|. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az Uj gyogyszerbiztonsagi
informéacidk gyors azonositasat. Az egészsegugyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének maédjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Ceplene 0,5 mg/0,5 ml oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
Egy 0,5 ml oldatot tartalmazé injekcios Uveg 0,5 mg hisztamin-dihidrokloridot tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekcio.

Atlétszd, szintelen vizes oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Teréapias javallatok

A Ceplene fenntartd kezelés azoknak az akut mieloid leukaemiaban (AML) szenved6 feln6tt
betegeknek javallott, akik az els6 remisszio iddszakaban vannak, és egyidejii interleukin-2 (1L-2)
kezelésben részeslilnek. A Ceplene hatdsossaga 60 év feletti betegek esetében még nem teljesen
bizonyitott.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A Ceplene fenntarto kezelést az egyidejiileg IL-2-vel kezelt betegek konszolidéacids kezelésének
befejezése utan, az akut mieloid leukaemia kezelésében jartas orvos felugyelete alatt kell alkalmazni.

Adagolas

Az IL-2-vel kombinacidban alkalmazott Ceplene adagolasara vonatkozo6 Utmutatasokat lasd alabb, az
adagolassal foglalkozo részben.

Interleukin-2 (1L-2)

Az IL-2-t naponta kétszer, szubkutan injekcié formajaban kell beadni a Ceplene alkalmazasa eldtt
1-3 perccel. Az IL-2 dézisa minden esetben 16 400 NE/kg (1 mikrogramm/ttkg).

Az interleukin-2 (IL-2) rekombinans IL-2 forméajaban, mint aldeszleukin van forgalomban. A kiadasra
és taroléasra vonatkoz0, a 6.6 pontban olvashato el6irasok kifejezetten az aldeszleukinra vonatkoznak.



Ceplene

Egyszeri adagnak 0,5 ml oldat elegendé (lasd 6.6 pont).
A Ceplene-t minden IL-2 injekci6 eldtt 1-3 perccel kell beadni. A 0,5 mi-es Ceplene adagot mindig
lassan, 5-15 perc alatt kell befecskendezni.

Kezelési ciklusok

A Ceplene-t és az IL-2-t 10 kezelési cikluson at kell alkalmazni: mindegyik ciklus egy 21-napos

(3-hetes) kezelési idészakbdl all, amelyet haromhetes vagy hathetes kezelésmentes iddszak kovet.
Az 1-3. ciklusnal mindegyik ciklus 3 heti kezelésbdl all, amelyet haromhetes kezelésmentes id6szak
kovet. A 4-10. ciklusnal mindegyik ciklus 3 heti kezelésbdl all, amelyet hathetes kezelésmentes
id6szak kovet.

Az ajanlott adagolasi sémékat az 1. és 2. tablazat mutatja be.

1. tdblazat: A Ceplene-vel és IL-2-vel végzett 1-3. kezelési ciklusnal:

A hetek szdma (h)* Kezelés*
1. ciklus 2. ciklus 3. ciklus
1-3. hét 7. hét-9. hét | 13.hét-15. | 16 400 NE/kg IL-2, majd 0,5 ml Ceplene.
(1-21. nap) (1-21. nap) hét Naponta kétszer.
(1-21. nap)
4. hét-6. hét | 10. hét-12. 16. hét-18. Kezelésmentes id6szak (3 hét)
hét hét

*a dozis és az adagolas iitemezésének modositasara vonatkozo eldirasokat lasd ,,Az adagolas
modositasa” cimi részben

2. téblazat: A Ceplene-vel és IL-2-vel végzett 4-10. kezelési ciklusnél az adagolas megegyezik az 1.
tablazatban foglaltakkal, a ciklusok szamat és a kezelésmentes id6szakok hosszat kivéve.

A hetek szdma (h)* Kezelés*
Ciklusok
4 5 6 7 8 9 10
19. hét- | 28. hét-| 37. hét- | 46. hét- | 55. hét- | 64. hét- | 73. hét- | 16 400 NE/kg IL-2, majd 0,5 ml
21.hét | 30.hét| 39.hét | 48.hét | 57.hét | 66.hét | 75. hét | Ceplene. Naponta kétszer
22. hét- | 31. hét-| 40. hét- | 49. hét- | 58. hét- | 67. hét- | 76. hét- | Kezelésmentes idoszak (6 hét)
27.hét | 36.hét| 45.hét | 54.hét | 63.hét | 72.hét | 81. hét

*a dozis és az adagolas Utemezésének mddositasara vonatkozé eldirasokat lasd ,,Az adagolas
modositasa” cimi részben

A d6zis modositasa

A betegeket megfigyelés alatt kell tartani a kezeléssel 0sszefiiggd, varhato tiineti mellékhatasok,
illetve a laboratoriumi eltérések kapcsan. A Ceplene és az IL-2 adagjat a beteg kezelésre adott egyedi
tolerancidja fuiggvényében sziikség szerint médositani kell. A d6zismodositasokat a kezelés kezdeti
szakaszaban javasolt elvégezni. A doziscsokkentés lehet atmeneti vagy végleges.

Amennyiben a Ceplene-vel kapcsolatban toxikus hatas Iép fel (példaul hypotensio, fejfajas), az
injekcio beadasanak idejét 5 percrél a maximalis 15 percre lehet emelni.

1. fokui toxikus hatdst elszenvedd betegeknek:

Az 1. fokd neuroldgiai toxicitas és az 1. foku generalizalt toxikus dermatitisz kivételével nem
szlikséges a ddzis modositasa. 1. foka toxikus hatas esetén a ddzisra vonatkozé ajanlast lasd az alabbi
bekezdésben:

1-4. foku neurologiai toxicitast elszenvedd betegeknek:
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- 1-3. foka toxicitas esetén a kezelést meg kell szakitani, és mindaddig nem szabad folytatni,
amig a toxikus hatas 0. szintjét el nem érik. Ezt kovetéen mind a Ceplene, mind az IL-2 adagjat
20%-kal csokkentve kell folytatni a kezelést.

- 4. foku toxicitas esetén megfontolando a kezelés ledllitasa.

1-4. foka generalizalt toxikus dermatitiszt elszenvedd betegeknek:

- 1. foku toxicitas esetén a kezelést el kell halasztani 48 Orara, illetve az dsszes tlnet
mérséklddéséig. Ezt kovetden a kezelést folytatni kell, a Ceplene-bdl teljes adagot adva, az 1L.-2
adagjat azonban 20%-kal csdkkenteni kell.

- 2. foku toxicitas esetén az I1L-2 dézisat 50%-kal csokkenteni kell, és csak akkor szabad ismét a
teljes adagot alkalmazni, ha a tlinetek nem térnek vissza. A Ceplene és az IL-2 adagjanak
beadasa kdzott 60 percnek kell eltelnie, amit a kezelés folyaméan végig be kell tartani.

- 3-4. foku toxicitas esetén a kezelést meg kell szakitani, és nem szabad folytatni, amig a
mellékhatasok meg nem szlinnek. A kezelést csak a kockazat és a haszon mérlegelését kovetden
szabad folytatni.

2. foku toxikus hatdsok (példaul a szivmiikodés, vese, mdj) esetén:

- a kezelést fel kell fuggeszteni mindaddig, amig a mellékhatas sulyossaga vissza nem tér az 1.
fokra

- a Ceplene beadasi idejét meg kell hosszabbitani legfeljebb 15 percre.

- aszivet, majat vagy a vesét érinté toxikus hatas esetén az adagot a Ceplene és az IL-2 esetében
egyarant 20%-kal csokkenteni kell.

3-4. foku toxikus hatasok (példaul hypotensio, aritmia) esetén:

- akezelést fel kell fiiggeszteni mindaddig, amig a mellékhatas meg nem sziinik. 3-4. stlyossagi
fokd mellékhatasok esetén megfontoland6 a kezelés elhalasztasa maximalisan egy kezelési
ciklus id6tartamara, hogy elmuljanak a mellékhatasok.

Tartésan fennall6 hypotensio, fejfajas, aritmia, és a szivet, a majat vagy a vesét érint6 mellékhatasok
esetén:

- a Ceplene beadasi idejét meg kell hosszabbitani legfeljebb 15 percre.

- az adagot a Ceplene és az IL-2 esetében egyarant 20%-kal csokkenteni kell.

Laz
- Az IL-2 adasa felfiiggeszthet6 24 orara, majd folytathatd 20%-kal csokkentett adag
alkalmazasaval.

Kdros fehérvérsejtszamok
- az IL-2 dozisa a kara fennmarado6 idejére 20%-kal csokkenthetd, és amennyiben a koros
fehérvérsejtszamok visszatérnek, akkor a kovetkezo ciklusok soran az IL-2-bdl tartosan a
csOkkentett adag alkalmazasa javasolt.

Lokalizalt toxikus dermatitisz
- akezelést fel kell fiiggeszteni mindaddig, amig a tlinetek meg nem sziinnek. Ezt kovetden a
kezelést folytatni kell, a Ceplene-t teljes adagban, mig az IL-2-t 50%-kal csdkkentett adagban
alkalmazva.

Specidlis betegcsoportok
1dds betegek
A Ceplene hatasossaga a 60 év feletti betegeknél még nem teljesen bizonyitott.

Vesekarosodas

A vesekarosodasban szenvedd betegek érzékenyebbek lehetnek a Ceplene vérnyomascsokkentd
hatasara. Mivel a vesekarosodas sulyossaga nincs bizonyithatd hatassal a Ceplene farmakokinetikai
diszpoziciojara, fokozott koriltekintést igényel, ha a Ceplene-t sulyos vesekarosodasban szenvedd
betegnek adjak. Vesekarosodasban szenved6 betegeknél a Ceplene adagjat altalaban nem kell
csokkenteni.



Méajkarosodas

A Ceplene kozepes vagy sulyos foku majkarosodasban szenvedd betegek esetében koriiltekintden
alkalmazando (lasd 5.2 pont). A kozepes, illetve stlyos foku majkarosodasban szenvedd betegeknél
magasabb a Ceplene plazmaszintje, és ezek a betegek a Ceplene beadasa utan hajlamosabbak a
tachyicardiara és az alacsonyabb vérnyomasra, mint az egészséges vagy csak enyhén besziikiilt
majfunkcioval rendelkezd betegek. A plazmaban mérhetd gyogyszerszint azonban nem jelezte eldre a
mellékhatasokat, és nem mutatott szoros 6sszefliggést a gyogyszerexpozicidval. Csdkkent majfunkcid
esetén a Ceplene adagjat altalaban nem kell csdkkenteni, azonban fokozott kdriultekintéssel kell
alkalmazni a gyogyszert ezeknél a betegeknél.

Gyermekek és serdiilok

A Ceplene biztonsadgossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabbak esetében nem igazoltak. Nincsenek
rendelkezésre &ll6 adatok

Az alkalmazas mddja

A Ceplene kizéarélag szubkutan alkalmazésra javallott.

A Ceplene-t 1-3 perccel az I1L-2 szubkutan beadasa utan kell beadni lassu, szubkutan injekcio
formajaban, maximalisan 0,1 ml (0,1 mg hisztamin-dihidroklorid)/perc sebességgel. A 0,5 ml-es
Ceplene adag beadasi ideje altaldban 5 perc. A lehetséges mellékhatasok mérséklése érdekében a
beadasi id6 meghosszabbithato legfeljebb 15 percre, lasd alabb. A Ceplene beadhaté ambuléans
infuzios fecskend6pumpa hasznalataval, vagy kézzel, kontrollalt modon, fecskend6 és idémérd
segitségével beadott szubkutan injekci6 formajaban.

A Ceplene és az IL-2 els6 adagjat az els6 kezelési ciklus megkezdésének 1. napjan kell beadni a
klinikan, kdzvetlen orvosi felligyelet mellett. Az 1. napon a betegnél monitorozni kell a vitalis
paramétereket, koztlik a pulzust, a vérnyomast és a 1égzésszamot. Amennyiben a betegnél jelentGs
valtozéasok észlelhetdk a vitalis paraméterekben, az orvosnak fel kell mérnie a beteg allapotat, és
folytatnia kell a vitalis jelek megfigyelését. Ezeket a betegeket a tovabbi kezelések soran megfigyelés
alatt kell tartani.

A tovabbi Ceplene injekciok beadhat6k otthon dninjekcidzassal, amennyiben a beteg pontosan
megértette a sziikséges ovintézkedéseket, és megfeleld jartassagot szerzett az injekcio beadasaban.
Az injekciokat lehet6leg feliigyelet mellett kell beadni olyan felnott csaladtag, barat vagy egyéb
gondozod jelenlétében, aki megfeleléen tud reagalni, amennyiben hypotensio tlinetei alakulnanak ki.

Az injekciot a combba vagy a hasba javasolt adni. A Ceplene-t nem szabad az IL-2 alkalmazasi
teriiletével megegyez6 anatdmiai régidba adni.

Az IL-2 és a Ceplene napi kétszeri adagolasa kozott legalabb 6 6ranak kell eltelnie. A Ceplene
injekci6 beadasa utan a betegnek 20 percig nyugalomban kell lennie.

Az IL-2 (aldeszleukin) alkalmazas elétti feloldasara és higitasara vonatkoz6 utasitasokat lasd a
forgalomban 1évé IL-2 Alkalmazaési el6irasaban.

4.3 Ellenjavallatok

o A készitmény hatdanyagéaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéval szembeni
talérzékenyseg.

o Jelentds, pl. a NYHA szerinti III/IV. stadiumban 1év6 szivelégtelenségben szenvedé betegek,

o Szisztémés szteroid terdpidval, klonidinnel vagy H-receptor gatlo szerekkel kezelt betegek
esetében.

o Allogén 6ssejt-atiiltetésen atesett betegek esetében.
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o Terhesség idején.
o Szoptatas idején.

4.4  Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

A Ceplene-t 1-3 perccel az IL-2 beadasa utan kell beadni, és nem azzal egyidejlileg.
Ha a gyogyszert gyors szubkutan injekcidként, vagy az érrendszerbe adjak be, akkor salyos
hypotensio, tachycardia vagy syncope léphet fel.

A Ceplene és az IL-2 egylittes alkalmazasa elégtelenlil kompenzalt kardioldgiai funkcidk esetén
korultekintést igényel. Szivbetegek esetén echocardiographiaval vagy terheléses szcintigrafias

crer

végezni.

Folyamatosan ellenérizni kell, hogy a betegeknél nem 1éptek-e fel hypotensio vagy hypovolaemia
okozta lehetséges klinikai szovédmények. A Ceplene-t korhazban, az orvos feligyelete alatt kell
beadni az els6 kezelési ciklus 1. napjan. Az 1. napon a betegnél monitorozni kell a vitalis
paramétereket, kdztlik a pulzust, a vérnyomast és a légzésszamot.

A tovabbi kezelési napok, illetve ciklusok soran a beteg monitorozéasat addig kell folytatni, amig a
Ceplene beadasa alatt jelentds eltérés észlelhet6 a vitalis paraméterekben. Ha a tovabbi kezelési
ciklusok soran jelentds hypotensio vagy ezzel 6sszefliggo tiinetek figyelhet6k meg, akkor a dézist
csokkenteni kell, és sziikség esetén a gydgyszert kdrhazban kell beadni, amig a szervezet kezelésre
adott reakcidja lehetdvé nem teszi az otthoni alkalmazast.

Fokozott dvatossagot igényelnek az alabbi esetek: tlinetekkel jaro periférias artérias betegség,
korabban vagy jelenleg fennallo vérzéssel jard peptikus vagy nyel8cséfekély,, klinikailag jelentés
vesebetegség vagy stroke az elmdlt 12 honap soran. Amennyiben sziikséges, megfontolando6 az
egyidejii protonpumpa-gatlé kezelés.

Az antibiotikumok, antifungélis vagy antiviralis szerek alkalmazasat igényl6, klinikailag jelentGs
fertdzésben szenvedo vagy a kezelés kezdetét megel6zé 14 napon beliil fertdzés miatt kezelésben
részesiilt betegek fokozott 6vatossaggal kezelenddk, kivéve, ha az antibiotikumok, illetve antiviralis
szerek alkalmazésa profilaktikus célokat szolgalt.

Fokozott 6vatossaggal kezelenddk azok a betegek, akiknek anamnézisében autoimmun betegség
(példaul borfarkas, gyulladasos bélbetegség, pikkelysomor vagy reumas iziileti gyulladas) szerepel.

Javasolt a laborparaméterek, példaul a standard hematolégiai és vérkémiai értékek rendszeres
ellendrzése.

A kovetkezd gyogyszereket alkalmazd betegek fokozott koriiltekintéssel kezelendok (lasd a 4.5
pontot)

- Béta-blokkolok vagy egyéb vérnyomascsokkentd gydgyszerek

- Hi—receptorblokkol6k, és Hi—receptorblokkolé tulajdonsagokkal rendelkezd neuroleptikumok
(antipszichotikumok)

- Triciklusos antidepresszansok, amelyeknek Hi— és Ho—receptorblokkol6 tulajdonsagaik lehetnek

- Monoamin-oxidaz-gatlok és maléaria, valamint tripanoszoma elleni készitmények

- Neuromuszkularis blokkolok, narkotikus hatasu fajdalomcesillapitok és kiilonboz6 kontrasztanyagok.

4.5 Gyobgyszerkodlcsonhatésok és egyeb interakciok
Bér az adagolas kilonbozik, ha a Ceplene-t IL-2-vel egytt alkalmazzak, az orvosnak az IL-2

Alkalmazasi El6irasat is tanulmanyoznia kell a vonatkozo gydgyszerkolesonhatasokkal kapcsolatos
tudnivalok betartasa érdekeben.



A Ceplene kezelés alatt a hisztaminéhoz hasonl6 imidazol-szerkezettel rendelkez6 Ha-
receptorantagonistakat (példaul cimetidint, szisztémas szteroidokat és klonidint) tilos alkalmazni (lasd
a 4.3 pontot).

Béta-blokkolokat és egyéb vérnyomascsokkenté gyogyszereket a Ceplene kezelés alatt csak fokozott
korultekintéssel szabad alkalmazni. Kardiotoxikus vagy vérnyomascsokkent6 hatasu
gyogyszerkészitmények egyidejli alkalmazasa novelheti a Ceplene toxicitasat.

A Ceplene hatékonysagat esetlegesen csokkentd Hi—receptorblokkold antihisztaminok és Hi—
receptorblokkolo tulajdonsagokkal rendelkezé neuroleptikumok (antipszichotikumok) alkalmazésa
kertilendo.

Keriilend6k a triciklusos antidepresszansok, mivel Hi— és Ho—receptorblokkol6 tulajdonsagaik
lehetnek.

A monoamin-oxidaz gatlok, malaria, illetve tripanoszoma elleni hatdanyagok médosithatjak a Ceplene
metabolizmusat, ezért keriilenddk (lasd a 4.4 pontot).

Megfigyelték, hogy neuromuszkularis blokkolok, narkotikus hatasu fajdalomcsillapitok és kiilonb6zo
kontrasztanyagok endogén hisztaminfelszabadulast valthatnak ki, ezért diagnosztikai vagy sebészeti
beavatkozason ateso betegek esetében a Ceplene kezelés additiv hatasat a beavatkozas el6tt mérlegelni
kell (lasd a 4.4 pontot).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzasgatlas férfiaknal és n6knél

A Ceplene-vel és IL-2-vel végzett kezelés ideje alatt a fogamzdképes néknek és szexualisan aktiv
férfiaknak hatékony fogamzasgatldo modszert kell alkalmazniuk.

Terhesséq

Terhes ndkon torténd alkalmazasra nincs megfelel6 adat a Ceplene tekintetében. Az allatokon végzett
kisérletek csak maternotoxikus dozisok mellett mutattak reprodukcios toxicitast, és nem utalnak a
terhességet, az embrionalis/magzati fejlodést, sziilést vagy a sziilés utani fejlédést kozvetleniil karosan
befolyésolo hatéasra (l&sd az 5.3 pontot). A Ceplene és IL-2 kombinacidja nem alkalmazhatd terhesség
idején.

Szoptatés

Nem ismert, hogy a hisztamin kivalasztodik-e az anyatejbe. Allatokon csak patkany esetében,
maternotoxikus dozisok mellett vizsgaltak a hisztamin tejbe torténd kivalasztodasat, amelynek soran

az utddok a szoptatas kezdeti idészakaban enyhe toxicitéas jeleit mutattak (lasd az 5.3 pontot). A
Ceplene és IL-2 kombin&cidja nem alkalmazhat6 szoptatés idején.

Léasd tovabb4 az IL-2 Alkalmazasi eldirast az IL-2-vel kapcsolatos, terhességre és szoptatésra
vonatkoz6 informéaciokeért.

Termékenység

A Ceplene fogamzoképességre gyakorolt hatasait illetéen nem allnak rendelkezésre klinikai adatok.
Allatkisérletek soran nem észleltek a termékenységet érintd mellékhatast, eltekintve a beagyazodasok
és az életképes magzatok szamanak kismértékii csokkentésétdl (lasd az 5.3 pontot).



4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Ceplene kézepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
kepességeket. A Ceplene beadasa hypotensiot okozhat, ami szédilést, k&bultsagot, valamint homalyos
latast eredményezhet. A betegek nem vezethetnek gépjarmiivet, és nem kezelhetnek veszélyes gépeket
a Ceplene beadéasatdl szamitva legalabb 1 6ran at.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok
A biztonségossagi profil 6sszefoglalasa

AML-ben szenvedé betegekkel végzett vizsgalatok soran csaknem valamennyi beteg tapasztalt olyan
mellékhatasok, amelyek legal&bbis esetlegesen dsszefliggésben allhattak az IL-2 és Ceplene
kezeléssel.

A leggyakoribb mellékhatasokat az IL-2-vel és Ceplene-vel kezelt betegek legalabb 30%-a tapasztalta.
Ezek (gyakorisaguk csokkend sorrendjében) az alabbiak voltak: kipirulds, fejfajas, faradékonysag,
granuloma az injekcié beadasanak helyén, pirexia és eritéma az injekci6 beadasanak helyén.

A mellékhatasok tablazatba foglalt felsorolasa

Az alébbiakban szervrendszerenként és gyakorisag szerint kerlilnek felsorolasra az AML vizsgélatok
soran (n = 280 az IL-2 és Ceplene kezelési csoport esetében) tapasztalt mellékhatasok, amelyekrdl gy
tartjak, hogy legalabbis esetlegesen dsszefliggésben allhattak a kisddzisu I1L-2 és Ceplene kezeléssel.
Az egyes gyakorisagi csoportokon beliil a mellékhatasok csokkend stilyossag szerint szerepelnek. A
gyakorisagok meghatarozésa: ,,nagyon gyakori” (> 1/10), ,,gyakori” (> 1/100 — < 1/10), ,,nem gyakori”
(>1/1 000 — < 1/100), ,,ritka” (= 1/10 000 — < 1/1 000), ,,nagyon ritka” (< 1/10 000) vagy,,nem ismert”
(gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem &llapithaté meg).

Szervrendszer Mellékhatas Gyakorisag
Fert6z6 betegségek és felso 1égti fertdzések Nagyon gyakori
parazitafertézések pneumonia Gyakori
Vérképzoszervi és eosinophilia, thrombocytopenia | Nagyon gyakori
nyirokrendszeri betegségek és | leukopenia, Gyakori
tlnetek )

neutropenia
Anyagcsere- és taplalkozasi anorexia Gyakori
zavarok
Pszichiatriai korképek insomnia Gyakori
Idegrendszeri betegségek és fejfajas, szédulés, dysgeusia Nagyon gyakori
tlinetek
Szivbetegségek és a szivvel tachycardia Nagyon gyakori
kapcsolatos tiinetek palpitatio Gyakori
Erbetegségek és tiinetek Kipirulas, hypotensio Nagyon gyakori
Légzbszervi, mellkasi és kdhogés, dyspnoe Nagyon gyakori
mediastinalis betegségek és
tinetek

orrdugulas Gyakori
Emésztérendszeri betegségek hanyinger, dyspepsia, Nagyon gyakori
és tinetek hasmenés

hanyaés, felhasi fajdalom, Gyakori




sz4jszérazsag, gastritis,
haspuffadas

A bér és a bor alatti szovet
betegségei és tiinetei

kiutés

Nagyon gyakori

erythema, hyperhidrosis,
jszakai izzadas, pruritus

Gyakori

A csont-izomrendszer és a
kotdszovet betegségei és
tlnetei

arthralgia, myalgia

Nagyon gyakori

vegtagfajdalom, hatfajas

Gyakori

Altalanos tiinetek, az
alkalmazas helyén fellépd
reakciok

granuloma az injekcid
beadasanak helyén,
faradékonysag, 14z, erythema
az injekcié beadasanak helyén,
melegségérzeés, az injekcid
beadasanak helyén fellépo
reakcidk, viszketés az injekcid
beadasanak helyén,
influenzaszerii betegség,
hidegrazas, gyulladas az
injekcid beadasnak helyén,
fajdalom az injekcid
beadéasanak helyén

Nagyon gyakori

urticaria az injekcio helyén,
véralafutas az injekcio helyén,
kiutés az injekcio helyeén,
duzzanat az injekcié helyén,
gyengeség, mellkasi fajdalom

Gyakori

Egvéb onkoldgiai vizsgalatok (elérehaladott tumoros betegségekben)

Egyéb klinikai vizsgalatok keretében a Ceplene-t és a kisd6zisu IL-2-t kiilonb6z6 ddzisok (1 mg
hisztamin-dihidroklorid naponta kétszer) és kisdozisu IL-2 és alfa-interferon kiilonboz6 adagolasi
sémainak alkalmazasaval vizsgaltak. A kdvetkezd (a fentiekben nem szerepld), a vizsgalati
gydgyszerrel legalabb esetlegesen 6sszefliggésben allé6 mellékhatasokrdl szamoltak be::

Szervrendszer Mellékhatas Gyakorisag

Vérképzbészervi és anaemia Gyakori

nyirokrendszeri betegségek és

tinetek

Endokrin betegségek és tunetek | hypothyreosis Gyakori

Anyagcsere- és taplalkozasi csokkent étvagy Nagyon gyakori

zavarok dehydratio Gyakori

Pszichiatriai korképek szorongas Nagyon gyakori
depresszio Gyakori

Idegrendszeri betegségek és paraesthesia Gyakori

tlinetek

A fll és az egyensuly-érzékelé | vertigo Gyakori

szerv betegségei és tinetei

Erbetegségek és tiinetek Kipirulas Gyakori




Légzérendszeri, mellkasi és zihalas Gyakori
mediastinalis betegségek és

tinetek

Emésztérendszeri betegségek és | obstipatio, hasi distensio, Gyakori
tinetek stomatitis

A bOr és a bér alatti szovet szaraz bor Nagyon gyakori
betegségei és tinetei

Altalanos tiinetek, az rossz kdzérzet, periférids 6déma, | Nagyon gyakori
alkalmazas helyén fellépd fibrosis, fajdalom az injekcio Gyakori
reakciok helyén

Laboratériumi és egyéb testsulycsokkenés Nagyon gyakori
vizsgalatok eredményei

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gydgyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni.

Az egészségigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. fuggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil

4.9 Tuladagolas

Amennyiben a Ceplene-t vagy az IL-2-t gyors infGzidban, vagy az érrendszerbe, az engedélyezettnél
nagyobb adagban adjak be, akkor ez sulyosbithatja a Ceplene alkalmazésaval jaré mellékhatasokat.
5. FARMAKOLOGIAI TULAIJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Immunstimulansok, egyéb immunstimulansok; ATC-kod: LO3AX14.

Hatasmechanizmus

A Ceplene/IL-2 alkalmazasa immunterapia, amelynek célja a rezidualis mieloid leukaemias sejtek
immunmedialt elpusztitasanak beinditasa, és ezaltal a leukaemia relapszusanak megel6zése. A
Ceplene szerepe a limfociték, kildndsen a rezidualis leukaemiés sejtek immunmediélt elpusztitaséért
felelés NK-sejtek és T-sejtek védelme. Az IL-2 szerepe, hogy elésegitse az NK-sejtek és T-sejtek
mitkodését e sejtek leukaemia ellenes tulajdonsdgainak aktivalasaval, valamint azaltal, hogy
sejtproliferaciét indukalva felszaporitjak ezeket a sejtpopuléciokat.

Farmakodindmias hatdsok

Nem teljesen ismert, hogy a Ceplene milyen mechanizmussal javitja AML-ban a limfocitak leukaemia
ellenes hatasat, vélhetden a monocitak/makrofagok és granulocitak altal szintetizalt reaktiv
oxigéngyokok (ROS vagy ,,oxigén szabadgyokok™) gatlasaval. Ismert, hogy a ROS korlatozza a
limfocita-aktivator anyagok, példaul az IL-2 leukaemia ellenes hatdsat az NK-sejtek és T-sejtek
diszfunkcidjanak és apoptozisanak eldidézésével. A Ceplene gatolja a NAPDH-oxidazt, amely
beinditja a ROS képzddését és fagocitakbol valo felszabadulasat. A Ceplene az oxidaz miikddésének
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gatlasaval és a ROS képz6désének csokkentésével védi az TL-2 altal aktivalt NK-sejteket és T-sejteket
az oxigen szabadgyokok altal indukalt gatlastol és apoptdzistol. A Ceplene és IL-2 egyidejii adasdnak
célja tehat az NK-sejtek és T-sejtek leukaemia ellenes hatasainak optimalizalasa.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

Két klinikai vizsgalat keretében értékelték a Ceplene alkalmazésat a remisszié fenntartasa
tekintetében, AML-ben szenvedd felnétt betegek korében. Az AML-1 vizsgalat feltaré jellegii volt; 39
AML-ben szenvedd, remisszidban 1évo beteget vontak be, hogy megallapitsak az IL-2-vel egyutt adott
Ceplene dozisat, és hogy lehetséges-e az alkalmazas. Ennek a probavizsgélatnak az eredményeit
hasznaltak fel egy multinacionalis, fazis-3 vizsgalat megtervezéséhez és kivitelezéséhez. A
randomizalt, fazis-3 (0201) vizsgalat soran 261, els6 alkalommal remisszidban 1évé (CR1) és tovabbi
59, relapszust koveten ismét remisszidoban 1évé (CR>1) beteg korében a Ceplene+IL-2 kezelésben
részesiiloket a nem kezeltekkel hasonlitottak dssze. A CR1 betegek esetében a leukaemia-mentes
tulélés median értéke 291 naprdl (9,7 hdnap) 450 napra (15 honap) ndvekedett a Ceplene/IL-2 kezelést
kovetden a fenntartd kezelésben nem részesiilokhoz képest (Intention to Treat [ITT], p=0,01, n=261).
A 3 évig leukaemia-mentes CR1 betegek aranya 40% volt Ceplene+IL-2 kezelést kovetden, szemben
az ilyen kezelésben nem részesiilé betegek 26%-0s aranyaval (p=0,01).

Gyermekek és serdiil6k

A Ceplene feln6tt betegeknek javallott. A farmakodindmias hatésok tekintetében 18 évesnél fiatalabb
gyermekek esetében nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

Ezt a gyogyszert ,.kivételes koriilmények” kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazésara vonatkozoan — a betegség ritka el6forduldsa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot
gyiijteni. Az Eurdpai Gyogyszeriigynokseg minden rendelkezésére bocsatott Uj informaciot évente
feliilvizsgal, és sziikség esetén modositja az alkalmazasi el6irast.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

A hisztamin szubkutan injekcié formajaban torténd beadasa utan gyorsan felszivodik. Maximalis
koncentrécidjat a plazmaban a szubkutan befecskendezés utan korilbelul 10 perccel ériel. A
hisztamin koncentracioértékei és farmakokinetikéaja erdsen valtozékonynak bizonyult a vizsgalatok
soran, az egészséges Onkéntesek és a betegek csoportjaiban egyarant.

Eloszlas

A betegek nagyobb mértékii valtozékonysagot mutattak az egészséges vizsgalati alanyokhoz képest a
szisztémas expozicid tekintetében. A Ceplene atlagos szisztémas expozicidja betegeknél magasabb
volt, mint egészseges dnkénteseknél, bar ez a kiildnbség statisztikailag nem volt szignifikans.

Nem ismert, hogy a hisztamin atjut-e a placentan.

Biotranszformécid/Eliminacio

A hisztamint a vese, a maj és egyéb szovetek metabolizmus Utjan eliminaljak. A hisztamin
metabolizmuséaban részt vevo f6 enzimek a HNMT (hisztamin-N-metil-transzferaz) és a DAO
(diamin-oxidaz). A metabolitok féként a vizelettel {iriilnek. Az atlagos felezési id6 a betegek esetében
0,75-1,5 ora volt.

Az életkornak vagy a teststlynak nincs jelent6s hatasa a hisztamin farmakokinetikai tulajdonsagaira.
A Ceplene clearance-értéke n6knél csaknem kétszer akkora, mint férfiak esetében, ami jelentésen

alacsonyabb szisztémas expozicidt eredményez.

Vesekarosodas
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A hisztamin farmakokinetikaja enyhe, kozepes vagy stlyos vesekarosodasban szenvedd 6nkéntesek
esetében hasonld volt a normal vesefunkcioval rendelkez6 egészséges 6nkéntesekéhez. Sulyos
vesekarosodasban szenvedé vizsgalati alanyok esetében csokkent volt a szisztolés és diasztolés
vernyomas olyan plazma hisztamin-koncentracidk mellett, amelyek a tobbi alanynal nem okoztak
észlelhetd csokkenést a vérnyomasban. Ezért a stilyos vesekarosodasban szenvedd alanyok
érzékenyebbek lehetnek az exogén hisztamin vérnyomascsokkentd hatasaira, mint a normal
vesefunkcioval rendelkezd, illetve enyhe vagy kozepesen stlyos vesekdrosodasban szenvedd alanyok.
Bar a veseelégtelenség stlyossaganak csak csekély hatasa van a hisztamin farmakokinetikai
diszpoziciojara, a Ceplene-t sulyos vesekarosodasban szenvedd betegek esetében koriiltekintéen kell
alkalmazni.

Majkarosodas

Végeztek egy vizsgalatot, amelynek soran a hisztamin enyhe, kézepes és sulyos majelégtelenségben
szenvedo betegek esetében mérhetd farmakokinetikai értékeit egészséges onkéntesekével hasonlitottak
6ssze. Nem volt szignifikans kilénbség a biztonsagossagi paraméterekben, illetve a farmakodindmias
tulajdonsagokban. A plazma hisztamin-koncentracioja nagyon valtozékonynak mutatkozott, az enyhe
vagy sulyos majkarosodasban szenvedo betegek csoportjaban jelentdsen magasabb volt (a median
értékek 10-szer és 5-sz0r magasabbak voltak az egészseges dnkéntesekhez képest A méjelégtelenség
barmely sulyossagi fokozataban kialakulhat tachycardia, illetve hypotensio, 30-60 perccel a
Ceplene+IL-2 beadasa utan.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — ismételt adagolasu dézistoxicitasi, lokalis tolerancia és genotoxicitasi —
vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai jellegii adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor
humén vonatkozésban kildnleges kockazat nem varhat6. A nem klinikai vizsgéalatok sorén csak a
maximalis human expoziciot joval meghalad6 expozicionak voltak kévetkezményei, melyeknek a
klinikai alkalmazas szempontjabol csekély a jelentdsége. A Ceplene-nel nem végeztek karcinogenitasi
vizsgalatokat.

A hisztamin-dihidroklorid patkanyoknal vagy nyulaknal nem bizonyult teratogénnek a klinikai
expozicid tobb szazszorosanak megfeleld szisztémas expoziciot eredményezd adagokban sem. A
gyogyszerrel a parzas elotti idészaktol a 7. gesztacios napig kezelt ndstény patkanyok esetében kissé
kevesebb volt a beagyazodasok és €16 magzatok szama, de ez nem mutatott dozis-hatas 6sszefuggést,
és a visszamendleges kontrolladatok tartomanyan belil volt. A peri- és postnatalis fejlédés vizsgalata
soran a hisztamin-dihidroklorid nagy adagjai anyai toxicitast okoztak. Az utédoknal a toxicitas a
szoptatas idején (kevesebb €16 utdd a 21. napon a szoptatas 4. napjaval 6sszehasonlitva) és nem az
elvalasztas utan jelentkezett

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsoroléasa
Natrium-klorid

Natrium-hidroxid (a pH bedllitdsahoz)

Sésav (a pH bedllitasdhoz)

Injekciohoz val6 viz

6.2 Inkompatibilitdsok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverhetd mas gyogyszerekkel, oldoszerrel
vagy infuzios oldatokkal.

6.3 Felhasznalhatosagi idotartam
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6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
Nem fagyaszthatd!

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

2 ml-es, I. tipusd, bromobutil gumidugoval és lepattinthatd aluminium zarélemezzel ellatott injekcios
uveg, amely 0,5 ml oldatot tartalmaz (a tultoltéssel egydtt 0,70 mi-t).

Dobozonkeént 14 injekcios liveget tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozd kiilénleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

Ceplene

Injekcids Uvegenként 0,70 ml oldatot tartalmaz (a taltéltéssel egyiitt), az egyszeri 0,5 ml-es adag
felszivasanak el6segitése érdekében.

A betegeknek kupakkal rendelkezé polipropilén fecskenddket kell biztositani, és meg kell tanitani
6ket, hogy 0,5 ml oldatot szivjanak fel a fecskenddbe.

Beadasa el6tt szabad szemmel meg kell vizsgalni az oldatot, hogy nem lathatok-e benne részecskek,
illetve nem szinez6dott-e el. Az oldatnak atlatszonak és szintelennek kell lennie.

Barmilyen fel nem hasznalt készitmény, illetve hulladékanyag megsemmisitését a helyi eldirasok
szerint kell végrehajtani.

Interleukin-2 (IL-2; aldeszleukin)

Az IL-2-higitasat és kupakkal lezart polipropilén tuberkulin fecskendébe toltését gyogyszertarban,
kontrollalt aszeptikus korilmények kozott kell elvégezni, és hiitészekrényben 2°C — 8°C kozott kell
tarolni. Az Interleukin-2 (aldeszleukin) kezdeti feloldasara és az ezt kovetd, a beadas el6tt

200 mikrogramm/ml koncentrécidra torténd higitasara vonatkozé elbirasokért 1asd a forgalomban 1év6
IL-2 Alkalmazasi eldirasat.

Az IL-2 (aldeszleukin) elkészitésere vonatkozo eldiras

Az IL-2-t (aldeszleukint) gydgyszertarban, aszeptikus kortlmények kozott kell feloldani, higitani és
kupakkal lezart polipropilén tuberkulin fecskendében kiadni, az adott beteg testsulyat figyelembe véve
(lasd az aldeszleukinra vonatkoz6 adagolasi tablazatot alabb). A javasolt adag 16 400 NE/ttkg

(1 mikrogramm/ttkg). Otthoni felhasznalasra legfeljebb két hétre elegendé mennyiségii el6retoltott,
kupakkal lezart tuberkulin fecskenddvel lehet a beteget ellatni, azzal a figyelmeztetéssel, hogy a
fecskenddket a beadas el6tt hiitészekrényben, 2°C — 8°C kozott kell tarolnia.

A vizsgalatok alapjan a higitott aldeszleukin (kupakkal lezart tuberkulin fecskendében) kémiai és
mikrobioldgiai szempontbol legfeljebb harom hétig stabil, amennyiben az elkészitést kontrollalt
aszeptikus kortilmények kozott végezték, és 2°C — 8°C kozott, hiitdszekrényben taroltak.

MEGJEGYZES: Az aldeszleukin elkészitése kizarélag kontrollalt aszeptikus koriilmények kozott
torténhet.

Higitott IL-2 (aldeszleukin) kiadasa a betegnek
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A betegenként 1 mikrogramm/ttkg adagnak megfelel6 higitott IL-2-t (aldeszleukint) aszeptikus
koéralmények kozott, steril polipropilén tuberkulin fecskend6be kell felszivni és kupakkal le kell zarni.
A legkisebb standard adagolasi térfogat 0,25 ml (50 mikrogramm) és a legnagyobb adag 0,5 ml

(100 mikrogramm). A beteg testsulya alapjan meghatarozott beadand6 térfogatokat az alabbi,

3. tAblazat mutatja. A tablazat tartalmazza a 20%-0s ddziscsokkentés elrendelése esetén alkalmazando
térfogatokat is.

3. tablazat: IL-2-re (aldeszleukinra) vonatkozé adagolasi tablazat

o Injekcio6 térfogata
A beteg Injekcid .
) Standard adag ) 20%-0s dozis-
testsulya ) terfogata* .
(mikrogramm) csokkentéskor
(kg) (ml)
(ml)**
<50 50 0,25 0,20
>50 - <60 60 0,30 0,25
>60 - <70 70 0,35 0,30
>70 - <80 80 0,40 0,30
>80 - <90 90 0,45 0,35
>90 - <100 100 0,50 0.40
>100 100 0,50 0,40

*Az injekci6 térfogatét a legkozelebbi 0,05 ml-re kell kerekiteni.
** A 20%-0s dozicsokkentéskor az injekcié térfogatat az aktualis doziscsokkentésekhez igazitva kell kerekiteni,
amelyek 15%-25% kozott valtozhatnak.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY
JOGOSULTJA

Laboratoires Delbert

49 Rue Rouelle

75015 Paris

France

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/08/477/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2008. 10. 07.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2018. 07. 26

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhat6
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Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER
BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN

FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK
TELJESITESERE VONATKOZO SPECIALIS
KOTELEZETTSEG A KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEBEN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek felszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Labiana Pharmaceuticals, S.L.U.

C/ Casanova, 27-31

08757 Corbera de Llobregat (Barcelona)
Spanyolorszég

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi eliras,
4.2 pont)

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések

Erre a készitményre az id6szakos gyOgyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c.
cikkének (7) bekezdésében megallapitott és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra
hozott unids referencia idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett
véltozata szerinti kovetelményeknek megfeleléen kell benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély 1.8.2
moduljdban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett verzidiban
részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:

e haaz Eur6pai Gydgyszerligyntkség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan (]
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghatarozo6 eredmények sziletnek.

Ha az id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentés és a frissitett kockézatkezelési terv benyudjtasanak
idépontja egybeesik, azokat egyidében be lehet nyujtani.

E. FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK TELJESITESERE
VONATKOZO SPECIALIS KOTELEZETTSEG VALLALAS KIVETELES
KORULMENYEK FENNALLASAKOR ADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEBEN

Miutén ezt a gyogyszert a kivételes kdrilmények fennallasa miatt hagyték jova a 726/2004/EK

rendelet 14. cikkének (8) bekezdése szerint a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a megadott
hataridén beliil meg kell tennie az al&bbi intézkedéseket:
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Leiras Lejarat
napja

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak gondoskodnia kell az informéciok | Evenként, az

évenkénti frissitésérél, melyek a gyogyszer hatasossdgaval és biztonsagossagaval | idészakos

kapcsolatosak, és melyeket akut myeloid leukaemiaban (AML) szenvedd, olyan | gydgyszerbiz-

felndtt betegeknél tapasztaltak, akik az els6 remisszié iddszakaban vannak, és | tonsagi

egyideji interleukin-2 (IL-2) kezelésben részesiilnek. jelentéssel
egyidejiileg
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

Kiilso doboz

1. A GYOGYSZER NEVE

Ceplene 0,5 mg/0,5 ml oldatos injekcio
hisztamin-dihidroklorid

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Injekcios Uvegenként 0,5 mg hisztamin-dihidrokloridot tartalmaz 0,5 ml oldatban.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Natrium-Klorid, injekciéhoz valo viz és natrium-hidroxid és/vagy sosav a pH beéllitasahoz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio
14 injekcios Uveg

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt tajékoztatot!
Kizarblag bor ala torténd beadasral
Lassan kell befecskendezni, 5-15 percen keresztiil.

Beadas el6tt szabad szemmel meg kell vizsgalni az oldatot, hogy nem lathatok-e benne részecskék,
illetve nem szinez6dott-e el. Csak atlatszo és szintelen oldat hasznalhato.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

| 8. LEJARATIIDO |

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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Nem fagyaszthatd!

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Laboratoires Delbert
49 Rue Rouelle
75015 Paris

France

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/477/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE-IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Ceplene

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

<Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva.>

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC:
SN:
NN:
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

Injekcios Uveg

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Ceplene 0,5 mg/0,5 ml oldatos injekcio.
hisztamin-dihidroklorid
Kizérolag bor ala torténd beadasra!

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt tajékoztatot!

3. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz..

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

0,5ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szamara

Ceplene 0,5 mg/0,5 ml oldatos injekcid
hisztamin-dihidroklorid

V Ez a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az Gij gyodgyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Enhez On is hozzajarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatas
bejelentésével.

A mellékhatéasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése) talal tovabbi
tajékoztatast.

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

o Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

o Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosahoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat végzé
egészségugyi szakemberhez.

. Ezt a gydgyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.

o Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezelSorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Ceplene, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Ceplene alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Ceplene-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Ceplene-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Uk wd P

1. Milyen tipusu gyogyszer a Ceplene és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Ceplene az Ugynevezett immunmodulator gyogyszerek csoportjaba tartozik. Ezek a gyogyszerek az
immunrendszer betegségekkel szembeni természetes védekezoképességének fokozasaval tamogatjak a
szervezet immunrendszerét a daganatos betegségek elleni kiizdelemben. A Ceplene hatéanyaga a
hisztamin-dihidrolkorid, amely azonos a szervezetben természetesen is megtalalhaté anyaggal. Ezt a
gydgyszert kisddzisu interleukin-2-vel (IL-2) — szintén az immunrendszer betegségek, példaul rak
elleni kiizdelmet elGsegité gyogyszer — egyutt kell alkalmazni.

A Ceplene felnétt betegeknél IL-2-vel egyiitt alkalmazando a leukaemia egy bizonyos tipusa, az
Ggynevezett akut mieloid leukémia (AML) kezelésére. Az akut mieloid leukémia a csontvels vérképzé
sejtjeinek rakos megbetegedése. A remisszio (vagyis azon id6szak, amelynek soran a betegség
kevéshé sulyos vagy nem kimutathat6) fenntartasara szolgél. A Ceplene az IL-2-vel egyditt segit az
immunrendszernek megtamadni a korabbi rak elleni kezelés utan esetlegesen még megmaradt rakos
sejteket.

Kezelése soran mindig IL-2-t és Ceplene-t fog kapni. A Ceplene-vel, illetve az IL-2-vel kapcsolatos
tovabbi kérdéseivel forduljon orvosahoz.
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2. Tudnivalok a Ceplene alkalmazasa elott
Ne alkalmazza a Ceplene-t

o ha allergias (tulérzékeny) a hisztaminra vagy a gyégyszer (6. pontban felsorolt) egyéb

Osszetevdjére.
o ha sulyos szivproblémai vannak.
o ha a kdvetkezd gyogyszerek valamelyikével kezelik:

- Szteroidok, példaul prednizon és dexametazon. Ezeket az immunrendszer
mitkodésének gatlasara (immunszupresszansok), valamint gyulladascsokkentésre
alkalmazzak.

- Klonidin, magas vérnyomas csokkentésére szolgalé gydgyszer.

- Ha-receptor blokkoldk, példaul cimetidin, ranitidin, famotidin vagy nizatidin, amelyek
gyomorfekélyek, emésztési zavarok (diszpepszia), illetve gyomorégés kezelésére
szolgalnak.

o ha Gssejt-atultetést (a csontvel6-atiiltetés egyik tipusa) kapott egy donortol.
o ha terhes.
o ha szoptat.

Figyelmeztetések és dvintézkedések
A Ceplene alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

A Ceplene-t nem szabad az IL-2-vel egyidejiileg beadni. El6szor az IL-2-t kell beadni, majd 1-3
perccel késébb a Ceplene-t.

A Ceplene-t lassan, korulbelil 5-15 perc alatt kell befecskendezni, kézvetleniil a bér alatti
szovetrétegbe (szubkutan). Ha gyorsan adjak be az injekciot, ez vérnyomasesést, ajulas-érzést, vagy
akar eszméletvesztést is okozhat.

A Ceplene kezelést korhazban, orvos felligyelete alatt kell elkezdeni. Allapotat folyamatosan figyelni
kell, és ellendrizni, hogyan reagél szervezete a kezelésre. Orvosa ellenérizni fogja a vérnyomasat,
pulzusszamat és légzésfunkciojat. Orvosa a kezelés alatt néhany vérvizsgalatot is elvégez.

Amennyiben koreldzményében eléfordult az alabbi allapotok barmelyike, akkor a kdvetkezd kezelési
napokon és a tovabbi kezelési ciklusok soran megfigyelik Ont a kérhazban:

o vérzé fekély,

. szélutés,

o utéérszikilet (szisztémas periférias litéérbetegség),

. szivbetegség (stilyos szivproblémak esetében lasd fentebb a ,,ne alkalmazza a Ceplene-t”),

o autoimmun betegség a korel6zményben (olyan betegség, amelynek soran az immunrendszer

megtamadja a szervezet sajat sejtjeit vagy szoveteit. [lyen példaul a bérfarkas, a reumas iziileti
gyulladas a gyulladéasos bélbetegség vagy a pikkelysémor

Ha az ,,Egyéb gydgyszerek és a Ceplene” cim alatt felsorolt gyogyszerek barmelyikét szedi, illetve
operaciodra vagy injekcio beadasat igényl6 specialis rontgenvizsgalatra van el6jegyezve, beszéljen
orvosaval.

Ha fert6zése van, orvosa rendszeresen ellendrizni fogja allapotat. Ha fert6zések kezelésére szolgalod
gyogyszerek (antibiotikumok, gomba vagy virus elleni szerek) alkalmazésat igénylo fert6zéses
betegségben szenvedett a kezelés megkezdésétdl szamitott 14 napon beliil, akkor orvosa rendszeresen
ellendrizni fogja allapotat.

Ha veseproblémai vannak, a gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen orvosaval. Vérnyomascsokkenés
fordulhat eld.
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Ha méjproblémai vannak, a gydgyszer alkalmazasa el6tt beszéljen orvosaval. Lehetséges, hogy orvosa
maodositani fogja a gydgyszer adagjat.

Gyermekek és serdiilok

A Ceplene alkalmazéasa gyermekek és serdiilok szamara nem javasolt, mivel nem all rendelkezésre
informacio a gyogyszer alkalmazésarol ebben a korcsoportban.

Egyéb gyogyszerek és a Ceplene

Feltétleniil tjékoztassa kezelGorvosat vagy gyOgyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l, beleértve a vény nélkiil kaphato készitményeket is.

Ha a kovetkez6 gyogyszerek barmelyikét szedi, kérjiik, a Ceplene alkalmazasanak megkezdése elott
feltétlendl beszélje ezt meg kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével. Némelyikiik ugyanis nem
szedhetd a Ceplene kezelés ideje alatt, vagy specialis 6vintézkedést igényel:

o Szteroidok, példaul prednizon és dexametazon. Ezeket az immunrendszer miikodésének
gatlasara (immunszupresszansok), és gyulladascsokkentésre alkalmazzak (lasd fentebb: ,,ne
alkalmazza a Ceplene-t”).

o H.-receptorblokkoldk, példaul cimetidin, ranitidin, famotidin vagy nizatidin, amelyek
gyomorfekély, emésztési zavarok (diszpepszia), illetve gyomorégés kezelésére szolgalnak (lasd
fentebb: ,,ne alkalmazza a Ceplene-t”).

o Allergia kezelésére szolgél6 antihisztaminok.

o bizonyos antipszichotikumok, példaul klérpromazin, flupentixol, toridazin, klozapin és
risperidon. Ezeket mentélis betegségek kezelésére alkalmazzak.

o Triciklusos antidepresszans gyogyszerek, példaul amitriptilin, imipramin vagy monoamin-
oxidaz gatlok, példaul fenelzin, izokarboxazid, tranilcipromin vagy moklobemid. Ezeket
depresszi6 kezelésére alkalmazzak.

o Malaria vagy az alomkort okozo fertézések kezelésére szolgalo gydgyszerek.

o Béta-blokkoldk, példaul propranolol, metoprolol, atenolol. Ezeket angina és szivritmuszavarok
kezelésére alkalmazzak.

o Barmely gyogyszer, amelyet magas vérnyomas kezelésére alkalmaznak (példaul tiazid tipusd
vizhajték [bendrofluazid], ACE-gatlok [kaptopril], kalcium-antagonistak [nifedipin] és alfa-
blokkolék [prazozin]).

Amennyiben operaciora vagy injekci6 adasat igényl6 specialis rontgenvizsgélatra jegyezték eld,
ugyancsak mindenképpen tudassa orvosaval, hogy Ceplene kezelésben részesiil. Az operacidk soran
alkalmazott bizonyos gyogyszerek (peldaul neuromuszkuléris blokkoldk és narkotikus hatasu
fajdalomesillapitok), illetve bizonyos réntgenvizsgalatokhoz hasznalt festékek kdlcsonhatasba
Iéphetnek ezzel a gyogyszerrel.

Terhesség és szoptatas

Nem all rendelkezésre informacio a Ceplene terhes nék esetében torténd alkalmazasarol, ezért a
Ceplene-vel és az IL-2-vel nem végezhet6 kezelés terhesség idején.

A kezelésben részesiilo férfiaknak és ndknek fogamzasgatlo modszert kell alkalmazniuk, mivel fontos,
hogy a Ceplene-vel és IL-2-vel folytatott kezelés alatt ne foganjon gyermek.

Nem ismert, hogy a Ceplene bejut-e az anyatejbe, ezért a Ceplene és az IL-2 nem alkalmazhatd
szoptatas idején.

Mielott barmilyen gydgyszert elkezdene szedni, beszélje meg kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
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Ne vezessen gépjarmiivet, és ne kezeljen gépeket a Ceplene injekcid beadasatdl szamitott egy oran at,
mivel a gyogyszer csokkentheti a vérnyomast, ezaltal szédiilést, kdbultsagot és homalyos latast
okozhat, ami befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

3. Hogyan kell alkalmazni a Ceplene-t?

A Ceplene-t mindig a kezel6orvosa altal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem
biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezel6orvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo
egészsegugyi szakembert!

Az akut mieloid leukaemiaban jartas orvosnak kell felirnia a gyogyszert és feligyelnie a kezelést.

Ajanlott adag

Mivel az IL-2-t és a Ceplene-t egyarant alkalmazni fogja, kombinalt kezelés formajaban, ezért
mindkét gydgyszer adagolasat ismertetjik:

Interleukin-2 (IL-2)

Az IL-2-t naponta kétszer, szubkutan (kdzvetleniil a bor alatti szovetrétegbe adott) injekcid
formajaban kell alkalmazni, 1-3 perccel a Ceplene injekcio beadasa el6tt. Mindegyik dozis kiszamitasa
a testtdmeg alapjan torténik. Orvosa tajékoztatja Ont arrél, hogy ez mekkora mennyiség, és hogyan
kell beadni.

Ceplene

A Ceplene szokésos adagja 0,5 ml oldat naponta kétszer, amelyet lassu szubkutan injekcié forméajaban
(kozvetleniil a bor alatti szovetrétegbe) kell beadni.

A Ceplene-t az IL-2 utan 1-3 perccel kell beadni.

A két gydgyszert, vagyis az IL-2-t és a Ceplene-t egyarant napi kétszer kell beadni, a két injekcio
kozott legalabb 6 Oras szlinettel.

Kezelési idOszak és kezelési sziinetek

Az IL-2-vel és a Ceplene-vel végzett kezelés 81 hétig tart, és ciklikus jellegii.

o Az els6 18 hét soran: az IL-2-t és a Ceplene-t 3 hétig naponta kell alkalmazni, amelyet 3 hetes
szlinet kdvet (ekkor egyaltalan nem kap kezelést).

e A kovetkezé 63 hét soran: az IL-2-t és a Ceplene-t 3 hétig naponta kell alkalmazni, amelyet
6 hetes szilinet kdvet (ekkor egyaltalan nem kap kezelést).

A Ceplene beadasa 0ninjekcidzassal

Lehetséges, hogy orvosa tgy dont, kényelmesebb lenne Onnek, ha az IL-2-t és a Ceplene-t sajat
magéanak adna be.

Orvosa vagy a ndvér meg fogja mutatni, hogyan kell beadnia maganak az injekciot. Csak akkor
kisérelje meg az dninjekciozast, ha egy képzett szakember megtanitotta ra.

Javasolt, hogy a gyogyszer beadasakor mindig legyen Onnel valaki, példaul egy felnétt csaladtag, egy
barat vagy egyéb gondozd, aki tud segiteni, ha kabultsagot érez vagy elajul.

Kérjiik, hogy az oninjekciozassal kapcsolatos tovabbi Gtmutatasokat olvassa el az ,,UTMUTATASOK

A CEPLENE ONINJEKCIOZASSAL TORTENO BEADASAHOZ” cimii részben, amely a
betegtajékoztatd vegen talalhato.
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Eléfordulhat, hogy orvosa azt tanacsolja Onnek, hogy alkalmazzon fecskendépumpat a Ceplene
injekcio beadasanak szabalyozasahoz. Ha fecskend6pumpét hasznal, akkor tanulmanyoznia kell a
pumpa gyartoja altal biztositott Utmutatdt, és az orvostol vagy a névértdl kapott oktatasnak
megfelelden kell eljarnia.

Ha az eldirtnal tobb Ceplene-t alkalmazott

Ezt a gydgyszert pontosan az orvos utasitasai szerint kell alkalmazni. Ha az el6irtnal véletlentil
nagyobb adagot fecskendez be, azonnal forduljon orvosahoz vagy gydgyszerészéhez.

Ha elfelejtette alkalmazni a Ceplene-t

Ne alkalmazzon plusz adagokat a kihagyott adagok potlasa érdekében. Folytassa a kezelést el6iras
szerint. Ha egy nap kihagyta az egyik adagot, forduljon orvosahoz vagy gyégyszerészéhez.

Ha idé el6tt abbahagyja a Ceplene alkalmazaséat

Beszéljen kezel6orvosaval miel6tt abbahagyja a Ceplene alkalmazasat. Azonnal tajékoztassa
kezeldorvosat, ha sajat elhatarozasbol hagyta abba a Ceplene alkalmazasat.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat vagy gyogyszerészeét.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyo6gyszer, igy ez a gyoégyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Mellékhatasok, amelyeket a Ceplene betegtajékoztatéban foglaltak szerinti alkalmazasakor
figyeltek meg

Alacsony vérnyomas (hipotenzid), ami kdbultsaghoz és ajulashoz vezethet, nagyon gyakran
eléfordulhat. Azonnal vagy legkésébb a kdvetkezd Ceplene injekcid alkalmazasa elott keresse fel
kezelGorvosat amennyiben a Ceplene hasznalata utan vérnyomasa nagyon leesik.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-bél tobb, mint 1 beteget érinthet)

e Felso léguti fertdzések

Bizonyos tipusi fehérvérsejtek szamanak megndvekedése a vérben (eozinofilia) és a vérlemezkék
szamanak csokkenése (trombocitopénia)

Fejfajas és szédilés

Megvaltozott izérzés (diszgelzia)

Gyorsult szivverés (tahikardia)

Kipirulas

Kodhogés, 1égzési nehézség (diszpnoe)

Hanyinger, emésztési zavar (diszpepszia) és hasmenés

Kiltés

iziilet- és izomfajdalom (artralgia és mialgia)

Gyulladt sarjadzo bér az injekcié beadasanak helyén, faradékonysag, 14z (pirexia), bérpir az
injekci6 beadasanak helyén, melegség érzése, helyi reakcio az injekcié beadasanak helyén,
viszketés az injekcid beadasanak helyén, influenzaszerii tiinetek, reszketés (hidegrazas), gyulladas
és fajdalom az injekcid beadasénak helyén.
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Gyakori mellékhatasok (10-bél legfeljebb 1 beteget érinthet)

Fehérvérsejtek szamanak csokkenése (leukopénia)

Bizonyos fehérvérsejt tipusok szamanak csokkenése (neutropénia)

Tidégyulladas (pneumoOnia)

Etvagytalansag (anorexia)

Almatlansag (inszomnia)

Szivdobogas érzése (palpitacid)

Orrdugulas

Hanyas, felhasi fajdalom (hasi fajdalom) és szajszéarazsag

Gyomorhurut (gasztritisz)

Puffadas (haspuffadas)

Koros borpir (eritéma), fokozott verejtékezés (hiperhidrozis), éjszakai izzadas és viszketés
(pruritusz)

Végtagfajdalom és hatfajas

Csalankitités, véralafutas, kilités és duzzanat az injekcio beadasanak helyén, gyengeség (aszténia)
és mellkasi fajdalom

Tovabbi mellékhatasok, amelyeket a Ceplene-nel folytatott egyéb tipusu kezelések soran
figyeltek meg

Nagyon gyakori mellékhatéasok (10-bél tobb, mint 1 beteget érinthet)

Szaraz bor

Szorongas

Rossz kozérzet

Folyadék felhalmozddéasa a szervezetben, kiilondsen a labakban (6déma)
Sulyvesztés

Gyakori mellékhatasok (10-b6l legfeljebb 1 beteget érinthet)

Forgo jellegii szédiilés (vertigo)

A szervezet nem termel elegend6 tiroxint, amely a szervezetben megtalalhatd kémiai anyag,
Ggynevezett hormon (hipotire6zis)

Csokkent vorosvértestszam (vérszegénység)

Kiszaradas (dehidréacio)

Depresszio

A boron bizsergd, szurd érzés vagy zsibbadas (paresztézia)
Kipirulas

Zihalas

Székrekedeés, felfuvodas, gyulladt szajureg

Fajdalom és szovetszaporulat a bérben az injekcié beadasnak helyén

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz6 egészségigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlenil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségeken keresztl.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informécio alljon
rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazaséaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a Ceplene-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és az injekcios tiveg cimkéjén feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza a Ceplene-t. A
lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Nem fagyaszthatd!

Beadas el6tt szabad szemmel meg kell vizsgalni az oldatot, hogy nem lathatok-e benne részecskék,
illetve nem szinezddott-e el. Az oldatnak atlatszonak és szintelennek kell lennie.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a koérnyezet védelmét

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz a Ceplene?

o A készitmény hatdanyaga a hisztamin-dihidroklorid. Injekcids Uivegenként 0,5 mg hisztamin-
dihidrokloridot tartalmaz 0,5 ml oldatban.

o Egyéb 6sszetevok az injekciohoz valo viz és a natrium-klorid, és tartalmazhat natrium-
hidroxidot és/vagy sdsavat is a pH beallitasahoz.

Milyen a Ceplene killeme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Ceplene atléatszo, szintelen folyadék. Sziirke gumidugoval és kék lepattinthato, a felnyitast jelzo
aluminium zarélemezzel ellatott injekcios tveg formajaban kaphatd.

A Ceplene 14 darab egyszer hasznalatos injekcios Uveget tartalmaz6 csomagban ker(l forgalomba.
Forgalomba hozatali engedély jogosultja

Laboratoires Delbert
49 Rue Rouelle
75015 Paris

France

Gyarté

Labiana Pharmaceuticals, S.L.U.

C/ Casanova, 27-31

08757 Corbera de Llobregat (Barcelona)
Spanyolorszéag

A betegtajékoztato legutobbi feltlvizsgalatanak datuma:

Ezt a gyogyszert , kivételes koriilmények™ kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazasara vonatkozdan — a betegség ritka elé6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korii informacit
gytjteniAz Eurdpai Gyogyszerugynokség évente fellilvizsgal minden, erre a gyogyszerre vonatkozd

Uj informaciot, és sziikség esetén ezt a betegtajékoztatdt is modositja.

A gyogyszerr0l részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan talalhato:
http://www.ema.europa.eu

30



A honlapon hivatkozasok is talalhatok ritka betegségekkel es kezelésilikkel foglalkozo6 egyéb internetes
oldalakra.

UTMUTATASOK A CEPLENE ONINJEKCIOZASSAL TORTENO BEADASAHOZ
Ez a rész tartalmazza a Ceplene 6ninjekcidzassal torténd beadasaval kapcsolatos tudnivalokat.

Az adagolasra és a Ceplene és az IL-2 alkalmazdsanak médjara vonatkozo altalanos tudnivalok
a 3. pontban ,,Hogyan kell alkalmaznia a Ceplene-t?” olvashaték.

Figyelmesen olvassa el a kdvetkez6 utmutatot. Fontos, hogy csak abban az esetben kisérelje meg
beadni maganak az injekciot, ha orvosa vagy a névér mar specialis oktatasban részesitette. Ha nem
biztos abban, hogyan kell beadni az injekciot, vagy barmilyen kérdése van, kérjik, forduljon
segitségért orvosadhoz vagy a névérhez.

Amennyiben ugy érzi, elajul, vagy szédul az injekciok beadasa alatt vagy utén, jelezze orvosanak,
még mieldtt a kovetkez0 adag beadasara sor keriil. Lehetséges, hogy orvosa ndvelni szeretné majd az
injekci6 beadaséanak idejét, vagy maédositani kivanja a dozist.

A Ceplene-t és az IL-2-t naponta kétszer, szubkutan (kozvetleniil a bér alatti szovetrétegbe adott)
injekcio form4jaban kell alkalmazni, az orvos utasitasainak megfelelden.

Elészor mindig az IL-2-t adja be. A Ceplene-t 1-3 perccel késébb kell beadni.
A Ceplene nem keverhet6 egyéb készitményekkel, és nem higithato.
Orvosa el fogja magyarazni, hogyan kell elkésziteni és beadni az I1L-2-t.

Javasolt, hogy a Ceplene beadasakor mindig legyen Onnel valaki, példaul egy felnétt csalddtag, egy
barét vagy egyéb gondozd, aki tud segiteni, ha kabultsagot érez, vagy elajul.

UTMUTATO A CEPLENE INJEKCIOZASSAL TORTENO BEADASARA VONATKOZOAN

A Ceplene adagjanak el6készitéséhez a kovetkezdkre lesz sziiksége:
e 1 injekcios Uiveg Ceplene oldat (0,5 ml)

o 1 steril mér6 beosztassal ellatott fecskendo tiivel

¢ 1 alkoholos torlokendd

Mabdszer

1 Vegyen ki egy injekcios liveget a dobozbdl. Ellendrizze az injekcios tiveg cimkéjén szerepld

lejarati datumot (Felh.).

Ne hasznalja fel, ha a feltlintetett hénap utols6 napja mar elmalt.

Alaposan mosson kezet szappannal és vizzel.

4. Kétszer is ellenbrizze az injekcids tiveg cimkéjét, gy6z0djon meg rola, hogy a megfeleld
gyogyszert alkalmazza. Az oldatnak atlatszonak és szintelennek kell lennie. Ha nem az, akkor
vegyen el6 egy masik injekcios tiveget, és tajékoztassa errdl orvosat vagy gyogyszereszét.

5. Tavolitsa el az injekcios livegrél a milanyag kupakot, a dugét pedig a belsé gumigytiri
segitségével hlzza ki. Alkoholos torlékend6vel tisztitsa meg a dugd gumi részét. Kézzel ne
érintse meg a dugot.

7. Vegye el6 a steril fecskend6t. Figyelje meg, hogy szdmozott jellések lathatok rajta. Mindegyik
jelolés (0,1, 0,2, 0,3, sth.) egy tizedmillilitert (0,1 ml) jelent. A tii fedelét rajta hagyva hizza
vissza a dugattyut, és szivjon levegdt a fecskenddbe az orvosa altal megadott szintig (milliliterig).
Lasd az 1. abrat!

wnN
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8. Huzza le a tivédd kupakot egyenes iranyban. Az injekcids Uveget allitsa lapos feluletre, majd
szurja a t{it az injekcids livegbe a gumidugon at.

9. Nyomja le a fecskendd dugattyujat, és fecskendezzen leveg6t az injekcios Uvegbe. Lasd a 2.

abrat!
NS
NN
21
2. 4bra

10. Az injekcids liveget €s a fecskenddt egyarant megfogva forditsa lefelé az injekcios tiveget. A
fecskendot allitsa be oly modon, hogy a tli hegye kismértékben a gumidugo felett helyezkedjen el, de
még az oldatban legyen. Lasd a 3. dbrat!

3.4bra

11. Lassan huzza vissza a dugattyut, és szivja fel az oldatot a fecskenddbe, olyan szintig (milliliterig)
feltoltve a fecskendét, ahogyan arra orvosa utasitotta. Amennyiben buborékok lathatok a
fecskendében, lassan nyomja vissza az injekcios Uvegbe az oldatot, majd szivja fel Ujra.

12 Huzza ki a tiit az injekcios tivegbdl. Ne fektesse le a fecskendot, és ne érintsen meg semmit a
tivel.

13. Helyezze vissza a tlivédo kupakot. Helyezze a fecskendét egy tiszta, lapos feliiletre.

14. Eléfordulhat, hogy kis mennyiségii oldat marad az injekcids ivegben. Ezt vissza kell vinni a
gyogyszerésznek megsemmisités céljabol.

MEGJEGYZES: A Ceplene injekcios iiveg tlltdltést tartalmaz az egyszeri 0,5 ml-es adag
felszivasanak elGsegitése érdekében.

15. Kétszer is ellendrizze, hogy a megfelel6 mennyiségili gyogyszert szivta-e fel a fecskendobe.

16. Vegye kezébe a fecskendét, majd kovesse az ,,UTMUTATASOK AZ INJEKCIO
BEADASAHOZ” cim alatt aldbb ismertetett tudnivalokat.
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UTMUTATASOK AZ INJEKCIO BEADASAHOZ

Altalébqn naponta két alkalommal 0,5 ml-es adagot kell beadnia, kivéve, ha orvosa kisebb adagot
rendelt Onnek.

Az injekcid beadasahoz a kovetkezokre lesz sziiksége:

Az IL-2 injekcidhoz 1 el6készitett fecskend6 (1asd az IL-2 betegtajékoztatdjat és az orvos
utasitasait az adagolas vonatkozasaban)

1 Ceplene-t tartalmazo el6készitett fecskendd

Alkoholos torlékend6(k).

Maisodpercmutatoval rendelkezé iddmérd, ora vagy karora.

Szarasbiztos tartaly a hasznalt fecskenddk biztonsagos kidobasdhoz.

Maddszer

1.

Keressen egy kényelmes, jol megvilégitott helyet, ahol le tud Glni vagy hanyatt tud fekudni.
Helyezze az IL-2-t és a Ceplene-t tartalmazo, elére elkészitett fecskendéket, valamint egy
felbontott alkoholos torl6kenddt olyan helyre, ahol kénnyen eléri. Biztonsaga érdekében nagyon
fontos, hogy olyan helyre iiljon le, ahol hatra tud d6lni, vagy hanyatt tud fekiidni, amikor beadja
az injekcidkat.

2. Adjabe az IL-2 injekciot az utasitasok szerint.
3. Varjon 1-3 percet.
4. Vaélassza ki a helyet, ahova be fogja adni a Ceplene injekciot. Ez lehet a comb bels6 vagy kiilsé
felliletén, a karon vagy a hason. A Ceplene-t és az IL-2-t nem szabad ugyanarra a helyre adni.
Ha példaul az IL-2-t a bal karjaba adja, akkor a Ceplene-t adhatja a bal vagy jobb combjaba, a
hasaba vagy a jobb karjaba. Mindig valtogassa az injekcid helyét. Az injekcio lehetséges beadasi
helyeit lasd a 4. dbran.
4. &bra
st -
[, )
/\ / :".'\\,
1 ):: 2% A |
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5. Ugyeljen ra, hogy a vélasztott borteriilet fedetlen legyen. A bér megtisztitisdhoz hasznaljon
alkoholos torl6kend6t. 10 masodpercig hagyja szaradni a teriiletet.
6. Csipje meg a megtisztitott borfeliiletet, hiivelykujja és mutatdujja segitségével, anélkiil, hogy

6sszenyomnd. Lasd az 5. abrat!

5. abra
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7.

8.

9.

10.

11.

12.
13.

14.
15.

Tartsa a tiit a bérre mer6legesen (90°) vagy 45°-ban, és vezesse be a bor ala, amennyire csak egy
gyors mozdulattal lehetséges. A tiit a b6r ala kell beszurni, nem érhet azonban a bor alatt véreret.
Lasd a 6. abrat!

6. abra

Kissé huzza vissza a fecskend6 dugattyajat. Ha vér jelenik meg, ne fecskendezze be a Ceplene-
t, mert a tii egy verérbe hatolt. Hizza ki a tiit, és dobja el a fecskend6t, az eldirasoknak
megfelelden. Készitsen el6 1) eszkdzoket, és kezdje tjra az eljarast, még akkor is, ha az IL.-2
injekcid beadasa 6Ota a 3 perc mar letelt.

Ugyeljen a fecskenddn talalhaté szamozott jel6lésekre. Mindegyik jel6lés (0,1, 0,2, 0,3, sth.) egy
tizedmillilitert (0,1 ml) jelent.

Nyomja le a fecskendé dugattyujat, és percenként egy tizedmillilitert (0,1 ml), fecskendezzen be,
vagy ha orvosa Ugy rendelte, akkor meég lassabban adja be az injekciét. Lasd a 7. abrat!

7. 4bra

Soha ne fecskendezze be a Ceplene-t az eldirtnal Kicsivel is gyorsabban, vagy egyszerre az
egészet.

Amikor a fecskend6 kitiriilt, tavolitsa el a borbdl a tiit.

Gyakoroljon enyhe nyomast az injekcio teriiletére az alkoholos torl6kend6 segitségével, de ne
dorzsolje.

A Ceplene injekcid beadasa utan 20 percig maradjon Ulve vagy fekve.

Helyezze a fecskend6t a szurasbiztos tartalyba, az eldirasoknak megfelelden.
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