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1 VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 15 mg kietosios kapsulés
Zerit 20 mg kietosios kapsulés
Zerit 30 mg kietosios kapsulés
Zerit 40 mg kietosios kapsulés

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Zerit 15 mg kietosios kapsulés &

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 15 mg stavudino.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis Zinomas: @
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 80,84 mg bevandenés laktozés.

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 40,42 mg laktozés monohidrato. @

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 20 mg stavudino.

Zerit 20 mg kietosios kapsulés Q&

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis Zinomas: . 6
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 121,30 mg bevandenés laktozés

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 60,66 mg laktozés monohifkatQ

Zerit 30 mg kietosios kapsulés E\\

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 30 mg stavudino. &
Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis Zinomas:

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 121,09 mg be s laktozés.
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 60,54 mg 14 monohidrato.

Zerit 40 mg kietosios kapsulés a
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 4 dino.
Pagalbinés medziagos, kuriy pqg gnomas:

Kiekvienoje kietojoje kapsulgj 59,06 mg bevandenés laktozés.
Kiekvienoje kietojoje kapgul 3 Y 79,53 mg laktozés monohidrato.

Visos pagalbinés m&&s 18vardytos 6.1 skyriuje.
*
3. FA FORMA

Kietoj

S5 mg kietosios kapsulés
c@j1 kapsulé yra raudonos ir geltonos spalvos, matiné, vienoje puséje pazenklinta ,,BMS* ir ,,1964%,
e—,15%

Zerit 20 mg kietosios kapsulés

Kietoji kapsulé yra rudos spalvos, matiné, vienoje puséje pazenklinta ,,BMS* ir ,,1965%, kitoje — ,,20.

Zerit 30 mg kietosios kapsulés
Kietoji kapsulé yra Sviesiai ir tamsiai oranzinés spalvos, mating, vienoje puséje pazenklinta ,,BMS* ir
»1967%, kitoje — ,,40".
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Zerit 40 mg kietosios kapsulés
Kietoji kapsulé yra tamsiai oranzinés spalvos, matiné, vienoje puséje pazenklinta ,,BMS* ir ,,1967°,
kitoje — ,,40“.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Zerit vartojamas kartu su Kitais antiretrovirusiniais vaistais Z1V infekuotiems suaugusiems pacientams
ir vaikams (vyresniems kaip 3 ménesiy) gydyti tik tada, kai negalima vartoti kity antiretrovirusiniy
vaisty. Gydymo Zerit trukmé turi biiti kiek jmanoma trumpesné (Zr. 4.2 skyriy). @

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi pradéti gydytojas, turintis ZIV infekcijos gydymo patirties (taip pat zr. 4.4@,] \

Pradedantiesiems vartoti Zerit pacientams gydymo trukmé turi bati kiek jmano &esné, véliau
keiciant kitu tinkamu gydymu (kai jmanoma). Toliau Zerit vartojanciy pacienty reikia daznai

jvertinti ir, kai jmanoma, keisti kitu tinkamu gydymu (zr. 4.4 skyriy). 6

Dozavimas

L 2
Rekomenduojamas per burng vartojamo vaisto dozavimas su @

Paciento svoris | Zerit dozavimae
<60 kg po30mg2k
> 60 kg po 40 mg 2

rg (kas 12 val.)
1 parg (kas 12 val.)

Vaiky populiacija

Rekomenduojamas per burng vartojam

V@]ozavimas paaugliams, vaikams ir kiidikiams nuo
3 mén.

Paciento erit dozavimas

<30 ki % po 1 mg/kg kiino svorio 2 kartus per para
S)

(kas 12 val.)
kaip suaugusiesiems

J aunesniemskai%n siy kiidikiams reikia vartoti Zerit milteliy geriamajam tirpalui farmacing
formg. Suau &] riems sunku nuryti kapsules, turéty kreiptis j gydytoja dél galimybés jiems
pakeisti g io medikamento milteliy geriamajam tirpalui farmacine forma.

Zr.{(@e wfnajam tirpalui Preparato charakteristiky santrauka.

eriferiné neuropatija. Jei atsiranda periferinés neuropatijos simptomy, t.y. nuolatinis kojy ir (arba)
ranky tirpimas, dilgc¢iojimas arba skausmas (zr. 4.4 skyriy), vaistas turéty bti pakeistas alternatyviu

@ (jei galima). Retais atvejais, kai tokia taktika netinka, galima svarstyti stavudino dozés sumazinimo
klausima, jei periferinés neuropatijos simptomai atidziai stebimi ir palaikoma patenkinama virusy
supresija.

Kiekvienu tokiu atveju turéty biiti jvertinama galima dozés sumazinimo nauda ir galima rizika
(mazesné intralgsteliné vaisto koncentracija).

oregavimas
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Ypatingos pacienty grupes
Senyviems pacientams. Zerit poveikio ypatybés vyresniems kaip 65 mety amziaus pacientams netirtos.

Kepeny nepakankamumas. Pradinés dozés koreguoti nereikia.

Inksty nepakankamumas. Rekomenduojamas dozavimas 6
Zerit dozavimas (pagal kreatinino klirensg) @

Paciento svoris | 26-50 ml/min <25 ml/min. (jskaitant nuo dializés
priklausomus pacientus*) @
<60kg po 15 mg 2 kartus per | po 15 mg kas 24 val. &
para
>60 kg po 20 mg 2 kartus per | po 20 mg kas 24 val.
parg

* Hemodializuojami pacientai Zerit turi vartoti po hemodializés. Kitomis dienomis §j
vartoti tokiu pat laiku.

Vaiky organizme pagrindinis stavudino eliminacijos buidas taip pat yra iSskyri lapimu, todél
Sio vaisto klirensas gali sumazéti dél inksty nepakankamumo. Duomeny kgjp specigkai koreguoti
Zerit dozavima Siems pacientams nepakanka, taciau svarstytinas dozée m{gigsnas ir (arba) vartojimo

inksty funkcijos sutrikimy, dozavimo rekomendacijy néra.

L 2
Vartojimo metodas \\
L 2
Kad absorbcija biity optimali, Zerit reikia vartoti nevalgu\l@ bent valandg pries valgj). Jei tai

intervalo ilginimas pana$iai kaip suaugusiems. Jaunesniems kaip 3 & ams, kuriems yra

nejmanoma, §j vaista galima vartoti lengvo uzkandz e to, galima atsargiai atidaryti Zerit

kapsulg ir sumaiSyti jos turinj su maistu. !

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba b %1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
Vartojimas kartu su didanozinu, i pasireiksti sunkiy ir (arba) gyvybei pavojingy
nepageidaujamy reakcijy, tokiyJeggp tiné acidozé, kepeny funkcijos sutrikimas, pankreatitas ir
periferiné neuropatija (zr. 4.4 ;‘kyrius).

4.4 Specialiis ispéji‘ argumo priemonés
Nors jrodytas antjgetroNggisinio gydymo virusy slopinimo veiksmingumas reikSmingai sumazinant

kity asmeny 7 virusais lytiniu keliu rizika, lieckamosios rizikos paneigti negalima. Kad biity
N uzkrétimo virusais, reikia laikytis atsargumo priemoniy pagal nacionalines

inés acidozés, lipoatrofijos ir polineuropatijos pasireiskimu; galimas $iy reiSkiniy atsiradimo
anizmas yra toksinis poveikis mitochondrijoms. Atsizvelgiant j Sig galima rizika, kiekvienam
entui reikia jvertinti gydymo naudos ir rizikos santykj bei atidziai apsvarstyti alternatyvaus
ntiretrovirusinio preparato skyrimo galimybe (Zr. toliau ,,Laktatiné acidozé*, ,,Lipoatrofija“ ir
,Periferiné neuropatija“ bei 4.8 skyriy).

Gy&‘ vudinu yra susijes su keletu sunkiy nepageidaujamo poveikio reiskiniy, pavyzdziui, su

Laktatiné acidozé. Buvo atvejy, kai pacientams, vartojantiems stavuding, pasireiské laktatiné acidozé
(dazniausiai kartu biidavo hepatomegalija ir kepeny steatozeé). Ankstyvieji jos simptomai (simptominé
hiperlaktatemija) yra gerybiniai virSkinimo sutrikimai (pykinimas, vémimas ir pilvo skausmas),
bendras negalavimas, anoreksija, svorio mazéjimas, kvépavimo sutrikimai [greitas ir (arba) gilus
kvépavimas] arba neurologiniai sutrikimai (jskaitant jégos sumazéjimg).
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Mirstamumas nuo laktatinés acidozés yra didelis, ji gali biiti susijusi su pankreatitu, kepeny
nepakankamumu, inksty nepakankamumu ir motoriniu paralyZiumi.

Laktatiné acidozé dauguma atvejy pasireiské po keliy gydymo ménesiy.

Pasireiskus simptominei hiperlaktatemijai ir metabolinei (laktatinei) acidozei, progresuojanciai
hepatomegalijai ar greitai didéjant aminotransferaziy koncentracijai, stavudino vartojima reikia
nutraukti. Stavudino skiriama atsargiai (ypac nutukusioms moterims), jeigu nustatyta hepatomegalija,
hepatitas ar kitokiy kepeny pazeidimo arba steatozés rizikos veiksniy (jskaitant kai kuriy vaisty ar
alkoholio vartojima). Atskira padidéjusios rizikos grupe gali sudaryti pacientai, infekuoti hepatito C
virusu bei gydomi alfa interferonu ir ribavirinu.

Pacientus, kuriems $io nepageidaujamo poveikio pavojus yra didesnis, reikia atidziai stebéti. (zr. 4.6
skyriy).

Kepeny pazeidimas. Buvo atvejy, kai pasireiské hepatitas ar kepeny nepakankamumas, kai kurial
atvejais pasibaiges mirtimi. Ar stavudinas saugus ir veiksmingas sergant reikSmingomis gre \
kepeny ligomis, nenustatyta. Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams taikant sygé
antiretrovirusinj gydyma, kyla didesnis sunkiy ir potencialiai mirtiny kepeny nepagei %
pavojus. Apie antivirusiniy vaisty hepatitui B ar C gydyti vartojima kartu Zr. atitink& araty
charakteristiky santraukose.

Pacientams, kuriy kepeny funkcija jau sutrikusi (jskaitant sergancius létinjgmaktyvitNgepatitu), taikant
sudétinj antiretrovirusinj gydyma kepeny funkcijos anomalijy pasirei¥ja u, todél jprasta tvarka
juos reikia stebéti. Nustacius kepeny funkcijos sutrikimo pasunkéji M svarstyti tikslinguma
laikinai ar visam laikui nutraukti antiretrovirusinj gydyma. & b

virsija virSuting normos ribg (VNR)], Zerit ir kity poterfe] atotoksisky vaisty vartojimg gali biiti
tikslinga nutraukti.

Lipoatrofija @

Atsizvelgiant | toksinj poveikj mitochondrijoms, tyta, kad stavudinas sukelia riebalinio audinio
sunykima, kuris yra labiausiai pastebimas %@, galiinése ir sédmeny srityje.

Jei transaminaziy koncentracija greitai didéja [ALT arba A tracija daugiau kaip 5 kartus
32" 3

duomenimis, stavudinu gydytiem ms dazniau pasireiské klinikiniy lipoatrofijos pozymiy,
lyginant su kitais nukleozidais pru ar abakaviru) gydytais pacientais. Dvigubos energijos
rentgeno absorbciometrijos al energy x-ray absorptiometry — DEXA) tyrimais nustatyta, kad
igntal
u d

Atsitiktiniy im¢iy kontroliuoj amq% \ yrimy, kuriuose dalyvavo anksciau negydyti pacientai,
Cl

stavudinu gydytiems pac maz¢jo bendrojo riebalinio audinio kiekis galiinése, lyginant su
padidéjusiu ar nepaki inio kiekiu galiinése kitais NATI (abakaviru, tenofoviru ar
zidovudinu) gydyti jentams. Skiriant gydyma, kurio sudétyje yra stavudino, laikui bégant

lipoatrofijos Rasi aznis ir sunkumas didéja. Klinikiniy tyrimy duomenimis gydyma stavudinu
pakeitus kitais egflidais (tenofoviru ar abakaviru), padidéjo riebalinio audinio kiekis galtinése, o
klinikiniai jg 1j0s poZymiai nepageréjo ar pageréjo vidutiniskai. Atsizvelgiant j galimg Zerit
vartojimo iskaitant lipoatrofijos pasireiskima, kiekvienam pacientui reikia jvertinti naudos ir
riziko atidziai apsvarstyti alternatyvaus antiretrovirusinio preparato pasirinkimg. Zerit
vad acienty biikle reikia daznai jvertinti ir jy paklausti, ar neatsiranda lipoatrofijos pozymiy.

i Wy pozymiy nustatoma, reikia apsvarstyti Zerit vartojimo nutraukimo galimybe.

0 masé ir metabolizmo rodmenys
ydymo antiretrovirusiniais preparatais metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés
koncentracijos kraujyje. Tokie pokyciai i$ dalies gali biiti susije¢ su ligos kontroliavimu ir gyvenimo
biidu. Buvo gauta jrodymy, kad kai kuriais atvejais lipidy poky¢iai yra su gydymu susijes poveikis, bet
kad kiino masés poky¢iai biity susije su tam tikru gydymu, tvirty jrodymy néra. | nustatytas ZIV
gydymo gaires yra jtraukta nuoroda matuoti lipidy ir gliukozés koncentracijas kraujyje. Lipidy
sutrikimus reikia gydyti, atsizvelgiant j klinikine situacija.

Periferiné neuropatija. 1ki 20% Zerit gydyty pacienty gali iSsivystyti periferiné neuropatija, daznai ji
prasideda praéjus keletui ménesiy nuo gydymo pradzios. Ypatingai didelé rizika yra tiems pacientams,
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kuriems anksciau buvo neuropatija ar kuriems yra kity rizikos veiksniy (pavyzdziui, vartojantiems
alkoholio ar tokiy vaistiniy preparaty, kaip izoniazidas). Pacienty biiklg reikia stebéti dél periferinés
neuropatijos simptomy (nuolatinio pédy ir (arba) plastaky tirpimo, dilg¢iojimo ar skausmo)
atsiradimo. Jei §iy simptomy atsiranda, pacientams reikia paskirti alternatyvy gydyma (Zr. 4.2 skyriy ir
toliau ,,Preparatai, kuriy kartu su stavudinu vartoti nerekomenduojama*).

Pankreatitas. Vartojant Zerit, pankreatitas pasireiské mazdaug 5% pacienty, kurie anksc¢iau sirgo Sia
liga, ir mazdaug 2% pacienty, kurie ja nesirgo. Jei pankreatito pavojus yra didelis arba pacientas

vartoja preparaty, kuriy rySys su pankreatitu nustatytas, reikia atidziai stebéti, ar neatsiranda Sios ligos
simptomy.

Imuninés reaktyvacijos sindromas: ZIV infekuotiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés
sistemos deficitas, pradéjus kombinuotg antiretrovirusinj gydyma (KARG), gali i$sivystyti uzde
reakcija j besimptomius arba likusius oportunistinius ligy sukéléjus ir sukelti sunkias kliniki
ar simptomy pablogéjima. Paprastai tokios reakcijos stebétos pirmosiomis KARG savaitémt
1@

ménesiais. Svarbiis jy pavyzdziai yra citomegalovirusinis retinitas, generalizuotos ir (a
mikobakterinés infekcijos ir Pneumocystis carinii pneumonija. Reikia jvertinti bet k

simptomus ir, kai butina, pradéti gydyti. Buvo pranesta, kad autoimuniniai sutri
liga ir autoimuninis hepatitas) pasireiskia ir imuninés reaktyvacijos metu, taciadl
laikas yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai galimi per daug ménesiy nuo gy. op

egimo
z., Greivso

iksniy (jskaitant
0 mases indeksg), ypac
N2, ir (arba) ilgai gydomiems
ikéty patarti kreiptis j gydytoja,
0s1 sunku judéti.

Kauly nekrozé. nepaisant to, kad kauly nekrozeés et1010g1JOJe dalyva
kortikosteroidy, alkoholio vartojimg, sunkig imunosupresijg, padl
daug jos atvejy aprasyta pacientams, sergantiems progresavu
kombinuotais antiretrovirusiniais preparatais (KARG). Paci
jeigu jie jaucia sgnariy skausmus, sustingimg arba jeigwjie

Laktozés netoleravimas. Kietosios kapsulés sudétyjeffr \zés. Sio vaistinio preparato negalima
vartoti pacientams, kuriems nustatytas retas pavel trikimas — galaktozés netoleravimas, Lapp
laktazés stygius arba gliukozés ir galaktozés ma beija.

Preparatai, kuriy kartu su stavudinu vart@ekomenduojama. ZIV uzsikrétusiems pacientams,
stavudino vartojusiems kartu su hidro, idu ir didanozinu, buvo pankreatito (mirtino ir
nemirtino) bei periferinés neuropPgo ais sunkios) atvejy (zr. 4.3 skyriy). Preparatais gydant po
to, kai jie pateko j rinka, ZIV ujs ems pacientams, gydomiems antiretrovirusiniais preparatais ir
hidroksikarbamidu, buvo to m‘veikio kepenims ir kepeny nepakankamumo, I1émusio mirtj,
atvejy. Mirtiny kepeny rej Zniau pasitaiké tiems ligoniams, kurie vartojo stavudino,

hidroksikarbamido ir d{ . Vadinasi, ZIV uzsikrétusiy ligoniy hidroksikarbamidu gydyti
negalima. \

Senyviems paﬁ\ Zerit poveikio ypatybés vyresniems kaip 65 mety amziaus pacientams

netirtos.

(ams iki 3 mén. Turimi saugumo duomenys gauti klinikiniy tyrimy metu iki 6 savaiéiy $iuo
gydzius 179 naujagimius ir jaunesnius kaip 3 ménesiy kiidikius (Zr. 4.8 skyriy).
ia specifiskai atsizvelgti j motinos antiretrovirusinio gydymo anamnezg ir j i§ jos organizmo
$skirto ZIV §tamo atsparumo pobiidj.

Mitochondrijy disfunkcija po preparato ekspozicijos in utero: nukleozidy ar nukleotidy analogai gali
sukelti jvairaus laipsnio mitochondrijy funkcijos sutrikimq, kuris biina pastebimiausias vartojant
stavuding, didanozing ir zidovuding. Kai kuriems ZIV neuzkréstiems kadikiams, paveiktiems
nukleozidy analogais prie§ gimimg ir (arba) po jo, pasireiské mitochondrijy disfunkcija (taip pat zr. 4.8
skyriy), dazniausiai ji buvo susijusi su gydymo schemomis, kai vienas i§ vartojamy vaistiniy preparaty
buvo zidovudinas. Svarbiausios nepageidaujamos reakcijos buvo hematologiniai (anemija,
neutropenija) ir metabolizmo (hiperlaktemija, hiperlipazemija) sutrikimai, kurie dazniausiai biidavo
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laikini. Gauta rety praneSimy apie pasireiskusius vélyvuosius neurologinius sutrikimus: padidéjusj

raumeny tonusa, traukulius, elgesio sutrikimus. Kol kas néra Zinoma, ar tokie neurologiniai sutrikimai

yra laikini, ar i§lieka visam laikui. | tokius duomenis reikia atsizvelgti visais atvejais, jei vaiko motina

néstumo laikotarpiu vartojo nukleozidy ar nukleotidy analogy ir jam yra neaiskios priezasties sukelty

sunkiy klinikiniy sutrikimy, ypac neurologiniy sutrikimy. Dél $iy duomeny $alyje galiojanciy

rekomendacijy skirti antiretrovirusiniy preparaty nésc¢ioms moterims, kad bty iSvengta vaisiaus %

uzkretimo ZIV, keisti nereikia.
4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika \@

Stavudino ir didanozino derin;j vartoti draudziama, kadangi abiems vaistiniams preparatams budinga @
didelé toksinio poveikio mitochondrijoms rizika (Zr. 4.3 ir 4.4 skyrius). @

Stavudinas aktyviai sekretuojamas inksty kanaléliuose, todél gali sgveikauti su kitais vaistai

taip pat aktyviai sekretuojami juose, pvz., trimetoprimu. Vis délto kliniskai reikSmingos
Zidovudinas ir stavudinas fosforilinami Igstelés fermento (timidino kinazés), kur'
\

farmakokinetinés saveikos tarp stavudino ir lamivudino nenustatyta. @
fosforilina zidovudina, todél j aktyvy trifosfata stavudino fosforilinama maziau.
zidovudino nerekomenduojama vartoti kartu su stavudinu.

'X@ribavirinas. Kiti
panasiai fosforilinami vaistai nuo ZIV infekcijos (pvz., didanozgnagzaNgabinas, gancikloviras ir
foskarnetas) stavudino aktyvacijos neslopina, todél stavuding oksorubicinu ar ribavirinu

reikéty skirti atsargiai. Stavudino jtaka kity nukleozidy anal Sskyrus zidovuding)
fosforilinimo kinetikai netirta. .

Tyrimais in vitro nustatyta, kad stavudino aktyvacija slopina dokso

Kliniskai reik§mingos stavudino bei stavudino ir did \oderinio saveikos su nelfinaviru
nenustatyta.

CYP2D6 ir CYP3A4), todél kliniskai svalgie#®9io vaisto sgveikos su jy metabolizuojamais vaistiniais

Stavudinas neslopina pagrindiniy citochr(‘@SO izoformy (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19,
preparatais neturéty pasireiksti.

neturéty keisti.

Formaliy stavudino sq( itais vaistais tyrimy neatlikta.
Vaiky populiacij Cﬂ\
Saveikos t \ ti tik suaugusiesiems.

4.6 i s, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Prie baltymy stavudinas nesijub prie jy prisijungianciy vaistiniy preparaty farmakokinetikos

as

umo laikotarpiu Zerit vartoti negalima, iSskyrus neabejotinai biitinus atvejus.
linikinés Sio vaisto vartojimo nés¢ioms moterims patirties yra nedaug, taciau gauta pranesSimy apie
sklaidos anomalijas ir persileidimus.

Piety Afrikoje atliktas viruso patekimo j vaisiaus organizma tyrimas Al455-094, kuriame dalyvavo
362 néscios moterys. | tyrimg jtrauktos iki tol negydytos moterys 34-36 néstumo savaite, joms skirtas
antiretrovirsinis gydymas iki gimdymo. Kiidikiams per 36 val. po gimimo pradéta antiretrovirusiné
profilaktika tais paciais vaistais kaip motinai ir tgsta 6 savaites. Stavudino grupiy kiidikiai 6 savaites
vartojo po 1 mg/kg Sio vaisto 2 kartus per parg. Jie stebéti iki 24 savaiciy amziaus.
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Néscios moterys buvo atsitiktinai parinktos vartoti stavuding (n = 91), didanozing (n = 94), stavuding
ir didanozing (n = 88) arba zidovuding (n = 89).

Vaisiaus uzkrétimo motinos virusu daznio 95% pasikliautinieji intervalai buvo: 5,4-19,3% (stavudino
grupéje), 5,2-18,7% (didanozino grupéje), 1,3-11,2% (stavudino ir didanozino derinio grupéje) bei
1,9-12,6% (zidovudino grupéje).

mirStamumas buvo didZiausias stavudino ir didanozino derinio grupéje (10%). Stavudino grupéje jis
buvo 2%, didanozino — 3%, zidovudino — 6%. Negyvi kiidikiai dazniausiai gimdavo stavudino ir
didanozino derinio grupéje. Pieno riigsties koncentracija serume §io tyrimo metu nematuota. @

Siuo tyrimu nustatytais preliminariniais saugumo duomenimis (taip pat zr. skyriuje 4.8), kadikiy 26

su kitais antiretrovirusiniais vaistais arba be jy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais baigési

Vis délto aprasyta atvejy, kai néS¢ioms moterims, vartojan¢ioms didanozino ir stavudino derinj 1«@
mirtimi (Zr. 4.3 ir 4.4 skyrius). Toksinis poveikis gyviiny embrionui ar vaisiui pastebétas tik

didelei vaisto ekspozicijai. Ikiklinikiniai tyrimai parodé stavudino patekima per placento 7.
5.3 skyriy). Kol bus gauta daugiau duomeny, nés¢ioms moterims Zerit skiriama tik ati
apsvarscius. Informacijos apie tai, kad biity galima rekomenduoti Zerit motinos ZI Ve@erSws#no vaisiui

profilaktikai, nepakanka.

Zindymas

*
ZIV infekuotoms motinoms rekomenduojama niekada nezindyti kiidjki %apsaugoti ji nuo
infekavimo ZIV. -
Duomeny apie stavudino i§skyrimg j motinos pieng nepakan y galima jvertinti pavojy
zindomam kiidikiui. Eksperimentais su ziurkémis nustatyta, N1 mo laikotarpiu stavudino
i8siskiria j jy pieng. Atsizvelgiant j tai, Zindyvéms reikie éusmti maitinti kriitimi prie§ pradedant

vartoti Zerit.

Vaisingumas !@

Tyrimy su ziurkémis metu vislumo sutrikigey nenustatyta, kai jy organizme preparato ekspozicija buvo
labai didelé (iki 216 karty didesné nei stel%spozicija skiriant rekomenduojama doz¢ zmogui).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoyy ti mechanizmus

svaigimg ir (arba) mieguigtu ¥Cientams reikia nurodyti, kad pasireiskus Siems simptomams, jie
turéty vengti galimai p

4.8 Nepagsid% oveikis
antrauka

u yra susijes su keletu sunkiy nepageidaujamy reakcijy, pavyzdziui, su laktatinés
oatrofijos ir polineuropatijos pasireiSkimu; galimas Siy reakcijy atsiradimo mechanizmas
sinis poveikis mitochondrijoms. Atsizvelgiant j Sig galimg rizika, kiekvienam pacientui reikia
jnti gydymo naudos ir rizikos santykj bei atidZiai apsvarstyti alternatyvaus antiretrovirusinio
arato skyrimo galimybe (Zr. 4.4 skyriy ir informacijg toliau).

Poveikio gebé&jimui vairuoti jr @ i mechanizmus tyrimy neatlikta. Stavudinas gali sukelti galvos
ﬁeiksmq, pavyzdziui, vairuoti ir valdyti mechanizmus.

@ Maziau kaip 1% stavudinu kartu su kitais antiretrovirusiniais preparatais gydyty pacienty pranesta apie
pasireiSkusius laktatinés acidozés atvejus, kartais Iémusius mirtj, paprastai kartu biidavo sunki
hepatomegalija ir kepeny steatozé (Zr. 4.4 skyriy).

Retais atvejais pacientams gydomiems antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty, tarp jy ir Zerit, deriniais,

pasitaiké raumeny silpnumas. Dauguma tokiy atvejy pasireiské esant simptominei hiperlaktatemijai ar
laktatinés acidozés sindromui (Zr. 4.4 skyriy). Motorinio silpnumo klinikiné eiga gali biiti panasi |
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Guillain-Barré sindromo (jskaitant kvépavimo nepakankamuma). Nutraukus vaistinio preparato
vartojima, simptomai gali i§likti ar net pasunkéti.

Buvo atvejuy, kai vartojant stavuding, pasireiské hepatitas arba kepeny nepakankamumas, kai kuriais
atvejais 1émes mirtj (zr. 4.4 skyriy).

Stavudinu kartu su kitais antiretrovirusiniais preparatais gydytiems pacientams daznai pasireiské 6
lipoatrofijos atvejy (zr. 4.4 skyriy). @
Klinikiniy tyrimy, skiriant Zerit kartu su lamivudinu ir efavirenzu, metu nustatyta periferinés \
neuropatijos atvejy; periferiniy neurologiniy simptomy pasireiské 19% pacienty (6% jy — vidutinio

sunkumo ar sunkiy), dél neuropatijos vaisty vartojimg teko nutraukti 2% pacienty. Stavudino doz &

sumazinus arba jo vartojimag nutraukus, simptomai paprastai iSnykdavo. @

lémes mirtj (zr. 4.4 skyriy). Klinikiniy tyrimy, gydant deriniais su Zerit, metu pankreati

Iki 2-3% pacienty, jtraukty j klinikinius monoterapijos tyrimus, pasireiské pankreatitas@
diagnozuotas maziau kaip 1% pacienty.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lentelése

Nepageidaujamos reakcijos (vidutinio sunkumo ar sunkios, tyréjo ver#ni
skirtu gydymu), nustatytos 467 pacientams, vartojusiems Zerit kartu
dviejy atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy ir ilgalaikio tolesnio gebe! imo metu (bendro
stebéjimo laikotarpio trukmés mediana — 56 savaités, stebéji iki 119 savaiciy), iSvardytos
toliau. Taip pat iSvardytos ir vaistui patekus j rinka pastebét aRidaujamos reakcijos, susijusios
su gydymu antiretrovirusiniy vaisty deriniu, tarp kuriy duviggavudinas. Toliau iSvardyty

nepageidaujamy reakcijy daznis nurodytas naudojant tiz geidaujamo poveikio dazniy

%ﬂ galimai susijusios su
médinu ir efavirenzu

apibuidinimus: labai dazni (> 1/10), dazni (nuo > 1/1 N<"1/10), nedazni (nuo > 1/1 000 iki
< 1/100), reti (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai ¥etil /10 000). Kiekvienoje daznio grupéje

nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjan nkumo tvarka.
Kraujo ir limfinés sistemos reti: a@*;
sutrikimai: | tafleutropenija*, trombocitopenija*.

Endokrininiai sutrikimai: O zni: ginekomastija.
Metabolizmo ir mitybos dazni: lipoatrofija**, asimptominé hiperlaktatemija;
sutrikimai: nedazni: laktatiné acidozé (kai kuriais atvejais pasireiSkusi
\K motorikos silpnumu), anoreksija;
reti: hiperglikemija*;
6 labai reti: cukrinis diabetas*.

dazni: depresija;
nedazni: nerimas, labilios emocijos.

sistemos sutrikimai: dazni: periferiniai neurologiniai simptomai, jskaitant perifering
neuropatijg, parestezijg ir periferini neurita; svaigulys; nenormaliis
sapnai; galvos skausmas, nemiga; mastymo sutrikimas;
mieguistumas;
labai reti: motorikos silpnumas* (dazniausiai pranesta esant
simptominés hiperlaktatemijos arba laktatinés acidozés
sindromui).
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Virskinimo trakto sutrikimai: dazni: viduriavimas, pilvo skausmas, pykinimas, dispepsija;
nedazni: pankreatitas, vémimas.

Kepeny, tulzies piislés ir lataky nedazni: hepatitas ar gelta;
sutrikimai: reti: kepeny steatoze*;
labai reti: kepeny nepakankamumas*. %

Odos ir poodinio audinio dazni: bérimas, niezulys; @
sutrikimai: nedazni: dilgéliné. \
Skeleto, raumeny ir jungiamojo  nedazni: artralgija, mialgija. &

audinio sutrikimai:
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo  dazni: nuovargis; @

vietos pazeidimai: nedazni: astenija.

* Nepageidaujamos reakcijos pastebétos po vaistinio preparato patekimo j rinkg ir s 1j@u
antiretrovirusiniu gydymu, kurio sudétyje buvo stavudino.
** [$samesné informacija nurodyta skyriuje ,,Atrinkty nepageidaujamy reakcijy ¥ dinimas®.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas * 6

Imuninés reaktyvacijos sindromas. ZIV infekuotiems pacientangs, ifiri \ra didelis imuninés
sistemos deficitas, pradéjus kombinuotg antiretrovirusinj gyd Q), gali iSsivystyti uzdegiminé
reakcija j besimptomes arba likusias oportunistines infekcij EE t buvo pranesta apie

autoimuninius sutrikimus (pvz., Greivso ligg ir autoimwai t1ta), taciau pranestas jy pradzios
laikas yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai galimi per d, & iy nuo gydymo pradzios (zr.
skyriy 4.4). @

Lipoatrofija

Nustatyta, kad gydymas stavudinu sukelia ggodinio riebalinio audinio sunykima, kuris labiausiai yra
pastebimas veide, galiinése ir sédmeny sri%ipoatroﬁjos daznis ir sunkumas yra susijes su bendraja
ekspozicija, toks poveikis po gydymoging®# nutraukimo daznai neiSnyksta. Zerit vartojancius
pacientus reikia daznai tirti ir apki§gsti fagfiems neatsiranda lipoatrofijos pozymiy. Pastebéjus, kad
vystosi lipoatrofija, gydymo Ze'@ wcgalima (Zr. 4.4 skyriy).

Metabolizmo rodmenys
Gydymo antiretrovirusita aratais metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés
koncentracijos kraufyge W 4.4 skyriy).

Kauly nekro2® meny apie kauly nekrozés atvejus, ypa¢ pacientams, kuriems yra gerai zinomy
rizikos veikslyg Wogresavusi ZIV liga arba ilgai taikomas kombinuotas antiretrovirusinis gydymas
(KARGQG). ekrozés atvejy daznis nezinomas (Zr. 4.4 skyriy).

La Piy tyrimy rodikliy pokyciai. Laboratorinés anomalijos, pastebétos Zerit grupés pacientams
S &'ejq tyrimy ir tolesnio stebéjimo tyrimo metu, buvo padidéjusi (daugiau kaip 5 kartus virSijanti
@) ALT koncentracija (3%), padidéjusi (daugiau kaip 5 kartus virSijanti VNR) AST koncentracija
b) ir padidéjusi (2,1 karto ar daugiau virSijanti VNR) lipazés koncentracija (3% pacienty).
eutropenija (< 750 lasteliy/mm?®) nustatyta 5%, trombocitopenija (trombocity < 50000/mm?) — 2%,
maza (< 8 g/dl) hemoglobino koncentracija < 1% Zerit vartojusiy pacienty.
Makrocitoz¢é $iy tyrimy metu netirta, taciau ankstesnio tyrimo metu rastas jos rySys su Zerit vartojimu
(> 112 {1 vidutinis Iastelés tliris nustatytas 30% pacienty, vartojusiy Zerit).

Vaiky populiacija

Paaugliams, vaikams ir kiidikiams. Nepageidaujamy reakcijy bei sunkiy laboratoriniy tyrimy
anomalijy pobudis ir daznis i§ esmés buvo panasis kaip suaugusiems, taciau kliniskai reik§minga
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”

periferiné neuropatija jiems pasireiské reciau. Tarp Siy tyrimy buvo: ACTG 240, kurio metu 105
vaikai (nuo 3 mén. iki 6 mety amziaus) vartojo Zerit 2 mg/kg paros dozémis (gydymo trukmés
mediana buvo 6,4 mén.); kontroliuojamas klinikinis tyrimas, kurio metu 185 naujagimiai vartojo Zerit
2 mg/kg paros dozémis atskirai arba kartu su didanozinu pirmasias 6 gyvenimo savaites; klinikinis
tyrimas, kurio metu 8 naujagimiai vartojo Zerit 2 mg/kg paros dozémis kartu su didanozinu ir

nelfinaviru pirmasias 4 gyvenimo savaites. %

gali biiti per trumpas ilgalaikiams duomenims apie neurologinius nepageidaujamus reiskinius ir toksinj
poveikj mitochondrijoms gauti. Svarbios 3-4 laipsnio laboratorinés anomalijos 91 stavudinu gydytam
kudikiui buvo mazas neutrofily kiekis (7%), maza hemoglobino koncentracija (1%) ir padidéjusi A
koncentracija (1%) (lipazés anomalijy nerasta). Pieno riigsties koncentracija serume netirta. Zym
nepageidaujamy reakcijy daznio skirtumo tarp gydyty grupiy nenustatyta. Vis délto ktidikiy
mirStamumas buvo didziausias stavudino ir didanozino derinio grupéje (10%). Stavudino g

buvo 2%, didanozino — 3%, zidovudino — 6%. Negyvi kiidikiai dazniausiai gimdavo st

didanozino derinio grupéje.

Tyrimo AI455-094 metu (taip pat Zr. skyriuje 4.6) vaisto saugumas stebétas tik 6 meén. Sis laikotarpis @

Mitochondrijy disfunkcija. Perzitiréjus rinkoje pasirodziusio vaisto saugumo stely uomenq bazg,
pastebéta mitochondrijy disfunkcija rodanciy nepageidaujamy reakcijy naujagi adikiy,
vartojusiy vieng ar kelis nukleozidy analogus, populiacijoms(Zr. taip pat 4 Jeskyriuf. Naujagimiy ir
jaunesniy kaip 3 mén. kiidikiy organizme ZIV nerasta, taiau pastebétr t%ija jam rasti vyresniy
kiidikiy organizme. Tarp naujagimiams ir 3 mén. ar jaunesniems kiidiki statyty nepageidaujamy
reiskiniy buvo padidéjusi pieno rtigsties koncentracija, neutrop@ij a, trombocitopenija,
padidéjusi kepeny transaminaziy ir lipidy koncentracija (jskai rigliceridemijg). PraneSimy
apie vyresniems kiidikiams pastebétas nepageidaujamas rea ta per mazai jy struktiirai
nustatyti. .

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcija
Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reQkc@gg/po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ikos santykj. Sveikatos prieziliros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidgajamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. %

4.9 Perdozavimas

Suaugusius pacientus gydan s o dozemls iki 12 karty virSijanciomis rekomenduojama paros,
iminio toksisSkumo nenus at nis perdozavimas gali sukelti perifering neuropatijg ir kepeny
funkcijos sutrikima. V vudino klirensas hemodializés metu — 120 ml/min. Hemodializés
jtaka suminei perdo avudmo eliminacijai nenustatyta. Taip pat nezinoma, ar stavudino
pasalinama pgrlt 1zés budu.

%
S
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5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sistemiskai veikiantys priesvirusiniai vaistai, nukleozidy ir nukleotidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai, ATC kodas — JOSAF04. %

Veikimo mechanizmas
Lasteliy kinazés fosforilina stavuding (timidino analogg) j stavudino trifosfata, kuris slopina ZIV \
atvirksting transkriptazg, konkuruodamas su natiiraliu jos substratu — timidino trifosfatu. Be to,

stavudino trifosfatas slopina viruso DNR sintezg, nes dél 3'-hidroksilo grupés, kuri biitina DNR

grandinei ilgéti, nebuvimo, nutrtiksta DNR grandinés sintezé. Lasteliy DNR y polimerazé taip p@

jautri stavudino trifosfato slopinamajam poveikiui, o a ir  polimerazés slopinamos tik kai

koncentracija yra atitinkamai 4000 ir 40 karty didesné uZ reikalingg ZIV atvirkstinei tra@@i

slopinti.

Atsparumas

Vartojant stavuding, galima selekcija ir (arba) palaikymas Stamy, turinciy gagaidino Ngalogy mutacijy
(TAM), susijusiy su atsparumu zidovudinui. Jautrumas stavudinui in $itr 7€ja neZymiai; tam,
kad jautrumas stavudinui sumazéty (> 1,5 karto), reikia, kad biity dvj u TAM (paprastai
M41L ir T215Y). Q

L 2
Gydant priesvirusiniais vaistais stavudinu ar zidovudinu, $ios
pakitimai yra kliniskai reik§mingi ir rodo, kad paprastai rei% i

tatomos panasiu dazniu. Sie
vartoti stavudino, jei nustatoma
TAM, ypatingai M41L ir T215Y. 2

Itakos stavudino poveikiui taip pat turi mutacijos, susij tsparumu daugeliui vaisty (pvz.,
Q151M). Be to, kai kuriems virusy Stamams nustat mutacija, kai pacientai vartojo stavudino
ir didanozino arba stavudino ir lamivudino, taciau tacijos nenustatyta, kai pacientai vartojo
vien tik stavudino. Vartojant stavudino, in vitro selekcija Stamy, turin¢iy V75T mutacija; §i
mutacija 2 kartus sumazina jautrumag stavu@. Ji pasireiSkia mazdaug 1% stavudino vartojanciy
pacienty.

Klinikinis veiksmingumas ir sauq@

Buvo tiriamas Zerit, vartoja @w su kitais antiretrovirusiniais vaistais, pvz., didanozinu,
lamivudinu, ritonaviru, ingineNt sakvinaviru, efavirenzu ir nelfinaviru, poveikis.

Anksciau antiretrov%&is vaistais negydyti pacientai

Al455-099 ty’r& dvigubai aklu atsitiktiniu biidu 48 savaites tirtas Zerit (po 40 mg 2 kartus per

para) kartu vudinu (po 150 mg 2 kartus per parg) ir efavirenzu (600 mg 1 karta per parg)
efektyvum ntiretrovirusiniais vaistais ankséiau negydytam pacientui, kuriy kraujyje iki gydymo
CD41 o mediana buvo 272/mm? (diapazonas — 61 — 1215/mm?®), o ZIV-1 RNR kiekio

pl diana — 4,8 log1o kopijy/ml (diapazonas — 2,6 — 5,9 logio kopijy/ml). Dauguma pacienty
@ rai (70%) ir nebaltieji (58%), tiriamyjy amziaus mediana buvo 33 metai (diapazonas — 18 —

para) kartu su lamivudinu (po 150 mg 2 kartus per parg) ir efavirenzu (600 mg 1 kartg per parg)
efektyvumas 76 antiretrovirusiniais vaistais anksc¢iau negydytiems pacientams, kuriy kraujyje iki
gydymo CD#4 lasteliy kiekio mediana buvo 261/mm?® (diapazonas — 63 — 962/mm?), 0 ZIV-1 RNR
kiekio plazmoje mediana — 4,63 logio kopijy/ml (diapazonas — 3,0 — 5,9 logio kopijy/ml). Dauguma
pacienty buvo vyrai (76%) ir baltieji (66%), tiriamyjy amziaus mediana buvo 34 metai (diapazonas —
22 - 67).

@ IA1455-096 tyrimo metu dvigubai aklu atsitiktiniu biidu 48 savaites tirtas Zerit (po 40 mg 2 kartus per
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Tyrimy AI455-099 ir AI455-096 rezultatai pateikti 1 lenteléje. Abu tyrimai buvo atlikti siekiant
palyginti dviejy Zerit farmaciniy formy veiksminguma; viena i$ $iy farmaciniy formy yra registruota,
ir §is preparatas buvo dozuojamas kaip $iuo metu nurodyta preparato aprasyme. Toliau pateikti tik
registruotos farmacinés formos preparato duomenys.

1lentelé. Veiksmingumo vertinamosios baigtys po 48 savaiciy (AI455-099 ir A1455-096 tyrimuy
duomenys) 6
Al455-099 Al455-096 @.
Zerit + lamivudinas + Zerit + lamivudinas + \
efavirenzas efavirenzas
Rodiklis n=391 n=76 &

HIV RNR < 400 kopiju/ml, atsakas j gydyma, %

Visi pacientai | 73 | 66 @
HIV RNR < 50 kopiju/ml, atsakas j gydyma, %

Visi pacientai | 55 | 38

Vidutinis HIV RNR kiekio pokytis nuo pradinio lygmens, logio kopiju/ml

Visi pacientai | -2,83 (n=321°%) | -2,64 (n=

Vidutinis CD4 lasteliy skaifiaus pokytis nuo pradinio lygmens, 1asteliu/m

Visi pacientai | 182 (n=314) | 195 (

2 Pacienty, kuriy buklé buvo jvertinta, skaicius.

9
Vaiky populiacija \
L 2
Stavudino vartojimas paaugliams, vaikams ir kidikiams pagrig@s kokinetikos ir saugumo tyrimy
su vaikais duomenimis (taip pat zr. 4.8 ir 5.2 skyrius). o 6
5.2 Farmakokinetinés savybés @\
Absorbcija A

Absoliutus biologinis prieinamumas — 86 Didziausia koncentracija daug karty geriant §j vaistg
0,5-0,67 mg/kg kiino svorio dozémis — 7)) ng/ml. DidZiausia vaisto koncentracija (Cmax) ir plotas
po koncentracijos kreive (AUC) 'dé@rcingai dozei, kai ji buvo: | veng — 0,0625-0,75 mg/kg,
per os — 0,033-4 mg/kg. 8 pacientt& 40 mg 2 kartus per parg nevalge. Jiems nustatytas
pusiausvyrinis AUCo.12 va. buv +927 ng-val./ml (18%) (vidurkis + vidutinis kvadratinis nuokrypis
[% variacijos koeficientas]),

36+146 ng/ml (27%), Cmin — 9£8 ng/ml (89%).
Atliekant tyrimus su pagi@gtai
nevalgius ir valgio %

uriems néra ligos simptomy, nustatyta, kad, geriant stavudino
t standartinj rieby maista), $io vaisto sisteminé ekspozicija biina

panasi, taciau ant tW) U Crax serume susidaro véliau ir biina mazesné. Siy duomeny klinikiné
reikSmé nenugta

Tari I%u svyrinis pasiskirstymo ttiris — 4621 1. [Sgérus stavudino, smegeny skystyje jo
nefgdal ent 2 valandas. Praéjus 4 valandoms po vaisto vartojimo, jo koncentracijos smegeny
Je ir plazmoje santykis buvo 0,39+0,06. Pakartotinai skiriant stavudino kas 6 val., kas 8 val. ar
2 val., reikSmingos akumuliacijos nepastebéta.
ai stavudino koncentracija kraujyje yra 0,01 — 11,4 pg/ml, prie serumo baltymy prisijunges jo kiekis

&ma nereik§mingas. Tarp eritrocity ir plazmos stavudinas pasiskirsto vienodai.

Biotransformacija

Sveikiems savanoriams paskyrus 80 mg geriamojo **C-stavudino doze, didZiausig bendrojo plazmoje
cirkuliuojancio su vaistu susijusio radioaktyvumo dalj sudaré nepakites stavudinas. Stavudino
AUC(inf) buvo 61% bendrojo cirkuliuojanéio radioaktyvumo AUC(inf). Vaistas metabolizuojamas j
oksiduotg stavuding, stavudino konjugatus su gliukuronidais ir oksiduotg jo metabolita, taip pat i
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ribozés konjugata su N-acetilcisteinu (po glikozidinés jungties skilimo), tai rodyty, kad timinas taip pat
yra stavudino metabolitas.

Eliminacija

Sveikiems savanoriams paskyrus 80 mg geriamojo “*C-stavudino doze, §lapime ir i¥matose buvo

nustatyta, atitinkamai, mazdaug 95% ir 3% bendrojo radioaktyvumo. Mazdaug 70% isgerto stavudino 6
dozés issiskyré nepakitusio vaisto pavidalu su §lapimu. Vidutinis pirminés medziagos klirensas pro @
inkstus yra mazdaug 272 ml/min., kuris atitinka mazdaug 67% tariamojo bendrojo isgerto preparato \
klirenso; tai rodo, kad preparatas ne tik filtruojamas glomeruluose, bet ir aktyviai sekretuojamas inksty

kanaléliuose.

ZIV infekuoty pacienty organizmuose bendrasis stavudino klirensas yra 594+164 ml/min., o kli &
pro inkstus — 237498 ml/min. Bendrasis stavudino klirensas ZIV infekuoty pacienty organiz, ()

yra panasiis. Sio skirtumo mechanizmas ir klinikiné reik§mé nezinomi. 42% (svyravo n
87%) i vena skirto stavudino dozés issiskiria nepakitusio vaisto pavidalu su Slapimuefsg¥s
vienkarting preparato doze ar jo geriant kartotinai, atitinkami rodikliai yra 35% §: nuo 8% iki
72%) ir 40% (svyruoja nuo 12% iki 82%). Vartojant vienkarting preparato doz¢ otines jo dozes,
vidutinis galutinis pusinés stavudino eliminacijos laikas yra 1,3 — 2,3 val., jgjis nepgklauso nuo vaisto
dozés. In vitro atlikty tyrimy duomenimis, stavudino trifosfato vidula®t li%sinés eliminacijos
laikas CEM T lastelése (zmogaus T limfoblastoidiniy lasteliy linija) | ifofiio kraujo
mononuklearuose yra 3,5 val.; tai pagrindzia stavudino vartojinga d kaNgs'per para.

Stavudino farmakokinetikos rodikliai nepriklauso nuo laiko (% JAUC, =~ 1). To paties ir

skirtingy individy organizme geriamojo stavudino farmakokigeMgos¥odikliai jvairuoja nezymiai —
atitinkamai apie 15% ir apie 25%. 2

Ypatingy grupiy zmonéms ®\

Pacientams, sergantiems inksty sutrikimu. Mazge reatinino klirensui, mazéja ir stavudino

klirensas, todél pacientams, kuriems yra inkséy funkcijos sutrikimas, Zerit dozavimg

rekomenduojama koreguoti (Zr. 4.2 skyri

Pacientams, sergantiems kepeny 1 I"Stavudino farmakokinetika kepeny sutrikimu serganciy
iy akokinetika pacientams, kuriy funkcija normali.

pacienty organizmuose yra pauo

Vaiky populiacija

Paaugliams, vaikarm ikiams. 14 dieny ar ilgiau duodant §io vaisto paaugliams, vaikams ir
kiidikiams 2 mg/jp#¥% i\ vorio paros dozémis, suminé ekspozicija biina panasi kaip jo duodant
suaugusiems fino svorio paros dozémis. Tariamasis geriamojo stavudino klirensas vaiky nuo

5 savaiciy | ety amziaus organizme buvo apie 14 ml/min/kg, 14-28 dieny amziaus kiidikiy
organizme 1/min/kg, kiidikiy pirmaja gyvenimo dieng organizme — 5 ml/min/kg. Stavudino
konce i egeny skystyje ir plazmoje santykis 2-3 val. po vaisto vartojimo buvo 16-125%

(viﬂ —59+35%).
@ kiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

ksperimentais su gyviinais nustatyta, kad labai didelé vaisto ekspozicija toksiskai veikia embriong ir
vaisiy. EX vivo tyrimas, naudojant subrendusios Zmogaus placentos modelj, parodé stavudino patekimag
] vaisiaus kraujg paprastos difuzijos btidu. Stavudino patekima per placentg taip pat parodé tyrimas su
ziurkémis (vaisiaus audiniuose vaisto koncentracija sudaré mazdaug 50% esancios motinos plazmoje).
Tyrimais su Zmogaus limfocitais, kuriuose yra trifosforilaziy aktyvumo (pastaruosiuose nenustatyta
efekto nesukeliancios koncentracijos), ir peliy fibroblastais in vitro bei chromosomy aberacijy tyrimais
in vivo nustatytas stavudino genotoksinis poveikis. Pastebétas ir panasSus kity nukleozidy analogy
poveikis.
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Esant labai didelei ekspozicijai, nustatytas stavudino kancerogeninis poveikis peléms (kepeny navikai)

ir ziurkéms [kepeny navikai: cholangioceliuling, hepatoceliuliné, misri hepatocholangioceliuling ir

(arba) kraujagysliné karcinoma, §lapimo piislés karcinoma]. Duodant stavudino 400 mg/kg paros

dozémis peléms ir 600 mg/kg paros dozémis ziurkéms (t.y. esant atitinkamai mazdaug 39 ir 168 kartus

didesnei negu numatoma zmogui vaisto ekspozicijai), kancerogeninio poveikio nepastebéta. Tai

leidzia manyti, kad stavudino kancerogeninio poveikio tikimybé klinikinés reik§més neturi. 6

6. FARMACINE INFORMACIJA \@
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas @
Kapsulés turinys @

Laktozé Q

Magnio stearatas
Mikrokristaliné celiuliozé
Karboksimetilkrakmolo natrio druska

Kapsulés apvalkalas Q

Zelatina
Daziklis gelezies oksidas (E172) . %
Silicio dioksidas \
Natrio laurilsulfatas

Titano dioksidas (E171) ’\\'Q

guodi dazai .
Selakas

Propilenglikolis \
Isgrynintas vanduo

Kalio hidroksidas

Gelezies oksidas (E172) 6

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo Iaikz10O

2 metai. \K
6.4 Speciaﬁ@mo salygos

Laikyti ze kaip 25 °C temperatiiroje. (Aklaro ir aliuminio folijos lizdinés plokstelés).
Laik néje kaip 30 °C temperatiiroje. (Didelio tankio polietileno buteliukai).

La(r intojo pakuotéje.
@ alpyklés pobudis ir jos turinys
TPE buteliukas su vaiky neatidaromu uzsukamu dangteliu (buteliuke yra 60 kapsuliy)

Aklaro ir aliuminio folijos lizdinés plokstelés. Lizdinéje ploksteléje yra 14 kietyjy kapsuliy, dézutéje —
4 lizdinés plokstelés (56 kapsulés).

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti
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Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/96/009/001 - 008

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 1996 m. geguzés 8 d.
Paskutinio perregistravimo data 2011 m. balandzio 20 d.

. Q
10. TEKSTO PERZH_JROS DATA \\

2
ISsami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiam omef vaisty agentiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu.
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1 VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 200 mg milteliai geriamajam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS 6
Buteliuke yra 200 mg stavudino. @

1 ml paruosto tirpalo yra 1 mg stavudino. \
Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis Zinomas: &

Kiekviename buteliuke yra 31,5 mg propilhidroksibenzoato (E216)
Kiekviename buteliuke yra 315 mg metilhidroksibenzoato (E218) @

Kiekviename buteliuke yra 10,15 g sacharozés

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje. @
3.  FARMACINE FORMA Q
Milteliai geriamajam tirpalui . 6

Rupiis, nuo balksvos iki blyskiai rozinés spalvos milteliai. \

. Q
4. KLINIKINE INFORMACIJA \\
)

4.1 Terapinés indikacijos

Zerit vartojamas kartu su Kitais antiretrovirusiniais\ai Z1V infekuotiems suaugusiems pacientams
ir vaikams (nuo gimimo) gydyti tik tada, kai neZgQa vartoti kity antiretrovirusiniy vaisty. Gydymo
Zerit trukmé turi biiti kiek jmanoma trumlge(ir. 4.2 skyriy).

4.2 Dozavimas ir vartojimo meto,

Gydyma turi pradéti gydytoj asQ V infekcijos gydymo patirties (taip pat zr. 4.4 skyriy).

Pradedantiesiems vartoti Zert ntams gydymo trukmé turi biiti kiek jmanoma trumpesné, véliau
kei¢iant kitu tinkamu g& al jmanoma). Toliau Zerit vartojanciy pacienty bukle reikia daznai
a

jvertinti ir, kai jmanipaNgeisti kitu tinkamu gydymu (zr. 4.4 skyriy).
Dozavimas ’\6
Rekomend Ngs per burng vartojamo vaisto dozavimas suaugusiesiems

gciento svoris Zerit dozavimas
po 30 mg 2 kartus per parg (kas 12 val.)
po 40 mg 2 kartus per parg (kas 12 val.)
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2’

Vaiky populiacija

Rekomenduojamas per burng vartojamo vaisto dozavimas paaugliams, vaikams ir kiidikiams

Paciento amzius ir (arba) svoris Zerit dozavimas

Naujagimiams* iki 13 dieny amziaus | po 0,5 mg/kg kiino svorio 2 kartus per para 6
(kas 12 val.)

Nuo 14 dieny amziaus, < 30 kg po 1 mg/kg kiino svorio 2 kartus per parg @
(kas 12 val.) \

> 30 kg kaip suaugusiems @
*Naujagimiams iki 13 dieny amziaus mazesnis dozavimas nustatytas remiantis vidutiniais tyrimy &
duomenimis ir gali neatitikti individualios inksty brandos variavimo. Naujagimiams, i§neSiotie

maziau kaip 37 savaites, dozavimo rekomendacijy néra.

Jaunesniems kaip 3 ménesiy kiidikiams reikia vartoti Zerit milteliy geriamajam tirpaluj e
forma. Suaugusieji, kuriems sunku nuryti kapsules, turéty kreiptis j gydytoja dél gali ]
pakeisti gydymg j Sio medikamento milteliy geriamajam tirpalui farmacing forma. {

Ruosimo instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

Dozés koregavimas ’\6

Periferiné neuropatija. Jei atsiranda periferinés neuropatijos sif t@y. nuolatinis kojy ir (arba)
ranky tirpimas, dilgc¢iojimas arba skausmas (zr. 4.4 skyriy), v3ga ty biiti pakeistas alternatyviu
(jei galima). Retais atvejais, kai tokia taktika netinka, gali ) 1 stavudino dozés sumazinimo
klausima, jei periferinés neuropatijos simptomai atidzid g ir palaikoma patenkinama virusy

(mazesné intralgsteliné vaisto koncentracija).

supresija.
Kiekvienu tokiu atveju turéty biti jvertinama gz@sumrﬁinimo nauda ir galima rizika

Ypatingos pacienty grupés
Senyviems pacientams. Zerit pove'kig es vyresniems kaip 65 mety amZiaus pacientams netirtos.

Kepeny nepakankamumas. Pr ¢s koreguoti nereikia.

Inksty nepakankamumas,Qek@enduojamas dozavimas

% Zerit dozavimas (pagal kreatinino klirensg)

i r@ris 26-50 ml/min <25 ml/min. (jskaitant nuo dializés
priklausomus pacientus*)

po 15 mg 2 kartus per | po 15 mg kas 24 val.

parg

po 20 mg 2 kartus per | po 20 mg kas 24 val.

parg

@modializuoj ami pacientai Zerit turi vartoti po hemodializés. Kitomis dienomis §j vaistg reikia

oti tokiu pat laiku.

Vaiky organizme pagrindinis stavudino eliminacijos biidas taip pat yra i§skyrimas su §lapimu, todél
Sio vaisto klirensas gali sumazéti dél inksty nepakankamumo. Duomeny kaip specifiskai koreguoti
Zerit dozavima Siems pacientams nepakanka, taciau svarstytinas dozés mazinimas ir (arba) vartojimo
intervalo ilginimas pana$iai kaip suaugusiems. Jaunesniems kaip 3 ménesiy vaikams, kuriems yra
inksty funkcijos sutrikimy, dozavimo rekomendacijy néra.

Vartojimo metodas
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Kad absorbcija biity optimali, Zerit reikia vartoti nevalgius (t. y., bent valanda prie§ valgj). Jei tai
nejmanoma, §j vaistg galima vartoti lengvo uzkandzio metu.

4.3  Kontraindikacijos

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

Vartojimas kartu su didanozinu, kadangi gali pasireiksti sunkiy ir (arba) gyvybei pavojingy

nepageidaujamy reakcijy, tokiy kaip laktatiné acidozé, kepeny funkcijos sutrikimas, pankreatitas ir @
periferiné neuropatija (zr. 4.4 ir 4.5 skyrius). \

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés @

Nors jrodytas antiretrovirusinio gydymo virusy slopinimo veiksmingumas reikSmingai sumaiinz@
kity asmeny uzkrétimo virusais lytiniu keliu rizika, liekamosios rizikos paneigti negalima. i
iSvengta kity asmeny uzkrétimo virusais, reikia laikytis atsargumo priemoniy pagal nacig
rekomendacijas.

Gydymas stavudinu yra susij¢s su keletu sunkiy nepageidaujamo poveikio reiski &yzdiiui, su
laktatinés acidozés, lipoatrofijos ir polineuropatijos pasireiskimu; galimas §iy re atsiradimo
mechanizmas yra toksinis poveikis mitochondrijoms. Atsizvelgiant i §ig ggligna rizZMg, kiekvienam
pacientui reikia jvertinti gydymo naudos ir rizikos santykj bei atidziaiey %‘li alternatyvaus
antiretrovirusinio preparato skyrimo galimybe (Zr. toliau ,,Laktatiné ggi g, Lipoatrofija“ ir
»Periferiné neuropatija“ bei 4.8 skyriy).

Laktatiné acidozé. Buvo atvejy, kai pacientams, vartojantie
(daZniausiai kartu btidavo hepatomegalija ir kepeny ste®t
hiperlaktatemija) yra gerybiniai virS§kinimo sutrikimai s, vémimas ir pilvo skausmas),
bendras negalavimas, anoreksija, svorio mazéjimas, §vg o sutrikimai [greitas ir (arba) gilus
kvépavimas] arba neurologiniai sutrikimai (jskaitaﬁ j sumaz¢jima). MirStamumas nuo laktatinés

ing, pasireiské laktatiné acidozé
Kstyvieji jos simptomai (simptominé

acidozés yra didelis, ji gali biiti susijusi su pankre™gy, kepeny nepakankamumu, inksty
nepakankamumu ir motoriniu paralyziumi
Laktatiné acidozé dauguma atvejy pasirei
Pasireiskus simptominei hiperlaktatenfljghg®etabolinei (laktatinei) acidozei, progresuojanciai
hepatomegalijai ar greitai didéjant@€ni nsferaziy koncentracijai, stavudino vartojima reikia
nutraukti. Stavudino skiriama ' pac¢ nutukusioms moterims), jeigu nustatyta hepatomegalija,

keliy gydymo ménesiy.

hepatitas ar kitokiy kepeny o arba steatozés rizikos veiksniy (jskaitant kai kuriy vaisty ar
alkoholio vartojima). Ats dejusios rizikos grupe gali sudaryti pacientai, infekuoti hepatito C

virusu bei gydomi glfagfite nu ir ribavirinu.
Pacientus, kuriems& geidaujamo poveikio pavojus yra didesnis, reikia atidziai stebéti. (Zr. 4.6

skyriy).

W». Buvo atvejy, kai pasireiské hepatitas ar kepeny nepakankamumas, kai kuriais
atvejais @ & mirtimi. Ar stavudinas saugus ir veiksmingas sergant reikSmingomis gretutinémis
kepen@n enustatyta. Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams taikant sudétinj
antfetNaaflisin] gydyma, kyla didesnis sunkiy ir potencialiai mirtiny kepeny nepageidaujamy reakcijy

. Apie antivirusiniy vaisty hepatitui B ar C gydyti vartojima kartu Zr. atitinkamy preparaty
ajpkteristiky santraukose.

acientams, kuriy kepeny funkcija jau sutrikusi (jskaitant sergancius létiniu aktyviu hepatitu), taikant
sudétinj antiretrovirusinj gydyma kepeny funkcijos anomalijy pasireiskia dazniau, todél jprasta tvarka
juos reikia stebéti. Nustacius kepeny funkcijos sutrikimo pasunkéjima, biitina svarstyti tikslinguma
laikinai ar visam laikui nutraukti antiretrovirusinj gydyma.

Jei transaminaziy koncentracija greitai didéja [ALT arba AST koncentracija daugiau kaip 5 kartus
virsija virSuting normos riba (VNR)], Zerit ir kity potencialiai hepatotoksisky vaisty vartojimg gali biiti
tikslinga nutraukti.
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Lipoatrofija. Atsizvelgiant j toksinj poveikj mitochondrijoms, nustatyta, kad stavudinas sukelia
riebalinio audinio sunykima, kuris yra labiausiai pastebimas veide, gallinése ir sédmeny srityje.

Atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamyjy klinikiniy tyrimy, kuriuose dalyvavo anksciau negydyti pacientai,
duomenimis, stavudinu gydytiems pacientams dazniau pasireiské klinikiniy lipoatrofijos pozymiy,
lyginant su kitais nukleozidais (tenofoviru ar abakaviru) gydytais pacientais. Dvigubos energijos
rentgeno absorbciometrijos (angl. Dual energy x-ray absorptiometry — DEXA) tyrimais nustatyta, kad
stavudinu gydytiems pacientams sumazéjo bendrojo riebalinio audinio kiekis galtinése, lyginant su
padidéjusiu ar nepakitusiu $io audinio kiekiu galiinése kitais NATI (abakaviru, tenofoviru ar
zidovudinu) gydytiems pacientams. Skiriant gydyma, kurio sudétyje yra stavudino, laikui bégant
lipoatrofijos pasireiskimo daznis ir sunkumas didéja. Klinikiniy tyrimy duomenimis gydyma stavudi
pakeitus kitais nukleozidais (tenofoviru ar abakaviru), padidéjo riebalinio audinio kiekis galtinése
vartojimo rizika, jskaitant lipoatrofijos pasireiskima, kiekvienam pacientui reikia jvertinti nagf8
rizikos santykj bei atidziai apsvarstyti alternatyvaus antiretrovirusinio preparato pasirinkigg.

vartojanciy pacienty biikle reikia daznai jvertinti ir jy paklausti, ar neatsiranda lipoatrg
Kai $iy pozymiy nustatoma, reikia apsvarstyti Zerit vartojimo nutraukimo galimybe

Kiino masé ir metabolizmo rodmenys. Gydymo antiretrovirusiniais preparatais
masé ir lipidy bei gliukozés koncentracijos kraujyje. Tokie pokyciai i§ daligg gali DRg susij¢ su ligos
kontroliavimu ir gyvenimo biidu. Buvo gauta jrodymuy, kad kai kuriai®atgie#ipidy pokyciai yra su
gydymu susij¢s poveikis, bet kad kiino masés poky¢iai biity susije s N gydymu, tvirty
jrodymy néra. ] nustatytas ZIV gydymo gaires yra jtraukta nuogpdafna lipidy ir gliukozés
koncentracijas kraujyje. Lipidy sutrikimus reikia gydyti, atsiK p kliniking situacijg.

Periferiné neuropatija. 1ki 20% Zerit gydyty pacienty gali %tyti periferiné neuropatija, daznai ji
prasideda praéjus keletui ménesiy nuo gydymo pradzigs. sfcai didelé rizika yra tiems pacientams,
kuriems anksciau buvo neuropatija ar kuriems yra ki ak&s veiksniy (pavyzdziui, vartojantiems
alkoholio ar tokiy vaistiniy preparaty, kaip izoniazRa cienty bikle reikia stebéti dél periferinés
neuropatijos simptomy (nuolatinio pédy ir (arbd taky tirpimo, dilg¢iojimo ar skausmo)
atsiradimo. Jei $iy simptomy atsiranda, pagjgntams reikia paskirti alternatyvy gydyma (zr. 4.2 skyriy ir
toliau ,,Preparatai, kuriy kartu su stavudin%)ti nerekomenduojama*).

Pankreatitas. Vartojant Zerit, pa
liga, ir mazdaug 2% pacienty, ks
vartoja preparaty, kuriy rySyg d
simptomy.

pasireiSké mazdaug 5% pacienty, kurie anksciau sirgo Sia
sirgo. Jei pankreatito pavojus yra didelis arba pacientas
reatitu nustatytas, reikia atidziai stebéti, ar neatsiranda Sios ligos

Dl

Imuninés reaklyvack&romas. ZIV infekuotiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés
sistemos deficitagMradgis kombinuotg antiretrovirusinj gydyma (KARG), gali i$sivystyti uzdegiminé
reakcija | besh %s arba likusius oportunistinius ligy sukéléjus ir sukelti sunkias klinikines bukles
ar simpto ’Jimg. Paprastai tokios reakcijos stebétos pirmosiomis KARG savaitémis ar
ménesiais. % NS ju pavyzdziai yra citomegalovirusinis retinitas, generalizuotos ir (arba) zidininés
fekcijos ir Pneumocystis carinii pneumonija. Reikia jvertinti bet kokius uzdegimo
singtoWugdr, kai biitina, pradéti gydyti. Buvo pranesta, kad autoimuniniai sutrikimai (pvz., Greivso
"%utoimuninis hepatitas) pasireiskia ir imuninés reaktyvacijos metu, taciau pranestas jy pradzios
@ yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai galimi per daug ménesiy nuo gydymo pradzios.

auly nekrozé. nepaisant to, kad kauly nekrozés etiologijoje dalyvauja daug veiksniy (jskaitant
kortikosteroidy, alkoholio vartojima, sunkig imunosupresija, padidéjusj kiino masés indeksa), ypac
daug jos atvejy apra$yta pacientams, sergantiems progresavusia ZIV liga, ir (arba) ilgai gydomiems
kombinuotais antiretrovirusiniais preparatais (KARG). Pacientams reikéty patarti kreiptis j gydytoja,
jeigu jie jaucia sgnariy skausmus, sustingima arba jeigu jiems darosi sunku judéti.

Pagalbinés medziagos. 1 ml i§ milteliy paruosto geriamojo tirpalo yra 50 mg sacharozés. Bitina
atsizvelgti cukriniu diabetu sergantiems pacientams. Sio vaisto negalima vartoti pacientams, kuriems
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nustatytas retas paveldimas sutrikimas — fruktozés netoleravimas, gliukozés ir galaktozés
malabsorbcija arba sacharazés ir izomaltazés stygius. Gali kenkti dantims.

Sio vaistinio preparato sudétyje yra metilhidroksibenzoato (E218) ir propilhidroksibenzoatas (E216) .
Gali sukelti alerginiy reakcijy, kurios gali buti uzdelstos.

Preparatai, kuriy kartu su stavudinu vartoti nerekomenduojama. ZIV uzsikrétusiems pacientams,
stavudino vartojusiems kartu su hidroksikarbamidu ir didanozinu, buvo pankreatito (mirtino ir
nemirtino) bei periferinés neuropatijos (kartais sunkios) atvejy (Zr. 4.3 skyriy). Preparatais gydant po
to, kai jie pateko j rinka, ZIV uzsikrétusiems pacientams, gydomiems antiretrovirusiniais preparatais ir
hidroksikarbamidu, buvo toksinio poveikio kepenims ir kepeny nepakankamumo, Iémusio mirtj,
atvejy. Mirtiny kepeny reiskiniy dazniau pasitaiké tiems ligoniams, kurie vartojo stavudino,

negalima.

Senyviems pacientams. Zerit poveikio ypatybés vyresniems kaip 65 mety amziaus pacig Q
netirtos. < 2,

Vaiky populiacija K

Kitdikiams iki 3 mén. Turimi saugumo duomenys gauti klinikiniy tyrimy mgu iki vaiciy $iuo
vaistu gydzius 179 naujagimius ir jaunesnius kaip 3 ménesiy kadikius(z yrig).
Reikia specifiskai atsizvelgti | motinos antiretrovirusinio gydymo a@ ) i$ jos organizmo

isskirto ZIV §tamo atsparumo pobidj. *

Mitochondrijy disfunkcija po preparato ekspozicijos in uter @ idy ar nukleotidy analogai gali
sukelti jvairaus laipsnio mitochondrijy funkcijos Sutrikbnq% una pastebimiausias vartojant
stavuding, didanozing ir zidovuding. Kai kuriems ZIV 28 iems kiidikiams, paveiktiems
nukleozidy analogais prie§ gimimg ir (arba) po jo, pafi mitochondrijy disfunkcija (taip pat zr. 4.8
skyriy), dazniausiai ji buvo susijusi su gydymo sch , kai vienas i§ vartojamy vaistiniy preparaty
buvo zidovudinas. Svarbiausios nepageidaujam cijos buvo hematologiniai (anemija,
neutropenija) ir metabolizmo (hiperlaktemjg, hiperlipazemija) sutrikimai, kurie dazniausiai biidavo
laikini. Gauta rety pranesimy apie pasirei vélyvuosius neurologinius sutrikimus: padidéjusi
raumeny tonusa, traukulius, elgesio s \ > Kol kas néra zinoma, ar tokie neurologiniai sutrikimai
yra laikini, ar i§lieka visam laikui? uomenis reikia atsizvelgti visais atvejais, jei vaiko motina
néstumo laikotarpiu vartojo nukdee r nukleotidy analogy ir jam yra neaiskios priezasties sukelty
sunkiy klinikiniy sutrikimy, yp @- hrologiniy sutrikimy. Dél §iy duomeny Salyje galiojanciy
rekomendacijy skirti antirgtr ‘*fu niy preparaty nés¢ioms moterims, kad biity iSvengta vaisiaus
uzkretimo ZIV, keisti e

4.5 Saveik‘a s% istiniais preparatais ir kitokia saveika

Stavudino |
didelé tokdy

WIMZ1no derinj vartoti draudziama, kadangi abiems vaistiniams preparatams buidinga
xveikio mitochondrijoms rizika (Zr. 4.3 ir 4.4 skyrius).

St ktyviai sekretuojamas inksty kanaléliuose, todél gali sagveikauti su kitais vaistais, kurie
R Nt aktyviai sekretuojami juose, pvz., trimetoprimu. Vis délto kliniskai reikSmingos
Kokinetinés sgveikos tarp stavudino ir lamivudino nenustatyta.

Qlidovudinas ir stavudinas fosforilinami lgstelés fermento (timidino kinazés), kuris pasirinktinai

fosforilina zidovudina, todél j aktyvy trifosfatg stavudino fosforilinama maziau. Dél Sios prieZasties
zidovudino nerekomenduojama vartoti kartu su stavudinu.

Tyrimais in vitro nustatyta, kad stavudino aktyvacija slopina doksorubicinas ir ribavirinas. Kiti
panasiai fosforilinami vaistai nuo ZIV infekcijos (pvz., didanozinas, zalcitabinas, gancikloviras ir
foskarnetas) stavudino aktyvacijos neslopina, todél stavuding kartu su doksorubicinu ar ribavirinu
reikéty skirti atsargiai. Stavudino jtaka kity nukleozidy analogy (t.y. iSskyrus zidovuding)
fosforilinimo kinetikai netirta.
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hidroksikarbamido ir didanozino. Vadinasi, ZIV uzsikrétusiy ligoniy hidroksikarbamidu gydyti @

S



Kliniskai reik§mingos stavudino bei stavudino ir didanozino derinio sgveikos su nelfinaviru
nenustatyta.

Stavudinas neslopina pagrindiniy citochromo P450 izoformy (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 ir CYP3A4), todél kliniSkai svarbios §io vaisto sgveikos su jy metabolizuojamais vaistiniais

preparatais neturéty pasireiksti. 6
Prie baltymy stavudinas nesijungia, todél prie jy prisijungianciy vaistiniy preparaty farmakokinetikos \@
neturéty keisti. @

Formaliy stavudino sgveikos su kitais vaistais tyrimy neatlikta.

Vaiky populiacija @
Saveikos tyrimai atlikti tik suaugusiesiems. @

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Klinikinés Sio vaisto vartojimo nés¢ioms moterims patirties yragheqgu au gauta pranesimy apie

sklaidos anomalijas ir persileidimus. \\

Piety Afrikoje atliktas viruso patekimo j vaisiaus organ&rr%nas Al455-094, kuriame dalyvavo
362 néscios moterys. | tyrimg jtrauktos iki tol negydyt tesfs 34-36 néStumo savaite, joms skirtas
o

NéStumas
*
Néstumo laikotarpiu Zerit vartoti negalima, iSskyrus neabejotinai w S.
£,

antiretrovirusinis gydymas iki gimdymo. Kiidikiams al. po gimimo pradéta antiretrovirusiné
profilaktika tais paciais vaistais kaip motinai ir tes ites. Stavudino grupiy kudikiai 6 savaites
vartojo po 1 mg/kg Sio vaisto 2 kartus per parg. béti iki 24 savaiciy amziaus.

Néscios moterys buvo atsitiktinai parinktogggartoti stavuding (n = 91), didanozing (n = 94), stavuding
ir didanozing (n = 88) arba zidovuding (n %

Vaisiaus uzkrétimo motinos virusu d b pasikliautinieji intervalai buvo: 5,4-19,3% (stavudino
grupéje), 5,2-18,7% (didanozino cj ,3-11,2% (stavudino ir didanozino derinio grupéje) bei

1,9-12,6% (zidovudino grupéjeQ

Siuo tyrimu nustatytais prglith 1ais saugumo duomenimis (taip pat Zr. skyriuje 4.8), kudikiy
mir§tamumas buvo did uW avudino ir didanozino derinio grupéje (10%). Stavudino grupéje jis
buvo 2%, didanozi , zidovudino — 6%. Negyvi kiidikiai dazniausiai gimdavo stavudino ir
didanozino dgrin% <. Pieno riigsties koncentracija serume $io tyrimo metu nematuota.

Vis délto apl§ ejy, kai nés¢ioms moterims, vartojan¢ioms didanozino ir stavudino derinj kartu
i @ irusiniais vaistais arba be jy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais baigési
" A4 skyrius). Toksinis poveikis gyviiny embrionui ar vaisiui pastebétas tik esant
di iglo ekspozicijai. Ikiklinikiniai tyrimai parodé stavudino patekimg per placentos barjerg (Zr.
riy). Kol bus gauta daugiau duomeny, nés¢ioms moterims Zerit skiriama tik atidZiai
rs¢ius. Informacijos apie tai, kad baty galima rekomenduoti Zerit motinos ZIV perdavimo vaisiui
Ilaktikai, nepakanka.

Zindymas

ZIV infekuotoms motinoms rekomenduojama niekada nezindyti kiidikio norint apsaugoti jj nuo
infekavimo ZIV.

Duomeny apie stavudino i§skyrima j motinos pieng nepakanka, kad biity galima jvertinti pavojy
zindomam kiidikiui. Eksperimentais su ziurkémis nustatyta, kad Zindymo laikotarpiu stavudino
i8siskiria i jy piena. Atsizvelgiant i tai, zindyvéms reikia patarti nustoti maitinti kriitimi prie§ pradedant
vartoti Zerit.
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Vaisingumas

Tyrimy su ziurkémis metu vislumo sutrikimy nenustatyta, kai jy organizme preparato ekspozicija buvo
labai didelé (iki 216 karty didesné nei stebéta ekspozicija skiriant rekomenduojamg doze zmogui).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Poveikio gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus tyrimy neatlikta. Stavudinas gali sukelti galvos

svaigimg ir (arba) mieguistumg. Pacientams reikia nurodyti, kad pasireiskus Siems simptomams, jie
turéty vengti galimai pavojingy veiksmy, pavyzdziui, vairuoti ir valdyti mechanizmus.

Saugumo duomeny santrauka

Gydymas stavudinu yra susij¢s su keletu sunkiy nepageidaujamy reakcijy, pavyzdzi &Qatinés
acidozés, lipoatrofijos ir polineuropatijos pasireiskimu; galimas §iy reakcijy atsigg® echanizmas
yra toksinis poveikis mitochondrijoms. Atsizvelgiant j $ig galima rizika, kiekvi acientui reikia
jvertinti gydymo naudos ir rizikos santykj bei atidziai apsvarstyti alternatyygus ant®gtrovirusinio
preparato skyrimo galimybe (Zr. 4.4 skyriy ir informacija toliau). .

Maziau kaip 1% stavudinu kartu su kitais antiretrovirusiniais p @dym pacienty pranesta apie

pasireiskusius laktatinés acidozés atvejus, kartais 1émusius mi tai kartu blidavo sunki
hepatomegalija ir kepeny steatozé (zr. 4.4 skyriy).

2
Retais atvejais pacientams gydomiems antiretrovirusiny x ofly preparaty, tarp jy ir Zerit, deriniais,
pasitaiké raumeny silpnumas. Dauguma tokiy atvejyfp ké esant simptominei hiperlaktatemijai ar
laktatinés acidozés sindromui (Zr. 4.4 skyriy). Mot&1 pnumo klinikiné eiga gali buti panasi i
Guillain-Barré sindromo (jskaitant kvépavimo nkamumg). Nutraukus vaistinio preparato

vartojima, simptomai gali i§likti ar net pa%i.
Buvo atvejy, kai vartojant stavuding, 19 hepatitas arba kepeny nepakankamumas, kai kuriais
atvejais 1émes mirtj (zr. 4.4 skyri

Stavudinu kartu su kitais antjrd @ siniais preparatais gydytiems pacientams daznai pasireiské
lipoatrofijos atvejy (Zr. 4. o

Klinikiniy tyrimy, s% Zerit kartu su lamivudinu ir efavirenzu, metu nustatyta periferinés
¢

neuropatijos atvey®peNgeriniy neurologiniy simptomy pasireiské 19% pacienty (6% jy — vidutinio
sunkumo ar s > gl neuropatijos vaisty vartojimg teko nutraukti 2% pacienty. Stavudino doze
sumazinus vartojimg nutraukus, simptomai paprastai iSnykdavo.

Iki 2- o4 A ) itraukty j klinikinius monoterapijos tyrimus, pasireiské pankreatitas, retkarciais
1é M 7r. 4.4 skyriy). Klinikiniy tyrimy, gydant deriniais su Zerit, metu pankreatitas
i zuotas maziau kaip 1% pacienty.

epageidaujamos reakcijos (vidutinio sunkumo ar sunkios, tyréjo vertinimu bent galimai susijusios su

Q ageidaujamy reakcijy santrauka lentelése
Q%)

skirtu gydymu), nustatytos 467 pacientams, vartojusiems Zerit kartu su lamivudinu ir efavirenzu
dviejy atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy ir ilgalaikio tolesnio stebéjimo tyrimo metu (bendro
stebéjimo laikotarpio trukmés mediana — 56 savaités, stebéjimas truko iki 119 savaiciy), i§vardytos
toliau. Taip pat iSvardytos ir vaistui patekus j rinkg pastebétos nepageidaujamos reakcijos, susijusios
su gydymu antiretrovirusiniy vaisty deriniu, tarp kuriy buvo ir stavudinas. Toliau i§vardyty
nepageidaujamy reakcijy daznis nurodytas naudojant tokius nepageidaujamo poveikio dazniy
apibuidinimus: labai dazni (> 1/10), dazni (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedazni (nuo > 1/1 000 iki
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4.8 Nepageidaujamas poveikis @K
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< 1/100), reti (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai reti (< 1/10 000). Kiekvienoje daznio grupéje
nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka

Kraujo ir limfinés sistemos reti: anemija*;
sutrikimai: labai reti: neutropenija*, trombocitopenija*.
Endokrininiai sutrikimai: nedazni: ginekomastija.
Metabolizmo ir mitybos dazni: lipoatrofija**, asimptominé hiperlaktatemija;
sutrikimai: nedazni: laktatiné acidozé (kai kuriais atvejais pasireiskusi
motorikos silpnumu), anoreksija;
reti: hiperglikemija*;
labai reti: cukrinis diabetas™. @
Psichikos sutrikimai: dazni: depresija;
nedazni: nerimas, labilios emocijos. @
Nervy sistemos sutrikimai: dazni: periferiniai neurologiniai simptomai, i & perifering

neuropatija, parestezijg ir periferinj neurita; % hlys; nenormaliis

sapnai; galvos skausmas, nemiga; masiggmo sutNkimas;
mieguistumas; .
b

labai reti: motorikos silpnumas™ /g2 ai pranesta esant
simptominés hiperlaktatemgo atinés acidozés

sindromui). \§

Virskinimo trakto sutrikimai: dazni: viduriavimas pi ausmas, pykinimas, dispepsija;
nedazni: pankreatifasNgca#fnas

Kepeny, tulzies piislés ir lataky nedazni: hepat @Ita;

sutrikimai: reti: kepemy 7E*;

labai r;ake‘penq nepakankamumas*.
Odos ir poodinio audinio d as, niezulys;
sutrikimai: \ - dilgéliné.
Skeleto, raumeny ir jungiamy 'Oedaini: artralgija, mialgija.
audinio sutrikimai: é
Bendrieji sutrikima\&)jlmo dazni: nuovargis;
vietos paieidi’ma'e nedazni: astenija.
* Nepageidgé N eakcijos pastebétos po vaistinio preparato patekimo j rinkg ir susijusios su

gydymu, kurio sudétyje buvo stavudino.
macija nurodyta skyriuje ,,Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibtidinimas®.

apibudinimas

ninés reaktyvacijos sindromas. ZIV infekuotiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés

istemos deficitas, pradéjus kombinuotg antiretrovirusinj gydyma (KARG), gali i$sivystyti uzdegiminé

@ reakcija j besimptomes arba likusias oportunistines infekcijas. Taip pat buvo pranesta apie
autoimuninius sutrikimus (pvz., Greivso liga ir autoimuninj hepatitg), taiau pranestas jy pradzios

laikas yra labiau kintamas ir Sie reiSkiniai galimi per daug ménesiy nuo gydymo pradzios (Zr.

skyriy 4.4).

Lipoatrofija. Nustatyta, kad gydymas stavudinu sukelia poodinio riebalinio audinio sunykima, kuris
labiausiai yra pastebimas veide, galtinése ir sédmeny srityje. Lipoatrofijos daznis ir sunkumas yra
susijes su bendraja ekspozicija, toks poveikis po gydymo stavudinu nutraukimo daznai neisnyksta.
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Zerit vartojancius pacientus reikia daznai tirti ir apklausti, ar jiems neatsiranda lipoatrofijos pozymiy.
Pastebéjus, kad vystosi lipoatrofija, gydymo Zerit testi negalima (Zr. 4.4 skyriy).

Metabolizmo rodmenys. Gydymo antiretrovirusiniais preparatais metu gali padidéti kiino masé ir
lipidy bei gliukozés koncentracijos kraujyje (zr. 4.4 skyriy).

Kauly nekrozé. yra duomeny apie kauly nekrozés atvejus, ypac pacientams, kuriems yra gerai Zinomy 6
rizikos veiksniy, progresavusi ZIV liga arba ilgai taikomas kombinuotas antiretrovirusinis gydymas @
(KARG). Kauly nekrozés atvejy daznis nezinomas (Zr. 4.4 skyriy). \
Laboratoriniy tyrimy rodikliy pokyciai. Laboratorinés anomalijos, pastebétos Zerit grupés pacientas

Siy dviejy tyrimy ir tolesnio stebéjimo tyrimo metu, buvo padidéjusi (daugiau kaip 5 kartus virsijgag

VNR) ALT koncentracija (3%), padidéjusi (daugiau kaip 5 kartus virsijanti VNR) AST koncent%

(3% ir padidéjusi (2,1 karto ar daugiau virSijanti VNR) lipazés koncentracija (3% pacienty
Neutropenija (< 750 Iasteliy/mm?®) nustatyta 5%, trombocitopenija (trombocity < 50000/
maza (< 8 g/dl) hemoglobino koncentracija < 1% Zerit vartojusiy pacienty.

Makrocitozé $iy tyrimy metu netirta, taciau ankstesnio tyrimo metu rastas jos rysys W artojimu
(> 112 fl vidutinis lastelés tiiris nustatytas 30% pacienty, vartojusiy Zerit).

anomalijy pobtdis ir daznis i§ esmés buvo panasiis kaip suaugugie kliniskai reik§minga
periferiné neuropatija jiems pasirei§ké reciau. Tarp Siy tyrimi G 240, kurio metu 105 vaikai
(nuo 3 mén. iki 6 mety amziaus) vartojo Zerit 2 mg/kg paro (gydymo trukmés mediana buvo
6,4 mén.); kontroliuojamas klinikinis tyrimas, kurio mesu Jjagimiai vartojo Zerit 2 mg/kg paros
dozémis atskirai arba kartu su didanozinu pirmasias 6 N_, savaites; klinikinis tyrimas, kurio
metu 8 naujagimiai vartojo Zerit 2 mg/kg paros dozé@ su didanozinu ir nelfinaviru pirmasias 4

gyvenimo savaites.

Vaiky populiacija
*
Paaugliams, vaikams ir kiidikiams. Nepageidaujamy reakcijy bei su '@oriniq tyrimy
T

gali biiti per trumpas ilgalaikiams duome urologinius nepageidaujamus reiskinius ir toksinj
poveikj mitochondrijoms gauti. SvarbybsRsM#ipsnio laboratorinés anomalijos 91 stavudinu gydytam
kiidikiui buvo mazas neutrofily kiggis (°4), maza hemoglobino koncentracija (1%) ir padidéjusi ALT
koncentracija (1%) (lipazés an 1 rasta). Pieno riigsties koncentracija serume netirta. Zymaus
umo tarp gydyty grupiy nenustatyta. Vis délto kudikiy

nepageidaujamy reakcijy dazn
mir§tamumas buvo didziagsi dino ir didanozino derinio grupéje (10%). Stavudino grupéje jis
buvo 2%, didanozino - 0N\ggbvudino — 6%. Negyvi kiidikiai dazniausiai gimdavo stavudino ir

didanozino derinio &&

Mitochondrzﬁ @ija. Perzitiréjus rinkoje pasirodziusio vaisto saugumo stebéjimo duomeny bazg,
pastebéta mgé & r1jy disfunkcijg rodanciy nepageidaujamy reakcijy naujagimiy ir kidikiy,
@ A kelis nukleozidy analogus, populiacijoms (Zr. taip pat 4.4 skyriuje). Naujagimiy ir
’ én. kidikiy organizme ZIV nerasta, tadiau pastebéta tendencija jam rasti vyresniy
kuggki nizme. Tarp naujagimiams ir 3 mén. ar jaunesniems kiidikiams nustatyty nepageidaujamy
R Wiy buvo padidéjusi pieno riigsties koncentracija, neutropenija, anemija, trombocitopenija,
#lcjusi kepeny transaminaziy ir lipidy koncentracija (jskaitant hipertrigliceridemijg). PraneSimy

Tyrimo AlI455-094 metu (taip pat Zr. skyrié 4.6) vaisto saugumas stebétas tik 6 meén. Sis laikotarpis

vartojusiy

ustatyti.

Q‘ vyresniems kiidikiams pastebétas nepageidaujamas reakcijas gauta per mazai jy struktiirai

Prane$imas 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.
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4.9 Perdozavimas

Suaugusius pacientus gydant stavudino dozémis, iki 12 karty vir§ijan¢iomis rekomenduojamg paros,
iminio toksiskumo nenustatyta. Létinis perdozavimas gali sukelti perifering neuropatijg ir kepeny
funkcijos sutrikima. Vidutinis stavudino klirensas hemodializés metu — 120 ml/min. Hemodializés
itaka suminei perdozuoto stavudino eliminacijai nenustatyta. Taip pat nezinoma, ar stavudino 6

pasalinama peritoninés dializés budu. 2
5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES ®\'

5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — sistemiskai veikiantys priesvirusiniai vaistai, nukleozidy ir nukleotg @
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai, ATC kodas — JOSAF04.

Veikimo mechanizmas @

Lasteliy kinazés fosforilina stavuding (timidino analoga) j stavudino trifosfata, opina ZIV
atvirksting transkriptazg, konkuruodamas su nattiraliu jos substratu — timidjgo trifosgtu. Be to,
stavudino trifosfatas slopina viruso DNR sintezg, nes dél 3'-hidroksil® g% uri butina DNR
grandinei ilgéti, nebuvimo, nutriiksta DNR grandinés sintezé. Lastelj olimerazé taip pat yra
jautri stavudino trifosfato slopinamajam poveikiui, o a ir § poligie inamos tik kai vaisto
koncentracija yra atitinkamai 4000 ir 40 karty didesné uz reik% W atvirkstinei transkriptazei
slopinti.

)
Atsparumas \

Vartojant stavuding, galima selekcija ir (arba) palaky Stamy, turin¢iy timidino analogy mutacijy
(TAM), susijusiy su atsparumu zidovudinui. Jau s stavudinui in vitro sumazéja nezymiai; tam,
kad jautrumas stavudinui sumazéty (> 1,5%(?, reikia, kad biity dvi ar daugiau TAM (paprastai

M41L ir T215Y).
Gydant priesvirusiniais vaistais stavu ovudinu, $ios TAM nustatomos panasiu dazniu. Sie

pakitimai yra kliniSkai reikSmingi $€ro ad paprastai reikéty vengti vartoti stavudino, jei nustatoma
TAM, ypatingai M41L ir T215

Itakos stavudino poveikiui tgip @m ri mutacijos, susijusios su atsparumu daugeliui vaisty (pvz.,
Q151M). Be to, kai kuriegs ¥ stamams nustatyta K65R mutacija, kai pacientai vartojo stavudino
iglamivudino, taciau Sios mutacijos nenustatyta, kai pacientai vartojo

ir didanozino arba stavylimNg

vien tik stavudino. & t stavudino, in vitro vyksta selekcija $tamy, turin¢iy V75T mutacija; §i
mutacija 2 kggtu@ wa jautruma stavudinui. Ji pasireiskia mazdaug 1% stavudino vartojanciy
pacienty. \

Klinikinis

jngumas ir saugumas

B s Zerit, vartojamo kartu su kitais antiretrovirusiniais vaistais, pvz., didanozinu,
dinu, ritonaviru, indinaviru, sakvinaviru, efavirenzu ir nelfinaviru, poveikis.

Ciau antiretrovirusiniais vaistais negydyti pacientai

Al455-099 tyrimo metu dvigubai aklu atsitiktiniu biidu 48 savaites tirtas Zerit (po 40 mg 2 kartus per
para) kartu su lamivudinu (po 150 mg 2 kartus per parg) ir efavirenzu (600 mg 1 kartg per parg)
efektyvumas 391 antiretrovirusiniais vaistais anks¢iau negydytam pacientui, kuriy kraujyje iki gydymo
CD4 lasteliy kiekio mediana buvo 272/mm?® (diapazonas — 61 — 1215/mm°), o ZIV-1 RNR kiekio
plazmoje mediana — 4,8 logio kopijy/ml (diapazonas — 2,6 — 5,9 logio kopijy/ml). Dauguma pacienty
buvo vyrai (70%) ir nebaltieji (58%), tiriamyjy amziaus mediana buvo 33 metai (diapazonas — 18 —

68).
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AlI455-096 tyrimo metu dvigubai aklu atsitiktiniu biidu 48 savaites tirtas Zerit (po 40 mg 2 kartus per
para) kartu su lamivudinu (po 150 mg 2 kartus per parg) ir efavirenzu (600 mg 1 kartg per parg)
efektyvumas 76 antiretrovirusiniais vaistais anksciau negydytiems pacientams, kuriy kraujyje iki
gydymo CD#4 lasteliy kiekio mediana buvo 261/mm?® (diapazonas — 63 — 962/mm?®), o0 ZIV-1 RNR
kiekio plazmoje mediana — 4,63 logio kopijy/ml (diapazonas — 3,0 — 5,9 logio kopijy/ml). Dauguma

pacienty buvo vyrai (76%) ir baltieji (66%), tiriamyjy amziaus mediana buvo 34 metai (diapazonas —
22 - 67). 6
Tyrimy AI455-099 ir A1455-096 rezultatai pateikti 1 lenteléje. Abu tyrimai buvo atlikti siekiant \@
palyginti dviejy Zerit farmaciniy formy veiksmingumag; viena i§ $iy farmaciniy formy yra registruota,
ir Sis preparatas buvo dozuojamas kaip Siuo metu nurodyta preparato aprasyme. Toliau pateikti tik
registruotos farmacinés formos preparato duomenys. &
1lentelé. Veiksmingumo vertinamosios baigtys po 48 savaiciu (AI1455-099 ir AI455- @q
duomenys) Q

Al1455-099 AI1455-09

Zerit + lamivudinas + Zerit + lamivusgpa

efavirenzas efaviy
Rodiklis n=391 n@
HIV RNR <400 kopiju/ml, atsakas i gydyma, % ”~
Visi pacientai | 73 | ¢ 6
HIV RNR < 50 kopiju/ml, atsakas j gydyma, %
Visi pacientai | 55 * 38
Vidutinis HIV RNR kiekio pokytis nuo pradinio lygmens, 3@):0Ngo¥iju/ml
Visi pacientai | -2,83 (n=321° -2,64 (n=58)
Vidutinis CD4 lasteliy skaiciaus pokytis nuo pradinic s, Iasteliy/mm®
Visi pacientai | 182 (n=3 | 195 (n=55)

@ Pacienty, kuriy buklé buvo jvertinta, skaicius.
Vaiky populiacija &

Stavudino vartojimas paaugliams, vai dikiams pagrjstas farmakokinetikos ir saugumo tyrimy
su vaikais duomenimis (taip pat 24\ skyrius).

5.2 Farmakokinetinés sav;@

Absorbcija
Absoliutus biologin&i&amumas — 86+18%. Didziausia koncentracija daug karty geriant §j vaista
v

0,5-0,67 mg/kg 10 dozémis — 8104175 ng/ml. Didziausia vaisto koncentracija (Cmax) ir plotas
po koncentray Ng/ ¢ (AUC) didéjo proporcingai dozei, kai ji buvo: j veng — 0,0625-0,75 mg/kg,
per os — 0, kg. 8 pacientai géré po 40 mg 2 kartus per parg nevalge. Jiems nustatytas
pusiau Co-zva. buvo 1284227 ng-val./ml (18%) (vidurkis £ vidutinis kvadratinis nuokrypis
&
1

[% icientas]), Cmax — 536146 ng/ml (27%), Cumin — 928 ng/ml (89%). Atliekant tyrimus
su§ 1s, kuriems néra ligos simptomy, nustatyta, kad, geriant stavudino nevalgius ir valgio metu
t standartin]j rieby maistg), Sio vaisto sisteminé ekspozicija blina panasi, ta¢iau antruoju atveju

@semme susidaro véliau ir biina maZesné. Siy duomeny klinikiné reikimé nenustatyta.
@QPasiskirstymas

Tariamasis pusiausvyrinis pasiskirstymo tiiris — 4621 1. ISgérus stavudino, smegeny skystyje jo
nerandama bent 2 valandas. Praéjus 4 valandoms po vaisto vartojimo, jo koncentracijos smegeny
skystyje ir plazmoje santykis buvo 0,39+0,06. Pakartotinai skiriant stavudino kas 6 val., kas 8 val. ar
kas 12 val., reikSmingos akumuliacijos nepastebéta.

Kai stavudino koncentracija kraujyje yra 0,01 — 11,4 pg/ml, prie serumo baltymy prisijunges jo kiekis
biina nereikSmingas. Tarp eritrocity ir plazmos stavudinas pasiskirsto vienodai.
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Biotransfomacija

Sveikiems savanoriams paskyrus 80 mg geriamojo “*C-stavudino doze, didZiausia bendrojo plazmoje

cirkuliuojancio su vaistu susijusio radioaktyvumo dalj sudaré nepakites stavudinas. Stavudino

AUC(inf) buvo 61% bendrojo cirkuliuojancio radioaktyvumo AUC(inf). Vaistas metabolizuojamas i

oksiduotg stavuding, stavudino konjugatus su gliukuronidais ir oksiduotg jo metabolita, taip pat i

ribozés konjugata su N-acetilcisteinu (po glikozidinés jungties skilimo), tai rodyty, kad timinas taip pat 6
yra stavudino metabolitas. @

Eliminacija @

Sveikiems savanoriams paskyrus 80 mg geriamojo “*C-stavudino doze, §lapime ir i¥matose buvo
nustatyta, atitinkamai, mazdaug 95% ir 3% bendrojo radioaktyvumo. Mazdaug 70% isgerto stav
dozés i8siskyré nepakitusio vaisto pavidalu su §lapimu. Vidutinis pirminés medziagos klireng®

inkstus yra mazdaug 272 ml/min., kuris atitinka mazdaug 67% tariamojo bendrojo iégert@

klirenso; tai rodo, kad preparatas ne tik filtruojamas glomeruluose, bet ir aktyviai sekre
kanaléliuose.

ZIV infekuoty pacienty organizmuose bendrasis stavudino klirensas yra 5941 in., o klirensas
pro inkstus — 23798 ml/min. Bendrasis stavudino klirensas ZIV infekuotyggacien®yorganizmuose yra
didesnis, ta¢iau klirenso pro inkstus rodikliai sveikiems savanoriams # ZI{i#ekuotiems pacientams
yra panasiis. Sio skirtumo mechanizmas ir klinikiné reik§meé nezinomngg % ravo nuo 13% iki
87%) i vena skirto stavudino dozés issiskiria nepakitusio vaistogpag§da Slapimu. I8gérus
vienkarting preparato dozg¢ ar jo geriant kartotinai, atitinkami 1yra 35% (svyruoja nuo 8% iki
72%) ir 40% (svyruoja nuo 12% iki 82%). Vartojant vienkagf rato doze ar kartotines jo dozes,
vidutinis galutinis pusinés stavudino eliminacijos laika® r% ,3 val., ir jis nepriklauso nuo vaisto
dozés. In vitro atlikty tyrimy duomenimis, stavudino tg & 1dulastelinis pusinés eliminacijos
laikas CEM T lastelése (zmogaus T limfoblastoidini 1% linija) ir periferinio kraujo
mononuklearuose yra 3,5 val.; tai pagrindzia stavu§§n tojima du kartus per para.

Stavudino farmakokinetikos rodikliai nepriklau laiko (AUCpusiausv./AUCo+ = 1). To paties ir
skirtingy individy organizme geriamojo stggmdino farmakokinetikos rodikliai jvairuoja neZymiai —
atitinkamai apie 15% ir apie 25%. %

Ypatingy grupiy Zmonéms \@
Pacientams, sergantiems in t@kimu. Mazéjant kreatinino klirensui, mazéja ir stavudino
klirensas, todél pacientamg, s yra inksty funkcijos sutrikimas, Zerit dozavimag

rekomenduojama k re{ 79 4.2 skyriy).
&ﬁ

Pacientams, ser, epeny sutrikimu. Stavudino farmakokinetika kepeny sutrikimu serganciy
pacienty organg ogp yra panasi | farmakokinetikg pacientams, kuriy funkcija normali.

Vaiky pop? %
Pa g@ vaikams ir kiidikiams. 14 dieny ar ilgiau duodant Sio vaisto paaugliams, vaikams ir

mg Wams 2 mg/kg kiino svorio paros dozémis, suminé ekspozicija biina panasi kaip jo duodant
%usiems 1 mg/kg kiino svorio paros dozémis. Tariamasis geriamojo stavudino klirensas vaiky nuo

vai¢iy iki 15 mety amziaus organizme buvo apie 14 ml/min/kg, 14-28 dieny amziaus kiidikiy

rganizme — 12 ml/min/kg, kiidikiy pirmgja gyvenimo dieng organizme — 5 ml/min/kg. Stavudino
koncentracijos smegeny skystyje ir plazmoje santykis 2-3 val. po vaisto vartojimo buvo 16-125%
(vidutiniskai — 59+35%).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
Eksperimentais su gyviinais nustatyta, kad labai didelé vaisto ekspozicija toksiskai veikia embriong ir

vaisiy. EX vivo tyrimas, naudojant subrendusios Zmogaus placentos modelj, parodé stavudino patekimag
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1 vaisiaus kraujg paprastos difuzijos biidu. Stavudino patekimg per placentg taip pat parodé tyrimas su

ziurkémis (vaisiaus audiniuose vaisto koncentracija sudaré mazdaug 50% esanc¢ios motinos plazmoje).

Tyrimais su zmogaus limfocitais, kuriuose yra trifosforilaziy aktyvumo (pastaruosiuose nenustatyta

efekto nesukeliancios koncentracijos), ir peliy fibroblastais in vitro bei chromosomy aberacijy tyrimais

in vivo nustatytas stavudino genotoksinis poveikis. Pastebétas ir panaSus kity nukleozidy analogy

poveikis.

Esant labai didelei ekspozicijai, nustatytas stavudino kancerogeninis poveikis peléms (kepeny navikai) 6
ir ziurkéms [kepeny navikai: cholangioceliuling, hepatoceliuliné, misri hepatocholangioceliuling ir @
(arba) kraujagysliné karcinoma, §lapimo piislés karcinoma]. Duodant stavudino 400 mg/kg paros \
dozémis peléms ir 600 mg/kg paros dozémis ziurkéms (t.y. esant atitinkamai mazdaug 39 ir 168 kartus

didesnei negu numatoma zmogui vaisto ekspozicijai), kancerogeninio poveikio nepastebéta. Tai

leidzia manyti, kad stavudino kancerogeninio poveikio tikimybé klinikinés reik§més neturi. @&

6. FARMACINE INFORMACIJA E Q

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas K

Vysniy skonio medziaga
Metilhidroksibenzoatas (E218)

Propilhidroksibenzoatas (E216) . 6
Silicio dioksidas \

Simetikonas

L
Natrio karmeliozé \\Q

Sorbo rugstis

Stearatiniai emulsikliai . 9
Sacharozé \
6.2  Nesuderinamumas !%
Duomenys nebiitini. 6

6.3  Tinkamumo laikas @

2 metai.

IStirpinus miltelius, paruost j tirpalg laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C temperatiiroje) 30 dieny.
s&&

6.4  Specialios la%
Sausus miltegus S5 aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
10"

Laikyti gamin Palhotéje.
Buteliuka 1 g# xndarq, kad biity apsaugotas nuo pernelyg didelés drégmés.
Paruosto vistigy preparato laikymo salygos nurodytos 6.3 skyriuje.

6. klés pobidis ir jos turinys

dflio tankio polietileninis buteliukas su vaiky neatidaromu uzsukamu dangteliu ir 200 ml
Ildymo zyma. Kartu pateikiamas matavimo puodelis.

6.6  Specialuis reikalavimai atlieckoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Ruosimo instrukcija

Zerit reikia iStirpinti tokiame vandens tiiryje, kad susidaryty 200 ml tirpalo, kurj galima iSgerti (tada
stavudino koncentracija bus 1 mg/ml).
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Norédami istirpinti Zerit, ] gamintojo buteliuka jpilkite 202 ml vandens (jeigu pacientas tirpalg ruos

pats, jam reikia pasakyti, kad pilty iki buteliuko etiketés virSutinio krasto, kurj rodo rodykliy Zymés),

paskui uzsukite buteliuko dangtelj.

Buteliukg reikia gerai supurtyti, kad milteliai visiskai istirpty. Susidarys neskaidrus, nuo bespavio iki

rozinio tirpalas.

Tirpala reikia dozuoti pateiktu matavimo puodeliu arba (jei dozé maZesné kaip 10 ml) Svirkstu.

Pasakykite pacientui, kad prie§ matuodamas kiekviena vaisto doze, gerai pakratyty buteliuka. 26

Atlieky tvarkymas

Nesuvartotg preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy. @

7 REGISTRUOTOJAS
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG @
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2 Q&

Dublin 15
D15 T867
Airija

0\%
y . g
8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-I/&\

EU/1/96/009/009 ° \9
9. REGISTRAVIMO/PERREGISTRA\@A

Registravimo data 1996 m. geguzés 8 d.
Paskutinio perregistravimo data: 2011 m. %ﬁio 20 d.
10. TEKSTO PERZIUROb\A,Z

ISsami informacija api& iifiij preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
a

http://www.ema.eur\
N
2
2
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Il PRIEDAS *
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS G ERIJU
ISLEIDIMA 2

TIEKIMO IR VARTOJIMO S \s AR APRIBOJIMALI
KITOS SALYGOS IR RE AVIMALI
REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR aMAI SAUGIAM IR

VEIKSMIN TINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRI

\}b
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A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-y), atsakingo (-

Bristol-Myers Squibb S.r.l., Contrada Fontana del Ceraso, 03012 Anagni (FR), Italija

Aesica Queenborough Limited, North Road, Queenborough, Kent, ME11 5EL, Jungtiné Karalysté @

pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo [preparato charakteristik s@k
4.2 skyriy). {

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJ UI% ;

\S

ikimo reikalavimai isdéstyti
s referenciniy daty sarase

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos isleidima, @

) Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai

Sio vaistinio preparato periodiskai atnaujinamo saugumo pro
Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio 7 dalyje numatyta
(EURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty tinklade

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAL, SKIRTI AM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTI I

e Rizikos valdymo planas (RVP) 6

Registruotojas atlieka reikalauja r loginio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8, e pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

al
Atnaujintas rizikos valdygo turi biiti pateiktas:
o pareikalavus Euidbo sty agentiirai;
o kai kei¢iama #gkdMyvaldymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudogir if tykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
maiinin\
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA LIZDINES PLOKSTELES, TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 15 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 15 mg stavudino. Q

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé

&

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE o

-

56 kietosios kapsulés 9\

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lap%

6. SPECIALUS ISPEJ IMA@AISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepas@( nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITASL CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
= 4

Sl PMO LAIKAS

SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti zemesngje kaip 25 °C temperattiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)
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11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/002

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

O

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

\S

A4

[16. INFORMACIJABRAILIORASTU  §

Zerit 15 mg 6

17.  UNIKALUS IDENTIFIK@ — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nur aliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

SEPNX
<NN>®Q
)

”
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

TEKSTAS ANT LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 15 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

| 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG @

| 3. TINKAMUMO LAIKAS Q
*
Tinka iki \%

| 4. SERIJOS NUMERIS

Serija \

[5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES IR VIDINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA BUTELIUKAS, IR BUTELIUKO ETIKETES
TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 15 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 15 mg stavudino. @

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé ’\6

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

60 kietyjy kapsuliy. . \6

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés ?@

6.  SPECIALUS ISPEJI
VAIKAMS NEPAS

VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

ir nepasiekiamoje vietoje.

Laikyti vaikams ne&&n
_ah

CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

@ : 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/001

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

[ 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[ 16.  INFORMACIJA BRAILIO RA§%

Isoriné pakuoté: Zerit 15 mg \@
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA LIZDINES PLOKSTELES, TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 20 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 20 mg stavudino. Q

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé

&

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE o

-

56 kietosios kapsulés 9\

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lap%

6. SPECIALUS ISPEJ IMA@AISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepas@( nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITASL CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
= 4

Sl PMO LAIKAS

SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti zemesngje kaip 25 °C temperattiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)
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11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/004

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

O

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

\S

A4

[16. INFORMACIJABRAILIORASTU  §

Zerit 20 mg 6

17.  UNIKALUS IDENTIFIK@ — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nur aliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

SEPNX
<NN>®Q
)

”
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

TEKSTAS ANT LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 20 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

| 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG @

| 3. TINKAMUMO LAIKAS Q
*
Tinka iki \%

| 4. SERIJOS NUMERIS

Serija \

[5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES IR VIDINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA BUTELIUKAS, IR BUTELIUKO ETIKETES
TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 20 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 20 mg stavudino. @

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé ’\6

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

60 kietyjy kapsuliy. . \6

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés ?@

6.  SPECIALUS ISPEJI
VAIKAMS NEPAS

VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

ir nepasiekiamoje vietoje.

Laikyti vaikams ne&&n
_ah

CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

@ : 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/003

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

[ 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[ 16.  INFORMACIJA BRAILIO RA§%

Isoriné pakuoté: Zerit 20 mg \@
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA LIZDINES PLOKSTELES, TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 30 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 30 mg stavudino. Q

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé

&

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE o

-

56 kietosios kapsulés 9\

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lap%

6. SPECIALUS ISPEJ IMA@AISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepas@( nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITASL CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
= 4

Sl PMO LAIKAS

SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti zemesngje kaip 25 °C temperattiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)
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11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/006

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

O

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

\S

A4

[16. INFORMACIJABRAILIORASTU  §

Zerit 30 mg 6

17.  UNIKALUS IDENTIFIK@ — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nur aliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

SEPNX
<NN>®Q
)

”
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

TEKSTAS ANT LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 30 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

| 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG @

| 3. TINKAMUMO LAIKAS Q
*
Tinka iki \%

| 4. SERIJOS NUMERIS

Serija \

[5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES IR VIDINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA BUTELIUKAS, IR BUTELIUKO ETIKETES
TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 30 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 30 mg stavudino. @

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé ’\6

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

60 kietyjy kapsuliy. . \6

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés ?@

6.  SPECIALUS ISPEJI
VAIKAMS NEPAS

VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

ir nepasiekiamoje vietoje.

Laikyti vaikams ne&&n
_ah

CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

@ : 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/005

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

[ 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[ 16.  INFORMACIJA BRAILIO RA§%

Isoriné pakuoté: Zerit 30 mg \@
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA LIZDINES PLOKSTELES, TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 40 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 40 mg stavudino. Q

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé

&

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE o

-

56 kietosios kapsulés 9\

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lap%

6. SPECIALUS ISPEJ IMA@AISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepas@( nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITASL CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
= 4

Sl PMO LAIKAS

SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti zemesngje kaip 25 °C temperattiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)
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11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/008

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

O

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

\S

A4

[16. INFORMACIJABRAILIORASTU  §

Zerit 40 mg 6

17.  UNIKALUS IDENTIFIK@ — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nur aliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

SEPNX
<NN>®Q
)

”
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIUY

TEKSTAS ANT LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 40 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

| 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG @

| 3. TINKAMUMO LAIKAS Q
*
Tinka iki \%

| 4. SERIJOS NUMERIS

Serija \

[5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES IR VIDINES PAKUOTES

ISORINES PAKUOTES, KURIOJE YRA BUTELIUKAS, IR BUTELIUKO ETIKETES
TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 40 mg kietosios kapsulés
Stavudinas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 40 mg stavudino. @

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Laktozé ’\6

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

60 kietyjy kapsuliy. . \6

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés ?@

6.  SPECIALUS ISPEJI
VAIKAMS NEPAS

VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

ir nepasiekiamoje vietoje.

Laikyti vaikams ne&&n
_ah

CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

@ : 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/96/009/007

| 13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

[ 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[ 16.  INFORMACIJA BRAILIO RA§%

Isoriné pakuoté: Zerit 40 mg \@
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INFORMACIJA ANT ISORINES IR VIDINES PAKUOTES

ISORINES DEZUTES IR BUTELIUKO ETIKETES TEKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Zerit 200 mg milteliai geriamajam tirpalui
Stavudinas

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

Buteliuke yra 200 mg stavudino.
1 ml paruosto tirpalo yra 1 mg stavudino. @

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sacharoz¢ ir konservantai (E218 ir E216) 0\6

| 4.  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai geriamajam tirpalui, 200 mg 0\9

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-

Vartoti per burng

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés ?@

6.  SPECIALUS ISPEJI
VAIKAMS NEPAS

VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

ir nepasiekiamoje vietoje.

Laikyti vaikams ne&&n

CIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)
Pries V@ eliuko turinj reikia gerai suplakti.

INKAMUMO LAIKAS

inka iki

| 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Paruostas tirpalas, laikomas Saldytuve, tinka vartoti 30 dieny.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo pernelyg didelés drégmés.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS ‘? § !
EU/1/96/009/009

V'
| 13.  SERIJOS NUMERIS @
Serija \\Q

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘16. INFORMACIJA BRAILIO

Isoriné pakuoté: Zerit 200 mg O

17. UNIKALUS ATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninig k(@ odytu unikaliu identifikatoriumi.

18, N
g@j&

IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
‘Q i
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Zerit 15 mg Kietosios kapsulés

Stavudinas
AtidZiai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaistg, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija. 6
= NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. @
= Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininka. \
= Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti

(net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy).

= Jeigu pasireiské églutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités 1 gydyqya
arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas @

Kas zinotina pries vartojant Zerit
Kaip vartoti Zerit

Galimas salutinis poveikis

Kaip laikyti Zerit

Pakuotés turinys ir kita informacija

cobrwnE

0\6
. Q
1. Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas \\
2
Zerit priklauso tam tikrai vaisty, kurie veikia retroviry s virusus) ir vadinami nukleozidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NATI), grupf,

Siy vaisty vartojama zmogaus imunodeficito vi 71V) infekcijai gydyti.

Sis vaistinis preparatas, vartojamas kartu %is retrovirusus veikianciais vaistais, mazina ir islaiko

maza ZIV virusy kiekj organizme. B A ina CD4 lasteliy skaiciy. CD4 Igstelés svarbios

imuninés sistemos veiklai (apsisa% uo infekcijos). Zerit poveikis jvairiems pacientams yra
0 veiksminguma.

skirtingas, todél gydytojas stebg

Zerit gali pagerinti Jusy pii Qu 71V infekcijos nei§gydo. Vartodami §j vaista, Jiis vis dar galite
uzkrési ZIV kitus zmogg®, izika dél efektyvaus antiretrovirusinio gydymo yra sumazéjusi.
Pasitarkite su gydyt@§ &atsargumo priemoniy, kad neuzkréstuméte kity zmoniy.

Dél imunings sistgMos Ngwilpnéjimo gydymo metu gali pasireiksti kity (oportunistiniy) infekcijy. Joms
reikia specifiﬁi\ 0, 0 kai kuriais atvejais — ir profilaktikos.

2. a pries vartojant Zerit

artoti negalima:
@lgu yra alergija stavudinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos isvardytos
skyriuje). Tokiu atveju pasikonsultuokite su gydytoju arba vaistininku;
jeigu vartojate didanozino (juo gydoma ZIV infekcija).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, pries pradédami vartoti Zerit.
Pries pradédami vartoti Zerit, pasakykite gydytojui, jeigu:
] sergate inksty arba kepeny liga (pvz., hepatitu);

. sergate arba anksciau sirgote periferine neuropatija, kuri pasireiskia pédy ir (ar) plastaky
nuolatiniu tirpimu, dilgciojimu arba skausmu;
Ll sergate arba anksciau sirgote pankreatitu (kasos uzdegimu).
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é@

Zerit gali sukelti kartais mirting biikle — laktatine acidoze (jai istikus, taip pat padidéja kepenys). Si

reta, taciau labai sunki biiklé paprastai pasireiskia ne pirmaisiais vaisto vartojimo ménesiais, dazniau
moterims (ypac labai nutukusioms). Be to, apraSyta rety kepeny ar inksty nepakankamumo ir mirtimi
pasibaigusio hepatito atvejy.

sunkiy ir galin¢iy salygoti mirtj kepeny veiklos sutrikimy pavojus, todél gali tekti tirti jy kraujg kepeny
funkcijai jvertinti.

Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams vartojant vaistus nuo retrovirusy, kyla didesnis 26

Biitina kreiptis j gydytoja, jeigu pasireiskia: @

. pédy ir (ar) plastaky nuolatinis tirpimas, dilg¢iojimas arba skausmas (Sie sutrikimai gali rodsg
prasidedancia perifering neuropatija — nepageidaujama vaisto poveikj nervams), raumeny %
silpnumas;

] pilvo skausmas, pykinimas arba vémimas;

] greitas ir gilus kvépavimas, mieguistumas (Sie sutrikimai gali rodyti pankreat@u,

pazeidima, pvz., hepatitg arba laktating acidozg).
Kai kuriems pacientams, sergantiems progresavusia ZIV infekcija (AIDS) ir an® % sirgusiems
oportunistinémis infekcijomis, pradéjus gydyma nuo ZIV netrukus gali pagigeiksti Wkstesniy infekcijy
sukelto uzdegimo pozymiy ir simptomy. Manoma, kad Sie simptomai® si%dél pageréjusio
organizmo imuninio atsako, leidzian¢io organizmui kovoti su infekcijonW\ 10s galéjo biiti jame
iSlikusios be pastebimy simptomy. Pastebéje infekcijos simptoggy, mi pasakykite gydytojui.
Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti, b istiniy infekcijy, Jums gali
atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai buklés, kurios pasireigkiaN inei sistemai atakuojant sveikus
kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireik i %g meénesiy nuo gydymo pradZios.
Jeigu pastebite bet kokius infekcijos simptomus ar kit & tomus, pvz., raumeny silpnuma,
silpnuma, prasidedantj nuo plastaky ar pédy ir plint% enj, palpitacija, drebulj arba padidéjusj

aktyvuma, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja o gydymo.

labiausiai biina pastebimas veide, kojose 1 se. Jei pastebésite tokiy pokyciy, kreipkités i

Gydymo Zerit metu daznai pasireiskia laip;’ Skas poodiniy (esanciy po oda) riebaly sunykimas, kuris
gydytoja.

Poveikis kaulams
Vartojant Zerit, kai kuriems pa

s gali atsirasti kauly liga, vadinama kauly nekroze (kauly
audinio zuvimas, atsiradgg SUNKYS kraujo patekimui j kaulg). Tarp daugelio Sios ligos rizikos veiksniy
gali biiti kombinuoto a sinio gydymo trukmé, kortikosteroidy vartojimas, alkoholio
vartojimas, stiprus 1€unNgto slopinimas, padidéjes kiino masés indeksas (antsvoris). Kauly nekrozés
poZymiai yra sg sig#ngimas, skausmai (ypac kluby, keliy ir peciy sgnariy) ir pasunkéje judesiai.
Jeigu pastebi?e“\% nors 1§ $iy simptomy, pasakykite apie tai savo gydytojui.

Kiti vaist it
Jeigu i a neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
ar nku.

@ negalima vartoti su didanozinu (juo gydoma ZIV infekcija).

asakykite gydytojui, jei vartojate bet kuriy i$ toliau paminéty vaisty, nes gali pasireiksti
nepageidaujama saveika:
. zidovuding (juo gydoma ZIV infekcija);
] doksorubicing (juo gydomas vézys);
. ribaviring (juo gydomas hepatitas C).

Zerit vartojimas su maistu ir gérimais
Kad Zerit poveikis bty stipriausias, ji reikia gerti nevalgius, geriausia bent valanda prie§ valgj. Jei tai
nejmanoma, Sias kapsules galima gerti lengvo uzkandzio metu.
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Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

Néstumas

Pasakykite apie tai gydytojui ir aptarkite su juo vaisty nuo retrovirusy galimg Salutinj poveikj, jy 6
teikiamg naudg ir keliamg pavojy Jums bei Jiisy vaikui. Buvo atvejy, kai néStumo metu vartojant Zerit @
kartu su kitais vaistais nuo retrovirusy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais salygoja mirt;. \

Jei Zerit vartojate néStumo metu, gydytojas gali paskirti reguliariai atlikti kraujo ir kitus diagnostinius

tyrimus, kad galéty stebéti Jusy vaiko vystymasi. Motiny, kurios néStumo laikotarpiu vartojo NATI,

vaikams apsaugos nuo ZIV sukeliama nauda yra didesné uz rizika, susijusia su $alutiniu poveikiu

Zindymo laikotarpis
Jei zindote kudikj, apie tai pasakykite gydytojui. ZIV infekuotoms motinoms rekomendugi i
biidu nezindyti kiidikio norint apsaugoti jj nuo uzkrétimo ZIV. @
Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Zerit gali sukelti galvos svaigimg ir mieguistuma.
Jeigu Jums pasireiskia $iy reiskiniy, nevairuokite ir nevaldykite jokiy 1ren%ar chanizmy.

*

Zerit sudétyje yra laktozés
Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokiy nors angl@ , kreipkités | jj pries

pradédami vartoti §j vaista. \\

2
3. Kaip vartoti Zerit

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gyd %gu abejojate, kreipkités j gydytoja.
Gydytojas parinko paros dozg, atsizvelgdamas | ino svorj ir kitus individualius duomenis.
Prasome atidziai laikytis jo nurodymy, kadggrusai kuo ilgiau nejgyty atsparumo Siam vaistiniam
preparatui. Nekeiskite vaisto dozés savav% Vartokite §j vaistg tiek laiko, kiek nurodé gydytojas.
Iprasta pradiné dozé suaugusiems, sv i 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus
per para (mazdaug kas 12 val.).

Kad vaisto rezorbcija biity opti
nevalgius, bent valandg prie§
Jei kapsulg sunku nuryti, gei

Taip pat galima atsargi( \
A0

Vartojimas vai
Iprasta pradil?x ikams, sveriantiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus per
728 val.).

Vyresnient N3 mén. vaikams, sveriantiems maziau kaip 30 kg, reikia vartoti po 1 mg/kg kiino

svorio 4" gt para.

ule reikia nuryti uzgeriant stikline vandens, geriausia
el tai nejmanoma, Zerit galima gerti lengvo uzkandZzio metu.
austi gydytojo, ar nebiity tikslinga vietoje kapsuliy vartoti tirpalg.
aghti kapsule ir sumaisyti jos turinj su maistu.

yti pavartojus per didele Zerit doze?
gus per daug kapsuliy arba jy netyc¢ia nurijus kitam zmogui, i$ karto pavojaus nekyla. Vis délto
®Cia pasitarti su savo gydytoju arba kreiptis j artimiausigjg ligonine.
Pamirsus pavartoti Zerit
Jei uzmirSote iSgerti Sio vaisto, kitg doze vartokite jprastu laiku. Negalima vartoti dvigubos dozés

norint kompensuoti praleista doze.

Nustojus vartoti Zerit
Sprendima nutraukti Zerit vartojimg biitina aptarti su gydytoju.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.
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4, Galimas $alutinis poveikis

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

Gydant ZIV infekcija, ne visada galima nustatyti, ar sutrikimy atsirado dél Zerit, ar dél kartu 6
vartojamy vaisty poveikio, ar dél pacios ZIV infekcijos komplikacijy. Dél $ios prieZasties apie bet @
kokj sveikatos pokytj reikia informuoti gydytoja. \
Gydymo nuo ZIV metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés koncentracijos kraujyje. Toki
poky¢iai i$ dalies gali buti susij¢ su sveikatos biiklés pageréjimu ir gyvenimo biidu, o lipidy pokygig
kai kuriais atvejais yra susije su vaisty nuo ZIV vartojimu. Jiisy gydytojas tirs, ar neatsiranda to%
poky¢iy.

Gydymas stavudinu (Zerit) daznai sukelia riebaly kiekio kojose, rankose ir veide suma@
(lipoatrofija). Nustatyta, kad nutraukus stavudino vartojima, toks riebaly kiekio sumeé visiskai
neatsistato. Jiisy gydytojas turéty stebéti, ar neatsiranda lipoatrofijos poZymiy. P Ne gydytojui,
jeigu pastebétuméte bet kokj riebalinio audinio sumazéjima kojose, rankose ar ai atsiranda $iy

pozymiy, gydyma Zerit reikia nutraukti ir reikia keisti Jisy gydymo nuo Z%

2
Zerit gydytiems pacientams nustatyti toliau isvardyti salutinio po&

L 2
Dazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy): \
= simptomy nesukelianti hiperlaktatemija (rigsties susik% sy kraujyje);

= lipoatrofija; .

= depresija;

= periferinés nervy sistemos sutrikimai, jskaitant pfrien® neuropatija, parestezija ir periferinj
neuritg (ranky ir kojy tirpima, silpnuma, dilgci§j1 0jiit] ar skausma);

= gvaigulys, nenormaliis sapnai, galvos skausTg

= nemiga (sunkumas uzmigti), somnolengiga (mieguistumas), mastymo sutrikimas;

= viduriavimas, pilvo skausmas (skrand%usmas ar nemalonus pojiitis);

= pykinimas, dispepsija (nevirskinigfonQj®s);

= Dbérimas, niezulys;

= nuvargimas (ypatingai stipt rgis).

kaip 1 i§ 100 Zmoniy):

= Jaktatiné acidozg ( sikaupimas Jusy kraujyje), kuri kai kuriais atvejais pasireiskia kartu

asos uzdegimas), vémimas;

. hepa cpeny uzdegimas), gelta (odos ar akiy baltymy pageltimas);

. € (lcztintis bérimas), artralgija (sanariy skausmas);

. ja (raumeny skausmas), astenija (nejprastas nuovargis ar silpnumas).

@gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1 000 zmoniy):
anemija;

hiperglikemija (padidéjes cukraus kiekis kraujyje);
@ = kepeny steatozé (kepeny suriebéjimas).

Labai reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 1§ 10 000 Zmoniy):

= trombocitopenija, neutropenija (kraujo sutrikimai);

= cukrinis diabetas;

=  motorikos silpnumas (dazniausiai pranesta esant simptominés hiperlaktatemijos arba laktatinés
acidozés sindromui);

= kepeny nepakankamumas.
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Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis arba pastebéjote Siame lapelyje nenurodyta $alutinj poveikj,
pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, iskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba

vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V 6
priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Prane$dami apie Salutinj poveikj galite mums padeéti @
gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma. \

5. Kaip laikyti Zerit

Sj vaista laikykite nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje. @
Ant dézutés, buteliuko etiketés ir (arba) lizdinésplokstelés po ,,Tinka iki” nurodytam ti aikui
pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodgto Yaa#csio
dienos.

Laikyti Zemesnéje kaip 25°C temperatiiroje (aclar/aliuminio plévelés lizdigams plongteléms).
Laikyti ne aukstesnéje kaip 30°C temperatiroje (DTPE buteliukams). ¢ %
Laikyti gamintojo pakuotéje. \

is. Kaip ismesti nereikalingus

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba kartu su buitinémi
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaug% i
2

6. Pakuotés turinys ir kita informacija ®\

Zerit sudétis

= Veiklioji medziaga yra stavudinas (1
= Kietojoje kapsuléje esan¢iy milte nés medziagos: laktozé (120 mg), magnio stearatas,
mikrokristaliné celiuliozé, nat¥y simetilkrakmolas.

= Kapsulés apvalkalas paganymmgs Ng¥elatinos, daziklio gelezies oksido (E172), silicio dioksido,
natrio laurilsulfato ir da“'no dioksido (E171).
v/

= Kapsulés apvalkalas gaze as juodais valgomaisiais dazais, kuriy sudétyje yra Selako,
propilenglikoli% 0 vandens, kalio hidroksido ir gelezies oksido (E172).

Zerit iSvaizda ir,

kuotéje
*

Zerit 15 m tYYOS kapsulés yra raudonos ir geltonos spalvos, vienoje puséje pazyméta ,,BMS
19647, kit 5"

Zerit i0s kapsulés tiekiamos lizdinése plokstelése (po 56 pakuotéje) ir buteliukuose
(p eliuke yra dzioviklio, kuris padeda apsaugoti kapsules nuo drégmés pertekliaus.

%truotojas ir gamintojas

egistruotojas
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867

Airija

Gamintojas
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Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)

Italija

Aesica Queenborough Limited

North Road, Queenborough

Kent, ME11 5EL @,
Jungtiné Karalysté \
Jeigu apie $§j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova. @
Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkeresk .
Tél/Tel: +322 35276 11 Tel: +370 52 369140

Boarapus Luxembourg/Luxemburg @

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-Myers Squibb N S A

Tesn.: +359 800 12 400 Tél/Tel: +322 35276 11

Ceska republika Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squi #yszerkereskedelmi Kift.

Tel: + 420 221 016 111 Tel.: + 36 1430

Danmark Malta x\

Bristol-Myers Squibb BRIGTC%E SSQUIBB SRR.L.

TIf: + 45 45 93 05 06 Tel. NQOG#50 39 61

Deutschland land

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA istol-Myers Squibb B.V.

Tel: +49 89 121 42-0 6 el: + 31 (0)30 300 2222

Eesti Norge

Bristol-Myers Squibb Gydgyszer i Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd

Tel: +372 640 1030 O TIf: + 47 67 55 53 50

E)\\Gda Osterreich

BRISTOL-MYERS SQuI Bristol-Myers Squibb GesmbH

TnA: +30210 607& Tel: + 43160 14 30

Espaiia ¢ % Polska

BRISTOL-N))4 IBB, S.A. BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.

Tel: + 34 ¥ 300 Tel.: + 48 22 5796666

% Portugal
-Myers Squibb SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,

+33(0) 158 83 84 96 S.A.
Tel: + 351 21 440 70 00

@ Hrvatska Romania

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
TEL: +385 12078 508 Tel: + 40 (0)21 272 16 00
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Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 357 800 92666

Latvija

Tel: +371 67708347

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharls Ltd

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab

Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige
Bristol-Myers Squibb AB
Tel: +46 8 704 71 00

United Kingdom

Tel: + 44 (0800) 731 1736
*

N
;\\Q

*

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas {MN /-{ménesio} mén.}

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Eu

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

O
S
&

N\
@Q
N
2
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Zerit 20 mg Kietosios kapsulés

Stavudinas
AtidZiai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaistg, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.
= NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. @
= Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininkg. \

= Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti
(net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jusy).

= Jeigu pasireiskeé Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i gydygaja
arba vaistininka. Zr. 4 skyriy. %

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas @

Kas zinotina pries vartojant Zerit
Kaip vartoti Zerit

Galimas salutinis poveikis

Kaip laikyti Zerit

Pakuotés turinys ir kita informacija

cobrwnE

0\6
. Q
1. Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas \\
2
Zerit priklauso tam tikrai vaisty, kurie veikia retroviry s virusus) ir vadinami nukleozidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NATI), grupf,

Siy vaisty vartojama zmogaus imunodeficito vi 71V) infekcijai gydyti.

Sis vaistinis preparatas, vartojamas kartu %is retrovirusus veikianciais vaistais, mazina ir i§laiko

maza ZIV virusy kiekj organizme. B A ina CD4 lasteliy skaiciy. CD4 Igstelés svarbios

imuninés sistemos veiklai (apsisa% uo infekcijos). Zerit poveikis jvairiems pacientams yra
0 veiksminguma.

skirtingas, todél gydytojas stebg

Zerit gali pagerinti Jusy pii Qu 71V infekcijos nei§gydo. Vartodami §j vaista, Jiis vis dar galite
uzkrési ZIV kitus zmogg®, izika dél efektyvaus antiretrovirusinio gydymo yra sumazéjusi.
Pasitarkite su gydyt@§ &atsargumo priemoniy, kad neuzkréstuméte kity zmoniy.

Dél imunings sistgMos Ngwilpnéjimo gydymo metu gali pasireiksti kity (oportunistiniy) infekcijy. Joms
reikia specifiﬁi\ 0, 0 kai kuriais atvejais — ir profilaktikos.

2. a pries vartojant Zerit

artoti negalima:
@lgu yra alergija stavudinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos isvardytos
skyriuje). Tokiu atveju pasikonsultuokite su gydytoju arba vaistininku;
jeigu vartojate didanozino (juo gydoma ZIV infekcija).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, pries pradédami vartoti Zerit.

Pries pradédami vartoti Zerit, pasakykite gydytojui, jeigu:

] sergate inksty arba kepeny liga (pvz., hepatitu);

Ll sergate arba anksciau sirgote periferine neuropatija, kuri pasireiskia pédy ir (ar) plastaky
nuolatiniu tirpimu, dilgéiojimu arba skausmu;
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Ll sergate arba anksciau sirgote pankreatitu (kasos uzdegimu).

Zerit gali sukelti kartais mirting biikle — laktating acidoze (jai istikus, taip pat padidéja kepenys). Si
reta, taciau labai sunki biiklé paprastai pasireiskia ne pirmaisiais vaisto vartojimo ménesiais, dazniau
moterims (ypac labai nutukusioms). Be to, apraSyta rety kepeny ar inksty nepakankamumo ir mirtimi

pasibaigusio hepatito atvejy. %

Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams vartojant vaistus nuo retrovirusy, kyla didesnis @
sunkiy ir galin¢iy salygoti mirtj kepeny veiklos sutrikimy pavojus, todél gali tekti tirti jy kraujg kepeny \
funkcijai jvertinti.

Biitina kreiptis | gydytoja, jeigu pasireiskia:
] pédy ir (ar) plastaky nuolatinis tirpimas, dilg¢iojimas arba skausmas (Sie sutrikimai gali r@

prasidedancia periferine neuropatija — nepageidaujamg vaisto poveikj nervams), raum
silpnumas;

] pilvo skausmas, pykinimas arba vémimas;
] greitas ir gilus kvépavimas, mieguistumas (Sie sutrikimai gali rodyti pankreati§, y
pazeidima, pvz., hepatitg arba laktating acidozg).

Kai kuriems pacientams, sergantiems progresavusia ZIV infekcija (AIDS) jipanksCNg sirgusiems
oportunistinémis infekcijomis, pradéjus gydyma nuo ZIV netrukus gad p4&g#Msti ankstesniy infekcijy
sukelto uzdegimo pozymiy ir simptomy. Manoma, kad Sie simptomaj & dél pageréjusio
organizmo imuninio atsako, leidziancio organizmui kovoti su igfeledijoMs; kurios galéjo biiti jame
iSlikusios be pastebimy simptomy. Pastebéje infekcijos simpt Isdami pasakykite gydytojui.
Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti, ha'o istiniy infekcijy, Jums gali
atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai biiklés, kurios pmir%muninei sistemai atakuojant sveikus
kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireik§ti Ngr @ffig ménesiy nuo gydymo pradzios.
Jeigu pastebite bet kokius infekcijos simptomus ar ko mptomus, pvz., raumeny silpnuma,
silpnuma, prasidedantj nuo plastaky ar pédy ir plingn emenj, palpitacija, drebulj arba padidéjusj
aktyvuma, nedelsdami kreipkités j savo gydytojIngRbitino gydymo.

Gydymo Zerit metu daznai pasireiskia lai%s poodiniy (esanciy po oda) riebaly sunykimas, kuris
labiausiai biina pastebimas veide, kojgf¢ ose. Jei pastebésite tokiy pokyciy, kreipkités j

gydytoja.

Poveikis kaulams Q
Vartojant Zerit, kai kurierps pRgiemtams gali atsirasti kauly liga, vadinama kauly nekroze (kauly
audinio zuvimas, atsiraﬁ us kraujo patekimui j kaula). Tarp daugelio $ios ligos rizikos veiksniy

gali buti kombinuo‘m trovirusinio gydymo trukmé, kortikosteroidy vartojimas, alkoholio

vartojimas, stip o slopinimas, padidéje¢s kiino masés indeksas (antsvoris). Kauly nekrozés

pozymiai yra’ rl@.\stingimas, skausmai (ypac kluby, keliy ir peciy sgnariy) ir pasunkéj¢ judesiai.

Jeigu pastejps S& s nors i§ Siy simptomy, pasakykite apie tai savo gydytojui.

Kiti v, %it

Jei te arba neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
istininkui.

negalima vartoti su didanozinu (juo gydoma ZIV infekcija).

Pasakykite gydytojui, jei vartojate bet kuriy i$ toliau paminéty vaisty, nes gali pasireiksti
nepageidaujama saveika:

] zidovuding (juo gydoma ZIV infekcija);

] doksorubicing (juo gydomas vézys);

. ribaviring (juo gydomas hepatitas C).
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Zerit vartojimas su maistu ir gérimais
Kad Zerit poveikis biity stipriausias, jj reikia gerti nevalgius, geriausia bent valanda pries§ valgj. Jei tai
nejmanoma, Sias kapsules galima gerti lengvo uzkandzio metu.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries %

vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.
Néstumas \@

Pasakykite apie tai gydytojui ir aptarkite su juo vaisty nuo retrovirusy galimg Salutinj poveiki, jy
teikiamg naudg ir keliamg pavojy Jums bei Jiisy vaikui. Buvo atvejy, kai néStumo metu vartojant Zerj
kartu su kitais vaistais nuo retrovirusy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais saglygoja mirtj.

Jei Zerit vartojate néStumo metu, gydytojas gali paskirti reguliariai atlikti kraujo ir kitus diagnos
tyrimus, kad galéty stebéti Jusy vaiko vystymasi. Motiny, kurios néStumo laikotarpiu vartoj

vaikams apsaugos nuo ZIV sukeliama nauda yra didesné uz rizika, susijusia su 3alutiniu ?

Zindymo laikotarpis )
Jei zindote kudikj, apie tai pasakykite gydytojui. ZIV infekuotoms motinoms re ojama jokiu
biidu nezindyti kudikio norint apsaugoti ji nuo uzkrétimo ZIV.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas * 6

Zerit gali sukelti galvos svaigimg ir mieguistuma.

Jeigu Jums pasireiskia $iy reiskiniy, nevairuokite ir nevaldykitegjoledly 1 niy ar mechanizmy.
Zerit sudétyje yra laktozés \

Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokig n ltavandeniy, kreipkités j jj pries

pradédami vartoti §j vaista.

3.  Kaip vartoti Zerit A
dytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i gydytoja.

) Jiisy kiino svorj ir kitus individualius duomenis.
PraSome atidziai laikytis jo nurod @ irusai kuo ilgiau nejgyty atsparumo Siam vaistiniam
preparatui. Nekeiskite vaisto dog waliskai. Vartokite §j vaistg tiek laiko, kiek nurodé gydytojas.
Iprasta pradiné dozé suaugu 'e@eriantiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus
per para (mazdaug kas 12%

Kad vaisto rezorbcija gnali, kapsule reikia nuryti uzgeriant stikline vandens, geriausia
nevalgius, bent vala 9&

Jei kapsule sunk
Taip pat gali

Visada vartokite $j vaistg tiksliai kaip nurd
Gydytojas parinko paros dozg, atsizvefodNg

icS valgj. Jei tai nejmanoma, Zerit galima gerti lengvo uzkandZzio metu.
eikia paklausti gydytojo, ar nebiity tikslinga vietoje kapsuliy vartoti tirpalg.
rgai atidaryti kapsule ir sumaiSyti jos turinj su maistu.

Vartojima
Iprast e ¢ vaikams, sveriantiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus per
pa ug kas 12 val.).

iems kaip 3 mén. vaikams, sveriantiems maziau kaip 30 kg, reikia vartoti po 1 mg/kg kiino
0 2 kartus per para.

0(4 daryti pavartojus per didele Zerit doze?

ISgérus per daug kapsuliy arba jy nety¢ia nurijus kitam zmogui, i§ karto pavojaus nekyla. Vis délto
reikia pasitarti su savo gydytoju arba kreiptis i artimiausigjg ligonine.

Pamirsus pavartoti Zerit
Jei uzmirSote iSgerti Sio vaisto, kitg doze vartokite jprastu laiku. Negalima vartoti dvigubos dozés
norint kompensuoti praleista doze.
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2

Nustojus vartoti Zerit
Sprendima nutraukti Zerit vartojimg biitina aptarti su gydytoju.

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

4 Galimas $alutinis poveikis 6
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms. \@

Gydant ZIV infekcija, ne visada galima nustatyti, ar sutrikimy atsirado dél Zerit, ar dél kartu

vartojamy vaisty poveikio, ar dél pagios ZIV infekcijos komplikacijy. Dél $ios priezasties apie be &
kokij sveikatos pokytj reikia informuoti gydytoja. @

Gydymo nuo ZIV metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés koncentracijos kraui kie
pokyc¢iai i§ dalies gali buti susij¢ su sveikatos buklés pager¢jimu ir gyvenimo bidu, o i oRgCiai
kai kuriais atvejais yra susije su vaisty nuo ZIV vartojimu. Jisy gydytojas tirs, ar neq§si tokiy
poky¢iy.

Gydymas stavudinu (Zerit) daznai sukelia riebaly kiekio kojose, rankose iggeide stigazéjima
(lipoatrofijg). Nustatyta, kad nutraukus stavudino vartojima, toks rieb#l %Psumaiéj imas visiskai

neatsistato. Jiisy gydytojas turéty stebéti, ar neatsiranda lipoatrofijos asakykite gydytojui,
jeigu pastebétuméte bet kokj riebalinio audinio sumazéjima kojgseean ar veide. Kai atsiranda $iy

pozymiy, gydyma Zerit reikia nutraukti ir reikia keisti Jiisy g% 0 ZIV plang.
0

Zerit gydytiems pacientams nustatyti toliau isvardyti ’mlu@

Dazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniff); \
= simptomy nesukelianti hiperlaktatemija (ragsti aupimas Jusy kraujyje);
= lipoatrofija;

eikio reiskiniai.

= depresija;

= periferinés nervy sistemos sutrikimai,%nt periferine neuropatija, parestezijg ir periferinj
neurita (ranky ir kojy tirpima, silp a afloCiojimo pojitj ar skausma);

= svaigulys, nenormallis sapnai, ¥

= nemiga (sunkumas uzmigti

=  viduriavimas, pilvo skausn andzio skausmas ar nemalonus pojiitis);

= pykinimas, dispepsija(ncW imo pojitis);

=  bérimas, niezulys;
= puvargimas (yp& stiprus nuovargis).

ti ne daugiau kaip 1 i§ 100 Zmoniy):

= laktatingdgi (ruigsties susikaupimas Jusy kraujyje), kuri kai kuriais atvejais pasireiskia kartu
@1 Ns1lpnumu (ranky, kojy ar plastaky raumeny silpnumuy);

; t’ (krity padidéjimas vyrams);

sija (apetito netekimas), nerimas, labilios emocijos;

@ ankreatitas (kasos uzdegimas), vémimas;

epatitas (kepeny uzdegimas), gelta (odos ar akiy baltymy pageltimas);
dilgéliné (nieztintis bérimas), artralgija (sanariy skausmas);
mialgija (raumeny skausmas), astenija (nejprastas nuovargis ar silpnumas).

Reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1 000 zmoniy):
= anemija;

= hiperglikemija (padidéje¢s cukraus kiekis kraujyje);

= kepeny steatozé (kepeny suriebéjimas).

Labai reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 10 000 zmoniy):
= trombocitopenija, neutropenija (kraujo sutrikimai);
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= cukrinis diabetas;

=  motorikos silpnumas (dazniausiai pranesta esant simptominés hiperlaktatemijos arba laktatinés
acidozés sindromui);

= kepeny nepakankamumas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba

vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V @
priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Prane$dami apie Salutinj poveikj galite mums padeéti \

gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma. @
5. Kaip laikyti Zerit (b&

Sj vaista laikykite nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés, buteliuko etiketés ir (arba) lizdinésplokstelés po ,,Tinka iki” nurodyta n@mo laikui
pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés n énesio
dienos.

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30°C temperatiiroje (DTPE buteliukams

Laikyti zemesngje kaip 25°C temperatiiroje (aclar/aliuminio plévelés ﬁd\%plokételéms).
Laikyti gamintojo pakuotéje. .

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba kartu su buitinéigis MeMmIs. Kaip ismesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsau%lmke}.

6.  Pakuotés turinys ir kita informacija !%

Zerit sudétis

= Veiklioji medziaga yra stavudina .

= Kietojoje kapsuléje esanciy IT& albinés medziagos: laktozé (180 mg), magnio stearatas,
mikrokristaliné celiuliozé, gemmgo oksimetilkrakmolas.

= Kapsulés apvalkalas pagar i3S zelatinos, daziklio gelezies oksido (E172), silicio dioksido,
natrio laurilsulfato ir ano dioksido (E171).

= Kapsulés apvalkal intas juodais valgomaisiais dazais, kuriy sudétyje yra selako,
propilenglikoli intojo vandens, kalio hidroksido ir gelezies oksido (E172).

Zerit i§vaizfa@s pakuotéje

Zerit 20 mY £10s kapsulés yra rudos spalvos, vienoje puséje pazyméta ,,BMS 19657, kitoje — “20”.
Zerit K ﬁ Bios kapsulés tiekiamos lizdinése plokstelése (po 56 pakuotéje) ir buteliukuose
(p eliuke yra dzioviklio, kuris padeda apsaugoti kapsules nuo drégmés pertekliaus.

%truotojas ir gamintojas

@ egistruotojas

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Airija

Gamintojas
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Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)

Italija

Aesica Queenborough Limited

North Road, Queenborough

Kent, ME11 5EL @,
Jungtiné Karalysté \
Jeigu apie $§j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova. @
Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkeresk .
Tél/Tel: +322 35276 11 Tel: +370 52 369140

Boarapus Luxembourg/Luxemburg @

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-Myers Squibb N S A

Tesn.: +359 800 12 400 Tél/Tel: +322 35276 11

Ceska republika Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squi #yszerkereskedelmi Kift.

Tel: + 420 221 016 111 Tel.: + 36 1430

Danmark Malta x\

Bristol-Myers Squibb BRIGTC%E SSQUIBB SRR.L.

TIf: + 45 45 93 05 06 Tel. NQOG#50 39 61

Deutschland land

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA istol-Myers Squibb B.V.

Tel: +49 89 121 42-0 6 el: + 31 (0)30 300 2222

Eesti Norge

Bristol-Myers Squibb Gydgyszer i Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd

Tel: +372 640 1030 O TIf: + 47 67 55 53 50

E)\\Gda Osterreich

BRISTOL-MYERS SQuI Bristol-Myers Squibb GesmbH

TnA: +30210 607& Tel: + 43160 14 30

Espaiia ¢ % Polska

BRISTOL-N))4 IBB, S.A. BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.

Tel: + 34 ¥ 300 Tel.: + 48 22 5796666

% Portugal
-Myers Squibb SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,

+33(0) 158 83 84 96 S.A.
Tel: + 351 21 440 70 00

@ Hrvatska Romania

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
TEL: +385 12078 508 Tel: + 40 (0)21 272 16 00

70
Approved v1.0



Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 357 800 92666

Latvija

Tel: +371 67708347

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharls Ltd

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab

Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige
Bristol-Myers Squibb AB
Tel: +46 8 704 71 00

United Kingdom

Tel: + 44 (0800) 731 1736
*

N
;\\Q

*

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas {MN /-{ménesio} mén.}

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Eu

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

O
S
&

N\
@Q
N
2
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Zerit 30 mg Kietosios kapsulés

Stavudinas
AtidZiai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaistg, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija. 6
= NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. @
= Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininka. \
= Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti

(net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jusy).

= Jeigu pasireiské églutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités 1 gydyqya
arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas @

Kas zinotina pries vartojant Zerit
Kaip vartoti Zerit

Galimas salutinis poveikis

Kaip laikyti Zerit

Pakuotés turinys ir kita informacija

cobrwnE

0\6
. Q
1. Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas \\
2
Zerit priklauso tam tikrai vaisty, kurie veikia retroviry s virusus) ir vadinami nukleozidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NATI), grupf,

Siy vaisty vartojama zmogaus imunodeficito vi 71V) infekcijai gydyti.

Sis vaistinis preparatas, vartojamas kartu %is retrovirusus veikianciais vaistais, mazina ir i§laiko

maza ZIV virusy kiekj organizme. B A ina CD4 lasteliy skaiciy. CD4 Igstelés svarbios

imuninés sistemos veiklai (apsisa% uo infekcijos). Zerit poveikis jvairiems pacientams yra
0 veiksminguma.

skirtingas, todél gydytojas stebg

Zerit gali pagerinti Jusy pii Qu 71V infekcijos nei§gydo. Vartodami §j vaista, Jiis vis dar galite
uzkrési ZIV kitus zmogg®, izika dél efektyvaus antiretrovirusinio gydymo yra sumazéjusi.
Pasitarkite su gydyt@§ &atsargumo priemoniy, kad neuzkréstuméte kity zmoniy.

Dél imunings sistgMos Ngwilpnéjimo gydymo metu gali pasireiksti kity (oportunistiniy) infekcijy. Joms
reikia specifiﬁi\ 0, 0 kai kuriais atvejais — ir profilaktikos.

2. a pries vartojant Zerit

artoti negalima:
@lgu yra alergija stavudinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos isvardytos
skyriuje). Tokiu atveju pasikonsultuokite su gydytoju arba vaistininku;
jeigu vartojate didanozino (juo gydoma ZIV infekcija).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, pries pradédami vartoti Zerit.
Pries pradédami vartoti Zerit, pasakykite gydytojui, jeigu:
] sergate inksty arba kepeny liga (pvz., hepatitu);

. sergate arba anksciau sirgote periferine neuropatija, kuri pasireiskia pédy ir (ar) plastaky
nuolatiniu tirpimu, dilgciojimu arba skausmu;
Ll sergate arba anksciau sirgote pankreatitu (kasos uzdegimu).
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é@

Zerit gali sukelti kartais mirting biikle — laktatine acidoze (jai istikus, taip pat padidéja kepenys). Si

reta, taciau labai sunki biiklé paprastai pasireiskia ne pirmaisiais vaisto vartojimo ménesiais, dazniau
moterims (ypac labai nutukusioms). Be to, apraSyta rety kepeny ar inksty nepakankamumo ir mirtimi
pasibaigusio hepatito atvejy.

sunkiy ir galin¢iy salygoti mirtj kepeny veiklos sutrikimy pavojus, todél gali tekti tirti jy kraujg kepeny
funkcijai jvertinti.

Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams vartojant vaistus nuo retrovirusy, kyla didesnis 26

Biitina kreiptis j gydytoja, jeigu pasireiskia: @

. pédy ir (ar) plastaky nuolatinis tirpimas, dilg¢iojimas arba skausmas (Sie sutrikimai gali rodsg
prasidedancia perifering neuropatija — nepageidaujama vaisto poveikj nervams), raumeny %
silpnumas;

] pilvo skausmas, pykinimas arba vémimas;

] greitas ir gilus kvépavimas, mieguistumas (Sie sutrikimai gali rodyti pankreat@u,

pazeidima, pvz., hepatitg arba laktating acidozg).
Kai kuriems pacientams, sergantiems progresavusia ZIV infekcija (AIDS) ir an® % sirgusiems
oportunistinémis infekcijomis, pradéjus gydyma nuo ZIV netrukus gali pagigeiksti Wkstesniy infekcijy
sukelto uzdegimo pozymiy ir simptomy. Manoma, kad Sie simptomai® si%dél pageréjusio
organizmo imuninio atsako, leidzian¢io organizmui kovoti su infekcijonW\ 10s galéjo biiti jame
iSlikusios be pastebimy simptomy. Pastebéje infekcijos simptoggy, mi pasakykite gydytojui.
Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti, b istiniy infekcijy, Jums gali
atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai buklés, kurios pasireigkiaN inei sistemai atakuojant sveikus
kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireik i %g meénesiy nuo gydymo pradZios.
Jeigu pastebite bet kokius infekcijos simptomus ar kit & tomus, pvz., raumeny silpnuma,
silpnuma, prasidedantj nuo plastaky ar pédy ir plint% enj, palpitacija, drebulj arba padidéjusj

aktyvuma, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja o gydymo.

labiausiai biina pastebimas veide, kojose 1 se. Jei pastebésite tokiy pokyciy, kreipkités i

Gydymo Zerit metu daznai pasireiskia laip;’ Skas poodiniy (esanciy po oda) riebaly sunykimas, kuris
gydytoja.

Poveikis kaulams
Vartojant Zerit, kai kuriems pa

s gali atsirasti kauly liga, vadinama kauly nekroze (kauly
audinio zuvimas, atsiradgg SUNKYS kraujo patekimui j kaulg). Tarp daugelio Sios ligos rizikos veiksniy
gali biiti kombinuoto a sinio gydymo trukmé, kortikosteroidy vartojimas, alkoholio
vartojimas, stiprus 1€unNgto slopinimas, padidéjes kiino masés indeksas (antsvoris). Kauly nekrozés
poZymiai yra sg sig#ngimas, skausmai (ypac kluby, keliy ir peciy sgnariy) ir pasunkéje judesiai.
Jeigu pastebi?e“\% nors 1§ $iy simptomy, pasakykite apie tai savo gydytojui.

Kiti vaist it
Jeigu i a neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
ar nku.

@ negalima vartoti su didanozinu (juo gydoma ZIV infekcija).

asakykite gydytojui, jei vartojate bet kuriy i$ toliau paminéty vaisty, nes gali pasireiksti
nepageidaujama saveika:
. zidovuding (juo gydoma ZIV infekcija);
] doksorubicing (juo gydomas vézys);
. ribaviring (juo gydomas hepatitas C).

Zerit vartojimas su maistu ir gérimais
Kad Zerit poveikis bty stipriausias, ji reikia gerti nevalgius, geriausia bent valanda prie§ valgj. Jei tai
nejmanoma, Sias kapsules galima gerti lengvo uzkandzio metu.
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Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

Néstumas

Pasakykite apie tai gydytojui ir aptarkite su juo vaisty nuo retrovirusy galimg Salutinj poveikj, jy 6
teikiamg naudg ir keliamg pavojy Jums bei Jiisy vaikui. Buvo atvejy, kai néStumo metu vartojant Zerit @
kartu su kitais vaistais nuo retrovirusy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais salygoja mirt;. \

Jei Zerit vartojate néStumo metu, gydytojas gali patarti reguliariai atlikti kraujo ir kitus diagnostinius

tyrimus, kad galéty stebéti vaiko vystymasi. Motiny, kurios néstumo laikotarpiu vartojo NATI,

vaikams apsaugos nuo ZIV sukeliama nauda yra didesné uz rizika, susijusia su $alutiniu poveikiu &

Zindymo laikotarpis
Jei zindote kudikj, apie tai pasakykite gydytojui. ZIV infekuotoms motinoms rekomendugi i
biidu nezindyti kiidikio norint apsaugoti jj nuo uzkrétimo ZIV. @
Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Zerit gali sukelti galvos svaigimg ir mieguistuma.
Jeigu Jums pasireiskia $iy reiskiniy, nevairuokite ir nevaldykite jokiy 1ren%ar chanizmy.

*

Zerit sudétyje yra laktozés
Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokiy nors angl@ , kreipkités | jj pries

pradédami vartoti §j vaista. \\

2
3. Kaip vartoti Zerit

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gyd %gu abejojate, kreipkités j gydytoja.
Gydytojas parinko paros dozg, atsizvelgdamas | ino svorj ir kitus individualius duomenis.
Prasome atidziai laikytis jo nurodymy, kadggrusai kuo ilgiau nejgyty atsparumo Siam vaistiniam
preparatui. Nekeiskite vaisto dozés savav% Vartokite §j vaistg tiek laiko, kiek nurodé gydytojas.
Iprasta pradiné dozé suaugusiems, sv i 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus
per para (mazdaug kas 12 val.).

Kad vaisto rezorbcija biity opti
nevalgius, bent valandg prie§
Jei kapsulg sunku nuryti, gei

Taip pat galima atsargi( \
A0

Vartojimas vai
Iprasta pradil?x ikams, sveriantiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus per
728 val.).

Vyresnient N3 mén. vaikams, sveriantiems maziau kaip 30 kg, reikia vartoti po 1 mg/kg kiino

svorio 4" gt para.

ule reikia nuryti uzgeriant stikline vandens, geriausia
el tai nejmanoma, Zerit galima gerti lengvo uzkandZzio metu.
austi gydytojo, ar nebiity tikslinga vietoje kapsuliy vartoti tirpalg.
aghti kapsule ir sumaisyti jos turinj su maistu.

yti pavartojus per didele Zerit doze?
gus per daug kapsuliy arba jy netyc¢ia nurijus kitam zmogui, i$ karto pavojaus nekyla. Vis délto
®Cia pasitarti su savo gydytoju arba kreiptis j artimiausigjg ligonine.
Pamirsus pavartoti Zerit
Jei uzmirSote iSgerti Sio vaisto, kitg doze vartokite jprastu laiku. Negalima vartoti dvigubos dozés

norint kompensuoti praleista doze.

Nustojus vartoti Zerit
Sprendima nutraukti Zerit vartojimg biitina aptarti su gydytoju.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.
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4, Galimas $alutinis poveikis

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

Gydant ZIV infekcija, ne visada galima nustatyti, ar sutrikimy atsirado dél Zerit, ar dél kartu 6
vartojamy vaisty poveikio, ar dél pacios ZIV infekcijos komplikacijy. Dél §ios prieZasties apie bet @
kokj sveikatos pokytj reikia informuoti gydytoja. \
Gydymo nuo ZIV metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés koncentracijos kraujyje. Toki
poky¢iai i$ dalies gali buti susij¢ su sveikatos biiklés pageréjimu ir gyvenimo biidu, o lipidy pokygig
kai kuriais atvejais yra susije su vaisty nuo ZIV vartojimu. Jiisy gydytojas tirs, ar neatsiranda to%
poky¢iy.

Gydymas stavudinu (Zerit) daznai sukelia riebaly kiekio kojose, rankose ir veide suma@
(lipoatrofija). Nustatyta, kad nutraukus stavudino vartojima, toks riebaly kiekio sumeé visiskai
neatsistato. Jiisy gydytojas turéty stebéti, ar neatsiranda lipoatrofijos poZymiy. P Ne gydytojui,
jeigu pastebétuméte bet kokj riebalinio audinio sumazéjima kojose, rankose ar ai atsiranda $iy

pozymiy, gydyma Zerit reikia nutraukti ir reikia keisti Jisy gydymo nuo Z%

2
Zerit gydytiems pacientams nustatyti toliau isvardyti salutinio po&

L 2
Dazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy): \
= simptomy nesukelianti hiperlaktatemija (rigsties susik% sy kraujyje);

= lipoatrofija; .

= depresija;

= periferinés nervy sistemos sutrikimai, jskaitant pfrien® neuropatija, parestezija ir periferinj
neuritg (ranky ir kojy tirpima, silpnuma, dilgci§j1 0jiit] ar skausma);

= gvaigulys, nenormaliis sapnai, galvos skausTg

= nemiga (sunkumas uzmigti), somnolengiga (mieguistumas), mastymo sutrikimas;

= viduriavimas, pilvo skausmas (skrand%usmas ar nemalonus pojiitis);

= pykinimas, dispepsija (nevirskinigfonQj®s);

= Dbérimas, niezulys;

= nuvargimas (ypatingai stipt rgis).

kaip 1 i§ 100 Zmoniy):

= Jaktatiné acidozg ( sikaupimas Jusy kraujyje), kuri kai kuriais atvejais pasireiskia kartu

asos uzdegimas), vémimas;

. hepa cpeny uzdegimas), gelta (odos ar akiy baltymy pageltimas);

. € (lcztintis bérimas), artralgija (sanariy skausmas);

. ja (raumeny skausmas), astenija (nejprastas nuovargis ar silpnumas).

@gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1 000 zmoniy):
anemija;

hiperglikemija (padidéjes cukraus kiekis kraujyje);
@ = kepeny steatozé (kepeny suriebéjimas).

Labai reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 1§ 10 000 Zmoniy):

= trombocitopenija, neutropenija (kraujo sutrikimai);

= cukrinis diabetas;

=  motorikos silpnumas (dazniausiai pranesta esant simptominés hiperlaktatemijos arba laktatinés
acidozés sindromui);

= kepeny nepakankamumas.
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PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, iskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba

vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V

priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Pranesdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti

gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma. 6

5. Kaip laikyti Zerit \@
Si vaistg laikykite nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje. &

Ant dézutés, buteliuko etiketés ir (arba) lizdinésplokstelés po ,,Tinka iki” nurodytam tinkamumo%
pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto mé
dienos.

Laikyti zemesngje kaip 25°C temperatiiroje (aclar/aliuminio plévelés lizdinéms plo e@
Laikyti ne aukstesnéje kaip 30°C temperatiiroje (DTPE buteliukams).
Laikyti gamintojo pakuotéje.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba kartu su buitinémis atliek i@ iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplib
L 2

6. Kaip laikyti Zerit E’\'\

Zerit sudétis

= Veiklioji medziaga yra stavudinas (30 mg). %

= Kietojoje kapsuléje esanciy milteliy pagalbi edziagos: laktozé (180 mg), magnio stearatas,
mikrokristaliné celiuliozé, natrio karbglgimetilkrakmolas.

= Kapsulés apvalkalas pagamintas i$ 2e% daziklio gelezies oksido (E172), silicio dioksido,
natrio laurilsulfato ir daziklio tita o (E171).

= Kapsulés apvalkalas pazenkh 1s valgomaisiais dazais, kuriy sudétyje yra Selako,

propilenglikolio, |sgryn|ntg s, kalio hidroksido ir gelezies oksido (E172).

Zerit iSvaizda ir Kiekis

Zerit 30 mg k1etos1&&les yra §viesiai ir tamsiai oranzinés spalvos, vienoje puséje pazyméta
»BMS 1966, Ki

Zerit 30 mg k1 S apsules tiekiamos lizdinése plokstelése (po 56 pakuotéje) ir buteliukuose
(po 60). B ra dzioviklio, kuris padeda apsaugoti kapsules nuo drégmés pertekliaus.

Regls@ gamintojas

Qelanchardstown Corporate Park 2
@ Dublin 15

D15 T867
Airija

Gamintojas
Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)
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Italija

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL

Jungtiné Karalysté 6

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

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi K
Tél/Tel: +322 35276 11 Tel: +370 52 369140

Boarapus Luxembourg/Luxemburg @
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium

Ten.: +359 800 12 400 Tél/Tel: + 322352 76 11

Ceska republika Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydg) % ereskedelmi Kft.
Tel: + 420 221 016 111 Tel.: + 36 1 301 9700

Danmark Malta %

.
Bristol-Myers Squibb BRISTOL-MyE S\B SR.L.
TIf: + 45 45 93 05 06 Tel: + 39 K 61

Deutschland Nederl

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA Brigt s Squibb B.V.
Tel: + 49 89 121 42-0 % (0)30 300 2222
Eesti orge

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelgi Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
Tel: +372 640 1030 TIf: + 47 67 55 53 50

EALGda Osterreich
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb GesmbH
TnA: +30 210 6074300 O Tel: + 431601430
Espafia Polska
BRISTOL-MYERS SQQBRS.A. BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel: + 3491 ﬁSG% Tel.: + 48 22 5796666
France Portugal
Bristo ibb SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
Té 158838496 S.A.
Tel: + 351 21 440 70 00
%tska Roménia
ristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
TEL: +385 12078 508 Tel: + 40 (0)21 272 16 00
Ireland Slovenija
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 353 (1 800) 749 749 Tel: +386 1 2355 100
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island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.

Tel: +39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQuUIBB A.E.

TnA: + 357 800 92666

Latvija

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab 6

Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige \@
Bristol-Myers Squibb AB

Tel: +46 8 704 71 00 &

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals

Tel: +371 67708347

United Kingdom
Tel: + 44 (0800) 731 1736 @;

*

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {MMMM 1@-(@ mén.}
1

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty a & nklalapyje

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

Approved v1.0
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Zerit 40 mg Kietosios kapsulés

Stavudinas
AtidZiai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaistg, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija. 6
= NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. @
= Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininka. \
= Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti

(net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jusy).

= Jeigu pasireiské églutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités 1 gydyqya
arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas @

Kas zinotina pries vartojant Zerit
Kaip vartoti Zerit

Galimas salutinis poveikis

Kaip laikyti Zerit

Pakuotés turinys ir kita informacija

cobrwnE

0\6
. Q
1. Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas \\
2
Zerit priklauso tam tikrai vaisty, kurie veikia retroviry s virusus) ir vadinami nukleozidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NATI), grupf,

Siy vaisty vartojama zmogaus imunodeficito vi 71V) infekcijai gydyti.

Sis vaistinis preparatas, vartojamas kartu %is retrovirusus veikianciais vaistais, mazina ir i§laiko

maza ZIV virusy kiekj organizme. B A ina CD4 lasteliy skaiciy. CD4 Igstelés svarbios

imuninés sistemos veiklai (apsisa% uo infekcijos). Zerit poveikis jvairiems pacientams yra
0 veiksminguma.

skirtingas, todél gydytojas stebg

Zerit gali pagerinti Jusy pii Qu 71V infekcijos nei§gydo. Vartodami §j vaista, Jiis vis dar galite
uzkrési ZIV kitus zmogg®, izika dél efektyvaus antiretrovirusinio gydymo yra sumazéjusi.
Pasitarkite su gydyt@§ &atsargumo priemoniy, kad neuzkréstuméte kity zmoniy.

Dél imunings sistgMos Ngwilpnéjimo gydymo metu gali pasireiksti kity (oportunistiniy) infekcijy. Joms
reikia specifiﬁi\ 0, 0 kai kuriais atvejais — ir profilaktikos.

2. a pries vartojant Zerit

artoti negalima:
@lgu yra alergija stavudinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos isvardytos
skyriuje). Tokiu atveju pasikonsultuokite su gydytoju arba vaistininku;
jeigu vartojate didanozino (juo gydoma ZIV infekcija).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, pries pradédami vartoti Zerit.
Pries pradédami vartoti Zerit, pasakykite gydytojui, jeigu:
] sergate inksty arba kepeny liga (pvz., hepatitu);

. sergate arba anksciau sirgote periferine neuropatija, kuri pasireiskia pédy ir (ar) plastaky
nuolatiniu tirpimu, dilgciojimu arba skausmu;
Ll sergate arba anksciau sirgote pankreatitu (kasos uzdegimu).
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Zerit gali sukelti kartais mirting biikle — laktatine acidoze (jai istikus, taip pat padidéja kepenys). Si

reta, taciau labai sunki biiklé paprastai pasireiSkia ne pirmaisiais vaisto vartojimo ménesiais, dazniau
moterims (ypac labai nutukusioms). Be to, apraSyta rety kepeny ar inksty nepakankamumo ir mirtimi
pasibaigusio hepatito atvejy.

sunkiy ir galin¢iy salygoti mirtj kepeny veiklos sutrikimy pavojus, todél gali tekti tirti jy kraujg kepeny
funkcijai jvertinti.

Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams vartojant vaistus nuo retrovirusy, kyla didesnis 26

Biitina kreiptis j gydytoja, jeigu pasireiskia: @

. pédy ir (ar) plastaky nuolatinis tirpimas, dilg¢iojimas arba skausmas (Sie sutrikimai gali rodsg
prasidedancia perifering neuropatija — nepageidaujama vaisto poveikj nervams), raumeny %
silpnumas;

] pilvo skausmas, pykinimas arba vémimas;

] greitas ir gilus kvépavimas, mieguistumas (Sie sutrikimai gali rodyti pankreat@u,

pazeidima, pvz., hepatitg arba laktating acidozg).
Kai kuriems pacientams, sergantiems progresavusia ZIV infekcija (AIDS) ir an® % sirgusiems
oportunistinémis infekcijomis, pradéjus gydyma nuo ZIV netrukus gali pagigeiksti Wkstesniy infekcijy
sukelto uzdegimo pozymiy ir simptomy. Manoma, kad §ie simptomai® si%dél pageréjusio
organizmo imuninio atsako, leidzian¢io organizmui kovoti su infekcijonW\ 10s galéjo biiti jame
iSlikusios be pastebimy simptomy. Pastebéje infekcijos simptoggy, mi pasakykite gydytojui.
Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti, b istiniy infekcijy, Jums gali
atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai buklés, kurios pasireigkiaN inei sistemai atakuojant sveikus
kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireik i %g meénesiy nuo gydymo pradZios.
Jeigu pastebite bet kokius infekcijos simptomus ar kit & tomus, pvz., raumeny silpnuma,
silpnuma, prasidedantj nuo plastaky ar pédy ir plint% enj, palpitacija, drebulj arba padidéjusj

aktyvuma, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja o gydymo.

labiausiai biina pastebimas veide, kojose 1 se. Jei pastebésite tokiy pokyciy, kreipkités i

Gydymo Zerit metu daznai pasireiskia laip;’ Skas poodiniy (esanciy po oda) riebaly sunykimas, kuris
gydytoja.

Poveikis kaulams
Vartojant Zerit, kai kuriems pa

s gali atsirasti kauly liga, vadinama kauly nekroze (kauly
audinio zuvimas, atsiradgg SUNKYS kraujo patekimui j kaulg). Tarp daugelio Sios ligos rizikos veiksniy
gali biiti kombinuoto a sinio gydymo trukmé, kortikosteroidy vartojimas, alkoholio
vartojimas, stiprus 1€unNgto slopinimas, padidéjes kiino masés indeksas (antsvoris). Kauly nekrozés
poZymiai yra sg sig#ngimas, skausmai (ypac kluby, keliy ir peciy sgnariy) ir pasunkéje¢ judesiai.
Jeigu pastebi?e“\% nors 1§ $iy simptomy, pasakykite apie tai savo gydytojui.

Kiti vaist it
Jeigu i a neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
ar nku.

@ negalima vartoti su didanozinu (juo gydoma ZIV infekcija).

asakykite gydytojui, jei vartojate bet kuriy i$ toliau paminéty vaisty, nes gali pasireiksti
nepageidaujama saveika:
. zidovuding (juo gydoma ZIV infekcija);
] doksorubicing (juo gydomas vézys);
. ribaviring (juo gydomas hepatitas C).

Zerit vartojimas su maistu ir gérimais
Kad Zerit poveikis bty stipriausias, ji reikia gerti nevalgius, geriausia bent valanda prie§ valgj. Jei tai
nejmanoma, Sias kapsules galima gerti lengvo uzkandzio metu.
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Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

Néstumas

Pasakykite apie tai gydytojui ir aptarkite su juo vaisty nuo retrovirusy galimg Salutinj poveikj, jy 6
teikiamg naudg ir keliamg pavojy Jums bei Jiisy vaikui. Buvo atvejy, kai néStumo metu vartojant Zerit @
kartu su kitais vaistais nuo retrovirusy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais salygoja mirt;. \

Jei Zerit vartojate néStumo metu, gydytojas gali patarti reguliariai atlikti kraujo ir kitus diagnostinius

tyrimus, kad galéty stebéti vaiko vystymasi. Motiny, kurios néstumo laikotarpiu vartojo NATI,

vaikams apsaugos nuo ZIV sukeliama nauda yra didesné uz rizika, susijusia su $alutiniu poveikiu &

Zindymo laikotarpis
Jei zindote kudikj, apie tai pasakykite gydytojui. ZIV infekuotoms motinoms rekomendugi i
biidu nezindyti kiidikio norint apsaugoti jj nuo uzkrétimo ZIV. @
Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Zerit gali sukelti galvos svaigimg ir mieguistuma.
Jeigu Jums pasireiskia $iy reiskiniy, nevairuokite ir nevaldykite jokiy 1ren%ar chanizmy.

*

Zerit sudétyje yra laktozés
Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokiy nors angl@ , kreipkités | jj pries

pradédami vartoti §j vaista. \\

2
3. Kaip vartoti Zerit

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gyd %gu abejojate, kreipkités j gydytoja.
Gydytojas parinko paros dozg, atsizvelgdamas | iino svorj ir kitus individualius duomenis.
Prasome atidziai laikytis jo nurodymy, kadggrusai kuo ilgiau nejgyty atsparumo Siam vaistiniam
preparatui. Nekeiskite vaisto dozés savav% Vartokite §j vaistg tiek laiko, kiek nurodé gydytojas.
Iprasta pradiné dozé suaugusiems, sv i 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus
per para (mazdaug kas 12 val.).

Kad vaisto rezorbcija biity opti
nevalgius, bent valandg prie§
Jei kapsulg sunku nuryti, gei

Taip pat galima atsargi( \
A0

Vartojimas vai
Iprasta pradil?x ikams, sveriantiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus per
728 val.).

Vyresnient N3 mén. vaikams, sveriantiems maziau kaip 30 kg, reikia vartoti po 1 mg/kg kiino

svorio 4" gt para.

ule reikia nuryti uzgeriant stikline vandens, geriausia
el tai nejmanoma, Zerit galima gerti lengvo uzkandZzio metu.
austi gydytojo, ar nebiity tikslinga vietoje kapsuliy vartoti tirpalg.
aghti kapsule ir sumaisyti jos turinj su maistu.

yti pavartojus per didele Zerit doze?
gus per daug kapsuliy arba jy netyc¢ia nurijus kitam zmogui, i$ karto pavojaus nekyla. Vis délto
®Cia pasitarti su savo gydytoju arba kreiptis j artimiausigjg ligonine.
Pamirsus pavartoti Zerit
Jei uzmirSote iSgerti Sio vaisto, kitg doze vartokite jprastu laiku. Negalima vartoti dvigubos dozés

norint kompensuoti praleista doze.

Nustojus vartoti Zerit
Sprendima nutraukti Zerit vartojimg biitina aptarti su gydytoju.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.
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4, Galimas $alutinis poveikis

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

Gydant ZIV infekcija, ne visada galima nustatyti, ar sutrikimy atsirado dél Zerit, ar dél kartu 6
vartojamy vaisty poveikio, ar dél pacios ZIV infekcijos komplikacijy. Dél §ios prieZasties apie bet @
kokj sveikatos pokytj reikia informuoti gydytoja. \
Gydymo nuo ZIV metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés koncentracijos kraujyje. Toki
poky¢iai i$ dalies gali buti susij¢ su sveikatos biiklés pageréjimu ir gyvenimo biidu, o lipidy pokygg
kai kuriais atvejais yra susije su vaisty nuo ZIV vartojimu. Jiisy gydytojas tirs, ar neatsiranda tok@
poky¢iy.

Gydymas stavudinu (Zerit) daznai sukelia riebaly kiekio kojose, rankose ir veide suma@
(lipoatrofija). Nustatyta, kad nutraukus stavudino vartojima, toks riebaly kiekio sumeé visiskai
neatsistato. Jiisy gydytojas turéty stebéti, ar neatsiranda lipoatrofijos poZymiy. P Ne gydytojui,
jeigu pastebétuméte bet kokj riebalinio audinio sumazéjima kojose, rankose ar ai atsiranda $iy

pozymiy, gydyma Zerit reikia nutraukti ir reikia keisti Jisy gydymo nuo Z%

2
Zerit gydytiems pacientams nustatyti toliau isvardyti salutinio po&

L 2
Dazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy): \
= simptomy nesukelianti hiperlaktatemija (rigsties susik% sy kraujyje);

= lipoatrofija; .

= depresija;

= periferinés nervy sistemos sutrikimai, jskaitant pfrien® neuropatija, parestezija ir periferinj
neuritg (ranky ir kojy tirpima, silpnuma, dilgci§j1 0jiit] ar skausma);

= gvaigulys, nenormaliis sapnai, galvos skausTg

= nemiga (sunkumas uzmigti), somnolengiga (mieguistumas), mastymo sutrikimas;

= viduriavimas, pilvo skausmas (skrand%usmas ar nemalonus pojiitis);

= pykinimas, dispepsija (nevirskinigfonQj®s);

= Dbérimas, niezulys;

= nuvargimas (ypatingai stipt rgis).

kaip 1 i§ 100 Zmoniy):

= Jaktatiné acidozg ( sikaupimas Jusy kraujyje), kuri kai kuriais atvejais pasireiskia kartu

asos uzdegimas), vémimas;

. hepa cpeny uzdegimas), gelta (odos ar akiy baltymy pageltimas);

. € (lcztintis bérimas), artralgija (sanariy skausmas);

. ja (raumeny skausmas), astenija (nejprastas nuovargis ar silpnumas).

@gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1 000 zmoniy):
anemija;

hiperglikemija (padidéjes cukraus kiekis kraujyje);
@ = kepeny steatozé (kepeny suriebéjimas).

Labai reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 1§ 10 000 Zmoniy):

= trombocitopenija, neutropenija (kraujo sutrikimai);

= cukrinis diabetas;

=  motorikos silpnumas (dazniausiai pranesta esant simptominés hiperlaktatemijos arba laktatinés
acidozés sindromui);

= kepeny nepakankamumas.
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PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, iskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba

vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V

priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Pranesdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti

gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma. 6

5. Kaip laikyti Zerit \@
Si vaistg laikykite nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje. &

Ant dézutés, buteliuko etiketés ir (arba) lizdinésplokstelés po ,,Tinka iki” nurodytam tmkamum%
pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto mé
dienos.

Laikyti zemesngje kaip 25°C temperatiiroje (aclar/aliuminio plévelés lizdinéms plo e@
Laikyti ne aukstesnéje kaip 30°C temperatiiroje (DTPE buteliukams).
Laikyti gamintojo pakuotéje.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba kartu su buitinémis atliek i@ iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplib
L 2

6. Pakuotés turinys ir kita informacija E\\

Zerit sudétis

= Veiklioji medziaga yra stavudinas (40 mg). %

= Kietojoje kapsuléje esanciy milteliy pagalbi edziagos: laktozé (240 mg), magnio stearatas,
mikrokristaliné celiuliozé, natrio karbglgimetilkrakmolas.

= Kapsulés apvalkalas pagamintas i$ 2e% daziklio gelezies oksido (E172), silicio dioksido,
natrio laurilsulfato ir daziklio tita o (E171).

= Kapsulés apvalkalas pazenkh 1s valgomaisiais dazais, kuriy sudétyje yra Selako,

propilenglikolio, |sgryn|ntg s, kalio hidroksido ir gelezies oksido (E172).

Zerit iSvaizda ir Kiekis

Zerit 40 mg klet051&&les yra tamsiai oranzinés spalvos, vienoje puséje pazyméta ,,BMS 19677,
kitoje — “40”

Zerit 40 mg & sQlapsulés tiekiamos lizdinése plokstelése (po 56 pakuotéje) ir buteliukuose
Nrra dzioviklio, kuris padeda apsaugoti kapsules nuo drégmés pertekliaus.

gamintojas

QBIanchardstown Corporate Park 2
@ Dublin 15
D15 T867
Airija

Gamintojas
Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)
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Italija

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL

Jungtiné Karalysté 6

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

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi K
Tél/Tel: +322 35276 11 Tel: +370 52 369140

Boarapus Luxembourg/Luxemburg @
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium

Ten.: +359 800 12 400 Tél/Tel: + 322352 76 11

Ceska republika Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydg) % ereskedelmi Kft.
Tel: + 420 221 016 111 Tel.: + 36 1 301 9700

Danmark Malta %

.
Bristol-Myers Squibb BRISTOL-MyE S\B SR.L.
TIf: + 45 45 93 05 06 Tel: + 39 K 61

Deutschland Nederl

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA Brigt s Squibb B.V.
Tel: + 49 89 121 42-0 % (0)30 300 2222
Eesti orge

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelgi Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
Tel: +372 640 1030 TIf: + 47 67 55 53 50

EALGda Osterreich
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb GesmbH
TnA: +30 210 6074300 O Tel: + 431601430
Espafia Polska
BRISTOL-MYERS SQQBRS.A. BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel: + 3491 ﬁSG% Tel.: + 48 22 5796666
France Portugal
Bristo ibb SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
Té 158838496 S.A.
Tel: + 351 21 440 70 00
%tska Roménia
ristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
TEL: +385 12078 508 Tel: + 40 (0)21 272 16 00
Ireland Slovenija
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 353 (1 800) 749 749 Tel: +386 1 2355 100
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island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.

Tel: +39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQuUIBB A.E.

TnA: + 357 800 92666

Latvija

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab 6

Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige \@
Bristol-Myers Squibb AB

Tel: +46 8 704 71 00 &

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals

Tel: +371 67708347

United Kingdom
Tel: + 44 (0800) 731 1736 @;

*

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {MMMM 1@-(@ mén.}
1

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty a & nklalapyje

http://www.ema.europa.eu.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Zerit 200 mg milteliai geriamajam tirpalui

Stavudinas
AtidZiai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaistg, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija. 6
= NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti. @
= Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininka. \
= Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti

(net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jusy).

= Jeigu pasireiské églutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités 1 gydyqya
arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas @

Kas zinotina pries vartojant Zerit
Kaip vartoti Zerit

Galimas salutinis poveikis

Kaip laikyti Zerit

Pakuotés turinys ir kita informacija

cobrwnE

0\6
. Q
1. Kas yra Zerit ir kam jis vartojamas \\
2
Zerit priklauso tam tikrai vaisty, kurie veikia retroviry s virusus) ir vadinami nukleozidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NATI), grupf,

Siy vaisty vartojama zmogaus imunodeficito vi 71V) infekcijai gydyti.

Sis vaistinis preparatas, vartojamas kartu %is retrovirusus veikianciais vaistais, mazina ir i§laiko
maza ZIV virusy kiekj organizme. B A ina CD4 lasteliy skaiciy. CD4 Igstelés svarbios
imuninés sistemos veiklai (apsisa% uo infekcijos). Zerit poveikis jvairiems pacientams yra

0 veiksminguma.

skirtingas, todél gydytojas stebg

Zerit gali pagerinti Juisy bgk Ql ZIV infekcijos neisgydo. Vartodami §j vaista, Jis vis dar galite
uzkrési ZIV kitus zmogg®, izika dél efektyvaus antiretrovirusinio gydymo yra sumazéjusi.
Pasitarkite su gydyt@§ atsargumo priemoniy, kad neuzkréstuméte kity zmoniy.

Dél imunings sistgMos Ngwilpnéjimo gydymo metu gali pasireiksti kity (oportunistiniy) infekcijy. Joms
reikia specifiﬁi\ 0, 0 kai kuriais atvejais — ir profilaktikos.

2. a pries vartojant Zerit

artoti negalima:
@lgu yra alergija stavudinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos isvardytos
skyriuje). Tokiu atveju pasikonsultuokite su gydytoju arba vaistininku;
jeigu vartojate didanozino (juo gydoma ZIV infekcija).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, pries pradédami vartoti Zerit.

Pries pradédami vartoti Zerit, pasakykite gydytojui, jeigu:

= sergate inksty arba kepeny liga (pvz., hepatitu);

= sergate arba anksciau sirgote periferine neuropatija, kuri pasireiskia pédy ir (ar) plastaky
nuolatiniu tirpimu, dilg€iojimu arba skausmu;

= sergate arba anksciau sirgote pankreatitu (kasos uzdegimu).
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Zerit gali sukelti kartais mirting biikle — laktatine acidoze (jai istikus, taip pat padidéja kepenys). Si
reta, taciau labai sunki biiklé paprastai pasireiSkia ne pirmaisiais vaisto vartojimo ménesiais, dazniau
moterims (ypac labai nutukusioms). Be to, apraSyta rety kepeny ar inksty nepakankamumo ir mirtimi
pasibaigusio hepatito atvejy.

Létiniu hepatitu B arba C sergantiems pacientams vartojant vaistus nuo retrovirusy, kyla didesnis 6

sunkiy ir galin¢iy salygoti mirtj kepeny veiklos sutrikimy pavojus, todél gali tekti tirti jy kraujg kepeny
funkcijai jvertinti. @

Biitina kreiptis ] gydytoja, jeigu pasireiskia:

= pédy ir (ar) plastaky nuolatinis tirpimas, dilgéiojimas arba skausmas (Sie sutrikimai gali rodyti
prasidedancia perifering neuropatija — nepageidaujama vaisto poveikj nervams), raumeny &
silpnumas; @

= pilvo skausmas, pykinimas arba vémimas;

= greitas ir gilus kvépavimas, mieguistumas (Sie sutrikimai gali rodyti pankreatita, kep
pazeidima, pvz., hepatitg arba laktating acidoze).

Kai kuriems pacientams, sergantiems progresavusia ZIV infekcija (AIDS) ir a &gusiems

oportunistinémis infekcijomis, pradéjus gydyma nuo ZIV netrukus gali pasireik¥§ i

sukelto uzdegimo pozymiy ir simptomy. Manoma, kad Sie simptomai atsirggda dé

organizmo imuninio atsako, leidziancio organizmui kovoti su infekcij® %os galéjo biiti jame

iSlikusios be pastebimy simptomy. Pastebéje infekcijos simptomuy, ni&&‘ pasakykite gydytojui.

Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti, be qponintNgi® infekcijy, Jums gali
atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai buklés, kurios pasireisl Njc1 sistemai atakuojant sveikus
kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireiksti pe
Jeigu pastebite bet kokius infekcijos simptomus ar kitoiu€sg
silpnuma, prasidedantj nuo plastaky ar pédy ir plintantji
aktyvuma, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja délfdy

Pnesiy nuo gydymo pradzios.
omus, pvz., raumeny silpnuma,

, palpitacija, drebulj arba padidéjusj
ydymo.

Gydymo Zerit metu daznai pasireiskia laipsnisk diniy (esanciy po oda) riebaly sunykimas, kuris
labiausiai biina pastebimas veide, kojose irggnkose. Jei pastebésite tokiy pokyciy, kreipkités j
gydytoja. %

Poveikis kaulams

Vartojant Zerit, kai kuriems p@gali atsirasti kauly liga, vadinama kauly nekroze (kauly

audinio zZuvimas, atsiradgs syt aujo patekimui i kaulg). Tarp daugelio Sios ligos rizikos veiksniy
gali biiti kombinuoto antigetr: nio gydymo trukmé, kortikosteroidy vartojimas, alkoholio
vartojimas, stiprus imugte inimas, padidéjes kiino masés indeksas (antsvoris). Kauly nekrozés
pozymiai yra sanari@@uNgagimas, skausmai (ypac kluby, keliy ir peciy sanariy) ir pasunkéje judesiai.
Jeigu pastebit‘e k% s 18 §iy simptomy, pasakykite apie tai savo gydytojui.

Jeigu vartd

@ .ﬁ. neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba v,

Q egalima vartoti su didanozinu (juo gydoma ZIV infekcija).

kykite gydytojui, jei vartojate bet kuriy 1S toliau paminéty vaisty, nes gali pasireiksti

Qnepageidaujama sgveika:

] zidovuding (juo gydoma ZIV infekcija);
. doksorubicing (juo gydomas vézys);
. ribaviring (juo gydomas hepatitas C).

Zerit vartojimas su maistu ir gérimais
Kad Zerit poveikis biity stipriausias, jj reikia gerti nevalgius, geriausia bent valanda prie§ valgj. Jei tai
nejmanoma, Zerit galima gerti lengvo uzkandzio metu.
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Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

Néstumas

Pasakykite apie tai gydytojui ir aptarkite su juo vaisty nuo retrovirusy galimg Salutinj poveiki, jy

teikiamg naudg ir keliamg pavojy Jums bei Jiisy vaikui. Buvo atvejy, kai néStumo metu vartojant Zerit 6
kartu su kitais vaistais nuo retrovirusy, pasireiské laktatiné acidozé, kuri kartais salygoja mirt;. @
Jei Zerit vartojate néStumo metu, gydytojas gali patarti reguliariai atlikti kraujo ir kitus diagnostinius \
tyrimus, kad galéty stebéti vaiko vystymasi. Motiny, kurios néStumo laikotarpiu vartojo NATI,

vaikams apsaugos nuo ZIV sukeliama nauda yra didesné uz rizika, susijusia su 3alutiniu poveikiu. &

Zindymo laikotarpis )
Jei zindote kudikj, apie tai pasakykite gydytojui. ZIV infekuotoms motinoms rekomenduoja
biidu nezindyti kidikio norint apsaugoti jj nuo uzkrétimo ZIV.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas @
Zerit gali sukelti galvos svaigimg ir mieguistuma.
Jeigu Jums pasireiskia $iy reiSkiniy, nevairuokite ir nevaldykite jokiy jrenginiy hanizmy.

Zerit sudétyje yra sacharozés ir konservanty * %

1 ml i§ milteliy paruosto vandeninio tirpalo yra 50 mg sacharozés. | N tsizvelgti cukriniu
diabetu sergantiems pacientams. Jeigu gydytojas Jums yra sakeg, n ruojate kokiy nors
angliavandeniy, kreipkites j ji prie$ pradedami vartoti §j Valst \ ONgerit gali kenkti dantims.

Sio vaisto sudétyje yra metilhidroksibenzoato (E218) ir propj %' dibenzoato (E216), kurie gali
sukelti alerginiy reakcijy (jos gali biiti uzdelstos). .

3. Kaip vartoti Zerit !@

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nuro::; gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités j gydytoja.

Gydytojas parinko paros dozg, atsizvelgd Jusy kuino svorj ir kitus individualius duomentis.
Prasome atidziai laikytis jo nurod sai kuo ilgiau nejgyty atsparumo S$iam vaistiniam
preparatui. Nekeiskite vaisto doz& skai. Vartokite § vaistg tiek laiko, kiek nurodé gydytojas.
Iprasta pradiné dozé suaugusie gntiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus
per para (mazdaug kas 12 va, )0

Kad Zerit rezorbcija by igfali, jj reikia gerti nevalgius, bent valanda pries valgj. Jei tai

nejmanoma, Zerit g erti lengvo uzkandzio metu.

Norédami paruo sumaiSykite miltelius su 202 ml vandens arba 1étai pripilkite vandens iki

buteliuko etif® %tlmo krasto, kurj rodo rodykliy Zymés. Sandariai uzsuke buteliuko dangtelj,
y

buteliuka g™ kite, kad milteliai visai i$tirpty. Tirpalg gerkite ar dozuokite pateiktu matavimo
puodehu N kiidikiui mazesné kaip 10 ml, vaistininko paprasykite Svirksto geriamajai dozei
tlksll ai, kad sumaisius miltelius su vandeniu gautas tirpalas Siek tiek drumstas, yra

Imas vaikams
Q sta pradiné dozé vaikams, sveriantiems 30 kg ar daugiau, yra po 30 mg arba 40 mg 2 kartus per

to nerimauti nereikia. Patarimy dél tirpalo ruoS$imo prireikus kreipkités j vaistininka.
0

arg (mazdaug kas 12 val.).

@ Naujagimiams iki 13 dieny amziaus reikia skirti po 0,5 mg/kg kiino svorio 2 kartus per pars.
Naujagimiams nuo 14 dieny amziaus ir vaikams, sveriantiems maziau kaip 30 kg, reikia skirti po

1 mg/kg kiino svorio 2 kartus per para.

K3 daryti pavartojus per didele Zerit doze?
ISgérus per daug tirpalo arba jo nety¢ia nurijus kitam Zmogui, i$ karto pavojaus nekyla. Vis délto
reikia pasitarti su savo gydytoju arba kreiptis i artimiausigjg ligonine.
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Pamirsus pavartoti Zerit
Jei uzmirSote iSgerti Sio vaisto, kitg doze vartokite jprastu laiku. Negalima vartoti dvigubos dozés
norint kompensuoti praleista dozg.

Nustojus vartoti Zerit
Sprendima nutraukti Zerit vartojimg biitina aptarti su gydytoju. %

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

4.  Galimas $alutinis poveikis &

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms

Gydant ZIV infekcija, ne visada galima nustatyti, ar sutrikimy atsirado dél Zerit, ar dél k
vartojamy vaisty poveikio, ar dél pacios ZIV infekcijos komplikacijy. Dél Sios prieiast@e t
kokij sveikatos pokytj reikia informuoti gydytoja.

Gydymo nuo ZIV metu gali padidéti kiino masé ir lipidy bei gliukozés koncent™ % kraujyje. Tokie
poky¢iai i$ dalies gali buti susij¢ su sveikatos buklés pageréjimu ir gyvenig; buidug lipidy pokyciai

kai kuriais atvejais yra susije su vaisty nuo ZIV vartojimu. Jiisy gydytja r neatsiranda tokiy

pokyciy.

. Q
Gydymas stavudinu (Zerit) daznai sukelia riebaly kiekio kojo e 1r veide sumazéjima
(lipoatrofija). Nustatyta, kad nutraukus stavudino vartojima, ieWaly kiekio sumazéjimas visiskai
neatsistato. Jiisy gydytojas turéty stebéti, ar neatsirandasli %JOS pozymiy. Pasakykite gydytojui,
jeigu pastebétuméte bet kokj riebalinio audinio sumazg %y se, rankose ar veide. Kai atsiranda $iy
pozymiy, gydyma Zerit reikia nutraukti ir reikia kei dymo nuo ZIV plang.

Zerit gydytiems pacientams nustatyti toliau is i Salutinio poveikio reiskiniai.

Dazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i%noniq):

= simptomy nesukelianti hiperlaktagfiy gsties susikaupimas Jisy kraujyje);

= lipoatrofija;

= depresija;

= periferinés nervy sistemgs mai, iskaitant perifering neuropatija, parestezija ir periferinj
neuritg (ranky ir kojygirpNgaesilpnuma, dilgéiojimo pojit] ar skausma);

= svaigulys, nenormglfs 1, galvos skausmas;

= nemiga (sunku igti), somnolencija (mieguistumas), mastymo sutrikimas;
= viduriavimasglvgausmas (skrandzio skausmas ar nemalonus pojiitis);

= pykinima ija (nevirskinimo pojiitis);

= bérimagelye S;

= nuvar patingai stiprus nuovargis).

Negdft 1 pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 100 Zmoniy):

u motorikos silpnumu (ranky, kojy ar plastaky raumeny silpnumu);
ginekomastija (kriity padidéjimas vyrams);
anoreksija (apetito netekimas), nerimas, labilios emaocijos;

@ tatiné acidozé (riigSties susikaupimas Jiisy kraujyje), kuri kai kuriais atvejais pasireiskia kartu

] pankreatitas (kasos uzdegimas), vémimas;

Ll hepatitas (kepeny uzdegimas), gelta (odos ar akiy baltymy pageltimas);

] dilgéliné (nieztintis bérimas), artralgija (sanariy skausmas);

. mialgija (raumeny skausmas), astenija (nejprastas nuovargis ar silpnumas).

Reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 11§ 1 000 Zmoniy):
= anemija;
= hiperglikemija (padidéjes cukraus kiekis kraujyje);
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= kepeny steatozé (kepeny suriebéjimas).

Labai reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 10 000 zmoniy):
= trombocitopenija, neutropenija (kraujo sutrikimai);
= cukrinis diabetas;
= motorikos silpnumas (dazniausiai pranesta esant simptominés hiperlaktatemijos arba laktatinés
acidozés sindromui); 6

= kepeny nepakankamumas. @

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesj
priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Prane$dami apie Salutinj poveikj galite mums p@
gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Zerit @

Sj vaistg laikykite nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant buteliuko ir dézutés po ,,Tinka iki” nurodytam tinkamumo laikui s@, §io vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio g4 x

Laikyti gamintojo pakuotéje,
kad preparatas biity apsaugotas nuo pernelyg didelés drégmé
Paruostas geriamasis tirpalas, laikomas saldytuve (2°Ce- 8 peratiiroje), tinka vartoti 30 dieny.

Buteliukas turi bati sandariai uzsuktas. \
o>

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacija arba kartu s:x

L 2
Sausus miltelius reikia laikyti ne aukstesnéje kaip 30°C temp&

mis atlieckomis. Kaip iSmesti nereikalingus

vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés pa saugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita inf{@@

Zerit sudétis

= Veiklioji medziaga yra § as (200 mg).

= Milteliy pagalbinés mgdzWNed%. vysniy skonio medziaga, metilhidroksibenzoatas (E218),
propilhidroksibenzgfita 6), silicio dioksidas, simetikonas, natrio karmelioz¢, sorbo riigstis,

stearatiniai emu Zﬂ sacharozeé.

Zerit i$vaizd® vﬂ s pakuotéje
Milteliuoseyg 2 Stavudino. 1 ml paruosto tirpalo yra 1 mg stavudino.

Iki ruoSiant @ N mui Zerit milteliai yra rupts, nuo balksvos iki blySkiai rozinés spalvos. Juos
iStirpi £y andens, gaunama 210 ml nuo bespalvio iki truputj rozinio drumsto tirpalo.
Zeyd milteliai geriamajam tirpalui tiekiami buteliuose, skirtuose 200 ml tirpalo paruosti.

<E$’¢ruotoias ir gamintojas

egistruotojas
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867

Airija

Gamintojas
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Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)

Italija

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

Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: + 32235276 11

Bbwarapus
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 4545 93 05 06

Deutschland
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA
Tel: + 49 89 121 42-0
Eesti

Tel: +372 640 1030
E\ALGdo

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 30210 6074300

9

Espaiia O
BRISTOL-MYERS SQUIBB%

Tel: + 34 91 456 53%
France ¢ %
Bristol-My; N SARL
Tél: + 33 38496

ka
-Myers Squibb spol. sr.0.
. +385 1 2078 508

Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.

Tel: +370 52 369140
Magyarorszag @ g
Bristol-Myers Squibb Gyégyszeﬁ elmi Kft.

Tel.: + 36 1 301 9700

Luxembourg/Luxemburg
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Malta

BRISTOL-MYERS @R.L.
Tel: + 39 06 50
S
Xibb B.V.

300 2222

Nederlan
Bristol-
Tele+

f: + 47 67 55 53 50

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi @Myers Squibb Norway Ltd

Osterreich
Bristol-Myers Squibb GesmbH
Tel: + 43 160 14 30

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
S.A

Tel: + 351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenské republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 421 2 59298411
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Italia Suomi/Finland

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L. Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab

Tel: + 39 06 50 39 61 Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Kvnpog Sverige

BRISTOL-MYERS SQuIBB A.E. Bristol-Myers Squibb AB 6

Tnh: + 357 800 92666 Tel: +46 8704 71 00 2

Latvija United Kingdom
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: +371 67708347 Tel: + 44 (0800) 731 1736 &

Sis pakuotés lapelis paskutinj kartg perziarétas {MMMM m.-{ménesio} mQ&

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentﬁros&in@qe

http://www.ema.europa.eu. . \
N
N
RY4
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