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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés
Temomedac 20 mg kietosios kapsulés
Temomedac 100 mg Kietosios kapsulés
Temomedac 140 mg Kietosios kapsulés
Temomedac 180 mg kietosios kapsulés
Temomedac 250 mg kietosios kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 5 mg temozolomido (temozolomidum).

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 20 mg temozolomido (temozolomidum).

Temomedac 100 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 100 mg temozolomido (temozolomidum).

Temomedac 140 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 140 mg temozolomido (temozolomidum).

Temomedac 180 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 180 mg temozolomido (temozolomidum).

Temomedac 250 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 250 mg temozolomido (temozolomidum).

Pagalbine medzZiaga, kurios poveikis Zinomas

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 87 mg bevandenés laktozés.

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 72 mg bevandenés laktozés ir saulélydzio geltonojo FCF (E 110).

Temomedac 100 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 84 mg bevandenés laktozés.

Temomedac 140 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 117 mg bevandenés laktozés.

Temomedac 180 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 150 mg bevandenés laktozés.

Temomedac 250 mg kietosios kapsulés
Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 209 mg bevandenés laktozés.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.



3. FARMACINE FORMA
Kietoji kapsulé (kapsulé).

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés

Kietosios kapsulés (mazdaug 16 mm ilgio) yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu.
Dangtelyje zalios spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse Zalios spalvos raSalu jspausta
»1 5mg-.

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés

Kietosios kapsulés (mazdaug 18 mm ilgio) yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu.
Dangtelyje oranzinés spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse oranzinés spalvos rasalu jspausta
»1 20 mg*.

Temomedac 100 mg kietosios kapsulés

Kietosios kapsulés (mazdaug 20 mm ilgio) yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu.
Dangtelyje rausvos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse rausvos spalvos rasalu jspausta
»1 100 mg“.

Temomedac 140 mg kietosios kapsulés

Kietosios kapsulés (mazdaug 22 mm ilgio) yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu.
Dangtelyje mélynos spalvos raSalu jspaustos dvi juostelés, korpuse mélynos spalvos raSalu jspausta
,» T 140 mg“.

Temomedac 180 mg kietosios kapsulés

Kietosios kapsulés (mazdaug 22 mm ilgio) yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu.
Dangtelyje raudonos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse raudonos spalvos rasalu jspausta
,»T 180 mg“.

Temomedac 250 mg kietosios kapsulés

Kietosios kapsulés (mazdaug 22 mm ilgio) yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu.
Dangtelyje juodos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse juodos spalvos rasalu jspausta
»1 250 mg“.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Temomedac skirtas:

. suaugusiy pacienty naujai diagnozuotos daugiaformés glioblastomos gydymui, derinant su
radioterapija (RT), po to — taikant monoterapija;
. vaiky nuo 3 mety, paaugliy ir suaugusiy pacienty piktybinés gliomos, pavyzdziui, daugiaformés

glioblastomos ar anaplazinés astrocitomos, kuri po jprastinio gydymo atsinaujina arba
progresuoja, gydymui.

4.2 Deozavimas ir vartojimo metodas
Temomedac gali skirti tik gydytojas, turintis smegeny augliy onkologinio gydymo patirties.

Galima skirti ir vémimg slopinantj gydyma (Zr. 4.4 skyriy).



Dozavimas

Suaugusiems pacientams, sergantiems naujai diagnozuota daugiaforme glioblastoma

Temomedac gydoma kartu su zidinine radioterapija (derinio fazé), o po to taikoma iki 6 temozolomido
(TMZ) monoterapijos cikly (monoterapijos fazé).

Derinio fazé

TMZ skiriamas gerti po 75 mg/m? per para 42 dienas kartu su Zidinine radioterapija (60 Gy skiriama

trisdesimcia frakcijy). Dozés mazinti nerekomenduojama, ta¢iau remiantis hematologiniais ir

nehematologiniais toksiskumo kriterijais kas savaite reikia apsvarstyti, ar nereikia atidéti arba

nutraukti gydymo TMZ. TMZ vartojima galima testi visas 42 derinio fazés dienas (net iki 49 dieny),

jei i8laikomi visi i§ toliau iSvardyty kriterijy:

. absoliutus neutrofily skai¢ius (ANS) > 1,5 x 10”/1,

. trombocity skai¢ius > 100 x 107/1,

. bendryjy toksiskumo kriterijy (BTK) nehematologinis toksiskumas < 1 laipsnio (iSskyrus
alopecija, pykinimg ir vémimg).

Gydymo metu kas savaite reikia atlikti i§samy kraujo tyrimg. Derinio fazés metu gydyma TMZ reikia

laikinai pertraukti arba i§ viso nutraukti, vadovaujantis hematologiniais ir nehematologiniais

toksiskumo kriterijais, pateiktais 1 lenteléje.

1 lentelé. TMZ dozavimo laikinas pertraukimas arba visiskas nutraukimas, kai skiriamas
radioterapijos ir TMZ derinys

ToksiSkumas TMZ pertraukimas® TMZ nutraukimas
Absoliutus neutrofily skai¢ius >0,5ir<1,5x10°/ <0,5x 107/
Trombocity skai¢ius >10ir < 100 x 10°/1 <10 x 10°/1
BTK nehematologinis toksiskumas 2 laipsnio BTK 3 ar 4 laipsnio BTK
(i8skyrus alopecija, pykinimg, vémima)
a: Gydyma deriniu su TMZ galima testi, jei iSlaikomi visi toliau i§vardyti kriterijai: absoliutus neutrofily

skaiGius > 1,5 x 10%/1; trombocity skai¢ius > 100 x 10%/1; BTK nehematologinis toksiskumas < 1 laipsnio (isskyrus
alopecija, pykinima, vémima).

Monoterapijos fazée

Praéjus keturioms savaitéms nuo gydymo TMZ ir RT deriniu fazés pabaigos, taikoma iki 6 TMZ
monoterapijos cikly. Dozavimas I ciklo (monoterapijos) metu yra 150 mg/m? kartg per parg 5 dienas,
paskui 23 dienas negydoma. Pradéjus II cikla, dozé yra padidinama iki 200 mg/m?, jeigu I ciklo metu
BTK nehematologinis toksiskumas yra < 2 laipsnio (i$skyrus alopecija, pykinima ir vémima),
absoliutus neutrofily skai¢ius (ANS) yra > 1,5 x 10%/1 ir trombocity skai¢ius yra > 100 x 10%/1. Jei II
ciklo metu dozé néra padidinama, kity cikly metu jos nereikia didinti. Padidinus doze, ji iSlicka

200 mg/m? per parg pirmasias 5 kiekvieno paskesnio ciklo dienas, i§skyrus atvejus, kai pasireiskia
toksisSkumas. Doze¢ mazinti ir nutraukti per monoterapijos faze reikia vadovaujantis 2 ir 3 lentelémis.

Gydymo metu i§samy kraujo tyrimg reikia atlikti 22 dieng (praéjus 21 dienai po pirmosios TMZ
dozés). Doze reikia mazinti ar nutraukti vartojima vadovaujantis 3 lentele.

2 lentele. TMZ dozés lygmenys taikant monoterapijq
Dozés lygmuo TMZ dozé Pastabos
(mg/m?/ para)
-1 100 Mazinimas dé¢l buvusio toksiskumo
0 150 Doz¢ I ciklo metu
1 200 Dozé I1I-VI cikly metu, jei néra toksiskumo
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3 lentele. TMZ dozés mazinimas ar vartojimo nutraukimas monoterapijos metu

ToksiSkumas Sumazinti TMZ per 1 dozés |Nutraukti TMZ

lygmen;j® vartojima
Absoliutus neutrofily skaicius < 1,0 x 10/ Zr. b pastabg
Trombocity skai¢ius <50 x 10°/1 7Zr. b pastaba
BTK nehematologinis toksiSkumas (i$skyrus |3 laipsnio BTK 4 laipsnio BTK"
alopecija, pykinima, vémima)

TMZ dozés nurodytos 2 lenteléje.

TMZ reikia nutraukti, jei:

-1 lygmens dozavimas (100 mg/m?) ir toliau susijes su nepriimtinu toksiskumu,

toks pat 3 laipsnio nehematologinis toksiskumas (iSskyrus alopecija, pykinima, vémima) pasikartoja po dozés
sumazinimo.

e s T WD

Suauge pacientai ir vaikai nuo 3 mety, sergantys atsinaujinusia ar progresuojancia piktybine glioma

Gydymo ciklas yra 28 dienos. Pacientams, kuriems iki tol nebuvo taikytas chemoterapinis gydymas,
pirmas 5 dienas vieng kartg per parg skiriama gerti 200 mg/m? kiino pavirSiaus TMZ doz¢, po to
daroma 23 dieny pertrauka (viso gydymo ciklo trukmé — 28 paros). Pacientams, pries tai gydytiems
chemoterapiniu preparatu, pirmojo gydymo ciklo paros dozé yra 150 mg/m? kiino pavirSiaus kartg per
para, ji antrojo ciklo metu didinama iki 200 mg/m? kiino pavirSiaus karta per para 5 paras, jei néra
hematologinio toksiskumo (Zr. 4.4 skyriy).

Specialiy grupiy pacientai

Vaiky populiacija

3 mety ir vyresniems vaikams TMZ galima skirti tik esant atsinaujinusiai ar progresuojanciai
piktybinei gliomai. Vartojimo patirtis Siems vaikams labai ribota (zr. 4.4 ir 5.1 skyrius). TMZ
saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 3 mety vaikams neistirti. Duomeny néra.

Pacientai, kuriy sutrikusi kepeny arba inksty funkcija

Pacienty, kuriy kepeny funkcija yra normali, bei ty, kuriy ji yra lengvai ar vidutiniskai sutrikusi,
organizme TMZ farmakokinetika yra panasi. Néra duomeny apie TMZ skyrimg esant sunkiam kepeny
funkcijos sutrikimui (Child C klasé) arba inksty funkcijos sutrikimui. Remiantis TMZ
farmakokinetinémis savybémis, nemanoma, kad esant sunkiam kepeny ar bet kokio laipsnio inksty
funkcijos sutrikimui gali reikéti mazinti dozg. Visgi, tokiems pacientams TMZ reikia skirti atsargiai.

Vyresnio amZiaus pacientai
Remiantis 19 — 78 mety amziaus pacienty populiacijos farmakokinetikos tyrimais, TMZ klirensas su
amziumi nekinta. Taciau atrodo, kad vyresnio amziaus pacientams (> 70 mety) yra didesné

neutropenijos ir trombocitopenijos rizika (Zr. 4.4 skyriy).

Vartojimo metodas

Temomedac kietosios kapsulés turi biiti vartojamos nevalgius.

Kapsules reikia nuryti nekram¢ius ir neatidarius, uzgeriant stikline vandens.

Jeigu iSgérus vaistinio preparat0 yra vemiama, tg pacig dieng antros dozes skirti negalima.
4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
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Padidéjes jautrumas dakarbazinui (DTIC).

Stiprus kauly ¢iulpy slopinimas (zr. 4.4 skyriy).

4.4  Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés
Oportunistinés infekcijos ir infekciniy ligy atsinaujinimas

Gydant TMZ yra stebétas oportunistiniy infekeijy (tokiy kaip Prneumocystis jirovecii sukelta pneumonija)
pasireiskimas ir infekcijy (tokiy kaip HBV ar CMV) atsinaujinimas (Zr. 4.8 skyriy).

Pneumocystis jirovecii sukeliama pneumonija

Bandomosios studijos metu buvo pastebéta, kad pacientams, gydytiems TMZ ir RT deriniu 42 dieny
rezimu, ypa¢ gresia Pneumocystis jirovecii pneumonija (PCP). Taigi, visiems pacientams,
gaunantiems TMZ ir RT derinj 42 dieny rezimu (daugiausiai 49 dienas), butina PCP profilaktika
nepaisant limfocity skai¢iaus. Jei iSsivysto leukopenija, jiems biitina testi profilaktika iki limfopenija
sumazes ir bus < 1 lygio.

PCP gali atsirasti dazniau, jei TMZ gydoma ilgesnj laikg. Taciau visus pacientus, kurie gydomi TMZ,
ypac tuos, kurie vartoja steroidy, biitina atidziai stebéti dél galimos PCP, nepaisant taikomo rezimo.
TMZ vartojusiems pacientams yra pastebéta mirtj nulémusio kvépavimo nepakankamumo atvejy, ypac
jeigu jis buvo vartojamas kartu su deksametazonu ar kitais steroidais.

HBV

Yra pastebéta hepatito del hepatito B viruso (HBV) infekcijos atsinaujinimo atvejy, kurie kai kada baigési
mirtimi. Prie§ pradedant gydyti pacientus, kuriy hepatito B serologiniy tyrimy rodmenys yra teigiami
(iskaitant serganciuosius aktyvia liga), reikia pasitarti su kepeny ligy specialistais. Gydymo metu pacientai
turi buti atitinkamai stebimi ir gydomi.

Puslelines (herpes) virusy sukeltas meningoencefalitas

Vaistiniam preparatui jau esant rinkoje, tarp pacienty, gydomy TMZ ir spindulinés terapijos deriniu, buvo
nustatyta pislelinés (herpes) virusy sukelto meningoencefalito atvejy (jskaitant atvejus pasibaigusius
mirtimi), jskaitant atvejus, kai kartu buvo skiriami steroidai.

Toksinis poveikis kepenims

TMZ gydytiems pacientams yra pastebéta kepeny pazaidos atvejy, jskaitant mirting kepeny veiklos
nepakankamumag (zr. 4.8 skyriy). Prie§ pradedant gydyma reikia atlikti kepeny veiklos tyrimus. Nustates
nukrypimus nuo normos, pries§ paskirdamas gydyma temozolomidu gydytojas turi jvertinti rizikos ir
naudos santykj, jskaitant mirtino kepeny veiklos nepakankamumo galimybe. 42 dieny trukmés gydymo
ciklu gydomy pacienty kepeny veiklos tyrimus reikia pakartotinai atlikti kiekvieno gydymo ciklo
viduryje. Visy pacienty kepeny veiklg reikia tikrinti po kiekvieno gydymo ciklo. Pacientams, kuriy
kepeny veiklos rodmenys nuo normos yra nukrype reikSmingai, gydytojas turi jvertinti gydymo tesimo
rizikos ir naudos santykj. Toksinis poveikis kepenims gali pasireiksti po paskutiniosios temozolomido
dozés praéjus keletui savaiciy arba dar véliau.

Piktybinés ligos

Pastebéta labai rety mielodisplazinio sindromo ir antriniy naviky, jskaitant mieloiding leukemija,
atsiradimo atvejy (Zr. 4.8 skyriy).



Vémima slopinantis gydymas

Pykinimas ir vémimas yra labai daznai susij¢ su TMZ.
Vémimg slopinantj gydyma galima skirti pries TMZ vartojima arba po jo.

Suauge pacientai, kuriems naujai diagnozuota daugiaforme glioblastoma

Vémimo slopinimo profilaktika rekomenduojama pries prading derinio fazés doze ir grieztai
rekomenduojama monoterapijos metu.

Pacientai, kuriems yra atsinaujinusi ar progresuojanti piktybiné glioma

Pacientams, kuriems pasireiské sunkus (3 ar 4 laipsnio) vémimas per ankstesnius gydymo ciklus, gali
reikéti skirti vémima slopinantj gydyma.

Laboratoriniai rodikliai

TMZ gydomiems pacientams gali pasireiksti kauly ¢iulpy slopinimas, jskaitant uzsitesusia
pancitopenija, galinig pasibaigti aplazine anemija, kuri kai kuriais atvejais nulémé mirtj. Jvertinimas
pasunkéja kartu skiriant su aplazine anemija susijusius vaistinius preparatus, jskaitant karbamazepina,
fenitoing ar sulfametoksazola/trimetoprimg. Pries$ skiriant vaistinj preparatg, laboratoriniai duomenys
turi biiti tokie: ANK > 1,5 x 10%/1, o trombocity kiekis > 100 x 10°/I. 22-3ja gydymo ciklo parg (pra¢jus
21 parai po pirmosios dozés) arba per 48 valandas nuo minétos paros reikia atlikti visy kraujo lasteliy
kiekio tyrima, véliau jj reikia kartoti kartg per savaite, kol absoliutus neutrofily skaicius

bus > 1,5 x 10%/1, o trombocity skai¢ius > 100 x 10%/1. Jeigu per bet kurj gydymo cikla absoliutus
neutrofily kiekis sumazéja < 1,0 x 10%/1, o trombocity kiekis tampa < 50 x 10%/1, kitam gydymo ciklui
reikia skirti viena pakopa mazesne vaisto doze (Zr. 4.2 skyriy). Vaisto dozés pakopos yra 100 mg/m?,
150 mg/m?, 200 mg/m? kiino pavirSiaus. Maziausia rekomenduojama dozé yra 100 mg/m? kiino
pavirsiaus.

Vaiky populiacija

TMZ vartojimo mazesniems negu 3 mety vaikams klinikinés patirties néra. Vyresniems vaikams ir
paaugliams ji labai nedidelé (zr. 4.2 ir 5. 1 skyrius).

Vartojimas senyviems (> 70 mety) pacientams

Vyresnio amziaus pacientams yra didesné neutropenijos ir trombocitopenijos rizika, lyginant su
jaunesniais zmonémis. Todél tokiems pacientams TMZ reikia skirti ypac¢ atsargiai.

Pacientés moterys

Vaisingos moterys turi naudoti veiksmingas kontracepcijos priemones néstumui iSvengti gydymo TMZ
laikotarpiu ir dar bent 6 ménesius po gydymo pabaigos.

Pacientai vyrai

TMZ gydomiems vyrams reikia patarti neapvaisinti moters dar bent 3 ménesius po paskutinés
vaistinio preparato dozés vartojimo ir pasitarti dél spermos kriokonservavimo prie§ gydyma (Zr.
4.6 skyriy).

Pagalbinés medziagos

Sio vaistinio preparato sudétyje yra laktozés. Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams, kuriems
nustatytas retas paveldimas sutrikimas — galaktozés netoleravimas, visiSkas laktazés stygius arba
gliukozés ir galaktozés malabsorbcija.



Sio vaistinio preparato kietojoje kapsuléje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t.y. jis beveik
neturi reik§més.

Papildoma informacija apie Temomedac 20 mg kietgsias kapsules
Kapsuliy korpuse esanti pagalbiné medziaga saulélydzio geltonasis FCF (E 110) gali sukelti alerginiy
reakcijy.

4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Atliekant atskirg I fazés studija, kurioje TMZ buvo vartojamas kartu su ranitidinu, temozolomido
rezorbcijos apimtis ir aktyvaus jo metabolito monometiltriazenoimidazolo karboksamido (MTIK)
ekspozicija organizme nepakito.

Jeigu TMZ yra vartojamas kartu su maistu, Cnax — sumazéja 33 %, o plotas po koncentracijos kreive
(AUC) -9 %.

Kadangi $is Crax — pokytis gali buti kliniSkai reikSmingas, Temomedac reikia vartoti nevalgius.
Remiantis farmakokinetikos tyrimo populiacijoje duomenimis atlickant II fazés tyrimus, kartu
vartojant deksametazong, prochlorperazing, fenitoing, karbamazeping, ondansetrong, H, receptoriy
antagonistus ar fenobarbitalj, TMZ klirensas nesikeicia. Preparatg vartojant kartu su valproino
rugstimi, nedaug, taciau statistiSkai reikSmingai sumazéjo TMZ klirensas.

TMZ poveikio kity vaisty metabolizmui ar i§skyrimui tyrimy nebuvo atlikta. Kadangi Sis vaistas néra
metabolizuojamas kepenyse ir labai mazai jungiasi su kraujo plazmos baltymais, nemanoma, kad jis

galéty daryti jtaka kity vaistiniy preparaty farmakokinetikai (zr. 5.2 skyriy).

Vartojant TMZ kartu su kitais kauly ¢iulpus slopinanciais vaistais, padidéja kauly ¢iulpy slopinimo
tikimybeé.

Vaiky populiacija

Saveikos tyrimai atlikti tik suaugusiesiems.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Duomeny apie temozolomido vartojimag néStumo metu néra. Ikiklinikiniy tyrimy metu Ziurkéms ir
triuSiams 150 mg/m?, kiino pavirSiaus TMZ dozé sukélé teratogeninj ir (arba) toksinj poveikj vaisiui
(zr. 5.3 skyriy). Temomedac néS¢ioms moterims skirti negalima. Jeigu néStumo metu juo gydyti

biitina, pacientei reikia paaiskinti apie galima rizikg vaisiui.

Zindymas

Néra zinoma, ar TMZ patenka | motinos pieng, todél gydymo Temomedac metu kiidikio zindymag
reikia nutraukti.

Vaisingos moterys

Vaisingos moterys turi naudoti veiksmingas kontracepcijos priemones néstumui i§vengti gydymo TMZ
laikotarpiu ir dar bent 6 ménesius po gydymo pabaigos.

Vyry vaisingumas

TMZ gali sukelti genotoksinj poveikj. Todél juo gydomiems vyrams reikia nurodyti naudoti
veiksmingas kontracepcijos priemones ir patarti neapvaisinti moters dar bent 3 ménesius po paskutinés
dozés pavartojimo bei pasitarti dél spermos kriokonservavimo prie§ gydyma galimybés, nes gydomi



TMZ vyrai gali tapti nevaisingi visam laikui.
4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

TMZ gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus veikia silpnai, nes gali sukelti nuovargj ir mieguistuma

(Zr. 4.8 skyriy).
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Klinikiniy tyrimy patirtis

Klinikiniy tyrimy metu TMZ vartojusiems pacientams daZzniausiai pasireiSkusios nepageidaujamos
reakcijos buvo pykinimas, vémimas, viduriy uzkietéjimas, anoreksija, galvos skausmas, nuovargis,
traukuliai ir iSbérimas. Dauguma hematologiniy nepageidaujamy reakcijy pasireiské daznai; 3-

4 laipsniy laboratoriniy tyrimy pokyc¢iy pasireiskimo daznis nurodytas po 4 lentelés.

Atsinaujinusia ar progresuojancia glioma sergantiems pacientams pasireiSske pykinimas (43 %) ir
vémimas (36 %) paprastai buvo 1 arba 2 laipsniy (0-5 vémimo epizodai per 24 valandas) ir jie
paprastai praeidavo savaime ar biidavo lengvai kontroliuojami paskyrus jprastinj gydyma nuo
vémimo. Stipraus pykinimo ir vémimo pasireiskimo daznis buvo 4 %.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Klinikiniy tyrimy metu nustatytos ir po TMZ pateikimo ] rinka pasireiSkusios nepageidaujamos
reakcijos iSvardytos 4 lenteléje. Sios reakcijos suklasifikuotos pagal organy sistemy klases ir daznj.
Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100
iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1000), labai retas

(< 1/10 000); daznis nezinomas (negali bti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje
daznio grupéje nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka.

4 lentelé. Temozolomido vartojusiems pacientams pasireiskusios nepageidaujamos reakcijos

Infekcijos ir infestacijos

Daznas Infekcijos, juostiné piisleliné, faringitas®, burnos
kandidamikozé
Nedaznas Salygiskai patogeniniy mikroorganizmy sukelta

infekcija, iskaitant Preumocystis jirovecii pneumonija
(PCP), SepSiST, herpetinis meningoencefalitaST,
citomegaloviruso (CMV) infekcija, CMV infekcijos
atsinaujinimas, hepatito B viruso sukelta infekcija',
paprastoji pusleling, infekcijos atsinaujinimas, zaizdy
infekcija, gastroenteritasb

Gerybiniai, piktybiniai ir nepatikslinti navikai (tarp ju cistos ir polipai)

Nedaznas Mielodisplazijos sindromas (MDS), antriniai piktybiniai
navikai, jskaitant mieloiding leukemijg

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

Daznas Febriliné neutropenija, neutropenija, trombocitopenija,
limfopenija, leukopenija, anemija
Nedaznas Pailgéjusi pancitopenija, aplastiné anemija’,

pancitopenija, petechijos

Imuninés sistemos sutrikimai

Daznas Alerginé reakcija

Nedaznas Anafilaksija




4 [entelé. Temozolomido vartojusiems pacientams pasireiskusios nepageidaujamos reakcijos

EndoKkrininiai sutrikimai

Daznas

Simptomai ir poZymiai, panasis j Kusingo sindromg®

Nedaznas

Necukrinis diabetas

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai

Labai daznas Anoreksija
Daznas Hiperglikemija
Nedaznas Hipokalemija, padidéjes Sarminés fosfatazés aktyvumas

Psichikos sutrikimai

Daznas Azitacija, amnezija, depresija, nerimas, sumisimas,
nemiga
Nedaznas Elgsenos sutrikimas, emocijy labilumas, haliucinacijos,

apatija

Nervy sistemos sutrikimai

Labai daznas

Traukuliai, hemipareze, afazija ar disfazija, galvos
skausmas

Daznas

Ataksija, sutrikusi pusiausvyra, sutrikusios pazinimo
funkcijos, démesio sukaupimo sutrikimas, prislopusi
samong, galvos svaigimas, hipestezija, atminties
sutrikimas, neurologinis sutrikimas, neuropatija’,
parestezija, mieguistumas, kalbos sutrikimas, pakites
skonio pojlitis, tremoras

Nedaznas

Epilepsiné bukle, hemiplegija, ekstrapiramidinis
sutrikimas, parosmija, sutrikusi eisena, hiperestezija,
jutimy sutrikimas, sutrikusi koordinacija

Akiy sutrikimai

Daznas Hemianopsija, nerySkus matymas, sutrikes regéjimas®,
akiploCio defektas, diplopija, akies skausmas
Nedaznas Sumazéjes regéjimo astrumas, akiy sausme

Ausy ir labirinty sutrikimai

Daznas Kurtumas', svaigulys, spengimas ausyse, ausies
skausmas’
Nedaznas Klausos sutrikimas, sustipréjes garsy pojiitis, vidurinés

ausies uzdegimas

Sirdies sutrikimai

Nedaznas

Palpitacija

Kraujagysliu sutrikimai

Daznas Kraujavimas, plauc¢iy embolija, giliyjy veny trombozé,
hipertenzija
Nedaznas Hemoragija galvos smegenyse, veido raudonis, kar$¢io

pylimas

Kvépavimo sistemos, kriitinés Iastos ir tarpuplaucio sutrikimai

Daznas Pneumonija, dusulys, sinusitas, bronchitas, kosulys,
vir§utiniy kvépavimo taky infekcija
Nedaznas Kvépavimo nepakankamumas’, intersticinis

pneumonitas ar pneumonitas, plau¢iy fibrozé, nosies
uzgulimas

Virskinimo trakto sutrikimai

Labai daznas

Viduriavimas, viduriy uzkietéjimas, pykinimas,
vémimas
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4 [entelé. Temozolomido vartojusiems pacientams pasireiskusios nepageidaujamos reakcijos

Daznas

Stomatitas, pilvo skausmas”, dispepsija, disfagija

Nedaznas

Pilvo ptitimas, iSmaty nelaikymas, virSkinimo trakto
sutrikimas, hemorojus, burnos dzitivimas

Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikima

i

Nedaznas

Kepeny nepakankamumas', kepeny pazaida, hepatitas,
cholestaze, hiperbilirubinemija

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

Labai daznas

ISbérimas, alopecija

Daznas

Eritema, odos sausmé, niezulys

Nedaznas

Toksiné epidermio nekroliz¢, Stevens-Johnson
sindromas, angioneuroziné edema, daugiaformé eritema,
eritroderma, odos lupimasis, padidéjusio jautrumo
Sviesai reakcija, dilgéline, egzantema, dermatitas,
sustipréjes prakaitavimas, pakitusi pigmentacija

Daznis nezinomas

Reakcija j vaistg su eozinofilija ir sisteminiais
simptomais (angl. Drug reaction with eosinophilia and
systemic symptoms, DRESS)

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai

Daznas

Miopatija, raumeny silpnumas, artralgija, nugaros
skausmas, skeleto raumeny skausmas, mialgija

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai

Daznas

Daznas Slapinimasis, $lapimo nelaikymas

Nedaznas

Dizurija

Lytinés sistemos ir krities sutrikimai

Nedaznas

Kraujavimas i$ maksties, menoragija, amenor¢ja,
vaginitas, kriities skausmas, impotencija

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazZeidimai

Labai daznas Nuovargis

Daznas Kar§¢iavimas, ] gripa panaSiis simptomai, astenija,
negalavimas, skausmas, edema, periferiné edema’

Nedaznas Biklés pasunkéjimas, sustingimas, veido edema,
liezuvio spalvos pokytis, troSkulys, danty sutrikimai

Tyrimai

Daznas Padidéjes kepeny fermenty aktyvumas’, sumazéjes kiino
svoris, padidéjes kiino svoris

Nedaznas Gama gliutamiltransferazés aktyvumo padidéjimas

Suzalojimai, apsinuodijimai ir procediiry komplikacijos

Daznas

Spinduliuotés sukelta pazaida®
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| 4 [entelé. Temozolomido vartojusiems pacientams pasireiskusios nepageidaujamos reakcijos

# Iskaitant faringito, nazofaringito, streptokoky sukelto faringito atvejus.

® Iskaitant gastroenterito, virusinio gastroenterito atvejus.

¢ Iskaitant kusingoido, Kusingo sindromo atvejus.

¢ Iskaitant neuropatijos, periferinés neuropatijos, polineuropatijos, periferinés sensorinés neuropatijos,
periferinés motorinés neuropatijos atvejus.

® Iskaitant regéjimo sutrikimo, akiy sutrikimo atvejus.

f Iskaitant kurtumo, abipusio kurtumo, neurosensorinio prikurtimo, vienpusio prikurtimo atvejus.

9 Iskaitant ausies skausmo, diskomforto pojii¢io ausyje atvejus.

" Iskaitant pilvo skausmo, apatinés pilvo dalies skausmo, virSutinés pilvo dalies skausmo, diskomforto
pojucio pilve atvejus.

' Iskaitant periferinés edemos, periferinio patinimo atvejus.

! Iskaitant padidéjusiy kepeny fermenty aktyvumo tyrimo rodmeny, padidéjusio alanino
aminotransferazés aktyvumo, padidéjusio aspartato aminotransferazés aktyvumo, padidéjusio kepeny
fermenty aktyvumo atvejus.

* Iskaitant spinduliuotés sukeltos pazaidos, spinduliuotés sukeltos odos pazaidos atvejus.

" Iskaitant mirtj nulémusius atvejus.

Naujai diagnozuota daugiaformé glioblastoma

Laboratoriniy tyrimy rezultatai

Pasitaiké mielosupresija (neutropenija ir trombocitopenija). Zinoma, kad ji yra doze ribojantis
daugelio citotoksiniy medziagy, jskaitant TMZ, toksinis poveikis. Susumavus derinio fazés ir
monoterapijos fazés metu atsiradusius normos neatitinkané¢ius laboratoriniy tyrimy rezultatus ir
nepageidaujamus reiskinius, 3 ar 4 laipsnio neutrofily poky¢iai, jskaitant neutropenijos atvejus, buvo
pastebéti 8 % pacienty. 3 ar 4 laipsnio trombocity poky¢iai, jskaitant trombocitopenijos atvejus, buvo
pastebéti 14 % TMZ gaunanciy pacienty.

Atsinaujinusi ar progresuojanti piktybiné glioma

Laboratoriniy tyrimy rezultatai

3 — 4 laipsnio trombocitopenija ir neutropenija atitinkamai pasireiské 19 % ir 17 % pacienty, kuriems
buvo gydoma piktybiné glioma. 8 % tokiy atvejy ligonj reikéjo hospitalizuoti, 4 % — nutraukti gydyma
TMZ. Kauly ¢iulpy slopinimas buvo i§ anksto zinomas reiskinys (dazniausiai jis pasireiské per
pirmuosius kelis gydymo ciklus, buvo ryskiausias tarp 21 dienos ir 28 dienos), iSnyko greitai,
dazniausiai per 1-2 savaites. Kumuliacinio kauly ¢iulpy slopinimo nepastebéta. Trombocitopenijos
atsiradimas gali padidinti kraujavimo tikimybg, o esant neutropenijai ar leukopenijai gali padidéti
infekcijos rizika.

Lytis

Klinikiniuose tyrimuose dalyvavusiy Zmoniy farmakokinetikos analizei buvo panaudoti 10 1 moters ir
169 vyry, kuriems nustatytas Zemiausias neutrofily kiekis, bei 110 motery ir 174 vyry, kuriems
nustatytas zemiausias trombocity kieki s, duomenys. Nustatyta, kad pirmojo gydymo ciklo metu

4 laipsnio neutropenija (ANS < 0,5 x 10°/1) dazniau atsiranda moterims nei vyrams, atitinkamai 12 %
ir 5 %, o trombocitopenija (< 20 x 10%/I) — atitinkamai 9 % ir 3 %. I§ 400 pacienty, serganéiy
atsinaujinancia glioma, pirmojo gydymo ciklo metu 4 laipsnio neutropenija atsirado 8 % motery ir 4 %
vyry, o 4 laipsnio trombocitopenija — 8 % motery ir 3 % vyry. Tiriant 288 pacientus, kuriems buvo
naujai diagnozuota daugiaformé glioblastoma, pirmojo gydymo ciklo metu 4 laipsnio neutropenija
atsirado 3 % motery ir 0 % vyry, o 4 laipsnio trombocitopenija — 1 % motery ir 0 % vyry.

Vaiky populiacija

Geriamasis TMZ buvo tirtas su vaikais (nuo 3 iki 18 mety), sirgusiais atsinaujinusia smegeny kamieno
glioma arba atsinaujinusia didelio laipsnio astrocitoma, skiriant kasdien (5 dienas kas 28 paros). Nors
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ir duomeny yra nedaug, tikétina, kad vaikai toleruos vaistus taip pat, kaip ir suaugusieji. TMZ
saugumas jaunesniems kaip 3 mety vaikams neistirtas.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline pranes$imo Sistema.

4.9 Perdozavimas

Klinigkai jvertintos 500, 750, 1 000 ir 1 250 mg/m? kiino pavirsiaus ploto dozés (bendra dozé per

5 pary ciklg). Dozes ribojantis toksiSkumas buvo hematologinis, jis pasireiské nuo jvairiy doziy, bet
labiau tikétina, kad jis bus sunkesnis vartojant didesnes dozes. Vienas pacientas pavartojo per didele
10 000 mg dozg (bendra dozé per 5 dieny ciklg) ir nepageidaujamos reakcijos buvo pancitopenija,
kars$¢iavimas, daugelio organy pazeidimas ir mirtis. Buvo pranesimy apie pacientus, kurie vartojo
rekomenduojamas dozes daugiau nei 5 gydymo dienas (iki 64 dieny), jiems nepageidaujami reiskiniai
buvo kauly ¢iulpy supresija su infekcija ar be jos, kai kuriais atvejais sunki ir uzsitgsusi, sukelianti
mirtj. Perdozavimo atveju bitinas hematologinis jvertinimas. Jei reikia, taikyti palaikomasias
priemones.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — antinavikiniai vaistai, Kiti alkilinantieji vaistai, ATC kodas — LO1A X 03.

Veikimo mechanizmas

Temozolomidas yra triazenas, kuris fiziologinéje pH aplinkoje dél cheminio pokycio greitai virsta
veikliuoju junginiu monometiltriazenoimidazolo karboksamidu (MTIK). Citotoksinis MTIK poveikis,
manoma, pirmiausiai pasireiskia dél guanino alkilinimo O° padétyje bei papildomo alkilinimo N’
padétyje. Manoma, kad citotoksinis pazeidimas atsiranda dél netipisko metilo darinio atkiirimo.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Naujai diagnozuota daugiaforme glioblastoma

IS viso 573 pacientams atsitiktiniy im¢iy budu buvo paskirta arba TMZ ir RT derinys (n = 287), arba
vien RT (n = 286). TMZ ir RT grupés pacientai gavo TMZ (75 mg/m?) kartg per parg kartu su RT,
pradedant pirmgja RT diena iki paskutinés RT dienos, 42 dienas (daugiausiai 49 dienas). Po to buvo
skiriamas monoterapinis gydymas TMZ (150-200 mg/m?) 1 — 5-aja kiekvieno 28 dieny ciklo dieng iki
6 cikly, gydyma pradedant pragjus 4 savaitéms po RT. Kontrolinés grupés pacientai gavo vien tik RT.
Gydant RT ir TMZ deriniu, buvo reikalinga Pneumocystis jirovecii pneumonijos (PCP) profilaktika.

Tolesnio stebéjimo laikotarpiu TMZ kaip gelbstimasis vaistas buvo paskirtas 161 1§ 282 (57 %) RT
grupés pacienty ir 62 i§ 277 (22 %) TMZ ir RT grupés pacienty.

Bendrojo i$gyvenimo $anso santykis (SS) buvo 1,59 (SS 95 % PI = 1,33 — 1,91) TMZ grupés naudai
su logaritminiu p < 0,0001. Apskaiciuotoji 2 ir daugiau mety iSgyvenimo tikimyb¢ yra didesne (26 %
pries 10 %) RT ir TMZ grupéje. Pacientams, sergantiems naujai diagnozuota daugiaforme
glioblastoma, paskyrus TMZ kartu su RT ir tesiant gydyma vien TMZ, statistiskai reik§mingai
pageréjo bendrasis iSgyvenimas, lyginant su gydymu vien RT (1 paveikslas).
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1 paveikslas. Kaplan-Meier bendrojo isgyvenimo kreivés (ketinty gydyti pacienty grupé)
Tyrimo metu gauti rezultatai nebuvo pastoviis blogos biuiklés pacienty grupéje (WHO PS =2, n =70) —
ju bendrasis iSgyvenimas ir laikas iki progresavimo buvo panasiis abiejose grupése. Taciau Sioje

pacienty grupéje jokios nepriimtinos rizikos neisryskéjo.

Atsinaujinusi ar progresuojanti piktybiné glioma

Klinikinio veiksmingumo duomenys pacientams, sergantiems daugiaforme glioblastoma (btklé pagal
Karnofsky [BPK] > 70), progresuojancia ar recidyvuojancia po chirurginio ar RT gydymo, buvo
nustatyti dviejy klinikiniy tyrimy, kuriy metu TMZ buvo vartota per burng, metu. Vienas jy buvo
nelyginamasis tyrimas, kuriame dalyvavo 138 pacientai (29 % prie$ tai buvo gydomi chemoterapija), o
kitas — atsitiktiniy im¢iy aktyvios kontrolés tyrimas, kurio metu buvo lyginamas gydymas TMZ ir
prokarbazinu ir kuriame dalyvavo 225 pacientai (67 % pries tai gydyty nitrozokarbamidu pagrista
chemoterapija). Abiejy tyrimy pirminis tikslas buvo iSgyvenimo be progresavimo (IBP) nustatymas,
paremtas BMR tyrimu arba neurologiniu pablogéjimu. Nelyginamajame tyrime 6 ménesiy trukmés
laikotarpj ligai neprogresuojant iSgyveno 19 % pacienty, vidutinis IBP laikotarpis buvo 2,1 ménesio, o
vidutinis bendrasis iSgyvenimas — 5,4 ménesio. Objektyvus atsakas j gydyma, BMR duomenimis,
buvo nustatytas 8 % atvejy.

Atsitiktiniy im¢iy aktyvios kontrolés tyrimo duomenimis, po 6 ménesiy IBP Zymiai didesnis gydant
TMZ negu prokarbazinu (atitinkamai 21 % ir 8 %, chi kvadrato buidu apskaiciuotas p = 0,008), IBP
laiko mediana buvo atitinkamai 2,89 ir 1,88 ménesio (logaritminés sekos p = 0,0063). I§gyvenimo
laiko mediana buvo 7,34 ménesio gydant TMZ ir 5,66 ménesio gydant prokarbazinu (logaritminés
sekos p = 0,33). Po 6 ménesiy i§gyvenamumas buvo Zymiai didesnis gydyty TMZ grupéje (60 %),
lyginant su prokarbazino grupe (44 %) (chi kvadrato p = 0,0 19). Teigiamas poveikis nustatytas tiems
pries tai chemoterapija gydytiems pacientams, kuriy BPK buvo > 80.

Laiko iki neurologinés biiklés pablogéjimo duomenys parodé geresnj TMZ poveikj, lyginant su
prokarbazinu, tokie pat rezultatai buvo ir vertinant biiklés pablogéjima (BPK sumazgjimas < 70 arba
maziausiai 30 punkty). Vidutinis laikas iki progresavimo pagal Siuos kriterijus buvo nuo 0,7 iki

2,1 ménesio ilgesnis gydant TMZ negu prokarbazinu (logaritminés sekos p < 0,01 iki 0,03).
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Atsinaujinusi anaplaziné astrocitoma

Daugiacentriu prospektyviu Il fazés tyrimu buvo tirtas geriamojo TMZ saugumas ir efektyvumas
gydant sergancius anaplazine astrocitoma pirmojo recidyvo metu. 46 % atvejy buvo pastebétas

6 ménesiy iSgyvenimas be ligos progresavimo. Vidutinis IBP laikotarpis buvo 5,4 ménesio, bendrasis
i8gyvenimas — 14,6 ménesio. Gydomasis poveikis, centrinio vertintojo apskaiciavimu, pasireiské 35 %
(13 — visiskas atsakas ir 43 — dalinis atsakas) ketinty gydyti (KG) grupés asmeny (n = 162). 43
pacientams liga stabilizavosi. 6 ménesius be komplikacijy i§gyveno 44 % KG grupés asmeny;
vidutinis laikotarpis be komplikacijy buvo 4,6 ménesio, pagal trukme jis buvo panasus j iSgyvenimg be
progresavimo. Tinkamoje histologiniams tyrimams atlikti populiacijoje efektyvumo rezultatai buvo
panasis. Objektyviai rentgenologiskai jvertinamas atsakas j gydyma ar isliekanti bukleé, kai liga
neprogresuoja, buvo stipriai susije su nepakitusia ar pageréjusia gyvenimo kokybe.

Vaiky populiacija

Per burng vartojamo TMZ poveikis buvo tiriamas vaikams (3 — 18 mety), sergantiems atsinaujinusia
galvos smegeny kamieno glioma arba atsinaujinusia didelio laipsnio astrocitoma. Vaistinio preparato
buvo skirta vartoti kasdien 5 dienas i$ eilés kas 28 paras. Vaikai TMZ toleravo panaSiai kaip ir suauge
Zmones.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Fiziologinéje pH aplinkoje vyksta savaiminé TMZ hidrolizé daugiausia j aktyvy

3-metil-(triazen-1- il)imidazol-4-karboksamidg (MTIK). MTIK savaime hidrolizuojamas j
5-amino-imidazol-4- karboksamidg (AIK) (Zinoma tarpinj junginj puriny ir nukleoragséiy
biozintezéje) ir metilhidrazing, kuris, kaip manoma, yra veiksmingas alkilinantis junginys. Manoma,
kad MTIK citotoksiskuma daugiausiai lemia DNR alkilinimas, ypa¢ guanino O° ir N’ padétyse.
Lyginant su TMZ (temozolomido) AUC, MTIK ir AIK kiekiai yra atitinkamai ~2,4 % ir 23 %. In vivo
MTIK ty/, yra panaSus | TMZ ir siekia 1,8 val.

Absorbcija

Suaugusio Zmogaus organizme iSgertas TMZ absorbuojamas greitai. DidZiausia koncentracija kraujo
plazmoje atsiranda praé¢jus ne maziau kaip 20 minuciy po vaistinio preparato vartojimo (vidutiniskai
po 0,5 — 1,5 val.). gérus **C zyméto TMZ, vidutinis jo pasiSalinimas su i§matomis per 7 dienas po
vartojimo buvo 0,8 %, tai rodo visiskg absorbcija.

Pasiskirstymas

Prie kraujo plazmos baltymy TMZ prisijungia mazai (10 — 20 %), todé¢l jo sgveika su medZziagomis,
kuriy didelé dalis prisijungia prie baltymy, néra tikétina.

kraujo ir smegeny barjerg ir randamas smegeny skystyje (SS). Patekimas i SS buvo nustatytas vienam
pacientui; TMZ kiekis, remiantis AUC duomenimis, sudaré mazdaug 30 % nuo kiekio plazmoje; tai
atitinka gyviny tyrimy duomenis.

Eliminacija

Pusinés eliminacijos i§ plazmos periodas (ty,) trunka vidutiniskai 1,8 valandos. Pagrindinis *C
eliminacijos biidas yra i§siskyrimas pro inkstus. Mazdaug 5-10 % iSgertos dozés iSsiskiria su Slapimu
per 24 valandas nepakitusio vaistinio preparato pavidalu, likusi dalis pasalinama temozolomido
ragsties, 5-aminoimidazol-4- karboksamido (AIK) arba nenustatyty poliniy metabolity pavidalu.

Koncentracijos plazmoje didéjimas priklauso nuo dozés. Plazmos klirensas, pasiskirstymo tiiris bei
pusinés eliminacijos periodas nuo dozés nepriklauso.
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Specialiy grupiy pacientai

Analizuojant TMZ farmakokinetikos populiacijoje duomenis, nustatyta, kad jo klirensas plazmoje
nepriklauso nuo amziaus, inksty funkcijos ar tabako vartojimo. Atskiru farmakokinetikos tyrimu
nustatyta, kad farmakokinetika plazmoje esant lengvo ar vidutinio laipsnio kepeny funkcijos
sutrikimui buvo tokia pati kaip ir esant normaliai kepeny funkcijai.

Vaikams AUC buvo didesnis nei suaugusiesiems, ta¢iau maksimali toleruojama dozé (MTD) tiek
suaugusiesiems, tiek vaikams buvo 1 000 mg/m? gydymo ciklui.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Su ziurkémis ir Sunimis buvo atlikti vienkartinio ciklo (5 dienas vaisto duodama, po to daroma

23 dieny pertrauka), 3 ir 6 cikly toksinio poveikio tyrimai. Toksinis poveikis pasireiské daugiausia
kauly ¢iulpams, limforetikulinei sistemai, séklidéms, vir§kinimo traktui, o duodant didesnes dozes,
kurios buvo mirtinos 60 — 100 % tirty ziurkiy ir Suny, jvyko tinklainés degeneracija. Dauguma
toksinio poveikio reiskiniy buvo praeinantys, i§skyrus nepageidaujamag poveikj patiny lytinei sistemai
ir tinklainés degeneracija. Kadangi tinklainés degeneracijg sukeliancios dozés buvo mirtinos ir jokio
panasaus poveikio nepastebéta atliekant klinikinius tyrimus, nutarta, kad tai klinikinés svarbos neturi.

TMZ. yra alkilinantis preparatas, turintis embriotoksinj, teratogeninj ir genotoksinj poveikj. Jis
toksiskesnis ziurkéms ir Sunims nei zmogui; klinikiné dozé mazdaug atitinka minimalig mirting doze
ziurkéms ir Sunims. Nuo dozés priklausantis leukocity ir trombocity kiekio kraujyje sumazéjimas yra
jautrus toksinio poveikio rodiklis. Atliekant 6 cikly tyrimag su ziurkémis, pastebéti jvairtis navikai —
kraties karcinoma, odos keratoksantoma ir baziniy lasteliy adenoma, o Sunims jokiy naviky ar
ikinavikiniy poky&iy nepastebéta. Ziurkés yra ypaé jautrios onkogeniniam TMZ poveikiui — pirmasis
navikas i$sivysto per tris ménesius nuo vaisto vartojimo pradzios. Toks latentinis periodas yra labai
trumpas net ir alkilinan¢iam vaistui.

Ames/salmoneliy ir zmogaus periferinio kraujo limfocity (ZPKL) chromosomy aberacijos testais
nustatytas mutageninis poveikis.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Kapsulés turinys

Bevandené laktozé
Karboksimetilkrakmolo A natrio druska
Koloidinis bevandenis silicio dioksidas
Vyno rigstis

Stearino rugstis

Kapsulés korpusas

Zelatina
Titano dioksidas (E171)

Farmacinis raSalas

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés
Selakas

Propilenglikolis

Titano dioksidas (E171)

Geltonasis gelezies oksidas (E172)
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Indigokarmino (E132) aliuminio kraplakas

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés

Selakas

Propilenglikolis

Titano dioksidas (E171)

Saulélydzio geltonojo FCF aliuminio kraplakas (E110)

Temomedac 100 mg kietosios kapsulés
Selakas

Propilenglikolis

Raudonasis gelezies oksidas (E172)
Geltonasis gelezies oksidas (E172)
Titano dioksidas (E171)

Temomedac 140 mg kietosios kapsulés
Selakas

Propilenglikolis

Indigokarmino (E132) aliuminio kraplakas

Temomedac 180 mg kietosios kapsulés
Selakas

Propilenglikolis

Raudonasis gelezies oksidas (E172)

Temomedac 250 mg kietosios kapsulés
Selakas

Juodasis gelezies oksidas (E172)
Propilenglikolis

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo drégmes.
Buteliukg laikyti sandary.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Tamsaus stiklo buteliukai su baltu vaiky neatidaromu polipropileno uzdoriu su vidiniu izoliaciniu
polietileno sluoksniu. Viename buteliuke yra 5 arba 20 kapsuliy.

Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti
Kapsuliy negalima atidaryti. Jeigu kapsulé yra paZzeista, reikia vengti joje esanciy milteliy salyCio su

oda ar gleivine. Jei Temomedac pateko ant odos arba gleivinés, uztersta vietg reikia nedelsiant
kruopsciai nuplauti vandeniu ir muilu.
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Pacientams reikia patarti kapsules laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia —
rakinamoje spinteléje. Vaikui netycia jy nurijus, gali i$tikti mirtis.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH

Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/09/605/001-012

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2010 m. sausio 25 d.

Paskutinio perregistravimo data 2014 m. liepos 18 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.cu.
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Il PRIEDAS
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-y), atsakingo (-y) uz serijy iSleidima (-ai), pavadinimas ir adresas (-ai)

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpraparate mbH

Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSrasymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos]
4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai isdéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c¢ straipsnio

7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sgrasa (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Nereikia.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS

22



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés
temozolomidas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 5 mg temozolomido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos pateikta pakuotés lapelyje.

4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spinteléje. Vaikas
netyéia nurijes kapsuliy, gali mirti.

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

Citotoksinis preparatas.
Kapsulés negalima atidaryti, traiskyti ar kramtyti, nurykite jg visa. Jeigu kapsulé yra paZzeista, venkite
jos saly€io su oda, akiy ar nosies gleivine.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
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Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
Buteliukg laikyti sandary.

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

Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/605/001
EU/1/09/605/002

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Temomedac 5 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

<2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.>

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés
temozolomidas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 20 mg temozolomido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés ir saulélydzio geltonojo FCF (E 110). Daugiau informacijos pateikta pakuotés
lapelyje.

4.  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burna.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spinteléje. Vaikas,
netycia nurijes kapsuliy, gali mirti.

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

Citotoksinis preparatas.
Kapsulés negalima atidaryti, traiSkyti ar kramtyti, nurykite jg visg. Jeigu kapsulé yra pazeista, venkite
jos saly€io su oda, akiy ar nosies gleivine.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS
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Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas bty apsaugotas nuo drégmés.
Buteliukg laikyti sandary.

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

Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/605/003
EU/1/09/605/004

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Temomedac 20 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

<2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.>

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES
DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 100 mg kietosios kapsulés
temozolomidas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 100 mg temozolomido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos pateikta pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spintel¢je. Vaikas,
netyéia nurijes kapsuliy, gali mirti.

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

Citotoksinis preparatas.
Kapsulés negalima atidaryti, traiskyti ar kramtyti, nurykite jg visa. Jeigu kapsulé yra paZeista, venkite
jos salycio su oda, akiy ar nosies gleivine.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas buity apsaugotas nuo drégmés.
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Buteliukg laikyti sandary.

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

Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/605/005
EU/1/09/605/006

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Temomedac 100 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

<2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.>

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 140 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 140 mg temozolomido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos pateikta pakuotés lapelyje.

4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spinteléje. Vaikas,
netyéia nurijes kapsuliy, gali mirti.

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

Citotoksinis preparatas.
Kapsulés negalima atidaryti, traiskyti ar kramtyti, nurykite ja visa. Jeigu kapsulé yra paZzeista, venkite
jos saly€io su oda, akiy ar nosies gleivine.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
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Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
Buteliukg laikyti sandary.

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

Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/605/007
EU/1/09/605/008

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Temomedac 140 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

<2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.>

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 180 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 180 mg temozolomido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos pateikta pakuotés lapelyje.

4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spinteléje. Vaikas,
netyéia nurijes kapsuliy, gali mirti.

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

Citotoksinis preparatas.
Kapsulés negalima atidaryti, traiskyti ar kramtyti, nurykite jg visa. Jeigu kapsulé yra paZzeista, venkite
jos saly€io su oda, akiy ar nosies gleivine.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
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Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
Buteliukg laikyti sandary.

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

Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/605/009
EU/1/09/605/010

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Temomedac 180 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

<2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.>

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Temomedac 250 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas

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

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 250 mg temozolomido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos pateikta pakuotés lapelyje.

4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spinteléje. Vaikas,
netyéia nurijes kapsuliy, gali mirti.

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

Citotoksinis preparatas.
Kapsulés negalima atidaryti, traiskyti ar kramtyti, nurykite jg visa. Jeigu kapsulé yra paZzeista, venkite
jos saly€io su oda, akiy ar nosies gleivine.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
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Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
Buteliukg laikyti sandary.

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

Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

medac

Gesellschatft fiir klinische Spezialpréparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/605/011
EU/1/09/605/012

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Temomedac 250 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

<2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.>

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

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

Temomedac 5 mg kietosios kapsulés
temozolomidas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETALI)

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés
temozolomidas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Temomedac 100 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Temomedac 140 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Temomedac 180 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Temomedac 250 mg Kietosios kapsulés
temozolomidas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5 kietosios kapsulés
20 kietyjy kapsuliy

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

Temomedac 5 mg Kietosios kapsulés
Temomedac 20 mg kietosios kapsulés
Temomedac 100 mg kietosios kapsulés
Temomedac 140 mg kietosios kapsulés
Temomedac 180 mg kietosios kapsulés
Temomedac 250 mg kietosios kapsulés
temozolomidas (temozolomidum)

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

. Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

. Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jisy).

. Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités

gydytoja, vaistininka arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra Temomedac ir kam jis vartojamas
Kas zinotina pries$ vartojant Temomedac
Kaip vartoti Temomedac

Galimas $alutinis poveikis

Kaip laikyti Temomedac

Pakuotés turinys ir kita informacija

AR

1. Kas yra Temomedac ir kam jis vartojamas
Temomedac sudétyje yra vaistinés medziagos, vadinamos temozolomidu. Jis yra vaistas nuo naviky.

Temomedac vartojamas gydyti specifinius galvos smegeny navikus:

. suaugusiems pacientams, sergantiems naujai diagnozuota daugiaforme glioblastoma. I§ pradziy
gydoma Temomedac ir radioaktyviyjy spinduliy (radioterapijos) deriniu (derinio faz¢), po to —
vien Temomedac (monoterapijos fazé);

. 3 mety ir vyresniems vaikams bei suaugusiems pacientams, sergantiems piktybine glioma,
pavyzdziui, daugiaforme glioblastoma ar anaplazine astrocitoma. Temomedac Sie navikai
gydomi tuo atveju, jeigu jie atsinaujina ar sunkéja po jprastinio gydymo.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Temomedac

Temomedac vartoti negalima

. jeigu yra alergija temozolomidui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);
. jeigu Jums buvo pasireiskusi alerginé reakcija | dakarbazing (vaista nuo vézio, kartais vadinama

DTIC). Alerginés reakcijos pozymiai yra niezulys, dusulys arba Svokstimas, veido, lupy,
liezuvio arba gerklés patinimas;

. jeigu labai sumazéjes tam tikry kraujo lasteliy kiekis (kauly ciulpy slopinimas), pavyzdziui,
baltyjy kraujo lasteliy ir kraujo ploksteliy. Sios lastelés svarbios kovai su infekcija ir tinkamam
kraujo kreséjimui. Prie$ pradédamas gydyma, gydytojas istirs Jisy krauja, kad nustatyty, ar Siy
lasteliy kiekis yra pakankamas.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju, prie§ pradédami vartoti Temomedac,

. kadangi jus reikés atidziai stebéti, nes vartojant §j vaistg gali pasireiksti sunki kriitinés infekcija,
vadinama Pneumocystis jirovecii pneumonija (PCP). Jei bus gydoma naujai diagnozuota
daugiaformé glioblastoma, Jums Temomedac gali reikéti vartoti 42 dienas, derinant su
radioterapija. Tokiu atveju gydytojas skirs vartoti ir vaisty, padedanciy i§vengti Sios rusies
pneumonijos (PCP).

. jeigu Jis kada nors buvote arba galbiit dabar esate uzsikrétes hepatito B virusu. Tai svarbu, nes
vartojant Temomedac hepatito B viruso infekcija gali atsinaujinti, o tai kai kuriais atvejais gali
baigtis mirtimi. Ar néra Sios infekcijos pozymiy, prie§ paskirdamas gydyma pacientus atidziai
patikrins gydytojas.

. jeigu prie§ gydymg arba gydymo metu yra per mazas Jasy raudonyjy kraujo lasteliy kiekis
(anemija), baltyjy kraujo lasteliy ir kraujo ploksteliy kiekis arba jeigu sutrikes Jusy kraujo
kres¢jimas, gydytojas gali nuspresti sumazinti vaisto doze, pertraukti, sustabdyti arba pakeisti
gydyma. Be to, Jums gali prireikti ir kitokio gydymo. Kai kuriais atvejais gydyma Temomedac
gali tekti nutraukti. Gydantis reikés daznai atlikinéti kraujo tyrima, kad biity galima nustatyti
Salutinj Temomedac poveikj Jusy kraujo lasteléms.

. kadangi yra nedidelé rizika, kad Jums gali atsirasti kitokiy kraujo Igsteliy poky¢iy, jskaitant

leukemija.

. jeigu atsiranda pykinimas ($leikstulys skrandyje) ir (arba) vémimas, kurie yra labai daznas
Salutinis Temomedac poveikis (zr. 4 skyriy), gydytojas gali skirti vartoti vémima slopinanciy
vaisty.

. jeigu prie§ gydyma arba jo metu daznai vemiate, paklauskite gydytojo, kada geriausia vartoti

Temomedac, kol vémimas bus nuslopintas. Jeigu iSgére vaistg iSvéméte, nevartokite kitos vaisto
dozés ta pacia dieng.

. jeigu pradétuméte karSciuoti ar Jums atsirasty infekcijos pozymiy, nedelsdami susisiekite su Jus
gydanciu gydytoju.

. jei esate vyresnis nei 70 mety, galite buti imlesnis infekcijai, Jums gali dazniau atsirasti
kraujosruvy ar pasireiksti kraujavimas.

. jei sergate kepeny ar inksty liga, gali tekti keisti Temomedac dozg.

Vaikams ir paaugliams
Jaunesniems nei 3 mety vaikams $io vaisto neduokite, nes jis nebuvo tirtas. Apie vyresnius nei 3 mety
pacientus, vartojusius Temomedac, informacijos yra nedaug.

Kiti vaistai ir Temomedac
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas

Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. To reikia, kadangi Temomedac néStumo metu vartoti
negalima, nebent aiskiu gydytojo nurodymu.

Vaisingos moterys turi naudoti veiksmingas kontracepcijos priemones gydymo Temomedac
laikotarpiu ir dar bent 6 ménesius po gydymo pabaigos.

Vartojant Temomedac, reikia nustoti zindyti ktidikj.

Vyry vaisingumas

Temomedac gali sukelti nuolatinj nevaisinguma. Sj vaista vartojantiems vyrams reikia naudoti
veiksmingas kontracepcijos priemones ir neapvaisinti moters dar bent 3 ménesius po gydymo
pabaigos. Patariama pasitarti dél spermos konservavimo prie$ gydyma galimybés.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Vartodami Temomedac Jiis galite jausti nuovargj ar mieguistuma. Tokiu atveju nevairuokite ir
nedirbkite su veikian¢iais mechanizmais ar nevaziuokite dviraciu, kol nejsitikinsite, kaip vaistas Jus

43



veikia (zitrékite 4 skyriy).

Temomedac sudétyje yra laktozés
Temomedac sudétyje yra laktozés (tam tikros riiSies cukraus). Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad
netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités j jj prie§ pradédami vartoti §j vaista.

Temomedac sudétyje yra natrio

Sio vaistinio preparato kietojoje kapsuléje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t.y. jis beveik
neturi reik§més.

Papildoma informacija apie Temomedac 20 mg kietgsias kapsules

Kapsuliy korpuse esanti pagalbiné medziaga saulélydzio geltonasis FCF (E 110) gali sukelti alerginiy
reakcijy.

3. Kaip vartoti Temomedac

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytojg arba vaistininka.

Dozavimas ir gydymo trukmé

Gydytojas apskaiciuos Jums Temomedac doze. Ji priklausys nuo Jiisy Gigio bei svorio ir nuo to, ar
sergate atsinaujinusiu naviku ir ar anksciau buvote gydytas chemoterapiniais vaistais.

Pries Temomedac vartojimg ir (arba) po jo Jums gali biti skiriami ir kiti vaistai pykinimui ir vémimui
iSvengti ar slopinti.

Pacientams, kuriems naujai diagnozuota daugiaformé glioblastoma

Jeigu Jums naujai diagnozuota §i liga, gydymas bus dviejy faziy:

. i§ pradziy biisite gydomas Temomedac ir radioterapijos deriniu (derinio fazg),
. po to biisite gydymas tik Temomedac (monoterapijos faze).

Derinio fazés metu gydytojas Jus pradés gydyti Temomedac 75 mg/m?2 kiino pavirsiaus doze (jprastiné
dozé). Sig doze turésite vartoti kasdien 42 paras (net iki 49 pary), derinant su radioterapija.
Temomedac vartojimas gali biiti atidétas ar sustabdytas, atsizvelgiant j Jusy kraujo Iasteliy kiekj ir j
tai, kaip JUs toleruojate $j vaistg derinio fazés metu.

Radioterapija baigus, Jus pertrauksite gydyma 4 savaitéms, kad organizmas atsigauty. Po to Jis
pradésite monoterapijos faze.

Monoterapijos fazés metu Temomedac vartojimo biuidas ir doz¢ bus kitokie nei derinio fazés metu.
Gydytojas apskaiciuos tikslia doze. Gali buti skirti net 6 gydymo periodai (ciklai), kuriy kiekvienas
trunka 28 dienas. Pirmasias 5 kiekvieno ciklo dienas vartosite vien tik Temomedac kapsules kartg per
para naujomis dozémis (dozavimo dienos). Pradiné dozé bus 150 mg/m? kiino pavirsiaus. Po to reikés
daryti 23 dieny pertrauka, kurios metu Temomedac nevartosite. Taigi gydymo ciklas trunka 28 dienas.
Po 28 dieny prasidés kitas ciklas, kurio metu Jiis vél vartosite Temomedac kasdien 5 dienas ir po to
darysite 23 dieny pertraukg. Temomedac dozé gali biiti pakoreguota, jo vartojimas atidétas ar
nutrauktas, atsizvelgiant j Jusy kraujo lasteliy kiek] ir j tai, kaip Jus toleruojate vaista kiekvieno
gydymo ciklo metu.

Pacientams, kuriems navikas (piktybiné glioma, pavyzdziui, daugiaformé glioblastoma arba
anaplaziné astrocitoma) atsinaujino arba pasunkéjo, gydant vien Temomedac

Gydymo Temomedac ciklas trunka 28 dienas.
Pirmasias 5 dienas turésite vartoti vien Temomedac kartg per parg. Paros dozé priklausys nuo to, ar
ankscCiau buvote gydytas chemoterapija, ar ne.

Jei Jums anksciau nebuvo taikyta chemoterapija, i$ pradziy Jums reikés vartoti 200 mg/m? kiino
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pavirSiaus Temomedac doze kartg per parg pirmasias 5 dienas. Jei Jums anks¢iau buvo taikyta
chemoterapija, i§ pradziy Jums reikés vartoti 150 mg/m?2 kiino pavir§iaus Temomedac dozg kartg per
para pirmasias 5 dienas.

Po to Jums reikés daryti 23 dieny pertrauka, kurios metu Temomedac nevartosite. Taigi gydymo ciklo
trukmé bus 28 dienos.

Po 28 dieny prasidés naujas ciklas ir Jis Temomedac vél vartosite kartg per para 5 dienas, po kuriy
darysite 23 dieny pertrauka, kurios metu Temomedac nevartosite.

Pries kiekvieng naujg gydymo cikla Jums istirs krauja, kad biity galima nustatyti, ar reikia koreguoti
Temomedac dozg. Priklausomai nuo Jiisy kraujo tyrimo rezultaty, gydytojas gali keisti vaisto dozg

kitam ciklui.

Kaip vartoti Temomedac

Paskirta Temomedac doze vartokite kartg per para, geriausia tokiu paciu metu.

Kapsules vartokite nevalge, pvz., likus maziausiai valandai iki pusryc¢iy. Nurykite visg kapsulg,
uzsigerdami stikline vandens. Kapsuliy neatidarinékite, netraiskykite ir nekramtykite. Jeigu kapsulé
pazeista, venkite milteliy sgly¢io su oda, akimis ir nosimi. Jeigu nety¢ia milteliy patekty Jums j akis ar
nosj, nuplaukite juos vandeniu.

Priklausomai nuo skirtos dozés, Jums gali tekti i$ karto vartoti daugiau kaip vieng kapsule, netgi
skirtingy stiprumy (stiprumas — veikliosios medziagos kiekis miligramais). Kiekvieno stiprumo
kapsuliy spalvos ir Zyméjimas skiriasi (zr. zemiau esancig lentele).

Stiprumas Spalva/zyméjimas
Temomedac 5 mg dangtelyje zalios spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés,
korpuse Zalios spalvos rasalu jspausta ,,T 5 mg*
Temomedac 20 mg dangtelyje oranzinés spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés,
korpuse oranzinés spalvos raSalu jspausta ,,T 20 mg“
Temomedac 100 mg dangtelyje rausvos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés,
korpuse rausvos spalvos rasalu jspausta ,,T 100 mg*
Temomedac 140 mg dangtelyje mélynos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés,
korpuse mélynos spalvos rasalu jspausta ,,T 140 mg*
Temomedac 180 mg dangtelyje raudonos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés,
korpuse raudonos spalvos rasalu jspausta ,,T 180 mg*
Temomedac 250 mg dangtelyje juodos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés,
korpuse juodos spalvos rasalu jspausta ,,T 250 mg*

Turite bti tikri, kad aiSkiai suprantate ir prisimenate:

. kiek kapsuliy Jums reikia vartoti kiekvieng dozés diena. Paprasykite gydytojo ar vaistininko
uzraSyti skai¢iy (nurodant spalvg).
. kurios dienos yra Jiisy dozavimo dienos.

Prie$ pradédami nauja gydymo cikla, su gydytoju aptarkite doze, kadangi ji gali skirtis nuo vartotos
ankstesnio ciklo metu.

Temomedac visada vartokite tiksliai, kaip nurode gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités j gydytoja arba
vaistininka. Sio vaisto dozavimo klaidos gali turéti sunkiy pasekmiy sveikatai.

Ka daryti pavartojus per didele Temomedac doze?
Jeigu atsitiktinai iSgéréte per daug Temomedac kapsuliy, nedelsdami kreipkités j gydytoja, vaistininka
arba slaugytoja.

Pamirsus pavartoti Temomedac
Isgerkite pamirstaja doze kuo greiciau tg pacig dieng. Jeigu pra¢jo visa diena, pasitarkite su gydytoju.

Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista dozg, nebent taip nurodyty gydytojas.
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Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba
slaugytoja.

4, Galimas $alutinis poveikis

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

Nedelsdami kreipkités j gydytoja, jeigu Jums pasireik$ty bent vienas 1§ toliau iSvardyty simptomuy:

. sunki alerginé (padidéjusio jautrumo) reakcija (dilgeéling, dusulys ar kitoks kvépavimo
sutrikimas),

. nekontroliuojamas kraujavimas,

. traukuliai (konvulsijos),

. kar§¢iavimas,

. Saltkrétis,

. stiprus nepraeinantis galvos skausmas.

Gydant Temomedac gali sumazéti kai kuriy kraujo lgsteliy kiekis. Todél gali dazniau susidaryti
kraujosruvos ar pasireiksti kraujavimas, anemija (raudonyjy kraujo lasteliy kiekio sumazéjimas),
kar$¢iavimas ir (arba) sumaZzéjes atsparumas infekcijoms. Kraujo lgsteliy kiekio sumazéjimas
dazniausiai yra trumpalaikis, taciau kai kuriais atvejais gali biiti ilgalaikis ir sukelti labai sunkig
anemija (aplazing anemija). Gydytojas reguliariai tirs Jusy krauja dél galimy poky¢iy ir nuspres, ar
reikalingas specifinis gydymas. Kai kuriais atvejais Jums sumazins Temomedac dozg arba lieps vaisto
vartojima nutraukti.

Kiti nustatyti Salutiniai poveikiai i§vardyti toliau

Labai daZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 asmenu):

. apetito praradimas, apsunkinta kalba, galvos skausmas;

. vémimas, pykinimas, viduriavimas, viduriy uzkietéjimas;
. iSbérimas, plauky slinkimas;

. nuovargis.

DazZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 asmenu):

. infekcijos, burnos ertmés infekcijos;

. sumazgjes kraujo lasteliy skaicius (neutropenija, limfopenija, trombocitopenija);

. alerginé reakcija;

. padidéjes cukraus kiekis kraujyje;

. atminties sutrikimas, depresija, nerimas, sumisimas, negaléjimas uzmigti ar nemiga;

. sutrikusi koordinacija ir pusiausvyra;

. démesio sutelkimo sutrikimas, sgmonés ar budrumo pokyc¢iai, uzmarSumas;

. galvos svaigimas, sutrike jutimai, dilgéiojimo pojutis, drebulys, sutrikgs skonio pojiitis;

. dalinis regéjimo sutrikimas, sutrikes regéjimas, dvejinimasis akyse, akies skausmas;

. kurtumas, spengimas ausyse, ausy skausmas;

. kraujo kresuliy susidarymas plauciuose ar kojose, padidéjes kraujospudis;

. pneumonija, dusulys, bronchitas, kosulys, sinusy uzdegimas;

. skrandzio ar pilvo skausmas, nevirskinimo pojiitis ar rémuo, apsunkintas rijimas;

. odos sausmé, niezulys;

. raumeny pazaida, raumeny silpnumas, raumeny skausmas ir gélimas;

. sanariy skausmas, nugaros skausmas;

. daznas $lapinimasis, §lapimo nelaikymas;

. kar$c¢iavimas, j gripa panasis simptomai, skausmas, bendro negalavimo pojiitis, Saltkrétis ar
persalimas;

. skysc¢iy susilaikymas organizme, patinusios kojos;

. padidéjes kepeny fermenty aktyvumas;

. sumazéjes kiino svoris, padidéjes kiino svoris;
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. spinduliuotés sukelta pazaida.

NedaZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 100 asmenu):

. galvos smegeny infekcijos (herpetinis meningoencefalitas), jskaitant mirtj Iémusius atvejus;

. naujai pasirei$kusi ar atsinaujinusi citomegaloviruso infekcija;

. zaizdy infekcijos;

. atsinaujinusi hepatito B viruso sukelta infekcija;

. antrinis piktybinis navikas, jskaitant leukemija;

. sumazéjes kraujo lasteliy skaicius (pancitopenija, anemija, leukopenija);

. raudony démeliy po oda susidarymas;

. necukrinis diabetas (kurio simptomai yra padazngjes Slapinimasis ir troskulio pojttis),
sumazéjes kalio kiekis kraujyje;

. nuotaikos svyravimai, haliucinacijos;

. dalinis paralyzius, pakitusi uoslé;

. akiy sausme;

. sutrikusi klausa, vidurinés ausies uzdegimas;

. palpitacijos (Sirdies plakimo pojitis), karS¢io pylimas;

. pilvo piitimas, sutrikusi tustinimosi kontrolé, hemorojus, burnos dzitivimas;

. hepatitas ir kepeny pazaida (jskaitant mirtj 1émusio kepeny nepakankamumo atvejus),
cholestazge, padidéjes bilirubino kiekis;

. pusliy susidarymas ant odos ar burnos ertmegje, odos lupimasis, odos iSbérimas, skausmingas
odos paraudimas, stiprus iSbérimas su odos patinimu (apimantis delnus ir pédas);

. padidéjes jautrumas Sviesai, dilgéling, sustipréjes prakaitavimas, pakitusi odos spalva;

. pasunkéjes Slapinimasis;

. kraujavimas i§ maksties, maksties sudirginimas, ménesiniy nebuvimas ar gausios ménesingés,
kriity skausmas, lytiné impotencija;

. drebéjimas, veido patinimas, pakitusi liezuvio spalva, troskulys, danty sutrikimai.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojai. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi

V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Temomedac

Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje, geriausia — rakinamoje spinteléje.
Vaikas, nety¢ia nurije¢s kapsuliy, gali mirti.

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

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas buty apsaugotas nuo drégmés.
Buteliukg laikyti sandary.

Pasakykite vaistininkui, jei pastebéjote kokius nors kapsuliy iSvaizdos pokyc¢ius.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Temomedac sudétis

. Veiklioji medziaga yra temozolomidas.
Temomedac 5 mg Kietosios kapsuleés: Kiekvienoje kapsuléje yra 5 mg temozolomido.
Temomedac 20 mg kietosios kapsulés: Kiekvienoje kapsuléje yra 20 mg temozolamido.
Temomedac 100 mg Kietosios kapsulés: Kiekvienoje kapsuléje yra 100 mg temozolomido.
Temomedac 140 mg Kietosios kapsulés: Kiekvienoje kapsuléje yra 140 mg temozolomido.
Temomedac 180 mg kietosios kapsulés: Kiekvienoje kapsuléje yra 180 mg temozolomido.
Temomedac 250 mg kietosios kapsulés: Kiekvienoje kapsuléje yra 250 mg temozolomido.

. Pagalbinés medziagos:
kapsulés turinys:
bevandené laktozé, koloidinis bevandenio silicio dioksidas, karboksimetilkrakmolo A natrio
druska, vyno ragstis, stearino ragstis (Zitrékite 2 skyriy ,,Temomedac sudétyje yra laktozés®).
kapsulés korpusas (jskaitant farmacinj rasalg):
Temomedac 5 mg Kietosios kapsulés: 7elatina, titano dioksidas (E171), Selakas, propilenglikolis,
indigokarmino (E132) aliuminio kraplakas, geltonasis gelezies oksidas (E172).
Temomedac 20 mq Kietosios kapsulés: Zelatina, titano dioksidas (E171), Selakas,
propilenglikolis, saulélydzio geltonojo FCF aliuminio kraplakas (E110).
Temomedac 100 mg Kietosios kapsulés: zelatina, titano dioksidas (E171), raudonasis geleZies
oksidas (E172), selakas, propilenglikolis ir geltonasis gelezies oksidas (E172).
Temomedac 140 mqg kietosios kapsulés: zelatina, titano dioksidas (E171), Selakas,
propilenglikolis, indigokarmino (E132) aliuminio kraplakas.
Temomedac 180 mq kietosios kapsulés: zelatina, titano dioksidas (E171), Selakas,
propilenglikolis, raudonasis gelezies oksidas (E172).
Temomedac 250 mqg Kietosios kapsulés: zelatina, titano dioksidas (E171), Selakas,
propilenglikolis, juodasis gelezies oksidas (E172).

Temomedac iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Temomedac 5 mg Kietosios kapsulés yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu. Dangtelyje
zalios spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse zalios spalvos rasalu jspausta ,, T 5 mg*.

Temomedac 20 mg kietosios kapsulés yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu. Dangtelyje
oranzings spalvos rasalu ispaustos dvi juostelés, korpuse oranzinés spalvos rasalu jspausta ,, T 20 mg*“.

Temomedac 100 mg Kietosios kapsulés yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu. Dangtelyje
rausvos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse rausvos spalvos rasalu jspausta ,,T 100 mg”.

Temomedac 140 mg Kietosios kapsulés yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu. Dangtelyje
mélynos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse mélynos spalvos rasalu jspausta ,,T 140 mg*“.

Temomedac 180 mg Kietosios kapsulés yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu. Dangtelyje
raudonos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse raudonos spalvos rasalu jspausta ,,T 180 mg*.

Temomedac 250 mg kietosios kapsulés yra baltos matinés spalvos korpusu, su dangteliu. Dangtelyje
juodos spalvos rasalu jspaustos dvi juostelés, korpuse juodos spalvos rasalu jspausta ,,T 250 mg“.

Kietosios per burng vartojamos kapsulés supakuotos j tamsaus stiklo buteliukus po 5 arba 20 kapsuliy.

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.
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Registruotojas ir gamintojas

medac

Gesellschaft fiir klinische Spezialpridparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

Vokietija

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas
Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.cu.

49


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

	PREPARATO CHARAKTERISTIKŲ SANTRAUKA
	A. GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ
	B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI
	C. KITOS SĄLYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
	D. SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UŽTIKRINTI
	A. ŽENKLINIMAS
	B. PAKUOTĖS LAPELIS

