ITepexnan Tekcry iHcTpyKUii mpo Ho }ecc'r anidHOro NocBiqYeHHsn:

3aCTOCYBAHHS JepP/KABHOI0 MOBOIO, LA/0YL Jor /oL
. o s . 7 7 7
ABTEeHTH4YHICTh AKOT MiATBepIKena mixnucom .
3asBHUKa 260 YNIOBHOBAKEHOI0 HUM Bin ﬂ / / 0{ 050&\7 S
NnpeacTABHHKA
CnoBeHncrka

JIncrok-Briaaaka: ingopmauis ans nanienra
ITenrpa3 6 mr, po3unH qu1s in'exuiii y nonepeanso HANOBHEHOMY IINPHII
nerginrpactum
Cutin yBaxHO 03HAHOMMTHCS 3i 3MicTOM JIHCTKAa-BRJIAAKH nepea 3aCTOCYBaHHSM Hpenapary,
OCKIJILKH BiH MicTHTDL BaXK/IMBY )11 NalicHTa iHdopmartiro.
- 36epexiTh LeH IMCTOK-BKIIA/KY, MOXKITHBO, BUHHKHE NOTpe6a MIPOYMUTATH HOTO IIIE pas.
- Y BUnazKy Gyp-sKUX CyMHIBIB CJTiJl 3BEpHYTHCS 10 nikaps1, hapMaleBTa 4u MEQUIHOT CECTPH.
- Lle#i npenapar npusHadenuil Tinpkm KomkpeTHidt jrommmi. Moro we ciin nepefaBaTH HIIHM.
IIpenapar moxe 3aBIaTH LIKOAM IHIIH MIOAMHI, HABITH SKIO BOHA Ma€ TaKi % CHMITTOMH XBOpOGH.
- Ao y nauienta BUHMKIN Gyab-Aki Mo6iuHi ebexTH, y TOMY Yucni no6ivHi edekTH, He BKasaHi y
JACTKY-BKNaANi, CIiji MOBiIOMUTH mpo ue Jikaps, dapmarerra aGo MeIuuHy cecTpy. uBiThCA
po3ain 4,

3MicT THCTKA-BKIIAAKH;

1. o raxe ITenrpas i st goro Horo 3acToCOBYIOTH

2. Baxxnuea indopmauis, siKy NOTpiGHO 3HATH Mepe/] 3aCTOCY BaHHAM npenapary Ilenrpas
3. Sk 3acTocoByBaru npemnapar [Nenrpas

4. MosxnuBi mo6iuni edextu

5. 5k 36epiratn npenapar Ilenrpas

6. Bmict ynakoBku Ta iHwa indopmanis

1. Ilo Taxe Iearpas i x1st 4oro #oro 3acTocoByIOTH

Ipenapar Ilenrpas mictute Aitody pedoBmHy mnerdintrpactum. Ilerdinrpactum 1ne 6inok, sxwmii
BUPOOJIAETECA 3a [OMOMOIOK GiOTEXHOJOrIYHHX METOMIB GakrepismMu 3a Haszeowo E. Coli. Bin
HAJIEXUTh [0 Tpymu GiIKiB, AKI HARWRAKOTERCS LUTOKIiHAaMM, | JIy)Ke CXOXHH 13 OiIoK, AKHI
BUPOONSETECA OPTaHiaMOM JIIOAHITH (PaKTOp POCTY KONOHIH IPaHyIOLMUTIB).

Iperapar [lenrpas BUKOPHCTOBYETBCA [Ist CKOPOUEHHS 94acy TpHMBANOCTI HeHTponeHii (HU3BKa
KiJNBKICTB JICHKOUMTIB) Ta 3MEHINEHHS YacTOTH (hebpunsHOi HeHTpONEHIT (MMXOMAaHKH, MOB'S3aHOT 3
HHU3BKMM BMICTOM JIEHKOUMTIB), AKi MOXYTh OyTH BHUKJIHKaHI XiMieTeparniero LUTOTOKCHYHUMU
npernaparamMu (JlikaMH, sKi BOMBAIOTL KIITHHH, IO MIBHIKO ninatecst). Jlefikouwty BizmirparoTs
BXJIUBY poitk y Gopotebi 3 indekuiero. Lli kiiiturm ayxe wyTmusi g0 BIIMBY XiMieTeparil, 1o Moxe
SMEHIINTH iX KilbKICTs B opramismi. Koan KiIBKicTh 6iIMX KpOB'SHHX Tifels B OpraHismi 3Ha4HO
SMEHIIYETECS, UBOTO MoXe OyTH HemoCTaTHBO s GopoThGH 3 GakTepismu, mo HiIBUINYE PU3UK
3apakeHHs,

Ipenapar Tlenrpas npusHayaeTbes JiKapem ANs CTUMYNALIT KICTKOBOrO MO3KY (YacCTHHH KicTOK, e
YTBOPIOIOTBCSA KJITHHA KpOBi), 1106 36iAbIWMTH BUpoGNeHHS 6innx KPOB'SHUX TiNIEUb, SIKi
AoTioMararoTk 60poTHCs 3 iHbeKUiErO.

2. BasknuBa indopmaunis, siky norpi6no 3HaTu nepea sacrocyBandsm npenapary Ilearpas

Ilpenapar Ilearpas ne ciia 3aCTOCOBYBATH
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* AKINO Yy Mali€HTa ajepria Ha merdinrpactim, dinrpactum abo Gyap-sKi iHINI KOMIOHEHTH LOIO
npenapary (repesnideHi B po3aini 6).

ITonepexxkenns ta 3anoGixui 3axoan

Crix mopagutHcs 3 jikapem, (apmanesTom aGo MEIMYHOIO CECTPOO TIEPEJ] IOUATKOM 3aCTOCYBAHHS
npenapary [lenrpas, skmo:

* y Tali€HTa BHHWKAE alleprivHa peaki(isi, BKIIOYAIOUM CNabKiCTh, 3HIDKEHHS apTepialbHOTO THCKY,
YTPYAHEHE AMXaHHs, HabpAK obnuuus (aHadinakTHYHWMIA [OK), OYEPBOHIHHA O6IMYYS Ta NPUILIHBH
KPOBi, MIKipHU BUCHII Ta CBepOiXK ASAHOK MIKipH.

* y Mali€eHTa € anepris Ha jarekc, KOBMadoK rofiky MonepeHE0 HallOBHEHOTO INIPHLA MICTHTb ITOXiHE

JIATEKCy 1 MOXe BUKJIMKATH CepHO3Hi anepriqni peaxiiii.

* y Taui€HTa Kalless, NiBUIIEHa TeMNepaTypa Tila i yIpynHeHe auxanus. Lle MOXyTh GYTH CHMITTOMH
rocTpoi quxansHoi HemoctarHocTi (TIH).

* y ManieHTa € HacTYIHI NobiuHi epextu abo ix koMGiHaris:

- Halpsk abo OMyXmicTe, AKi MOXyTb OyTH MOB'S3aHI 3 PiIUAM CEYOBHITYCKAHHAM, yTPyTHEHE
AVIXaHHs], HaOpsIK XH1BOTa a60 BiIyTTd MEPENOBHEHHS T4 3arajbHE Bil4yTTs BTOMHU.

Lle MoxyTb OyTH CHMITOMH 3aXBOPIOBAHHS, SIKe HA3MBAETHCA «CHHAPOM KAINAPHOIO BHTOKYY,
SIKUA CNPUYMHAE BUTIK KpOBi 3 ApiOHMX KPOBOHOCHHMX CYIMH B OpraHisM maiieHTa. J[UBiThCA
po3ain 4.

* y mauieHTa € 6inb y BepXHilf wacTuHi xHBoTa 371iBa abo y BepXHilt yacTHHI mewoBoro nosca. Lle Moxe
O3HavYarH, WO y NallicHTa € mpobieMH i3 cese3iHkoro (361nb1Iena cenesinka).

* TMALEHT HEWOJABHO MEpeHic BaXKy iH(EKUilo JeTeHb (NHEBMOHIs), MaB PiIMHY B JereHsx (HaOpsK
NIEreHs), MHEBMOHio (iHTepcTHUianbHa XBOpoGa JiereHb) abo MaB aHOMANBHY PEHTTEHOrPaMy
rpyaHoi KiiTky (IHQIETpallist lereHs).

* y TMalli€HTa HasgBHI 3MiHM KiJNIBKOCTI KIITHH KpoBi (HampuKmas, 3GiMbIIEHHS KiBKOCTI JIHKOUMTIB a60o
TIOCHJICHHST aHeMil) Y 3HWKEHHS KilbKOCTi TPOMOGOLWTIB, IO, ¥ CBOKO YepTy, 3HIDKYE 3MATHICTH
KPOBI [0 3ropraHHs (TpomGouuToneHis). MOXINWBO, IO JiKap 3aXode OiTBII  yBaXKHO
KOHTPOJIIOBATH CTaH MNallieHTa.

* y NaiieHTa CeploBHAHOKIIITHHHA aHeMis. MOXIHBO, IO JliKap 3axo4e GBIl yBaXKHO KOHTPOIIOBATH CTAH
naLji€eHTa.

* Y MamieHTa paK MOJOYHO!I 3amo3u abo JiereHb; 3acTOCYBaHHsA Tperapary Ilenrpas y moeqHaHHI 3
Ximi€eTepaniero Ta/abo MPOMEHEBOKO TEPAITEr0 MOYKe 36UTBIINTH PU3HK NEPEIPaKoBOIO CTAHy KPOBI,
BiZOMOTO AK MienonucruiacTuaruii cunapoM (MJIC), abo paky Kpoi, SKHil HA3MBAETHCS TOCTPHM
miesoigum sietikozom (I'MJT). Cumnromu MOXYTb BKJTIO4aTH B ceO€ BTOMY, ITHXOMAHKy Ta
TIOCHJICHHS CXWJIBHOCTI IO MOSIBY CHHIIB | BUHUKHEHHS KPOBOTEY,

* ¥ Taui€HTa 3'IBUIIMCS PaNTOBi O3HAKM ANEPriyHOl peakLil, Taki K BHCHI, CBepBiX, OYEpBOHIHHS a60
KPOTIUB'SHKA WIKIpH, HaOpsk o6nuyyst, ry6, sisvka abo iHINMX YacTHH TiNna, 3aqyIlKa, CBUCTIYE abo
YTPYAHCHE IMXaHHs, IKi MOXyTh OyTH 03HaKaMy CepHo3HOT alepriqHoi peaxuii.

* y MALI€HTa HAasABHI CUMIITOMMU 3aaJIeHHs a0pTH (BEJIMKOT KPOBOHOCHOT CY[MHH, iKa TPAaHCIIOPTYE KPOB Bil
Cepus JI0 PellTH TiNla), Take PiIKO CMOCTEPiranocs y OHKOJNOTIYHHMX NALUEHTIB Ta y 310POBHX
noHopie. CuUMIITOMM 3aNaNEHHS 80PTH MOXYTh BKIIOYATH JUXOMAHKY, Gilb y KMBOTI, [OraHe
CaMOTIOHyTTs Ta MiJBHMIUEHHS PiBHA TakK 3BaHWX MapKepiB 3ananeHHs (Hanpuiian, C-peakTHBHHMIL
6inox i KinbkicTs neftkonmTie ¥ kposi), SKwo y namienTa 3'SBHIMCS i CHMITTOMY, CITi OBIZIOMHTH
Npo Le Jikaps.

Jlikap Gyne perymapHO NepeBipsTH pesylsTaTd aHami3iB KpoBi Ta cedi MALi€HTa, OCKITBKM npenapar
Ilenrpas Moxe NONIKOAKTH TOHKI KalliiApy BecepeArHi HUPOK (ITIOMEpyTOHEdPUT).

Tosinomnsinocss mpo cepitoshi wkipHi peaxdii (cunapom CriBenca-IkoHcOHa) Npy  3aCTOCYBaHHI
npenapaty [lenrpas. V eunaaxy moseu 6yap-AKoro i3 cMMNTOMIB, ONMHMCaHUX y po3fini 4, ciin HeraiHo
NPUTIMHATH 3aCTOCYBaHHA Iperiapaty [lenrpas ta 3BepHyTHCS 32 MEAUYHOIO JOTIOMOTOIO.
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PUsnK po3BHTKy paxy Kposi ciiiji o6roBoputH 3 nikapem. SIKIo y mauieHta icHye MMOBIpHICTE PO3BHUTKY
paky KpoBi, HOMy He CITil 3aCTOCOBYBaTH Ipenapat Ilenrpas, oKpiM BHIAIKIB, KOIM HOTO 3aCTOCYBaHH:
GyJ10 peKOMEHIOBaHO JiKapeMm.

BincyrnicTe Bignosini Ha nerginrpacrum
Aximo y mariiedta BiACYTHA BiNNOBiAb Ha JiKyBaHHA merdinrpactumoM abo Bimmosins Ha JiKyBaHHSI
neriIrpacTUMOM He MiATPUMYETECS, JIKapIO CITiJ| 3’ACy€ IPHYMHHE, Y TOMY HCITi Y YTBOPHWIMCS aHTUTiJIA

AJis1 HeATpanisauii gii nerdinrpactumy.

JiTa Ta mixiTkn

Besnexa Ta edexrusnicTs npenapary Ilenrpas y miteit me me Gymo BcranoBneHo. Ciin 3BEPHYTHCS 3a
MOpaoko 10 CBOTO Jiikaps abo dapmarieBTa mepes TUM, SK TpHMMATH GYIBb-Ki JiKH.

Ilpenapar Ilesarpa3 Ta inmi Jiku

Crix nosinomwutn nikapst aGo dapmariesra npo yci npemaparH, ki mamieHT Ternep npuiimMae abo mpuitMas
OCTaHHIM YacoM, a TaKoX TPo Bye-siKki JIiKK, SKi NALI€NT MIaHye MpHAMATH.

BarituicTe Ta ronysanus rpyyuo

Ilepen Tvm, sk nmpuiiMath Gyap-siKi JKM, CNifl 3BEpHYTHCS 3a nopajor Ao Jikaps abo dapmauesra.
HocnijkenHs: npenapary Ilenrpas y BariTHHX SKiHOK He NpPOBOMIHCA. Baxiupso, mob nalieHTKa
TIOBIOMMIIA JTiKApSs, AKIIO:

* BOHA BariTHA;

* MiIO3pPIOE, 1[0 BOHA BariTHa; a6o

* IUIAHY€ BAriTHICTB.

Ao nauieHTKa 3aBariTHie mix gac npuiiomy npenapary Ilenrpas, ciig nosizomutH TIPO 1I€ CBOTO JTiKaps.

Ao nikap He peKOMeHAye iHaKINe, CMij MPUITHHATH TOLYBAHHS TPYAJI0 Mif Yac HpHiioMy Ipenapary
Ilenrpas,

Bonus na 3JATHICTh KEPYyBaTH TPAHCIIOPTHHMH 3ac00aMH T2 IIpagKBaTH 3 MeXaHizMaMH

Henrpa3 He BIUIMBae abo Mac He3HAYHUH BIINIMB Ha SI[aTHiCTB KEpyBaTH TPaHCINOPTHHUMH 3acobamu Ta
NpanroBaTH 3 MeXaHi3MaMH .

Ilpenapar ITesrpas micruts copGiton (E 420) i natpii

Le# npenapar mictuts 30 Mr copGiTosy y KoHOMY NorepeaHbO HAIMOBHEHOMY IIMNPHLI, L0 BiANOBIgac
50 mr/ma. Lle# upenapar Micturs mente 1 MMosib Hatpiro (23 mr) Ha 6 Mr 1031, TOO6TO € MpakTHYHO «Be3
Hatpioy,

3. Sk 3acrocoByBatn npenapar Hearpas
[lenrpas npusHavennit mvwe a8 AOpoCHX BikoM Bix 18 POKiB.

Ilpenapar ITenrpa3 3aexau CHiA 3aCTOCOBYBaTH BiAMOBIAHO 10 pexoMeHpaalii Jikaps. Y Bumamky
BUHHKHEHHS CYMHIBIB CIi/i IOBTOPHO 3B'S3aTHCA 3 JikapeM a6o (apMareBroM. 3a3Buuail 103a rpenapary
CTAHOBWTH 6 ML, IO BBOOMTHCS IMiMKipHO (iH'eKiis min MIOBEPXHIO LOKIpH), LUO BUKOHYETHCA 3a
AOTIOMOTOIO TONEPEAHEO HAMOBHEHOro 1mprua. IIpenapar BBOASTE B KiHIL KOKHOTO HUKITY ximieTeparif,
IOHANMeHILEe Yepe3 24 TOIMHM MTicisl 3aCTOCYBaHHS OCTAHHbOT 031 ximiereparif.
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TIpermapar Ilearpas He CHif CHIBHO CTPYUIYBaTH, OCKINIbKH 116 MO)Ke HEraTMBHO BIUIMHYTH Ha Horo
AKTUBHICTE.

Indopmanis 11020 CaMOCTIIIHOr0 BBEJCHHSI MpenapaTy IMenrpas

Jlikap MOYe BMPIIUNTH, WO CaMOCTIiiHe BBEACHHA Npernapary IMenrpas Gyne 6inbr 3pyunum. Jlikap abo
MejIcecTpa TMOKaKyTh, AK POOHTH iH'eKLit camoctifino. He mamaraiitecst pobutr iH'ekuiii camMoCTi#HO oes
crieliabHOrO HABYAHHSA Y AiKaps abo MeMUHOT CeCTPH.

THCTpYKIi MO0 CaMOCTIfHOrO BBEACHHS NperapaTy HABEACHO HIDKHC, ajie I HaJI€XKHOro JIKyBaHHA
3aXBOPIOBAHHS HeOOXiKHa TicHa Ta MOCTIHHA criBrpats 3 JiKapeM.

SIKIIO BUHHMKAIOTH CYMHIBH 11100 caMOCTiHOro BUKOHaHHA iH'ekui, abo Gymp-siKi {HIII 3aIUTaHH, ctig
3BEPHYTHCS 10 ZOTOMOTY JIO JiKaps a60 MeINYHOT CECTPH.

Sk camocTiiino 3po6HTH in'eKuilo npenapary Menrpas?

Tpenapar HeoOXiZHO BBOAHTH B TKAHHHY esnocepennbo mif mKipy. Taxui crioci6 BBeIeHHS JKiB
Ha3UBa€THCA MiIIIKIPHOIO iH’ EKLIELO.

Heo6xinne ob1agnaHHA

1 ipoBe e migmKipHol iH'ekuii noTpibHi:

* TIOTIEpEIHBO HATTOBHEHM LUTIPHUIL MPenapary Ienrpas;

* CIIUPTOBA CEPBETKA.

sIki fii cJ1in BUKOHATH Nepes THM, IK CAMOCTiHHO 3pobuty in'exuir mpenaparty Tlenrpas?

1. IlicTaHbTe NONEPEAHRO HATIOBHEHHUH WIPUL 3 XONOAN/IBHIKA.
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2. He 3HiMaiiTe KOBMAYOK FOJIKU 31 MIMpPHIA 0 TOr0o MOMEHTY, KOJIH BCE Byzie roToBe /115l BUKOHAHHS in'exuil.

3. Tlepeipre TepMiH NpPUIATHOCTI HAa eTUKETL [Orepe/HE0 HAMOBHEHOINO  IIMpHIA (EXP). He
BUKOPHCTOBYIITE 1Ie#l MperapaT, AKIIO MUHYB OCTaHHiil 1eHb MiCAI TepMiHy MPHIATHOCTI, 3a3Ha4€HOTO Ha
eTUKeTL|, abo AKImo npenapar OyB M03a XONOAUIIBHUKOM MOHal 15 716 abo BTpaTHB MPUIATHICTH 3 Oy/Ib-
AKOT HIIOT MPUYHMHH..

4. TepepipTe 30BHIIHIA BUILI NIPENapary [Tenrpas. Lle noBunHa 6yTH Npo3opa 6e36apeHa piavHa. Ko
TTOMITHO TBEpZi YACTMHKM B MpEnapari, Horo He MOXKHa BHKOPHCTOBYBATH.

S. JIna 6insu koMhOPTHOro BBEAEHHS iH'EKIT 3aIHIUTE MOTIEPEAHEO HAMOBHEHMIT MITIPULL NPK KiMHATHIA
temnepatypi Ha 30 xBuimx abo 00EpexnHO noTpumalite iioro B pyui MpoTATOM Kinpkox xsuiuH, He
Harpipaiite npenapar ITenrpas {HIMM crocoboM (HampHKa, B MiKpOXBHIILOBIH redi abo mij rapAa4or
BOJIOIO).

6. PereaLHO BUMHHTE PYKH.

7. Tloknanite yci HeoOximHi s in'exuii mpeamMeTH (ToTepeqHB0 HATIOBHEHWH IUMpUIl Ta CIMPTOBY
CEpBETKY) y 3py4HOMY, 10Ope OCBITICHOMY Ta JIETKOAOCTYTHOMY micti.

SIk nmigrorysaTH in'ekuito npenapary Iearpas?

Tepen TM, sk BBOAUTH nipenapar [Tearpas, cNij BUKOHATH HaBeeHi HIDKYE i,
He 3acTocosyiiTe nmonepeIHL0 HANOBHEHHH WINPHI, SKINO BiH ynaB Ha TBepay MOBEPXHIO.

Kpoxk 1. ITepesipTe nimicHicTs CHCTEMH.

l. MNepekonaiitecs, 10 CHCTEMA HE MOLUIKOIKEHA. He 3actocosylite BHpiO, AKIIO BU pgomiTHnn Oyab-sKi
MOIIKODKEeHHs (LINpUIa 44 3aXHCHOTO KOBMauka Ul 6OKyBaHHs TOJIKY ITiCJs BMKOPUCTaHHsA) al0
BTPATy KOMMOHEHTIB, & TAaKOX AKLIO 38XHCHWH KOBMAYOK JULA G10KyBaHHS TOJIKH MiC/Is BUKOPHCTAHHA
rniepedyBae y Oe3nmedHOMY MOJOKEHH! 10 BHKOPHCTAaHHA, K [TOKA3aHO Ha PUCYHKY 9, OCKiJIBKM L€
CBIIYMTH PO Te, LIO CHCTeMa BiKe Oyjia BUKOPHCTAHA. Sk mpaBwsio, Tpenapar He CJIiJl 3aCTOCOBYBATH,
SKILO BiH He BITMOBifa€ BHIIAMLY, HABENCHOMY Ha DMCYHKY 1. V rtakoMy BURaJKy yTHII3yHTe BHPiO ¥
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crieniabHUA KOHTEHHED IJiA TOCTPHX MEIMYHMX MNpeaMeTiB (KOHTelHep st yTwumisamii Gionoridno
HeOe3ITeYHHX Marepiaiis).

Puncynoxk 1

Lﬁj

Kpok 2: 3nimiTh 3axncHuii koBnavok roku

1. 3HIMITB 3aXMCHWH KOBITAYOK, K MOKA3aHO Ha PUCYHKY 2, OMHI€I0 PyKoto TPUMANTE KOPITYC 3aXUCHOTO
KOBNA4OK Jisi OJIOKYBAHHS TOJIKH TIC/IA BUKOPHCTAHHSA Tak, 06 ronka Gy/a CpsSMOBaHA B IPOTHIGHKHY
CTOPOHY BiJ{ BAC, HE TOPKAIOYHCE IITOKA MOPIIHS. HINOK PYKOIO NOTATHITH KOBMAYOK FOJNKH MPSIMO, 106
3HATH #oro. Ilicast 3HATTS yTuiisy#iTe KOBMAaYOK TONKM y CleUiaNbHOMY KOHTEHHepi IS MeZHYHUX
npeaMeTiB (KOHTeHHep A/ yTHnizanii GionoriuHo HeGe3neyHUx MaTepianis).
2.V nornepeiHbO HaNOBHEHOMY INMpHI Moxe GyTH HeBennka Gymb6amka nositpst. He cnin i Buganst
nepes iH’exuiero, BeneHHA po3uruHy pasoM i3 6y/Ib6aIIKor0 MOBITPS € Ge3NneqHrM.
3. IlonepeaHpO HATIOBHEHMIA IHIPHL] TENep FOTOBHH 10 BUKOPHCTAHHS.

Pucynox 2

NS
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Kyau caix BBoquTH npenapar?

Hal6inbur Bignmosinaumu MictsiMu anst in’ekuii €:
* BEPXHs YaCTMHA CTETOH, Ta

* )XMBIT, 32 BUHSATKOM JUISHKH HABKOJIO nynka (qus. Puc. 3).

Pucynok 3

=
-

|

ﬂ ]
|
e

—
|
|
L}
g
o




13

Axmo iv'exiio poGUTH iHIIA JTOHHA, BOHA TAKOX MOXE BUKOPHCTOBYBATH 3a[HIO Y4CTHHY PyK (IMB.
Puc. 4)

PucyHnok 4

PexoMeH10BaHO mopasy 3MiHIOBaTH MicLie iH'eK1il, B IHIIOMY BUNaaKy iCHye PU3HK TOTO, IO Miclie, SIKe
HE 3MIiHIOBaTUMETECA, GoliTuMe.

SIk 3po6mTH iH'ekuio?

IIpozesindikyiite micue iH'eKwil 3a JOIOMOrOK CIHUPTOBOT CEPBETKH, ITOTIM BiATSIHITE IIKipy BKa3iBHUM
1 BENTMKMM TaNbIIMH, He CTHCKalouH ii (1uB. Puc 5).

Pucynok 5
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Kpox 3: Beeairb ronky

- 31erka 3aTHCHITH WKIipy B MicLi iH’ekuil ofHier0 pykoro;
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- IHIIOrO pyKOTO BBEAITH NONIKy y Micue in’ekii mix Kyrom 45-90° (quB. pucyHkH 6 i 7), He TOpKarOUHCh
TOJIOBKH IITOKA MOPINHS.

Pucynok 6

PucyHox 7

[Tonepeanb0 HAMOBHEHHIT MNPHUIL i3 3aXMCHUM KOBITAYKOM JIis OJIOKYBaHHS FOJIKH [iCJIs BUKOPUCTAHHS

* Beenits royiky 1o KiHig B mKipy THM crioco6oM, sikuii oKasaa MequuHa cectpa abo Jikap.

* 3y€TKa BiATATHITE NOPIIEHD MNpPHULA, IO6 MepeBiprTH, 4u He Oy/a BUNAIKOBO HPOKOJIOTA KPOBOHOCHA
cyaviHa. SIKmo no6ayute KpoB y LIMPHULI, BUTSTHITE TOJIKY i BBEIITS i1 B iHIIE MicLe.

* BeentiTe 103y, Npu3HaveHy JlikapeM, JOTPUMYIOUHCH HABEACHUX HIDKYE iHCTPYKIIiH:

Kpok 4: In’exnisn

PoamicTiTe BenMKMi nanens Ha rojopui WToka mopiuHs. HaruckaiiTe Ha WITOK MOPIIHS Ta HAMPUKIHIG
BBEIEHHS HATHMCHITE i3 3yCHJLISIM, 06 YIEBHUTHCS, IO LINPHI MOBHICTIO criopoxkHeHnit (aus. Puc. 8).
MinHo yTpumyliTe WKipy y CKTA[LI J0 3aBepPIICHAS iH’ €K1

Pucynok 8

Kpoxk S: 3axwucT Big yxosy roskoro
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Crcrema Ge3MeUHOT0 BBEICHHS CIIPALILOBYE, KOJH IUTOK MOPIIHA 6y HATHCHYTHH [0 KiHI

- YTpumyHTe MINpPULl HEPYXOMO Ta MOBIBEHO 3a6epiTh BeJUKHMIA ajlels i3 TONOBKH IITOKA MOPIIHS;

- lllTox nopiuss migHiMeThCA pa3oM i3 naiblieM, a IpyXXHHa BTACHE TOJIKY 3 Micld il eKIii BcepenuHy
3aXHCHOTO KOBMAYKa /1)1 GNIOKyBaHHA TOJIKM TiCJIs BUKOpUCTaHHs (auB. PrucyHok 9).

Pucynok 9

IIpo mo ciixg nam’satatu

Y BHNaJKy BUHUKHEHHS Oy/Ib-AKHX MPoGIeM, CIIif 3BEpHYTUCS 32 TOMIOMOTOFO Ta MOPaIoI0 10 MKaps a6o
MEIHUYHOT CECTPH.

Yrunizaniss BHKOPHCTaHMX IINPHIIB

YTunisyiTe WNPHULL 3TIAHO 3 IHCTPYKUIAMHU, HATAHHX JliKapeM, (hapManeBToM abo MEIHYHOIO CECTPOIO.

Axuwo 3acTocoBano Ginbmy no3y npenapary Iearpas, nixk nepen6ayanocs

Y Bunazxy sacrocysanhs 6inemoi gosu npemnapary Ilesrpas, Hix nepen6adanocs, ciijg 3BepHYTHCS 10
Jikaps, bapmalierTa a0 MeIUUIHOT CECTpPH.

Axmo Bu NpOmyCTH/IH BBEACHHSA JO3H NpenmaparTry Henrpas

Axwmio nanienT 3a6ys BBEeCTH 103y Npenapary [lenrpas, MpHU3HAYEHOTO AN CAMOCTIHHOTO BBEAEHHS, CIIiN
3BEPHYTHCS IO JIIKaps, 106 06rOBOPHUTH, KOIH BBOAUTH HACTYIIHY JI03Y.

ITIpunnnenns 3acrocyBanns npenapary Ilearpas

Jlikap noBinOMWUTE MallieHTa, KO TOM MOBUHEH NPUITMHUTH 3aCTOCY BAHHS npenapary [lenrpas. Iinxom
HOPMaJIbHHM SBUIIEM € NPOXOKEHHS IEKLIBKOX KypCiB JTiKyBaHHs npenapatoM [lenrpas.

Y Bunanxy Gynp -sAKuX CyMHiBIB IOI0 38CTOCYBAHHS [LOTO NPEMapary, CJIi 3BepHyTHCA 40 nikaps abo
bapmarnesTa.

4. Moxanei noGivni epexTn

Ak i Bei ikapepki npenaparu, Ilenrpas Moxe BUK/IMKaTH oGiuHi edekTH, X04a He Y BCIX BOHH
BUHUKAIOTb.

Cuia HeraliHO MOBiKOMMTH NiKapst y pasi BUHMKHEHHA GyIb-sIKMX 3 BKA3aHUX HIKYe MOOITHIX edekTiB
abo ix xoMOiHaii:

* Habpsix abo omyxaHHS, sIKi MOXYTb OYTH IIOB’A3aHi 3 PINIEM CEYOBHITYCKAHHSM, YTPYAHEHE AUXaHHS,
"HabpsIK xHBOTa ab0 BiUYTTA MEPEIIOBHEHHS T 3araibHe BinuyTTs BromH. L1i

CUMITTOMH 3a3BUYal PO3BUBAIOTLCS NIBUAKO.

5////{ - /- /;:/A’fﬂ,z/zﬁ/?g //@/ﬁg i |
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e MoxxyTh OyTH cMMNITOMHU He AyXe 4acToro (MOXyYTh BpaxarH He 6inbrue Hix 1 3i 100 oci6)
3aXBOPIOBAHHA I HA3BOKO «CHHAPOM KaIliIAPHOTO BHTOKY», SIKHH CIIPUYMHAE BUTIK KPOBi 3 APiGHMX
KPOBOHOCHHX CYIAWH B OpraHi3M Mali€HTa Ta BUMarac HeBiAKIagHOT MEAUYIHOT JOTIOMOTH.

Hyxe mommpeni noGiuni edpextn (MoXXyTh Bpaxkary Gineme Hix 1 3 10 ocib):
* 6inp y KicTkax. Jlikap nopekoMeH/Iye, 10 MOXHa IpUHMaTH, o6 MonermuTy 6ilb y KicTKax.
* HyOTa i roJIOBHUH GiJtb.

Iownpeni no6iuni edpextn (MOXKYTh BUHHKHYTH He Gisuie Hix y 1 3 10 ocif):

* 6is1b y Micli iH'ekii.

* 3aTJIBHKM 6inb y cyrnobax i m'sa3ax.

* 616 y Tpynsix, He BUKIHKaHH XBOpoGoto cepist abo iHdapKToM.

* MOXYTb BUHMKHYTH J€sIKi 3MiHU KpOBI, ajie BOHU OyayTh BUSBJICH] 33 OTIOMOTOO 3BUHAWHIX aHAII3iB
KpoBi. KinbKicTh IEHKOLMTIB MOXE IiABUILUTHCS Ha KOPOTKHMI Yac; KiTbKiCTh TPOMGOLHTIB y KPOBi
MOXKe 3HU3UTHUCA, IO MPU3BEE [0 OCUICHHS CXUIBHOCTI 0 MOSBH CHHIIIB.

Henowmupeni noGiuni epexrn (MoxyTh BHHUKHYTH He Ginbuie Hix y 1 3 100 oci6):

* aJieprivui peaxilii, BKIFOYAIOUH IOYEPBOHIHHS Ta NPUILIMBHU KPOBI, MKipHUH BUCHI Ta cBepOiX MiNTHOK
LIKipH.

* TSOKKI asieprivni peakuii, BKmoyaoun aHadinakciro (cabkicTb, 3HUKEHHS apTepiaabHOTO THCKY,
YTPYAHEHHs JVUXaHHs, HaOpsK o6myus).

* 36i/IbIIEHHAS PO3MIpY CeJle3IHKM.

* PO3pHB Cele3iHKH. JlesKi BUMaaKy po3puBy ceste3iHKH Gyiu NeTalbHUMM; IyXKe BaKIHBO HEraitHo
3BEPHYTHCSA [0 JIiKaps y BUIMAAKy BUHHKHEHHs OOJIIO y JTiBii BepXHill yacTHHi )kHBOTa a60 y BepXHili
YacTHHI TUIEYOBOTO T0SACY 3J1iBa, OCKIIBEKH L(i CUMIITOMH MOXYTh OYTH IOB'S3aHi 3 CEIe3iHKO0.

* YTPYAHECHHS AMXaHHS; AKIUO Y MaLi€HTa 3'IBUThCA Kalllelb, TEMIEPATypa Ta YTPYAHEHE AUXaHHS, CJIij
TIOBiIOMUTH TIPO Lie JTiKaps.

* BUHHKHEHH: cunjipoMy Caira (Bumykii 60micHi ypajkeHHs KiHL{IBOK CIIMBOBOTO KOJIBODY, 4 iHOI Ha
06MYYi Ta Wi, AKi CyNpOBOIKYIOThCS TUXOMAHKOKO), ajle iHmi GaKkTOpH TaKoX MOXKYTh BifirpaBaTy
TIEBHY POJIb,

* WKIPHWH BACKYJIT (3aTa€HHs KPOBOHOCHUX CYIVH LIKipH).

* YPaXKEHHSA KaliApHOI CITKK BCepeanHi HUpOK (mioMepyoHedpuT).

* MOYEPBOHIHHA B Miclli iH’ eKuil.

*. aHOMAaJIBHI pe3yJIBTaTH aHali3iB KpoBi (Ha 1aKTaTACriAPOreHasy, Ce40By KUCIOTY Ta NyxHy docdarasy).
* MOPYLUCHHS aHai3y KpoBi nedinku (anaHiHamiHoTpaHcdepasa Ta acnapraraminoTpanchepasa).

* KalueJIb 3 KpoB'to (KpOBOXapKaHHs)

* po3naay KpoBi (Mienopucruactynui cuaapom (MJIIC) abo roctpuit Mietoinuuit neiikos (TMJT)).

Piaxicui mo6iani eexTn (MoxyTs BUHMKHYTH He Ginbime Hix y 13 1000 oci6):

* 3aMaJICHHs! 20PTH (BENUKOT KPOBOHOCHOT CY[IMHH, sIKa TPAHCTIOPTYE KPOB Bill CEpls IO PEIITH TiNa), JIHB.
IyHKT 2.

* KpOBOTEYA 3 JIET€Hb (JIeTeHEBa KPOBOTEYA)

* cuHIpoM CTiBeHca-J[KOHCOHA, KM MOXe MPOSIBIISITUCS Y BUNIA/ YePBOHYBATHX, KPYIITHX a60
MilIEHETIOAIOHUX TUIAM Ha TY/Iy6i, 110 4acTo CYNPOBOJLKYETECA POSTALOBAHMMH TIO LICHTPY TyXHPSMH,
MyLIEHHSM IUKIPH Ta BUPa3KaMH B POTi, ropJii, HOCI, Ha reHiTaisgX Ta o4ax, i AKUM MOsKe TIepenyBaTH
JIUXOMaHKa i rpUnonofibni cumnromy. SIKINO BUHHKAIOTH 1l CAMITTOMH, CJTii HEraifHO MPHITHHATH
npuiiom npenapary Ilenrpas Ta 3BepHyTHCS 40 JTiKaps a6o 3a MEIHIHOIO JIOTIOMOT OO, JuBiTECSA TAaKOXK
po3ain 2.

Ilosizomaennst npo noGiuni edextn
Y pasi BuHuKHEHHS Oyab-kuX NOGIYHUX edeKTiB, CIig MOBIIOMHTH mpo Ie JiKaps, dapmanerta abo

MEAUYHY cecTpy. Lle cTocyeTses Takox Oyap-IKuX MOXIIHBHX NOGIYHMX peakuiil, He 3a3HAYEHHUX y LEOMY
JIUCTKY-BKJIa/ILI. TaKoxk MOXHa MOBiJOMUTH IIpo n0GiYHI peakwii 6e3rocepeHpo 10

/%8 / Ztnanz25s //Z/?/w//
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HepxaBHoro arentctea PeciyGitiku CroseHis 3 Jlikapchkux 3aco6iB Ta MEAUYHUX BUPOGiB
Cexropa papmakoHarany

HauionaneHoro LeHTpy dapmakoHarsmy

CrnoseHueBa Byauus 22

SI-1000 JIrobnsana

Ten.: +386 (0)8 2000 500

Daxc: +386 (0)8 2000 510

Enextponna momra: h-farmakovigilanca@jazmp.si.

InTepHeT-cTOpiHKA: WWW.jazmp.si

ITosigomiteHHs npo mo6ivHi peakuii JormomaratoTs oTpumarn 6inbme iHdopMarii momo Ge3MeKH HBOTO
niKapchKOTo 3acoly.

3. Sl 30epiraTtu npenapar Ilearpas

36epiraTy Npernapar y HeJOCTYITHOMY /ISl [iTeH MicIii.

He BuxoprcroBy#Te ueit npemapar miciia 3akiH4eHHs TepMiHy MPHAATHOCT, 3a3HAYEHOTO Ha KOPOGOUL]
Ta eTHKeTUi mrnpuua micns Tepminy npunaraocti (EXP). TepMiH MpHAaTHOCTI 03HA4Ya€ OCTaHHIN IeHb
BKAa3aHOT'O MIiCSILA.

36epiraTi B xononuisHuky (2 °C — 8 °C),

IIpenapar Ilenrpas moxwa 36epiraty npu KiMHaTHIM Temmeparypi (#e Burme 25 °C + 2 °C) mpoTsarom
MaKCHMaJIbHOrO Tepiofy 4o 15 awiB omuokparno. Ilpemapar [lenrpas, samumenuit npu KiMHATHiH
TeMneparypi Ginbiwe 15 auie, ciin BukuHyTH. 3 yciMa NMHTaHHAMH MO0 36epiraHHs LEOTO MPENapaTy,

3BEPHITBCA JI0 JIiKaps, MEWYHOI CECTPH UM papMalieBTa.

He samoposxyBaTu. Bunaakosuii BIUIUB TeMIIEpaTypH 3aMEP3aHHS IPOTATOM IIEPiofy MeHIue 24 rous
OJIHOKPAaTHO He BIUIUBAE HETaTMBHO Ha cTabiNbHiCTh npenapary [lenrpas.

36epiraiiTe nonepeaHLO HATIOBHEHHH INNPHL] B OPUTiHATBHIN YIAKOBII JUIS 38XMCTY Bif cBiTIA.

He BuxopucToBy#iTe Ll npenapar, SKIO BY NOMITHIM IOMYTHIHHS 460 HAABHICTh TBEPIYX aCTOK.
Ilpenapat ne i BuKuaary y kaHaiizauito a6o no6yTosi eMHocTi A1 eMiTrs. Cotin 3anuraTy
bapmaueBTa, Kyly BUKHAATH JTiKH, sKi Ginblne He noTpi6Hi. i 3aX0u JOMOMOXYTb 3aXHCTUTH
HABKOJMILIHE CepeIOBULIE.

6. Bmict ynakoBkw Ta iHma ingopmanis

[lo micTuTe npenapar Iearpas

- Mitoua peqosuna npenapary ue nerginrpactum. KojkeH nonepeaHb0 HAMOBHEHHH IIIPUL MiCTHTB 6 MT
nerginrpactumy B 0,6 M po3umHy.

- HomomixkHi peyoBrHH: HaTpito aueTar, copbit (E 420), nomicopbar 20 Ta Boaa Ans iH'ekiii (XUB. posain
2).

sk Burnsinae npenapar Ilenrpas ta wo mictuts ynakosxa Iearpas

Ienrpas - ue nposopwuit Ge36apBHHMit posunH W iH'eKLiH y MOTEPeIHBO HATIOBHEHOMY WIIPHLIi 3 TOKOIO
Anst iH'exuiit. KoxkeH norepeHb0 HAOBHEHMIM WNPHI MiCTUTE 0,6 MJI pO3UMHY.

Ilenrpas BHIycKaeThes B yIAaKOBKAX, IO MICTATE | MOMEpeIHBO HANOBHEHUH IIIPHUL i3 BOymOBaHUM
3aXMCHHM KOBITAYKOM [UIst GJIOKYBaHHS TOJIKM TTiCJI BUKOPHUCTAHHS B IHAMBIAyanbHOMY GiticTepi Ta oHy

CIIMPTOBY CEPBETKY.
10
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BaacHuk peecrpauniiinoro nocsiguenns
Axxopx Xenckea C.JLY.

Bopnn Tpeiin Cenrp, Momnn ne Bapcenona, 6/,
Enidici Ect, 6 nosepx,

08039, bapcenona,

Icnanis.

Bupoonnx

Axxopn Xenckea [Toncka Cr. 3 0.0.,

Byn. Jlyromepcka, 50, [1a6'auine, 95-200, IToneima

OcraHHiit mepernaa nboro JHCTKA-BKIaAKH 3aificHeno 09/23

Inui pxepena indopmanii

HetansHy indopmaiito npo uei sikapchkuii 3aci6 MoxkHa 3HaiTi Ha BeGcaiiTi €BpONeHcHKOro areHTCTBa
3 MiKapchKKUX 3acobiB: hitp://www.ema.europa.eu

Hactynna indopmanis npusnadeHa BHK/IIOYHO U151 MEAHYHHX NPaliBHUKIB 2060 daxisuiB y ramysi
OXOPOHH 3J0POB'si:

Ilenrpas He MiCTHTH KOHCEpBAHTIB. 3 ONIANY Ha MOXJIHMBHI PU3MK MIKpOOHOTO 3a0pyJHEHHS MIIPHUIM
nponykry Ilenrpas mpusnaveri e a1 0OZHOPAa30BOTO BUKOPHCTAHHS.

He 3amopoxcyBaT. BumnagkoBe ofHoKpaTHe 3aMOPOXKYBaHHS He JOBINE HiXX Ha 24 FOIWHM HE BIUIMBAE
HEraTUBHO Ha cTabinbHicTs npenapaty [lenrpas. Sxuio TpuBanicTs 3aMOpOXyBaHHA NepeBUIIMNa 24
rofvHy, abo SKINO MPOAYKT 3aMOpOXyBaiy Ginbiie oxrHoro pasy, HE CJII] #foro BUKOpHCTOBYBATH.

3 METO¥O MOJTIMIIEHHS BiICTEXYBaHOCTI (haKTOPIB POCTY KOJIOHIH rpaHyIOLMTIB TOPropa Ha3pa Mpenapary
(ITenrpas) Ta HoMep cepii BBeneHOro mupuia NoBUHHI GyTH 4iTKo 3adikcoBaHi B KapTi mamieHTa.

BukopucrtanHs [OMEPEHEO HAMIOBHEHOTO MIIMPHLIA i3 3aXHMCHHM KOBITAYKOM A1 6.TIOKYBE1HH$I TOJIKH ITic/is
BHKOPHCTAHHA

3axHCHUH KOBMAYOK [1s GIOKYBaHH TOJIKM Mic)is {H’ €Kil aBTOMaTHYHO HAKPHBAE TONIKY, M6 3a1106irTu
yxouny. Ile ne BruvBae Ha HopManbsHy poGoTy mmpuua. HaruckaiiTe Ha IITOK HOPINHA Ta HANPUKIHI
BBCICHHS HATHCHITE i3 3yCH/LIAM, 1106 YIIEBHUTHCS, WO WINPHUIL] OBHICTIO CIIOPOXKHEHHH. MiIHO
YTPUMY#Te LUKIPY y CKJIaLi IO 3aBepLICHHS iH’€KLil. Y TPUMYIOUYH WITPUL] HEPYXOMO, HOBiNBHO 3a6epiTh
BEJIMKHI1 [1aJIeLIb i3 FOJIOBKH WITOKA MOpIHS. IIITOK MOpIuHs MiAHIMETECS pa3oM i3 manbieMm, a IpyKUHa
BTATHE TOJIKY 3 MICIIS iH €KL BCepeHHY 3aXHUCHOTO KOBMauKa 11 6JI0KYBaHHS TOJTKH TTiCIIs
BUKOPUCTaHHSI.

He 3acTocoByiiTe nonepeJHL0 HaMOBHEHUI IINPHL, AKINO BiH yNaB Ha TBepAY NOBEPXHIO.
Yrunizauis

Bynp-saxuit neBuropucTanuii nikapckKuit 3aci6 abo BinxXomM ciTifl yTUIi3yBaTH BiAMOBIAHO 0 MiCLIEBHX
BHMOT.

/ s 7 s . Ly



19

JIOATOK I
KOPOTKA XAPAKTEPUCTHKA JIIKAPCHKOI'O 3ACOBY
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1. HA3BA JIIKAPCBKOI'O 3ACOBY
IMenrpa3 6 Mr, po3unH AJ IH'€KLii y MONepeIHEO HATIOBHEHOMY LITTPHIL
[Tenrpas 6 Mr, po34MH I iH'€KLiH Y TONEpeIHHO HATIOBHEHOMY iH’ €KTOPI

2. AIKICHHWH TA KILIBKICHUM CKJIAJX
Ilenrpaz 6 ML, PO3YMH [UIA 1H'EKILIH V TONEPEIHEO HATTOBHEHOMY NITIPHIL

KoxeH monepeanso HanoBHEHUH MPULL MICTUTE 6 Mr nerdinrpactumy® B 0,6 M1 po3unHy s iH'eKIiM.
KoHnuenTpallist ctaHoBUTE 10 Mr/MJ1, po3paxoBaHa JIKIIE Ha OCHOBI BMicTy Gimka **,

[lenrpas 6 MI, PO3YMH AU iH'€KLH vV MONEpeIHEFO HAMOBHEHOMY iH €KTODI

KoxxeH nmomepeIHp0 HAallOBHEHUH 1H’ eKTOp MICTUTE 6 Mr nerdinrpactumy* B 0,6 M po34MHY AJIS iH'€KLIH.
Konientpanist ctaHoBUTh 10 Mr/mu1, po3paxoBana JIMIIe Ha OCHOBI BMIiCTy Gimka**,

* BupoOGiisieTses B KIiTHHAX Escherichia coli 3a Texnonoriero pexom6binanii JIHK, a nmotim o6'eaHyerbest 3
nonietnnerHmikoyem (TTED).
** KoHnieHTpalis cTaHoBUTh 20 MI/MJI 3 ypaxXyBaHHIM YaCTHHOK MOJIEKYJT MOJiE THIIE HIITIKOJTIO.

Cuna gmii 1poro nikapcekoro 3acofy He CJiiJi MOpIBHIOBATHCS 3 CHJIOK Iii iHIIMX IeriiboBaHUX abo
HererilboBaHUX OinKiB Tiel » TepaneBTHYHOI rpymu. [[ns oTpumanHs HomaTkoBoi iHdopmanii AMB.
po3min 5.1.

JTonmoMiyKHIi pPeYOBHHH 3 BIIOMOIO i€
KoxxeH rmomepeanbo HaNmOBHEHHH MIpull a00 MONepeaHR0 HaoBHEHHMH i’ ekTop MicTATE 30 Mr copbity
(E 420)

[ToBHuit mepemik JONOMIKHUX PEYOBHH JIUB. Y po3aiii 6.1.

3. PAPMAIIEBTUYHA ®OPMA

Posuun puis iH'exii.

[pozopuit Ge3bapBHUI PO3UMH IS iH'€KLIIA.

4. KJITHIYHI XAPAKTEPUCTHUKHA

4.1 TepanmeBTHYHI NOKA3aHHSA

3MEHIEHHS Hacy Tpm?anoc:Ti HEWTpomneHil Ta 4YacTOTHM BWHHUKHEHHs (eOpunpHOi HeHTporeHii y
JOpOCIMX MAalieHTiB, AKI OTPHMYIOTh LIMTOTOKCHYHY XiMieTeparliro 3 MPHUBOAY 3JIOSKICHUX 3aXBOPIOBAHb
(kpiM XpOHIYHOIO Mi€N0OIAHOTO NEeHKO3y Ta MIENTOAUCIIIIACTHYHUX CHHIPOMIB).

4.2 [losyBaHHsA Ta cnocid 3acTocyBaHHSA

JlixyeanHs1 npenaparom Ilenrpas mae po3rnodvHATH Ta KOHTPOMIOBATH JIKap, sIKMH Mae JocBin y cdepi
OHKOJIOTIT Ta/abo remaroorii.

”O'Sk BaAHHA
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PexomeHmOBaHO 3acTocoByBaTH OAHY 03y 6 Mr npemapaty Ilenrpas (omuu TIONEPEAHbLO HAITOBHEHHI
wnpuy abo iH’eKTOp) AN KOKHOTO LMKIY XimieTepamii, sSIKy BBOAATH IOHaMMeHIIe yepe3 24 roguHu
MiCJIs 3aBEPLIEHHS LIUTOTOKCHYHOT XiMieTeparrii.

OcobnuBi rpyny MauieHTiB

JliTi Ta itk

Besnieka ¥ edexTupHicTs npemapary Ilenrpas y miTelt Ta MmmiTKIB 40 IBOTO 4yacy HE BCTaHOBJICHI.
HoctynHi Ha chorommi nani ommcani y posaminax 4.8, 5.1 ta 5.2, ajge He MOXHa chopMyIoBaTH
pekoMeHnaalii MOoAO A03yBaHHs.

[TauieHTH 3 NOpYMEHHIM (yHKIIT HUpOK

He pexomerjoeaHo 3miHIOBaTH M03yBaHHs MAljeHTaM 3 MOPYIICHHAM (yHKLHT HHPOK, BKJIFOYAIOYH
TEPMiHAIBHY CTa/lit0 HHPKOBOT HEMOCTATHOCTI.

Crocif 3acTocyBaHHS

Higmkipae 3actocysanns. In'ekuil caix po6utyu mix mkipy crerna, skueota abo mieya.
[HCTpY KT 11010 IPUTOTYBaHHS NIpeNapaTy 0 3aCTOCYBAHHS HABENEHO y po3zini 6.6.
4.3 Ilporunokazanns

IMigeyimena 49yTnuBicTs 0 Airo4oi pedoBUHM a60 10 GyAb-AKOT 3 JOTIOMDKHHX PEYOBMH, BKa3aHUX Y
po3ainy 6.1.

4.4 Cnenia/ipni 3acTepexenHs Ta 3an06DKHI 3aX0H MO0 3aCTOCYBAHHS

BigcTekyBaHICTh

3 METOIO IMi/(BUIIEHHS BiICTEXXYBAHOCTI GiONOTIUHIX TiKapChKHX 3aco6iB, TOProBeNIbHa Ha3Ba BBEICHOTO
npenapary noevHHa OyTH 4iTko 3adikcosaHa.

[locTpuii mienoinauii neiikos (I'MJI)

O6mesxeni kniniuHi JaHi CBimYaTe NMpo MOpPIBHSHMI BIUUE nerdinrpacTuMy Ta (inrpactuMy Ha uac
BIIHOBJIEHHA NPM TSKKIA HeHTpomeHil y mauientie 3 [TMJI de novo (amB. posmin 5.1). OmuHax
ROBrOCTPOKOBI e(eKTH MerdpinrpacTiMy mpu rocTpoMy MieIoiIHOMY JIeHKO31 He BCTAHOBJEH, TOMY Horo
CJI 33CTOCOBYBATH 3 00EPEXKHICTIO y Wikt TpyITi MaLieHTiB.

®akrop G-CSF Moxxe CTUMYIIIOBATH PIicT MielOTIHUX KIITHH in vitro, i MOmiGHHI edexr in vitro Moxe
crocTepiraTies i AJis AesiKUX HEMIENTOTAHMX KIIITHH .

Besrieka Ta edexTuBHicTs merdinrpactumy He mocmimkysanmcs y NauieHTIB 3 MIENOOUCTINACTHYHUM
CHHAPOMOM, XPOHIYHWM MIENOIIHMM JIGHKO30M Ta y MALEHTIB i3 BTOPHHHMM rOCTPUM Mi€eJIOiTHUM
NEHKO30M; TOMY HOro He CIlii 3aCTOCOBYBAaTH IUIsl TAKWUX MALCHTIB. Ocob6nuBy yBary ciifg mpumiisaTd
PO3MEYBAHHIO G/IACTUYHOTO MEPETBOPEHHST XPOHIMHOTO Mi€TOTIHOrO Neifko3y Ta rOCTPOTo Mi€JIOTIHOTO
JIEHKO3Y.

3
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Besneka Ta edexTHBHICTE 3aCcTOCYBaHHSA TerdinrpacTuMy He Oy/ld BCTAHOBNEHI Y MAUE€HTIB de novo 3
TOCTPUM MIENIOIAHMM JNIeHKo30M y Bili < 55 pOKiB i3 pe3yNbTaTOM LMTOTEHETHYHOTO MOCIIIKEHHS
t (15;17).

Besnexa Ta edexTuBHICTE nerdiarpacTuMy y namieHtis, siKi OTpUMYIOTH BHCOKI M03H XiMieTeparil, He
nocnmikysanuca. el nmikapcbkuit 3aci6 He CIiL 3aCTOCOBYBaTH 3 METOK 30iNBINEHHS J03M

LMTOTOKCUYHOI XiMieTeparlii MOHa BCTAHOBJEHI CXEMH JO3yBaHH. .

ITobiyni peakiiii 3 6OKy JereHs

IToeigomnanoca mpo nobiumi peaxuii 3 GOKy JiereHb, 30KkpeMa iHTEPCTHIIANLHY MHEBMOHIO, ITiCIs
sacrocypanHst G-CSP. [lauientn 3 indineTpamieto nereHp abo MHEBMOHIEIO B HENABHEOMY aHAMHE3
MOXYTb MaTH MiABUINEHUH PU3NK X BUHHUKHEHHS (IUB. po3ain 4.8).

[losBa nereHeBWX CHMNTOMIB, TaKMX K Kallelnb, TapsAdKka Ta 3aJdIKa, y TIOCOHAHHI 3
PCHTT€HOJIOTIYHNMH  O3HAKAMHM JIETCHEBMX IHOINBTPATiB, MOTIpWIEHHAM [uxanbHOi GyHKUIT Ta
30iNbIIEHHAM KiTbKOCTi HEHTpodimiB Moxe OyTH paHHIM MPOABOM PO3BUTKY FOCTPOTO PECHipaTOPHOTO
aucrpec-cuHapomy (IPAC, anrn. ARDS). V Takmx BHNagkax CIliI PpO3IISHYTH IIPUIWHEHHS
3aCTOCYBaHHsA TerdiirpactumMy 3a pillleHHsAM Jiikaps Ta [PU3HAYEHHS BIAMOBiAHOro NiKyBaHHs (AUB.
po3nin 4.8).

Inomepyinouedhput

Y nauienTis, sAKi oTpuMyBany dinrpactum Ta nerdinrpacTumM, NoBigOMIANOCS PO BANAAKH BUHHKHEHHS
rnomepyinonedpury. Sk npasuno, mIoMepyloHeDpHT 3HHMKAE IICHA 3HIKEHHA A03d abo Biamini
dinrpactumy Ta merdinrpactumy. PekoMeHOyeTeCcs TpOBeAeHHS aHANizy cedi 3 MOJANBIIMM
MOHITOPHUHIOM.

CHHAPOM KAIMIJISIPHOTO BUTOKY

ITicns 3actocysanHs G-CSF moBizomianocs mpo BHNAAKM CHHAPOMY KaIiIAPHOTO BHTOKY, SKHM
XapaKTepH3y€eThCs TINOTeHsiero, rimoansbymiHeMielo, HabpskaMu Ta reMoKoHLeHTpauicto. IlalienTn, y
SKMX PO3BUBAFOTHCS CHMITTOMM CHHIPOMY KaNliJIIpHOrO BHUTOKY, ITOBMHHI NepeGyBaTH Mig peTelbHUM
HAITSI0OM 1 OTPUMYBAaTH CTaHIApTHE CHMMTOMATHYHE JiKyBaHHS, sSK€ MOXeE BKIIOYATH HCO6X1,ZLHICTB
iHTeHCHBHOT Tepanii (1uB. posain 4.8).

30iaEIIEHHA celle31HKH Ta DO3PHB Cele3iHKH

licna  3acTocyBanHsA rnerdinrpacTUMy MOBIAOMIANOCS TIPO 3a3BHYail GE3CHMITOMHI  BHNAIKH
CIUICHOMerajiii Ta BWI4JKH PO3PUBY Cele3iHKH, BKIJIFOUAIOYM ITOOJMHOKI JeTaNbHi BHMAiKU (IUB.
posnin 4.8). Tomy crifi yBaXKHO KOHTDOJIFOBATH pPO3MIp CeNe3iHKH (HATIPHKNAK, MEIMHYHHMA OIIAL,
YJABTPa3BYKOBE JOCII/KEHH). Y Nalli€eHTIB, sIKi CKapXkaTbesl Ha Oilb y MiBil BepxHil Ainaxui xusoTa abo
BEPXHIil 4aCTHHI MJIEYOBOrO I0SACa, CIIiJ PO3IVISIAATH MOXKJIMBICTE PO3PUBY CEE3iHKH.

TpomGonmtonenis Ta agemis

3acTocyBanHa numle nerdiarpacTuMy He 3anobirac po3BUTKY TpOMOGONMTONEHIT Ta aHeMii, OCKiIbKHM
MienocynpecuBHa Ximieteparis y MOBHIM /031 NMPODOBXYETLCA BiAMOBIXHO O NpPH3HAYEHOI CXEMH
TKYyBaHHS. PEeKOMEHIY€ETbCs PEryIsIPHO KOHTPOJIIOBATH KiNTbKiCTh TPOMOOLMTIE Ta PiBEHb TeMaTOKpHTY.
Crnin noTpumyBatrcs 0co6THBOT 06EPEXKHOCTI MPK 3aCTOCYBaHHI IPOTUITYXIHHHIX XiMiOTepaneBTHIHHK
nperaparis (K OKpemo, Tak i B kom6iHawiT), AKi MOXYTE CIPUYHHSATH TSKKY TPOMOOLUTONEHIFO.

/
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MienoaucnnacTHyHuii CHHIPOM Ta rOCTPHIl MieTOTIHMI elKo3 y ManieHTiB 3 pakoM MOTOMHOT 341031 Ta
JIeTeHb

B ymoBax o6ceppaniifHiX JOCIiMKeHb Micis A0IycKy npernapary B 06ir 3acToCyBaHHs 1ergiarpacTuMy y
koMOiHamii 3 ximieTepamiero Ta/abo TNPOMEHEBOIO TEpAIMIEId  aCOUiOBANOCA 3  PO3BHTKOM
mienogucnnactuanoro cuaapomy (MJIC) ta roctporo mienoinHoro Jeiikosy (IMJI) y mawuieHTiB 3 pakom
MOJIOYHOT 3aJ1031 Ta JiereHb (AuB. po3nin 4.8). IlamieHTH 3 pakoM MOJOYHOT 3aJ703K T4 JiereHb NOBHHHI
nepeOyBaTy Mif peTeTbHUM HATTISAAOM LIOI0 MOSIBH 03HAK Ta cumirtoMmis MJIC/TMIL

CeproBHIHOKIIITHHHA aHeMisd

Kpusu cepnoBMAHOKNITHHHOT aHeMil acoLioBaJIUCS i3 3aCTOCYBaHHAM NMer¢iarpacTUMy y MalieHTiB i3
CEpITIOBUAHOKIIITHHHOIO 03HaKOI0 abo CepnOBHIHOKIITHHHOIO XBOpoOoko (auB. po3ain 4.8). Tomy mikapi
NOBUHHI OyTH OOEPEeXXHMMHM NpH IPU3HAYCHHI NerdiarpacTUMy TaK¥M TNal[i€eHTaM, 3iHCHIOBATH
MOHITOPHHT BifIMOBIAHUX KIIHIYHUX Ta JIaBOPAaTOPHHUX MOKA3HHKIB 1 BPaxOBYBAaTH MOXKJIMBUI 3B'S30K
LILOTO JIiIKapChKOro 3aco0y 3i 30G1IbIIEHHAM cee3iHKU Ta Ba30OKIIFO3UBHUMH KPHU3aMH.

JleHKo1LINTO3

Kinekicte netixouutis cranosuna 100 x 10°/1 abo 6inmeme y menm Hix 1% namieHTis, ski OTpUMyBaIH
nerginrpactum. Ilpo nobiuni peakuii, Ge3nmocepenHpO NOB'A3aHi 3 UMM pIBHEM JIEHKOLIUTO3Y, He
nopigomisocs, Take MiIBHUINEHHA KiJIBKOCTI JIEWKOIMTIB € TMMYAacOBHMM, 3a3BHYail CIOCTEpiraeThes
yepe3 24-48 roavH micias BBEAEHHA J03M Ta Bignosigae dapmakoguHaMiuHUM eQEKTaM LHOTO
nikapcbkoro 3acofy. BpaxoByrouw KiMiHIYHI €eKTH Ta MOXIMBICTE PO3BUTKY JIEHMKOLIMTO3Y, Tia 4ac
NMKyBaHHS, CJI peryJsIpHO KOHTPOJIFOBATH KiNbKicTh JIeHKOUMTIB., SIKIO KiINBKiCTH JIEMKOLMTIB
nepeBrinye 50 x 10°/n micns AOCATHEHHA OYiKYBAHOTO HAMHMKUOFO PIBHS, 3aCTOCYBAHHS LHOTO
NMiKapCcBKOTo 3acoly CIliJl HEralfHO MPUIIHHUTY.

[inepYyyTiUBIiCTE

[osigomnsanocst npo peakuii rinepuyTAMBOCTI, BKIOYAKOYM aHA(iMaKTHUHI peakiii, SKi BUHHUKaIW Iif
4ac I10YaTKOBOro abo MomaabIIoro NiKyBaHHS HalieHTiB nerdimrpactumoM. Y MNAl€HTIB i3 KIIHIYHO
3HaUyIOK TiMepYyTIMBICTIO 3aCTOCYBaHHS MEr(iArpacTUMy Clij HEraHO Ta OCTATOYHO MPUIIMHHUTH.
Ilerginrpactum He ¢y nNpU3Hayatyt IallieHTaM 3 rinepuymmeicTio g0 merdinrpactumy abo
dinrpacTumy B aHamHe3si. Y pasi BHHWKHEHHs TSDKKOT aIepriqHOl peakuii ciifi po3modaTu BiAmoBigHe
TiKyBaHHA Ta 3a0€3MEeYNTH PETENBHNM HAMIS 3a MAliEHTOM MPOTATOM KiJIbKOX JHIB.

Cunapom Crisenca-/[3koHcoHa

Pinko mosinomnsnoca mpo eumaaxu cuaapomy Crienca—[Dxoncona (CCII), AKMH MOXe CTAHOBUTH
3arposy [ KUTTA ab0 MaTW JIeTalbHHUE HAcliooK, Y 3B’I3Ky i3 3aCTOCYBaHHSAM nerdinrpactumy. Y
NalieHTiB, y AKkuX po3BuHyBcss CCJ| mix wac JyikyBaHHs mnerdiarpactiMom, MOBTOPHE 3aCTOCYBAHHs
LBOTO JIIKAPCHKOTO 3ac00y MPOTHUITOKA3aHe.

IMYHOreHHICTE

Sk iy BUMAAKy BCIX TepameBTH4HHX GiNKiB, iCHye MOTEHLiHA MOXIMBICTH PO3BUTKY iMyHOr€HHOCTI.
YactoTa yTBOpEeHHs aHTHTIN NpoTH nerdinrpactuMmy sarajgoM Hu3bKa. Sk i ana Beix Gionmoriunmx
JNiKapCbKUX 3ac006iB, OUIKYETHCS YTBOPEHHS 3B'3yBalbHUX aHTHUTLT; NPOTE AOTENEpP IX HE MOB’S3yBaau 3
HEUTpPaJizyro4yol0 aKTUBHICTIO.

3anajieHHs a0pPTH
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IToBinoMJIsAIOCs PO BUITA/KK 3aMaleHHA a0PTH IICIA 3aCTOCYBaHHs (inrpactumy abo merdirrpactumy
SIK y 3MOPOBHX 0Ci6, TaK i B OHKOJIONiYHHX MauieHTiB. CUMITOMH BKJIIOYaIH JNHXOMAHKY, Gilb Y KHBOTI,
noraHe CamoIodyTrsi, OLIb y CNHMHI Ta MiABHMINECHHS pIiBHA MapKepip 3amaneHHs (Hanmpuknag, C-
peakTuBHOrO 6iTKa Ta KinekocTi neifkouuri). ¥V 6GinbluocTi BuMankis [iarHO3 3amaleHHs a0pTH
BCT@HOBJIFOBAIH Ha NiACTaBi KoMITtoTepHOI ToMorpadii, i 3asBHuail cTaH NmawieHTiB MoMiNIyBaBes micnsa
Bigminnm dinrpactumy abo nerdinrpactumy. Jusithes Takox posain 4.8.

Mo®Ginizauisa nepudepnuHiux KpOBOTBOPHUX KiIiTHH-onepeaHukie (PBPC)

Besmeky Ta edexruBHicTh 3acTocyBaHHA mnpemapary Ilenrpas s Mo6inmizanii KpoBOTBOPHMX KIiTHH-
NoNepeAHUKIB y NallieHTiB a00 3OPOBUX NOHOPIB HATEXKHNM YHHOM HE OLLHIOBAJIH.

Inmi ocobnusi 3axoau Besnexn

ITinBuIEeHHs rFeMONOETHYHOT aKTUBHOCT] KICTKOBOTO MO3KY Yy BIIOBIAB HA Tepamito (pakTopamu pocTy
acoLOBAJIOCS 3 TUMYaCOBAMH MO3UTHBHHMH pe3yNsTaTaMH Bisyaisauii xictok. Lle cmig BpaxoByBatn
IpY iHTEPTIPETallil pe3yNbTaTiB Bi3yalbHUX HOCTI/HKEHD KICTKOBOTO MO3KY.

Vei nartiedTu

KoBnauok rofiki monepefHb0 HAIIOBHEHOrO LUMpHLA MICTUTH CyxWil HaTypanbHHM Kaydyk (roxigHe
JIATEKCY), SIKUM MOYKE CIIpUMHUHUTH aJIepTivHi peakuii.

JlonoMirkHi peUOBUHHU

Copbiton
Cnix BpaxoBYBaTH aIMTHBHY [if0 OJHOYACHOTO 3aCTOCYBAHHS JIIKAPCHKHUX 3ac0BiB, MO MiCTATH copBiTom
(abo ¢ppyxTO3y), Ta XapUOBHX MPOMYKTIB, 1O MICTATE copbiTon (abo dhpykTosy).

Harpiit
Lle#i nikapcpkuit 3aci6 micTuTh MeHIne Hix 1 MMonb Harpito (23 Mr) Ha 103i 6 MK, TO6TO NPaKTHYHO He
MICTHTB HaTpIil0.

4.5 Bzaemogis 3 iHIIMMH JTiKAPCLKHMH 3ac06aMH T2 inwi ¢opmu B3aemonii

3 omnamy Ha MOTEHUIHHY YyTIMBICTB IIBHAKO MpPOMidepyrounx MieTOIMHHUX KIITHH JO HUTOTOKCUYHON
XimieTeparii, ner¢inrpacTuM Cix BBOAMTH IMOHaliMeHINe dYepe3 24 TOXMHWM MicAA 3aBEPIUCHH:
LMTOTOKCHYHOI XimieTepanii. ¥ KTiHIYHHX AOCITIIKeHHSX Gyino TMoKasaHo, mo MerdilrpacTHM MOXHA
Gesneuno BBOAUTH 3a 14 auiB o mowaTKy Ximierepamii. OxHouacHe 3actocyBanns npenapary Ilenrpas 3
OyAb-sKMM XiMiOTEpaneBTHYHHM JIKapChKUM 3ac060M He BUBYanOCA. V JOCHTKEHHAX Ha TBAaPHUHAX
koMbiHOBaHe 3acToCyBaHHA merdinrpactumy ta 5-bropypaumny (5-FU) abo iHmmX aHTHMeTabGOIITIB
acoLiI0BAJIOCA 3 NOCHICHHAM Mieocyrnpecii.

Moxnuei B3aemoflii 3 iHINMMH reMONOCTHYHMMH (hakTOpamm pocTy ab0 LMUTOKiHAMH Y KITiHIYHMX
JOOCNIKEHHSAX CHELialbHO HE T0CIIHKYBAJIKCE.

IoTeHWIHHY MOXMBICTE B3a€MOZIl 3 JiTieM, SKMM TakoX CTUMYTIOE BHBITbHEHHS HEHTpOdiiB,
creLiaJIbHO He A0CHiKyBaTH. HeMae 10Kka3iB TOTO, IO Taka B3aEMOIS MOXKE OyTH WIKiATWBOIO.

Besneka Ta edekruBHICTb 3acTocyBanHsa npenapary Ilenrpas y nauientis, ki oTpuMytoTh XiMieTeparmito,
O CTIPUYHHSAE MI3HIO MiENOCYTIpecito (HalpHKIa, HITPO30CEeYOBHHH), He OL[HIOBAIIH.

6
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Crieundivni KocaipkeHHs moao B3aemonii abo MetaboutiaMy nerdinrpacTuMy He MPOBOIMIHCH, ONHAK Y
KIIHIYHUX HOCIIIKEHHAX He Gyno BHSIBICHO O3HaK B3aeMOZil MerdinrpacTumy 3 6yab-SKMMH iHIIIMM
NiKapCbKHUMH 3acobamu.

4.6 PepTHJIBLHICTD, BATiTHICTL Ta roAyBaHHS IPYAIIO

Baritnicts

Haui momo 3actocyBanna nerdirpacTUMy y BariTHHX XIiHOK BincyTHi abo obmexeni. JlocsimkeHHs Ha
TBapHUHaX TIOKa3ajli PENPONYKTUBHY TOKCHYHICTB (auB. po3ain 5.3). Ilerdinrpactum He pekoMeHIy€eThCS
3aCTOCOBYBATH IIiJl Yac BATiTHOCTI, a TaKOX XiHKAM PENPOLYKTHBHOIO BiKy, IKi HE BMKOPHCTOBYIOTH

edexTHBRHI 3acobu KOHTpaLemnii.

loayBaHHg TPYITIO

Henocrarnpo panux womo exckpenii merdinrpactiumy Tta/abo Horo MeraGonitis y rpyase monoko. He
MOXHa BWKJIFOYATH PU3MK ANl HOBOHAPOIKEHHX NiTeH/HeMOBIAT. HeoOXinHO NpUMHATH pilIeHHS I0A0
TIPUTIMHEHHsI TPYAHOTO BHUTONOBYBaHHS / yTpUMaHHs Bif Tepamii merdinrpactumom, Gepydyu [0 yBaru
KOPHCTH IPYJHOTO BHTOXYBAHHS Il AUTHUHHU Ta KOPHUCTH BiJl Teparii A/ Marepi.

DepTHNBHICTE

llerginrpacTuM He BIUTMBAB HA PENPOTYKTHBHY GYHKLiIO a60 GepTHIBHICTE y caMILiB i caMOK IIypiB MpH
KYMYJIATHBHHX THXXHEBHX [03aX, sKa TIPUOIHZHO y 6-9 pasiB MepeBHINyBai peKOMEHI0BaHY 103y JUIA
JFONMHM (3 pO3paxyHKy Ha IUIOLLY NOBEPXHIi Tina) (auB. posmin 5.3).

4.7 BujiuB Ha 3IaTHICTH KePYyBATH TPAHCIOPTHAMM 32c06aMH Ta MPANIOBATH 3 MeXaHI3MAMH

IerdinrpacTum He BrutMBac a6o Mae HE3HAYHMUI BIUIMB HA 3HATHICTB KEPyBaTH TPAHCIIOPTHUMH 3acobaMu
Ta NpalOBATH 3 MEXaHI3MaMH.

4.8 He6axani epextn

[Tigcymok npodino Oesneku

[lobiyHuMu peakuismu, npo sKi naliuacrime moeigomisutocs, Gymu 6ink y kicTkax (nyxe gacto [> 1/10])
Ta CKEJETHO-M'130BHHA Outs (vacto [> 1/100 mo < 1/10]). Bine y kictkax 3a3Buyail 6yB THMYacoBHM,
nerkoro  abo  MOMIPHOTO CTyNeHs iHTCHCHBHOCTI Ta y GiNBIIOCTI MNALli€HTIB KOHTPOJIOBABCA
CTAaHAAPTHUMU aHAJILICTHKAMU,

Peakuil rinep4ymMBoCTi, BKITIOYArOYM BHCHITAHHSA Ha LIKIpi, KPOTIVB’SIHKY, aHMOHEBPOTHYHMI HabpsK,
3aMUIKY, SpUTEMY, NMPUIJIMBK KPOBI Ta apTepiaibHy riMOTEH3it0, BUHMKAIM MiJ 4Yac MO4aTKoOBOro abo
NOJANBIIOro JIKYBaHHs nerdinrpactamoM (Heuacto [> 1/1000 go < 1/1007]). Cepitosni anepriuni peakuir,
BKIIOYalOYM  aHainakcito, TakoXX MOXYTh BHHHKATH Y IAL{€HTIiB, AKi OTPUMYIOTH NerdiirpacTiM
(HewacTo) (uB. po3ain 4.4).

CHHAPOM KaTIJIAPHOTO BUTOKY, KM MOXXE CTAHOBHTH 3aTpO3Y JUIS JKMTTA Y pasi 3aTpUMKH JIKYBaHHS,
TMOBINOMJIBCS SIK He4acTHi Bumagok (> 1/1000 no < 1/100) y nauientis, ki oTpumyBanu ximMieTeparriio i3
3actocyBanHsiM G-CSF; nuB. posnin 4.4 ta niaposain «Onuc oGpaHnx no6ivHUX peaKiiiit» HIbKYE.

36iMbIMIEHHs CENE31HKY, TEPEBaKHO OE3CHUMIITOMHE, BUHHKAJI0 HEYACTO.
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Po3puB cenesiHKH, BKIIOYAIOYH TOOAWHOKI JIETAJIBHI IOBIJOMJISIBCST  HEYACTO IMicjs

3acTocyBaHHs nerginrpactumMy (aue. posain 4.4).

BHUITAKH,

ITpo noGiuni peakuii 3 60Ky JereHs, Taki K iHTEpCTHLiajbHA ITHEBMOHIs, HaOpSK JIeTeHb, JIETEHEBi
iHdineTpaT Ta (i6po3 sereHs, NOBIIOMILUTHCA HedyacTo. Pigko Le NpU3BOAMIO A0 JUXaTbHOT
HEJO0CTaTHOCTI abo roctporo pecniparopHoro aucrpec-cuuapoMmy (ARDS), Brmouarouy BUIGOAKA 3
JeTaJbHHUM HacHiakoM (IUB. po3min 4.4).

TTooamnoki BUINAIKU CEPIIOBUIHOKITI THHHUX Kpu3iB MOBIIOMJISUIMCA Y  TIALi€HTIB i3
CEpIIOBMIHOKIIITHHHOIO O3HAKOKO a00 CEepHOBHAHOKIIITHHHOIO XBOpoGOK (HEYacTo y MaIlieHTiB i3

CEepPIIOBHIHOKIIITHHHOIO XBOpo6oI0) (IuB, po3ain 4.4).

Tabnuuruii nepenik mobivyHMX peaxuiii

V nHaBeneHiH Hwx4e TabnuLi mnpexcTaBieHi MoOivHi peakiii, mpo AKi MOBIZOMIAIOCS Y KIIIHIYHHX
JOCIIPKEHHSAX Ta 3a Pe3yNbTaTaMU CIIOHTaHHHX MOBIIOMIIEHB. Y MeXax KOXHOI MpyIH 4acTOTH MobiuHi

peakuii HaBeeH] B MOPAAKY 3MEHIIEHHS TXHEOT CepHO3HOCTI.

Knac cucrem Ilo6iuni peaxnii
opraHis 3a Hyxe gacTo YHacto Heuacto Piaxo Myxe piako
MedDRA (>1/10) 1100 30< | (1/1000 g0 < |(=1/10 000 no <| (< 1/10 000)
1/10) 1/100) 1/1 000)
HoBoyTBopen- MienonucnnacTuy
HA AoOposnKicHi, HMH cuHApPOM |
3J108KicHI Ta loctpuit
HeyTOYHEeHi MienoigHui
(BRIIIOYAFOYH JerKo3!
KicTH T2
moJIinm)
Ilopyuwienus 3 Tpombonurorne- |CeprnoBUIHOKITITH-
60Ky KpoBi Ta Hig' HHa aHeMis 3
JimpaTuaHoT Jleiikonuros’ KpH30M?
cHUCTeMH Cninenomeranis?®
Po3zpus cenesinkn?®
Ilopymenns 3 Peaxuit
Oury imyHHUT ritepuy imBoCt
CHCTEMH Amnaodinakcig
Iopymenns [TinBuineHHs
obminy KOHUEHTpaLii
PEYOBHH Ta CE4OBOI KUCIIOTH
XapuyBaHHS
Iopywennsi 3 ([onoBHMit 6!
00Ky HepBOBOI
CHCTEMH
INopymenusn 3 Cungpom 3ananeHHs
6oKy cynuHHOT KariisipHOTO aopTH
CHCTEMH BUTOKY"
Iopymienus 3 Toctpuii Jlerenesa
60Ky quXajJbHOT pecniparopHuit KpOBOTEYa
CHCTEMH, AVCTPEC-CUHIAPOM?;
opraHie no6ivyHi peakmii 3

[
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rpyAHOT KJIITKH
Ta
cepeaoCTiHHA

OOKy JIereHs
(iHTEpCcTUIIAIEHA
ITHEBMOHisl, HabpsiK
JICTEHb, JIETEHEB]
iHdineTpaTH Ta
¢i6po3 sereHn)
KposoxapkaHHs
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Ilopywenns 3
Ooky
IIJTYHKOBO-
KHIIKOBOI0

TPakTy

Hynora!

00Ky HHpPOK Ta
Ce40BHAIIbHOT
CHCTEMH

Iopyrenns 3 Cungpom Ceita  |CuHapoMm
0oKy IIKipH Ta (rocTpuit CriBeHca—
nmigmkipHOY bebpunpHuit JxoHcoHa
KJITKOBHHH HEHTpopinbHHH
nepmaros)'-?
IkipHuii
BacKymiT! 2
Ilopymrennsi 3 |binp y kictkax  |Ckenerno-
0oKy KicTKOBO- M’ sI30BHIH 6iB
M’s130BO1 Ta (mianris,
CIOTyIHOT aprpanris, 6inas
TKAHUHW' y KiHLIiBKaX,
6ib y crnivHi,
CKeJIETHO-
M’ 930BHi1 OB,
6ine y i)
IHopywienns 3 ['momepynouedput?

3araabHi
po3Jaau Ta
peaxuii y micmi

bine y micui
g’ ek’
Hekapaianenuii

Peakuii y micui
iH’ eKLii®

BBeJeHHSI 6ine y rpyamii

KJTITI
HiarnocTn4ni IMigeumenHs piBHs
JOCTiIKeHHS NaKTaTaeripore-

Ha3HM Ta JIy>KHOT
docdarazu!
Tpanzutophe
Ii/IBUINEHHS
aKTUBHOCTI
NeYiHKOBHX
depmenrin (AJIT
ato ACT)!

! Musutest posain «Onuc 06paHmx MobiuHMX peaKiiity HIKIe.

? st noGivHa peaxuis Gyna ineHTudikoBana mij 9ac Harmsay micss 3anpoBaKEHHs NpoayKTy B obir, ane
HE CrIOCTEpIranacs y panIoMi30BaHHX KOHTPOJBOBAHMX KIIHIYHHX JOCIIIKEHHAX 33 YYaCTIO JOPOCIHUX.
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Kareropiss yactoru Gyna oLiHEHa IIIIXOM CTATUCTHMYHOTO PO3pPaXyHKY Ha MiAcTaBi DaHux wozao 1576
ManieHTIiB, Ki OTPUMYBAJIM NErQinrpacTum y e’ ITH PaHIOMI30BaHUX KIIHIYHHUX AOCTiIHKEHHAX

Ornuc oxkpeMHX MoblYHUX peakiii

Heuwacto mosigomisanocs mpo Bumaaku cuHapomy CBiTa, Xoua B JESIKHMX BUIAAKAX TIEBHY pOJIb MOIVIU
BiflirpaBaTy CyNyTHi reMaToJIOTiuHi 3JI05SKiCHI HOBOYTBOPEHHS.

HeuacTo moBiIoMIsIOCA PO BUMAAKY [IKIPHOTO BACKYJITY Y MaUi€HTIB, sIKi OTPUMYBaJIH HerdiirpacTuM.
MexaHi3sM pO3BUTKY BaCKYJIITy Y UMX Malli€HTIB HEBITOMHH.

Peakuil y micii iH'ekiii, BKIIOYalO4N epuTpeMy y Micli iH'ekuii (HedacTo), a Takox 6isp y Micui in'ekiii
(9acTo), BUHMKAIH Iifi 4ac MOYaTKOBOro abo MoAasbIIoro JiKyBaHHS MerdiarpacTHMOM.

YacTo moBiZOMIAIOCA MPO BUIMAAKH JEHKOUMTO3Y (KiNbKicTh neiikouutis > 100 x 10%1) (auB. po3min
4.4).

VY nauieHTiB, fAKi OTpUMYyBagM NEr¢iIrpacTUM ITicias [UTOTOKCHYHOI XiMmieTepamii, croctepiraincs
HevyacTi 06OPOTHI NiABUIIEHHS PiBHs c€4OBOI KMCIOTH Ta JIy>KHOI ¢ocdarasu Bix Ierkoro A0 moMipHOTO
CTYNEHs, a TaKoXX He4acTi 0OOPOTHI MiBUINEHHS PiBHS JIAKTATAETiAPOreHa3! Bijl JISTKOro A0 MOMIpHOTO
CTYTeHsI, sIKi HE CYyNPOBOKYBAJIUCS KITIHIYHUMH MPOSBAMH.

Hynota ta ronossuii 6i1b Ay’ke 4acTO cHOCTepiranycs y MaiieHTiB, ki OTpUMYBalH XiMieTepartito.

Hewacto crniocTepiranocs NiABHINEHHS aKTUBHOCTI TNMEYiHKOBUX (epMeHTIB - anaHiHamiHoTpaHcdepasu
(AJIT) abo acnapraraminoTpaHcdepazn (ACT) - y namieHTiB, sIKi oTpuMmyBanu nerdinrpacTuM Micns
LMTOTOKCUYHOI XimMieTepamnii. Taxi migeumeHHs 6yau THMYAaCOBMMHE Ta IMOBEPTATKCS A0 BUXIIHOTO PiBHA.

B emineMioJIOTIYHOMY HOCIHI[IKEHHI y MalLli€HTIB 3 pPakoM MOJIOYHOI 3a/03WM Ta JIeTeHb CHOCTepiraBcs
nigBuieHu pusuk po3sutky MJIC ta I'MJI micns 3acrocyBanHs npenapary [lenrpas y komGiHauii 3
XiMieTepartiero Ta/abo MpOMEHEBOO Teparnieto (IUB. po3ain 4.4).

YacTo roBigoMIISIOCs Mpo TpOMOOLIUTONEHIIO.
[osimomMnsmocs npo BUIAIKU CHHAPOMY KaNiIApHOTO BUTOKY Y 3B’s3Ky i3 3acrocyBaHHAM G-CSF micis
JOIMycKy mpenapary B o60ir. 3a3Bu4ail 1e BiA3Ha4yagocs y TMAali€eHTIB i3 MOIIMPEHUMH 3JI0AKICHUMH

MyXWHAaMU, CEICHCOM, TIPH 3aCTOCYBaHHI JEKIJIBKOX XiMiOTepaneBTHYHHX 3aco0iB abo y marieHTiB micis
adepesy (auB. po3ain 4.4).

ity Ta T TKH

Hocein 3acTocysanHs npenapaty [lenrpas y miteii o6mexenuit. BeranoBneHo, mo yactoTa cepHO3HUX
nobiyHux peakuil y nirei Bikom 0-5 pokie 6yma Bumoro (92%), HiX y Aiteld crapmoro Biky 6-11 pokie Ta
12-21 pik (80% i 67% BinmoBigHo), a Takox y Hopociux. Halnommpenimoro nmo6iyHow peakuicto OyB
6inp y xicTkax (auB. po3minu 5.115.2),

ITorigoMIeHHS PO Ii03poBaHi modiuni peakuil

Baxn1Bo rmoBifoMIIATH NPo Mi03prOBaHi MOGIYHI peakuil micis JomycKy jdikapeskoro 3acoby B obir Le
RO3BOJIsI€ OE3TEPEPBHUN MOHITOPHHI CITIiBBiJHOIIGHHS KOPUCTH/PU3MK BiJ 3aCTOCYBaHHs JIIKaPCHKOTO
3ac00y. Menu4HHX NpauiBHUKIB NPOCSATh MOBIAOMIIATH npo Oyae-sKi migosproBani mo6ivHi peakuil yepes
HalliOHabHY CHCTEMY NOBIJOMIEHHS, 3a3HaueHy B lomatky V.
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4.9 IlepenosyBaHHs

PasoBsi 1031 10 300 MKI/Kr Macu TiNa BBOAWIHM MMiAMKIpHO 0OMEXeHil KilBKOCTI 310pOBUX AOOPOBOJBILIB
Ta MALICHTIB 3 HeAPIGHOKIIITHHHIM PAKOM JiereHb 6e3 pO3BUTKY cepitosuux nmobiyaux peakuii. [To6iuni
peakuii 6ymn mopibHMMH IO THX, INO CIIOCTEpiranucs y MNAIfeHTiB, SKi OTPUMYBATM HIDKYI JO3H
nierdinrpacTumMy.

5. ®PAPMAKOJIOI'TYHI BTACTUBOCTI

5.1 ®apmakoanHaMi4vHi BJACTHBOCTI
dapmakoTepaneBTHYHA IPyIa: iIMyHOCTUMYIATOPH, KoloHiecTuMymotodi gaxropy, kox ATX: LO3AAIL3

[enrpas - GiomomiGumit nmikapcekuit 3aciG. [leranbHy iHdopMaliito MoxHa 3HaiiTh Ha Beb-cakTi
€BpONEHUCHKOTO areHTCTBA 3 JIKapChKUX 3acobiB — http://www.ema.europa.eu

daxrop pocty KojdoHiM rpanynouwmriB monuHd (G-CSF) — ne miikonpoteiH, sAKMH peryioe IMpouecH
BUpOOJICHHS Ta BHBiTBHeHHs HeHTpodinis 3 kicTkoBoro Mosky. Ilerdinrpactum — Ie KOBaJICHTHHUH
koH'rorar  pexombinantHoro Joacekoro  G-CSF  (r-metHuG-CSF) 3 oxHi€lo  MOJIEKYJIOKO
nonietunenrnikoso ([TET) 3 monekynspHoro macoro 20 k/la. 3aBIsIKy 3HIKEHOMY HHUPKOBOMY KITipeHCY
nerdinrpactum mae TpuBanmilumit mepiox ail, Hibk ¢inrpactum. ITokasano, mo mnerdinrpacTaM i
dinrpacTiM MalTh IEHTHYHHH MeXaHi3M [ii, COPUYMHAIOYHM BHUpPAXEHE MiABUIIEHHA KiTbKOCTI
HeliTpodinis y nepudepudHiii KpoBi npotsroM 24 TroaWH IMichs BBEJCHHS, 3 HE3HAYHWM MiABULICHHAM
piBHsI MoHoLMTiB Ta/abo nimdounrie. IlogibHo mo dinrpacTumy, Heiirpodinu, yTBOpeHi y BiANOBIAbL Ha
BBEAEHHS NerginrpacTuMy, JEMOHCTPYIOTH HOPMANIbHY ab0 MiBUINEHY QYHKUIOHAIbHY aKTHBHICTD, IO
MiJITBEPIKEHO Y MOCHIIKEHHSIMH XEMOTaKCHMYHOI Ta ¢aroruTapHol axruBHOCTi. [lomibHo 1m0 iHHIMX
remorioeTHuHuX (akropie pocty, G-CSF 3a ymOB in vifro MposBIAE CTUMYTIOBAJIBHY [Jif0 Ha
eHAOoTeMaNbHl KIITUHN Toaunu. 3a yMoB in vitro G-CSF Moxe CTHMYITFOBAaTH piCT Mi€NOTAHMX KIITHH,
BKJIFOYAIOYH PaKoBi KiiTvH, a MOAiOHI epeKTH MOXKYTh TaKoX CIOCTepiraBcs in Vifro y HeMiCIOITHHX
KJTITUHAX.

V ABOX MOABIMHHX CIIMMX PaHIOMI30BaHHX KIFOYOBMX NOCII/DKEHHSAX y TAL€HTIB 3 PakoM MOJIOYHOL
3anosu II-IV craziil BUCOKOTO PU3HKY, SIKi OTPUMYBAIH MIE€IOCYIPECUBHY XiMieTepanito JokcopyOilHOM
i JOLIETaKceNloM, 3aCTOCYBaHHs OfHiel no3u merdilirpacTHMy Ha LMK 3MEHIIYBalO TPUBATICTh
HEWTpPONeHil Ta 4acTOTy BHHHUKHEHHSA (eOpunbHOi HeHTponeHil moaiGHO A0 LOJEHHOTO 3aCTOCYBAHHA
dinrpactumy (B cepearsoMy npotarom 11 aHis). 3a BiAcyTHOCTI miaATpuMKH GakToOpaMu poCTy LI UBOTO
pEeKUMY TOBLIOMISIOCS TPO CEPEAHIO TPUBANICTh HEATpomneHil 4 crymeHs 5—/ HHIB i 9acToOTy
bebpriprol HeliTponenii 30~40%. B oqHomy mocimkenHi (n = 157), y sxoMy 3acTocoByBanu $ikcoBaHy
703y Terdinrpactumy 6 Mr, cepeaHs TpUBANICTH HelTponeHil 4 cryneHs craHoBwia 1,8 THA B rpymi, AKa
oTpuMyBana rerdinrpactum, ta 1,6 nHs B rpymi, ska orpumysana ¢inrpactum (pizauna 0,23 qua; 95%
poeipuuit iurepsan (AI) Big -0,15 no 0,63). 3a Beck mepiong mocrimxeHHs d4acToTa (ebpunpHol
HeliTponenii cranosuia 13% y rpymi, sxa oTpumyBaa nerdinrpactum, Ta 20% y rpymi, ika OTpUMYBaJa
dinrpactum (pizanus 7%; 95% I Bix -19% no 5%). ¥ npyromy nocnipkenti (n = 310) , y axomy mo3sy
KopuTyBanmu BigmoBimHo mo Macu Tina (100 MKr/Kr), cepeiHs TPHBATICTh HEHWTporeHii 4 CTymHeHs
craHoBuwna 1,7 masa B rpymi, ska oTpuMmysana nerdinrpactum, ta 1,8 mHa B rpymi, ska oTpumMmyBsana
dinrpactum (pizanus 0,03 gus; 95% I Bix -0,36 mo 0,30). 3aranbHa HacToTa BUHMKHEHHA GeOPUIBHOT
HeWTponeHil craHosuia 9% y rpyni, sika orpuMyBana nerdinrpactum, Ta 18% y rpymi, sixa oTpuMyBasa
dinrpactim (pizauns 9%; 95% Ml Bin -16,8% no -1,1%).

VY nnaue60-KOHTPOIL0BaHOMY MOJABIHHOMY CIINOMY JOCIIIKEHHI 3a y4acTi Malli€HTiB 3 paKOM MOJIOYHOT
3271034 BIUIMB merdinrpacTuMy Ha 4HacToTy GeOpunpHOI HEMTpONeHil OUiHIOBAIM ITiCAsA JIKyBaHHS 3a
cxeMoIo ximierepanii 3 yacrororo debpunsHoi HedrporneHii 10-20% (noueraxcen 100 mr/m? xoxhi 3
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THXHI mpoTaroM 4 muiiiB). 928 mauieHTiB Oynu paHaoMizoBaHi A8 OTPUMaHHA OAHOPA30BOi XO3U
nerdinrpactuMy abo mmaneb6o npubnuzHO uepe3 24 roawnu (2-i AeHb) Mmicis XimieTeparii B KOXHOMY
uukii. Yacrora gebpunsHol HeliTponeHii Oyna HIKYOIO Y MALi€HTIB, sKi OTPUMYBaIK HerdiirpacTum,
nopisHsHO 3 wianebo (1% npotu 17% Bignosiaxo, p < 0,001). YacroTa rocmiTanizaiiil Ta 3acTocyBaHHSI
BHYTPIIIHEOBEHHUX aHTHOaKkTepialbHUX 3acobiB, acouiffoBaHMX i3 KIIHIYHO JiarHOCTOBaHOIO
(beCpunBpHOIO HEHTpONEHIEI0, TakoX Oyina HIKYOIO B Ipyimi merdinrpactumy nopisHsHo 3 miane6o (1%
nipotu 14%; p < 0,001 ta 2% npotu 10%; p <0,001).

V¥ nepenmkomy (n = 83) pangomizoBaHOMY HOJBiHHOMY ciinomy pociifkeHHi dasu Il y mauienris, ki
OTpUMyBaJM XiMieTepanito 3 npusony de novo I'MJI, mopieHroBanu nerdinrpactum (ogHOpazoBa H03a
6 Mr) i3 ¢inrpacTuMom, KU BBOXMIK Mil Yac IHAYKUiMHOT XiMieTepanii. Meaiana wacy 10 BiHOBIECHHA
micins TSDKKOT HeHTporeHii ctaHoBuia 22 aHi B 060X rpymnax JiikyBaHHS. JIOBrOCTPOKOBI pe3yNbTaTH He
BHUBYANUCA (OUB. po3ain 4.4).

V 6araToLIeHTPOBOMY paHIOMi30BaHOMY BifikpuToMy AochimkerHi daszu I (n = 37) y miteit i3 capkomoro,
AKi oTpumyBanu merdinrpactum y no3i 100 MKr/kr macu Tina micias 1-ro muriny ximierepamii
BIHKpPUCTHHOM, JoKcopybirmHoM i rutodocdamigom (VAdriaC/IE), cnocrepiranacs 6inpiua TpUBalicTh
TsAXKO! HEHTponeHil (KineKicTek HelTpodiniB < 0,5 x 10%/n) y aitelt Mmonommoro Biky 0—5 pokis (8,9 nH:)
MOPIBHSIHO 3 AiTbMU BikoM 6—11 pokiB i 12-21 pik (6 aHiB i 3,7 OHA BiAMOBiAHO) Ta NOPOCIUMH
nauieHtamu. KpiMm Toro, y miteit Monommoro Biky (0-5 pokiB) crnoctepiramacs Oinpmma yacToTa
bebpunbHoOi Heltponenii (75%) mopiBHsHO 3 miTbMH BikoM 6—11 pokiB i 12-21 pik (70% i 33%
BIAMOBIZIHO) Ta AopocauMu (IuB. po3ainu 4.8 1 5.2).

5.2 ®apmakoKiHeTHYHI BJaCTHBOCTI

[Ticng migmkipHOro BBEAEGHHs OAHOPA30BOi JO3M HerdiNrpacTUMy MaKCHMMaslbHi KOHIEHTpauii y
cUpoBarLi JocsraeTbes yepe3 16-120 roaun, a piBHI y cHMpoOBaTHi MATPUMYIOTHCS HPOTATOM YCHOTO
nepiony HeHTponeHii micias MienocynpecuBHol Ximierepanii. BuseneHHs nerginrpacTumy € HeldiHIHHMM
MO0 A03M; KIIPEHC i3 CHpPOBAaTKU 3MEHINYETHCS 3i 30UIBLICHHAM IO3W. BBaXKaeThcs, 10 OCHOBHHMM
IUJIIXOM BHBEAEHHs mnerdinrpactuMy € KiipeHC HeHTpodiniB; SKUH HacHUIyeThCS TPU 3aCTOCYBaHHI
BUIIMX J[O3 Hpenapary. BiAnoBiAiHO [0 MexaHi3My CaMOpEry/lbOBaHOTO KIIPEHCY, KOHLEHTpaLisd
nergiArpacTUMy B CHpPOBATLi IIBHAKO 3HHXKYIOTBCS 3 IMOYATKOM BIJHOBJICHHS KUIBKOCTI HeHTpodisnis
(mvB. pucyHok 1),

Pucynok 1. Ilpodins cepennnoi konueHTpanii nergiarpacramMy B cupoBarui Ta aGCoTI0THOT
KiiibKkocTi HeliTpodiniB (ANC) y nanienris, siki orpumyBaiu Ximierepamnito mic/jist o1Hopa3oBoi
in'exuii 6 Mr
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Pegfilgrastim Conc. — KonuenTpauis nerdinrpactumy

ANC — AGcomotHa KinbkicTh HelTpodinis (ANC)

Median Serum Pegfilgrastim Conc. (ng/ml)— CepenHs koHUEHTpaLis NerdiarpacTuMy B CHpOBATL
(ur/m)

Median Absolute Neutrophil Count (cells x 10%/1)— Cepents abcontoTHa KiTBKiCTh HeHTpoiiB
(xtituan < 10°%/m)

Study Day— JleHp JOCTiKeHHA

3BaKarouM Ha HEUTPOINBHUIM MEXaHi3M KIIPeHCY, He OYiKYETBCSH BIUIMBY I€4iHKOBOI ab0 HHpPKOBOI
HeIOoCTaTHOCTI Ha (apMmakokiHeTuky nerdiarpactuMmy. Y BiIKpUTOMY IOCHIIKEHHI OJHOPA30BOI J03U
(n=31) pizHi craxil HUPKOBOI HEIOCTATHOCTI, BKJIOYAIOYM TEPMIHAJIbHY, HE Maji BIUIMBY Ha
dapMakokiHETHKY nerginrpacTumy.

[TauieHTH JIITHBEOTO BiKY

O6MexxeHi JaHi cBiguarh, mo dpapMaKoKiHETHKa rerdinrpacTuMy y MauieHTiB JiTHBOTO Biky (> 65 pokiB)
nozibua o Takol y A0pOCIUX Malli€HTiB.

ity 1 miJIiTKe

dapmakokiHeTiKy merdinrpactumy BuB4aid y 37 mauieHTIB 3 rpymu JiTed i Mool 3 capkoMoro, sIKi
orpumysasii 100 MKr/kr mack Tina nerdinrpacTumy micns 3abepiienHs Ximierepanii VAdriaC/IE.
Haitmonoaiua rpymna nauientis (0-5 pokis) mana Buury cepenHro excnosuiiro nerdinrpactumy (AUC)
(£ cranpapTHe BigxuneHHs) (47,9 £ 22,5 mkr/ron/mi), Hixk aitu BikoM 6-11 pokis Ta 12-21 pik (22,0 +
13,1 mxr-roa/ma i 29,3 + 23,2 mkr-rog/mi BignmorigHo) (aue. po3zin S.1). 3a BUHATKOM HaNMOJIOAIIOT
rpynu nawieHtis (0-5 pokis), cepenus AUC y nmauienTis i3 rpymnu Jitei i Mmonoai Gyna mogi6Ha 10 Takol y
nopocnux Tauientis 3 II-IV cTagisiMu paky MONOYHOT 3a7103M BHCOKOTO PHM3HMKY, fAKi TC/A 3aBEPIUCHHS
Tepanii nokcopyGiuuHoM i JouerakcenoM oTpuMyBatd 100 MKI/Kr Macu Tina merdinrpactumy (auB.
posainu 4.8 Ta 5.1).

5.3 Joknimiuni gani npo Oe3nexky

Jlokniniuai JaHi TpagMUiMHUX AOCHIIXKEHb TOKCHYHOCTI IPU MOBTOPHOMY BBEICHHI MiATBEPAHIIH
ouikysani (apmakosoriuHi edexTH, BKIOYAIOYM 3GiMBIIEHHA KiMBKOCTI JISHKOIMTIB, Mi€NOinHy
rinepruiasiro KicTKOBOTO MO3KY, eKCTpaMey IsIpHMI reMoIoe3 Ta 36iNbIeHHS CENE3iHKMH.

AKoguux 1100IMHMK ERTIB HE CHOCIEPIIAIL Y HUTUMUTBY BATIHUX CAMUR LY PIB, SKAM UIAKIPHO
BBOgMIIM mierdinrpactuM. OHaK y KpOJMKiB mnerdifrpactuM CIPUYHHAB eMOpioHanbHY/deTanbHy
TOKCUUYHICTE (BTpary eMOpiOHIB) MPM KyMYJ/SITHBHHX I03aX, IO MpUOIU3HO y 4 pa3u NepeBMILyBaIH
peKoMeHOOBaHy OJd JIOAWHU [03y; UpOro edeKkTy He crocTepiragocs Npy 3acTOCYBaHHI BariTHUM
KPOJMKAM JO3M, €KBIBaJICHTHOI PEKOMEHIOBaHifl A MoAMHU. Y JOCTIDKEHHSX Ha mrypax Oyno
1oKasaHo, IO MerdgiirpacTHM MOKe NPOHUKATH Yepe3 MUaleHTy. JloclmipkeHHA Ha HIypax TaKoX
NOKa3aaM, INO MiAWKipHe BBeOEeHHs MNerdinrpacTUMy He BIUIMBAIO HAa PENpPOAYKTHMBHY (GYHKIIO,
bepTHABHICTD, LMK TiYKM, TPUBAJICTE BiX CHApOBYBaHHS JO KOMYIALUil Ta BHYTPIMIHBOYTpOOHE
BYOKHMBaHHsI. HeBigoMe 3Ha9eHHS MX BUCHOBKIB IO BiTHOMIEHHIO 10 JIIONEH.

6. DAPM AIIEBTHYHI JAHI

6.1 CiHcoK AONOMDKHAX pe40BHH
Harpiro argerar *

Copbit (E 420)

[Tonicopbat 20
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Bopa nns in'exuiit
Harpito alerar yTBOprOEThCS LIIIXOM TUTPYBaHHS JTHOISTHOI OLITOBOT KHUCIOTH I'i IPOKCHAOM HATpilo.

6.2 HecymicHocTi
Lledt nikapchkuit 3aci6 He ciif 3MillyBaTH 3 iHIIWMHM JIiKApCBKMMH 3acob6amu, 0COOIMBO 3 PO3UHHAMMU

HaTpiro XJIOpULY.

6.3 Tepmin mpugaTHocTi
3 poxu.

6.4 OcobuuBi 3aco0n obepexknocTi mig yac 36epiranas
36epiraty B xonoauasHHAKY (2 °C — 8 °C).

ITpenapar Ilenrpas moxwa 36epiratu mpy KiMHaTHIN Temmeparypi (He sume 25 °C £ 2 °C) npotsarom
MaKCHMaNnkHOTo mepiomy mo 15 muis omuokparHo. Ilpemapar Ilenmrpas, sanuiieHuii NpH KiMHaTHIHA

TeMriepaTypi Oinbiie 15 qHiB, CITil BUKMHYTH.

He 3aMoposkyBaTi. BUnagkoBuii BIUTHB TEMIIEpaTypy 3aMep3aHHs MPOTAroM Mepiofy MeHie 24 rofuH
' OZIHOKpPATHO He BIUTHBAaE HEraTWBHO Ha cTabinbHICTH npenapary [lenrpas.

36epirarti KoHTeiHep y 30BHIIIHIM a4yl 3 KAPTOHHY JJIA 3aXMCTY Bif CBITJIA.
6.5 XapakTep Ta BMIiCT yIaKOBKH

[lenrpas 6 Mr, PO3YMH A8 1H'EKLUIH V MonepeaHbo HATOBHEHOMY LIMIPHLL

[lonepennko HamoBHeHWM mmpuy (3i ckia Tumy [) i3 crauioHapHO MPHKPIIUIEHOIO TOJKOK i3
HEpP>KaBiroyoi cTalli i3 3aXMCHHUM KOXKYXOM TOJIKH I OJOKYBaHHSA TOJIKH Mic/sd BUKOPHCTaHHA.

3aXHUCHHUIM KOKYX Ui OJIOKyBaHHS TOJNKM TTIC/Is BHUKOPHUCTAHHA TOTEPEJHE0 HAMOBHEHOrO IUNpHLA
MICTHTB CyXy HaTypalbHy ryMy (AuB. po3ain 4.4).

KoxxeH ronepeqHs0 HamoBHEHUH mpul Mictuts 0,6 MIT po3dMHY AUl iH'eKNiil. YraKoBKa MiCTHTh OQUH
MOTMEPEAHEO0 HATOBHEHMI LINIPHIT Ta | CIMPTOBY CEPBETKY Yy Mavlli.

[lenrpas 6 mr, pozumns o id'ekiiil v nornepeiis0 HarnoBHeHoMY 1H eKTopI

[MorepeqHEO HaNOBHEHHT 1H €KTOp, WO MICTUTH IONEPENHHO HATlOBHEHWI wmpHl (3i ckima Tumy I) i3
CTalliOHAPHO MPUKPIIUICHOIO 1H €KUIHHOI TOJKOK 3 HepxkaBitodoi crani. [lomepenHepo HamoBHEHWH
HITPHUI] 30BHI OCHAIIEHMI IPUCTPOEM ISl CAMOCTIHHOTO BBEAECHHS (iH’ €KTOP).

3axycHWI KOBMAa40K JUIA OJIOKYBaHHS TOJNKH IMMiCJs BUKOPHCTaHHA IIONEPEAHBO HAIMIOBHEHOIO LINpPHLA
MiCTUTbH CYXy HaTypaJibHy r'yMy (AuB. po3ain 4.4).

KoxeH nonepeasso HanoBHEHU! i1’ ekTop MicTUTE 0,6 M1 po3uMHy I iH'eKLiHA. YIIakoBKa MiCTUTh OIUH
TNoTIepeJHRO HATTOBHEHUH iH’ €KTOP 31 CIIMPTOBOIO CEPBETKOIO, Y OricTepi.

6.6 Oco6suBi 3axoau Ge3neKkH NPH NOBOIKEHHI 3 Mpenaparom Ta Horo yTHJIi3amii

[Menrpas 6 mr, po3umH A1 iH'eKilii YV nonepeaHb0 HANOBHEHOMY LIHMPHLL

14 7 s
VAl i iannad 7 214
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Ilepen 3acTocyBanHsaM po34vH npenapaty Ilenrpas ciuin BisyanbHO NEpeBipUTH Ha HASIBHICTH BUIUMUX
gactok. Crii BBOOUTH TiJIEKH Mpo30puii, 6e36apBHUI po3yHH.

HagmipHe cTpyuryBaHHS MOXKe HPH3BECTH N0 arperauil mnerdiarpactumy Ta BTparé ioro 6GionoriuHoi
aKTHBHOCTI.
Ilepen BBEACHHAM MOMEPENHRO HANOBHEHUHM IINPULl CliJ 3anuIUTH Ha 30 XBWIMH INIpH KIMHATHIi#
TeMIeparypi.

BuKopHCTAHHS TOIEPeHB0 HAMOBHEHOTO IUIMPULLY I3 3aXMCHUM KOBMAYKOM JUTS OMOKYBAHHS TOIKH ITiCasd
BUKODHCTAHHI.

3aXMCHHH KOBIA4YOK JUIsi OJIOKYBaHHS TOJIKH TIICJsi BUKOPUCTAHHSA 3aKpHBae€ TOJIKY MiCis iH'ekuii, mob
3anobirTv BUMagKoBUM ykonaMm. Lle He BIulMBae Ha HOpMmaNBHY poboTy mmpuna. HaTuckaiite Ha mITOK
NOpIIHA Ta HANpHKIiHLI BBEACHHSA HATUCHITE i3 3YCHJLIAM, MO0 YNEBHUTHCS, WO IINPHIL MTOBHICTIO
CIIOpOXKHEHMH. YTpUMY#Te WKipYy Yy CIUTaAMLi O 3aBEepIICHHS iH’eKuii. YTPUMYIOUH LIMPHUI] HEPYXOMO,
MOBUIBHO BiANYCTITh BENUKUH Nastens i3 roJoBKH mroka nmoprrHd. 1LITok mopuIHs migHiMeThes pasoM i3
BALIMM IIaJIbLEM, a NIPY>KMHA BTATHE [0JKY 3 MicLis iH’ €Ki y 3aXUCHUI KOBMAa4YoOK )11 6JIOKYBaHHS TOJIKH.

Ienrpas 6 Mr, po3YyHH UIs iH'€KLIH NonepenHp0 HAMMOBHEHOMY IH €KTODI

Ilepen 3acTocyBaHHAM po3uHMH npenapary Ilenrpas ciif BisyanbHO NMepeBipHTH Ha HasIBHICTH BHAMMHX
vacToK. Cyia BBOOUTH TiNIbKY NPO30pHii, 6e306apBHUN po34mH.

HagmipHe cTpyuryBaHHS MoOXe MPH3BECTH 10 arperauii merdinrpactumy Ta BTpard #Horo GiosmoriyHol
aKTUBHOCTI.

Ilepen BBEOEHHSAM MOINEPEAHBO HANOBHEHWH iH’€kTOp cmif 3anviuTd Ha 30 XBWIMH TMpPH KiMHATHIH
TeMIIeparypi.

Vrunizawis

Byap-sixvii HEeBUKOpHCTaHUI JTiKapchkui 3aci® abo BiAxomu ciij yTHmisyBaTH BiIMOBIAHO M0 MICLEBHX
BHMOT.

7. BIACHUK PEECTPAIIIMHOI'O ITOCBITYEHHSI

Axxopn Xenckea C.JLY.

Bopnn Tpeitn Centp, Monn ne Bapcenona, 6/H,
Enidici Ect, 6-mit nogepx,

08039 Bapcenona,

[cnianist.

8. HOMEPH PEECTPAIIIHHUX HOCBUTYEHD

EU/1/18/1313/001
EU/1/18/1313/002

9. JATA IEPIIOI PEECTPAIIT/MIOAOBXEHHS PEE€CTPAIIIT
Hata nepwoi peectpauii: 21 BepecHs 2018 p.
Hara octaHHpOTO MOAOBKEHHS: 23 yepBHa 2023 p.

s P | .
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10. TATA OCTAHHBOI'O IIEPEIISAY TEKCTY

I[eTam,Hy iH(opMaL(iro Mo Ll NikapehKHif 3aci6 MOXHa 3HalTH Ha BeGCaiiTi €BPONEHCHKOTO AreHTCTRA
3 JliKapChbKHX 3acobiB: http://www.ema.europa.eu
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_\,,o Prospect: Informatii pentru pacient
N
2
& .. s e
@° Pelgraz® 6 mg solutie injectabil3 in
seringa preumpluta

pedfilgrastim

Citifi cu atentie si Tn Tntregime acest prospect inainte de a incepe si
luati acest medicament deoarece contine informatii importante pentru
dumneavoastra.

- Pastrali acest prospect. S-ar putea s fie necesar sa-| recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-vd medicului dumnea-
voastra, farmacistului sau asistentei medicale,

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu tre-
buie s3-| dati altor persoane. Le poate face rdu, chiar daca au aceleasi
simptome de boala ca dumneavoastra.

- Dacd manifestati orice reactii adverse, adresati-vd medicului dumnea-
voastrd, farmacistului sau asistentei medicale. Acestea includ orice posibi-
le reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

1. Ce este Pelgraz si pentru ce se utilizeaza
2. Ce trebuie s stiti inainte s& utilizati Pelgraz
3. Cum sa utilizati Pelgraz

4. Reactii adverse posibile

5 Cum se pastreaza Pelgraz

6. Continutul ambalajului si alte informatji

1. Ce este Pelgraz gl pentru ce se utilizeaza

Pelgraz contine substanta activd pegfilgrastim. Pegfilgrastim este o proteina
produsd prin biotehnologie la nivelul bacteriei numita E. coli. Aceasta apartine
unui grup de proteine numite citokine si este foarte aseméanatoare unei prote-
ine naturale (factor de stimulare a coloniei de granulocite) produsa de propriul
dumneavoastrd corp.

Pelgraz se foloseste pentru reducerea duratei neutropeniei (numér mic de
celule albe din sange) si pentru reducerea neutropeniei febrile (numar mic de
celule albe si febrd) care poate fi determinata de folosirea chimioterapiei ci-
totoxice (medicamente care distrug celulele cu crestere rapida). Celulele albe
sunt importante pentru ¢ va ajuta corpul in lupta Tmpotriva infectiilor. Aceste
celule sunt foarte sensibile la efectele chimioterapiei, care le poate reduce
semnificativ numarul. Dacd numérul lor scade sub un nivel-limit3, acestea
s-ar putea s nu mai fie suficiente pentru a lupta Tmpotriva bacteriilor si poate
aparea un risc crescut de infectie.

Medicul v-a recomandat Pelgraz pentru a incuraja producerea de celule albe
de catre maduva dumneavoastrd oscasa (acea parte din os care produce
celule albe), pentru a ajuta corpul s3 lupte impotriva infectjilor.

2. Ce trebule sa stitl Tnainte sa utllizafl Pelgraz

]

Nu utlllzatl Pelgraz

+ dacé sunteti alergic la pegfilgrastim, filgrastim sau la oricare dintre celelalte
componente ale acestui medicament (enumerate la pct. 6).

Atentionari i precautii
Inainte s& utilizati Pelgraz, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistu-
lui sau asistentei medicale daca:

* prezentati o reactie alergica, inclusiv sl&biciune, scaderea tensiunii arteri-
ale, dificultati de respiratle, umflarea felel (anafilaxie), roseat3 si inrosirea
fetei, eruptii trecétoare pe pisle si urticarle cu mancarime.

+ aveli alergie la latex. Capacul acului de la seringa preumpluta contine un

derivat de latex care poate produce reaclii alergice severe.

prezentati tuse, febra si dificultati de respiratie. Acestea pot fi semne ale

sindromului de detresa respiratorie acuta (SDRA).

* aveli oricare dintre urmétoarele reactii adverse sau combinafii din urma-
toarele reactil adverse:

- umfldturi localizate sau generalizate care pot fi asociate cu urindri mai
putin frecvente ale apei, dificultafi de respiratie, umflarea abdomenului si
senzafia de plenitudine si o senzatie generala de oboseala.

Acestea pot fi simptome ale unei afectiuni numite ,Sindrom de permeabi-
litate capilar&” care face ca sangele sa iasd din vasele mici de sange in
corpul dumneavoastra. Vezi punctul 4.

+ aveli dureri in partea stanga superioara a abdomenului sau dureri la nive-
lul varfului urmarului. Acesta poate fi un semn al unei probleme cu splina
dumneavoastra (splenomegalie).

+ ati avut recent o infectie pulmonara grava (pneumonie), lichid in llagmgani
(edem pulmonar), inflamatie a plamanilor (boald pulmonara interstitiala)
sau o radiografie pulmonara anormald (infiltratie pulmonara).

aveti cunostintad despre modificarea oricarui numar al celulelor sanguine

(de exemplu cresterea numarului de globule albe sanguine sau anemie)

sau scaderea numarului de plachete sanguine care determind reducerea

capacitatii sdngelui dumneavoastra de a se coagula (trombocitopenie).

Doctorul dumneavoastra poate dori sd va monitorizeze indeaproape.

+ aveti anemie cu celule in form& de secerd (siclemie). Doctorul dumnea-
voastra va va monitoriza indeaproape aceasta afectiune.

» suntefi un pacient cu cancer de san sau cancer pulmonar, Pelgraz admi-
nistrat Tn combinatie cu chimioterapie si/sau radioterapie poate creste ris-
cul de aparitie a unei afecfiuni precanceroase a sangelui, numita sindrom
mielodisplazic (SMD) sau a unui tip de cancer al sangelui, numit leucemie
mieloida acutd (LMA). Simptomele pot include oboseald, febra si invinetire
sau sangerare ugoara.

» daca aveli semne de alergie aparute brusc cum sunt eruptie cutanata,
mancarime sau urticarie, umflarea fetei, buzelor, limbii sau a altor parti
ale corpului, scurtarea respiratiei, respiratie suieratoare sau tulburari de
respiratie, acestea pot fi semne ale unei reactii alergice severe.

+ dacé aveli simptome de inflamare a aortei (vasul mare de sange care
transportd sangele de la inima in tot corpul), aceasta a fost raportata rar
la pacientii cu cancer si la donatorii séinatosi. Simptomele pot include fe-
bra, durere abdominald, stare generald de rau, durere la nivelul spatelui si
crestere a valorilor markerilor inflamatori (de exemplu, proteina C reactiva
si numarul de globule albe din sange). Adresati-vé medicului dumneavoas-
tra daca apar aceste simptome.

Medicul dumneavoastra va va verifica in mod regulat séngele si urina deoa-
rece Pelgraz poate d&una filtrelor subtiri din interiorul rinichilor (glomerulone-
frita).

Au fost raportate reactji severe la nivelul pielii (sindromul Stevens-Johnson)
n asociere cu utilizarea Pelgraz. Opriti utilizarea Pelgraz si solicitati imediat
ngrijiri medicale daca observati oricare dintre simptomele descrise la pct. 4.

Trebuie s& vorbiti cu doctorul dumneavoastra despre riscurile de a dezvolta
cancere de sange. Dacd dezvoltati sau este posibil s& sezvoltati cancere de
sénge, nu trebuie sa utilizati Pelgraz decat daca va recomanda medicul dum-
neavoastra.

Lipsa raspunsului la pegfilgrastim

In cazul Tn care constatati lipsa de raspuns sau esec in a mentine raspunsul
la tratamentul cu pegfilgrastim, doctorul dumneavoastra va investiga motivele
incluzand dezvoltarea de anticorpi care neutralizeaza activitatea pegfilgrasti-
mului.

Copii si adol
Siguranta si eficacitatea Pelgraz la copil nu au fost stabilite. Discutati cu me-
dicul dumneavoastra sau cu farmacistul inainte de a lua orice medicament.

Pelgraz impreuna cu alte medicamente
Spunefi medicului dumneavoastrd sau farmacistului daca luafj, ati luat recent
$4U S-ar putea 84 luag orlce aite medicamente.

Sarcina si alaptarea
Adresati-vd medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari
Tnainte de a lua orice medicament. Pelgraz nu a fost testat la femei gravide.
Este important sa spuneti medicului daca:

+ sunteti gravida;

» credeti c¢d puteti fi gravida; sau

* intentionafi sa rdmaneli gravida.

Dacé rdmaneli gravida tn timpul tratamentului cu Pelgraz, v& rugdm sd va
informati medicul.

Dacéa medicul dumneavoastra nu va recomanda altfel trebuie s& opriti alapta-
rea daca folosifi Pelgraz.

Conducerea vehiculelor gi folosirea utilajelor
Pelgraz nu are nici un efect sau are un efect neglijabil asupra capacitatji de a
conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

Pelgraz contine sorbitol (E420) si sodiu
Acest medicament contine 30 mg sorbitol per fiecare seringa preumplutd care
este echivalent cu 50 mg/ml.

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol sodiu (23 mg) per doza

de 6 mg, adica péadrlg pucpptinesodivis 11 1111 A JTOM
PR RN IRV S I S A i
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3. Cum s& utilizatl Pelgraz
Pelgraz se foloseste |la adulli cu varsta de 18 ani i peste.

Utilizati Tntotdeauna Pelgraz exact aga cum v-a spus medicul dumneavoas-
tra. Trebuie sa discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca
nu sunteti sigur. Doza uzuald este o injectie subcutand (injectare sub piele)
de 6 mg utilizadnd o seringd preumplutd si trebuie administratd la cel putin
24 de ore dupa ultima dozé de chimioterapie de la sfarsitul fiecarui ciclu de
chimioterapie.

Nu agitafi cu putere Pelgraz, deoarece acest lucru Ti poate afecta activitatea.

Auto-injectarea Pelgraz

Medicul va decide daca este mai bine pentru dumneavoastra s3 va injectati
Pelgraz singur. Medicul sau asistenta medicala va vor ardta cum se efectu-
eazd injecfia. Nu incercati sa va injectati singur dacé nu ati fost in prealabil
instruit pentru aceasta de medicul dumneavoastra sau de asistenta medicala.

Instructiunile privind modul in care s& vd administrati injectia sunt prezentate
mai jos, dar pentru tratamentul corect al bolii dumneavoastréd este necesara
cooperarea stransé si constantd cu medicul dumneavoastra.

Daca nu sunteti sigur Tn legéturd cu modul in care s& va administrati injectia
sau dacd aveti Intrebari, cereti ajutorul medicului dumneavoastra sau al asis-
tentei medicale.

Cum imi injectez Pelgraz?
Ja trebui s& va administrali injectia in {esutul aflat imediat sub piele. Aceasta
se numeste injectie subcutanata.

Echipamentele necesare

Pentru a v& administra o injectie subcutanata, veli avea nevoie de urméatoa-
rele:

+ 0 seringa preumplutd cu Pelgraz;

* un tampon impregnat cu alcool.

Ce trebuie sa fac inainte de a-mi injecta subcutanat Pelgraz?

1. Scoateti din frigider seringa preumpluta.

2. Nu scoateti dopul de pe acul seringii pand cand nu sunteti gata de injecta-
re.

3. Verificali data expirarii de pe eticheta seringii preumplute (EXP). Nu o uti-
lizati dacé ultima zi a lunii inscrise pe eticheté a trecut sau dacd seringa
a fost tinutd afara din frigider mai mult de 15 zile sau a expirat din alte
motive.

4. Verificati aspectul Pelgraz. Trebuie s fie un lichid limpede si incolor. Daca
sunt prezente particule, nu trebuie sa 1l utilizati.

5. Pentru o injectare mai confortabila, lasafi seringa preumplutad sa ajunga
la temperatura camerei, timp de 30 de minute, sau tineti usor 'n mana se-
ringa preumplutad timp de cateva minute. Nu Tncalziti Pelgraz in nici un alt
mod (de exemplu, nu Tl Tncalziti in cuptorul cu microunde sau in apa calda).

6. Spalati-va bine pe maini.

7. Gasiti un foc confortabil si bine luminat si asezati la indemana toate mate-
rialele de care aveli nevoie (seringa preumplutd sl tamponul Impregnat cu
alcool).

pum pregatesc injectia cu Pelgraz?

Inainte de a va injecta Pelgraz, trebuie s efectuati urmatoarele:

Nu utilizati o seringd preumpluta daca a fost scipatd pe o suprafatd
dura.

Pasul 1: Verificati integritatea sistemului

1. Asigurati-va c# sistemul este intact/nu este deteriorat. Nu utilizati medi-
camentul, dacd observali semne de deteriorare (ruperea seringii sau a
dispozitivului de siguranta pentru ac) sau componenite si&bite si daca dis-
pozitivul de siguranta pentru ac se afla in pozitia de siguranté Tnainte de
utilizare, dupa cum se arata in figura 9, pentru ca acest lucru indica faptul
cd sistemul este deja utilizat. Tn general, medicamentul nu trebuie utilizat
daca nu arata ca in ilustratia 1. In acest caz, aruncati medicamentul intr-un
recipient pentru deseuri biologice periculoase (obiecte ascutite).

Ilustratia 1
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Pasul 2: Scoateti capacul acului 200

1. Scoateti capacul de protectie, dupd cum vedeti in ilustratia 2. Tineti cor-
pul dispozitivului de siguranta pentru ac cu o mand si extremitatea acului
indreptatd in directia opusad dumneavoastra si fara a atinge tija pistonului.
Scoateti capacul tragandu-| drept, cu cealaltd mana. Dupa ce ali scos ca-
pacul acului, aruncati-l intr-un recipient pentru deseuri biologice periculoa-
se (obiecte ascutite).

2. Este posibil s& observali o mica bula de aer in seringa preumpluta. Nu este
nevoie sa eliminatli bula de aer Tnainte de injectare. Injectarea solufiei cu
bula de aer nu este ddunatoare.

3. Acum puteti utiliza seringa preumpluta.

llustratia 2

Unde trebuie sa imi administrez injectia?
Cele mai potrivite locuri pentru auto-injectare sunt:
+ partea superioara a coapselor; i
« abdomenul, cu exceptia zonei din jurul buricului (a se vedea ilustratia 3).

llustratia 3

Daca vi face injectia altcineva, poate folosi si partea din spate a brafelor (a
se vedea ilustratia 4).

llustratia 4
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Este mai bine sa schimbati de fiecare daté locul injectdrii, pentru a evita riscul
de durere ntr-un anumit loc.

Cum imi administrez injectia?

Dezinfectati locul injectarii utilizand un tampon impregnat cu alcool si apucati
pielea intre degetul mare si degetul aratator, fara a strénge (a se vedea ilus-
tratia 5).

llustratia 5
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Pasul 3: Introduceti acul

- Prindeti usor pielea de la locul de injectare cu 0 mana;

- Cu cealaltd méana, introduceti acul in locul de injectare, fara a atinge capul
tijei pistonului (la un unghi de 45-90 de grade) (a se vedea ilustratiile 6 si 7).

llustratia 6




llustratia 7

Seringa preumpluts, cu dispozitiv de sigurantd pentru ac
* Introduceti complet acul in piele, dupé cum v-a aratat asistenta medicald

sau medicul dumneavoastra.
» Trageti usor de piston pentru a verifica dacd nu a fost spart unvas de san-
ge. Daca vedeti sange in seringa, scoateti acul si reintroduceli-l in alt loc.
+ Injectati doza pe care v-a spus-o medicul, urmand instructiunile de mai jos:

Pasul 4: Injectia

Puneti degetul mare pe capul tijei pistonului. Apdsati tija pistonului si impin-
geti cu putere la finalul

injectiei pentru a va asigura cé afi incheiat golirea seringii (a se vedea ilustra-
tia 8). Tineti bine pielea

pand la finalul injectiei.

llustratia 8

Pasul 5: Protectia Tmpotriva intepaturilor de ac

Sistemul de siguranta se va activa odata ce tija pistonului va fi apasata pana

la capat:

- Tineti seringa nemiscata si ridicati incet degetul mare de pe capul tijei
pistonului;

- Tija pistonului se va deplasa Tn sus odatd cu degetul mare, iar arcul va
retrage acul din locul intepaturii in dispozitivul de siguranta pentru ac (a se
vedea ilustratia 9).

llustratia 9

Refineti
Daca aveti probleme, adresati-vd medicului dumneavoastra sau asistentei
medicale pentru ajutor si recomandari.

Eliminarea seringilor folosite
Eliminati seringa conform instructiunilor medicului dumneavoastra, ale far-
macistului sau ale asistentei medicale.

Daca utilizati Pelgraz mai mult decat trebuie
Nacd 2t wilizat mai mult Pelgraz decat era neresar, trebijie §3 contactali
medicul, farmacistul sau asistenta medicala.

Daca uitati sa utilizati Pelgraz

Daca va efectuati singur injectia si ati uitat sa va administrati doza de Pelgraz,
trebuie s& contactati medicul pentru a discuta céand va trebui sé va injectati
urmétoarea doza.

Daca incetati sa utilizati Pelgraz
Medicul dumneavoastra va va spune cand sa incetati s utilizati Pelgraz. Este
normal s& urmati mai multe cure de tratament cu Pelgraz.

Daca aveti intrebari ulterioare despre cum se utilizeazad acest medicament
adresati-vd medicului dumneavoastra sau farmacistului.
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4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse,
cu toate ca nu apar la toate persoanele.

Va rugdm sa spuneti imediat medicului dumneavoastrd dacé aveli oricare

dintre urmatoarele reactii adverse sau combinatii din urmétoarele reactii ad-

verse:

= umflaturi localizate sau generalizate care pot fi asociate cu urindri mai putin
frecvente, dificultati respiratorii, umflaturi la nivelul abdomenului si senzatie
de plenitudine si o stare generala de oboseald. Aceste simptome se dez-
voltd, in general, intr-un mod rapid.

Acestea pot fi simptome ale unei afectiuni mai putin frecvente numite sindrom
de permeabilitate capilara (poate afecta pana la 1 din 100 de persoane) care
fac ca sangele s& iasd din vasele mici de sange in corpul dumneavoastra si
care necesitd Tngrijiri medicale urgente.

Reactii adverse foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane):

» durerea osoasa. Medicul v va spune ce sa luati pentru a ugura aceasta
durere.

« greatd si dureri de cap.

Reactii adverse frecvente (pot afecta pand la 1 din 10 persoane):

» durere la locul injectarii,

» dureri generale la nivelul articulatiilor i mugchilor.

+ durere Tn piept care nu este cauzatd de o boalé a inimii sau de un atac de
cord.

» pot ap&rea anumite modificéri ale sangelui, dar ele vor fi detectate de tes-
tele de rutind. Numdrul de globule albe poate creste pentru o scurtd peri-
oada de timp. Numérul de plachete sanguine poate scadea, ceea ce poate
duce la aparitia de vanatai.

Reactii adverse mai putin frecvente {pot afecta pana la 1 din 100 persoa-

ne);

« reactii de tip alergic, cum sunt rogeata si inrosirea fetfei, eruptii trecétoare
pe piele si urticarie cu mancarimi.

- reaciji alergice grave, inclusiv anafilaxie (sidbiciune, scéderea tensiunii ar-
teriale, greutate in respiratie, umflarea felei).

» cregtere a marimii splinei.

* rupturd splenica. Anumite cazuri de rupturd splenicd au fost letale. Este
important s3 va contactati medicul imediat daca apare durere in partea
superioard stangé a abdomenului sau in umaru! stang, deoarece aceasta
poate indica aparitia unei probleme legate de splina.

» probleme respiratorii. Dacé tusiti, aveti febra sau dificultati respiratorii, spu-
neti medicului.

+ sindromul Sweet (leziuni colorate, reliefate, dureroase [a nivelul membre-
lor si cateodata la nivelul fetei si gatului, cu febra), dar si alti factori pot juca
un anumit rol.

« vasculitd cutanata (inflamarea vaselor de sénge din piele).

- modificari ale filtrelor subtiri din rinichi (glomerulonefrita).

 roseata la locul injectarii.

+ rezultate anormale ale analizelor de sénge (lactat dehidrogenaza, acidul
uric si fosfataza alcalina).

+ rezultate anormale ale analizelor de sange care vizeaza functionarea ficatu-
ui (alanin aminotransferaza si aspartat aminotransferaza).

- tuse cu sange (hemoptizie)

tulburéri ale séngelui (sindrom mielodisplazic [SMD] sau leucemie mieloi-

da acuta [LMA]).

Reactii adverse rare (pot afecta pana fa 1 din 1000 de persoane):

- inflamarea aortei (vasul mare de sange care transportd sangele de la ini-
ma Tn tot corpul), vezi pct. 2.

+ sangerare la nivelul plamanilor (hemoragie pulmonara)

+ sindromul Stevens-Johnson se poate manifesta sub formé de pete rosii
n form& de tintad sau circulare, adesea cu bagici centrale pe trunchi, cu
exfolierea pielil, ulceratii la nivelul gurii, gatului, nasului, organelor genitale
81 othlior $1 podle 1 preceddl de febrd gt slimplonie dseindndivae ygilpel.
Oprifi utilizarea Pelgraz dacd dezvoltatj aceste simptome si contactati me-
dicul sau solicitati imediat ingrijiri medicale. Vezi pct. 2.

Raportarea reactiilor adverse
Daca manifestatj orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra,
farmacistului sau asistentei medicale. Acestea includ orice reactii adverse ne-
mentionate in acest prospect. De asemenea, puteli raporta reactiile adverse
direct la:
Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania
Str. Aviator S@natescu nr. 48, sector 1
Bucuresti 011478- RO
e-mail: adr@anm.ro
Website: www.anm,ro
Raportand reactjile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii supli-
mentare '-El'lxl?q sxgurggt&@cps‘tykmeqlc?rp?nt\ B O '}\/}
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5. Cum se pastreaz3 Pelgraz
Nu |&safl acest medicament la vederea si indeména copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe cutie §i pe
eticheta de seringd dupa EXP. Data de expirare se referd la ultima zi a lunii
respective.

A se péstra |a frigider (2 °C - 8 °C).

Pelgraz poate fi expus la temperatura camerei (nu peste 25 °C + 2 °C) pentru
o singurd perioada maxima de 15 zile. Dacéa Pelgraz este lasat la temperatu-
ra camerei mai mult de 15 zile, trebuie eliminat. Daca aveti intrebari despre
pastrare, adresati-vd medicului dumneavoastra, asistentei medicale sau far-
macistului.

A nu se congela. Expunerea accidentald la temperaturi de congelare pe o
perioada unica mai scurta de 24 de ore nu are un efect negativ asupra stabi-
litéfii Pelgraz.

A se pastra in seringa preumplutd, pentru a fi protejata de lumina.

Nu folositi acest medicament daca observati ca solutia este tulbure sau dacé
exista particule in ea.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei menajere sau a reziduurilor me-
najere. Intrebati farmacistul cum s& aruncati medicamentele pe care nu le mai
“lositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

8. Continutul ambalajulul gi alte Informatil

Ce contine Pelgraz
- Substanfa activa este pegfilgrastimul. Fiecare seringd preumpluta contine
pegfilgrastim 6 mg in 0,6 ml solutie.

- Celelalte componente sunt acetat de sodiu, sorbitol (E420), polisorbat 20
$i apa pentru preparate injectabile (vezi pct. 2).

Cum arata Pelgraz si continutul ambalajului
Pelgraz este o soluie injectabild limpede, incolora, in seringa preumpluta cu
ac pentru injectare. Fiecare seringa preumpluta contine 0,6 ml de solutie.

Pelgraz este disponibil In cutii cu 1 seringa preumplutd, cu dispozitiv de
sigurantd pentru ac premontat, in cutii cu blistere individuale, si un tampon
impregnat cu alcool.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spania

Fabricantul

Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0.,

ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Polonia
Acest prospect a fost aprobat in 09/2023.

Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe web site-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor: http://www.ema.europa.eu/

Urmatoarele informatii sunt destinate numai profesionistilor din
domeniul sanatatii:

Pelgraz nu contine conservanti. Dat fiind posibilul risc de contaminare
microbiand, seringile Pelgraz sunt exclusiv de unica folosinta.

A nu se congela. Expunerea accidentald la temperaturi de congelare pe o
perioada unicd mai scurtd de 24 de ore nu afecteaza stabilitatea Pelgraz.
Daca expunerea a depasit 24 de ore sau Pelgraz a fost congelat de mai multe
ori, NU trebuie utilizat.

Pentru a imbunatati trasabilitatea factorilor de stimulare a coloniilor formatoare
de granulocite, denumirea medicamentului (Pelgraz) si numarul de lot al
seringii administrate trebuie s fie nregistrate clar in fisa pacientului.
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Ulilizare serinaii preumplule cu dispozitivul de siguranta peniru ac

Dispozitivul de sigurantd pentru ac acopera acul dupa injectare, pentru a pre-
veni leziunile prin Tn{epare. Acest fapt nu afecteaza functionarea normala a
seringii. Apasati tija pistonului si

impingeti cu putere la finalul injectiei pentru a v& asigura ca afi incheiat
golirea seringii. Tineti bine pliul de piele pana la finalul injectiei. Tineti seringa
nemiscatd si ridicati incet degetul mare de pe capul tijei pistonului. Tija pisto-
nului se va deplasa n sus odaté cu degetul mare, iar arcul va retrage acul din
locul injectiei Tn dispozitivul de siguranta pentru ac.

Nu utilizati o seringd preumplutd dacd a fost scapatd pe o suprafatd
dura,

Elimi

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformi-
tate cu reglementarile locale.



& Navodilo za uporabo

o® Pelgraz® 6 mg raztopina za injiciranje v
napolnjeni injekcijski brizgi

pegfilgrastim

Pred za&etkom uporabe zdravila natanéno preberite navodilo, ker vse-

buje za vas pomembne podatke!

- Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati.

- Ce imate dodatna vpraganja, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali
medicinsko sestro.

- Zdravilo je bilo predpisano vam osebno in ga ne smete dajati drugim. Njim
bi lahka celo 8kodovalo, Geprav imajo znake bolezni, podobne vasim.

- Ce opazite kateri koli neZeleni uéinek, se posvetujte z zdravnikom, farma-
cevtom ali medicinsko sestro. Posvetujte se tudi, &e opazite katere koli
nezelene uginke, ki niso navedeni v tem navodilu. Glejte poglavje 4.

Kaj vsebuje navodilo

1. Kaj je zdravilo Pelgraz in za kaj ga uporabljamo

2. Kaj morate vedeti, preden boste uporabili zdravilo Pelgraz
3. Kako uporabljati zdravilo Pelgraz

4. Mozni nezeleni uginki

5. Shranjevanje zdravila Pelgraz

8. Vsebina pakiranja in dodatne informacije

1. Ka] Je zdravilo Pelgraz In za kgj ga _upp__ra'bl_ja‘mo :

Zdravilo Pelgraz vsebuje utinkovino pegfilgrastim. Pegfilgrastim je beljakovi-
aa, biotehnolodko pridobljena iz bakterij E. coli. Spada v skupino beljakovin,
imenovanih citokini, in je zelo podobna naravni beljakovini (t. i. granulocitne
kolonije spodbujajoéemu faktorju), ki nastaja v telesu.

Zdravilo Pelgraz se uporablja za skraj$anje trajanja nevtropenije (zmanj$a-
no &tevilo belih krvni¢k) in zmanj$evanje pojavijanja febrilne nevtropenije
(zmanjano $tevilo belih krvnitk z zvi§ano telesno temperaturo), ki ju lahko
povzroéa uporaba citotoksitne kemoterapije (zdravila, ki uni€ujejo hitro rasto-
&e celice). Bele krvnike so pomembne, ker se pomagajo vasemu telesu boriti
proti okuZzbam. Te celice so zelo obéutljive za uginke kemoterapije, ki lahko
povzrodi zmanj$anje Stevila teh celic v vadem telesu. Ce bele krvni¢ke padejo
na nizko raven, jih lahko v telesu ne ostane dovolj, da bi se lahko borile proti
bakterijam, in nevarnost okuzb se bo pri vas zve&ala.

Va$ zdravnik vam je predpisal zdravilo Pelgraz, da bi spodbudilo va$ kostni
mozeg (tisti del kosti, ki izdeluje krvnicke) k izdelavi ve€ belih krvnick, ki po-
magajo vademu telesu boriti se proti okuzbam.

2. Kaj morate vedeti, preden boste uporabill zdravilo Pelgraz

Ne uporabljajte zdravila Pelgraz
+ Ce ste alergi¢ni na pedfilgrastim, filgrastim, ali katero koli sestavino tega
zdravila (navedeno v poglavju 6).

Opozorila in previdnostni ukrepi
>red zadetkom uporabe zdravila Pelgraz se posvetujte z zdravnikom, farma-
cevtom ali medicinsko sestro, e:

* se vam pojavi alergijska reakcija, vkljuéno s Sibkostjo, padcem krvnega
tiaka, tezavami z dihanjem, otekanjem obraza (anafilaksa), pordelostjo in
navali vrogine, izpu&ajem na koZzi in predeli koZe, ki srbijo.

» ste alergiéni na lateks. Pokrovéek igle na napolnjeni injekcijski brizgi vsebuje
derivat lateksa in lahko povzrogi hude alergijske reakcije.

+ zadnete kasljati, se vam zvida telesna temperatura in zaénete tezko dihati.
To je lahko znak sindroma akutne dihalne stiske (ARDS).

» se vam pojavi kateri od naslednjih neZelenih uginkov ali kombinacija teh
nezelenih u€inkov:

- oteklost ali zabuhlost, ki jo lahko spremlja manj pogostejSe odvajanje
urina, tezko dihanje, oteklost trebuha in ob&utek polnosti ter sploSen
obgutek utrujenosti.

To so lahko simptomi motnje, imenovane “sindrom kapilarne prepustnosti®,
ki povzro&i puséanje krvi iz drobnih krvnih Zilic v telesu. Glejte poglavje 4.

» zadutite bole&ino levo zgoraj v trebuhu ali v predelu lopatice. To je lahko
znak, da imate teZzave z vranico (splenomegalija).

= ste nedavno imeli hudo okuzbo pljué {plju€nico), tekocino v pljuéih (pljug-
ni edem), vnetje pljué (intersticijsko pljuéno bolezen) ali nenormalen izvid
rentgenskega slikanja plju¢ {pljuéne infiltrate).

* ste seznanjeni z morebitnimi spremembami $tevila krvnih celic (npr. s po-
ve&anjem $tevila belih krvni¢k ali anemijo) ali z zmanj$anim Stevilom krvnih
plodéic v krvi, kar zmanj$a sposobnost strjevanja krvi (trombocitopenija).
Zdravnik vas bo morda moral natanéneje kontrolirati.

- imate srpastoceli¢no anemijo. Zdravnik bo lahko natancneje kontroliral
vaSe stanje.

« imate raka dojke ali pljuénega raka, lahko zdravilo Pelgraz v ko%@ug’ciji
s kemoterapijo in/ali zdravljenjem z obsevanjem poveda vade tveganje za
predrakavo krvno bolezen, imenovano mielodisplastiéni sindrom (MDS),
ali krvnega raka, imenovanega akutna mieloiéna levkemija (AML). Simpto-
mi lahko vkljudujejo utrujenost, vrodino in nagnjenost k podplutbam ali kr-
vavenju.

+ se vam pojavijo nenadni znaki alergije, kot so izpustaj, srbedica ali kopriv-

nica na koZi, otekanje obraza, ustnic, jezika ali drugih delov telesa, kratka

sapa, piskajode ali oteZeno dihanje. To so lahko znaki hude alergijske re-
akcije.

imate simptome vnetja aorte (velike krvne Zile, ki prena3a kri od srca po

telesu), o tem so redko porogali pri bolnikih z rakom in zdravih daroval-

cih. Simptomi lahko vkljugujejo poviSano telesno temperaturo, boleine

v trebuhu, splogno slabo podutje, bolegine v hrbtu in povisane vrednosti

vnetnih oznagevalcev (npr. C-reaktivnega proteina in Stevila belih krvniék).

Ce se pri vas pojavijo ti simptomi, obvestite svojega zdravnika.

Zdravnik vam bo redno kontroliral kri in urin, kajti zdravilo Pelgraz lahka okvari
drobne filtre v ledvicah (povzro€i glomerulonefritis).

Ob uporabi zdravila Pelgraz so porodali o hudih koZnih reakcijah
(Stevens-Johnsanov sindrom). Ce opazite katerega od simptomov, opisanih
v poglavju 4, prenehajte uporabljati zdravilo Pelgraz in nemudoma pois&ite
zdravnigko pomog.

S svojim zdravnikem se posvetujte o tveganjih za nastanek krvnega raka.
Ce se vam bodo pojavili ali je verjetno, da se vam bodo pojavili krvni raki, ne
smete uporabljati zdravila Pelgraz, razen ¢e vam to naroéi zdravnik.

lzguba odziva na pegfilgrastim

Ce se ne odzivate ved na zdravijenje s pegfilgrastimom ali z njim ni mogoce
vzdrzevati odziva, bo zdravnik preudil razloge za to, vkljudno s tem ali so se
vam pojavila protitelesa, ki nevtralizirajo delovanje pegfilgrastima.

Otroci in mladostniki
Varnost in uginkovitost zdravila Pelgraz pri otrocih 3e nista bili dokazani. Pre-
den vzamete zdravilo, se posvetujte z zdravnikom ali farmacevtom.

Druga zdravila in zdravilo Pelgraz
Obvestite zdravnika ali farmacevia, ¢e jemljete ali ste pred kratkim jemali ali
pa boste morda zageli jemati katero koli drugo zdravilo.

Nosecnost in dojenje

Posvetujte se z zdravnikom ali farmacevtom, preden vzamete katero koli
zdravilo. Zdravila Pelgraz pri nosecnicah niso preskusili. Pomembno je, da
poveste zdravniky, ée:

+ ste noseci;

+ mislite, da bi lahko bili nosedi; ali

+ nacrtujete zanositev.

Ce med zdravijenjem z zdravilom Pelgraz zanosite, o tem obvestite zdravnika.
Ce uporabljate zdravilo Pelgraz, morate prenehati dojiti, razen ¢e vam zdrav-
nik ne naro¢i drugage.

Vpllv na sposobnost upravljanja vozil in strojev
Zdravilo Pelgraz nima vpliva ali ima zanemarljiv vpliv na sposobnost voZnje
in upravljanja s stroji.

Zdravilo Pelgraz vsebuje sorbitol (E420) in natrij

To zdravilo vsebuje 30 mg sorbitola v eni napolnjeni injekcijski brizgi, kar je
enako 50 mg/ml.

To zdravilo vsebuje manj kot 1 mmol natrija (23 mg) na 6 mg odmerek, kar v
bistvu pomeni “brez natrija”.

3. Kako uporabljati zdravilo Pelgraz
Zdravilo Pelgraz je namenjeno uporabi pri adraslih, starih 18 ali ve€ let.

Natanéno upostevajle zdravnikova navodila glede uporabe zdravila Pelgraz.
Ce ste negolovi, se posvetujte z zdravnikom ali farmacevtom. Obigajni od-
merek je ena 6 miligramska subkutana injekcija (podkoZna injekcija) z napol-
njeno injekcijsko brizgo, ki jo morate prejeti vsaj 24 ur po zadnjem odmerku
kemoterapije na koncu vsakega cikla kemoterapije.

Zdravila Pelgraz ne smete mo&no stresati, ker to lahko vpliva na njegovo de-
lovanje.

Samoinjiciranje zdravila Pelgraz

Mogote se bo zdravnik odlo¢il, da bi bilo za vas prikladneje, ¢e si zdravilo
Palgraz injicirate sami. Zdravnik ali medicinska sestra vam bosta pokazala,
kako si boste sami dajali injekcije. Ce vas zdravnik ali medicinska sestra o tem
nista posebej poudila, si ne poskusajte sami dajati injekcij.



Spodaj so zapisana navodila za samoinjiciranje zdravila, a ustrezno zdravl-
jenje vase bolezni zahteva tesno in neprekinjeno sodelovanje z zdravnikom.

Ge imate kak3na vpradanja o injiciranju zdravila, se za pomog obrnite na svo-
jega zdravnika ali medicinsko sestro.

Kako si inliciram zdravilo Pelgraz?
Injekcijo si boste morali dati v tkivo tik pod koZo. Temu pravimo subkutano
injiciranje.
Oprema, ki jo boste potrebovali
Za subkutano samoinjiciranje boste potrebovali:

s napolnjeno injekcijsko brizgo zdravila Pelgraz;

« alkoholnl zloZenec.

Kaj moram narediti, preden si dam subkutano injekcijo zdravila Pelgraz?

1. Vzemite napoinjeno injekcijsko brizgo iz hladiinika. )

2. Ne snemite pokrovéka z injekcijske brizge, dokler niste pripravljeni na inji-
ciranje.

3. Preverite datum izieka roka uporabnosti zdravila na nalepki napolnjene
injekcijske brizge (EXP). Zdravila ne uporabljajte po zadnjem dnevu nave-
denega meseca ali e Je bilo zdravilo shranjeno izven hladilnika dlje kot
15 dni ali je rok uporabnosti potekel drugace.

4. Preverite videz zdravila Pelgraz. Tekofina mora biti bistra in brezbarvna.
Ge so v njej delcl, je ne smete uporabiti.

5. Da bo Injiciranje bolj prijetno, pustite napalnjeno injekelijsko brizgo stati 30
minut zunaj hladilnika, da bo dosegla sobno temperaturo, ali jo nekaj minut
previdno drzite v rokl. Zdravila Pelgraz ne smete segrevati na kak drug
naéin (na primer, ne segrevajte v mikrovalovni pegici all v vrogi vodi).

6. Temeljito si umijte roke.

7. Poi&dite udoben, dobro osvetljen, &ist prostor in pripravite vso opremo, ki
jo boste potrebovali, take da bo ta pri roki (napolnjena injekcijska brizga in
alkaholni zloZzenec).

Kako si pripravim injekcijo zdravila Pelgraz?

Pred Injiciranjem zdravila Pelgraz morate narediti naslednje:

Napolnjene injekcijske brizge ne uporabljajte, ¢e vam je padla na trdo
povrsino.

1. korak: Preverite celovitost sistema

1, Prepri¢ajte se, da je sistem nedotaknjen/neposkodovan. Ce opazite po-
skodbe (zlom injekcijske brizge all Séitnika igle) ali zrahljane sestavne dele
in ée je sGitnike igle pred uporabo v zavarovanem poloZaju, kot prikazuje
slika 9, zdravila ne uporabite, saj ti znaki kaZejo, da je bil sistem Ze upo-
rabljen. Zdravila ne smete uporabiti, Ee ni videti tako, kot prikazuje slika 1.
Ge brizga ni v skladu s sliko 1, jo zavrzite v zbiralnik za biclosko nevarne
{ostre) odpadke.

Slika 1

2. korak: Odstranite pokrovéek igle

1. Odstranite zas&itni pokrovéek, kot prikazuje slika 2. Séitnik igle drZite v eni
roki tako, da je konec z iglo obrnjen stran od vas, bata pa se ne dotikajte.
Z drugo roko z igle povlecite pokrovéek igle. Nato pokrovéek igle zavrzite
v zbiralnik za biolodko nevarne (ostre) odpadke.

*.\ napolnjeni injekciiski brizql lahko opazite majhen zracni mehurgek. Zrac-
nega mehuréka pred injiciranjem ni treba odstraniti. Injiciranje raztopine z
zraénim mehurékom je neskoedljivo.

3. Zdaj lahko napolnjeno injekcljska brizgo uporabite.

Slika 2

Kam naj si dam injekcijo?
Najprimerne;j8i mesti za samoinjiciranje sta:

0 zgornji del stegen; in
C trebuh, razen predela okrog popka (glejte sliko 3).
Slika 3
/ =
i

]

Ge vam injekcijo daje kdo drug, vam jo lahko da tudi v zadnji del nadiakti
(glejte sliko 4).
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Slika 4

N

Priporodljivo je, da vsaki€ injicirate na drugem mestu, saj se s tem izognete
boledini na posameznih mestih injiciranja.

Kako naj si dam injekcijo?
Mesto injiciranja razkuzite z alkoholnim zloZencem in koZo primite med palec
in kazalec, ne da bi jo stiskali (glejte slike 5).

: |

e

\(

Slika 5

3, korak: Vstavite iglo

. Zeno roko s palcem in kazalcem nezno primite kozo na mestu injiciranja.

- Z drugo roko vstavite iglo v mesto injiciranja, ne da bi se dotaknili bata
brizge (pad 45-90-stopinjskim kotom) (glejte sliki & in 7).

Slika 6

Slika7

Napolniena injekcijska brizga s 3éltnikom za jglo

« lglo v celoti zabodite v koZo, kot sta vam pokazala medicinska sestra ali
zdravnik (glejte sliKo b),

- Nekoliko povlecite bat, da se prepricate, da niste prebodli krvne Zile. Cev
injekcijski brizgi opazite kri, izvlecite iglo in jo panovno vstavite na drugem
mestu.

« Odmerek, ki vam ga je predpisal zdravnik, injicirajte v skladu s spodnjimi
navodili:

4. korak: Injiciran

Palec postavite na bat brizge. Bat potisnite navzdol in ga ob koncu injiciranja
[ jti . da zagotovite popelno izpraznjenje brizge (glejte sliko 8).

KoZo &vrsto drzite do konca injiciranja.

Slika 8

5. korak: Zasgita igle
\arnostni sistem se bo aktiviral, ko je bat v celoti patisnjen navzdol:
— Brizgo drzite pri miru in pogasi dvignite palec z bata,
— Bat se bo skupaj z vasim palcemn pornikal navzgor, vzmet pa boigloizviekla
iz mesta injiciranja'y stitnikigle’ (glejte sliko MTA O
o} 2 Al :



Slika 9

Ne pozabite
Ce imate kakrdne koli teZave, se za pomoé in nasvet obrnite na zdravnika ali
medicinsko sestro.

Odstranjevanje rabljenih injekgcijskih brizg

Injekcijsko brizgo odstranite v skladu z navodili zdravnika, farmacevta ali me-
dicinske sestre.

Ce ste uporabili veéji odmerek zdravila Pelgraz, kot bi smeli

Ce uporabite veé zdravila Pelgraz, kot bi smeli, se posvetujte z zdravnikom,
farmacevtom ali medicinsko sestro.

Ce ste si pozabili injicirati zdravilo Pelgraz

Ce si zdravilo injicirate sami in ste pozabili uporabiti odmerek zdravila Pelgraz,
se morate posvetovati z zdravnikom, da se bosta dogovorila, kdaj si morate
injicirati naslednji odmerek.

Ce ste prenehali uporabljati zdravilo Pelgraz

Va$ zdravnik vam bo povedal, kdaj morate prenehati jemati zdravilo Pelgraz.
Povsem obigajno je, da zdravljenje z zdravilom Pelgraz poteka v ve€ ciklih.

Ce imate dodatna vpra$anja o uporabi zdravila, se posvetujte z zdravnikom
ali farmacevtom.

4. MoZnl neZelenl u&inki

Kot vsa zdravila ima lahko tudi to zdravilo nezelene ucinke, ki pa se ne poja-
vijo pri vseh bolnikik.

Zdravniku morate nemudoma povedati, e se vam pojavi kateri od naslednjih
nezZelenih uéinkov ali kombinacija teh nezelenih u&inkov:

+ oteklost ali zabuhlost, ki jo lahko spremlja manj pogostejSe odvajanje urina,
teZko dihanje, oteklost trebuha in obutek polnosti ter sploSen ob&utek utruje-
nosti. Ti simptomi se na splo$no pojavijo hitro.

To so lahko simptomi ob&asne motnje (pojavi se lahko pri najveé 1 od 100
bolnikov), imenovane “sindrom kapilarne prepustnosti®, ki povzro¢i pus¢anje
krvi iz drobnih krvnih Zilic v telesu, ki zahteva nujno zdravnisko pomo€.

Zelo pogosti nezeleni uéinki (pojavijo se lahko pri ve kot 1 od 10 bolnikov):
 bolecine v kosteh. Zdravnik vam bo povedal, kaj lahko vzamete za lajSanje
boleéin v kosteh.
+ slabostin glavoboli.

Pogosti nezeleni uéinki (pojavijo se lahko pri najved 1 od 10 bolnikov):
bolecina na mestu injiciranja.

splo3ne bolecine ter boleéine v sklepih in misicah.

boledina v prsih, ki je ne povzrocajo sréne bolezni ali sréni infarkt.

pojavijo se lahko nekatere spremembe v krvi, vendar jih zaznamo z ru-
tinskimi krvnimi preiskavami. Stevilo belih krvnick se vam lahko za krajge
gasovno obdobje poveéa. Stevilo krvnih plo&édic se vam lahke zmanj$a, kar
lahko povzrodi nastajanje podplutb.

Obcasni nezeleni ucinki (pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 100 bolnikov):

+ reakcije alergijske vrste, vkljugno s pordelostjo in zardevanjem, izpusca-
jem na koZi in dvignjenimi predeli koZe, ki srbijo.

+ resne alergijske reakcije, vkljuéno z anafilaksijo (slabost, padec krvnega
tlaka, tezave z dihanjem, otekanje obraza).

* pove&ana vranica.

+ ruptura vranice. Nekateri primeri rupture vranice so bili usodni. Pomemb-
no je, da nemudoma pokli¢ete svojega zdravnika, ¢e se pojavi bolecina v
zgornjem levem delu trebuha ali v predelu leve rame, saj je lahko poveza-
na s teZavami z vaso vranico.

+ lteZave pri dihanju. Ce ka$ljate, imate vrogino in teZko dihate, o tem obves-
tite svojega zdravnika.

+ Sweetov sindrom (izbocene, bolete spremembe slivove barve na okon-
¢inah in v&asih tudi na obrazu in vratu s povi$ano telesno temperaturo),
vendar tu lahko vplivajo tudi drugi dejavniki.
kozni vaskulitis (vnetje krvnih Zil v kozi).
okvara drobnih filtrov v ledvicah (glomerulonefritis).
pordelost na mestu injiciranja.

+ nenormalni rezultati krvnih preiskav (laktat-dehidrogenaza, se¢na gsgngin
alkalna fosfataza).

» nenormalni rezultati krvnih preiskav, ki so povezani z jetri (alanin-amino-

transferaza in aspartat-aminotransferaza).

izkasljevanje krvi (hemoptiza).

bolezni krvi (mielodisplasti¢ni sindrom [MDS] ali akutna mieloi¢na levkemi-

ja [AMLY]).

Redki nezeleni uéinki (pojavijo se lahko pri najveé 1 od 1.000 bolnikov):

+ vnetje aorte (velike krvne Zile, ki prenasa kri od srca po telesu), glejte
poglavje 2.

« krvavitev iz pljuc.

+ Stevens-Johnsonov sindrom, ki se lahko pojavi kot rdeckaste lise v ob-
liki tarée ali kroZne lise na trupu, pogosto z mehurcki na sredini, lucenje
koze, razjede v ustih, grlu, nosu, genitalijah in oceh, pred tem pa se |lahko
pojavijo vro&ina in gripi pedobni simptomi. Ce se vam pojavijo ti simpto-
mi, prenehaijte uporabljati zdravilo Pelgraz in se nemudoma posvetujte z
zdraynikom ali poi¢ite zdravnisko pomog. Glejte tudi poglavje 2.

Poroc¢anje o nezelenih ucinkih

Ce opazite kateri koli neZeleni uginek, se posvetuite z zdravnikom,
farmacevtom ali medicinsko sestro. Posvetujte se tudi, e opazite neZelene
udinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O neZelenih uinkih lahko porocate
tudi neposredno na

Javna agencija Republike Slovenije za zdravila in medicinske pripomocke
Sektor za farmakovigilanco

Nacionalni center za farmakovigilanco

Slovengeva ulica 22

SI-1000 Ljubljana

Tel: +386 (0)8 2000 500

Faks: +386 (0)8 2000 510

e-posta: hi-farmakoviallanca@jazmp.si

spletna stran: www.jazmp.si

S tem, ko porotate o neZelenih uginkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve
informacij o varnosti tega zdravila.

5. Shranjavanje zdravila Pelgraz
Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

Tega zdravila ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je
naveden na $katli in na nalepki injekcijske brizge poleg oznake »EXP«. Rok
uporabnosti zdravila se iztee na zadnji dan navedenega meseca.

Shranjujte v hladilniku (2 °C - 8 °C).

Zdravilo Pelgraz sme biti izpostavijeno sobni temperaturi (ne nad 25 °C £ 2
°C) za enkratno obdobje, ki ne sme prese¢i 15 dni. Zdravilo Pelgraz, ki je bilo
na sobni temperatur veé kot 15 dni, je treba zavredi. Ce imate kakrna koli
vpradanja glede shranjevanja, se obrnite na zdravnika, medicinsko sestro ali
farmacevta.

Ne zamrzujte. Ce je zdravilo Pelgraz pomotoma izpostavijeno temperaturam
pod ledig&em za enkratno obdobje, ki ne preseze 24 ur, to ne Skoduje njegovi
stabilnosti.

Napolnjeno injekcijsko brizgo shranjujte v $katli za zagotovitev zaS¢ite pred
svetiobo.

Ne uporabite tega zdravila, ¢e opazite, da je zdravilo motno ali da v njem
plavajo delci.

Zdravila ne smete odvredi v odpadne vode ali med gospodinjske odpadke.
O nadinu odstranjevanja zdravila, ki ga ne potrebujete ve&, se posvetujte s
farmacevtom. Tak$ni ukrepi pomagajo varovati okolje.

6. Vseblna pakiranja in dodatne informacije

Kaj vsebuje zdravilo Pelgraz

- Uginkovina je pegfilgrastim. Ena napolnjena injekcijska brizga vsebuje
6 mg pegfilgrastima v 0,6 ml raztopine.

- PomozZne snovi so natrijev acetat, sorbitol (E420), polisorbat 20 in voda za
injekcije (glejte poglavje 2).

lzgled zdravila Pelgraz in vsebina pakiranja

Zdravilo Pelgraz je bistra, brezbarvna raztopina za injiciranje v napolnjeni in-
jekcijski brizgi z injekcijsko iglo. Ena napolnjena injekcijska brizga vsebuje
0,6 mi raztopine.

Zdravilo Pelgraz je na voljo v pakiranju s po 1 napolnjeno injekcijsko brizgo z
name§&enim $gitnikom za iglo v posameznem pretisnem omotu in enim alko-
holnim zloienc'am_‘_ 3 Ty Y LT 14 A /g {, ;"} \/.
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Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom
Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spanija

lzdelovalec

Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0.,

ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Poljska
Navodilo je bilo nazadnje revidirano dne 09/2023.

Drugi viri informacij

Podrobni podatki o tem zdravilu so na voljo na spletni strani Evropske agenci-
je za zdravila: hitp://www.ema. europa.gu

Naslednje informacije so namenjene samo zdravstvenemu osebju:

Zdravilo Pelgraz ne vsebuje konzervansov. Zaradi moZnosti onesnaZenja z
mikrobi so injekcijske brizge zdravila Pelgraz namenjene le enkratni uporabi.

Ne zamrzuijte. Ce je zdravilo Pelgraz pomotoma izpostavijeno temperaturam
pod ledig&em za enkratno obdabje, ki ne preseZe 24 ur, to ne Skoduje njegovi
stabilnosti. Ce je izpostavijenost dalj§a od 24 ur ali &e je bilo zdravilo zamrzn-
jeno veé kot enkraf, zdravila Pelgraz NE SMETE uporabiti.

2 izboljSanje sledljivosti granulocitne kolonije spodbujajotih faktorjev jetreba
v bolnikovi dokumentaciji jasno zabeleZiti ime zdravila (Pelgraz) in Stevilko
serije uporabljene injekcijske brizge.

Uporaba napolnjene injekcijske brizge s $¢itnikom igle

S&itnik igle po injiciranju prekrije iglo, s &imer se prepretijo poskodbe zaradi
vboda z iglo. To ne vpliva na delovanje brizge, Bat potisnite navzdol in ga ob
koneu injiciranja moéno pritisnite, da zagotovite popolno izpraznjenje brizge.
Kozo vrsto driite do konea injiciranja. Brizgo drzite pri miru in pocasi dvignite
palec z bata. Bat se bo skupaj z vasim palcem pomikal navzgor, vzmet pa bo
iglo izvlekla iz mesta injiciranja v &Citnik igle.

Napolnjene injekcijske brizge ne uporabljajte, e vam je padla na trdo
povrsino.

Odstranjevanje

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi
predpisi.
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1. IME ZDRAVILA
Pelgraz 6 mg raztopina za injiciranje v napolnjeni injekcijski brizgi

Pelgraz 6 mg raztopina za injiciranje v napolnjenem injektorju

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

Peleraz 6 mg raztopina za injiciranje v napolnjeni injekcijski brizgi

Ena napolnjena injekeijska brizga vsebuje 6 mg pegfilgrastima* v 0,6 ml raztopine za injiciranje.
Koncentracija je 10 mg/ml na podlagi beljakovine same **.

Pelgraz 6 mg raztopina za injiciranje v napolnjenem injektorju

En napolnjen injektor vsebuje 6 mg pegfilgrastima* v 0,6 ml raztopine za injiciranje. Koncentracija je
10 mg/ml na podlagi beljakovine same **.

*Pegfilgrastim izdelujejo s tehnologijo rekombinantne DNA v celicah Escherichia coli, kateri sledi
konjugacija s polietilenglikolom (PEG).
** Ce je vkljucen e delez PEG, je koncentracija 20 mg/ml.

Utinkovitosti tega zdravila se ne sme primerjati z uéinkovitostjo drugih pegiliranih ali nepegiliranih
proteinov iz iste terapevtske skupine. Za podrobnosti glejte poglavje 5.1.

PomoZna snov z znanim u€inkom:
Ena napolnjena injekcijska brizga ali en napolnjen injektor vsebuje 30 mg sorbitola (E420).

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA
raztopina za injiciranje

Bistra, brezbarvna raztopina za injiciranje.

4.  KLINICNI PODATKI

4.1  Terapevtske indikacije

Skraj$anje trajanja nevtropenije in incidence febrilne nevtropenije pri odraslih bolnikih, zdravljenih s
citotoksi¢no kemoterapijo za maligne bolezni (z izjemo kroni¢ne mieloidne levkemije in
mielodisplasti¢nih sindromov).

4.2 Odmerjanje in nacin uporabe

Zdravljenje z zdravilom Pelgraz morajo uvesti in nadzorovati zdravniki, izku$eni v onkologiji in/ali
hematologiji.

Odmerjanje

Za vsak cikel kemoterapije priporo€ajo en 6 miligramski odmerek (eno napolnjeno injekcijsko brizgo
ali en napolnjen injektor) zdravila Pelgraz, ki je dana vsaj 24 ur po citotoksiéni kemoterapiji.
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Posebne populacije

Pediatricna populacija

Varnost in u&inkovitost zdravila Pelgraz pri otrocih in mladostnikih e nista bili dokazani. Trenutno
razpoloZljivi podatki so opisani v poglavjih 4.8, 5.1 in 5.2, vendar priporoé€il o odmerjanju ni mogoce
dati.

Bolniki z okvaro ledvic

Pri bolnikih z okvaro ledvic odmerka ni treba spreminjati; to velja tudi za bolnike s kon¢no odpovedjo
ledvic.

Nadin uporabe

Zdravilo Pelgraz je namenjeno subkutani uporabi. Injekcije se morajo dati subkutano v stegno, trebuh
ali zgornji del roke.

Za navodila glede ravnavanja z zdravilom pred dajanjem injekcije glejte poglavje 6.6.
4,3 Kontraindikacije

Preobéutljivost na uginkovino ali katero koli pomoZno snov, navedeno v poglavju 6.1.
4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Sledljivost

Za izbolj¥anje sledljivosti biologkih zdravil je treba jasno zabeleZiti za¥¢iteno ime uporabljenega
zdravila.

Akutna mieloiéna levkemija (AML)

Pri bolnikih z de novo AML omejeni kliniéni podatki kaZejo primerljiv u¢inek pegfi lgrastima in
filgrastima na &as do okrevanja po hudi nevtropeniji (glejte poglavje 5.1). Vendar dolgoro¢ni uginki
pegfilgrastima pri AML niso ugotovljeni, zato ga je treba pri tej populaciji bolnikov uporabljati
previdno.

G-CST laliko spodbudi rast mieloidnih celic i vitro; podobni utinki bi se lahko pajavili pri nekaterih
nemieloi¢nih celicah in vitro.

Varnost in uéinkovitost pegfilgrastima nista raziskani pri bolnikih z mielodisplasti¢nim sindromom, s
kroni¢no mielogeno levkemijo in s sekundarno AML, zato ga pri tak$nih bolnikih ne smete
uporabljati. Posebno pozornost je treba nameniti razlikovanju diagnoze blastne transformacije
kroni¢ne mieloi¢ne levkemije od AML.

Varnost in uginkovitost uporabe pegfilgrastima pri bolnikih z de novo AML, mlajdih od 55 letin s
citogenetiko t(15;17), nista ugotovljeni.

Varnosti in uinkovitosti pegfilgrastima niso raziskovali pri bolnikih, ki prejemajo kemoterapijo v
velikih odmerkih. Tega zdravila ne smete uporabljati za zve¢evanje odmerka citotoksine

kemoterapije preko uveljavljenih shem odmerjanja.

Nezelene reakcije na pljuéih

Po uporabi G-CSF so porogali o neZelenih reakcijah na pljugih, zlasti intersticijski plju¢nici. Bolj

ogroZeni so lahko bolniki z nedavno anamnezo plju¢nih infiltratov ali plju¢nice Sg’l%tq _p(()glavjiq 4].§).. L TOM
AT IO 2 O R TR
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Pojav plju¢nih znakov, kot so kagelj, zvi§ana telesna temperatura in dispneja v povezavi z radiologkimi
znaki plju¢nih infiltratov, in poslab$anje pljuéne funkcije skupaj z zvedanim $tevilom nevirofilcev
utegnejo biti preliminami znaki sindroma akutne dihalne stiske (ARDS - 'Adult Respiratory Distress
Syndrome"). V takih primerih je treba pegfilgrastim po presoji zdravnika prenehati dajati in poskrbeti
za ustrezno zdravljenje (glejte poglavje 4.8).

Glomerulonefritis

Pri bolnikih, ki so dobivali filgrastim ali pegfilgrastim, so poro&ali o glomerulonefritisu. Na splo$no so
primeri glomerulonefritisa minili po zmanj§anju odmerka ali prenehanju uporabe filgrastima ali
pegfilgrastima. Priporo¢ljivo je spremljanje laboratorijskih izvidov urina.

Sindrom kapilarne prepustnosti

Po uporabi G-CSF so porocali o sindromu kapilarne prepustnosti, za katerega so znagilni hipotenzija,
hipoalbuminemija, edemi in hemokoncentracija. Bolnike, ki se jim pojavijo simptomi sindroma
kapilarne prepustnosti, je treba natanéno kontrolirati in deleZni morajo biti standardnega
simptomatskega zdravljenja, ki lahko vklju€uje potrebo po intenzivni negi (glejte poglavje 4.8).

Splenomegalija in ruptura vranice

Po uporabi pegfilgrastima so porodali o splo§no asimptomatskih primerih splenomegalije, in o
primerih rupture vranice, vklju¢no z nekaterimi smrtnimi primeri (glejte poglavije 4.8). Zato moramo
skrbno spremljati velikost vranice (npr. s kliniénim pregledom, ultrazvokom). Na diagnozo rupture
vranice moramo misliti pri bolnikih, ki poro€ajo o boleéini v zgornjem levem delu trebuha ali v
predelu lopatice.

Trombocitopenija in anemija

Zdravljenje s samim pegfilgrastimom ne prepreéi trombocitopenije in anemije, ker se hkrati vzdrZuje
mielosupresivna kemoterapija s polnimi odmerki po predpisani shemi. Priporo&ajo redno spremljanje
Stevila trombocitov in hematokrita. Posebna previdnost je potrebna med uporabo posameznih

kemoterapevtikov ali njihovih kombinacij, za katere je znano, da povzro€ajo hudo trombocitopenijo.

Mielodisplastiéni sindrom in akutna mieloiéna levkemiia pri bolnikih z rakom dojke in pljuénim
rakom

V opazovalni 3tudiji v obdohju tr7enja zdravila je hila uparaha pegfilgrastima sknpaj s kematarapijn
in/ali radioterapijo povezana s pojavom mielodisplasti¢nega sindroma (MDS) in akulne mieloiéne
levkemije (AML) pri bolnikih z rakom dojke in pljuénim rakom (glejte poglavije 4.8). Bolnike z rakom
dojke in plju¢nim rakom spremljajte za znake in simptome MDS/AML.

Srpastoceli¢na anemija

Pri bolnikih s srpastoceli¢no dispozicijo ali s srpastoceli¢no anemijo je bila uporaba pegfilgrastima
povezana s srpastoceli¢no krizo (glejte poglavje 4.8). Zato morajo biti zdravniki previdni, kadar
predpisujejo pegfilgrastim bolnikom s srpastoceliéno dispozicijo ali s srpastoceli¢no anemijo,
spremljati morajo ustrezne klini¢ne parametre in laboratorijski status in biti pozorni na morebitno
povezavo tega zdravila z zve€anjem vranice in vazookluzivno krizo.

Levkocitoza

Pri manj kot 1 % bolnikov, ki dobivajo pegfilgrastim, so opazili ¥tevilo belih krvni€k, ki je enako
100 x 10%1 ali vegje. Ne porogajo o neZelenih reakeijah, ki bi jih bilo moZno neposredno pripisati tej
stopnji levkocitoze. Tak$no zviSanje belih krvni€k je prehodno, opazimo ga tipi¢no 24 do 48 ur po
uporabi zdravila in se sklada s farmakodinamskimi uginki tega zdravila. Zaradi klini¢nih uéinkov in



zaradi moZnosti levkocitoze je treba med zdravljenjem redno kontrolirati $tevilo belih krvnigk. Ce
Stevilo levkocitov po pri€akovanem najmanjSem $tevilu preseZe 50 x 10%1, je treba nemudoma
prenehati z zdravljenjem s tem zdravilom.

Preobéutljivost

Pri bolnikih, ki se zdravijo s pegfilgrastimom, so poroéali o preobutljivosti, vkljuéno z
anafilakti¢nimi reakcijami, ki se pojavijo med zadetnim ali nadaljnjim zdravljenjem. Dokon&no
prenehajte z zdravljenjem s pegfilgrastimom pri bolnikih s klini¢no signifikantno preobg&utljivostjo.
Pegfilgrastima ne dajajte bolnikom z anamnezo preob&utljivosti na pegfilgrastim ali filgrastim. V
primeru resne alergijske reakcije je treba poskrbeti za ustrezno zdravljenje in pazljivo spremljanje
bolnika $e nekaj dni.,

Stevens-Johnsonov sindrom (SIS)

V povezavi z zdravljenjem s pegfilgrastimom so redko porogali o SJS, ki je lahko smrtno nevaren ali
smrten. Ce se je pri bolniku ob uporabi pegfilgrastima pojavil SJS, se pri tem bolniku nikoli ve¢ ne
sme ponovno uvesti zdravljenja s pegfilgrastimom,

Imunogenost

Kot pri vseh terapevtskih beljakovinah obstaja moZnost imunogenosti. Stopnja nastajanja protiteles
proti pegfilgrastimu je na splo$no nizka. Vezavna protitelesa se pojavijo po pri¢akovanjih pri vseh
bioloZkih zdravilih, vendar jih doslej niso povezali z nevtralizacijskim delovanjem,

Aortitis

Pri zdravih posameznikih in bolnikih z rakom so po dajanju filgrastima ali pegfilgrastima porodali o
aortitisu. Simptomi, ki so se pojavili, so vkljugevali poviSano telesno temperaturo, bole&ine v trebuhu,
sploSno slabo podutje, bolegine v hrbtu in povi§ane vrednosti vnetnih oznagevalcev (npr. C-
reaktivnega proteina in 3tevila belih krvni€k). V veéini primerov je bil aortitis diagnosticiran s
slikanjem CT in je izzvenel po prenehanju dajanja filgrastima ali pegfilgrastima. Glejte tudi poglavje
4.8,

Mobilizacija mati¢nih krvotvornih celic
Varnosti in u¢inkovitosti zdravila Pelgraz za mobilizacijo matiénih krvotvornih celic pri bolnikih ali
zdravih dajalcih niso primerno ovrednotili.

Drugi posebni previdnostni ukrepi

Povelana hemopoeti¢na aktivnost kostnega mozga zaradi zdravljenja z rastnimi dejavniki je bila
povezana s prehodnimi pozitivnimi izvidi pri slikanju kosti, kar je treba upo$tevati pri interpretaciji
izvidov na podlagi slikanja kosti.

Vsi bolniki
Pokrov&ek igle pri napolnjeni injekcijski brizgi vsebuje suho naravno gumo (derivat lateksa), kar
lahko povzroda alergijske reakcije.

PomozZne snovi

Sorbitol
UposStevati je treba aditivni u¢inek soasnega jemanja zdravil, ki vsebujejo sorbitol (ali fruktozo), in
sorbitola (ali fruktoze), ki ga vnesemo s hrano.

Natrij
To zdravilo vsebuje manj kot 1 mmol natrija (23 mg) na 6 mg odmerek, kar v bistvu pomeni "brez

natrija”.
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4,5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakeij

Zaradi moZne obCutljivosti hitro se deledih mieloidnih celic za citotoksi¢no kemoterapijo je treba
pegfilgrastim dati vsaj 24 ur po aplikaciji citotoksiéne kemoterapije. V klini€nih preskusanjih so
pegfilgrastim varno dajali 14 dni pred kemoterapijo. Soasne uporabe zdravila Pelgraz s katerim koli
kemoterapevtskim zdravilom pri bolnikih niso ovrednotili. Pokazali so, da v Zivalskih modelih so¢asna
uporaba pegfilgrastima in 5-fluorouracila (5-FU) ali drugih antimetabolitov okrepi mielosupresijo.

Moznih interakcij z drugimi hemopoeti¢nimi rastnimi faktorji in ¢itokini v klini¢nih preskuganjih niso
posebej raziskovali.

Potenciala za medsebojno delovanje z litijem, ki tudi pospesuje spro3&anje nevtrofilcev, niso posebe;j
raziskali. Ni dokazov, da bi bilo tak¥no medsebojno delovanje 8kodljivo.

Pri bolnikih, ki dobivajo kemoterapijo, povezano z odloZeno mielosupresijo, na primer nitrozouree,
varnosti in u€inkovitosti zdravila Pelgraz niso ovrednotili.

Posebnih $tudij medsebojnega delovanja ali presnove niso izvedli, vendar klini¢na preskusanja niso
pokazala medsebojnega delovanja pegfilgrastima s kak&nimi drugimi zdravili,

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje
Noseénost
Podatkov o uporabi pegfilgrastima pri nosednicah ni oziroma so omejeni. Studije na Zivalih so

pokazale vpliv na sposobnost razmnoZevanja (glejte poglavje 5.3). Pegfilgrastima ne uporabljajte pri
nose¢nicah in pri Zenskah v rodni dobi, ki ne uporabljajo kontracepcije.

Dojenje

Ni dovolj podatkov o izloéanju'pegﬁlgrastima/presnovkov v materino mleko. Tveganja za dojenega
novorojenca/otroka ne moremo izkljuditi. Odloiti se je treba med prenehanjem dojenja in
prenehanjem/prekinitvijo zdravljenja s pegfilgrastimom, pri &emer je treba pretehtati prednosti dojenja
za otroka in prednosti zdravljenja za mater.

Plodnost

Pegfilgrastim ni vplival na sposobnost razmnoZevanja ali plodnost podganjih samcev ali samic pri
kumulativnih tedenskih odmerkih, ki so priblizno 6- do 9-krat vi&ji od priporo&enega odmerka za
Cloveka (na podlagi telesne povriine) (glejte poglavje 5.3).

4.7 Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja s stroji

Pegfilgrastim nima vpliva ali ima zanemarljiv vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja s stroji.

4.8 Nezeleni udinki

Povzetek varnostnih znadilnosti

NeZelena udinka, o katerih so najpogosteje porocali, sta bila boledina v kosteh (zelo pogosto [> 1/10])
in mi8i¢noskeletna boletina (pogosto [> 1/100 do < 1/10]). Bole&ina v kosteh je bila na splodno blage
do zmerne stopnje, prehodna in jo je bilo pri vegini bolnikov mogo&e obvladati s standardnimi
analgetiki.



Med zatetnim ali nadaljnjim zdravljenjem s pegfilgrastimom so se pojavile reakcije preoblutljivostne
vrste, vkljuno z izpu$tajem na koZi, urtikarijo, angioedemom, dispnejo, eritemom, zardevanjem in

hipotenzijo (ob&asno [> 1/1.000 do < 1/100]). Bolnikom, ki prejemajo pegfilgrastim, se lahko pojavijo
resne alergijske reakcije, vkljuéno z anafilaksijo (ob&asno) (glejte poglavje 4.4).

Obé&asno (> 1/1.000 do < 1/100) so pri bolnikih z rakom, ki so prejemali kemoterapijo po uporabi G-
CSF, poro&ali o sindromu kapilarne prepustnosti, ki je lahko smrtno nevaren, &e ni zdravljen takoj;
glejte poglavje 4.4 in poglavje »Opis izbranih neZelenih u¢inkov« spodaj.

Ob&asen neZelen udinek je splenomegalija, praviloma asimptomatska.

Obgiasno je bila po uporabi pegfilgrastima opisana ruptura vranice, vkljuéno z nekaj smrtnimi primeri
(glejte poglavje 4.4).

Obtasno so poro&ali o pljuénih neZelenih reakcijah, vkljugno z intersticijsko plju€nico, pljuénim
edemom, pljuénimi infiltrati in plju¢no fibrozo. Obcasno so ti primeri povzrogili respiratorno
insuficienco ali ARDS, ki sta lahko smrtno nevarna (glejte poglavje 4.4).

Pri bolnikih s srpastoceli¢no dispozicijo ali s srpastoceliéno anemijo so v posameznih primerih
porotali o srpastoceli¢ni krizi (ob&asno pri bolnikih s srpastoceli¢no anemijo) (glejte poglavje 4.4).

Seznam nezelenih uéinkov v preglednici

Podatki v spodnji preglednici opisujejo neZelene udinke, zabeleZene v klini¢nih preskuganjih in med
spontanim poro&anjem. Znotraj posamezne skupine pogostnosti so neZeleni udinki navedeni po

padajoéi resnosti.

''''''

Neizeleni uéinki
Organski sistem Zelo pogosti Pogosti Obcasni Redki Zelo redki
po MedDRA @ 1/10) (= 1/100 do (21/1.000 do | (= 1/10.00 | (< 1/10.000)
<1/10) <1/100) 0 do
< 1/1.000)

Benigne, mielodisplasti¢ni
maligne in sindrom'
neopredeljene akutna mieloi¢na
novotvorbe levkemija'
(vklju¢no s
cistami in
polipi)
Bolezni krvi in trombocitopenija' | srpastoceli¢na
limfatiénega ! anemija s krizo?
sistema levkocitoza' splenomegalija’

ruptura vranice
Bolezni preobdutljivostne
imunskega reakcije,
sistema anafilaksija
Presnovne in zvianje se¢ne
prehranske kisline
motnje
Bolezni Zivéevija | glavobol'
Zilne bolezni sindrom kapilarne |aortitis

prepustnosti’
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Organski sistem

NeZeleni ucinki

boledina v hrbtu,
mi$i¢no-skeletna
bolegina, boledina
v vratu)

Zelo pogosti Pogosti Obdasni Redki Zelo redki
po MedDRA  1/10) (= 1/100 do (=1/1.000 do | (=1/10.00 | (< 1/10.000)
<1/10) < 1/100) 0 do
< 1/1.000)

Bolezni dihal, sindrom akutne plju¢na
prsnega kosa in dihalne stiske?, krvavitev
mediastinalnega pljuéne neZelene
prostora reakcije

(intersticijska

pljuénica, pljuéni

edem, pljuéni

infiltrati in pljucna

fibroza),

hemoptiza
Bolezni prebavil | navzea!
Bolezni koZe in Sweetov sindrom | Stevens-
podkoZja (akutna febrilna | Johnsonov

nevtrofilna sindrom

dermatoza)'?;

koZni vaskulitis'?
Bolezni misi¢no- |bolefina v mi¥i¢no-skeletna
skeletnega kosteh bolecina
sistema in (mialgija,
vezivnega tkiva artralgija,

boledina v
okonéini,

Bolezni secil

glomerulonefritis®

Splosne teZave
in spremembe

boledina na mestu
injiciranja',

reakcije na mestu
injiciranja’

na mestu bolegina v prsih,
aplikacije ki ne izvira od
srca
Preiskave zvidanjc laktat-

dehidrogenaze in
alkalne fosfataze'
prehodno zviSanje
jetrnih funkcijskih
testov za ALT ali
AST!

''Glejte poglavje »Opis izbranih neZelenih u¢inkov« spodaj.
2T neZeleni uinki so bili ugotovljeni med spremljanjem v obdobju trZenja zdravila, niso pa jih
opazali v randomiziranih, kontroliranih klini¢nih preskusan; ih pri odraslih. Kategorija pogostnosti je
ocenjena s statisti¢nim izraunom na podlagi podatkov o 1.576 bolnikih, ki so prejemali pegfilgrastim
v devetih randomiziranih klini¢nih preskuSanjih.
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Opis izbranih neZelenih ucinkov

Ob&asno so poro&ali o primerih Sweetovega sindroma, vendar ima v nekaterih primerih lahko pri tem
vlogo osnovna maligna hematolo$ka bolezen.

Obcasno so pri bolnikih, zdravljenih s pegfilgrastimom, poro¢ali o dogodkih koZnega vaskulitisa.
Mehanizem vaskulitisa pri bolnikih, ki prejemajo pegfilgrastim, ni znan.

Med zadetnim ali nadaljnjim zdravljenjem s pegfilgrastimom so se pojavile reakcije na mestu
injiciranja, vkljugno z erittemom na mestu injiciranja (ob&asni) kot tudi bole¢ino na mestu injiciranja
(pogosti dogodki).

Pogosto so poroéali o primerih levkocitoze (§tevilo belih krvnick > 100 x 10%1) (glejte poglavje 4.4).

Reverzibilno, blago do zmerno zvi$anje se¢ne kisline in alkalne fosfataze brez pridruZenih klini¢nih
uéinkov se je pojavilo obasno; reverzibilno, blago do zmerno zvi¥anje laktatne dehidrogenaze brez
pridruzenih klini¢nih u€inkov se je pojavilo ob&asno pri bolnikih, ki so dobivali pegfilgrastim po
citotoksi¢ni kemoterapiji.

Navzeo in glavobole so zelo pogosto opazili pri bolnikih, ki so dobivali kemoterapijo.

Obgasno so se bolnikom, ki so po citotoksi€ni kemoterapiji dobili pegfilgrastim, pojavila zviSanja
jetrnih funkcijskih testov za alanin-aminotransferaze (ALT) ali aspartat-aminotransferaze (AST). Ta
zviSanja so prehodna in vrednosti se vrnejo na izhodi¥¢ne.

V epidemiolo¥ki §tudiji pri bolnikih z rakom dojke in plju¢nim rakom so opazili ve¢je tveganje za
pojav MDS/AML po zdravljenju z zdravilom Pelgraz skupaj s kemoterapijo in/ali radioterapijo
(glejte poglavje 4.4).

Pogosto so poro&ali o primerih trombocitopenije.

V obdobju trZenja zdravila so poro&ali o primerih sindroma kapilarne prepustnosti med uporabo G-
CSF. Ti primeri so se na splo$no pojavili pri bolnikih z napredovalimi malignimi boleznimi, sepso,

uporabo ve& zdravil za kemoterapijo ali zdravljenih z aferezo (glejte poglavje 4.4).

Pediatri¢na populacija

Izkudnje pri otrocih so omejene. Pri mlajiih otrocih, starih od 0 do 5 let, so ugotovili ve&jo pogostnost
resnih neZelenih reakcij (92 %) kot pri starejih otrocih, starih od 6 do 11 (80 %) in 12 do 21 let

(67 %) ter pri odraslih. Najpogosteje porotan neZelen uginek je bil bolegina v kosteh (glejte poglavji
5.11in 5.2).

Poroéanje o domnevnih nezelenih u¢inkih

Poro&anje o domnevnih neZelenih uginkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogo&a namreé stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da poro&ajo o katerem koli domnevnem neZelenem u&inku zdravila na nacionalni
center za poro¢anje, ki je naveden v Prilogi V.

4.9 Preveliko odmerjanje
Omejeno $tevilo zdravih prostovoljcev in bolnikov z nedrobnoceli¢nim plju¢nim rakom je prejelo

subkutane posami¢ne odmerke 300 pg/kg brez resnih neZelenih reakcij. NeZelene reakcije so bile
podobne tistim pri preiskovancih, ki so prejemali niZje odmerke pegfilgrastima.

-

Ay T . et A LIV A
9 AL T e BT ARKOBA
et ] . Yo an



s. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinamiéne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: Zdravila za spodbujanje imunske odzivnosti, Kolonije spodbujajodi
faktorji; oznaka ATC: LO3AA13

Zdravilo Pelgraz je podobno biologko zdravilo. Podrobne informacije so objavljene na spletni strani
Evropske agencije za zdravila hitp:/www.ema.europa.eu.

Faktor, ki stimulira &loveske granulocitne kolonije (G-CSF), je glikoprotein, ki uravnava nastajanje
nevtrofilcev in njihovo sproiéanje iz kostnega mozga. Pegfilgrastim je kovalenten konjugat
rekombinantnega &loveskega G-CSF (r-metHuG-CSF) z eno samo molekulo 20kd polietilen glikola.
Pegfilgrastim je dolgo trajajoa oblika filgrastima zaradi zmanj3anega ledvignega ogistka. Dokazali so,
da imata pegfilgrastim in filgrastim enak nacin delovanja, v 24 urah povzrotita izrazito zviSanje
Stevila nevtrofilcev v periferni krvi, medtem ko je zvi§anje monocitov in/ali limfocitov manjSe.
Podobno kot pri filgrastimu nevtrofilci, ki nastanejo pri odgovoru na pegfilgrastim, kaZejo normalno
ali zve&ano delovanje, kot kaZejo testi kemotaktidne in fagocitne funkcije. Tako kot pri drugih
hematopoeti¢nih rastnih faktorjih so tudi pri G-CSF pokazali, da in vitro spodbuja ¢loveske
endotelijske celice. G-CSF lahko pospe3uje rast mieloidnih celic, z malignimi celicami vred, in vitro,
podobne uginke pa lahko vidimo na nekaterih nemieloidnih celicah in vitro.

V dveh randomiziranih, dvojno slepih klju¢nih $tudijah pri bolnicah z visoko tveganim rakom na dojki
v IL. do IV. stadiju na mielosupresivni kemoterapiji z doksorubicinom in docetakselom je uporaba
pegfilgrastima v obliki enega samega odmerka na cikel skrajSala trajanje nevtropenije in incidenco
febrilne nevtropenije, podobno kot so opazili pri vsakodnevni uporabi filgrastima (mediana Stevila
dnevnih aplikacij je bila 11). Poroajo, da je ta odmerna shema v odsotnosti podpore s strani rastnega
faktorja povzrogila nevtropenijo 4. stopnje, ki je povpreéno trajala 5 do 7 dni, in 30-40 % incidenco
febrilne nevtropenije. V eni Studiji (n = 157), v kateri so uporabili stalni odmerek 6 mg pegfilgrastima,
je bilo srednje trajanje nevtropenije 4. stopnje v skupini s pegfilgrastimom 1,8 dni, v skupini s
filgrastimom pa 1,6 dni (razlika 0,23 dneva, 95 % IZ je -0,15, 0,63). V celotni $tudiji je bila pogostost
febrilne nevtropenije pri bolnikih, zdravljenih s pegfilgrastimom, 13 %, pri bolnikih, zdravlj enih s
filgrastimom, pa 20 % (razlika 7 %, 95 % IZ je -19 %, 5 %). V drugi tudiji (n = 310), v kateri so
uporabljali za telesno maso popravljen odmerek (100 ug/kg), je bilo srednje trajanje nevtropenije

4. stopnje v skupini s pegfilgrastimom 1,7 dni, v skupini s filgrastimom pa 1,8 dni (razlika 0,03 dneva,
95 % IZ je -0,36, 0,30). Celotna pogostost febrilne nevtropenije je bila pri bolnikih, zdravljenih s
pegfilgrastimom, 9 %, pri bolnikih, zdravljenih s filgrastimom, pa 18 % (razlika 9 %, 95 % 1Z

je -16,8 %, -1,1 %).

V dvojno slepi, s placebom kontrolirani $tudiji pri bolnicah z rakom na dojki so ocenili u€inek
pegfilgrastima na incidenco febrilne nevtropenije po uporabi takSne sheme kemoterapije, ki je
povezana z 10-20 % deleZem febrilne nevtropenije (docetaksel 100 mg/m? vsake 3 tedne za 4 cikluse).
Devetstoosemindvajset bolnic so randomizirali na en odmerek pegfilgrastima ali placeba, uporabljen
priblizno 24 ur (2. dan) po kemoterapiji v vsakem ciklusu. Incidenca febrilne nevtropenije je bila niZja
pri bolnicah, ki so dobivale pegfilgrastim, kot pri tistih, ki so dobivale placebo (1 % v primerjavi s

17 %, p < 0,001). Med prejemnicami pegfilgrastima je bila tudi manj3a incidenca hospitalizacij in
intravensko uporabljene antiinfektivne terapije, povezanih s kliniéno diagnozo febrilne nevtropenije,
kot med prejemnicami placeba (1 % v primerjavi s 14 %, p < 0,001, ter 2 % v primerjavi z 10 %,

p < 0,001).

Majhna (n = 83) randomizirana, dvojno slepa 3tudija II. faze pri bolnikih, ki so dobivali kemoterapijo
zaradi de novo AML, je primerjala pegfilgrastim (enkraten odmerek 6 mg) s filgrastimom ob aplikaciji
med indukcijsko kemoterapijo. Ocenjeni mediani as do okrevanja po hudi nevtropeniji je bil v obeh
obravnavanih skupinah 22 dni. Dolgoro&nega izida niso raziskali (glejte poglavje 4.4).

V multicentri&ni, randomizirani, odprti §tudiji IL. faze pri pediatriénih bolnikih s sarkomom (n = 37),
ki so dobili 100 pg/kg pegfilgrastima po 1. ciklusu kemoterapije z vinkristinom, doksorubicinom in
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ciklofosfamidom (VAdriaC/IE), so pri mlajsih otrocih, starih od 0 do 5 let, ugotovili dolgotrajnejSo
hudo nevtropenijo (nevtrofilei < 0,5 x 10°) (8,9 dni) kot pri starejdih otrocih, starih od 6 do 11 let
(6 dni) in 12 do 21 let (3,7 dni) in pri odraslih. Poleg tega so pri mlajSih otrocih, starih od 0 do 5 let,
ugotovili vegjo incidenco febrilne nevtropenije (75 %) kot pri starejsih otrocih, starih od 6 do 11
(70 %) in 12 do 21 let (33 %) ter pri odraslih (glejte poglavji 4.8 in 5.2).

5.2 Farmakokinetiéne lastnosti

Po enem samem subkutanem odmerku pegfilgrastima se najvi$ja serumska koncentracija
pegfilgrastima pojavi 16 do 120 ur po odmerku, serumske koncentracije pegfilgrastima se vzdrzujejo v
obdobju nevtropenije po mielosupresivni kemoterapiji. Izloéanje pegfilgrastima iz telesa je glede na
odmerek nelinearno; serumski o&istek pegfilgrastima se z nara$¢ajodim odmerkom zmanjSuje. Zdi se,
da se pegfilgrastim izlo8a iz telesa v glavnem z o&istkom, ki ga sproZijo nevtrofilei in ki se pri vecjih
odmerkih nasiti. V skladu z avtoregulacijskim mehanizmom ogistka se serumska koncentracija
pegfilgrastima ob nastopu okrevanja nevtrofilcev hitro zniZa (glejte sliko 1).

Slika 1. Profil mediane serumske koncentracije pegfilgrastima in absolutnega Stevila
nevtrofilcev (ANC - 'Absolute Neutrophil Count') pri bolnikih, zdravljenih s kemoterapijo, po
eni sami 6 miligramski injekciji
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Zaradi mehanizma oé&istka, ki ga sproZijo nevtrofilci, ne pri¢akujemo, da bi na farmakokinetiko
pegfilgrastima vplivala ledvi€na ali jetrna okvara. Razli¢ne stopnje okvare ledvic, vklju¢no s konéno
odpovedjo ledvic, v odprti $tudiji posami&nega odmerka (n = 31) niso vplivale na farmakokinetiko
pegfilgrastima.

Starejsi

Omejeni podatki kaZejo, da je farmakokinetika pegfilgrastima pri starej$ih osebah (> 65 let) podobna
kot pri odraslih.

Pediatri¢na populacija

Farmakokinetiko pegfilgrastima so raziskali pri 37 pediatri¢nih bolnikih s sarkomom, ki so po

dokon&anju kemoterapije z VAdriaC/IE dobili 100 pg/kg pegfilgrastima. V najmlajsi starostni skupini

(od 0 do 5 let) je bila povpre&na izpostavljenost pegfilgrastimu (AUC) (= standardni odklon) vecja

(47,9 + 22,5 pg-h/ml) kot med otroci, starimi od 6 do 11 (22,0 & 13,1 pg-h/ml) in od 12 do 21 }Qt; \VAOR
g Inod 240 Zhien RO
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(29,3 + 23,2 pg-h/ml) (glejte poglavje 5.1). Razen v najm]aji starostni skupini (od 0 do 5 let) je bila
povpreéna AUC pri pediatri¢nih bolnikih podobna Kot pri odraslih bolnicah z visoko tveganim rakom
na dojki v II. do IV. stadiju, ki so dobile 100 pg/kg pegfilgrastima po dokon¢anju
doksorubicina/docetaksela (glejte poglavji 4.8 in 5.1).

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Predklini&ni podatki iz konvencionalnih 3tudij toksi¢nosti pri ponavljajo&ih odmerkih so razkrili
pri¢akovane farmakoloke ucinke, ki so zajemali zvisanje $tevila levkocitov, mieloidno hiperplazijo v
kostnem mozgu, ekstramedularno hematopoezo in zveganje vranice.

Pri potomcih brejih podgan, ki so jim subkutano dali pegfilgrastim, niso opazili neZelenih u¢inkov, pri
kuncih pa so pokazali, da pegfilgrastim v kumulativnih odmerkih, ki so priblizno 4-krat visji od
priporo&enega odmerka za ¢loveka, povzrota toksiénost za zarodek/plod (izgubo zarodka), Cesar pa
niso videli, ko so breje kungje samice izpostavili priporogenemu odmerku za ¢loveka. V $tudijah na
podganah so pokazali, da utegne pegfilgrastim prehajati posteljico. Studije na podganah so pokazale,
da subkutano dajanje pegfilgrastima ne vpliva na sposobnost razmnoZevanja, plodnost, obdabje
estrusa, dneve med parjenjem in koitusom ter intrauterino preZivetje. Pomen teh ugotovitev za ljudi ni
znan.

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomozZnih snovi

natrijev acetat®

sorbitol (E420)

polisorbat 20

voda za injekcije

*Natrijev acetat nastane s titracijo ledocetne kisline z natrijevim hidroksidom.

6.2 Inkompatibilnosti

Zdravilo se ne sme meSati z drugimi zdravili, predvsem pa ne z raztopinami natrijevega klorida.

6.3 Rok uporabnosti

3 leta

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Shranjujte v hladilniku (2 °C - 8 °C).

Zdravilo Pelgraz sme biti izpostavljeno sobni temperaturi (ne nad 25 °C +2 °C) za enkratno obdobje,
ki ne sme presedi 15 dni, Zdravilo Pelgraz, ki je bilo na sobni temperaturi ve kot 15 dni, je treba

zavreCi.

Ne zamrzujte. Ce je zdravilo Pelgraz pomotoma izpostavljeno temperaturam pod ledid¢em za enkratno
obdobje, ki ne preseZe 24 ur, to ne $koduje njegovi stabilnosti.

Vsebnik shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zad¢ite pred svetlobo.
6.5 Vrsta ovojnine in vsebina

Peleraz 6 me raztopina za injiciranje v napolnjeni injekcijski brizgi
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Napolnjena injekcijska brizga (iz stekla tipa I) s trajno pritrjeno nerjave&o jekleno injekcijsko iglo in
$¢itnikom igle.

Pokrovéek igle na napolnjeni injekeijski brizgi vsebuje suho naravno gumo (glejte poglavje 4.4).

Ena napolnjena injekeijska brizga vsebuje 0,6 ml raztopine za injiciranje. Pakiranje z eno napolnjeno
injekcijsko brizgo in enim alkoholnim zloZencem v pretisnem omotu.

Peleraz 6 me raztopina za injiciranje v napolnjenem injektorju

Napolnjen injektor, ki vsebuje napolnjeno injekcijsko brizgo (iz stekla tipa I) s trajno pritrjeno
nerjavedo jekleno injekcijsko iglo. Napolnjena injekcijska brizga je zunanje opremljena s
pripomo¢kom za samoinjiciranje (napolnjen injektor).

Pokrov¢ek igle na napolnjeni injekcijski brizgi vsebuje suho naravno gumo (glejte poglavje 4.4).

En napolnjen injektor z injekcijsko brizgo vsebuje 0,6 ml raztopine za injiciranje. Pakiranje z
enim napolnjenim injektorjem in enim alkoholnim zloZencem v pretisnem omotu.

6.6  Posebni varnostni nkrepi za odstranjevanje

Pelgraz 6 me raztopina za injiciranje v napolnjeni injekeijski brizgi

Pred uporabo morate raztopino zdravila Pelgraz pregledati glede vidnih delcev. Injicirati smete samo
raztopino, ki je bistra in brezbarvna.

Zaradi ¢ezmernega stresanja se lahko pegfilgrastim agregira, s ¢imer postane biolosko neaktiven.
Pred injiciranjem pustite napolnjeno injekcijsko brizgo stati 30 minut, da doseZe sobno temperaturo.
Uporaba napolnjene injekcijske brizge s $¢itnikom igle

S¢itnik igle po injiciranju prekrije iglo, s &imer se prepregijo poskodbe zaradi vboda z iglo. To ne
vpliva na delovanje brizge. Bat potisnite navzdol in ga ob koncu injiciranja moéno pritisnite, da
zagotovite popolno izpraznjenje brizge. KoZo &vrsto drZite do konca injiciranja. Brizgo drZite pri miru
in podasi dvignite palec z bata. Bat se bo skupaj z vadim palcem pomikal navzgor, vzmet pa bo iglo
izvlekla iz mesta injiciranja v §¢itnik igle.

Napolnjene injekeijske brizge ne uporabljajte, ¢e vam je padla na trdo povrSino.

Pelpraz 6 me raztopina za injiciranje v napolnjenem injektorju

Pred uporabo morate raztopino zdravila Pelgraz pregledati glede vidnih delcev. Injicirati smete samo
raztopino, ki je bistra in brezbarvna.

Zaradi &ezmernega stresanja se lahko pegfilgrastim agregira, s ¢imer postane bioloSko neaktiven.
Pred injiciranjem pustite napolnjen injektor stati 30 minut, da doseZe sobno temperaturo.
Odstranjevanje

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Accord Healthcare S.L.U.

13

219



220

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
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9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
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