ULOTKA DLA PACJENTA



Ulotka dotaczona do opakowania: informacja dla pacjenta
Pegaspargase, 750 j.m./ml, roztwér do wstrzykiwan i infuzji
(PEG-L-asparaginaza, Pegaspargasum)

Nalezy uwaznie zapozna¢ sie¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywa¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

- Jesli u pacjenta wystgpig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ lekarzowi, farmaceucie lub
pielegniarce. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki:

Co to jest lek Pegaspargase i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Pegaspargase
Jak stosowac lek Pegaspargase

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Pegaspargase

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

IZECHENC RN .

1. Co to jest lek Pegaspargase i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek zawiera pegaspargaze, pochodng L-asparaginazy, enzymu rozktadajgcego L-asparaging na kwas
asparaginowy i amoniak.

Przyjmuje si¢, ze dziatanie asparaginazy polega na zmniejszaniu ilosci L-asparaginy w komorkach
biataczkowych, co prowadzi do zahamowania tworzenia biatek w komorkach nowotworowych.

Wskazania do stosowania

Lek Pegaspargase jest stosowany w potgczeniu z innymi lekami stosowanymi w leczeniu ostrej
biataczki limfoblastycznej u dzieci i dorostych, u ktorych rozwineta si¢ nadwrazliwos¢ na
niezmieniong L-asparaginazg.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Pegaspargase

Kiedy nie stosowac leku Pegaspargase

- jesli pacjent ma uczulenie na pegaspargaze lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikOw tego
leku (wymienionych w punkcie 6);

- jesli pacjent choruje lub wcze$niej chorowat na zapalenie trzustki;

- jesli u pacjenta wystapity krwawienia zwigzane z wezesniejszym zastosowaniem leczenia
L-asparaginaza;

- jesli u pacjenta wystapity wezesniej cigzkie reakcje uczuleniowe, takie jak: uogolniona
pokrzywka, skurcz oskrzeli, obrzek krtani, niedoci$nienie czy inne, ci¢zkie dzialania
niepozadane.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczeciem stosowania leku Pegaspargase nalezy omowié to z lekarzem, farmaceutg lub
pielegniarka.



Kiedy zachowac¢ szczegdlng ostroznosé przy stosowaniu leku Pegaspargase

- jesli u pacjenta rozpoznano nadwrazliwos$¢ na inne formy L-asparaginazy, poniewaz w czasie
leczenia moga wystapic¢ reakcje nadwrazliwosci na lek Pegaspargase, obejmujace zagrazajaca
zyciu cigzka reakcje uczuleniowa, zwang anafilaksja. Rutynowe srodki ostrozno$ci wymagaja,
aby pacjenci pozostawali pod obserwacja przez jedng godzing, w miejscu z dostgpem do sprzetu
resuscytacyjnego, tj. sprz¢tu umozliwiajgcego przywrocenie lub utrzymanie podstawowych
funkcji: krazenia, oddychania i innych srodkow koniecznych do leczenia anafilaksji. Reakcje
anafilaktyczne wymagaja natychmiastowego zastosowania adrenaliny, tlenu, dozylnie steroidow
i lekow przeciwhistaminowych;

- lek moze dziata¢ draznigco, dlatego tez roztwor nalezy przygotowywac i podawaé ostroznie.
Zaleca si¢ stosowanie rekawiczek. Nalezy unika¢ wdychania oparow i kontaktu ze skorg czy
btonami §luzowymi, zwlaszcza oczu. Jesli dojdzie do kontaktu, nalezy zmywac dotknicta
powierzchni¢ duzg iloscig wody przez co najmniej 15 minut;

- jesli pacjent stosuje jednoczesnie inne leki, ktore wykazuja wiasciwosci przeciwzakrzepowe
(kwas acetylosalicylowy) lub niesteroidowe leki przeciwzapalne, gdyz wystepuje zwickszone
ryzyko wystapienia krwawien;

- u pacjentow poddawanych ztozonej chemioterapii, gdyz mogg wystgpi¢ cigzkie dziatania
niepozadane ze strony watroby i osrodkowego uktadu nerwowego. Lek Pegaspargase moze
powodowac obnizenie odpornosci (dziatanie immunosupresyjne), dlatego istnieje mozliwos¢
rozwoju predyspozycji do wystepowania zakazen u pacjentéw leczonych tym lekiem;

- jesli pacjent poddawany jest leczeniu potagczonemu z lekami uszkadzajacymi watrobe,
szczegolnie w przypadku juz istniejacych zaburzen czynno$ci watroby.

Testy laboratoryjne

Po rozpoczeciu leczenia czesto obserwuje si¢ zmniejszenie ilosci krazacych biatych krwinek jednego
rodzaju - limfoblastow (mtode, niedojrzate limfocyty) - czemu moze towarzyszy¢ zwigkszenie
stezenia kwasu moczowego w surowicy krwi. Lekarz bgdzie monitorowat ilo§¢ komorek krwi i szpiku
kostnego w celu sprawdzenia skutecznosci leczenia.

Lekarz bedzie oznaczatl aktywno$¢ amylazy w celu oceny czynnosci trzustki i ewentualnego
rozpoznania wczesnych objawow zapalenia trzustki. Czeste oznaczanie glukozy we krwi pozwala na
rozpoznanie podwyzszonego poziomu cukru we krwi (hiperglikemii). Jezeli Pegaspargase jest
stosowany z innymi lekami dziatajacymi toksycznie na watrobe (hepatotoksycznymi) konieczne jest
czeste kontrolowanie czynnosci watroby. Lek Pegaspargase moze wywieraé wptyw na ilo$¢ biatek
osocza, dlatego nalezy monitorowac stezenia fibrynogenu, PT (czas protrombinowy) i PTT (czas
czgsciowej tromboplastyny).

Nie nalezy miesza¢ tego leku z innymi lekami!

Lek Pegaspargase a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach stosowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktére pacjent planuje stosowac.

Nadmierne zmniejszenie ilosci biatek surowicy krwi, powodowane przez lek Pegaspargase, moze
zwigkszac toksycznos¢ innych lekéw wiazacych si¢ z biatkami osocza. Warto wiedzie¢, ze ostabienie
dziatania niektorych lekow, takich jak metotreksat, podczas terapii lekiem Pegaspargase jest skutkiem
hamowania syntezy bialek i mnozenia komorek. Zaktdceniu moze réwniez ulec przebiegajaca

w watrobie deaktywacja (zmiana do nieaktywnej postaci) niektorych lekéw. Poniewaz w trakcie
terapii lekiem Pegaspargase obserwuje si¢ zaburzenia hemostazy, tj. zaburzenia krzepniecia

i krwawienia, nalezy zachowac ostroznos¢, gdy jednoczesnie stosowane sg leki przeciwzakrzepowe,
takie jak: kumaryna, heparyna, dipirydamol, kwas acetylosalicylowy oraz niesteroidowe leki
przeciwzapalne.

Ciaza i karmienie piersia
Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku.

Nie nalezy podawac leku w okresie cigzy, chyba ze jest to bezwzglednie konieczne.
Nalezy zastosowac skuteczna antykoncepcje w czasie leczenia lekiem.



W okresie karmienia piersia, jesli konieczne jest stosowanie leku, nalezy przerwaé¢ karmienie piersia.

Prowadzenie pojazdéw i obstugiwanie maszyn

Nie nalezy prowadzi¢ pojazdow mechanicznych, poniewaz lek Pegaspargase moze powodowaé
sennos¢, uczucie zmeczenia oraz stan dezorientacji i dlatego moze posrednio wpltywaé na zdolnos¢ do
kierowania pojazdow czy obstugiwania maszyn.

3. Jak stosowac¢ lek Pegaspargase

Ten lek nalezy zawsze stosowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy zwrdcic
si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Zalecana dawka
Zwykle stosowana dawka leku Pegaspargase to 2500 j.m. (co odpowiada 3,3 ml leku) na m?® co 14 dni.

Stosowanie u dzieci

Dzieci, ktérych powierzchnia ciata jest wieksza lub réwna 0,6 m? otrzymuja 2500 j.m. (co odpowiada
3,3 ml leku) na m? co 14 dni. Dzieci, ktorych powierzchnia ciata jest mniejsza niz 0,6 m? otrzymujg
82,5 j.m. (co w przyblizeniu odpowiada 0,1 ml leku) na kg masy ciata co 14 dni.

Sposob podawania
Jako sktadnik wybranych schematow leczenia sktadajacych si¢ z wielu lekow, lek Pegaspargase moze
by¢ podawany zarowno domig¢sniowo jak i dozylnie.

Zalecang drogg podania jest droga domig$niowa, z powodu mniejszej czestosci wystepowania
uszkodzen watroby, zaburzen krzepnigcia oraz zaburzen zotadkowo-jelitowych i nerkowych
W poréwnaniu z dozylng droga podania.

W przypadku podania dozylnego, lek Pegaspargase nalezy podawa¢ we wlewie przez 1 — 2 godziny
w 100 ml izotonicznego roztworu chlorku sodu lub 5% roztworu glukozy.

Zaleca sig, aby lek Pegaspargase byt stosowany w leczeniu skojarzonym wylacznie przez lekarza
dysponujacego doswiadczeniem w leczeniu ostrej biataczki limfoblastyczne;j.

Lek Pegaspargase moze by¢ zastosowany jako cze$¢ schematu leczenia podtrzymujgcego.

W przypadku wrazenia, ze dzialanie leku Pegaspargase jest za mocne lub za stabe, nalezy zwrdcic si¢
do lekarza.

Zastosowanie wiekszej niz zalecana dawki leku Pegaspargase

W razie przyjecia wickszej niz zalecane dawki leku, nalezy niezwtocznie zwrocié si¢ do lekarza lub
farmaceuty.

Nie ma klinicznie stosownego swoistego antidotum w przypadku przedawkowania leku Pegaspargase.
Lekarz zastosuje w takiej sytuacji odpowiednie leczenie objawowe.

Pominigcie zastosowania leku Pegaspargase
Nie nalezy stosowac¢ dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pominietej dawki.
4, Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
Dziatania niepozadane sg podzielone na grupy na podstawie czesto$ci wystgpowania wg MedDRA:



Bardzo czesto (> 1/10), czgsto (> 1/100 do < 1/10), niezbyt czgsto (> 1/1 000 do < 1/100), rzadko
(> 1/10000 do < 1/1000) i bardzo rzadko (< 1/10000), czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okre§lona na
podstawie dostgpnych danych).

Uklad narzadéw Objawy i ich czestosé
Badania diagnostyczne Czesto:
Zwigkszenie stezenia amylazy we krwi.
Zaburzenia krwi 1 uktadu Czesto:
chtonnego Lagodne lub umiarkowane zaburzenie czynnosci szpiku kostnego

wszystkich trzech linii komdrkowych; zaburzenia krzepnigcia
spowodowane zaburzeniem syntezy biatka: krwawienie,
uogolnione wykrzepianie wewnatrznaczyniowe (ang.
disseminated intravascular coagulation, DIC) lub zakrzepica;

z objawami m6zgowymi, takimi jak: udar, napady padaczkowe,
bol gtowy lub utrata przytomnosci.

Bardzo rzadko:
Anemia hemolityczna (zmiana w wynikach badania krwi).

Zaburzenia uktadu nerwowego Czesto:

Zaburzenia czynnosci centralnego uktadu nerwowego w postaci
pobudzenia, depresji, halucynacji, zdezorientowania i ospatosci
(lekkie zaburzenie przytomnosci); zmiany w zapisie czynnos$ci
elektrycznej mozgu, tj. EEG (zmniejszenie aktywnosci fal Alfa,
zwigkszenie aktywnosci fal Theta i Delta), prawdopodobnie

w zwigzku z wysokim poziomem amoniaku we krwi
(hiperamonemig). Parestezje (zaburzenia czucia skornego).

Rzadko:

Moga si¢ pojawi¢ napady padaczkowe i ciezkie zaburzenia
przytomnosci, tacznie ze Spiaczka.

Zespot odwracalnej tylnej leukoencefalopatii (patrz ponizej
,,Zaburzenia uktadu nerwowego”), dretwienie warg.

Bardzo rzadko:
Lekkie drzenie palcow rak.

Zaburzenia zotadka i jelit Bardzo czesto:

Lagodne lub umiarkowane objawy ze strony przewodu
pokarmowego, takie jak utrata apetytu, nudno$ci, wymioty,
skurczowe bole brzucha, biegunka oraz zmniejszenie masy ciata.

Czesto:
Ostre zapalenie trzustki, zaburzenia funkcji
zewnatrzwydzielniczej trzustki z biegunka.

Niezbyt czesto:
Zapalenie $linianki przyuszne;j.

Rzadko:

Krwotoczne lub martwicze zapalenie trzustki, zaparcia, wzdgcia
z oddawaniem wiatrow, ci¢zkie zapalenie okr¢znicy, zapalenie
btony sluzowe;.

Bardzo rzadko:

Torbiele rzekome trzustki, zapalenie trzustki prowadzace do
zgonu, zapalenie trzustki z towarzyszacym ostrym zapaleniem
$linianki przyuszne;j.




Zaburzenia nerek i drég
moczowych

Rzadko:
Ostra niewydolnos¢ nerek.

Zaburzenia skory i tkanki
podskérnej

Czesto:

Reakcje uczuleniowe na skoérze.

Rzadko:

Obrzek z uszkodzeniem tkanki, wysypka z wybroczynami,
wypadanie wlosow, plamica.

Bardzo rzadko:
Martwica toksyczno-rozptywna (zespoét Lyella).

Zaburzenia endokrynologiczne

Czesto:

Zmiany wydzielania insuliny objawiajace si¢ zwigkszeniem
stezenia cukru we krwi 1 towarzyszacg kwasica (zwigkszona
kwasowos¢ krwi).

Bardzo rzadko:
Przejsciowe ostabienie czynnosci tarczycy, zmniejszenie stezenia
globuliny wigzacej tyroksyne, niedoczynnos¢ przytarczyc.

Zaburzenia metabolizmu i
odzywiania

Bardzo czesto:

Zmiana stezenia thuszczow we krwi (np. zwigkszenie lub
zmniejszenie stgzenia cholesterolu, zwigkszenie stgzenia
tréjglicerydéw, zwiekszenie frakcji VLDL i zmniejszenie st¢zenia
LDL, zwigkszenie aktywnosci lipazy lipoproteinowej)

w wiekszos$ci przypadkéw bez objawdw klinicznych; zwiekszenie
stezenia mocznika we krwi.

Niezbyt czesto:

Zwigkszenie stgzenia kwasu moczowego we krwi
(hiperurykemia), zwigkszenie poziomu amoniaku we krwi
(hiperamonemia).

Zakazenia 1 zarazenia
pasozytnicze

Czestos¢ nieznana:
Zakazenia.

Zaburzenia ogdlne i stany w
miejscu podania

Bardzo czesto:
B4l w miejscu podania, obrzeki.

Czesto:
Goraczka, bol (bol plecow, bol stawow, bol brzucha), poty nocne.

Rzadko:
Wysoka gorgczka zagrazajaca zyciu (hiperpireksja).

Zaburzenia uktadu
immunologicznego

Czesto:

Reakcje uczuleniowe (miejscowy rumien, pokrzywka, swedzenie,
obrzgk naczynioruchowy, goraczka, bol migsni, dusznos¢, skurcz
oskrzeli, znaczne przyspieszenie czynnosci serca, obnizenie
cisnienia krwi do stopnia wstrzagsu anafilaktycznego).

Zaburzenia watroby i drog
z6lciowych

Bardzo czesto:

Zmiany wartosci parametrow watrobowych (np. st¢zenia fosfatazy
zasadowej i transaminaz w surowicy, LDH i bilirubiny

W surowicy), sttuszczenie watroby, zmniejszenie poziomu
albumin (hipoalbuminemia), ktéra moze prowadzi¢ miedzy
innymi do obrzgkow.

Rzadko:
Zastoj zokci, zottaczka, martwica komorek watroby
i niewydolno$¢ watroby, mogaca prowadzi¢ do zgonu.

Zaburzenia serca

Rzadko:
Zapalenie wsierdzia.
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Zaburzenia uktadu oddechowego, | Rzadko:
klatki piersiowej i $rodpiersia Kaszel.

Jesli nasili sie ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiadomic lekarza.

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

Pegaspargaza moze powodowac tagodna lub umiarkowana mielosupresje, tj. obnizenie wytwarzania
w szpiku wszystkich trzech rodzajow komorek (krwinek czerwonych, krwinek biatych i ptytek krwi).
Zazwyczaj nie ma to konsekwencji terapeutycznych. Zaobserwowano odosobnione przypadki anemii
(zbyt mata ilo$¢ czerwonych krwinek), spowodowanej podawaniem pegaspargazy.

Z powodu zaburzenia syntezy biatka, moga si¢ pojawi¢ zaburzenia krzepnigcia krwi, zarowno

w postaci krwawienia, jak i wewnatrznaczyniowego wykrzepiania (DIC) lub zakrzepicy, przy czym
ryzyko wystapienia zakrzepicy wydaje si¢ przewaza¢ wraz z uptywem czasu po przerwaniu leczenia.
Poza pegaspargaza, leczenie przy uzyciu innych lekow powodujacych mielosupresje, a takze choroba
zasadnicza mogg réwniez by¢ przyczyna takiego dziatania niepozadanego.

Okoto potowa wszystkich cigzkich przypadkow krwawien i zakrzepdéw dotyczy naczyn mozgowych

i moze na przyktad powodowac¢ udar mézgu, napady padaczkowe, bol glowy lub utrate przytomnosci.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Pegaspargaza moze powodowac zaburzenia czynno$ci centralnego uktadu nerwowego, czesto

w postaci pobudzenia, depresji, halucynacji, zdezorientowania i ospatosci (lekkie zaburzenie
przytomnosci), a rzadko w postaci powaznego zaburzenia swiadomosci, tacznie ze Spiaczka.

Mogga si¢ pojawia¢ zmiany w zapisie EEG w postaci zmniejszonej aktywnosci fal Alfa oraz
zwigkszonej aktywnosci fal Theta i Delta. Nalezy wykluczy¢ hiperamonemie jako prawdopodobng
przyczyng.

Bardzo rzadko opisywano lekkie drzenie palcow rak.

Rzadko moze si¢ pojawic zespot odwracalnej tylnej leukoencefalopatii (RPLS). W badaniach
tomografii rezonansu magnetycznego charakteryzuje sie¢ on odwracalnymi (od kilku dni do kilku
miesigcy) zmianami chorobowymi lub obrzekami, gtéwnie w tylnej czg$ci mozgu. Do objawow RPLS
naleza: podwyzszone ci$nienie krwi, napady padaczkowe, bol gtowy, zmiany stanu psychicznego oraz
ostre uposledzenie wzroku. Istnieja doniesienia o pacjentach, u ktorych rozwinat si¢ RPLS podczas
chemioterapii skojarzonej z zastosowaniem asparaginazy. Czgsto trudno jest okresli¢ czy RPLS byt
spowodowany zastosowaniem asparaginazy, lekow towarzyszacych czy tez chorobg podstawows.
RPLS jest leczony objawowo. Nadci$nienie oraz napady padaczkowe leczone sa przyczynowo.
Ponadto zaleca si¢ przerwanie lub zmniejszenie dawki lekoéw immunosupresyjnych.

Zaburzenia zotadka i jelit

U okoto potowy pacjentdow pojawiaja si¢ lekkie lub umiarkowane objawy ze strony przewodu
pokarmowego, takie jak utrata apetytu, nudno$ci, wymioty, skurczowe bodle brzucha, biegunka oraz
utrata masy ciala.

Czgsto wystepuje ostre zapalenie trzustki. Istniejg pojedyncze doniesienia o tworzeniu si¢ torbieli
rzekomych (do czterech miesiecy po podaniu ostatniej dawki leku). W zwigzku z tym nalezy
wykonywa¢ odpowiednie badania (np. USG) do czterech miesigcy po zakonczeniu leczenia
pegaspargaza. Poniewaz nieznana jest doktadna patogeneza, mozna zaleci¢ jedynie $rodki
wspomagajace leczenie.

Krwotoczne lub martwicze zapalenie trzustki wystgpuje rzadko. Istniejg odosobnione doniesienia
0 przypadkach $miertelnych. Opisano jeden przypadek zapalenia trzustki z towarzyszacym ostrym
zapaleniem $linianki przyusznej, zwigzany z leczeniem asparaginaza.

W literaturze naukowej istniejg niezbyt czeste doniesienia o przypadkach zapalenia §linianki
przyusznej, niezwigzane z zapaleniem trzustki. Po przerwaniu leczenia asparaginaza, dolegliwos$ci
zapalenia §linianki przyusznej ustapity w ciggu kilku dni.

Zaburzenia funkcji zewnatrzwydzielniczej trzustki moga powodowac biegunke.




Stezenie amylazy we krwi moze zwigkszy¢ si¢ podczas, ale rowniez i po zakonczeniu leczenia
pegaspargazg. W takiej sytuacji lekarz podejmuje decyzje o ewentualnym przerwaniu leczenia

pegaspargaza.
Zaburzenia nerek

Zglaszano rzadkie przypadki ostrej niewydolnos$ci nerek.
Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej

Na powierzchni skéry moga pojawic si¢ reakcje alergiczne. Opisano jeden przypadek martwicy
toksyczno-rozptywnej naskorka (zesp6t Lyella) w leczeniu asparaginaza.

Zaburzenia endokrynologiczne

Czgsto obserwuje si¢ zaburzenia czynnosci trzustki, ktore dotycza wydzielanej przez nig insuliny, co
prowadzi do zaburzenia przyswajania glukozy. Obserwuje si¢ zaburzenia poziomu glukozy we krwi,
hiperglikemi¢ (podwyzszony poziom glukozy), jak i kwasice cukrzycowa (zwigkszona kwasowos¢
krwi). Te zaburzenia zwykle leczy si¢ z dobrym skutkiem insuling.

Czynniki ryzyka dla hiperglikemii to: wiek > 10 lat, nadwaga oraz zesp6t Downa.

W zwiazku z tym, podczas leczenia pegaspargaza, lekarz moze zleci¢ kontrole poziomu cukru we krwi
oraz w moczu, oraz badania laboratoryjne, pozwalajace kontrolowaé czynnos$¢ innych gruczotow,
przede wszystkim tarczycy i przytarczyc.

Zaburzenia metabolizmu

Obserwowano zmiany stezenia lipidow we krwi (np. zwigkszenie lub zmniejszenie stgzenia
cholesterolu, zwiekszenie stezenia tréjglicerydéw, zwiekszenie frakcji VLDL i zmniejszenie stezenia
LDL, zwiekszenie aktywnosci lipazy lipoproteinowej), w wiekszosci przypadkow bez objawow
klinicznych i bez potrzeby zmiany leczenia. Zmiany te moga by¢ rowniez powodowane
réwnoczesnym podawaniem steroidow. Jesli wartosci stezen sg znacznie zwigkszone (np.
trojglicerydy > 2000 mg/dl), lekarz zleci czgste oznaczanie poziomu lipidow, ze wzgledu na
zwigkszone ryzyko zapalenia trzustki. Bardzo czesto wystepuje zwigkszenie stezenia mocznika we
krwi, ktory jest niezalezny od dawki i niemal zawsze wskazuje na przednerkowe zaburzenia
rownowagi metabolicznej.

Moze wystgpi¢ podwyzszone stezenie kwasu moczowego we krwi (hiperurykemia) oraz mocznika
(hiperamonemia).

Zakazenia i zarazenia pasozytnicze

Zakazenia moga wystgpi¢ podczas stosowania chemioterapii skojarzonej zawierajacej asparaginaze.
Czesto trudno jest odroznic je od skutkéw choroby podstawowej czy rownoczesnie podawanych
lekow.

Zaburzenia ogo6lne i stany w miejscu podania

W 2 do 5 godzin po podaniu leku mogg wystapi¢ reakcje gorgczkowe, ktore zwykle ustepuja
samoistnie. Rzadko obserwowano wysokg goraczke zagrazajaca zyciu (hiperpireksja). Czesto
obserwuje si¢ bol (bol stawow, bol plecow 1 bol brzucha).

Zaburzenia ukladu immunologicznego

Moga by¢ wytwarzane przeciwciata specyficzne dla obcego biatka, jakim jest pegaspargaza, ktore

czasami mogg powodowac kliniczne reakcje nadwrazliwosci i jednoczes$nie prowadzi¢ do
dezaktywacji pegaspargazy.



W trakcie leczenia czgsto obserwuje si¢ reakcje alergiczne po podaniu pegaspargazy, ktore moga si¢
objawia¢ jako miejscowy rumien, pokrzywka, §wiad, obrzek naczynioruchowy, bol w miejscu
podania, goraczka, bol miesni, dusznos¢, skurcz oskrzeli, czestoskurcz serca, oraz obnizenie ci$nienia
krwi, az do wstrzasu anafilaktycznego.

Prawdopodobienstwo wystgpienia reakcji nadwrazliwosci zwigksza si¢ wraz z liczbg podanych
dawek; aczkolwiek w rzadkich przypadkach reakcje alergiczne moga wystapic juz po pierwszym
podaniu pegaspargazy.

Weczesniejsze zastosowanie testow srodskornych nie wyklucza ryzyka reakceji alergicznych.

W przypadku wystapienia reakcji uczuleniowej na pegaspargaze lekarz natychmiast przerwie
podawanie leku i wdrozy leczenie objawdw.

Zaburzenia watroby i drég zétciowych

Zmiany wartosci parametrow watrobowych sg bardzo czeste. Czgsto obserwuje si¢ niezalezne od
dawki zwigkszenie st¢zenia fosfatazy zasadowej i transaminaz w surowicy, LDH i bilirubiny

w surowicy. Bardzo czgsto pojawia si¢ stluszczenie watroby. Rzadko zglaszano zastoj zotci, zottaczke,
martwice komorek watroby i niewydolno$¢ watroby ze skutkiem $miertelnym.

Z powodu zaburzenia syntezy biatka moze wystapi¢ zmniejszenie stezenia biatek w surowicy. Podczas
leczenia u wigkszo$ci pacjentdow, niezaleznie od otrzymywanej dawki, zmniejsza si¢ stezenie albumin
(rodzaj biatka surowicy), co jest istotne ze wzgledu na wigzanie i transport niektérych lekow

W organizmie w potaczeniu z albuminami. Hipoalbuminemia moze prowadzi¢ do wystapienia
obrzekOw. Z tych powoddw lekarz w trakcie leczenia kontroluje stezenie albumin w surowicy,
zwlaszcza w przypadku jednoczesnego stosowania innych lekow.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielggniarce. Dziatania niepozadane
mozna zgtasza¢ bezposrednio do Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow
Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bgdzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Pegaspargase
Przechowywaé w temperaturze od 2°C do 8°C.

Nie zamrazaé. Nie wstrzgsac.

Nie nalezy stosowac¢ leku, jesli wiadomo, ze byt zamrozony. Zamrazanie niszczy aktywnos¢ leku,
czego nie mozna wykry¢ wizualnie.

Nie nalezy stosowac¢ leku jesli byt przechowywany w temperaturze pokojowej dtuzej niz 48 godzin.
Nalezy unika¢ intensywnego mieszania.

Trwato$¢ fizyko-chemiczna leku po rozcieficzeniu w 0,9% roztworze chlorku sodu lub 5% roztworze
glukozy wynosi 2 dni w workach polietylenowych w temperaturze od 2°C do 8°C.



Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu hiewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na opakowaniu po ,,Termin
waznosci (EXP)”. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Lekow nie nalezy wrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usunac¢ lek, ktorego sie juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Pegaspargase

- Substancja czynna leku jest pegaspargaza. 1 ml roztworu zawiera 750 j.m.

Pozostate sktadniki to: diwodorofosforan sodu, wodorofosforan sodu, chlorek sodu, woda do
wstrzykiwan.

Jak wyglada lek Pegaspargase i co zawiera opakowanie

Pegaspargase jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem buforowanym fosforanem o pH 7,3, do
podawania domigsniowego lub dozylnego.

Dostepna wielkos¢ opakowania to 1 fiolka szklana z 5 ml roztworu, w tekturowym pudetku.
Podmiot odpowiedzialny i wytworca

Podmiot odpowiedzialny
Les Laboratoires Servier
50, rue Carnot

92284 Suresnes cedex
Francja

Wytworca

Shire Pharmaceuticals Ireland Ltd.
5 Riverwalk

Citywest Business Campus
Dublin 24, Irlandia

Data ostatniej aktualizacji ulotki:
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