pasireiskia maziau nei 1 pacientui i§ 100):
= traukuliai;
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» dilgéliné.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu Jusy vaikui pasireiSke Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite
gydytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema*. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Synagis
Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzSaldyti.
Flakong laikyti iSoringje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Synagis sudétis

- Veiklioji medziaga yra palivizumabas. Viename ml Synagis injekcinio tirpalo yra 100 mg
palivizumabo

- Viename 0,5 ml flakone yra 50 mg palivizumabo.

- Viename 1 ml flakone yra 100 mg palivizumabo.

- Pagalbinés medziagos yra: histidinas, glicinas ir injekcinis vanduo.

Synagis i§vaizda ir kiekis pakuotéje

Synagis injekcinis tirpalas yra skaidrus ar Siek tiek balkSvas tirpalas, tiekiamas 0,5 ml arba 1 ml
flakonais.

Pakuot¢je yra 1 flakonas.

Registruotojas
AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svedija

Gamintojas

AbbVie S.r.L.

04011 Campoverde di Aprilia (LT)
Italija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +322 37048 11 Tel: +370 5 2660550
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Acrtpa3eneka bwarapus EOO/] AstraZeneca S.A./N.V.
Ten.: +359 24455000 Tél/Tel: +322 37048 11
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Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGoa
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

Espaiia
AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33 14129 40 00

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) Ltd
Tel: +353 1609 7100

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
AstraZeneca S.p.A.
Tel: +39 02 00704500

Kvnpog
Aréktop Qappokeutiky Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +43 1711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: 4351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
AstraZeneca Oy
Puh/Tel: +358 10 23 010

Sverige
AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000

United Kingdom (Northern Ireland)
AstraZeneca UK Ltd
Tel: +44 1582 836 836

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {data}

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.emea.europa.cu/.



http://www.emea.europa.eu/

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieziiiros specialistams:
Instrukcija Svirks$¢ian¢iajam vaistg

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

Palivizumabo negalima maiSyti su kitais vaistiniais preparatais ar tirpikliais.

Tiek 0,5 ml, tiek 1 ml flakonuose preparato kiekis virSija nurodyta tam, kad biity j Svirksta iStraukta
atitinkamai 50 mg arbal00 mg.

Vaistinio preparato negalima atskiesti.

Flakono negalima purtyti.

Vartojant tirpalg, nuimkite flakono dangtelio nuimama dalj ir nuvalykite kamstj 70 % etanolio tirpalu
ar jam ekvivalentiSku tirpalu. Jstatykite adatg j flakong ir j Svirksta jtraukite reikiama kiekj tirpalo.
Palivizumabo injekcinio tirpalo, tiekiamo vienkartiniais flakonais, sudétyje néra konservanty, todel jj

reikia suvartoti iSkart iStraukus j Svirksta.

Nesuvartotas vaistinio preparato ir kitos nereikalingos medziagos likutis turéty buti iSmestas laikantis
vietiniy reikalavimy.

Palivizumabo leidziama vieng kartg per ménesj | raumenis, geriausiai  prieking Soning $launies sritj.
Nerekomenduojama rutiniSkai leisti ] sédmeny raumenis, nes galima pazeisti sédimajj nerva. Injekcija

atlikti laikantis jprastiniy aseptikos reikalavimy. Didesn¢ kaip 1 ml dozg reikia padalyti  dalis.

Vartojant palivizumabg 100 mg/1 ml, viena karta per ménesj vartojamo palivizumabo tiiris (iSreikStas
ml) = [paciento svoris, kg]| padaugintas i§ 0,15.

Pavyzdziui, kudikiui, sverian¢iam 3 kg, doz¢ apskaiCiuojama taip:

(3x0,15) ml = 0,45 ml palivizumabo per ménes;.
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