I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 4j gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1 A GYOGYSZER NEVE

Vyjuvek 5x10° plakk-képzd egység/ml szuszpenzio és gél gélhez

2 MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

2.1 Altalanos leiras

A beremagén geperpavek egy replikaciora nem képes, 1-es tipust herpes simplex (HSV-1) alapt
génterapias vektor, amelyet géntechnoldgiaval modositottak gy, hogy a human citomegalovirus
(hCMV) promotere altal szabalyozott mddon expresszalja a human VII. tipusu kollagén (COL7)
fehérjét.

A beremagén geperpaveket rekombinans DNS-technologiaval allitjak elé Vero-sejtekben.

2.2 Mindségi és mennyiségi dsszetétel

Minden injekcids tiveg 1 ml felszivhat6 szuszpenziot tartalmaz, amely 5x10° plakk-képz6 egységet
(PFU) tartalmaz a beremagén geperpavekbdl.

1 ml szuszpenzid és a gél dsszekeverését kovetden 2,5 ml Vyjuvek 5x10° PFU-t tartalmaz. A
felszivhato térfogat 2,0 ml (4x10° PFU).

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3 GYOGYSZERFORMA
Szuszpenzid és gél gélhez.
A szuszpenzié a fagyasztott allapotbol valo felengedés utan opaleszkalod sarga vagy szintelen.

A gél a fagyasztott allapotbol valo felengedés utan atlatszo, viszkozus gél.

4 KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

dystrophias epidermolysis bullosaban (DEB) szenvedd betegek sebeinek kezelésére javallott
sziiletéstol kezdve.



4.2 Adagolas és alkalmazas

A Vyjuvek-kezelést a dystrophids epidermolysis bullosaban szenvedd betegek kezelésében jartas
egészségiigyi szakembernek kell megkezdenie.

Adagolas

A Vyjuvek-et hetente egyszer, kis cseppekben, racsszerli mintazatban, kb. 1 cm x 1 cm tavolsagra kell
a seb(ek)re kiilséleg felvinni. El6fordulhat, hogy az egyes kezelési vizitek soran nem minden seb
kezelése lehetséges.

Gyermekeknél a sziiletéstdl 3 éves korig az ajanlott maximalis heti dozis dsszesen 1 ml (2x10° PFU).
A 3 év feletti gyermekek, serdiilok és felnéttek esetében az ajanlott maximalis heti dozis 6sszesen 2 ml
(4x10° PFU).

A Vyjuvek-et a sebek zarodasaig kell alkalmazni, miel6tt a tovabbi, Gjonnan kezelésre jeldlt seb(ek)
kezelésére keriilne sor. Ha a korabban kezelt sebek ujra felnyilnak, ezek heti kezelését kell elsédleges

fontossagunak tekinteni. Ha nincsenek sebek, a Vyjuvek-et nem szabad alkalmazni.

A lenti tablazat ismerteti a seb hozzavetdleges méretének megfeleld dozist gyermekek, serdiilok €s
felnottek esetében.

1. tablazat: Dozis, a sebteriilet szerint

Sebteriilet (cm?)* Dézis (PFU)? Térfogat (ml)
<20 <4x108 <0,2

20 — <40 4x10% — <8x108 0,2 —<0,4
40-60 8x10% —<1,2x10° 0,4 —<0,6

60 — <200 1,2x10° — <4x10° 0,6 —<2

PFU = plakk-képzo egység.
a: A maximalis dozis 3 év alatti gyermekeknél 1 ml (2x10° PFU)

Ha egy dozis kimarad, a Vyjuvek-et a lehetd leghamarabb alkalmazni kell, és ezutan folytatni kell a
heti adagolast.

Kiilonleges betegcsoportok

1dosek
A 65 éves vagy id6sebb betegeknél nincs szlikség a dozis modositasara.

Az alkalmazas modja

Ovintézkedések a gyogyszer felhaszndldsa vagy alkalmazdsa eldtt

Ez a gyogyszer géntechnologiaval modositott szervezeteket tartalmaz (1asd 4.4 pont). Az elokészités,
az alkalmazas és az artalmatlanitas soran megfelel6 dvintézkedéseket kell tenni. A Vyjuvek kezelése
soran egyéni védoeszkozoket (pl. kesztyiit, maszkot és véddszemiiveget) kell viselni.

Terhes ndk nem készithetik eld és nem alkalmazhatjak a Vyjuvek-et, és keriilniiik kell a kdzvetlen
érintkezést a kezelt sebekkel, illetve a kezelt sebek kotszereivel (lasd 6.6. pont).

Alkalmazas
Kizarolag sebeken torténd kiilsdleges alkalmazasra.

A kiils6leges alkalmazas eldtt a szuszpenziot és gélt fel kell engedni, és a szuszpenzidt gydgyszertari
korilmények kozott bele kell keverni a gélbe. A Vyjuvek eldkészitésére, keverés utani
eltarthatosagara, alkalmazasara, a véletlen expozicio esetén meghozandoé intézkedésekre, logisztikara
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¢és artalmatlanitdsara vonatkozo részletes utasitdsokat lasd a 6.3. €s 6.6. pontban.

A Vyjuvek-et egészségiigyi szakembernek kell alkalmaznia, egészségiigyi intézményben (pl. klinikan)
vagy otthoni kdrnyezetben. Amennyiben az egészségiigyi szakember ezt megfelelonek itéli,
oktatasban részesiilt betegek vagy gondozdk is alkalmazhatjak a Vyjuvek-et.

A sebeket a kiilsdleges alkalmazas el6tt Ovatosan meg kell tisztitani olyan készitménnyel, amely nem
tartalmaz virucid szert. El kell tdvolitani a sebteriileten levo gydgyszereket és kendesoket, és meg kell

tisztitani a sebet a Vyjuvek alkalmazasa el6tt, hogy annak aktivitasa ne csokkenjen (lasd 4.5 pont).

2. tablazat: Az alkalmazas 1épései

1. 1épés: A Vyjuvek fecskendot az elsé alkalmazas el6tt a dugattyu lefelé huzasaval és felfelé
nyomasaval légteleniteni kell, hogy a fecskendo cstcsanal a Vyjuvek-bol egy kis csepp képzodjon.

2. lépés: A Vyjuvek-et a kivalasztott sebre
kell felvinni, kis cseppekben, egymastol
koriilbeliil 1 cm % 1 cm (ujjnyi) tavolsagra,
ugy, hogy csak a csepp érjen a sebhez.

Csak a gél érintkezhet a borrel. A fecskendd
hegye nem érhet a bérhoz, hogy a
fecskenddben levd gél ne szennyezédjon. S _ .

3. 1épés: Miutan a Vyjuvek-et felvitték a
sebre, hidrofob kotést kell felhelyezni. A
kotést a sebnél valamivel nagyobb méretre
kell vagni, de ez a beteg igényeitol fliggden

valtozhat. /,—C\
Miutén a Vyjuvek cseppeket a hidrofob )
kotéssel befedik, a seben egy vékony,
egyenletes Vyjuvek réteg alakul ki.

4. 1épés: A standard kotést nagyobb méretre
kell vagni, mint a hidrofob kotést. A
standard kotést a hidrofob kotésre kell N —
helyezni, hogy a gél ne juthasson at a test
mas teriileteire vagy a beteggel kozeli
kapcsolatban levé személyekre.

A kotést a Vyjuvek alkalmazasa utan koriilbeliil 24 6ran at fent kell hagyni. A Vyjuvek-et fedo
kotések levétele utan folytatodhat a beteg standard ellatasa.

A Vyjuvek-et a sebek zarodasaig tovabbra is hetente kell alkalmazni. Ha a korabban kezelt sebek
ismét felnyilnak, a Vyjuvek-et Gjra alkalmazni kell. Ha nincsenek sebek, a Vyjuvek-et nem szabad
alkalmazni.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

NyomonkdvethetGség

A biologiai készitmények kdnnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Laphamsejtes karcinoma

A Vyjuvek nem alkalmazhato olyan sebeken, amelyeken a laphamsejtes karcinoma (SCC) diagndzisat
is igazoltak vagy ennek gyanuja all fenn. A Vyjuvek mas sebeken tovabbra is alkalmazhat6 olyan
betegeknél, akiknél egyébként SCC alakul ki.

Fert6z0 agensek atvitele

A beremagén geperpavek nem replikalodik a sejtekben, és nem épiil be a nativ DNS-be, illetve nem
1ép mas modon kdlcsonhatasba azzal.

Bar megvizsgaljak a beremagén geperpaveknek a sterilitasat, fennall a fert6z6 agensek atvitelének
kockézata. Ezért a Vyjuvek-et alkalmazo egészségiigyi szakembereknek a kezelés utdn monitorozniuk
kell a betegeket a fertdzésre utald jelek és tiinetek mieldbbi felismerése érdekében, amelyeket sziikség
esetén megfelelden kezelni kell.

A beremagén geperpaveket kezeld, illetve az 4tkotozésben segédkezd személyeknek védofelszerelést
kell viselnitik (1asd 6.6 pont).

Terhes ndk nem kezelhetik a szennyezett kotszert. A gélt alkalmazé gondozoknak vagy egészségiigyi
szakembereknek be kell tartaniuk azt a kdvetelményt, hogy a sebeket kotéssel kell fedni. Ezenkiviil a
betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy ne érintsék meg és ne vakarjak a sebeket, hogy a gyogyszer
ne juthasson 4t a test mas teriileteire vagy a beteggel kozeli kapcsolatban levd személyekre.

Hosszh tav utankovetés

A betegeket felkérik, hogy vegyenek részt egy beavatkozassal nem jaro, tobb orszagra kiterjedd
vizsgalatban, hogy valos koriilmények kozott értékeljék a beremagén geperpavek hosszu tavi
biztonsagossagat.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A Vyjuvek-kel interakcios vizsgélatokat nem végeztek. A helyileg alkalmazott gyogyszerekkel fellép6
kolcsonhatasokat nem vizsgaltak klinikai vizsgalatokban. Mas, helyileg alkalmazott gyogyszerek nem
alkalmazhatok a Vyjuvek-kel egyidejlileg.

Nem vizsgaltak az €16 virust tartalmazé vakcinakkal torténd immunizalas biztonsagossagat Vyjuvek-
kezelés alatt vagy azt kdvetéen. Nem allnak rendelkezésre arra utald adatok, hogy a Vyjuvek
befolyasolna a szervezet azon képességét, amely szerint a szervezet megfeleléen reagalna az €16 virust
tartalmazo vakcinakra.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A beremagén geperpavek terhes néknél torténd alkalmazasardl nem allnak rendelkezésre adatok. Az
allatokkal végzett vizsgalatokbol nem all rendelkezésre elegendd adat a reprodukcios toxicitas
megitéléséhez (lasd 5.3 pont).

A Vyjuvek alkalmazasa nem javasolt terhesség alatt.
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Szoptatas

Nem ismert, hogy a beremagén geperpavek kivalasztodik-e az anyatejbe.

Az Ujsziilottek/csecsemOk vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni.

A Vyjuvek alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik-e fel, vagy a kezelést
szakitjak meg/halasztjak el — figyelembe véve a szoptatas eldnyét a gyermek, illetve a kezelés elonyét

az anya szempontjabol.

Termékenység

Nem végeztek klinikai vagy nem klinikai vizsgélatokat a beremagén geperpavek termékenységre
gyakorolt hatasanak értékelésére.

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

A Vyjuvek nem, vagy csak elhanyagolhato mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 0sszefoglaldsa

A klinikai vizsgélatban tizennyolc beteg (58%) szamolt be legalabb egy mellékhatasrol. A
leggyakrabban jelentett mellékhatés a hidegrazas (9,7%) ¢és a viszketés (9,7%) voltak.

Semmilyen mellékhatds nem vezetett a kezelés leallitasahoz.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Ha masként nincs jelezve, a mellékhatasok gyakorisaga a III. fazist, randomizalt, betegenként
egyedileg torténo (intra-subject), placebokontrollos vizsgalatban, 25 hetes median idGtartam alatt
beremagén geperpavekkel kezelt 31 betegnél azonositott 6sszes, a kezeléssel ok-okozati kapcsolatban
alloé mellékhatas gyakorisagan alapul. A klinikai vizsgalatban részt vevo betegek {6 jellemzdire
vonatkoz6 informaciokat 1lasd az 5.1 pontban.

Az alabbi tablazatban a mellékhatasok felsorolasa a MedDRA szervrendszerek, a preferalt kifejezések
¢és a gyakorisag szerint szerepel. Az egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend
sulyossag szerint keriilnek megadasra.

A mellékhatasok gyakorisagat az alabbiak szerint hataroztdk meg: nagyon gyakori (= 1/10) gyakori
(= 1/100 — < 1/10), nem gyakori (> 1/1 000 — < 1/100), ritka (= 1/10 000 — < 1/1000), nagyon ritka
(< 1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithaté meg).



3. tablazat: Mellékhatasok

Osszes beteg
Szervrendszer (N=31)
Preferalt kifejezés
Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek
Kohoges Gyakori
Orrfolyas Gyakori
A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei
Viszketés Gyakori
Erythema Gyakori
Boérkiiités Gyakori
Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé
reakciok
Hidegrazas Gyakori

Gyermekek és serdiil6k

A TIL. fazisu vizsgalat 31 vizsgalati alanya koziil 19 (61%) gyermek- vagy serdiilékora alany volt
(17 éves vagy fiatalabb), ebbdl 3 (9,7%) 3 éves vagy fiatalabb. A 19 gyermek- vagy serdiildkoru alany
kozil 8 (42%) volt lany.

Figyelembe véve a készitmény jellegét, az alkalmazasi modjat és helyi elszigetelését, a gyermekeknél
jelentkez6 mellékhatasok gyakorisaga, tipusa és sulyossaga varhatoan megegyezik a felndtteknél
tapasztaltakkal.

Immunogenitas

A Vyjuvek kiils6leges alkalmazasa utan a szisztémas vektorexpozicio minimalis mértékben
mutatkozott. A virusvektor (HSV-1) és a transzgénfehérje (COL7) elleni antitesteket a randomizalt,
betegenként egyedileg torténd (intra-subject), placebokontrollos klinikai vizsgalatban a vizsgalati
alanyok egy alcsoportjanal értékelték. Az értékelt alanyok 6sszesen 64%-a (14/22) volt a kiindulaskor
anti-HSV-1 antitest pozitiv. A Vyjuvek-kezelés utan a 26. héten a 8 anti-HSV-1 szeronegativ
vizsgalati alany koziil hatnal észleltek szerokonverziot. Azoknal az alanyoknal, akiknél
megfeleltethet6 kiindulasi és vizsgalat végi szérummintak alltak rendelkezésre, a Vyjuvek-kel
legfeljebb 26 hétig kezelt alanyok 72%-anal (18/13) mutattak ki COL7 ellenes, gyogyszer elleni
antitesteket (ADA-k). Neutralizal6 immunitast nem figyeltek meg az els6 vagy ismételt Vyjuvek-
expozicio alkalmaval. Nem ismert, milyen hatdsa van a szerokonverzionak a terapias hatés
fennmaradasara, mivel 26 héten tuli adatok nem allnak rendelkezésre.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Nem szédmoltak be a Vyjuvek tiladagolasanak eseteirdl. Tuladagolas esetén a kezelést végzo
egészségiigyi szakember altal sziikségesnek itélt tiineti és tamogatd kezelés ajanlott.


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

5 FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodindamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Sebek és fekélyek kezelésére szolgalo készitmények, sebgyogyulast segitd
készitmények, ATC-kod: DO3AX16

Hatasmechanizmus

A beremagén geperpavek egy modositott, replikaciora nem képes, a COL7A1 gént kodolo, 1-es tipust
herpes simplex viruson (HSV-1) alapul6 génterapia, amely a dystrophias epidermolysis bullosa
hatterében all6 genetikai okot kezeli. A HSV-1 vektor a kétszala DNS-virusok koz¢é, a huméan
herpeszvirusok (HHV) csaladjaba tartozik. A sebeken végzett kiilsGleges alkalmazasakor a beremagén
geperpavek a keratinocytakban és a fibroblasztokban is képes transzdukciot kivaltani. A beremagén
geperpavek sejtekbe vald bejutasa utan a vektorgenom anélkiil keriil be a sejtmagba, hogy beépiilne a
gazdasejt DNS-ébe, vagy mas modon megzavarna azt. Miutan bekeriilt a sejtmagba, megkezdddik a
kédolt human COL7A1 transzkripcidja. Az igy keletkez6 transzkriptumok lehetové teszik, hogy a
sejtek érett formaban allitsak el és szekretaljak a COL7-et. Ezek a COL7 molekulak hosszu, vékony
kotegekbe rendezddnek, amelyek horgonyzo6 fibrillumokat alkotnak. A horgonyz6 fibrillumok
Osszetartjak az epidermist és a dermist, és nélkiilozhetetlenek a bor integritasanak fenntartdsahoz.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A Vyjuvek hatdsossagat egy randomizalt, kontrollos vizsgalatban értékelték a COL7A1 gén

Minden DEB-ben szenved6 vizsgalati alanynal a COL7A1 gén genetikai modszerrel igazolt mutacio(i)
allt(ak) fenn. Mindegyik vizsgalati alanynal két hasonl6 sebet valasztottak ki és randomizaltak,

26 hétig hetente, kiils6legesen alkalmazott beremagén geperpavekkel vagy placeboval (csak gél)
végzett kezelésre. A teljes maximalis heti dozist a korcsoport alapjan hataroztdk meg: a >6 honapos és
<3 éves alanyok 1,6x10° PFU/hét dozist, a >3 éves és <6 éves alanyok 2,4x10° PFU/hét dozist, a

>6 éves alanyok pedig 3,2x10° PFU/hét dézist kaptak.

A vizsgalatba 31 alanyt (20 fiut és 11 lanyt) vontak be, akik kdziil 30 alanynal autoszomalis recessziv
DEB allt fenn, egy alanynal pedig autoszomalis dominans DEB. A beremagén geperpavekkel kezelt
els6dleges sebek mérete 2-t61 57 cm?-ig terjedt, a sebek 74%-a <20 cm?, 19%-a pedig 20 — <40 cm?
volt. A placebo géllel kezelt sebek mérete 2-t61 52 cm?-ig terjedt, a sebek 71%-a <20 cm?, 26%-a
pedig 20 — <40 cm? volt. A legnagyobb méretii kezelt masodlagos seb >130 cm? volt. A vizsgalati
alanyok atlagéletkora 17 év (1 — 44 év) volt, ezen beliil 61% (n=19, 1 — <17 év) volt a gyermek- és
serdiilokortak, illetve 9,7% a 3 évesnél fiatalabbak aranya. Az alanyok 64%-a fehér bort, 19%-a
azsiai, a fennmarado résziik pedig amerikai indan vagy alaszkai dslakos volt.

A hatasossagot a jobb sebgyogyulas alapjan értékelték, amelyet teljes (100%-0s) sebzarddas
aranyanak a 24. héten észlelhetd kiilonbségeként hatdroztak meg, és amelyet két egymast kovetd, 2 hét
kiilonbséggel —a 22. és 24. héten, illetve a 24. és 26. héten — végzett vizsgalati viziten igazoltak, a
beremagén geperpavekkel kezelt és a placebo géllel kezelt sebek kozott. A hatasossagot a 8. és 10.,
illetve a 10. és 12. héten értékelt teljes sebzarodas aranyaban, a beremagén geperpavekkel kezelt és a
placeboval kezelt sebek kozott észlelhetd kiilonbség alapjan is értékelték. A teljes sebgyogyulas
definicidja a kiindulaskor kivalasztott pontos sebteriilet 100%-0s sebzarodasa volt, amelyet a bor
drenazs nélkiili ujrahamosodasaként hatdroztak meg, két egymast kovetd, két hét kiillonbséggel végzett
viziten értékelve. A hatasossagi eredményeket a 4. tablazat foglalja ossze.



4. tablazat: Elsédleges végpont és f6 masodlagos végpont*

A sebzarddas Beremagén Placeboval Abszolut kiilonbség p-
értékelésének idopontjai | geperpavekkel kezelt (95%-o0s CI) érték
kezelt elsodleges
elsédleges sebek
sebek (N=31)
(N=31)
Elsodleges végpont: teljes 20,9 (67%) 6,7 (22%) 46 0,002
sebgydgyulas 6 honap (24-68%)
elteltével i
F6 masodlagos végpont: 21,9 (71%) 6,1 (20%) 51 <0,001
teljes sebgyogyulas 3 honap (29-73%)
elteltével

*Az elsddleges és a f6 masodlagos végpontokat a kezelési szandék szerinti populacidoban elemezték.
A hianyz6 adatok poétlasara tobbszords imputacios modszereket alkalmaztak. A tortszam adatok
az elemzéshez hasznalt tobbszords imputacios eljarasnak tudhatok be. A hipotézisvizsgalatot
McNemar-féle egzakt probaval végezték el.

Az elsodleges sebeket a 22. és a 24. héten vagy a 24. és a 26. héten értékelték.

1Az elsddleges sebeket a 8. és a 10. héten vagy a 10. és a 12. héten értékelték.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A megerdsito vizsgalatban a szisztémas expoziciot heti klinikai vizsgalohelyi viziteken értékelték a
beremagén geperpavek genomok vér- és vizeletmintakban végzett mennyiségi meghatarozasaval
(vektoriirités), egy validalt gPCR-proba alkalmazasaval. A vizsgalat sordn vett 6sszes vérminta és egy
kivételével az Osszes vizeletminta a kimutathatdsag/mennyiségi meghatarozas hatara alatt volt minden
vizsgalati alanynal, ami azt jelzi, hogy a vektor szisztémas expozicidja nem volt jelentds az
alanyoknal.

Klinikai farmakokinetika és lirités

A bioldgiai eloszlassal és vektoriiritéssel foglalkozo vizsgalatok alatamasztd adatokkal szolgaltak, és
azt jelezték, hogy a beremagén geperpavek lokalis, kiils6leges alkalmazasa utan nincs szisztémas
expozicio.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — egyszeri €s ismételt adagolasu dozistoxicitasi — vizsgalatokbol szarmazo nem
klinikai jellegli adatok azt igazoltdk, hogy a készitmény alkalmazésakor humén vonatkozasban
kiilonleges kockazat nem varhato.

Fejlodésre ¢s reprodukciora kifejtett toxicitassal kapcsolatos allatkisérleteket nem végeztek.
Nem végeztek vizsgalatokat a beremagén geperpavek karcinogenezisre, mutagenezisre vagy a
termékenység csokkenésére gyakorolt hatasainak értékelésére.

6 GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Szuszpenzid

glicerin (E422)
natrium-klorid
dinatrium-foszfat (E339)
kalium-klorid (E508)



dikalium-foszfat (E340)

Gel

hipromelloz (E464)

trometamol

natrium-klorid

dinatrium-foszfat (E339)

dikalium-foszfat (E340)

6.2 Inkompatibilitasok

Kompeatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gydgyszer nem keverhetd mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhat6sagi idétartam

Felbontatlan dobozok

3 év, ha fagyasztoban taroljak.

Felengedés utan

Ha fagyaszté nem all rendelkezésre, a doboz(ok) legfeljebb 3 honapig hiitészekrényben tarolhatok
(2°C-8°C).

A hiitdszekrényben torténd tarolast kovetden a gyogyszert nem szabad Gjrafagyasztani.

Osszekeverés utan

Felhasznalasra kész allapotban, kémiai és fizikai stabilitdsa 2—8 °C-on 168 6ran at (7 napig) vagy a
fagyasztoban -15 °C — -25 °C-on legfeljebb 42 napon at bizonyitott.

Mikrobiologiai szempontbdl a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljak fel
azonnal, a felhasznalas el6tt a felhasznalasra kész allapotban torténd tarolas idejéért és koriilményeiért
a felhasznalo a felels, és az rendszerint nem lehet hosszabb 24 6ranal 2—8 “C-on, kivéve, ha a keverés
ellendrzott és validalt aszeptikus kortilmények kozott tortént.

A fecskenddk szobahdmérsékleten legfeljebb 8 dran 4t tarolhatok.

Az Osszekevert készitmény szallitasi feltételel

Az Osszekevert készitményt 2—8 °C-on kell szallitani az alkalmazas helyére.
6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Felbontatlan dobozok

Fagyasztott allapotban -15 °C — -25 °C-on taroland6. Fagyasztott allapotban (-20 °C alatt) szallitando.
Az injekcios iivegeket a fénytdl vald védelem érdekében a felengedés eldtt tartsa a dobozban.

Felengedés és Osszekeverés utdn

A gyogyszer felengedés és 0sszekeverés utani tarolasara vonatkozo eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

10



6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése
A Vyjuvek dobozonként egy injekcios iiveg szuszpenziot és egy injekcios iiveg gélt tartalmaz.

Szuszpenzid

5 x10° PFU-t tartalmazd, 1 ml felszivhato térfogat hdre 1agyulo elasztomer zarassal és zold kupakkal
ellatott, cikloolefin kopolimer injekcids tivegben.

Gel

1,5 ml toltétérfogat kiilonallo, brombutil elasztomer dugoval és kék kupakkal ellatott, 1-es tipusa
injekcids tivegben.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Ovintézkedések a gyogyszer kezelése vagy alkalmazisa el6tt

Ez a gyogyszer géntechnologiaval modositott szervezeteket tartalmaz (1asd 4.4 pont). Az el6készités,
az alkalmazas és az artalmatlanitas soran megfeleld ovintézkedéseket kell tenni. A Vyjuvek kezelése
soran egyéni védbeszkodzoket (pl. kesztyiit, maszkot és szemvédot) kell viselni.

Terhes egészségiigyi szakemberek vagy gondozok nem adhatjak be a Vyjuvek-et, és nem
érintkezhetnek kozvetleniil a kezelt sebekkel, illetve semmilyen anyaggal, amely a kezelt sebekkel
érintkezett.

Elokészités az alkalmazas elott

A Vyjuvek el6készitéséhez kdvesse az alabbi 1épéseket.

Dobozonként egy injekcids iiveg szuszpenziot (1 ml felszivhato térfogat, amely 5x10° PFU-t
tartalmaz) és egy injekcios tiveg segédanyag gélt (1,5 ml) tartalmaz.

Osszekeverés utan a gyogyszer koncentracioja 2x10° PFU/ml.
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5. tablazat: Elokészito 1épések az alkalmazas elott

Hasznalat el6tt az injekcios
iivegeket ki kell venni a dobozbol,
¢és szobahdmeérsékleten kell hagyni.
(1. 1épés).

Az injekcios tlivegek felengedés utan
(koriilbeliil 30 perc) nem
fagyaszthatok tjra. (2. 1épés)

Szemrevételezéssel ellendrizze a
szuszpenziot tartalmazo injekcios
iiveget. A szuszpenzidban lehetnek
fehér-tortfehér részecskék, amelyek
a készitmény szerves részét képezik.
A szuszpenzio szine az opaleszkalo
sargatol a szintelenig valtozhat. Ne
alkalmazza ezt a gyogyszert, ha
barmilyen elszinez6dést észlel.

Szemrevételezéssel ellendrizze a
gélt tartalmazo injekcids iiveget. A
gél atlatszo, szintelen, viszkozus gél.
Ne hasznalja a gélt, ha barmilyen
részecskét vagy elszinezddést észlel.

Ovatosan forditsa 4-5-szor fejjel
lefelé a szuszpenzidt tartalmazo
injekcios liveget, hogy a tartalmat
elkeverje.

Vegye le a kupakokat az injekcios
iivegekrol, és tisztitsa meg
mindegyik injekcios liveg dugojat
egy alkoholos torlokenddvel. Hagyja
Oket megszaradni.

1. 1épés

2. 1épés

Vyjuvek
Gélt szuszpenziot
tartalmazo tartalmazé
injekcios iiveg  injekcids iiveg

(balra) (jobbra)

Aszeptikus technikaval egy 3 ml-es
fecskendovel és tiivel (példaul 16G
vagy 18G) szivjon fel 1 ml

felengedett szuszpenziot (1. 1épés).

Vigyen at 1 ml felengedett
szuszpenziét a felengedett gélt
tartalmazo injekcios iivegbe.
(2. 1épés).

2. 1épés

Vyjuvek szuszpenziot tartalmazo
injekcios iiveg

Gélt tartalmazo injekcios iiveg
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Anélkiil, hogy a tiit teljesen kivenné
a gélt tartalmazo injekcios livegbdl,
huzza addig a tiit, hogy az a
folyadék felett legyen, szivjon fel

1 ml leveg6t (Iégbuborék-Air
pocket), hogy az 1 ml Vyjuvek
szuszpenzid hozzaadasa utan
kiegyenlitse a nyomast a gélt
tartalmazo injekcids livegben, és
csak ezutan huzza ki a fecskendot €s
a tiit, majd dobja ki ezeket.

A szuszpenzidt és gélt egylitt
tartalmazo injekcios iiveg az
utmutat6 hatralevo részében
Vyjuvek injekcios tiveg
megnevezessel szerepel.

11 Air
: pocket
G

Vyjuvek injekcids iiveg

Tegyen egy alkoholos térlokend6t a
gelt tartalmazo injekcids liveg
dugojara, és erételjesen, kézzel
razza az injekcios iiveget legalabb
10 masodpercig. A segédanyag
gélnek teljesen fel kell vennie a
szuszpenziot, hogy homogén gélt
képezzen.

Szemrevételezéssel ellendrizze a
Vyjuvek injekcios tiveget. A
hatbéanyagot tartalmazo gélben
lehetnek fehér-piszkosfehér
részecskék, amelyek a készitmény
szerves részét képezik.

Az 6sszekevert készitmény szine a
szuszpenzidhoz hasonléan az
opaleszkald sargatol a szintelenig
valtozhat. Ne alkalmazza ezt a
gyogyszert, ha barmilyen
elszinezddést észlel.

Vyjuvek injekcids iiveg
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Csatlakoztasson egy uj tiit (példaul
16G vagy 18G) egy 1 ml-es
fecskenddhoz, és lassan szivjon fel
0,5 ml Vyjuvek-et

(1. 1épés). Ne forditsa meg az
injekcids iiveget a Vyjuvek
fecskendd kihuzasahoz.

Anélkiil, hogy a tiit kivenné az
injekciods livegbdl, huzza a ti
hegyét a Vyjuvek f0l¢, és vegye le
a fecskend6t gy, hogy a tii az
injekcios iiveg dugojaban maradjon
(2. 1épés).

Légbuborék alakulhat ki, ami
normalis jelenség.

1. 1épés

2. 1épés

Vyjuvek injekcios iiveg

A légbuborék eltavolitasahoz
ovatosan mozgassa fel és le a
dugattyt.

NE UTOGESSE a fecskendét a
1égbuborék eltavolitasahoz.

Kis buborékok maradhatnak vissza,
ez normalis jelenség.

Tegye a kupakot a fecskendore, és
tegye félre.

=

=

=

ij( WIWM@
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Fogja meg a kdvetkez6 1 ml-es
fecskendot, és illessze a gélt tartalmazo
injekcios liveg dugodjaban 1évo tiire, majd
szivjon fel 0,5 ml Vyjuvek-et, tavolitsa el
a légbuborékot, és tegyen kupakot a
fecskendére.

A felszivhat6 térfogat 2,0 ml (4x10°
PFU).

Sziikség szerint ismételje meg a javasolt
adagolas alapjan.

A fecskendon fel kell tiintetni a beteg
azonositojat, a készitmény nevét, a tétel
szamat, a lejarati datumot és a tarolasi
koriilményeket. Ne takarja el a
fecskend6n az alkalmazashoz sziikséges
jeloléseket.

A kupakkal lezart Vyjuvek fecskendoket
tegye egy lezarhaté miianyag zsakba.

A muanyag zsdkon fel kell tiintetni a
beteg azonositojat, a készitmény nevét, a
tételszamot, a lejarati datumot és a
tarolasi koriilményeket.

Adott héten legfeljebb 2 ml (négy 0,5 ml-
es fecskendd) hasznalhatd, mivel ez a
maximalis heti adag.

Tegye a Vyjuvek fecskenddket tartalmazo, lezarhaté miianyag zsakot egy megfeleld, szigetelt,
harmadik taroloeszkozbe (,,kiils6 taroloeszkdz”) a szallitashoz megfeleld, 2 °C és 8 °C kozotti
szallitasi hdmérséklet fenntartasa és a fénytdl vald védelem érdekében.

A kiils6 taroloeszkozt a szallitashoz teljesen le kell zarni.

Az eldokészitett Vyjuvek fecskenddk szallitasahoz kialakitott kiilsé taroloeszkozt csak az alkalmazas
helyén szabad kinyitni.

Atvétel és tarolas az alkalmazas helyén

A kiilsé taroloeszkoz atvétele utan a kiils6 taroloeszkozt biztonsagos, szobahdmérsékleti, tiszta,
gyermekektOl elzart és esetleges szennyez6déstdl mentes helyen kell tarolni.

A kiils6 taroloeszkozt csak az alkalmazasért felelds személy nyithatja ki.

Az alkalmazasért felelds személynek a felhasznalas elott ellendriznie kell, hogy a kiilsd taroloeszkoz
ép-e, és nem ¢észlelhetd-e szivargas jele (lasd 4.2 pont).

Intézkedések véletlen expozicio esetén

Véletlen expozicid esetén a gyogyszerhulladékra vonatkozo helyi iranymutatast kell kovetni.

Meg kell tisztitani minden feliiletet, amely beremagén geperpavekkel keriilhetett érintkezésbe, €s
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minden kidmlést virucid szerrel, példaul 70%-os izopropil-alkohollal, 6%-0s hidrogén-peroxiddal
vagy <0,4%-0s ammonium-kloriddal kell fert6tleniteni.

Szembe vagy nyalkahartyara froccsenés miatti véletlen expozicio esetén legalabb 5 percig kell obliteni
tiszta vizzel.

Ep bérre keriilés vagy tiiszirasos sériilés esetén alaposan tisztitsa meg az érintett teriiletet szappannal
és vizzel és/vagy fertbtlenitdszerrel.

A gyoOgyszer artalmatlanitasara vonatkozo ovintézkedések

Minden fel nem hasznalt gyogyszert vagy hulladékanyagot (pl. injekcios liveg, fecskendo, ti,
tisztitdanyagok), amely érintkezésbe keriilhetett a Vyjuvek-kel, a gyogyszerhulladékokra vonatkozo
helyi iranymutatasoknak megfeleléen kell artalmatlanitani.

A kotszereket fert6tlenitse virucid szerrel, példaul 70%-os izopropil-alkohollal, 6%-o0s hidrogén-
peroxiddal vagy <0,4%-0s ammonium-kloriddal, és a fertétlenitett kotszereket kiilon lezart miianyag
zsakban a haztartasi hulladékkal vagy a helyi kovetelmények szerint artalmatlanitsa.

7 A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Krystal Biotech Netherlands, B.V.

Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX

Hollandia

8 A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1918/001

9 A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély els6 kiaddsanak datuma: 2025. aprilis 23.

10 A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan (
https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A BI,OL('?GIAI,EREDET["I,HAT(')ANYAG GYAR’[(’)JA ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

FELTET,ELEK VAGY ,KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A BIOLOGIAI ERl’ED,]ET,'I'J, HAT(’)ANYéG GYARTg’)JA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A biologiai eredetll hatdanyag gyartdéjanak neve és cime

Krystal Biotech, Inc.

2100 Wharton Street,

Suite 701

Pittsburgh, PA 15203 USA

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Krystal Biotech Switzerland GmbH
Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX

Hollandia

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényt orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvadnossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benytjtani.

A forgalombahozatali engedély jogosultja erre a készitményre az els6 PSUR-t az engedélyezést kdvetd
6 honapon beliil kdteles benyujtani.

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

° Kockazatkezelési terv

A forgalombahozatali engedély jogosultja kdtelezi magat, hogy a forgalombahozatali engedély
1.8.2 moduljdban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jévahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockédzatkezelési terv benyujtando a kovetkezd esetekben:

* ha az Eurdpai Gydgyszerligynokség ezt inditvanyozza;

* ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informaci6 érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gydgyszeralkalmazasra vagy kockdzatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

e Kockazatminimalizaldsra iranyulé tovabbi intézkedések
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Mielétt a Vyjuvek-et az egyes tagallamokban forgalomba hozzak, a forgalombahozatali engedély
jogosultjanak meg kell allapodnia a nemzeti illetékes hatosaggal az oktatasi program tartalmarol és
formatumarol, beleértve a kommunikacio eszkozeit, a terjesztés modjat és a program barmely egyéb
vonatkozasat is.

A forgalombahozatali engedély jogosultjanak biztositania kell, hogy minden tagallamban, ahol a
Vyjuvek-et forgalmazzak, valamennyi egészségligyi szakember (gyogyszerészek, felird orvosok
és/vagy egészségiigyi szakemberek), valamint a betegek/gondozok, akik varhatdan felirjak,
alkalmazzak vagy feliigyelik a Vyjuvek alkalmazasat, elérje/megkapja az alabbi oktatdé csomagokat,
amelyek célja, hogy felhivjak a figyelmet a Vyjuvek fontos lehetséges kockazataira. Ezeket a
csomagokat leforditjak a helyi nyelvre, hogy minden felhasznalé megértse a javasolt
kockazatcsokkentd intézkedéseket.

Az egészségiigyi szakembereknek sz616 oktaté anyagok az alabbiakbél allnak:
o Utmutat6 egészségiigyi szakemberek szamara
e Videod a Vyjuvek dozisanak elokészitésérol
e Video a Vyjuvek alkalmazasarol

A betegeknek/gondozoknak sz6l6 oktaté anyagok a kovetkezékbdél allnak:
e Utmutato betegek és gondozok szaméra
e Video a Vyjuvek alkalmazasarol

Utmutat6 egészségiigyi szakemberek szamara
Az Gtmutaté a kovetkezOket ismerteti:

Elokeszités és alkalmazas
e Oktatas a Vyjuvek elokészitésérdl €s alkalmazasarol, beleértve egy QR-kodot, amely
hozzaférést biztosit az el6készitésrol és alkalmazasrol szo16 videdhoz.
o Tajékoztatas arrdl, hogy az egészségligyi szakember bemutatd készletet tud rendelni, amely
segiti az egészségligyi szakember, a beteg vagy a gondozo6 oktatasat.

Tarolas és szallitas
e Megfeleld tarolasi koriilmények a Vyjuvek Osszekeverése €s a gyogyszer hasznalata eldtt és
utan
e Az elokészitett fecskenddk alkalmazas helyére szallitasanak kdvetelményei (beleértve a
hémeérséklet és az litemezés feliigyeletét)

Az alkalmazas célkitiizései és tandcsadas a betegnek/gondozonak

e A megfelel6 adagolasi és kezelési terv

e Részletes informaciok a kezelt sebek k6tozésérol

e A tovabbi véletlen expozicido megeldzéséhez mérlegelendo 1épések

o Intézkedések véletlen expozicid és vészhelyzet esetén

¢ Bioldgiai hulladékok megfeleld kezelése

o Az egészségligyi szakembernek at kell adnia a betegeknek/gondozoknak sz616 Gtmutatot a
betegnek/gondozonak, és meg kell beszélnie velikk

o Az egészségiigyi szakembereknek javasolniuk kell, hogy a betegek vegyenek részt a hosszu
tava PASS-01 vizsgalatban

Otthoni kérnyezet
e Az otthoni alkalmazas kovetelményei, beleértve a rendelkezésre allast €s az idoben torténd
alkalmazast
e Otthoni alkalmazas esetén a gyogyszert felird orvosnak kezelési tervet kell készitenie,
amelyben feltiinteti a megfelel6 adagot, és meghatarozza az elsdként és ezt kvetden
kezelend6 sebek fontossagi sorrend;jét
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o A beteg alkalmassaga a készitménynek az egészségiigyi szakember altal végzett, otthoni
alkalmazasara:
* A készitményt otthoni koriilmények kozott alkalmazo egészségiigyi szakember képzése
»  Téjékoztatas/tanacsadas a betegek és gondozok szdmara az otthoni alkalmazasrol,
valamint a betegeknek és gondozdoknak szol6 utmutatd megbeszélése €s atadasa
e A beteg alkalmassaga a gondozo6 vagy a beteg altal végzett, otthoni alkalmazasra:
* A betegnek/gondozonak a Vyjuvek-et legalabb egy alkalommal (vagy ahanyszor az
Osszes 1épés megfeleld kovetéséhez sziikséges) egészségiigyi szakember felligyelete
mellett kell alkalmaznia, egy egészségiigyi intézményben

Utmutaté betegek és gondozék szamara

Az utmutat6 a kovetkezdket ismerteti:

e Oktato vide6 az alkalmazasrol (QR-kod az alkalmazasrol szolo videdhoz vald
hozzaféréshez)

e Hogyan torténik a Vyjuvek alkalmazasa

o A véletlen expozicid megeldzése érdekében mérlegelendd 1épések

o Intézkedések véletlen expozicid és vészhelyzet esetén

e Részletes tajékoztatas a kezelt sebek kotdzésérdl, beleértve a sebre helyezett kotések
cseréjét és artalmatlanitasat

e Biologiai hulladékok megfeleld kezelése

e Javaslat a beteg szamara, hogy vegyen részt a PASS-01 hossza tavua vizsgalatban

Otthoni kérnyezet

e Az otthoni alkalmazas kovetelményei, beleértve a rendelkezésre allast €s az idoben torténd
alkalmazast

e Az elékészitett fecskenddk alkalmazas helyére torténd szallitasanak kovetelményei
(beleértve a tarolasi koriilményeket és az litemezést)

e A Vyjuvek megfelel6 tarolasi koriilményei és a gyogyszer kezelése

e Ha az otthoni alkalmazast gondozo6 vagy beteg végzi, a betegnek/gondozonak a Vyjuvek-et
legalabb egy alkalommal (vagy ahanyszor az 6sszes 1€pés megfeleld kovetéséhez
sziikséges) egészségiigyi szakember feliigyelete mellett kell alkalmaznia, egy egészségiigyi
intézményben

o A gyogyszert feliro orvos kezelési tervet készit, amelyben feltiinteti a megfeleld adagot, €s
meghatarozza az els6ként és ezt kovetden kezelendd sebek fontossagi sorrend;jét

Vide6 a Vyjuvek dozisanak el6készitésérol

A video ismerteti: az 0sszekeveréshez és a Vyjuvek fecskend6k beadashoz torténd elokészitéséhez
sziikséges Osszes 1épést, beleértve az elokészitett fecskendok beadasi helyére szallitasanak feltételeit
az unios alkalmazasi eléirasnak és betegtajékoztatonak megfelelden.

Video6 a Vyjuvek alkalmazasarol

A video ismerteti: az alkalmazas 6sszes 1épését, beleértve a sebkdtozést és a hulladékartalmatlanitast
az unios alkalmazasi eléirasnak és a betegtajékoztatonak, valamint a géntechnologiaval modositott és
biologiai anyagokra vonatkozé nemzeti iranymutatasoknak megfelelden.

e Forgalomba hozatalt koveto intézkedések teljesitésére vonatkozo specialis
kotelezettség

A forgalombahozatali engedély jogosultjanak a megadott hataridon beliil meg kell tennie az alabbi
intézkedéseket:
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Leiras

Lejarat napja

Forgalombahozatali engedélyezés utani, beavatkozassal nem jard
gyogyszerbiztonsagi vizsgalat (post-authorisation safety study, PASS): A
forgalombahozatali engedély jogosultjanak el kell végeznie egy prospektiv,
beavatkozassal nem jard, tobb orszagra kiterjedo vizsgalatot valos klinikai
kornyezetben Vyjuvek-kel kezelt betegek korében, és be kell nyujtania annak
(mutécioival) rendelkez6 dystrophias epidermolysis bullosaban szenvedd
betegeknél, ezen beliil a 6 hdnaposnal fiatalabb betegeknél alkalmazott
Vyjuvek hosszua tavu biztonsagossaganak tovabbi leirasa céljabol.

Végleges jelentés:
2034. december 31.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Vyjuvek 5x10° plakk-képz6 egység/ml szuszpenzid és gél gélhez
beremagén geperpavek

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Minden injekcios iiveg 1 ml felszivhato térfogatli szuszpenzidt tartalmaz, amely 5x10° plakk-képzd
egységet (PFU) tartalmaz a beremagén geperpavekbol.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok a szuszpenzidoban: E422, natrium-klorid, E339, E508, E340.
Segédanyagok a gélben: E464, trometamol, natrium-klorid, E339 és E340.

Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Szuszpenziod és gél gélhez

1 db, szuszpenzidt tartalmazé injekcios iiveg, 1 ml
1 db, 1,5 ml segédanyag gélt tartalmazo injekcios liveg

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

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kiilsoleges alkalmazasra
Felhasznalas el6tt fel kell engedni. Felhasznalas el6tt a szuszpenziot a géllel ssze kell keverni.

Fel kell tiintetni a QR-kodot
Tovabbi informaciokért szkennelje be a QR-kodot vagy latogasson el a kdvetkezd weboldalra:
http://ema.krystallabel.com/

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

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO
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http://ema.krystallabel.com/

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

-15 °C és -25 °C kozott, fagyasztva tarolando.

A fénytdl vald védelem érdekében az injekcios livegeket a dsszekeverés elétt a kiilsé dobozban kell
tartani.

Felengedés utan a felhasznalhatosagi id6: 3 honap hiitve (2 °C — 8 °C). A felengedés idOpontja

[/

Felengedés utan ne fagyassza 0jra.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

Ez a gydgyszer géntechnoldgiaval modositott szervezeteket tartalmaz.
A gyogyszerhulladékokra vonatkozo helyi iranymutatasoknak megfeleléen kell artalmatlanitani.

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Krystal Biotech Netherlands, B.V.
Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX

Hollandia

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1918/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE (SZUSZPENZIO)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Vyjuvek 5x10° PFU/ml szuszpenzi6 gélhez
beremagén geperpavek
Kiilsoleges alkalmazasra

2.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Felhasznalas el6tt a géllel 6ssze kell keverni.

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

1 ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE (GEL)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Gél Vyjuvek-hez
Kiilsoleges alkalmazasra

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ‘

Keverje 6ssze a szuszpenzidval

| 3. LEJARATIIDO |

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA |

Lot

| 5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA |

1,5 ml

| 6. EGYEB INFORMACIOK |
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B. BETEGTAJEKOZTATO

29



Betegtijékoztaté: Informaciok a beteg vagy a gondozé szimara

Vyjuvek 5x10° plakk-képzé egység/ml szuszpenzié és gél gélhez
beremagén geperpavek

WV Eza gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen
mellékhatas bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén
(Mellékhatasok bejelentése) talal tovabbi tajékoztatast.

Ha On egy olyan beteg gondozdja, illetve egy olyan beteg, aki Vyjuvek-et fog kapni, amikor az ,On”
sz6 szerepel ebben a betegtdjékoztatoban, az az On teenddire utal, kivéve, ha masként van jelezve.

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.
- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is
sziiksége lehet.
- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.
- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezel6orvosat vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Vyjuvek és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Vyjuvek alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni a Vyjuvek-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Vyjuvek-et tarolni?

A csomagolds tartalma és egyéb informaciok

AU e

1 Milyen tipust gyégyszer a Vyjuvek és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Vyjuvek egy modositott viruson alapulo génterapia. A gydgyszer hatdoanyaga a beremagén
geperpavek, amely a COL7 human fehérjét kodolo, géntechnologiaval modositott virus.

crer

fokeént a bort érintd ritka genetikai rendellenességben, tigynevezett disztrofias epidermolizis
bullozaban (DEB) szenved6 betegek sebeinek kezelésére alkalmazzak. A gyogyszer a sziiletéstol
kezdve alkalmazhatd. A DEB-et egy hibas gén okozza, amely befolyasolja a bor rétegeit egymashoz
rogzitd COL7 fehérje termel6dését. Ha ez a fehérje hianyzik, vagy nem mikodik megfelelden, a bér
rétegei nem tapadnak 0ssze megfelelden. A bér emiatt nagyon sériillékennyé és felhdlyagzasra
hajlamossa valik.

A Vyjuvek-et gy modositottak, hogy a virus tartalmazza a DEB-ben szenved6 betegek hibas
génjének miikodoképes masolatait. A gyogyszer a gén ilyen miikodoképes masolatait juttatja a sebben
levé sejtekbe, hogy segitse a bor gyogyulasat. A gyogyszerben levé modositott virus és genetikai
anyag nem valtoztatja meg az On sajat DNS-ét.

2 Tudnivalék a Vyjuvek alkalmazasa elott

Nem kaphat Vyjuvek-et:
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- ha allergias a beremagén geperpavekre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Vyjuvek beadasa vagy alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberrel, ha laphamsejtes karcindma tipust bérrakja van. A Vyjuvek nem
alkalmazhato olyan sebeken, amelyeknél laphamsejtes karcinoma diagnoézisat igazoltak vagy ennek
gyanuja all fenn. Laphamsejtes karcindma kialakulasa esetén a Vyjuvek tovabbra is alkalmazhato
egyéb olyan borsebeken, amelyek esetében nem igazoltak laphamsejtes karcinomat, illetve ennek
gyanuja nem all fenn.

Véletlen érintkezés Vyjuvek-kel

Ez a gyogyszer géntechnoldgidval modositott szervezeteket tartalmaz. Bar nem fog beépiilni az On
sajat DNS-¢ébe, el kell kertilni, hogy véletleniil a kisebesedett boron kiviili teriiletekre jusson.

Onnek és/vagy kezeldorvosanak, vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakembernek:

e Keriilnie kell a kdzvetlen érintkezést a kezelt sebekkel (példaul érintéssel vagy vakarassal)
és a kezelt sebek kotszereivel, a kezelés utan koriilbeliil 24 6ran at.

e Kezelborvosanak, a gondozasat végzd egészségiigyi szakembernek és az On gondozdjanak
egyéni védoeszkozoket (példaul kesztylit, maszkot, véddszemiiveget) kell viselnie, amikor
beadjak Onnek a Vyjuvek-et, segitenek a sebek atkotozésekor és artalmatlanitjik az
eszkozoket (példaul kesztytit) — lasd 3. pont: ,,Hogyan kell alkalmazni a Vyjuvek-et?”.

Hosszu tavi utankovetés

Az ezzel a gyogyszerrel kezelt betegek részt vehetnek egy vizsgalatban, amely a gyogyszer hosszi
tava biztonsagossagat tanulmanyozza. Beszéljen kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberrel a vizsgalatrol és arrdl, hogyan vehet részt benne.

Egyéb gyogyszerek és a Vyjuvek
Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert a jelenleg

vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirol.

Nincs informacié arrél, hogy a Vyjuvek hogyan léphet kolcsdnhatésba az On sebein alkalmazott
mas gyogyszerekkel. Ne alkalmazzon a Vyjuvek-kel egyiitt mas gyogyszereket a sebeire. Amint a
Vyjuvek kitisztult a sebekbdl, folytatodhat a rutinellatas.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer mas gyogyszerekkel egyiitt torténd alkalmazasaval
kapcsolatban, kérdezze meg kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
Vyjuvek-kel végzett kezelése vagy a Vyjuvek felhasznalasa eldtt beszéljen kezeldorvosaval vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberrel.

Ennek a gyogyszernek a terhességre €s a sziiletendd gyermekre gyakorolt hatdsai nem ismertek. A
Vyjuvek alkalmazasa terhesség alatt nem ajanlott.

A Vyjuvek-et szoptatd n6knél nem vizsgaltak. Nem ismert, hogy atjut-e az anyatejbe. Fontos, hogy
tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert, ha szoptat vagy
szoptatast tervez. Ezutan segitenek Onnek eldonteni, hogy a szoptatast fiiggesszék fel, vagy a kezelést
szakitsak meg, figyelembe véve a szoptatas elényét a gyermek, illetve a Vyjuvek eldnyét az On
szempontjabol.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
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A Vyjuvek varhatoan kis mértékben vagy egyaltalan nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

3 Hogyan kell alkalmazni a Vyjuvek-et?

A Vyjuvek kizarélag sebeken torténd kiilséleges alkalmazasra szolgal. A Vyjuvek-et orvos vagy
egészségiigyi szakember alkalmazza hetente egyszer, korhdzi vagy otthoni koriilmények kozott. Ha
kezelborvosa vagy a gondozasit végzé egészségiigyi szakember megfelelének itéli, On vagy
gondozdja is alkalmazhatja a gydgyszert, miutan On/gondozoja megfeleld oktatast kapott.

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember altal
elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem biztos az adagolast illetéen, kérdezze meg
kezelborvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

A Vyjuvek maximalis ajanlott heti adagja 3 évnél fiatalabb gyermekek esetében legfeljebb 1 ml
(2x10° PFU).

A Vyjuvek maximalis ajanlott heti adagja felnéttek és 3 éves vagy annal id6sebb gyermekek esetében
legfeljebb 2 ml (4x10° PFU).

Sebteriilet (cm?)* Térfogat (ml)
<20 <0,2

20 — <40 0,2 — <0,4

40 — 60 0,4 - <0,6

60 — <200 0.6 <2

PFU = plakk-képz0 egység

*A Vyjuvek-et a kivalasztott sebre kell felvinni, kis cseppekben, egymastol koriilbeliil 1 cm x 1 cm
(ujjnyi) tavolsagra.

Elo6fordulhat, hogy az egyes kezelési vizitek soran nem minden seb kezelése lehetséges. A Vyjuvek-et
a sebek zarodasaig kell alkalmazni, miel6tt 4j kezelni kivant seb(ek)et valasztanak ki. Ha a korabban
kezelt sebek ujra felnyilnak, ezek heti kezelését kell elsédleges fontossagunak tekinteni. Ha nincsenek
sebek, a Vyjuvek-et nem szabad alkalmazni.

Hogvan kell alkalmazni a Vyjuvek-t?

A gyogyszerésze el6késziti Onnek a Vyjuvek-et. A Vyjuvek-et kupakkal lezart fecskenddékben kapja
meg. Ellendrizze, hogy a javasolt adagolasnak megfeleléen az elbirt szamu fecskendd van Onnél.

Seb eldkészitése
A sebeket 6vatosan meg kell tisztitani a Vyjuvek alkalmazasa elétt.
e Ovatosan tavolitson el minden gyogyszert és kendcsot a sebteriiletrdl.
e Ne hasznaljon olyan készitményeket, amelyek virusellenes szereket tartalmazhatnak. Ha
nem biztos abban, hogy az On altal alkalmazott készitmény tartalmaz-e ilyen szereket,
kérdezze meg kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.

A fecskendd elékeszitése

A Vyjuvek fecskenddket a gydgyszertdrban miianyag zsakban, megfelelen szigetelt taroloeszkozben
adjéak ki az alkalmazas helyére (példaul a korhazi vagy otthoni kdrnyezetbe) szallitashoz (1asd 5. pont,
Hogyan kell a Vyjuvek-et tarolni?).

A szigetelt taroloeszkoz atvételét kvetden a taroloeszkozt tiszta és az esetleges szennyezdodéstol
mentes, védett, szobahdmérsékletii helyen kell tarolni.
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e A taroloeszkozt kizarolag az alkalmazasért felel6s személy nyithatja ki.
e Az alkalmazasért felelos személynek a felhasznalas elott ellendriznie kell, hogy a tartaly
sértetlen-¢, és nincsenek szivargasra utald jelek.

Terhes ndk nem készithetik eld és nem adhatjak be a Vyjuvek-t, és keriilniiik kell a kdzvetlen
érintkezést a borrel a gydgyszer alkalmazasanak helyén, vagy olyan kotszerekkel, amelyek a

gyogyszerrel érintkeztek.

A Vyjuvek kezelése soran egyéni véddeszkdzoket, példaul kesztytit, maszkot és védoszemiiveget kell

viselni.

Készitse el6 a fecskend6t.

e Minden 0 fecskend6 esetében az els6 hasznalat el6tt a fecskendd dugattyujat kissé le kell
htzni, majd 6vatosan felfelé kell nyomni a fecskendd hegye felé.
e A fecskendd hegyén egy kis csepp Vyjuvek-nek kell megjelennie.

Vigye fel a Vyjuvek-et a kivalasztott sebre
kis cseppekben, egymastol koriilbeliil
1 cm x 1 cm (ujjnyi) tavolsagra, ugy, hogy
csak a Vyjuvek csepp érjen a sebhez.

A fecskendd hegye nem érhet a bérhoz, hogy
a fecskenddében levo gél ne szennyez6djon.

A cseppekbdl kialakitott mintazatnak
nagyjabol egy pontracshoz kell hasonlitania.

Az alkalmazott Vyjuvek mennyisége a seb
méretének csokkenésével vagy
novekedésével valtozhat.

Miutan a Vyjuvek-et felvitte a sebre, fedje be
a sebet nem nedvszivo, viztaszitd kotszerrel
(olyan kotszerrel, amely nem szivja fel a
Vyjuvek-et). A kotést a sebnél valamivel
nagyobb méretre kell vagni, de ez az On

crcr

Azutan, hogy a Vyjuvek cseppeket a
viztaszito kotés befedi, a seben egy vékony,
egyenletes Vyjuvek réteg alakul ki.

N

A sebre valo standard kotszert nagyobb
méretre kell vagni, mint a nem nedvszivo,
viztaszito kotést. Fedje be a nem nedvszivo
kotést a standard kotszerrel.

A kotést a kezelés utan koriilbeliil 24 oraig kell fent hagyni.

A kezelt sebek teriiletét és a kdtéseket ne érintse meg és ne vakarja.

A Vyjuvek-es kotés cseréje utan folytatodhat a rutinellatas.
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Intézkedések véletlen expozicio esetén
Véletlen expozicio (példaul szembe vagy nyalkahartyara froccsenés) esetén legalabb 5 percen at
oblitse le tiszta vizzel.

Ep bérre keriilés esetén alaposan tisztitsa meg az érintett teriiletet szappannal és vizzel és/vagy
fertotlenitdszerrel.

Meg kell tisztitani minden munkafeliiletet, amely érintkezésbe keriilhetett a beremagén geperpavekkel,
¢s minden kidmlést virusolo szerrel, példaul hipoval kell fertotleniteni.

Fecskendd artalmatlanitasa

Minden hasznalt vagy fel nem hasznalt Vyjuvek fecskendét, vagy a Vyjuvek-kel esetleg érintkezésbe
keriilt anyagot (példaul kesztyiik) a gyogyszerhulladékokra vonatkozo helyi iranymutatasoknak
megfelelden kell artalmatlanitani.

A sebekre helyezett kotések cseréje és artalmatlanitasa

A Vyjuvek-kel kezelt sebek kotéseit cserélo (vagy a kotéscserében segitd) és ezek artalmatlanitasat
végzo személyeknek védokesztylt kell viselniiik.

Minden olyan kotszert, amely érintkezésbe keriilhetett a Vyjuvek-kel, virusellenes szerrel, példaul
hipoval kell fertotleniteni. A ferttlenitett kotszereket a haztartasi hulladékban, kiilon lezart milanyag

zsakban vagy a helyi eléirasoknak megfelel6en lehet artalmatlanitani.

Ha a betegtajékoztatd elolvasasa utan kérdése van, kérdezze meg kezeldorvosat vagy a gondozasat
végzo egészségiigyi szakembert.

Mennyi ideig kell alkalmazni a Vyjuvek-et?

A gyogyszert hetente kell alkalmazni, egészen a sebek zarodasaig. Ha a korabban kezelt sebek ismét
felnyilnak, a gyogyszert Gjra alkalmazni kell. Eléfordulhat, hogy a Vyjuvek nem alkalmazhatd minden
egyes kezelésnél az 6sszes seben. Ha nincsenek sebei, nem kaphat Vyjuvek-kezelést.

Ha az eléirtnal tobb Vyjuvek-et alkalmazott

A Vyjuvek tuladagolasaval kapcsolatban kevés klinikai tapasztalat all rendelkezésre. Tuladagolas
esetén kezeldorvosa vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakember sziikség szerint kezeli a
tiineteket.

Ha elfelejtette alkalmazni a Vyjuvek-et

Ha kimaradt egy adag, a Vyjuvek-et a lehet6 leghamarabb alkalmazni kell, és folytatni kell a heti
kezeléseket. Nem javasolt a kezelés leallitasa a kezeldorvossal vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel valo el6zetes egyeztetés nélkiil.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

4 Lehetséges mellékhatasok

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

A klinikai vizsgalatban jelentett, leggyakrabban eléfordulé mellékhatasok a kdvetkezdk voltak:
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Gyakori (10-bol legfeljebb 1 fot érinthet)
e a bor viszketése

hidegrazas

a bor kivorosodése

borkitités

kohoges

orrfolyas

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat
végz6 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges
mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatdsag részére is bejelentheti az
V. fiiggelékben taldlhaté elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is
hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5 Hogyan kell a Vyjuvek-et tarolni?

A gyogyszert kupakkal lezart fecskendékben, lezarhaté milanyag zsakban, megfeleld, szigetelt
taroloeszkdzben (,,kiilso taroloeszkdz”) fogja megkapni a szallitashoz. A gyogyszert a gyogyszerésze
altal javasolt modon tarolja.

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

Gyogyszerésze felelos a gyogyszer megfeleld tarolasaért. Az alabbi informéciok a gyogyszerészének
sz6lnak.

-15 °C és -25 °C kozott, fagyasztva tarolando.
Az injekcios iivegeket a fénytdl vald védelem érdekében, a felengedés el6tt tartsa a dobozban.

Felengedés utan a doboz(oka)t hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) legfeljebb 3 honapig lehet tarolni.

Az Osszekeverés utan felhasznalasra kész allapotban a kémiai és fizikai stabilitas 2 — 8 °C-on 168 éran
at (7 napig) vagy -15 °C — -25 °C-on legfeljebb 42 napon at bizonyitott. Mikrobioldgiai szempontbol a
készitményt azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalas el6tt a
felhasznalasra kész allapotban torténd tarolas idejéért és koriilményeiért a felhasznald a felelds, és az
rendszerint nem lehet hosszabb 24 6ranal 2—-8°C-on, kivéve, ha a keverés ellenOrzott és validalt
aszeptikus koriilmények kozott tortént.

A fecskendoket legfeljebb 8 oran at lehet szobahdmérsékleten hagyni.

A lejarati id6 utan ne hasznalja fel ezt a gyogyszert. A fecskenddk szine az opaleszkalod sargatol a
szintelenig valtozhat. Ne alkalmazza ezt a gyogyszert, ha barmilyen elszinez6dést észlel.

Ha barmilyen kérdése van, kérdezze meg kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembert.
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6 A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz a Vyjuvek?

- A készitmény hatoanyaga a beremagén geperpavek. Egy injekcios iiveg 1 ml-ben 5x10° PFU
beremagén geperpavek szuszpenzidt tartalmaz.
- Egyéb 0sszetevok:
- Szuszpenzid: glicerin (E422), natrium-klorid, dinatrium-foszfat (E339), kalium-klorid
(E508), dikalium-foszfat (E340).
- Gél: hipromelldz (E464), trometamol, natrium-klorid, dinatrium-foszfat (E339),
dikalium-foszfat (E340).

Milyen a Vyjuvek kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Vyjuvek 5x10° PFU/ml szuszpenzio6 és gél gélhez.

Szuszpenzid

A fagyasztott allapotbol valo felengedés utan opaleszkalo sarga vagy szintelen szuszpenzio. Hore
lagyuld elasztomer zarassal és zold kupakkal ellatott, cikloolefin kopolimer injekcids iivegben keriil
forgalomba, amely 1 ml szuszpenziot tartalmaz.

Gel

A fagyasztott allapotbdl valo felengedés utén tiszta, viszkozus gél. Brombutil-elasztomer dugoval és
kék kupakkal ellatott, 1-es tipust injekcios iivegben keriil forgalomba, amely 1,5 ml gélt tartalmaz.

Minden dobozban egy szuszpenziot tartalmazoé injekcios tiveg és egy gélt tartalmazo injekciods liveg
talalhato.

A forgalombahozatali engedély jogosultja
Krystal Biotech Netherlands, B.V.

Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX

Hollandia

Gyarto

Krystal Biotech Switzerland GmbH
Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX

Hollandia

A betegtajékoztato6 legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:
Egyéb informacioforrasok
A gyogyszerrol részletes informaciod az Europai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan (

http://www.ema.europa.cu) talalhato. Ugyanitt mas, a ritka betegségekre ¢és kezelésiikre vonatkozo
informaciot tartalmazo honlapok cimei is megtalalhatok.

A termék alkalmazasara vonatkozé részletes informaciok a lent lathatod vagy a kiilsé dobozon
talalhat6 QR-kod okostelefonnal torténd beolvasasaval is elérhetok.

Ugyanez az informacid az alabbi URL-cimen is elérhetd: http://ema.krystallabel.com/

Fel kell tiintetni a QR-kodot
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Az alabbi informaciok kizarolag egészségiigyi szakembereknek szélnak:
A felhasznalas el6tt olvassa el az alkalmazasi el6irast.

A Vyjuvek el6készitése és alkalmazasa

Ez a gyogyszer géntechnologiaval modositott szervezeteket tartalmaz.

Az elokészités, az alkalmazas és az artalmatlanitas soran megfelelé ovintézkedéseket kell tenni. A
Vyjuvek kezelése soran egyéni véddeszkozoket (példaul kesztyiit, maszkot és véddszemiiveget) kell
viselni.

Terhes egészségligyi szakemberek vagy gondozok nem adhatjak be a Vyjuvek-et, és nem
érintkezhetnek kozvetleniil a kezelt sebekkel, illetve semmilyen anyaggal, amely a kezelt sebekkel

érintkezett.

Elokészités az alkalmazas el6tt

A Vyjuvek elékészitéséhez kovesse az alabbi 1épéseket.

Minden dobozban egy szuszpenziot tartalmazo injekcios iiveg (1 ml) és egy gélt tartalmazo injekcios
iveg (1,5 ml) talalhato.

Osszekeverés utan a gyogyszer koncentracioja 2x10° PFU/ml.
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1. tablazat: Elokészités az alkalmazas elott

Hasznalat el6tt az injekcios
iivegeket ki kell venni a dobozbol,
¢és szobahdmeérsékleten kell hagyni.
(1. 1épés).

Az injekcios tlivegek felengedés utan
(koriilbeliil 30 perc) nem
fagyaszthatok jra. (2. 1épés)

Szemrevételezéssel ellendrizze a
szuszpenziot tartalmazo injekcios
iiveget. A szuszpenzidban lehetnek
fehér-piszkosfehér részecskék,
amelyek a készitmény szerves részét
képezik.

A szuszpenzi6 szine az opaleszkalo
sargatol a szintelenig valtozhat. Ne
alkalmazza ezt a gyogyszert, ha
barmilyen részecskét vagy
elszinezddést észlel.

Szemrevételezéssel ellendrizze a
gélt tartalmazo injekcids iiveget. A
g€l atlatszo, szintelen, viszkozus gél.
Ne hasznalja a gélt, ha barmilyen
részecskét vagy elszinezddést észlel.
Ovatosan forditsa 4—5-szor fejjel
lefelé a szuszpenzidt tartalmazo
injekcios iiveget, hogy a tartalmat
elkeverje.

Vegye le a kupakokat az injekcios

1. 1épés

2. 1épés

iivegekrdl, és tisztitsa meg Gele Vyj“"elf,t
. T o rer (3 szuszpenzio
mindegyik injekcios liveg dugojat . tartalmazé tartaI;maz()
egy alkoholos tirlkenddvel. Hagyja injekeios dveg  injekeids iive
Oket megszaradni. (balra) (jobbra)
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Aszeptikus technikaval egy 3 ml-es
fecskendovel és thivel (pl. 16G vagy
18G) szivjon fel 1 ml felengedett
szuszpenziot (1. 1€pés).

Vigyen at 1 ml felengedett
szuszpenziot a felengedett gélt
tartalmazo injekcios iivegbe
(2. 1épés).

1. 1épés

Vyjuvek szuszpenziot tartalmazo
injekcids iiveg Gélt tartalmazé injekcids iiveg

Anélkiil, hogy a tiit teljesen kivenné
a gélt tartalmazo injekcios livegbdl,
huzza addig a tiit, hogy az a
folyadék felett legyen, szivjon fel

1 ml leveg6t (Iégbuborék-Air
pocket), hogy az 1 ml Vyjuvek
szuszpenzid hozzaadasa utan
kiegyenlitse a nyomast a gélt
tartalmazo injekcids tivegben, és
csak ezutan huzza ki a fecskendot €s
a tlit, majd dobja ki ezeket.

A szuszpenzidt és gélt egyiitt
tartalmazo injekcios liveg az
utmutaté hatralevo részében
Vyjuvek injekcids liveg
megnevezéssel szerepel.

Vyjuvek injekcids iiveg
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Tegyen egy alkoholos torlokenddt a
gélt tartalmazo injekcids iiveg
dugojara, és erételjesen, kézzel
razza az injekcios iiveget legalabb
10 masodpercig. A segédanyag
gélnek teljesen fel kell vennie a
szuszpenziot, hogy homogén gélt
képezzen.

Szemrevételezéssel ellendrizze a
Vyjuvek injekcios iiveget. A
hatbéanyagot tartalmazo gélben
lehetnek fehér-piszkosfehér
részecskék, amelyek a termék
szerves részét képezik. Az
osszekevert készitmény szine a
szuszpenzidhoz hasonléan az
opaleszkal6 sargatol a szintelenig
valtozhat. Ne alkalmazza ezt a
gyogyszert, ha barmilyen részecskét
vagy elszinezddést észlel.

Vyjuvek injekcids iiveg

Csatlakoztasson egy uj tiit (példaul
16G vagy 18G) egy 1 ml-es
fecskenddhoz, és lassan szivjon fel
0,5 ml Vyjuvek-et

(1. 1épés). Ne forditsa fel az
injekcios liveget a Vyjuvek
fecskendd kihuzasahoz.

Anélkiil, hogy a tiit kivenné az
injekcios livegbdl, huzza a tii hegyét
a Vyjuvek folé, és vegye le a
fecskendot ugy, hogy a tii az
injekcios liveg dugdjaban maradjon
(2. 1épés).

Légbuborék alakulhat ki, ami
normalis jelenség.

1. 1épés

2. 1épés

Vyjuvek injekcids iiveg

Air pocket

40




A légbuborék eltavolitasahoz
ovatosan mozgassa a fel és le
dugattyut.

NE UTOGESSE a fecskend6t a
1égbuborék eltavolitasahoz.

Kis buborékok maradhatnak vissza,
ez normalis jelenség.

Tegye a kupakot a fecskendore, és
tegye félre.

=

=

=
[U' N _ NN M@

Fogja meg a kovetkez6 1 ml-es
fecskendot, és illessze a gélt
tartalmazo injekcios iiveg
dugdjaban 1évo6 tiire, majd
szivjon fel 0,5 ml Vyjuvek-et,
tavolitsa el a Iégbuborékot, és
tegyen kupakot a fecskendoére.
A felszivhat6 térfogat 2,0 ml
(4x10° PFU).

Sziikség szerint ismételje meg a
javasolt adagolas alapjan.

A fecskendon fel kell tiintetni a
beteg azonositojat, a készitmény
nevét, a tétel szamat, a lejarati
datumot és a tarolasi
koriilményeket. Ne takarja el a
fecskenddn az alkalmazashoz
sziikséges jeloléseket.

A kupakkal lezart Vyjuvek
fecskenddket tegye egy
lezarhat6 miianyag zsakba.

A milanyag zsakon fel kell
tiintetni a beteg azonositojat, a
készitmény nevét, a tételszamot,
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a lejarati datumot ¢és a tarolasi
koriilményeket.

Adott héten legfeljebb 2 ml
(négy 0,5 ml-es fecskendd)
hasznalhato, mivel ez a
maximalis heti adag.

Tegye a Vyjuvek fecskenddket tartalmazd, lezarhatdo miianyag zsakot egy megfeleld, szigetelt,
harmadik taroloeszkozbe (,,kiils6 taroldeszkdz”) a szallitashoz megfeleld, 2 °C és 8 °C kozotti
szallitasi hdmérséklet fenntartasa és a fénytdl vald védelem érdekében.

A kiils6 taroloeszkozt a szallitashoz teljesen le kell zarni.

Az elokészitett Vyjuvek fecskenddk szallitasahoz kialakitott kiilso taroloeszkdzt csak az alkalmazas
helyén szabad kinyitni.

Intézkedések véletlen expozicid esetén

Meg kell tisztitani minden feliiletet, amely beremagén geperpavekkel keriilhetett érintkezésbe, és
minden kidmlést virucid szerrel, példaul 70%-os izopropil-alkohollal, 6%-os hidrogén-peroxiddal
vagy <0,4%-0s ammonium-kloriddal kell fertétleniteni.

Véletlen expozicid (példaul szembe vagy nyalkahartyara froccsenés) esetén legalabb 5 percen at kell
obliteni tiszta vizzel.

Ep bérre keriilés vagy tiiszirasos sériilés esetén alaposan tisztitsa meg az érintett teriiletet szappannal
és vizzel és/vagy fert6tlenitOszerrel.

A gybgyszer artalmatlanitdsara vonatkozo évintézkedések

Az els6 kotéscserébol szarmazo kotszereket fertdtlenitse virucid szerrel, példaul 70%-os izopropil-
alkohollal, 6%-o0s hidrogén-peroxiddal vagy <0,4%-o0s ammonium-kloriddal, és a fertétlenitett
kotszereket kiilon lezart milanyag zsédkban a haztartasi hulladékkal vagy a helyi kovetelmények szerint
artalmatlanitsa.

Minden hasznalt vagy fel nem hasznalt Vyjuvek fecskendét, vagy a Vyjuvek-kel esetleg érintkezésbe

kertiilt anyagot (példaul tiik, fecskenddk, kesztyiik) a gydgyszerhulladékokra vonatkozé helyi
iranymutatasoknak megfeleléen kell artalmatlanitani.
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