VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn.

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas inniheldur 0,375 mg af ocriplasmini” i 0,3 ml lausn (1,25 mg/ml). Petta veitir nytanlegt
magn sem nemur stokum 0,1 ml skammti og inniheldur 0,125 mg af ocriplasmini.

"Ocriplasmin (ocriplasminum) er styfd utgafa plasmins ir ménnum sem framleidd er med radbrigda
erfoatekni 1 Pichia pastoris tjaningarkerfi.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn (stungulyf).
Teer og litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

JETREA er ®tlad fullordnum til medferdar 4 glerhlaupstogi (vitreomacular traction — VMT), p.m.t.
pegar pad tengist sjénudepilsgati (macular hole) sem er 400 mikron eda minna i pvermal (sja
kafla 5.1).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Einungis par til heefir augnleeknar meo reynslu af inndalingu 1 glerhlaup mega gefa JETREA.
Greining 4 glerhlaupstogi 4 ad byggja a kliniskri heildarmynd, par med talid sogu sjuklings, kliniskri
skodun og ranns6knum med notkun nugildandi greiningarteekja eins og t.d. sneidmyndatoku af
sjonhimnu (optical coherence tomography).

Skammtar

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn er lyfjaform sem pynnt hefur verid fyrirfram, engin frekari
pynning er porf. Radlagdur skammtur er 0,125 mg 1 0,1 ml af lausn gefinn med inndeelingu 1 glerhlaup
sjuka augans, einu sinni sem stakur skammtur. Hvert hettuglas ma adeins nota einu sinni og adeins til
lyfjagjafar 1 eitt auga. Ekki er maelt med pvi ad veita medferd med JETREA 1 hitt augad samtimis eda
innan 7 daga eftir upphaflegu inndzlinguna til pess ad pad sé¢ haegt ad fylgjast med auganu eftir
inndeelingu, p.m.t. haettunni 4 sjonskerdingu 1 auganu sem delt var i. Endurtekin gjof i sama auga er
ekki raologo (sja kafla 4.4).

Sja leidbeiningar um eftirlit eftir inndeelingu i kafla 4.4.

Sérstakir sjuklingahopar

Skert nyrnastarfsemi

Engar formlegar rannsoknir hafa verid gerdar 4 JETREA hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi.
Ekki parf ad breyta skommtum eda gera sérstakar radstafanir hja sjuklingum med skerta
nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).




Skert lifrarstarfsemi
Engar formlegar rannsoknir hafa verid gerdar 4 JETREA hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Ekki parf ad breyta skommtum eda gera sérstakar radstafanir hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi
(sja kafla 5.2).

Aldradir
Aldradir hafa verid rannsakadir i kliniskum rannséknum. Ekki er porf 4 skammtaadlogun.

Born

Notkun JETREA a ekki vi0 hja bérnum yngri en 18 ara vid abendingunni glerhlaupstogi
(vitreomacular traction — VMT), p.m.t. pegar pad tengist sjonudepilsgati (macular hole) sem er

400 mikron eda minna i pvermal. Fyrirliggjandi upplysingar um notkun hja bérnum eru tilgreindar 1
kafla 5.1.

Lyfjagjof
Einnota hettuglas, eingéngu @tlad til notkunar i glerhlaup (intravitreal use).

Fyrir adgerdina geeti purft ad gefa augndropa med syklalyfi samkvamt fyrirmaelum augnleknisins.

Varudarradstafanir sem parf ad gera adur en lyfio er medhondlad eda gefio

Innd=ling 1 glerhlaup skal fara fram vid stadladar smitgataradstaedur, par med talid med hefdbundinni
sotthreinsun handa fyrir skurdadgerd (surgical hand disinfection), notkun safora hanska, saefos
skurdstofulins, seforar augnlokatangar (eda samberilegs dhalds) og beitingu seforar augnastungu til
a0 draga ut vokva (ef naudsyn krefur). Fyrir inndalingu skal sétthreinsa hudina kringum augad,
augnlokid og yfirbord augans og gefa fullnegjandi staddeyfingu og breidvirkt 6rverueydandi lyf til
stadbundinnar notkunar i samreemi vid stadladar leekningaradferdir.

Adeins skal gefa 0,1 ml af 0,3 ml heildarlausninni sem er 1 hettuglasinu. Prysta skal ut 6llu umfram
rammali fyrir inndeelingu til pess ad stakur 0,1 ml skammtur sem inniheldur 0,125 mg ocriplasmin sé
gefinn. Sja leidbeiningar 1 kafla 6.6 um medhdndlun lyfsins.

Innd=zlingarnalinni skal stungid inn 3,5-4,0 mm fyrir aftan gleerubrun (limbus) og inn { att ad midju
glerhlaupsholsins, framhja larétta lengdarbaugnum. Rummali til inndaelingar, sem nemur 0,1 ml, er
svo sprautad inn i mitt glerhlaupid.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Syking eda grunur um sykingu i eda umhverfis augad.

4.4 Sérstok varnadarord og varadarreglur vio notkun

Eftirlit eftir inndeelingu

JETREA er einungis gefid med inndelingu i glerhlaup. Inndelingar 1 glerhlaup hafa verid tengdar
bolgum/sykingu 1 auga, bleedingum i auga og auknum augnprystingi (intraocular pressure — [OP).
Avallt verdur ad nota videigandi smitgat vid inndaelingu. I kjolfar inndzelingar i glerhlaup skal fylgjast
med pvi hvort aukaverkanir koma fram hja sjiklingum a bord vid (en einskordast ekki vid)
bolgur/sykingu 1 auga og haeekkun augnprystings. Skammvinn haekkun augnprystings med
skammvinnri blindu og stddvun & blodfledi til sjontaugar hefur komid fyrir innan 60 minatna fra
inndeelingu JETREA. Eftirlit med haekkun augnprystings getur falist 1 athugun 4 blodfleedi i
sjontaugarenda strax eftir inndelingu og augnprystingsmeelingu innan 30 minttna fra inndelingu.
Meta ma bolgur/sykingu i auga med augnsjarskodun (biomicroscopy) tveimur til sjé dogum eftir
inndaelingu. Sjuklingum skal leidbeint um ad greina tafarlaust fra 6llum einkennum sem bent geta til
bolgu/sykingar i auga eda 60rum einkennum tengdum sjon eda augum. Ef eitthvad af ofangreindu
kemur upp skal medhdndla pad 1 samreemi vid almennar l&ekningaadferdir.




Tvihlida medferd
Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 6ryggi og verkun JETREA begar pad er gefid 1 bedi augu
samtimis. bvi er ekki meelt med pvi ad lyfid s¢ gefio i bedi augu samtimis.

Endurtekin notkun
Endurtekin notkun JETREA 1 sama auga hefur ekki verid nagilega rannsékud og er pvi ekki meelt med
henni.

Hopar par sem engin eda takmorkud gdgn eru fyrirliggjandi

JETREA hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med stor sjonudepilsgdt (> 400 mikron), mikla
naersyni (> 8 1 ljosbrotsleioréttingu eda dxullengd > 28 mm), augasteinsleysi, sogu um sjonulos med
rifun, 6stodugleika linsugjardar, nylega augnadgerd eda inndaelingu i1 auga (p.m.t. medferd med
leysigeisla), sykursykissjonukvilla vegna nyzdamyndunar og bandvefsummyndunar (proliferative
diabetic retinopathy), blodpurrdarsjonukvilla, blazdalokanir 1 sjonhimnu, aldurstengda
sjonudepilshrérnun med utferd (exudative age-related macular degeneration — AMD) og bladingu i
glerhlaup. Medferd er ekki radlogo hja peim sjuklingum.

Takmorkud reynsla er hja sjuklingum med sykursykissjonukvilla sem ekki er vegna nyeedamyndunar
og bandvefsummyndunar eda sogu um &dahjupsbolgu (p.m.t. virka og alvarlega bolgu) eda verulega
augnaverka. Geta skal varadar vid medferd peirra sjuklinga.

Annad

Ekki er haegt ad utiloka hattuna 4 hlidrun augasteins eda titringi i augasteini. Ef pessi aukaverkun
kemur fyrir skal medhondla hana samkvamt hefdbundinni leknismedferd. Fylgjast skal med
sjuklingum & videigandi hatt (sja kafla 4.8 og 5.3).

Ahrif ocriplasmins (sérstaklega minnkud vidlodun glerhlaups vid sjénudepil eda algert glerhlaupslos
ad framan [PVD]) minnka hj4 sjuklingum med himnu framan sjonu (epiretinal membrane — ERM) eda
med pvermal VMA > 1500 mikron (sja kafla 5.1).

Hetta er 4 markteekri skerdingu 4 sjonskerpu 1 fyrstu vikunni eftir inndelingu. Fylgjast skal med
sjuklingum med tilliti til pess (sja kafla 4.8).

Augnrannsoknir kunna ad vera 6edlilegar eftir lyfjagjof med JETREA. ber eru m.a sneidmyndataka af
innvidum augans (OCT), augnspeglun (svorun i midgrof sjonu), profun 4 litsjon (Roth°28-hue) og
raftit af sjonhimnu 1 heild sinni (full-field ERG). Petta ®tti ad hafa 1 huga pegar pessar profanir eru
notadar til ad greina og hafa eftirlit med 6drum sjukdomum (sja kafla 4.8).

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir 4 milliverkunum.

Ocriplasmin er proteinkljifandi ensim med serin proteasavirkni sem getur verid til stadar i auganu 1
nokkra daga eftir inndalingu i glerhlaup (sja kafla 5.2). Notkun lyfsins 4 sama timabili og notkun
annarra lyfja i sama auga kann ad hafa ahrif a virkni beggja lyfja og pvi er ekki meelt med slikri

notkun.

Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um samhlida notkun ocriplasmin med &dapelsvaxtarpattar-
(VEGEF vascular endothelial growth factor) hemlum og hun er pvi ekki raologo.

Ekki er gert rad fyrir neinum alteekum milliverkunum.



4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Engar upplysingar liggja fyrir um notkun JETREA & medgdngu. Rannsoknir a eiturahrifum a axlun

hafa ekki verid gerdar. Altek utsetning fyrir JETREA eftir inndeelingu 1 glerhlaup er talin vera litil.
JETREA 4 adeins a0 nota 4 medgongu ef kliniskur avinningur vegur pyngra en hugsanleg ahetta.

Brjostagjof
Ekki er vitad hvort JETREA skilst ut 1 brjostamjolk hja konum. JETREA 4 adeins ad nota medan a
brjostagjof stendur ef kliniskur avinningur vegur pyngra en hugsanleg ahetta.

Frjésemi
Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif JETREA 4 frjosemi.

4.7  Abhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Inndeling JETREA i glerhlaup getur haft vaeg ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla vegna
hugsanlegra timabundinna sjontruflana (sja kafla 4.8). I slikum tilfellum ettu sjuklingar ekki ad aka né
nota vélar par til pessar sjontruflanir eru lidnar hja.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi
I kliniskum ihlutandi ranns6knum hafa yfir 1400 sjuklingar fengio radlagda skammtinn 0,125 mg af
JETREA.

Allar aukaverkanir voru fra augum. I 3 kliniskum rannsoknum med eftirfylgni frd 6 manudum
(TG-MV-006 og TG-MV-007) upp i 24 manudi (TG-MV-014), voru algengustu aukaverkanirnar
augngrugg, augnverkur, blossasyn og litskynvilla, auk blaedingar i taru af voldum framkvemdar
inndelingarinnar. Flestar aukaverkanirnar komu fram fyrstu vikuna eftir inndelingu. Faestar pessara
aukaverkana voru alvarlegar, par voru vagar eda miolungs verulegar og hjodnudu a 2 til 3 vikum.
Upplysingar um bata & sérstokum aukaverkunum eins og litskynvillu og ERG-breytingum ma finna i
videigandi malsgrein i kaflanum ,,Lysing & v6ldum aukaverkunum®.

Helstu kliniskt markteeku aukaverkanirnar voru m.a. skammvinn blinda, sjonurof, sjénulos, hlidrun
augasteins og steekkun sjonudepilsgats.

Listi yfir aukaverkanir
I eftirfarandi t6flu eru teknar saman peer aukaverkanir sem greint var fra { auganu sem var medhondlad
i kliniskum ranns6knum og/eda eftir markadssetningu.

Einnig hefur verid greint fra sjoneinkennum sem skynjud voru i andstedu (contralateral) auga eda i
badum augum (bilateral).

Aukaverkanirnar sem eru hugsanlega af voldum inndeelingarferlisins eda JETREA eru flokkadar eftir
MedDRA flokkun eftir lifferum og tioniflokkun sem skilgreind er & eftirfarandi hatt: mjog algengar
(>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgaefar (=1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til
<1/1.000), koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tioni t fra
fyrirliggjandi gdgnum). Innan hvers tidniflokks er aukaverkunum radad pannig ad paer sem eru
alvarlegastar eru taldar upp fyrst.



Augu Mjég algengar
Augngrugg, augnverkur, bleding i taru, litskynvilla”

Algengar

Skert sjonskerpa’, sjonskerding", sjonsvidsgalli®, pokusyn, blading i sjonu,
bleding i glerhlaupi, sjonudepilsgat’, hrérnun sjonudepils, hrérnun sjonu,
sjonudepilsbjigur?, sjonubjugur?, sjonulitpekjukvilli, bjogud sjon
(metamorphopsia), tarubjugur, bjigur 4 augnlokum, glerhlaupsbolga, frumur
i fremra holfi, ertirodi i fremra holfi, litubdlga, blossasyn, bl6dsokn 1 taru,
blodsokn 1 auga, glerhlaupslos, erting 1 auga, augnpurrkur, tilfinning um
adskotahlut 1 auga, kladi 1 auga, 6peegindi 1 auga, ljosfeelni, aukin tdramyndun

Sjaldgeefar

Skammvinn blinda, hlidrun augasteins*, rof'sj onu™, sj 6nulos™, nattblinda,
skert 1josopsvidbragd, tvisyni, framholfsbleding, ljésopsprenging, 6j6fn
sterd sjdaldra, gleruskemmd, bolga i framholfi, augnbolga, taruerting

Rannsoknanidurstoour | Mjog algengar
Oedlilegt sjonurit”, 6edlileg profun 4 litsjon’

Algengar
Aukinn augnprystingur, svorun i sjonudepli 6edlileg, sneidmyndataka af
innvidum augans (OCT) 6edlileg”

" sja kaflann ,,Lysing 4 voldum aukaverkunum*

Y p.m.t. pokusyn

? b.m.t. blinduflekkur

3 b.m.t blodrusjonudepilsbjugur (cystoid macular oedema)
Y p.m.t. vokvi undir sjénu

Dtilvik fyrir glerhlaupsnam

" med Roth 28-hue profuninni 4 litsjon. Sja einnig kafla 4.4

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Skert sjonskerpa

I 3. stigs lykilsamanburdarrannsoknunum med lyfleysu (TG-MV-006 og TG-MV-007) fengu 7,7%
JETREA sjuklinganna og 1,6% af peim sem fengu lyfleysu brada > 2-linu (> 10 ETDRS stafir)
skerdingu a bestu sjon meo bestu glerjum (BCVA) fyrstu vikuna eftir inndalingu og an annarrar
astaedu fyrir breytingunni. Skert sjonskerpa hafoi gengio til baka fyrir lok rannsdknanna hja flestum
sjuklingum sem var gefid JETREA (80,6%) en einhverjir sjuklingar h6fou ekki nad sér pratt fyrir
glerhlaupsnam. Midgildi timans fra pvi ad einkenni komu fram og par til pau gengu til baka var
22°dagar.

f rannsokn TG-MV-014 proudu 2,8% sjuklinga sem var gefid JETREA og 1,4% peirra sem fengu
gervimedferd med sér brada >°2-linu skerdingu a bestu sjon med bestu glerjum (BCVA) fyrstu vikuna
eftir inndeelingu. Af peim 4°sjuklingum sem gefid var JETREA sem hofou brada skerdingu 4
sjonskerpu nadu 3°bata eftir glerhlaupsndm. Sja kafla 4.4 fyrir rddleggingar vardandi eftirlit.

Litskynvilla (b.m.t. hlutalitblinda og oedlileg profun a litsjon)

Greint hefur verid fra breytingum a litsjon (p.m.t. gulleitri sjon og 6edlilegum nidurstddum ur

Roth 28-hue profun 4 litsjon) sem mjog algengri aukaverkun hja sjuklingum sem fengid hafa
inndelingu af JETREA. Meirihluti tilfellanna voru ekki alvarleg, vaeg og gengu yfirleitt sjalfkrafa til
baka. Midgildi timalengdar fram ad bata var 3 manudir.

Oedlileg sjénurit

Greint hefur verid fra breytingum 4 rafsjonuriti (electroretinograph — ERG) (minnkun i sveiflustyrk
a- og b-bylgja) sem mjog algengri aukaverkun hja sjuklingum sem fengid hafa inndelingu af
JETREA, i meirihluta tilfella komu sjonskerding og litskynvilla einnig fram.

f rannsokn TG-MV-014 voru 40 sjiklingar sem var gefid JETREA kerfisbundid sendir i ERG-profun.
Breytingarnar & ERG sem proudust hja 16 af 40 sjuklingum gengu til baka hja flestum sjuklingum
(13°af°16). Miogildi timalengdar fram ad bata var 6 manudir. ERG breytingar h6fou ekki forspargildi
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um neikvada nidurstodu hvad vardar sjonskerpu; sjonskerpa lagadist eda hélst eins hja 15
af 16 sjuklingum samanborid vid grunnlinu.

Sjonurof (vifnun og los)

I 3. stigs lykilsamanburdarrannsoknum med lyfleysu (TG-MV-006 og TG-MV-007) kom sjénurof
(rifnun og los) fram hja 1,9% sjuklinga sem fengu inndeelingu af JETREA 4 moti 4,3% sem fengu
inndelingu af lyfleysu. Flest tilfellin komu fram vid eda eftir gleeruhlaupsnam 1 badum hépum. Tidni
sjonuloss fyrir glerhlaupsnam var 0,4% hja JETREA hopnum og null hja lyfleysuhopnum, medan tioni
sjonurofs (4n sjonuloss) fyrir glerhlaupsnam var 0,2% hja JETREA hopnum og 0,5% hja
lyfleysuhopnum.

{ rannsékn TG-MV-014 var tilkynnt um sjonurof hja°1,4% sjiklinga sem fengu inndzelingu af
JETREA og 6,8%°peirra sem fengu gervimedferd (sham); tidni sjonuloss var 1,4% 1 badum hopum.
Engin tilvik komu upp i hopnum sem fékk gervimedferd fyrir glerhlaupsnam. I hopnum sem var gefid
JETREA myndadist sjonurof og sjonulos hja 1°sjuklingi (0,7%) 4 degi®0 til dags®7 eftir inndaelingu.

Sjonudepilsgat

i 3. stigs lykilsamanburdarrannsoknum med lyfleysu (TG-MV-006 og TG-MV-007), komu fram tilvik
sjonudepilsgats (p.m.t. badi versnandi og ny tilfelli) hja 6,7% allra sjuklinga sem fengu inndeelingu af
JETREA a méti 9,6% sem fengu inndelingu af lyfleysu 1 manudi 6.

{ ranns6kn TG-MV-014 var tilkynnt um sjénudepilsgat (p.m.t. baedi versnandi og ny tilfelli) hja 15,8%
peirra sem var gefid JETREA & moti 13,5% peirra sem fengu gervimedferd i manudi 24.

Steekkun 4 sjénudepilsgati 1 fullri pykkt snemma (fram ad degi®7 eftir inndeelingu) 1 pekjuvef
sjonpurpura (RPE) var algengari hja sjuklingum sem var gefid JETREA 1 samanburdi vid pa sem
fengu gervimedferd eda lyfleysu. Tidni versnunar eftir manud©°6 var hins vegar meiri hja peim sem
fengu gervimedferd eda lyfleysu en hja peim sem fengu JETREA. Pravirkni eda steekkun a
sjonudepilsgati etti a0 medhondla i samreemi vid hefobundnar starfsvenjur.

Hliorun augasteins/titringur i augasteini

Greint var fra einu tilviki hlidrunar augasteins/titrings i augasteini i kliniskum rannséknum &
fullordnum og virdist pad hugsanlega tengjast medferd med JETREA. [ rannsékn 4 bérnum par sem
lagt var mat & JETREA sem vidbot vid glerhlaupsnam kom eitt tilfelli hlidrunar augasteins fram hja
fyrirbura sem fékk staka inndaelingu af JETREA 1 glerhlaup sem nam 0,175 mg. Hlidrun augasteins
kom fram 1 3 dyrategundum vid styrk ocriplasmins sem var harri en tiletladur medferdarstyrkur (sja
kafla 5.3).

A grundvelli proteinkljafandi virkni ocriplasmins og forkliniskra og kliniskra nidurstadna er ekki hagt
a0 utiloka haettu 4 hlidrun augasteins eda titringi i augasteini. Ef slikt tilfelli kemur upp skal
medhondla pad 1 samraemi vid almennar leekningaradferdir.

Sneiomyndataka af innvioum augans oéedlileg

{ rannsokn TG-MV-014 var éfullkomin innri/ytri rénd (IS/OS), einnig kallad sporbaugsflotur
(Ellipsoid Zone), i midsvaedinu mjog algeng vid grunnlinu (65,8% hja hdpnum sem var gefid JETREA
0g 62,2% hja hépnum sem fékk gervimedferd). Hins vegar eftir medhondlun var hlutfall sjuklinga i
hépnum sem var gefid JETREA, par sem IS/OS-rondin var 6sk6ddud vid grunnlinu en hafoi sidar
breyst i 6fullkomna IS/OS-rénd 4 midsveadinu, heerra i samanburdi vid hopinn sem fékk gervimedferd
(7,7% og 2,8% 1 pessari r6d, 4 degi®28). Utan midsvadisins hafa 6venjulegir peettir IS/OS-randarinnar
sem rekja ma til JETREA, komid fram hja allt ad 10% sjuklinga.

Tilkynnt hefur verid um rof 4 sporbaugsfletinum innan og utan midsvadisins i rannsOknum an
ihlutunar og tilkynningum eftir markadssetningu.  flestum tilvikum nadist bati innan 6°manada.
Greint var fra vokva undir sjonu og einkennum skertrar virkni ljosnema, p.m.t. minnkud sjonskerpa (i
sumum tilfellum alvarleg) i tengslum vid pessi tilvik.

Sja kafla 4.4 vardandi radleggingar um eftirlit. Maelt er med reglubundnu eftirliti i 61lum
ofangreindum tilfellum.



Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ao tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Kliniskar upplysingar um ahrif ofskémmtunar JETREA eru takmarkadar. Eitt tilfelli ofskommtunar
fyrir slysni, sem nam 0,250 mg af ocriplasmini (tvofaldur radlagdur skammtur) hefur verio tilkynnt.
Sjuklingurinn hafdi minnkad BCVA sem nam 21 ETDRS staf fra grunnlinu sem batnadi i 9 stafi fra
grunnlinu vid lok rannsoknar. Sjuklingurinn fékk einnig veega blodsaekni i taru, bolgu 1 auga og
lj6sopsprengingu sem gekk til baka med augndropum med barksterum.

Melt er med nanu eftirliti ef ofskdmmtun 4 sér stad. Ef aukaverkanir koma fram skal medhondla peer 1
samrami vid almennar lekningaradferdir.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Augnlyf, 6nnur augnlyf, ATC-flokkur: SO1XA22

Verkunarhéattur

Ocriplasmin hefur proteinkljufandi virkni & proteinhluta glerhlaupsins og mot glerhlaups og sjonu
(vitreoretinal interface — VRI) (t.d. laminin, fibronektin og kollagen) og leitast vid ad leysa upp
proteingrindina sem veldur 6edlilegri vidlodun glerhlaupsins vid sjonudepilinn (vitreomacular
adhesion — VMA). bétt tenging proteinhlutans vid sjonudepilshluta VRI eykur 4 glerhlaupstog (VMT)
sem leidir til sjonskerdingar og/eda sjonudepilsgats.

Verkun og 6ryggi
Verkun og 6ryggi JETREA til meodferdar a glerhlaupstogi (VMT) var metid i 3 tviblindum
rannsoknum.

Rannsoknir TG-MV-006 og TG MV-007

Synt var fram a verkun JETREA 1 2 fjolsetra, slembirddudum, tviblindum
lykilsamanburdarrannséknum med lyfleysu sem stodu yfir i 6 manudi hja sjuklingum med VMT.
Samtals var 652 sjuklingum (JETREA 464, lyfleysa 188) slembiradad i pessum 2 rannséknum.

[ badum lykilrannsoknunum var hlutfall sjuklinga sem fengid hofou VMA bata 4 degi 28
(adalendapunktur) marktaekt (p < 0,003) heerra hja JETREA hopnum i samanburdi vid lyfleysuhopinn.
Munurinn var afram tolfraedilega marktaekur eftir 6 manudi i badum rannséknum (p < 0,024). i
sampeettu gdgnunum nadu 26,5% i JETREA hépnum VMA bata 4 degi 28 i samanburdi vio 10,1% i
lyfleysuhopnum (p < 0,001). Munurinn hélst fra degi 7 1 6 manudi (Mynd 1).


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Mynd 1:  Hlutfall sjiklinga med VMA bata fram a0 degi 180 (i 6 manudi) (TG-MV-006,
TG-MV-007 og sampzett gogn)

Sjuklingar an ERM vid grunnlinu voru liklegri til ad hafa fengid VMA bata & degi 28 samanborid vid
pa sem voru med ERM vid grunnlinu. [ sampaettu gégnunum var hlutfall VMA bata 4 degi 28 haerra
hjé sjuklingum sem fengu JETREA samanborio vid lyfleysu, badi i undirhopnum &n ERM (37,4% &
moti 14,3%, p<0,001) og med ERM (8,7% a4 moti 1,5%, p=0,046).

Sjuklingar med minna pvermal VMA vid grunnlinu (< 1500 mikron) voru liklegri til ad hafa fengid
VMA bata 4 degi 28 samanborid vid pa sem voru med pvermal > 1500 mikron. { sampzettu gégnunum
var VMA bati 4 degi 28 heerri hjéa sjuklingum sem voru medhdndladir med JETREA samanborid vid
lyfleysu, badi i undirhopnum med VMA < 1500 mikron vid grunnlinu (34,7% & moti 14,6%,
p<0,001), og med VMA > 1500 mikron vid grunngildi (5,9% & moti 0%, p=0,113).

[ sampeettu gégnunum var sjénudepilsgat i fullri pykkt (Full Thickness Macular Hole — FTMH) til
stadar vid grunnlinu hja 106/464 (22,8%) sjuklingum 1 JETREA hopnum og 47/188 (25%) sjuklingum
i lyfleysuhopnum. Af peim var hlutfall sjiklinga par sem FTMH hafoi lokast an gleeruhlaupsnams 4
degi 28 herra hja JETREA hopnum en hja lyfleysuhdpnum (40,6% 4 moti 10,6%; p < 0,001). Munur
hélst fram yfir lok ranns6knanna (eftir 6 manudi).

[ hopi peirra sjuklinga sem fengu medferd med JETREA var tidni PVD 4 degi 28 marktaekt haerri en
hja sjuklingum sem fengu lyfleysu (sampaett gogn: 13,4% & moti 3,7% talid 1 s6mu r60; p < 0,001).

Medan a rannsoknunum stod gat rannsoknaradili framkvaemt glerhlaupsnam. Sjuklingar sem fengu
JETREA hofou sidur purft 4 glerhlaupsnami ad halda vid lok rannsoknarinnar (eftir 6 manudi) i
samanburdi vi0 sjuklinga sem fengu lyfleysu (sampaett gogn: 17,7% & moti 26,6%; talid 1 sému ro0
p=0,016).

Heerra hlutfall sjuklinga sem fengu JETREA betti vid sig > 2 eda > 3 linum i BCVA (an tillits til
glerhlaupsnams) eftir 6 manudi (28,0% annars vegar og 12,3% hins vegar) i samanburdi vid sjuklinga
sem fengu lyfleysu (17,1% annars vegar og 6,4% hins vegar) (p=0,003 fyrir JETREA hépinn og
p=0,024 fyrir lyfleysuhopinn). Einnig var hlutfall sjuklinga sem beetti vid sig > 2 eda > 3 linum i
BCVA an glerhlaupsnams, JETREA 1 hag eftir 6 manudi (23,7% & moti 11,2%, p<0,001 fyrir betingu
sem er > 2 linur og 9,7% 4 moti 3,7%, p=0,008 fyrir baetingu sem er > 3 linur).



[ sampeettu greiningunni 4 VFQ-25 (National Eye Institute Visual Function Questionnaire-25), var
synt fram 4 t6lulegan mismun JETREA 1 hag fram yfir lyfleysu i skori hvers undirflokks, sem og 1
samanlogou skori. Munurinn 4 bata 1 skori undirflokks fyrir almenna sjon var tolfredilega marktekur
(6,1 JETREA a méti 2,1 lyfleysu, p=0,024).

Rannsokn TG-MV-014

Verkun JETREA hefur verid stadfest enn frekar med slembiradadri, tviblindri, 24 manada
samanburdarrannsokn med gervimedferd hja sjiklingum med glerhlaupstog (VMT) sem lauk eftir
sampykkt 4 upphaflega markadsleyfinu. Alls 220 sjuklingum (JETREA 146, gervimedferd 74) var
slembiradad 1 pessari rannsokn.

Hlutfall sjuklinga sem nadu bata i vidlodun glerhlaups (VMA) 4 degi 28 (adal endapunktur) var 41,7%
1 hopnum sem var gefid JETREA 1 samanburdi vid 6,2% 1 hopnum sem fékk gervimedferd (p<0,001).
bessi ahrif heldust yfir timabilid og bati 1 vidlodun glerhlaups (VMA) var meiri vid hverja
rannsOknarheimsokn eftir inndeelingu hjé hopnum sem var gefido JETREA 1 samanburdi vid hopinn
sem fekk gervimedferd.

[ pessari rannsokn var sjénudepilsgat i fullri pykkt (FTMH) til stadar vid grunnlinu hja 50/145 (34,5%)
sjuklinga 1 hopnum sem var gefid JETREA og 26/73 (35,6%) sjuklinga 1 hopnum sem fékk
gervimedferd, 1 pessari r60. Sjonudepilsgat 1 fullri pykkt (FTMH) lokadist an skurdadgerdar hja 30%
sjuklinganna sem var gefid JETREA og 15,4% peirra sem fengu gervimedferd i manudi©24.
Sjonudepilsgotin hofou lokast hjé 6llum 1 manudi®3.

Hlutfall sjuklinga sem gengust undir glerhlaupsnam var leegra i hopnum sem var gefio JETREA en i
hépnum sem fékk gervimedferd, vid allar heimsoknir. I manudi 24 var hlutfallid 48/145 (33,3%) og
32/73 (43%), 1 somu ro0. Algengasta asteedan fyrir glerhlaupsnami var sjonudepilsgat 1 fullri pykkt
(FTMH) (hja 24,8% sjuklinga sem var gefid JETREA og 23,3% sjuklinga sem fengu gervimedferd).
Hlutfall sjuklinga sem gengust undir glerhlaupsndm vegna vidlodunar a glerhlaupi/glerhlaupstogs var
8,3% 1 hopnum sem var gefid JETREA 1 samanburdi vid 19,2% i hopnum sem fékk gervimedferd.

Hlutfall sjuklinga sem bettu vid sig > 2 eda > 3 linum i bestu sjon med bestu glerjum (BCVA) a4
manudi®6, 6had glerhlaupsnami, var orlitid haerra 1 hopnum sem var gefido JETREA (36,2%, 18,6%) en
i hopnum sem fékk gervimedferd (28,6%, 13,1%). I manudi 24 var hlutfall sjiklinga sem bzettu vid sig
> 2 linum fré grunnlinu 1 bestu sjon med bestu glerjum (BCVA) herra 1 hopnum sem var gefid
JETREA en i hépnum sem fékk gervimedferd (50,5% & moéti 39,1%). Hlutfall sjuklinga sem baettu vid
sig > 3 linum fra grunnlinu var eingdéngu haerra hja undirhépnum i hopnum sem var gefio JETREA
sem hafoi ekkert sjonudepilsgat i fullri pykkt (FTMH) vid grunnlinu (23,4% & méti 12,8%). > 2 eda

> 3 lina aukningin i bestu sjon med bestu glerjum (BCVA) an glerhlaupsnams var meiri hja peim sem
var gefid JETREA heldur en peim sem fengu gervimedferd bedi { manudi®6 (26,8%, 14,0% & moti
15,62%, 6,2%, 1 pessari 160) og manudi®24 (31,9%, 16,8% a moéti 11,7%, 4,1%, 1 pessari ro0).

Heerra hlutfall sjuklinga i hopnum sem var gefio JETREA syndu > 5 punkta framfor i sampaettu
greiningunni & VFQ-25 og skori hvers undirflokks, 6had glerhlaupsnami, vid allar heimsoknir. i
manudi®24 syndu 51,4% sjuklinga sem var gefid JETREA > 5 punkta framfor i samanlogou skori i
greiningunni & VFQ-25 1 samanburdi vio 30,1% 1 hopnum sem fékk gervimedferd.

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra kréfu um ad nidurstédum rannsoékna med JETREA sé skilad inn
fyrir alla aldurshopa barna vid meoferd a glerhlaupstogi (VMT), p.m.t. pegar pad tengist
sjonudepilsgati sem er 400 mikron eda minna i pvermal (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa
bornum).

Oryggi og verkun ocriplasmins hja bérnum sem 4ttu ad gangast undir glerhlaupsndm var rannsakad i
TG-MV-009 rannsokninni. Ein inndeling 1 glerhlaup med 0,175 mg (meira en rddlagdur skammtur)
eda lyfleysa var gefin 1 mitt glerhlaup 1 24 augu hja bérnum 4 aldrinum 0 til 16 &ra, 30 til 60 minitum
fyrir aztlad glerhlaupsnam. Helstu asteedur fyrir glerhlaupsnami voru sjonulos og sjonukvilli hja
fyrirburum. Medferd med ocriplasmini hafdi engin ahrif 4 tioni baklaegs glerhlaupsloss, umfang
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vokvamyndunar i glerhlaupi,tioni endurfestingar sjonu eftir adgerd, sjonuedanymyndun eda stig
sjonukvilla hja fyrirbura. Oryggisnidurstédurnar sem komu fram i TG-MV-009 rannsokninni voru i
samrami vid pekktar 6ryggisupplysingar fyrir JETREA. A grundvelli nidurstadna pessarar rannsoknar
er ekki meelt med notkun JETREA sem vidbotarmedferd vid glerhlaupsnam hja bérnum til ad
audvelda adskilnad og brottnam glerhlaups.

Kynpattur

Reynsla er takmorkud hja 60rum kynpattum en hvita kynstofninum.
5.2 Lyfjahvorf

Styrkur ocriplasmins i glerhlaupi minnkar hratt eftir inndaelingu i glerhlaup. 1 kliniskri rannsokn 4
sjuklingum sem attu ad gangast undir glerhlaupsndm og fengu 0,125 mg af JETREA (sem samsvarar
freedilegum upphafsstyrk sem nemur 29 pg/ml 1 glerhlaupi), var medalvirkni ocriplasmins 9% af
freedilegum upphafsstyrk 2-4 klst. eftir inndeelingu og undir nedri greiningarmorkum eftir 7 daga.

Vegna pess hversu litill skammtur er gefinn (0,125 mg) er ekki buist vid greinanlegu magni
ocriplasmins i likamanum eftir inndelingu 1 glerhlaup.

begar ocriplasmin er gefid 1 &0 gengur pad inn i innreena proteinidurbrotsferlid par sem pad er
6virkjad hratt i gegnum vixlverkun vid proteasahemlana op-antiplasmin eda o-makroglobulin. Ovirka
ocriplasmin/az-antiplasmin fléttan hreinsast Gr a&dakerfinu med helmingunartima (i) sem nemur
nokkrum klukkustundum.

Skert nyrnastarfsemi
Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 lyfjahvorfum ocriplasmins hja sjuklingum med skerta
nyrnastarfsemi par sem buist er vid ad ahrif a onnur liffeeri séu mjog litil eftir inndeelingu 1 glerhlaup.

Skert lifrarstarfsemi
Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 lyfjahvorfum ocriplasmins hjé sjiklingum med skerta
lifrarstarfsemi par sem buist er vi0 ad dhrif & onnur liffeeri séu mjog litil eftir inndaelingu 1 glerhlaup.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Eiturverkanir ocriplasmins & glerhlaup hafa verid metnar i kaninum, 6pum og smasvinum.
Ocriplasmin olli bolgusvari og skammvinnum breytingum i ERG hjéa kaninum og 6pum, en engar
bolgur eda breytingar i ERG komu fram hja smasvinum. Hj4 kaninum og 6pum vard med timanum
bati 1 peim tilfellum par sem frumur komust i glerhlaupid. Hja 6pum sem fengu 125 pg/auga

(68 pg/ml glerhlaups) var ERG komid i samt lag 4 55. degi. Hlidrun augasteins kom fram hja
tegundunum premur vid styrk ocriplasmins um eda yfir 41 pg/ml glerhlaups, en sa styrkur er yfir
etludum kliniskum styrk sem nemur 29 pg/ml. Pessi verkun virtist vera skammtahad og kom fram hja
Ollum dyrum sem fengu ocriplasmin i glerhlaup oftar en einu sinni. Sjuklegar breytingar tengdar
bleedingum i auga komu fram hja kaninum og 6pum. Ekki er 1j6st hvort pessar bledingar tengjast
inndaelingunni sjalfri eda notkun ocriplasmins. Engin merki um almennar eiturverkanir komu fram i
kjolfar inndeelingar ocriplasmins i glerhlaup.

Almennar eiturverkanir ocriplasmins hafa verid metnar i b&di rottum og hundum. Inngjéf 10 mg/kg i
blaad poldist vel badi hja rottum og hundum, hvort sem gefid var i einum skammti eda endurteknum

skommtum.

Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um krabbameinsvaldandi 4hrif, stokkbreytingar eda eiturverkanir a
&xlun og proska.
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6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Natriumklorio (NaCl) (natrii chloridum)

Mannitol (mannitolum)

Sitronusyra (acidum citricum)

Natriumhydroxid (NaOH) (natrii hydroxidum) (til ad stilla pH)
Saltsyra (HCI) (acidum hydrochloridum) (til ad stilla pH)

Vatn fyrir stungulyf (aqua ad iniectabile)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid onnur lyf, pvi rannsoknir & samrymanleika hafa ekki verid
gerdar.

6.3 Geymslupol

3 ar pegar geymt er i frysti (-20 °C £ 5 °C).

Eftir pidnun

Oopnad hettuglas 1 upprunalegu 6skjunni, varid gegn 1j6si, mé geyma i isskap (2 °C — 8 °C) 1 allt ad
eina viku. Reikna skal ut nyja fyrningardagsetningu eftir ad lyfid er tekid i notkun og skrifa & 6skjuna

aodur en hun er sett i isskap.

Eftir ad lyfid hefur verid tekid ur frysti eda isskap ma geyma pad vid leegri hita en 25 °C { allt ad
8 klst. Ad peim tima lidnum verdur ad nota eda farga lyfinu.

Ekki ma frysta hettuglasio aftur eftir ad pad hefur pidnad.

Eftir opnun
Med hlidsjon af 6rverumengun verdur ad nota lyfid strax eftir opnun. Farga verdur hettuglasinu og
onotadri lausn eftir eina notkun.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymio i frysti (-20 °C + 5 °C).
Geymsluskilyrdi eftir pidnun/opnun lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5  Gerd ilats og innihald

0,3 ml lausn i hettuglasi (gler af tegund ) lokad meo tappa ur klorbutyli og blau polypropylen
smelluloki. Pakkning sem inniheldur 1 hettuglas.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Hettugldsin eru einungis til notkunar einu sinni.

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn er lyfjaform sem pynnt hefur verid fyrirfram, engin frekari
pynning er porf. Adeins skal gefa 0,1 ml af 0,3 ml heildarlausninni sem er i hettuglasinu. Prysta skal ut
Ollu umfram rammali fyrir inndaelingu til pess ad stakur 0,1 ml skammtur sem inniheldur 0,125 mg

ocriplasmin sé gefinn.

Notkunarleiobeiningar

1. Takid hettuglasid r frysti og 14tid pidna vid stofuhita (tekur u.p.b. 2 minutur).
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7.

8.

begar lyfid hefur pidnad ad fullu skal fjarleegja blaa
plastsmellulokid af hettuglasinu.

Sétthreinsid tappann & hettuglasinu med alkoholveettri
purrku.

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn

Kannid hvort agnir eru 1 hettuglasinu. Einungis & ad nota teera, litlausa lausn an agna.

Med smitgat skal draga upp alla lausnina med videigandi,
sefori nal (hallid hettuglasinu litillega til ad audveldara sé¢
ad draga upp lausnina) og fargid nalinni pegar innihald
hettuglassins hefur verid dregid upp. Ekki skal nota pessa
nal vid inndeelingu i glerhlaup.

Skiptid nalinni ut fyrir videigandi, seefda nal, prystio
varlega ut 6llu umfram rammali ur sprautunni med pvi ad
prysta haegt & stimpilinn pannig ad efsta briin stimpilsins
nemi vid 0,1 ml merkid & sprautunni (sem samsvarar
0,125 mg af ocriplasmini).

Delio 0,1 ml af lausninni strax inn i mitt glerhlaupid.

Fargid hettuglasinu og 6notadri lausn eftir eina notkun.

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Inceptua AB

Gustavslundsv. 143

16751 Bromma

Svipj6o

8. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/13/819/002

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 13. mars 2013

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 8. desember 2017

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 heimasidu Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.eu
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VIDAUKI 11
FRAMLEIDENDUR LiFFR/EDI,LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIDENDUR LiFFRAPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIPENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegra virkra efha

FUJIFILM DIOSYNTH BIOTECHNOLOGIES UK LIMITED
Belasis Avenue

Billingham, Cleveland

TS23 1LH

Bretland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Oxurion NV
Gaston Geenslaan 1
B-3001 Leuven
Belgia

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt a eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram { lista yfir

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um 1 grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdoum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 deetlun um ahettustjérnun i kafla 1.8.2 { markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda daetlun um aheettustjornun:
* Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.
* Pegar ahazttustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmdorkun dheettu) neest.

. Viobétaradgeradir til a0 lagmarka dhzettu

Fyrir markadssetningu i hverju adildarriki skal markadsleyfishafi nd samkomulagi um fraedsluetni vid
vidkomandi lyfjastofnun.

Markadsleyfishafi skal tryggja ad lokinni umfjéllun og samkomulagi vid lyfjastofnun vidkomandi

adildarrikis ad eftirfarandi verdi tilteekt fyrir heilbrigdisstarfsfolk sem gert er rad fyrir ad noti
JETREA, pegar JETREA er markadssett og medan pad er 4 markadi:
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. Samantekt a eiginleikum lyfsins (SmPC)
. Upplysingapakki fyrir sjuklinga

Upplysingapakki fyrir sjukling 4 ad vera & pappir og hljodmioli, og skal innihalda eftirfarandi
lykilatrioi:

Fylgisedil

Hvernig 4 ad undirbua Jetrea medferd

Hvernig er medferd med Jetrea hattad

Hver eru nastu skref eftir medferd meo Jetrea

Lykileinkenni alvarlegra aukaverkana

[ hvada tilvikum er adkallandi ad leita til heilbrigdisstarfsfolks
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VIDAUKI III

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITILYFS

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn.
Ocriplasmin (ocriplasminum)

2. VIRK(T) EFNI

1 hettuglas inniheldur 0,375 mg af ocriplasmini i 0,3 ml lausn (1,25 mg/ml). betta veitir nytanlegt
magn sem nemur stokum 0,1 ml skammti og inniheldur 0,125 mg af ocriplasmini.

|3.  HJALPAREFNI

Natriumklorid, mannitol, sitronusyra, natriumhydroxid, saltsyra, vatn fyrir stungulyf.
(natrii chloridum, mannitolum, acidum citricum, natrii hydroxidum, acidum hydrochloridum, aqua ad
iniectabile)

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
1 hettuglas

5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Fyrirfram pynnt

Adeins einnota

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar 1 glerhlaup.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i frysti. Eftir pidnun ma geyma 6opnad hettuglas i allt ad 1 viku i isskap. Notid pidna lausn
fyrir: ----- pu— ya—

10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Inceptua AB
Gustavslundsv. 143
16751 Bromma
Svipj6d

‘ 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/13/819/002

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

| 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

HETTUGLAS

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf
Ocriplasmin (ocriplasminum)
Til notkunar 1 glerhlaup

| 2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

‘ 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn.
Ocriplasmin

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins ef porf er 4 frekari upplysingum.

- Latid leekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst 4 { pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Jetrea og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Jetrea

Hvernig nota 4 Jetrea

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Jetrea

Pakkningar og adrar upplysingar

ANl o e

1. Upplysingar um Jetrea og vid hverju pad er notad
Jetrea inniheldur virka efnid ocriplasmin (ocriplasminum).

Jetrea er notad til medferdar hja fullordnum vid augnsjikdomi sem kallast glerhlaupstog
(vitreomacular traction — VMT), p.m.t. pegar hann tengist litlu gati 4 sjonudepli (midhluti ljésneema
lagsins aftast i auganu).

VMT orsakast af togi sem myndast pegar glerhlaupid (hlaupkennt efni i afturhluta augans) festist vid
sjonudepilinn. Sjonudepillinn sér um midjusjon sem naudsynleg er til hversdagslegra athatna 4 bord
vid akstur, lestur og andlitsgreiningu. VMT getur valdid einkennum & bord vid brenglada eda skerta
sjon. begar sjikdomurinn agerist getur togid ad lokum valdio pvi ad gat myndast i sjénudepilinn (sem
kallast sjonudepilsgat).

Jetrea verkar med pvi ad adskilja glerhlaupid fra sjonudeplinum og hjalpa vid ad loka

sjonudepilsgatinu ef pad hefur myndast sem getur dregid r einkennum af voldum VMT.

2. Adur en byrjad er ad nota Jetrea

EkKi ma nota Jetrea

- ef um er ad reda ofnemi fyrir ocriplasmini eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

- ef um er a0 reeda sykingu (eda grun um sykingu) i eda i kringum augad.

Varnadaroro og varadarreglur
Leitid rada hja lekninum/augnlakninum adur en pér er gefiod Jetrea.

Jetrea er gefid med inndelingu i augad. Laknirinn/augnleknirinn mun hafa eftirlit med pér ef upp
kemur syking eda adrar aukaverkanir eftir inndeelingu. Hafa skal strax samband vid
laekninn/augnlakninn ef einhver peirra einkenna i augum sem lyst er i kafla 4 koma fram eftir
inndalingu Jetrea.

Jetrea er ekki gefid i baedi augu samtimis.

Jetrea er ekki gefid oftar en einu sinni i sama augad.
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Latid lekninn/augnlekninn vita um alla augnkvilla eda augnmedferdir. Laeknirinn/augnlaeknirinn mun
akveda hvort medferd med Jetrea sé videigandi.

Born og unglingar
Notkun Jetrea & ekki vid hja bérnum og unglingum yngri en 18 ara. Notkun Jetrea er pvi ekki radlogo
hja pessum sjuklingahopi.

Notkun annarra lyfja samhlioa Jetrea

Latio lekninn/augnlaekninn vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad
verda notud. L4atid lekninn/augnlekninn vita ef lyfi hefur verid nylega verid sprautad i augad. Pessar
upplysingar verda notadar til ad meta hvort og pa hvenaer ma sprauta Jetrea i sama augad.

Medganga og brjostagjof

Engin reynsla er af notkun Jetrea & medgdngu eda vid brjostagjof. Ekki skal nota Jetrea & medgongu
eda vid brjostagjof nema ad leknirinn/augnlaeknirinn telji bryna naudsyn bera til. Vid medgongu,
brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekni/augnlekni adur en
lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
Eftir medferd med Jetrea getur ordid vart vid timabundna skerdingu 4 sjon. Ef pad gerist skaltu ekki
aka eda nota taeki eda vélar fyrr en sjonin hefur lagast.

3. Hvernig nota a Jetrea
Einungis par til heefir augnleeknar med reynslu af inndaelingu i auga mega gefa Jetrea.

Jetrea er gefid med stakri inndaelingu i sjuka augad. Radlagdur skammtur er 0,125 mg.

Laknirinn/augnlaknirinn gaeti bedid pig um ad nota augndropa med syklalyfi fyrir og eftir inndaelingu
til ad koma 1 veg fyrir hugsanlega augnsykingu.

Daginn sem inndelingin fer fram mun laeeknirinn/augnlaknirinn nota érverueydandi augndropa og
hreinsa augad og augnlokid vandlega til ad koma i veg fyrir sykingu. Laeknirinn/augnlaknirinn mun
einnig gefa staddeyfilyf til ad draga ur eda koma 1 veg fyrir sarsauka sem getur fylgt inndaelingunni.

Eftir inndaelingu mun leknirinn fylgjast med sjoninni.

Leitid til leeknisins/augnleeknisins ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Latio leekninn/augnlzekninn tafarlaust vita ef einhver eftirfarandi einkenna koma fram eftir
inndelingu af Jetrea. Laeknirinn/augnleeknirinn mun hafa eftirlit med pér og gripa til adgeroa ef
naudsyn krefur.

- Alltad 1 af hverjum 10 sjuklingum hefur tilkynnt um alvarlega skerdingu 4 sjon innan einnar
viku eftir medferd med Jetrea. Slikt gengur almennt til baka og hverfur venjulega an medferdar.

- Einkenni 4 bord vid verk i auga, versnandi roda i auga, alvarlega pokusyn eda skerta sjon, aukio
ljosnazmi eda aukinn fjolda fljotandi, dokkra bletta i sjonsvidinu (augngrugg) koma einnig fram
hja allt ad 1 af hverjum 10 sjuklingum og kunna ad vera merki um sykingu, bleedingu, los eda
rifnun sjonu eda aukinn prysting i auganu sem fengid hefur medferd.
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- Greint hefur verid fra einkennum eins og floktandi sjon, tvisyni, hofudverk, litadir baugar
umhverfis 1jos, 6gledi og uppkdstum hja allt ad 1 af hverjum 100 sjuklingum (sjaldgeef tidni) og
geta verid merki um tilfeerslu eda rugg augasteins fra sinum venjulega stad.

Latio leekninn/augnleekninn vita ef einhverjar peirra viobotar aukaverkana sem taldar eru upp hér
fyrir nedan koma fram:

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 sjuklingum):
- fljotandi, dokkir blettir 1 sjonsvidinu (augngrugg)

- verkur 1 auga

- bleeding 1 yfirbordslagi augans

- breytingar 4 litsjon

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 sjuklingum)
- skert sjon sem getur verid alvarleg

- sjontruflanir

- skert sjon eda blindir blettir 4 hluta sjonsvids

- pokusyn

- blaeding innan i auga

- blindur blettur eda blint svaedi i midju sjonsvidinu
- brenglud sjon

- bolga 1 yfirbordslagi augans

- bolga 1 augnloki

- bolga inni 1 auganu

- ljésglampar 1 auganu

- rodi 1 auga

- erting 1 yfirbordslagi augans

- augnpurrkur

- tilfinning fyrir ad eitthvad sé i auganu

- kladi 1 auga

- Opaegindi i auga

- ljésnaemi

- aukin taramyndun

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 sjuklingum)

- skammvinn verulega skert sjon

- erfidleikar vid ad sjé vel 4 kvoldin eda 1 litilli birtu

- roskun & pvi hvernig augad bregst vid 1j6si sem getur aukid ljosnami (skert [josopsvidbragd)
tvisyni

- uppsofnun blods i fremri hluta augans

- oedlilegur samdrattur ljosops (svarti hlutinn i midju augans)

- mismunandi steerd sjaaldra

- rispa eda skrap 4 gleru (gegnsaja lagid sem pekur framhluta augans)

Sumar profanir og myndatokur a aftari hluta augans (sjonu) hafa gefio 6edlilegar nidurstdour eftir gjof
a Jetrea. Laknirinn er medvitadur um petta og tekur tillit til pessa pegar hann framkvemir
augnskodanir.

Sumar aukaverkanir (eins og glampar, augngrugg) koma i sumum tilvikum einnig fram i pvi auga sem
ekki er verid ad medhondla.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn/augnlekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki
er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma 4 Jetrea
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Upplysingar um geymslu og pann tima sem nota ma Jetrea eftir pidnun er lyst 1 kafla sem eingdéngu er
atladur fyrir heilbrigdisstarfsfolk.

Augnleknirinn/leeknirinn eda lyfjafredingur er abyrgur fyrir geymslu lyfsins og fyrir réttri forgun a
onotadri lausn.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Jetrea inniheldur

- Virka innihaldsefnid er ocriplasmin (ocriplasminum). Eitt hettuglas af Jetrea inniheldur
0,375 mg af ocriplasmini 1 0,3 ml lausn.

- Onnur innihaldsefni eru natriumklérid (NaCl), mannitol, sitrénusyra, natriumhydroxid (NaOH)
(til a9 stilla syrustig), saltsyra (HCI) (til ad stilla syrustig) og vatn fyrir stungulyf (natrii
chloridum, mannitolum, acidum citricum, natrii hydroxidum, acidum hydrochloridum, aqua ad
iniectabile).

Lysing 4 utliti Jetrea og pakkningastaerodir
Jetrea er stungulyf, lausn i hettuglasi. Lausnin er ter og litlaus.
I hverri pakkningu er eitt hettuglas.

Markadsleyfishafi
Inceptua AB
Gustavslundsv. 143
16751 Bromma
Svipj6d
Framleioandi
Oxurion NV
Gaston Geenslaan 1
B-3001 Leuven
Belgia

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerour

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu: http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsfolki:

Einungis par til heefir augnleeknar med reynslu af inndeelingu 1 glerhlaup mega gefa Jetrea. Greining 4
glerhlaupstogi 4 ad byggja 4 kliniskri heildarmynd, par med talid sdgu sjuklings, kliniskri skodun og
rannsoknum med notkun nugildandi greiningartekja eins og t.d. sneidmyndatdku af sjonhimnu
(optical coherence tomography).

JETREA 0,375 mg/0,3 ml stungulyf, lausn er lyfjaform sem pynnt hefur verid fyrirfram, engin frekari
pynning er porf. Radlagdur skammtur er 0,125 mg 1 0,1 ml af lausn gefinn med inndelingu 1 glerhlaup
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sjuka augans, einu sinni sem stakskammtur. Hvert hettuglas ma adeins nota einu sinni og adeins til
lyfjagjafar 1 eitt auga. Ekki er malt med pvi ad veita medferd med Jetrea 1 hitt augad samtimis eda
innan 7 daga eftir upphaflegu inndzelinguna til pess ad pad sé hegt ad fylgjast med auganu eftir
inndeelingu, p.m.t. hattunni 4 sjonskerdingu i auganu sem deelt var i. Endurtekin gjof i sama auga er
ekki radlogo.

Sja leidbeiningar um eftirlit eftir inndeelingu i kafla 4.4 { Samantekt a eiginleikum lyfs.
Einnota hettuglas, eingéngu @tlad til notkunar i glerhlaup (intravitreal use).
Fyrir adgerdina gaeti purft ad gefa augndropa med syklalyfi samkvaemt fyrirmaelum augnlaeknisins.

Innd=ling 1 glerhlaup skal fara fram vid stadladar smitgataradstaedur, par med talid med hefdbundnum
sotthreinsandi handpvotti fyrir skurdadgerd, notkun saefora hanska, sefds skurdstofulins, saeforar
augnlokatangar (eda samberilegs dhalds) og beitingu seforar augnastungu til ad draga ut vokva (ef
naudsyn krefur). Fyrir inndeelingu skal sotthreinsa hudina kringum augad, augnlokid og yfirbord
augans og gefa fullnaegjandi staddeyfingu og breidvirkt drverueydandi lyf til stadbundinnar notkunar {
samraemi vid stadladar lekningaradferdir.

Adeins skal gefa 0,1 ml af 0,3 ml heildarlausninni sem er i hettuglasinu. Prysta skal at 61lu umfram
rammali fyrir inndeelingu til pess ad stakur 0,1 ml skammtur sem inniheldur 0,125 mg ocriplasmin sé
gefinn.

Fera skal inndalingarnalina 3,5-4,0 mm aftur fyrir bran inn i att ad midju glerhlaupsholsins, framhja
larétta lengdarbaugnum. Rimmali inndalingar, sem nemur 0,1 ml, er svo sprautad inn i mitt
glerhlaupid.

Notkunarleiobeiningar

Takid hettuglasid ur frysti og 14tid piona vid stofuhita (tekur u.p.b. 2 mintutur).

begar lyfio hefur pidnad ad fullu skal fjarlaegja blaa plastsmellulokid af hettuglasinu (Mynd 1).

Sotthreinsid tappann & hettuglasinu med alkéhélveettri purrku (Mynd 2).

Kannid hvort agnir eru i hettuglasinu. Einungis 4 ad nota tera, litlausa lausn an agna.

Med smitgat skal draga upp alla lausnina med videigandi, sefori nal (hallid hettuglasinu litillega

til a0 audveldara sé ad draga upp lausnina) (Mynd 3) og fargid nalinni pegar innihald

hettuglassins hefur verid dregid upp. Ekki skal nota pessa nal vid inndalingu i glerhlaup.

6. Skiptid nalinni ut fyrir videigandi, s&fda nal, prystid varlega at 6llu umfram rammali Gr
sprautunni med pvi ad prysta haegt 4 stimpilinn pannig ad efsta briin stimpilsins nemi vid 0,1 ml
merkid & sprautunni (sem samsvarar 0,125 mg af ocriplasmini) (Mynd 4).

7. Delid 0,1 ml af lausninni strax inn i mitt glerhlaupid.

8. Fargid hettuglasinu og 6notadri lausn eftir eina notkun.

A

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samrami vid gildandi reglur.
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JETREA JETREA JETREA JETREA
0,375 mg/0,3 ml 0,375 mg/0,3 ml 0,375 mg/0,3 ml 0,375 mg/0,3 ml
stungulyf, lausn stungulyf, lausn stungulyf, lausn stungulyf, lausn
Mynd 1 Mynd 2 Mynd 3 Mynd 4

Upplysingar um geymslu

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 merkimidanum og & 6skjunni a eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymio 1 frysti (-20 °C + 5 °C).

Eftir pionun

Oopnad hettuglas i upprunalegu 6skjunni, varid gegn ljosi, ma geyma i isskap (2 °C — 8 °C) i allt ad
eina viku. Reikna skal ut nyja fyrningardagsetningu eftir a0 lyfio er tekid i notkun og skrifa 4 dskjuna
aodur en hun er sett 1 isskap.

Eftir ad lyfid hefur verid tekid ur frysti eda isskap ma geyma pad vid leegri hita en 25 °C 1 allt ad
8 klst. Ad peim tima lidnum verdur ad nota eda farga lyfinu.

Ekki m4 frysta hettuglasio aftur eftir ad pad hefur pionad.

Eftir opnun
Med hlidsjon af Grverumengun verdur ad nota lyfid strax eftir opnun. Farga verdur hettuglasinu og

onotadri lausn eftir eina notkun.
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