I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



vSeIIeIe ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vGimaldab Kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutdotajatel palutakse teatada kdigist vdimalikest kdrvaltoimetest.
Kdrvaltoimetest teatamise kohta vt 18ik 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Lytenava 25 mg/ml sustelahus

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks ml lahust sisaldab 25 mg gammabevatsisumabi*.

Uks viaal sisaldab 7,5 mg gammabevatsisumabi 0,3 ml lahuses. See kogus on kasutatav (ihekordse
0,05 ml annuse manustamiseks, mis sisaldab 1,25 mg gammabevatsisumabi.

*Gammabevatsisumab on hiina hamstri munarakkudes rekombinantse DNA tehnoloogia abil toodetud
humaniseeritud monoklonaalne antikeha.

Abiainete taielik loetelu vt 16ik 6.1.

3.  RAVIMVORM
Sustelahus (sustevedelik)

Vérvitu kuni pruunikas lahus, mille pH on 6,1 ja osmolaalsus 235...315 mOsm/kg.

4, KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Lytenava on naidustatud makula ealise degeneratsiooni neovaskulaarse (mérja) vormi raviks
taiskasvanutel.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Seda ravimit peab manustama kvalifitseeritud tervishoiuttétaja, kes on kogenud intravitreaalses
slistimises.

Annustamine

Soovitatav annus on 1,25 mg, mis manustatakse intravitreaalse sistina iga 4 nadala jérel (kord kuus).
See vastab sustemahule 0,05 ml.

Ravi alustatakse uhe siistiga kuus, kuni saavutatakse maksimaalne ndgemisteravus ja/vdi puuduvad
aktiivsed haigusnéhud, st ravi jatkamisel ei muutu ndgemisteravus ega muud haigusnéhud ja -
simptomid. Gammabevatsisumabi efektiivsuse kineetika (vt 18ik 5.1) néitab, et esialgu vdib olla vaja
teha kolm vdi enam jarjestikust igakuist susti. Seejarel vdib tervishoiut6dtaja individuaalselt
kohandada raviintervalle vastavalt haiguse aktiivsusele, mida hinnatakse ndgemisteravuse ja/voi
anatoomiliste parameetrite alusel.

Tervishoiutdotaja maéarab seire ja ravi intervallid ning need peavad pdhinema haiguse aktiivsusel,
sealhulgas kliinilisel I&bivaatusel, funktsionaalsel testimisel v8i kuvamismeetoditel (nt optiline
koherentne tomograafia v6i fluorestseiinangiograafia).
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Kui visuaalsed ja anatoomilised tulemused néitavad, et patsient ei saa ravi jatkamisest kasu, tuleb
ravimi kasutamine I6petada. Kui see on kliiniliselt ndidustatud, tuleb ravi samuti katkestada (vt
16ik 4.4).

Patsientide eririihmad

Eakad
65-aastastel ja vanematel patsientidel ei ole annuse kohandamine vajalik.

Neerukahjustus

Gammabevatsisumabi ei ole neerukahjustusega patsientidel uuritud. Olemasolevad andmed ei viita
sellele, et neerukahjustusega patsientidel oleks vaja annust kohandada.

Maksakahjustus

Gammabevatsisumabi ei ole maksakahjustusega patsientidel uuritud. Olemasolevad andmed ei viita
sellele, et maksakahjustusega patsientidel oleks vaja annust kohandada.

Lapsed

Puudub asjakohane néidustus Lytenava kasutamiseks lastel makula ealise degeneratsiooni
neovaskulaarse vormi (neovascular (wet) age-related macular degeneration, nAMD) raviks.
Manustamisviis

Ravim on ainult intravitreaalseks kasutamiseks. Uht viaali tohib kasutada ainult tihe silma raviks.

Et viaalis sisalduv maht (0,3 ml) on suurem kui soovitatav annus (0,05 ml), tuleb osa viaalis olevast
mahust enne manustamist dra visata.

Siste tuleb teha kohe pérast annuse valmistamist.

Intravitreaalne slstimine tuleb teha aseptilistes tingimustes, sealhulgas Kirurgiline kate
desinfitseerimine, steriilsed kindad, steriilne lina ja steriilne silmalaupeegel (vdi samavaérne vahend).
Ettevaatusabinduna peavad kéepérast olema steriilsed paratsenteesivahendid. Enne intravitreaalse
protseduuri tegemist tuleb hoolikalt hinnata patsiendi anamneesi dlitundlikkusreaktsioonide suhtes (vt
16ik 4.4). Enne sustimist tuleb kasutada piisavat anesteesiat ja laia toimespektriga paikset mikrobitsiidi
silmatumbruse naha, silmalau ja silmapinna desinfitseerimiseks.

Sistendel tuleb sisestada klaaskehasse limbusest 3,5...4,0 mm posterioorselt, valtides horisontaalset
meridiaani ja suunates ndela silmamuna keskele. Seejarel manustatakse aeglaselt siistemaht 0,05 ml;
jargmisteks sustideks tuleb kasutada kdvakestal teist kohta.

Ravimpreparaadi manustamiskdlblikuks muutmise juhised vt 16ik 6.6.

4.3 Vastunaidustused

Ulitundlikkus toimeaine vdi 13igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

Patsiendid, kellel on aktiivsed silma- vdi silmatiimbruse infektsioonid v8i nende esinemise kahtlus.

Aktiivne silmasisene pdletik.



4.4  Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Jalgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jélgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Intravitreaalse siistimisega seotud reaktsioonid

Intravitreaalseid siisteid on seostatud endoftalmiidi, silmasisese pdletiku ja vorkkesta
irdumise / rebendite tekkega (vt 16ik 4.8). Ravimi manustamisel tuleb alati kasutada nduetekohast
aseptilist stistimistehnikat.

Kohe pérast intravitreaalset ststimist tuleb patsiente jélgida silma siserdhu suurenemise suhtes.
Asjakohast jalgimist saab teha ndgemisnarvi diski perfusiooni kontrolli voi tonomeetriaga. Vajaduse
korral peavad kaeparast olema steriilsed paratsenteesivahendid.

Lisaks tuleb patsiente péarast stistimist jélgida, et infektsiooni tekkimisel oleks vdimalik varakult ravi
alustada.

Patsientidele tuleb selgitada, et nad teataksid viivitamata mis tahes siimptomitest, néiteks
endoftalmiidile viitavast silmavalust, ndgemiskaotusest, valguskartusest, hdgustunud nagemisest,
hdljumitest vOi punetusest vGi mis tahes eespool nimetatud néhust, et neid oleks vdimalik kiiresti ja
asjakohaselt ravida.

Silma siserdhu tdus

Ravi korral veresoonte endoteeli kasvufaktori (vascular endothelial growth factor, VEGF)
inhibiitoritega, sealhulgas gammabevatsisumabiga, on pérast ststimist (kuni 60 minuti jooksul)
téheldatud silma siseréhu tdusu (vt 16ik 4.8). Enne ja parast Lytenava intravitreaalset ststimist tuleb
jalgida nii silma siserdhku kui ka ndgemisnarvi diski perfusiooni ning neid tuleb asjakohaselt hallata.

Halvasti reguleeritava glaukoomiga patsientide korral on vaja erilist ettevaatust (ravimit ei tohi
stistida, kui silma siserdhk on > 30 mmHg).

Bilateraalne ravi

Gammabevatsisumabi ohutust ja efektiivsust samaaegsel manustamisel mélemasse silma ei ole
uuritud. Kui bilateraalne ravi toimub samaaegselt vdib see suurendada nii silma- kui ka siisteemsete
kdrvaltoimete tekke t6endosust suurenenud kokkupuute téttu.

Immunogeensus

Et tegemist on terapeutilise valguga, esineb seoses gammabevatsisumabiga immunogeensuse
vBimalus. Patsientidele tuleb 6elda, et nad teataksid oma arstile, kui neil tekivad sellised siimptomid
nagu silmavalu v6i suurenenud ebamugavustunne silmas, silmapunetuse siivenemine, hagune vdi
halvenenud nagemine, vdikeste osakeste suurenenud hulk ndgemisvéljas vdi suurenenud
valgustundlikkus.

Samaaegne kasutamine teiste VEGF-vastaste (vaskulaarse endoteeli kasvufaktori vastaste) ravimitega

Puuduvad andmed gammabevatsisumabi samaaegse kasutamise kohta teiste VEGF-vastaste
ravimitega samas silmas. Gammabevatsisumabi ei tohi manustada koos teiste VEGF-vastaste
(susteemsete vOi okulaarsete) ravimitega.

Ravi vahelejatmine




Annus tuleb vahele jatta ja mitte taasalustada ravi varem kui jargmisel plaanitud manustamiskorral,

kui esinevad:

o parima korrigeeritud nagemisteravuse (best-corrected visual acuity, BCVA) vihenemine > 30
tahte vOrreldes nagemisteravuse viimase hindamisega;

. vOrkkesta rebend:;

. subretinaalne hemorraagia, mis h6lmab vdrkkesta-tsentraallohku, v6i kui verevalumi suurus on
> 50% kogu kahjustusalast;

o silma siserdhk > 30 mmHg;

. trombemboolia, sh miokardiinfarkt, dge koronaarsiindroom, insult, siivaveenitromboos ja
kopsuemboolia;

. eelneva voi jargneva 28 péeva jooksul tehtud vdi kavandatav silmasisene operatsioon.

Vorkkesta pigmentepiteeli rebend

Riskitegurid, mida seostatakse vorkkesta pigmentepiteeli rebendi tekkega parast VEGF-vastast ravi
seoses NAMD-ga, on ulatuslik ja/vdi tugev vorkkesta pigmentepiteeli irdumine. Ravi alustamisel
gammabevatsisumabiga tuleb olla ettevaatlik vBrkkesta pigmentepiteeli rebendi riskiteguritega
patsientide korral.

Regmatogeenne vorkkestairre voi makulamulgud

Regmatogeense vorkkestairde voi 3. vBi 4. astme makulamulkudega patsientidel tuleb ravi 16petada.

Susteemsed toimed parast intravitreaalset kasutamist

Pérast VEGF-inhibiitorite intravitreaalset siistimist on teatatud silmaga mitteseotud verejooksudest ja
arteriaalse trombemboolia juhtudest (vt 16ik 4.8). Ohutusandmed nende nAMD-ga patsientide ravi
kohta, kellel on viimase 3 kuu jooksul esinenud insult, transitoorsed isheemilised atakid voi
muokardiinfarkt, on piiratud. Selliste patsientide ravimisel tuleb olla ettevaatlik.

Teadaoleva toimega abiained

Ravim sisaldab véhem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi annuse kohta, st on pGhimdtteliselt
»,haatriumivaba“.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Koostoimeid ei ole uuritud. Bevatsisumabi eritumise pdhjal ei ole koostoimeid oodata.
Gammabevatsisumabi ei tohi siiski manustada samaaegselt koos teiste VEGF-vastaste siisteemsete voi
okulaarsete ravimitega (vt 10ik 4.4).

4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasestumisvdimelised naised

Rasestumisvdimelised naised peavad gammabevatsisumabiga ravi ajal ja gammabevatsisumabiga ravi
I6petamisel vahemalt kolm kuud pérast viimast annust kasutama efektiivseid rasestumisvastaseid
vahendeid.

Rasedus

Andmed gammabevatsisumabi kasutamise kohta rasedatel puuduvad. Loomkatsete pohjal teiste
VEGF-vastaste ravimitega voib ravi gammabevatsisumabiga p&hjustada riski inimese
embriiofetaalsele arengule. Seetdttu ei tohi gammabevatsisumabi kasutada raseduse ajal, v.a kui
potentsiaalne kasulikkus tletab vdimalikku riski lootele.



Imetamine

Ei ole teada, kas gammabevatsisumab eritub rinnapiima. Gammabevatsisumabi toime rinnaga
toidetavale imikule v6i gammabevatsisumabi toime piima tekkele / ekskretsioonile on teadmata. Riski
rinnapiima saavale vastsiindinule/imikule ei saa valistada. Tuleb otsustada, kas katkestada imetamine
vOi katkestada ravi Lytenavaga vdi sellest hoiduda, arvestades imetamise kasulikkust lapsele ja ravi
kasulikkust naisele.

Fertiilsus

Gammabevatsisumabiga ei ole tehtud reproduktiiv- ega fertiilsusuuringuid. On néidatud, et VEGFi
inhibeerimine kahjustab folliikulite arengut, kollaskeha talitlust ja fertiilsust (vt 18ik 5.3). Toimeid
munasarjadele vib seostada VEGFi lokaalse inhibeerimise otsese tulemusega aktiivse angiogeneesi
korral, mis on iseloomulik munasarjadele.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Lytenava mdjutab kergelt autojuhtimise ja masinate késitsemise v8imet vBimalike ajutiste
négemishéirete tottu parast intravitreaalset sistimist ja sellega seotud silmauuringut. Patsiendid ei tohi
juhtida autot ega t66tada masinatega, kuni ajutised ndgemishéired ei ole mé6dunud.

4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Enamik kdrvaltoimeid, millest on teatatud parast gammabevatsisumabi manustamist, on seotud
intravitreaalse sistimise protseduuriga. Kdige sagedamini teatatud kdrvaltoimed olid sidekesta
verejooks (5,0%), klaaskeha héljumid (1,5%), silmavalu (1,2%) ja silma siser6hu tdus (1,2%). Harvem
teatatud, kuid raskemad kdrvaltoimed olid silma siserdhu tdusud (0,6%), mddduv pimedus (0,3%),
endoftalmiit (0,3%), silmasisene pdletik (0,3%).

Kdrvaltoimete tabel

Kahes randomiseeritud ja hes avatud Kliinilises uuringus raviti kokku 341 patsienti soovitatava
annusega 1,25 mg. Gammabevatsisumabi Kliinilistes uuringutes teatatud kérvaltoimed on esitatud
tabelis 1 allpool.

Kdrvaltoimed on loetletud vastavalt MedDRA organstisteemi klassile. Igas organsiisteemi klassis on
kdrvaltoimed jarjestatud esinemissageduse jargi alates kdige sagedamini esinevatest korvaltoimetest.
Esinemissageduse kategooriad iga korvaltoime jaoks on jargmised: vdga sage (> 1/10), sage (> 1/100
kuni < 1/10), aeg-ajalt (= 1/1000 kuni < 1/100), harv (> 1/10 000 kuni < 1/1000), v&ga harv

(< 1/10 000), teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel). Igas esinemissageduse riithmas
on kdrvaltoimed esitatud raskusastme vahenemise jarjekorras.



Tabel 1. Kbrvaltoimete esinemissagedus

Organsusteemi klass Sage Aeg-ajalt
Infektsioonid ja Endoftalmiit
infestatsioonid

Immuunsusteemi héired Joodiallergia

Silma kahjustused

Klaaskeha héljumid
Silmavalu
Sidekesta verevalum

Vaorkkesta pigmentepiteeli
rebend,
klaaskeha verejooks,

iriit,

sarvkesta arm,
keratopaatia,
punktkeratiit,
mdo6duv pimedus,
klaaskeha irdumine,
fotopsia,
ebamugavustunne silmas,
sarvkesta abrasioon,
silmaarritus,
silmakihelus,
silmakuivus,

silma hupereemia

Uuringud Silma siserdhu suurenemine

Valitud kérvaltoimete kirjeldus

Ravimirihmaga seotud korvaltoimed

Pérast VEGF-inhibiitorite intravitreaalset kasutamist esineb arteriaalse trombemboolia juhtude, sh
insuldi ja muokardiinfarkti teoreetiline risk. Gammabevatsisumabi Kliinilistes uuringutes nAMD-ga
patsientidel tdheldati véikest arteriaalse trombemboolia juhtude esinemismaara (vt 16ik 4.4).

Vadimalikest kdrvaltoimetest teatamine

Ravimi vBimalikest kdrvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miligiloa véljastamist. See
vOimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse kdigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamisstisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9  Uleannustamine

Qleannustamine soovitatavast suurema sustemahuga v6ib suurendada silma siserGhku.
Uleannustamise korral tuleb seet&ttu jélgida silma siserdhku ja alustada asjakohast ravi, kui raviarst
peab seda vajalikuks.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riilhm: oftalmoloogias kasutatavad ained, neovaskularisatsioonivastased ained,
ATC-kood: SO1LAO08

Toimemehhanism

Gammabevatsisumab on inimese veresoonte endoteeli kasvufaktori (VEGF) vastane rekombinantne
humaniseeritud monoklonaalne IgG1-antikeha.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Gammabevatsisumab seondub VEGFiga ja hoiab &ra VEGFi ja selle retseptorite (FIt-1 ja KDR)
koostoime endoteelirakkude pinnal. Gammabevatsisumab on inimese VEGFi inhibiitor, mis seondub
kdigi VEGF-A isovormidega, takistades seega seondumist retseptoritega VEGFR-1 ja VEGFR-2.
VEGF-A inhibeerimisega parsib gammabevatsisumab endoteelirakkude proliferatsiooni,
neovaskularisatsiooni ja veresoonte labilaskvust. Angiogeneesi péarssimine blokeerib silma tagaosas
ebanormaalsete veresoonte kasvu.

Farmakodiinaamilised toimed

Neovaskulaarne AMD

Uuringus NORSE TWO olid haiguse aktiivsuse hindamise osaks soonkesta neovaskularisatsiooni
(choroidal neovascularisation, CNV) iseloomustava vere ja vedeliku lekkega seotud anatoomilised
parameetrid. Patsientidel, kes said igakuiseid 1,25 mg gammabevatsisumabi intravitreaalseid siste,
taheldati 11. kuul vBrkkesta keskosa paksuse keskmist vahenemist 119,7 mikronit vorreldes
algtasemega.

Immunogeensus
Toéendeid ravimivastaste antikehade toime kohta farmakokineetikale, efektiivsusele voi ohutusele ei
téheldatud, kuid andmed on endiselt piiratud.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Gammabevatsisumabi efektiivsust ja ohutust nNAMD-ga patsientidel hinnati kahes randomiseeritud
mitmekeskuselises aktiivse kontrolliga 111 faasi uuringus (NORSE ONE ja NORSE TWO). Uuringusse
NORSE ONE kaasati nii varem ravitud kui ka varem ravimata silmadega patsiendid ning kokku
randomiseeriti 61 patsienti suhtes 1 : 1 (31 patsienti bevatsisumabi rilhmas ja 30 patsienti ranibisumabi
rihmas). Patsientide vanus oli vahemikus 61...97 aastat, keskmine vanus oli 79 aastat; 97%
patsientidest olid (ile 65-aastased. Uuringus NORSE TWO osalesid varem ravimata silmadega
patsiendid, kokku randomiseeriti 228 patsienti suhtes 1 : 1 (113 patsienti gammabevatsisumabi riihmas
ja 115 patsienti ranibisumabi riihmas). Patsientide vanus oli vahemikus 54...98 aastat, keskmine vanus
oli 79 aastat; 95% patsientidest olid Ule 65-aastased.

Madlemas uuringus manustati gammabevatsisumabi rihma randomiseeritud patsientidele uuritavasse
silma intravitreaalse slistega 1,25 mg iga kuu 12 kuu jooksul. Ranibisumabi kontrollriihma
randomiseeritud patsientidele manustati uuritavasse silma intravitreaalse sustega 0,5 mg iga kuu 3 kuu
jooksul (st 0., 30. ja 60. paeval), millele jargnes manustamine iga 90 paeva jarel (st 150. ja

240. paeval), mis oli ravimiteabele vastav annustamisskeem. Kokku vérreldi esmase tulemusnaitaja
hindamisel 5 sisti ranibisumabiriihmas ja 11 siisti gammabevatsisumabiriihmas. Esmast
tulemusnditajat hinnati 11. kuu visiidil, mis oli ligikaudu 30 paeva pérast viimast
gammabevatsisumabi annust ja 90 pdeva pérast viimast ranibisumabi annust.

Mdlema uuringu esmane tulemusnéitaja oli nende uuringus osalejate osakaal, kellel parim
korrigeeritud ndgemisteravus (best corrected visual acuity, BCVVA) suurenes algtasemest 11. kuuni
>15 t&he vOrra, mdddetuna diabeetilise retinopaatia varajase ravi uuringu (early treatment diabetic
retinopathy study, ETDRS) taheskooriga, kusjuures esmane eesmérk oli tdendada
gammabevatsisumabi efektiivsust nNAMD-ga populatsioonis. Teisesed tulemusnditajad hindasid
keskmise BCVA muutust 11. kuul vdrreldes algtasemega ja nende uuringus osalejate osakaalu, kellel
BCVA vahenes vahem kui 15 téhe vorra.

Tulemused

Uuringus NORSE ONE oli nende uuringus osalejate osakaal, kes saavutasid BCVA >15 tahe
suurenemise algtasemest 11 kuuni, vastavalt 7,7% vs. 20,8% gammabevatsisumabi ja ranibisumabi
rihmades (riskide erinevus 13,14% [95% usaldusvahemik (confidence interval, Cl) = —35,50%;
7,65%]). Esmase tulemusnaitaja alusel ei tdendanud uuring NORSE ONE gammabevatsisumabi
paremust vGrreldes ranibisumabiga.



Uuringus NORSE TWO saavutati efektiivsuse esmane tulemusnditaja ja gammabevatsisumabi
efektiivsus tdendati. Nende patsientide osakaal, kellel BCV A suurenes algtasemest 11 kuuni > 15 tahe
vOrra, oli gammabevatsisumabi ja ranibisumabi riihmades vastavalt 41,7% ja 23,1% (riskide erinevus
18,59% [95% CI = 4,42%; 30,86%]). Esmane efektiivsusanaliis oli statistiliselt oluline
gammabevatsisumabi kasuks.

Gammabevatsisumabi efektiivsust tdendati tdiendavalt BCV A keskmise véartuse muutuse hindamisel
algtasemest kuni 11. kuuni. Ravimeetodite ja neile vastava 95% ClI erinevus oli 3,805 (-0,016; 7,626)
BCVA-tahte.

Tabel 2. Uuringu NORSE TWO esmased ja teisesed efektiivsuse tulemusnéitajad — ravivastuse

analils

Gammabevatsisumab

95% CI

Ranibisumab (N = 115) (N =113)
Esmane tulemusnaitaja
Uuringus osalejad, kellel 11 kuul
lisandus > 15 téhte algtasemega 24/104 (23,1) 45/108 (41,7)
vorreldes, n/N (%)
Riskide erinevus 18,59%

4,42%; 30,86%

Teisesed tulemusnaitajad

BCVA keskmine muutus

algtasemest 11 kuuni, keskmine 5,8 (14,80) 11,2 (12,19)
(standardhélve, SD)

Véhimruutude (least squares, 3.805

LS) keskmine muutuse erinevus :

95% ClI -0,016; 7,626
Uuringus osalejad, kellel 11 kuul
lisandus > 10 tahte algtasemega 36/104 (34,6) 61/108 (56,5)
vorreldes, n/N (%)

Riskide erinevus 21,87%

95% ClI 7,26%; 34,87%
Uuringus osalejad, kellel 11 kuul
lisandus > 5 téhte algtasemega 53/104 (51,0) 74/108 (68,5)
vorreldes, n/N (%)

Riskide erinevus 17,56%

95% ClI 3,15%; 30,52%
Uuringus osalejad, kes kaotasid
11 kuul algtasemest < 15 téhte, 86/104 (82,7) 101/108 (93,5)
n/N (%)

Riskide erinevus 10,83%

95% ClI

1,68%; 20,44%




Joonis 1. Uuring NORSE TWO - parima korrigeeritud nagemisteravuse (BCVA) muutus
vorreldes algtasemega aja jooksul*
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1,25 mg 0,5mg
*0ns-5010 (gammabevatsisumab) manustati iga kuu 12 kuu jooksul; ranibisumabi manustati iga kuu 3 kuu

jooksul (st 0., 30. ja 60. paeval), seejarel iga 90 paeva jarel (st 150. ja 240. pédeval). Efektiivsuse tulemusnditajate
hindamiseks varreldi kokku 5 sisti ranibisumabi riihmas ja 11 siisti ONS-5010 rithmas.

Lapsed

Euroopa Ravimiamet ei kohusta esitama gammabevatsisumabiga tehtud uuringute tulemusi
neovaskulaarse AMD Kkorral laste kdikide alarihmade kohta (teave lastel kasutamise kohta: vt

16ik 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused

Gammabevatsisumabi manustatakse intravitreaalselt, et tekitada lokaalseid toimeid silmas.

45 tervele meesvabatahtlikule gammabevatsisumabi tiksikannuse 2 mg/kg intravenoosse manustamise
jarel tekkis maksimaalne kontsentratsioon 2 tunniga. Cmax geomeetrilise keskmise ja kogukokkupuute
(AUC,.) véartused olid vastavalt 40 pg/ml ja 12 148 hepg/ml.

Uldiselt oli farmakokineetiline toime seerumis parast gammabevatsisumabi intravitreaalset
manustamist oluliselt vaiksem kui intravenoosse manustamise jarel. Saadud Kliiniliste andmete alusel
ei olnud vBimalik iseloomustada farmakokineetika parameetreid.

5.3  Prekliinilised ohutusandmed

Bevatsisumabi prekliinilise ohutuse hindamise labivaatamisel manustati emastele Java makaakidele
intravenoosselt bevatsisumabi annuses > 10 mg/kg kaks korda nddalas 13 n&dala jooksul ning neil
vahenes munasarja mass ja mikroskoopiline leid korreleerus kollaskehade puudumisega, mis oli
p6orduv parast 4-nadalast taastumisperioodi. Toimeid munasarjadele vBib seostada VEGFi lokaalse
inhibeerimise otsese tulemusega aktiivse angiogeneesi korral, mis on iseloomulik munasarjadele.

Kartsinogeensuse vdi mutageensuse andmed ei ole kattesaadavad.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat
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Dinaatriumvesinikfosfaat
o,a-trehaloosdihiidraat
Pollisorbaat 20 (E432)
Sustevesi

6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tdttu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada.
6.3 Kolblikkusaeg

3 aastat

6.4  Sailitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).

Mitte lasta kiilmuda.

Hoida viaali vélispakendis valguse eest kaitstult.

Avamata viaali voib sdilitada toatemperatuuril alla 25 °C kuni 12 tundi.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Lytenava 25 mg/ml sustelahus sisaldab 0,3 ml lahust 2 ml viaalis (I tdipi klaas), mis on suletud
butiitilkummist korgiga ja sisaldab 7,5 mg gammabevatsisumabi.

Pakendis on 1 viaal.
6.5 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks ja kasitlemiseks

Parast kiilmkapist valjavtmist ja enne manustamist tuleb lahust visuaalselt kontrollida. Kui on
néhtavaid osakesi vOi tdheldate hdgusust, ei tohi viaali kasutada ja tuleb jargida asjakohaseid
véljavahetamise protseduure.

Viaali sisu on steriilne ja ainult Uhekordseks kasutamiseks. Mitte kasutada, kui pakend vdi viaal on
kahjustunud vdi aegunud.

Viaal sisaldab rohkem kui soovitatav annus 1,25 mg. Kogu viaali mahu siistimine v3ib pdhjustada
tileannustamist. Enne slistimist tuleb liigne ravim ja 8humullid ettevaatlikult slstlast valja suruda.
Sustitavat annust tuleb korrigeerida kuni 0,05 ml annusemargini (1,25 mg gammabevatsisumabi).
Tagage, et sliste tehakse kohe pérast annuse valmistamist.

Kasutage aseptilist tehnikat jargmisteks ettevalmistusetappideks:
1. Valmistage intravitreaalseks sistimiseks ette jargmised soovitatavad turustatavad Ghekordselt
kasutatavad meditsiiniseadmed (ei ole kaasas):
o 5-mikronine steriilne filterndel, 18 G x 1% tolli (mikroakrutlkopolumeerfilter;
poliikarbonaat / roostevaba teras 304 ndel vdi samavadrne)
o 1 ml steriilne silikoonivaba (polupropileen/polietileen voi samavéarne) sustal
margistusega, et mdota 0,05 ml
o steriilne slistendel, 30 G x Y tolli (pollpropuleen / roostevaba teras vdi samavaarne)
o alkoholitampoon

2. Enne ravimi valjatbmbamist desinfitseerige viaali kummikorgi valisosa.
3. Aseptilist tehnikat kasutades thendage 5-mikronine filterndel 1 ml siistlaga.
4. Suruge filternGel viaali korgi keskelt 1abi ja kontrollige, et ndela ots jadks Lytenava lahusesse, et

minimeerida humullide tekke vdimalust.
5. Tdmmake sustlasse Lytenava sisu, tagamaks, et saate taisannuse ette valmistada ststlas. Hoidke
viaali pustasendis vdikse nurga all, et saaksite piisava koguse kergesti vélja tommata.
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6. Lytenava valjatbmbamisel veenduge, et tbmbate kolvivarrast piisavalt tagasi, et maht oleks
piisav 0,05 ml siste ette valmistamiseks.

7. Filterndel tuleb pérast viaali sisu valjatdbmbamist &ra visata ja seda ei tohi kasutada
intravitreaalseks siistimiseks.

8. Kinnitage steriilne sustlandel (30 G x % tolli) kindlalt sistla kiilge, keerates selle tihedalt sistla
korpusele. Eemaldage ettevaatlikult ndelakork, tdmmates selle otse ara. Arge piihkige ndela
tiheski etapis.

9. Hoidke siistalt nii, et ndel on suunatud tles. Ohumullide olemasolul koputage sGrmega drnalt
ststalt, kuni mullid tdusevad (les.

10. Hoidke sustalt silmade kdrgusel ja likake kolbi ettevaatlikult edasi, kuni kolvi ots on kohakuti
joonega, mis tahistab siistlamahtu 0,05 ml.

Kasutamata ravim voi jadtmematerjal tuleb havitada vastavalt kohalikele nduetele.

7. MUUGILOA HOIDJA
Outlook Therapeutics Limited
10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

D02 T380

lirimaa

8. MUUGILOA NUMBER

EU/1/24/1798/001

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiugiloa esmase véljastamise kuupdev: 27. mai 2024

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Tapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel
https://www.ema.europa.eu.
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MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
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KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A. BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJA JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS
VABASTAMISE EEST VASTUTAV TOOTJA

Bioloogilise toimeaine tootja nimi ja aadress

FUJIFILM Diosynth Biotechnologies Texas, LLC
3939 Biomedical Way

College Station, Texas (TX) 77845

Ameerika Uhendriigid (USA)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

Dublin

D13 WC83

lirimaa

B. HANKE-JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaduste kokkuvote, 18ik 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
. Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on satestatud direktiivi
2001/83/EU artikli 107c punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD loetelu) ja iga
hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

Mulgiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi esimese perioodilise ohutusaruande 6 kuu jooksul
parast miligiloa saamist.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Miugiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed labi viima
vastavalt mudgiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:

o Euroopa Ravimiameti ndudel;

o kui muudetakse riskijuhtimissusteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis vaib oluliselt mdjutada
riski/kasu suhet, v0i kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmérk.

o Riski minimeerimise lisameetmed
Enne Lytenava turustamise algust igas liikmesriigis peab midigiloa hoidja riikliku padeva

asutusega kokku leppima koolitusprogrammi sisu ja vormi, sealhulgas teabevahetuskanalid,
levitamise korra ja programmi muud aspektid.
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Koolitusprogrammi eesmérk on teavitada patsiente/hooldajaid piisavalt Lytenava riskidest,
nende riskide peamistest ndhtudest ja simptomitest ning sellest, millal on vaja viivitamata arsti
poole p6drduda. Koolitusprogrammi eesmérk on minimeerida riske ja véimalikke tisistusi,
soodustades kiiret sekkumist.

Miugiloa hoidja tagab, et igas liikmesriigis, kus Lytenavat turustatakse, on kdigil eeldatavasti
Lytenavaga kokkupuutuvatel patsientidel ja nende hooldajatel juurdepéés voi nad saavad
jargmise teabepaketi:

o Patsiendi teabepakett

Patsiendi teabepakett koosneb patsiendi infolehest ja patsiendi-/hooldajajuhendist.

Patsiendijuhend on esitatud kirjalikus ja audiovormingus ning sisaldab jargmisi pGhielemente:

o makula ealise degeneratsiooni neovaskulaarse vormi (nAMD) kirjeldus

o Lytenava kirjeldus, kuidas see toimib ja mida eeldada ravist Lytenavaga

o Lytenavaga seostatud peamiste riskide, st infektsioosse endoftalmiidi nahtude ja simptomite
Kirjeldus

. kirjeldus, millal pd6érduda viivitamata tervishoiutdétaja poole nende riskide néhtude ja
simptomite tekkimisel

° sustimisjargse piisava hoolduse soovitused
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PAKENDI MARGISTUS JA PAKENDI INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Lytenava 25 mg/ml sustelahus
gammabevatsisumab

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks ml sisaldab 25 mg gammabevatsisumabi. Uks viaal sisaldab 7,5 mg gammabevatsisumabi 0,3 ml
lahuses.

| 3. ABIAINED

Abiained: a, a-trehaloosdihilidraat, naatriumdivesinikfosfaatmonohtidraat, dinaatriumvesinikfosfaat,
polisorbaat 20 (E432), slistevesi

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Stustelahus

1 x 0,3 ml viaal
7,5mg/0,3ml
Uksikannus: 1,25 mg / 0,05 ml. Liigne maht valja suruda.

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne kasutamist lugege pakendi infolehte.
Intravitreaalne kasutamine

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis (2...8 °C).
Mitte lasta kiilmuda.
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Hoida viaali valispakendis valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Outlook Therapeutics Limited
10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

D02 T380

lirimaa

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1798/001

13.  PARTII NUMBER

Partii nr:

| 14.  RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

PBhjendus Braille” mitte lisamiseks.

| 17.  AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-v6tkood

Lisatud on 2D-vod6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Lytenava 25 mg/ml sustelahus
gammabevatsisumab
Intravitreaalne kasutamine

| 2. MANUSTAMISVIIS

3. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

4. PARTII NUMBER

Partii nr;

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

7,5mg/0,3ml

6. MUU
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Lytenava 25 mg/ml sustelahus
gammabevatsisumab

vSeIIeIe ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis v8imaldab Kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi kdigist voimalikest kdrvaltoimetest.
Kdrvaltoimetest teatamise kohta vt 18ik 4.

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

o Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

o Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arstiga.

o Kui teil tekib iksk6ik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Kérvaltoime véib olla ka
selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 18ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Lytenava ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Lytenava kasutamist
Kuidas Lytenavat kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Lytenavat séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

SRR

1. Mis ravim on Lytenava ja milleks seda kasutatakse

Mis ravim on Lytenava
Lytenava sisaldab toimeainet gammabevatsisumabi, mis kuulub neovaskularisatsioonivastaste ainete
rihma.

Milleks Lytenavat kasutatakse

Lytenavat kasutatakse tdiskasvanutel kollatdhni enk makula neovaskulaarse (mérja) ealise
degeneratsiooni (NAMD) raviks.

Seda silmahaigust iseloomustab veresoonte ebanormaalne teke ja kasv makula all. Makula on silma
tagaosas oleva vorkkesta keskosa ja vastutab ndgemisteravuse eest. Veresoonte ebanormaalse kasvu ja
tekke tottu voib silma lekkida vedelikku voi verd, mis voib hairida makula talitlust.

Kuidas Lytenava toimib

Lytenava seondub spetsiifiliselt silmas esineva valguga, mida nimetatakse inimese vaskulaarse
endoteeli kasvufaktoriks A (VEGF-A). Selle kasvufaktori liigne kogus p&hjustab veresoonte
ebanormaalset kasvu silmas, mis v8ib phjustada nagemislangust. Selle kasvufaktoriga seondudes
blokeerib Lytenava selle toime ja ennetab ebanormaalset veresoonte kasvu. See aitab teie ndgemist
stabiliseerida vOi parandada.

2. Mida on vaja teada enne Lytenava kasutamist

Teile ei tohi Lytenavat manustada,

o kui olete gammabevatsisumabi v6i selle ravimi mis tahes muu koostisosa(de) (loetletud
I1Gigus 6) suhtes allergiline

o kui teil on silma v6i silmalimbruse infektsioon

o kui teil on silmapdletik

Réaakige oma arstile, kui mdni neist kehtib teie kohta.
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Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne Lytenava kasutamist pidage ndu oma arstiga:

o kui teil on glaukoom, mis on silmahaigus, mida tavaliselt pGhjustab kdrge silmardhk

o kui teil on anamneesis valgussahvatuste voi hdljumite ndgemise vGi hdljumite suuruse ja hulga
jarsk suurenemine (héljumid on véikesed tumedad kujundid, mis liiguvad ndgemisvéljas)

. kui teil on trombi, nt sidameinfarkti, insuldi, jalgade stivaveenides v&i kopsus tekkinud trombi
téttu ummistunud veresooned

o kui teil on olnud silmaoperatsioon viimase 4 nadala jooksul vdi kavandatakse silmaoperatsiooni
jargmise 4 nédala jooksul

o kui teil on olnud silmahaigusi vdi olete saanud silmaravi

Teatage oma arstile viivitamata, kui teil on:
. akki tekkinud nédgemiskaotus
. silmainfektsiooni vdi pdletiku nahud, nt
- silmapunetuse stivenemine vdi suurenenud ebamugavustunne silmades
- suurenenud hdljumite hulk ndgemisvaljas voi valgustundlikkus
- silmavalu
- hagustunud n&dgemine voi ndgemislangus

Oluline on teada jargmist:

. Lytenava m&lemale silmale samaaegse manustamise ohutust ja efektiivsust ei ole uuritud.
Selline kasutamine vdib suurendada kdrvaltoimete riski.

. Lytenava sustid vBivad phjustada silmarhu ajutist tdusu 60 minuti jooksul parast ststimist.
Teie arst jalgib seda pérast iga sUsti.

. teie arst kontrollib tegureid, mis suurendavad silma tagaosas oleva the kihi rebenemise voi
irdumise riski

Kui manustatakse teisi ravimeid, mis toimivad samamoodi kui Lytenava, on risk trombide tekkeks,
mis vBivad ummistada veresooni. See vdib pdhjustada stidameinfarkti vdi insulti. Pérast Lytenava
sustimist silma on selliste juhtude risk teoreetiline, kuna ravimit satub verre vaikeses koguses.esineb .

Lisateabe saamiseks Lytenava ravi ajal esineda vdivate kdrvaltoimete kohta vt I16ik 4 (,,V6imalikud
kdrvaltoimed®).

Lapsed ja alla 18-aastased noorukid
Lytenava kasutamine lastel ja noorukitel ei ole tdestatud ning ei ole seetdttu soovitatav.

Muud ravimid ja Lytenava
Teatage oma arstile, kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud vGi kavatsete kasutada mis tahes muid
ravimeid.

Rasedus ja imetamine

. Rasestumisvdimelised naised peavad ravi ajal ja vahemalt kolme kuu jooksul pérast Lytenava
viimast siisti kasutama efektiivseid rasestumisvastaseid vahendeid.

. Gammabevatsisumabi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad. Lytenavat ei soovitata
raseduse ajal, v.a kui vBimalik kasu Uletab vGimalikku riski lootele. Kui olete rase, arvate, et
vOite olla rase vOi kavatsete rasestuda, pidage enne Lytenavaga ravi alustamist ndu oma arstiga.

. Lytenavat ei soovitata kasutada imetamise ajal, sest ei ole teada, kas gammabevatsisumab eritub
rinnapiima. Enne ravi Lytenavaga kiisige nGu oma arstilt voi apteekrilt.

Autojuhtimine ja masinatega t6dtamine

Parast ravi Lytenavaga vGib teil tekkida ajutine ndgemise hagustumine. Kui see juhtub, drge juhtige
autot ega kasutage masinaid seni, kuni see laheneb.
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Lytenava sisaldab naatriumi
See ravim sisaldab vahem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi annuse kohta, st on pGhiméotteliselt
,,naatriumivaba®.

3. Kuidas Lytenavat kasutada

Lytenavat manustab arst Uhekordse sistena silma. Tavaline susteannus on 0,05 ml (mis sisaldab
1,25 mg gammabevatsisumabi). Samasse silma sistitava kahe annuse vaheline intervall peab olema
ligikaudu neli n&dalat.

Enne slstimist peseb arst teie silma hoolikalt, et ennetada infektsiooni. Arst manustab teile ka
kohalikku tuimastit, et vahendada v0i ennetada valu, mis vdib tekkida ststimisel.

Ravi alustatakse tihe Lytenava sustiga iga 4 nadala jarel. Parast esimesi ravikordi (ligikaudu 3) maarab
arst edasise ravi sageduse, jalgides teie silma seisundit, nditeks nagemist ja silmatervist.

Kui kaua kestab ravi Lytenavaga

See on pikaajaline ravi, mis v0ib kesta mitu kuud vdi aastat. Arst kontrollib teie regulaarsete
plaaniliste visiitide ajal, kas ravi toimib. Arst vdib sistide vahel kontrollida ka teie silmi. Kui teil on
kiisimusi Lytenava manustamise aja kohta, pidage nGu oma arstiga.

Kui teil jaab Lytenava annus vahele
Kui teil jadb annus vahele, leppige vBimalikult Kiiresti kokku uus kohtumine oma arstiga.

Enne Lytenava ravi I6petamist

Kui kaalute Lytenava ravi I6petamist, minge siiski jargmisele visiidile ja pidage nbu oma arstiga. Arst
annab teile ndu ja otsustab, kui kaua teid Lytenavaga ravida. Ravi I6petamine v8ib suurendada
nagemiskaotuse riski ja ndgemine voib halveneda.

Kui teil on lisakisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arstiga.

4. Voimalikud kérvaltoimed
Nagu kdik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada kérvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Lytenava susti kdrvaltoimed tulenevad kas ravimist endast v6i susteprotseduurist ja méjutavad
peamiselt silma.

Votke viivitamata (hendust oma arstiga, kui teil esineb mdni jargmistest rasketest korvaltoimetest:
o silma siserdhu suurenemine, mis nduab kohest sekkumist (aeg-ajalt, vGib esineda kuni
1 patsiendil 100st)
o raske silmapdletik, mida sageli pohjustavad infektsioonid (endoftalmiit) (aeg-ajalt v3ib esineda
kuni 1 inimesel 100st) voi
o ajutine pimedus (aeg-ajalt, vdib esineda kuni 1 patsiendil 100st)
Nende raskete kdrvaltoimete sumptomid on valu v3i suurenenud ebamugavustunne silmas,
silmapunetuse siivenemine, &hmane voi vahenenud ndgemine, véikeste osakeste hulga suurenemine
négemisvaljas voi suurenenud valgustundlikkus.

Muud vdimalikud kdrvaltoimed on naiteks:

Sage (v0ib esineda kuni 1 inimesel 10st)

o vaikesed osakesed vdi tapid ndgemisvéljas (klaaskeha hdljumid)

o silmavalu

o silma katva kaitsekihi ehk sidekesta verejooks (konjunktiivi hemorraagia)
o silmarBhu tdus
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Aeg-ajalt (vBivad tekkida kuni 1 inimesel 100-st)

o silma tagaosas oleva uhe kihi irdumine v6i rebend (vorkkesta pigmentepiteeli rebend, klaaskeha
irdumine)

silma verejooks

iirise ehk vikerkesta, silma vérvilise osa poletik (iriit)

sarvkesta arm

sarvkesta (vikerkesta kattev selge kiht) pdletik v6i -kahjustus (keratopaatia, punktkeratiit)
tajutavad valgusséhvatused nédgemisvaljas (fotopsia)

ebamugavustunne silmas

sarvkesta kraapimine (sarvkesta abrasioon)

silmadrritus

silmakihelus (silmastgelus)

silmakuivus

silmapunetus (okulaarne hiipereemia)

joodiallergia

Kdrvaltoimetest teatamine
Kui teil tekib tkskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Korvaltoime vdib olla ka selline,
mid
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a selles infolehes ei ole nimetatud. K&rvaltoimetest vGite ka ise teatada riikliku teavitussusteemi (vt V
lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas Lytenavat séilitada

Teie arst, apteeker voi meditsiinidde vastutab selle ravimi séilitamise ja kasutamata jadnud ravimi
nduetekohase kdrvaldamise eest. Jargmine teave on tervishoiutdotajatele.

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kélblikkusaega, mis on margitud karbil ja viaalil parast marget
EXP. Kdlblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida kilmkapis (2...8 °C). Mitte lasta killmuda.
Avamata viaali voib sdilitada toatemperatuuril alla 25 °C kuni 12 tundi.

Hoida viaali vélispakendis valguse eest kaitstult.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Lytenava sisaldab

o Toimeaine on gammabevatsisumab. Uks ml sisaldab 25 mg gammabevatsisumabi. Uks viaal
sisaldab 7,5 mg gammabevatsisumaabi 0,3 ml lahuses. See on sobiv kogus tihekordse 0,05 mi
annuse manustamiseks, mis sisaldab 1,25 mg gammabevatsisumabi.

° Muud koostisosad on naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat, dinaatriumvesinikfosfaat, o,a-
trehaloosdihidraat, poliisorbaat 20 (E432), sUstevesi.

Kuidas Lytenava valja naeb ja pakendi sisu
Lytenava 25 mg/ml siistelahus (sustimiseks) on vérvitu kuni pruunikas.

Pakendis on (ks butttlkummist korgiga klaasviaal. Viaal on ainult Uhekordseks kasutamiseks.

Mudgiloa hoidja ja tootja
Outlook Therapeutics Limited
10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

D02 T380

Dublin

lirimaa

Tootja

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

Dublin

D13 WC83

lirimaa

Infoleht on viimati uuendatud

Muud teabeallikad
Tapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu
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Jargmine teave on ainult tervishoiutdotajatele:

Parast kiilmkapist valjavdtmist ja enne manustamist tuleb lahust visuaalselt kontrollida. Kui on
néhtavaid osakesi v0i tdheldate hdgusust, ei tohi viaali kasutada ja tuleb jargida asjakohaseid
valjavahetamise protseduure.

Viaali sisu on steriilne ja ainult Uhekordseks kasutamiseks. Mitte kasutada, kui pakend vdi viaal on
kahjustunud vdi aegunud.

Viaal sisaldab rohkem kui soovitatav annus 1,25 mg. Kogu viaali mahu siistimine v8ib pdhjustada
tileannustamist. Enne siistimist tuleb liigne ravim ja dhumullid ettevaatlikult sistlast valja suruda.
Sustitavat annust tuleb korrigeerida kuni 0,05 ml annusemargini (1,25 mg gammabevatsisumabi).

Jalgitavus
Bioloogiliste ravimpreparaatide jalgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Manustamisviis )
Lytenavat turustatakse ainult intravitreaalseks kasutamiseks tihekordselt kasutatavas viaalis. Uht viaali
tohib kasutada ainult ihe silma raviks.

Kasutage aseptilist tehnikat jargmisteks ettevalmistusetappideks:

1. Valmistage intravitreaalseks siistimiseks ette jargmised soovitatavad turustatavad ihekordselt

kasutatavad meditsiiniseadmed (ei ole kaasas):

o 5-mikronine steriilne filterndel, 18 G x 1% tolli (mikroakrutlkopolumeerfilter;
poliikarbonaat / roostevaba teras 304 ndel vdi samavaarne)

o 1 ml steriilne silikoonivaba (polupropileen/polietileen voi samavéarne) sustal
margistusega, et mdota 0,05 ml

o steriilne slistendel, 30 G x Y tolli (pollpropuleen / roostevaba teras vdi samavaarne)

. alkoholitampoon

Enne ravimi valjatbmbamist desinfitseerige viaali kummikorgi valisosa.

Aseptilist tehnikat kasutades tihendage 5-mikronine filterndel 1 ml siistlaga.

Suruge filterndel viaali korgi keskelt 1abi ja kontrollige, et nela ots jadks Lytenava lahusesse, et

minimeerida humullide tekke vimalust.

5. Tdmmake sustlasse kogu Lytenava sisu, tagamaks, et saate taisannuse ette valmistada sistlas.
Hoidke viaali piistasendis vaikse nurga all, et saaksite piisava koguse kergesti vélja tbmmata.

6. Lytenava valjatbmbamisel veenduge, et tdmbate kolvivarrast piisavalt tagasi, et maht oleks
piisav 0,05 ml siste ette valmistamiseks.

7. FilternGel tuleb péarast viaali sisu valjatbmbamist dra visata ja seda ei tohi kasutada
intravitreaalseks sustimiseks.

8. Kinnitage steriilne stistlandel (30 G x % tolli) kindlalt sustla kilge, keerates selle tihedalt siistla
korpusele. Eemaldage ettevaatlikult ndelakork, tdmmates selle otse ara. Arge piihkige ndela
Uheski etapis.

9. Hoidke siistalt nii, et ndel on suunatud tiles. Ohumullide olemasolul koputage sérmega 6rnalt
sustalt, kuni mullid tdusevad ules.

10. Hoidke sistalt silmade kdrgusel ja liikake kolbi ettevaatlikult edasi, kuni kolvi ots on kohakuti
joonega, mis tahistab stistlamahtu 0,05 ml.

pwN

Intravitreaalne slstimine tuleb teha aseptilistes tingimustes, sealhulgas kirurgiline kate
desinfitseerimine, steriilsed kindad, steriilne lina ja steriilne silmalaupeegel (v0i samavadrne vahend).
Ettevaatusabinduna peavad ké&epérast olema steriilsed paratsenteesivahendid. Enne intravitreaalset
protseduuri tuleb hoolikalt hinnata patsiendi anamneesi Ulitundlikkusreaktsioonide suhtes. Enne
ststimist tuleb kasutada piisavat anesteesiat ja laia toimespektriga paikset mikrobitsiidi silmatimbruse
naha, silmalau ja silmapinna desinfitseerimiseks.
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Slstendel tuleb torgata klaaskehasse 3,5...4,0 mm tagapool limbusest, valtides horisontaalset
meridiaani ja suunates ndela silmamuna keskele. Seejarel manustatakse aeglaselt siistemaht 0,05 ml;
jargmisteks sustideks tuleb kasutada kdvakestal teist kohta.

Parast intravitreaalset sistimist tuleb patsienti juhendada teatama viivitamata endoftalmiidile
viitavatest sumptomitest (nt silmavalu, silmapunetus, fotofoobia, ndgemise hagustumine).
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