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nykdoma papildoma $io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos prieziliros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

MACI 500 000—1 000 000 lasteliy/cm” implantuojamoji matrica

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvieng implantg sudaro ant matricos perkelti charakterizuoti autologiniai kultivuoti chondrocitai.
2.1 Bendras aprasymas

Charakterizuoti gyvybingi autologiniai chondrocitai, padauginti ex vivo ekspresuojantysichondrocitams
specifinius genus zymenis, paséti ant CE Zenklu pazenklintos kiauliy I/III tipo kolageno membranos.

2.2 Kokybiné ir kiekybiné sudétis

Kiekvieng implantuojamajg matricg sudaro charakterizuoti autologiniai chondrocitai ant 14,5 cm? I/I11 tipo
kolageno membranos, chondrocity tankis 500 000—1 000 000 lasteliy/cm’. Membrana chirurgas turi apkirpti
atsizvelgdamas j defekto dydj ir forma.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Implantuojamoji matrica.

Implantas yra matiné, balk§va membrana, ant kurios paséta chondrocity, tieckiama 18 ml bespalvio tirpalo
1éksteléje.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

MACI skirtas simpteminiams 3—20 cm® kelio kremzlés viso storio defektams (III ir IV laipsnio pagal
modifikuotg Outerbridge skale) taisyti suaugusiems pacientams, kuriy skeletas jau subrendgs.

4.2 _Dozavimas ir vartojimo metodas

MACT skirtas tik autologiniam vartojimui.

MACI jsodinti turi chirurgas, kuris yra konkre¢iai parengtas ir kvalifikuotas naudoti MACI.
Dozavimas

Isodinamo MACI kiekis priklauso nuo kremzlés defekto dydzio (pavirsiaus ploto cm?). Gydantysis chirurgas
apkerpa implantuojamajg matricg pagal defekto dyd; ir forma, kad pakenkta vieta biity visiskai uzdengta, ir
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implantuoja jg puse su lastelémis zemyn. Suvartota doz¢ atitinka 500 000—1 000 000 implantuojamosios
matricos autologiniy lasteliy/cm®.

Ypatingos populiacijos

Vyresnio amzZiaus zmonés (vyresni kaip 65 mety)
MACI vartojimas $ioje amziaus grupé¢je netirtas. MACI nerekomenduojama implantuoti senyviems
pacientams, kuriems yra generalizuota kremzlés degeneracija arba osteoartritas.

Vaiky populiacija

MACI saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 18 mety neistirti.
Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Implantacijai.

Defekto pagrindas turi biiti i§valytas tik iki subchondrinés plokstelés, nepereinant perja. Biitina vengti
kraujavimo per subchondring plokstele, ta¢iau jei jis atsirasty, jj privaloma sustabdyti. Tinkama kraujavimo
stabdymo priemoné yra yra epinefrinas arba fibrino audiniy klijai (Zr. 4.5 skyriy), saikingai uztepti tiesiogiai
ant kraujuojanciy viety.

MACI implantuojamas sterilios chirurginés metodikos biidu. Siai procediirai atlikti biitina paruosti
pazeidimo vieta bei ant pazeidimo pagrindo ir krasto uztepti fibrino audiniy klijy implantui pritvirtinti.
Chirurgo nuoziiira papildomam tvirtinimui gali biiti uzdétos'kelios pavienés sitilés absorbuojamaisiais
sitlais.

Po implantavimo turi biti taikoma tinkama reabilitacijos programa (zr. 4.4 skyriy).

Informacija apie MACI paruo$img ir panaudojima pateikta 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

e Padid¢jes jautrumas bet kuriaii6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai arba kiauliy preparatams
ar bet kuriam liekamajam komponentui i§ MACI gamybos, jskaitant galvijy seruma ir gentamicing.

o Sunkus kelio osteoartritas.
e Uzdegiminis artritas, uzdegiming¢ kelio liga arba nekoreguoti jgimti kraujo kres$¢jimo sutrikimai.
e Pacientai, kuriy $launikaulio epifizin¢ augimo plokstelé ne visiskai uzdara.
4.4 Specialas ispéjimai ir atsargumo priemonés
Bendricji
MACI yra autologinis implantas ir turi biiti naudojamas tik pacientui, kuriam jis buvo pagamintas. MACI
turi biiti implantuojamas atliekant artrotomijg steriliomis sglygomis. MACI implantavimo j kelj atliekant

artroskopija patirties yra nedaug, tac¢iau gydanciojo gydytojo nuozitira MACI gali biiti implantuojamas
naudojant artroskopijos technika.



Atsargumo priemonés

Pacientams, kuriems yra vietinis kaulo, sgnario ir aplinkiniy minkstyjy audiniy uzdegimas arba aktyvi
infekcija, procedira turi buti laikinai atidéta, kol pasveikimas bus patvirtintas dokumentais.

Pagrindiniame MACI tyrime pacientai nebuvo jtraukti j tyrima, jeigu jie buvo sirge planuojamo gydyti kelio
osteoartritu (3 arba 4 laipsnio pagal Kellgren-Lawrence klasifikacija) arba tuo paciu metu sirgo uzdegimine
liga.

Siekiant sudaryti palankias sglygas gijimui, prie§ implantuojant MACI arba per §ig procediirg biitina gydyti
gretutines patologijas. Tokios patologijos yra:

e Menisko patologija: nestabily arba plySusj meniska bitina taisyti, pakeisti arba dalinai pasalinti.
MACI implantuoti nerekomenduojama pacientams, kuriems pasalintas visas meniskas, nebent
menisko trikumg biity galima kompensuoti implantuojant menisko transplantatg keliaisi€tapais arba
tuo paciu metu.

e Kryzminio rai$¢io nestabilumas: sgnarys negali buti per daug laisvas. Ir priekinis, ir galinis
kryZzminiai raisciai turi biti stabilis arba butina atlikti jy rekonstrukcija, kad'sgnaryje sumazéty
Slyties jéga ir sukimo jraza.

e Pasislinkimas: §launikaulio ir blauzdikaulio sgnarys turi biiti tinkamai iSlygintas. Nenormali
Slaunikaulio ir blauzdikaulio sanario apkrova dél iSkrypimo 4. vidy ar iSorg gali biiti pavojinga
implantui, todel §j sutrikimag butina pasalinti atliekant koreguojancia osteotomija arba panaSia
procediirg. Gydant skridininius ir girnelinius defektus biitina pakoreguoti nenormalig girnelés
slydimo trajektorijg (prie§ implantuojant MACI arbaper‘implantavima).

Pooperaciné hemartroz¢ daugiausia pasireiSkia pacientams; linkusiems j kraujavima arba kuriems sunku
sustabdyti kraujavima per operacija. Prie$ operacija biitina patikrinti paciento kraujo kreséjimg. Laikantis
vietiniy rekomendacijy, biitina paskirti vaistiniyj preparaty trombozeés profilaktikai.

Biitina laikytis vietiniy rekomendacijy dél profilaktinio antibiotiky vartojimo pries§ ortopeding operacijg ir po
jos.

Dél ribotos patirties nerekomenduojama naudoti MACI kituose nei kelio sgnariuose.

MACI pateikiamas po patvirtinto spar¢iojo mikrobinio sterilumo tyrimo, kuriuo nustatoma, kad mikrobinio
augimo néra. Galutiniy.sterilumo tyrimo rezultaty pateikiant implantg néra. Jei bus gauti teigiami sterilumo
rezultatai, bus susisiekta’su gydanciuoju gydytoju ir aptarta, ar reikia atSaukti implantavima ar suplanuoti
veiksmus remiantis konkreciomis su pacientu susijusiomis aplinkybémis bei rizikos vertinimu.

Reabilitacija

Kaip jmanoma greiciau rekomenduojama pradéti kontroliuojama fizioterapija, jskaitant ankstyvaja
mobilizacija, judesiy amplitudés pratimus ir daling kojos apkrova, kad biity skatinamas transplantato
brendimas ir blity sumazinta pooperaciniy tromboemboliniy reiskiniy bei sgnario sustingimo rizika. Po
implantavimo pacientas turi laikytis tinkamai kontroliuojamos, nuoseklios reabilitacijos programos,
rekomenduojamos gydanciojo gydytojo pagal MACI reabilitacijos vadova. Tai turéty apimti tiksliai
apibréztg ar laipsniskg fizing veikla, kad biity sumazinta artrofibrozés tikimybé, bei vykdyti laipsniska daling
kojos apkrova. Sportinés veiklos atnaujinimg kiekvienu atveju reikia asmeniskai aptarti su sveikatos
priezitiros specialistais.



Atvejai, kai MACI negali buti pateikiamas

Kai kada gali atsitikti, kad i§ paciento gauty chondrocity bus nejmanoma padauginti arba dél prastos bioptato
kokybés, paciento charakteristiky ar gamybos problemy netenkinami iSdavimo kriterijai (zr. 6.6 skyriy).
Todél gali atsitikti taip, kad MACI negalés buti pateiktas.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Su MACI negalima naudoti fibrino audiniy klijy, kuriuose yra formaldehido, kadangi jis chondrocitams yra
citotoksiSkas.

Pooperaciniam skausmui mal$inti rekomenduojama vartoti geriamyjy skausma malSinanciy vaistiniy
preparaty. | sanarj Svirksti analgetiky nerekomenduojama, nes tyrimais nustatyta, kad ekspozicija sukelia
nepageidaujama poveikj sgnario kremzlei ir chondrocitams.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Néstumas

Klinikiniy duomeny apie naudojimg néStumo laikotarpiu yra nedaug. Atsizvelgiant j vaistinio preparato
prigimtj ir numatytg klinikine paskirti, jprastiniai toksiskumo reprodukcijai.ir vystymuisi tyrimai nelaikomi
aktualiais. Atsizvelgiant j vietinj vaistinio preparato naudojimo pobtidj, nepageidaujamy MACI reakcijy

néStumui nesitikima. Vis délto, kadangi MACI implantuojamas naudojant invazinés chirurgijos metodika,
per néstumg jis yra nerekomenduojamas.

Zindymas

Duomeny apie MACI naudojimg zindant kiidikj néra. Atsizvelgiant  vietinj preparato naudojimo pobiidj,
nepageidaujamy MACI reakcijy Zindomam kiidikiui'nesitikima. Vis délto, kadangi MACI implantuojamas
naudojant invazinés chirurgijos metodika, atsizvelgiant | gydymo naudg motinai ir pavojy kiidikiui, reikia
nuspresti, ar nutraukti Zindyma.

Vaisingumas

Duomeny apie galimg gydymo MACLpoveikj vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Dél atlickamos esminés.procediiros chirurginio pobiidzio MACI implantavimas gebé&jimg vairuoti ir valdyti
mechanizmus veikiastipriai. Reabilitacijos laikotarpiu, kuris btina po gydymo MACI, pacientai turi kreiptis ]
gydantjjj gydytoja ir laikytis jo nurodymy.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo.savybiy santrauka

Remiantis patirtimi, gauta implantavus MACI j kelj daugiau kaip 6 000 pacienty, komplikacijas galima sieti
su artrotomijos procedira, bendrosiomis chirurginés intervencijos komplikacijomis, kita kelio patologija
(pvz., rais¢iy arba menisko patologija) arba biopsijos atlikimu. Bendrai su kelio operacija susijusios
komplikacijos taip pat gali biiti giliyjy veny trombozé ir plau¢iy embolija. Nustatyta, kad kitos komplikacijos
turi priezastinj ry$j su MACI. Toliau i§vardyta nustatyta reikSminga rizika, susijusi arba su MACI arba su
operacijos komplikacijomis:



Siejama su MACI:

e Simptominé transplantato hipertrofija.
e Transplantato atsisluoksniavimas (visiSkas arba dalinis, galintis lemti laisvyjy kiiny atsiradimg
sgnaryje arba transplantato nepakankamuma).

Operacijos komplikacijos, siejamos su chirurgine kelio intervencija:

Hemartrozé.

Artrofibrozé.

Vietinis uzdegimas operacijos vietoje.
Vietin¢ infekcija operacijos vietoje.
Tromboemboliniai reiskiniai.

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

Nepageidaujamy reakcijy atvejai iSvardyti pagal organy sistemy klases ir pasireiSkime daznj. Atvejy daznis
apibiidinamas remiantis tokiu susitarimu: labai dazni (> 1/10); dazni (nuo > 1/100iki < 1/10); nedazni (nuo
> 1/1 000 iki < 1/100); reti (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai reti (< 1/10 000).

Organy sistemos klasé Nedazni Reti

Infekcijos ir infestacijos Infekeinis artritas
Zaizdos infekcija
Vietine infekcija

Skeleto, raumeny ir Artrofibrozé

jungiamojo audinio sutrikimai Sinovitas
Tendonitas
Hemartroze
Artralgija

Eksudacija j sgnario ertmg

Sanario tinimas

Sanario sastingis

Kaulo edema

Sumazéjusi sgnario judesiy amplitudé

Bendrieji sutrikimai ir Uzdegimas
vartojimo vietos pazeidimai Hipertermija
Pireksija

Edema implanto vietoje

Tyrimai Padidéjes C-reaktyvinio baltymo kiekis
Suzalojimai, apsinuodijimai ir | Transplantato Transplantato atmetimas
procediiry komplikacijos atsisluoksniavimas Kremzlés pazeidimas

Transplantato komplikacija
Transplantato hipertrofija




Atrinkty nepageidaujamy rekcijy apibudinimas

Transplantato atsisluoksniavimas:

Transplantato atsisluoksniavimas — tai transplantato atsipalaidavimas (dalinis arba visiskas) nuo
subchondrinio kaulo ir nuo aplinkinés kremzlés. Visiskas transplantato atsisluoksniavimas yra sunki
komplikacija, ir pacientui po timios kelio deformacijos gali biti ribotas sgnario judrumas, jam gali skaudéti ir
sutinti kelis.

Kai kurie i$ transplantato atsisluoksniavimo rizikos veiksniy gali biiti (ta¢iau ne vien jie) netinkamai
atrinktas pacientas, nepakankamas rekomenduojamos chirurginés metodikos laikymasis, neatsizvelgimas i
gretutines patologijas, nepakankamas reabilitacijos protokolo laikymasis arba pooperaciné kelio trauma.
Transplantato hipertrofija:

Simptominé transplantato hipertrofija yra komplikacija, kuri gali pasireiksti gydymo MACI metu.

Galimi simptomai yra kliuvimas arba skausmas. Pacientams, gydytiems MACI, néra zinoma transplantato
hipertrofijos rizikos grupiy ar specifiniy rizikos veiksniy. Gali prireikti pasalinti hipertrofavusio audinio

pertekliy, atliekant artroskopija.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio' preparato registracijos, nes tai leidzia
nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi pranesti apie
bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi’V_priede nurodyta nacionaline pranesimo
sistema.

4.9 Perdozavimas

Duomenys nebiitini.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé —kiti, vaistai raumeny ir skeleto sistemos ligoms gydyti, ATC kodas — M09AX02

MACI klinikinés.farmakologijos tyrimy neatlikta. Esama klinikiné ir neklinikiné patirtis rodo, kad jsodinus
autologinius chondrocitus ant kolageno membranos skatinama paséty Igsteliy proliferacija ir pakartotiné
diferenciacija bei‘gali buti sukelta j hialing panasaus kremzl¢ atkuriancio audinio sintezgé.

MACILbuvo tirtas lygiagre¢iame, randomizuotame, atvirame tyrime, kuriame dalyvavo 144 pacientai,
turintys 3-20 cm® (mediana 4 cm”) Outerbridge III arba IV laipsnio Zidininiy kelio kremzlés defekty.
Septyniasdesimt dviem pacientams buvo implantuotas MACI, o kitiems 72 buvo atlikta mikroltiZio
procediira. Pacienty amziaus mediana buvo 34-35 metai (amziaus ribos: 18-54 metai), vidutinis kiino masés
indeksas buvo 26. Daugumai pacientui anksciau jau buvo atlikta maziausiai 1 ortopediné kelio operacija.
Skausmo sumaz¢jimo ir funkcijos pageréjimo pagal KOOS skale (angl. Knee Injury and Osteoarthritis
Outcome Score [kelio pazeidimo ir osteoartrito pasekmiy skalé]) rezultatai MACI grupéje buvo geresni nei
mikroliizio grupéje. Atsako j gydyma daznis pateiktas 1 lenteléje toliau.

Mikroluizio procediiros grupéje keturiy pacienty gydymas buvo nesékmingas, palyginti su vienu pacientu
gydymo MACI grupéje. ReikSmingo kremzlés atkiirimo struktiiriniy Zymeny skirtumo tarp abiejy gydymo
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metody nepastebéta (vertinant pagal ICRS (angl. International Cartilage Repair Society [tarptauting
kremzlés atkiirimo draugija]) II bendro vertinimo histologinius bioptaty jvercius ir MRT defekty uzpildymo

jvercius).
1 lentelé: Atsakas j gydyma pagal KOOS¥*: visas analizés rinkinys
MACI Mikroluzis
n (%) N=T72 N=T72 p verté
10 vizitas (104 savaité), stratifikuota
pagal centrg
Reagavo 63 (87,50) 49 (68,06) 0,016
Nereagavo 9 (12,50) 20 (27,78)
Tyrimo nebaigé 0 34,17
10 vizitas (104 savaité),
nestratifikuota
Reagavo 62 (86,11) 48 (66,67) 0,011
Nereagavo 7(9,72) 18 (25,00)
Tyrimo nebaigé 3(4,17) 6 (8,33)

* Atsakas ] gydyma pagal KOOS: sureagaves | gydyma pacientas apibréziamas kaip toks, kuriam pageréjo
kelio pazeidimo ir osteoartrito pasekmiy jvertis nuo pradinio rodmens ne maziau kaip 10 baly 100 baly
skaléje.

Vaikuy populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti MACI tyrimy su vaikais (pradedant tais, kuriems
femoraliné epifiziné augimo plokstelé uzsivére, ir baigiantjaunesniais kaip 18 mety) duomenis (vartojimo
vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Iprastiniai farmakokinetiniai (absorbcijos, pasiskirstymo, metabolizmo, $alinimo, angl. ADME) MACI
tyrimai neatlikti. MACI farmakokinetika susijusi su kolageno membranos rezorbcija — proteoliziniu procesu,
kurj vykdo netoli defekty esancios lastelés./Poiimplantavimo membrana per kelis ménesius rezorbuojama.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Ikiklinikiniy tyrimy duomenys;gauti implantavus MACI triusiams ir arkliams, specifinio pavojaus zmogui
nerodo.

Ikiklinikiniai in vitro'tyrimai parodeé, kad kolageno membrana yra necitotoksiska, nemutageniska, nereaktyvi
(atsizvelgiant j trumpalaike ir ilgalaike implantacijg), nejautrinanti, nereikSmingai dirginanti ir netoksiska
(nesukelia iminio sisteminio toksinio poveikio).

Triusiy tyrimas/parode, kad pra¢jus 3 ménesiams po implantacijos Salia defekto buvo minimalus kiekis
uzdegiminiy lasteliy, esant skirtingai chondrogenezei. Arkliy tyrime, praéjus 3 ménesiams, buvo stebimi
neryskaus uzdegiminio atsako poZymiai, pasireiskiantys nedideliu sinovinio skysc¢io tiirio padidéjimu ir
limfos kaupimusi sinovijoje. Prag¢jus 6 ménesiams, Sie pozymiai sumazéjo, sinovijos iSvaizda tapo jprasta.
Didelés uzdegiminés reakcijos pozymiy nebuvo.



6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Terpé DMEM ([angl. Dulbecco’s Modified Eagles Medium]; bevandenis kalcio chloridas, gelezies (I1I)
nitratas.9H,O, kalio chloridas, bevandenis magnio sulfatas, natrio chloridas, natrio-vandenilio karbonatas,
kalio vandenilio fosfatas.H,O, D-gliukozé, L-argininas.HCI, L-cistinas.2HCI, L-glutaminas, glicinas, L-
histidinas. HC1.H,O, L-izoleucinas, L-leucinas, L-lizinas. HCI, L-metioninas, L-fenilalaninas, L-serinas, L-
treoninas, L-triptofanas, L-tirozinas.2Na.2H,0, L-valinas, D-kalcio pantotenatas, cholino chloridas, folio
riigstis, i-inozitolis, nikotinamidas, riboflavinas, tiaminas.HCI, piridoksinas.HCI) su 4-(2-
hidroksietil)piperazin-1-etansulfonrtigsties natrio druska (HEPES), pH pakoreguota naudojant HCI arba
NaOH, ir osmosinis slégis pakoreguotas naudojant NaCl.

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima:

6.3 Tinkamumo laikas

6 paros.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti MACI iSorinéje déZutéje, kol bus pasiruosta jj vartoti. Negalima Saldyti ar uzsaldyti. Siuntimo dézute
laikyti zemesnéje kaip 37 °C temperatiiroje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys bei speciali vartojimo ar implantavimo jranga
MACT tiekiamas specialiai pagamintose, steriliose, sandariai supakuotose skaidraus polistireno 1ékstelése.

Kiekvienoje léksteléje yra 1 implantuojamoji matrica, kurig laiko zalias apsauginis polikarbonato ziedelis,
1ékstelé uzdengta zalio polikarbonato dangteliu siuntimui.

Kiekviena lekstelé jdéta | sandariaitizdaryta, gama spinduliais apS$vitintg skaidry plastikinj maiselj.

MACI tickiamas 1 ar 2 1ékstelése, kurios jdétos j 95 kPa maiselj (iSorinj) su sugeriamaja medziaga
transportavimui.

Si pakuoté, apsaugota gelio paketéliais, jdéta j iSoring dézute.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Per pirmaja procediira, atlickant artrotomijg arba artroskopija, i§ paveikto sanario bus paimtas sveikos
kremzlésaudinio méginys (bioptatas).

Bioptatas bus issiystas j lasteliy apdorojimo jmong. Sioje jmonéje kremzlés lastelés aseptinémis salygomis
bus.auginamos kultiroje, kad padidéty lasteliy kiekis. Lasteles perkélus ant sterilios CE zenklu pazenklintos
kiauliy I/III tipo kolageno membranos, bus gautas MACI. MACI bus iSleidziamas vartoti tik po sékmingy
rezultaty tyrimy, kuriais vertinamas chondrocity gyvybingumas, tapatybé, aktyvumas, minimalus Igsteliy
skaiCius, endotoksinai, sterilumas pries i§leidimg ir mikoplazma.

MACI bus iSsiystas j gydymo jstaiga. Tada per antraja procediira MACI bus implantuotas j pazeista sgnario
kremzlés vietg. MACI implantas bus pritvirtintas naudojant fibrino audiniy klijus.



Laiko tarpas tarp biopsijos ir MACI implantavimo priklauso nuo logistikos veiksniy ir per biopsija gauty
lgsteliy kiekio bei kokybés. Minimali trukmé — 6 savaités, taciau lasteles galima ir konservuoti uzSaldant bei
laikyti saugykloje iki 24 ménesiy, kol bus nustatyta operacijos data.

Chirurgas paskirs MACI implantavimo datg pasitargs su rinkodaros teisés turétoju (RTT) ar vietiniu jo
atstovu. Retais atvejais RTT negalés pagaminti MACI implanto i§ turimy Igsteliy. Jei taip atsitiks, chirurgas
patars pacientui, kaip geriausia testi gydyma.

Nesuvartota vaistinj preparatg ar atlickas reikia tvarkyti kaip chirurgines atliekas laikantis vietiniy
reikalavimy.

Dél i§samesnés informacijos zr. chirurginés metodikos vadova.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS
Vericel Denmark ApS

Amaliegade 10

DK-1256 Kopenhagos K

Danija

8. RINKODAROS TEISES NUMERIS (-IAI)

EU/0/00/000/001

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA

Rinkodaros teisé pirma kartg suteikta: 2013 m./birzelio mén.27 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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IT PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI RINKODAROS TEISES
TURETOJUI

SALYGOS AR’ APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO.PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

1"



A. BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Genzyme Biosurgery ApS
Oliefabriksvej 45

DK - 2770 Kastrup
Danija

Gamintojo, atsakingo uz seriju iSleidima, pavadinimas ir adresas

Genzyme Biosurgery ApS
Oliefabriksvej 45

DK - 2770 Kastrup
Danija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
Riboto iSrasymo receptinis vaistinis preparatas, skirtas vartoti konkreciose specializuotose srityse (zr. |

priedo [preparato charakteristiky santraukos] 4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI RINKODAROS TEISES TURETOJUI

e PeriodisSkai atnaujinami saugumo protokolai

Rinkodaros teisés turétojas pirmajj Sio vaistinio preparato periodiskai atnaujinamg saugumo protokola
pateikia per 6 ménesius nuo rinkodaros teisés'suteikimo dienos. Véliau rinkodaros teisés turétojas
periodiskai atnaujinamus saugumo protokolus teikia remdamasis Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio
7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (FEURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty
tinklalapyje, nustatytais reikalavimais:

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATQO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

e Rizikos valdymo-planas (RVP)

Rinkodaros teises turétojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
apraSyti rinkodaros teisés bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
o/ pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
e kai keic¢iama rizikos valdymo sistema, ypac gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj naudos
ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos mazinimo) etapa.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu.
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e Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Rinkodaros teisés turétojas (RTT) suderina mokomosios programos turinj ir jgyvendinima su kompetentinga
nacionaline institucija prie$ pateikdamas MACI toje valstybéje naréje. RTT, pries pateikdamas vaistinj
preparatg konkreciai sveikatos priezitiros jstaigai, privalo uztikrinti, kad visi chirurgai ir kiti sveikatos
priezitiros specialistai, dalyvaujantys paruoSiant ir implantuojant MACI ar jo komponentus bei atliekantys
tolesne pacienty, kuriems implantuotas MACI, priezitirg sveikatos priezitiros jstaigoje, gauty mokomosios
informacijos rinkinj.

RTT privalo uztikrinti kiekvieno implanto atsekamuma naudodamas unikalius atpazinties numerius,
priskiriamus kiekvienam bioptatui (bioptato ID numeris), membranai ir galutiniam MACI preparatui(RTT
ID numeris), kaip apraSyta rizikos valdymo plane.

Sveikatos prieziiiros specialistams skirtame mokomosios informacijos rinkinyje turi biiti tokios
sudedamosios dalys:

e preparato charakteristiky santrauka;
e mokomoji medziaga apie chirurgines procediras;
o mokomoji medziaga apie tinkama tolesne priezilira.

I chirurgams ir kitiems sveikatos prieziiiros specialistams, dalyvaujantiems-atlickant chirurgines procediiras
pacientams, kuriems implantuojamas MACI, skirta mokomaja medziaga turi buti jtraukta $i pagrindiné
informacija:

e Tinkamy pacienty MACI implantavimui pasirinkimo'gairés ir MACI naudojimo tik patvirtintai
indikacijai svarba.

e Toliau iSvardyty punkty iSaiskinimo pacientams svarba:

o su chirurginémis procediiromis ir MACI susij¢ pavojai;
o tolesnio klinikinio steb¢jimo poreikis;
o reabilitacijos poreikis po sgnario-kremzIés taisymo.

e Biitinybe¢ atrinkti donorus naudojant pacienty anketas ir laboratorinius tyrimus hepatitui C, hepatitui
B, ZIV ir sifiliui nustatyti.

Informacija apie biopsijos atlikimgbei bioptato saugojimas ir tvarkymas.

e MACI yra autologinis preparatas ir jis gali buti naudojamas tik pacientui, i§ kurio buvo paimtas
bioptatas. Informacija.apie MACI priémima, saugojima ir tvarkyma bei jo paruo$img implantuoti,
jskaitant paciento duomeny bei bioptato ID ir MACI preparato ID numeriy kryZzminj patikrinima.

e Informacija apiedmplantavimo procediirg.

e Informacija apie tinkamg MACI implanto nuopjovy ar nepanaudoty MACI implanty Salinima.

e Informacija, kaip'atpazinti svarbiy nustatyty arba galimy preparato keliamy pavojy pozymius ir
simptomus.

¢ Informacija apie tolesnj klinikinj stebéjima.

I sveikatos priezitiros specialistams, dalyvaujantiems tolesniame pacienty, kuriems implantuotas MACI,
stebéjime, skirta mokomaja medziagg turi biiti jtraukta §i pagrindiné informacija:

e . reabilitacijos poreikis po sgnario kremzlés taisymo;

¢ ““informacija, kaip atpazinti svarbiy nustatyty arba galimy preparato keliamy pavojy pozymius ir
simptomus;

e informacija apie reabilitacijos programa.

e Jpareigojimas vykdyti poregistracines uZduotis

Netaikoma.
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE KARTONINE DEZUTE, ISORINIS MAISELIS

| 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

MACI 500 000—1 000 000 Igsteliy/cm” implantuojamoji matrica
Ant matricos perkelti charakterizuoti autologiniai kultivuoti chondrocitai

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

Autologiniai chondrocitai ant 14,5 cm? I/I1I tipo kolageno membranos, chondrocity tankis 500 000—
1 000 000 lasteliy/cm’

| 3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medZziagos:
DMEM (angl. Dulbecco’s Modified Eagles Medium) su 4-(2-hidroksietil)piperazin-1-etansulfonriigsties
natrio druska (HEPES)

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Implantuojamoji matrica.
1-2 implantuojamosios matricos.

| 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Implantacijai.

Pries vartojima perskaitykite'pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams,nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Tik autologiniam vartojimui.

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki:
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| 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Negalima Saldyti ar uzSaldyti. Laikyti iSorin¢je dézutéje zemesnéje kaip 37 °C temperatiiroje, kol bus

paruosta vartoti.

PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO

Bet koks iSsiliejes preparato kiekis ar atliekos turi baiti tvarkomi kaip chirurginés atliekos, laikantis vietiniy

reikalavimy.

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Vericel Denmark ApS
Amaliegade 10
DK-1256 Kopenhagos K
Danija

12. RINKODAROS TEISES NUMERIS (-IAI)

EU/0/00/000/000

| 13. SERIJOS NUMERIS, DONACIJA IR PREPARATO KODAI

Serija:
Biopsija: {biopsijos numeris}

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

| 15. VARTOJIMO'INSTRUKCIJA

| 16. INFORMAGEIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

LEKSTELE

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

MACI 500 000—1 000 000 Igsteliy/cm” implantuojamoji matrica

| 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP:

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot: {serijos numeris}

Pacientas: (vardas, pavardé — gimimo data {MMMM mm DD})
Biopsija: {biopsijos numeris}

Matrica: 1/1

Matrica: 1/2

Matrica: 2/2

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

1 implantuojamoji matrica.

6. KITA

Tik autologiniam vartojimui.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui
MACI 500 0001 000 000 Iasteliy/cm” implantuojamoji matrica

Ant matricos perkelti charakterizuoti autologiniai kultivuoti chondrocitai

nykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja saugumo informacijg. Mums
galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireisSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip pranesti apie
Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums svarbi
informacija.
e NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.
e Jeigu norite suzinoti daugiau arba pasitarti, kreipkités i gydytoja, chirurgg arba fizioterapeuta.
e Jeigu pasireisSke Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités'i gydytoja,
chirurga arba fizioterapeuta. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra MACI ir kam jis vartojamas
2. Kas Zinotina prie$ vartojant MACI
3. Kaip vartoti MACI

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti MACI

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra MACI ir kam jis vartojamas

MACI naudojamas kremzlés defektams taisyti suaugusiy zmoniy kelio sanaryje. Kremzlé — tai kiekviename
organizmo sgnaryje esantis audinys. Ji apsaugo kauly galus ir suteikia sanariams galimybe lengvai judéti.

MACI yra implantas, sudarytas i$ kiauliy kolageno membranos, ant kurios yra Jusy kremzlés Iasteliy
(vadinamyjy autologiniy chondrocity),ir kuri implantuojama j Jusy kelj. ,,Autologiniai‘ reiskia, kad
naudojamos i§ Jusy kelio paimtos (atlickant biopsija) ir ne organizme iSaugintos Jusy paties lastelés.

2. Kas Zinotina prieS§ vartojant MACI
MACI vartoti negalima:

e jeigu yra alergija bet kuriai MACI medziagai (jos iSvardytos 6 skyriuje), kiauliy produktams
(pagamintiems i$ kiauliy), galvijy serumui (i$ galvijy iSskirtam baltymui) arba gentamicinui
(antibiotikui);

sergate sunkiu kelio osteoartritu (sanariy liga, sukelian¢ia skausma ir tinima)

Siuo metu kenciate nuo kelio uzdegiminio artrito arba uzdegiminés sanario ligos;

zinoma, kad Jums yra nekoreguotas kraujavimo sutrikimas;

kelio augimo plokstelé ne visiskai uzdara.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Jasy MACI implantas pagamintas specialiai Jums ir jo negalima naudoti kitam pacientui.

MACI turi buti implantuojamas j pakankamai sveikg sanarj. Tai reiskia, kad prie§ MACI implantavimg arba
per ji kitas sagnario problemas reikia pasalinti.
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Jeigu Jums staigiai pasireiské arba neseniai buvo kauly ar sanariy infekcija, Jisy MACI procediirg reikia
laikinai atidéti, kol gydytojas nuspres, kad pasveikote.

Pasakykite gydytojui arba chirurgui, jei zinote, kad turite polinkj kraujuoti arba po chirurginés procediros
sunku sustabdyti kraujavima.

Be to, Jums gali biiti duodama antibiotiky arba skausmg malSinanciy vaisty, padedanciy susilpninti kai
kuriuos Salutinius reiskinius.

Svarbu, kad nuodugniai laikytumétés gydytojo rekomenduotos reabilitacijos programos. Aptarkite su
gydytoju arba fizioterapeutu, kada vél pradéti uzsiiminéti biidinga fizine veikla.

Jusy chirurgas suteiks daugiau informacijos, i ka reikéty atkreipti ypatinga démesj Jisy konkreciu atveju.
Kitos situacijos, kai negalima implantuoti MACI
Net jei chirurgas jau paéme nedidelj kremzlés lgsteliy méginj (bioptata), kurio reikia MACI implantui
pagaminti, gali buti, kad Jis nebiisite tinkami gydymui MACIL.
Taip atsitinka, jei:

e nepakankama bioptato kokybé Jums pagaminti MACI;

e Igsteliy nejmanoma uZzauginti laboratorijoje;
e uZzaugusios lastelés neatitinka visy kokybés reikalavimy.

Tokiomis situacijomis Jiisy chirurgas bus apie tai informuotas ir‘galbiit turés parinkti Jums alternatyvy
gydymo biida.

Vyresnio amZiaus Zmonés

MACI implantuoti nerekomenduojama vyresniems kaip 65 mety pacientams, kuriems yra generalizuota
kremzlés degeneracija arba osteoartritas (sgnariy liga, sukelianti skausma ir tinimg).

Vaikams ir paaugliams
MACI implantuoti nerekomenduojama’ vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams.
Kiti vaistai ir MACI

Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant jsigytus be recepto, apie tai pasakykite gydytojui,
chirurgui ar fizioterapeutui.

Paprasykite/gydytojo arba chirurgo daugiau informacijos apie tai, kuriy skausmg malSinanciy vaisty galite
saugiai vartoti.
Svirksti skausmg malSinanciy vaisty i sgnarj nerekomenduojama.

NéStumas ir Zindymo laikotarpis

Neéra jrodyta, kad MACI saugu naudoti per néStuma ir zindymo laikotarpj.

MACI nerekomenduojamas né$¢ioms moterims.

Jeigu esate néscia arba manote, kad galbiit esate néscia, apie tai informuokite gydytoja arba chirurga.
Jeigu zindote kiidikj, pasitarkite su gydytoju arba chirurgu. Atsizvelgdamas j konkreciag Jiisy situacija,
gydytojas arba chirurgas patars, ar testi zindyma, ar ne.
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Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Chirurginé operacija stipriai veikia geb&jimg vairuoti ar valdyti mechanizmus.
Reabilitacijos laikotarpiu vairavimas ir mechanizmy valdymas gali buti apribotas ir Siuo laikotarpiu biitina
grieztai laikytis gydytojo, chirurgo ar fizioterapeuto nurodymy.

3. Kaip vartoti MACI

MACI implantuoti gali tik chirurgai, konkreciai parengti atlikti tokios rii§ies operacijas.
Kvalifikuotas specialistas tyrimui paims nedaug (4 ml) kraujo.

Gydymas apima dvi chirurgines procediiras:

1. Per pirmaja procediira, atlickant artrotomijg arba artroskopija, iS Jusy sanario bus paimtas sveikos
kremzIés lasteliy méginys (bioptatas). Chirurgas paaiskins, kas yra artrotomijos, bei artroskopijos
procediiros.

Bioptatas bus i3siystas j lasteliy apdorojimo jmone. Sioje jmonéje JasykremzIés lastelés bus
auginamos aseptinémis salygomis (be mikroby) pasélyje, kad padidetydasteliy kiekis. Lasteles
perkélus ant sterilios kolageno membranos, bus gautas MACL

2. Gautas MACI implantas bus issiystas Jusy chirurgui. Atliekant antra procediira, MACI bus jsodintas
1 Jiisy sanario kremzlés defekta. MACI bus pritvirtintas naudojant fibrino audiniy klijus. Fibrino
audiniy klijai yra tam tikros raisies klijai, pagaminti i§ zmogaus kraujo kre$éjimo baltymy.

Laiko tarpas nuo biopsijos iki MACI jsodinimo gali skirtis priklausomai nuo procediiros datos ir bioptate
esanciy lgsteliy kokybés bei kiekio. Vidutiniskai tam'prireikia 6 savaiciy, taciau lasteles galima ir uzsaldyti
bei laikyti saugykloje iki 2 mety, kol Jus ir chirurgas susitarsite dél patogios chirurginei procediirai atlikti
datos. Jiisy chirurgas paskirs implantavimo data.

Labai retais atvejais lasteliy apdorojimo jmené negalés pagaminti MACI i$ Juisy lasteliy. Jei taip atsitiks,
chirurgas Jums patars, kaip geriausia testi gydyma.

Jusy gydytojas aptars su Jumis specifing reabilitacijos programa, kurios reikés laikytis po operacijos.

4. Galimas Salutinis poveikis
MACI, kaip ir visi kiti vaistai, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Kai Jums busiimplantuotas MACI, i8kart po procediiros Jums gali pasireiksti Salutinis poveikis. Bégant
laikui Sispoyeikis palaipsniui mazeés.

Gydytojas Jums duos kity vaisty, kad padéty sumaZinti bet kokij Salutinj poveikj (zr. 2 skyriy ,,Ispéjimai
ir atsargumo priemonés).

Komplikacijos gali biiti susije su MACI ar chirurgine procediira arba su abejomis priezastimis. Apskritai su
kelio operacija susijusios komplikacijos taip pat gali biiti giliyjy veny trombozé (kraujo kresulio susidarymas
giliojoje venoje) ir plauciy embolija (kraujo kreSulio susidarymas plauciuose dél uzsikimsSusios plauciy
arterijos). Jei Jums pasireiks$ bet kuris i$ toliau paminéty reiskiniy, nedelsdami susisiekite su gydytoju,
nes tai gali biiti kraujo kreSulio simptomai:

e pasunkéjes kvépavimas, skausmas kriitingje ir stiprus bei daznas Sirdies plakimas;

e kojy tinimas, kojy skausmas ir paraudimas.
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Pavojai, susije su MACI implantavimu:
Toliau nurodyti nedazni Salutiniai reiskiniai gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 100 Zmoniy:

e Pernelyg intensyvus kremzlés augimas.
e Transplantatas gali visiSkai arba dalinai atsiskirti nuo defekto sgnaryje. Tam iStaisyti gali
prireikti kitos chirurginés procediiros.

Pavojai, susij¢ su artrotomija, artroskopija arba MACI

Visos chirurginés procediros susijusios su tam tikra rizika. Chirurgas gali Jums tai paaiskinti.
Toliau nurodyti reti Salutiniai reiskiniai gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1 000 Zmoniy:

infekcija

uzdegimas

skausmas po operacijos
kraujavimas sgnaryje
sgnario sgstingis / tirpulys
sgnario tinimas
kar$ciavimas

Chirurgas arba anesteziologas paaiskins Jums su procediiromis Susijusia rizikg bei papildoma specifing
rizikg, kurig lemia Jusy ligos istorijos ir esama sveikatos buklé:

PraneSimas apie Salutinj poveikj

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui, chirurgui arba
fizioterapeutui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie-Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5.  Kaip laikyti MACI

Sj vaista laikykite vaikams népastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant iSorinés dézutés irlékstelés po ,, Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, MACI vartoti
negalima.

Negalima Saldyti ar uzsaldyti. Laikyti iSorinéje dézutéje Zemesnéje kaip 37 °C temperatiiroje, kol bus
paruosta vartoti.

MAGCT turi'buiti panaudotas per 6 paras po pagaminimo datos.

Bet koks iSsiliejes preparato kiekis ar atliekos turi biiti tvarkomi kaip chirurginés atliekos, laikantis vietiniy
reikalavimy.

Kadangi $is preparatas bus vartojamas per kelio operacija, uz tinkama preparato laikyma ir pries jo
vartojima, ir jj vartojant bei uz tinkamg tvarkyma atsakingas ligoninés personalas.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija
MACI sudétis

MACI veiklioji medZiaga yra gyvybingos autologinés zmogaus kremzlés Igstelés ant 14,5 cm? I/I11 tipo
kolageno membranos, lasteliy tankis 0,5-1,0 mln. lasteliy/cm”.

Pagalbinés medziagos yra DMEM (angl. Dulbecco’s Modified Eagles Medium) su 4-(2-
hidroksietil)piperazin-1-etansulfonriigsties natrio druska (HEPES).

MACI iSvaizda ir kiekis pakuotéje
Implantas yra matiné, balk§va membrana, tickiama 18 ml bespalvio tirpalo 1éksteléje.

Rinkodaros teisés turétojas
Vericel Denmark ApS, Amaliegade 10, DK-1256 Kopenhagos K, Danija

Gamintojas
Genzyme Biosurgery ApS, Oliefabriksvej 51B, DK-2770 Kastrup, Danija

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZitirétas MMMM-mm

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams:

Per pirmaja procediirg i§ paveikto sanario bus paimtas sveikos kremzlés 1gsteliy méginys (bioptatas) atliekant
artrotomijg arba artroskopija.

Bioptatas bus issiystas j lasteliy apdorojimo jmong. Sioje jmonéje kremzlés lastelés aseptinémis salygomis
bus auginamos kulttiroje, kad padidéty Iasteliy Kiekis. Lasteles perkélus ant sterilios kolageno membranos,
bus gautas MACI.

MACI bus iSsiystas atgal chirurgui.Tada per antrajg procedira MACI bus jsodintas j paveikto sgnario
kremzlés defekta. MACI implantas bus pritvirtintas naudojant fibrino audiniy klijus.

Laiko tarpas tarp biopsijos ir MACI implanto jsodinimo priklauso nuo logistikos bei bioptato lasteliy
kokybés ir kiekio.,Vidutiniskai tam prireikia 6 savai¢iy, taciau lgsteles galima ir konservuoti uzsaldant bei
laikyti saugykloje iki 2 mety, kol pacientas ir chirurgas susitars dél patogios chirurginei procedurai atlikti
datos.

Chirurgaspaskirs implantavimo datg pasitares su rinkodaros teisés turétoju (RTT) ar vietiniu jo atstovu.
Retais atvejais RTT negalés pagaminti MACI implanto i§ turimy lasteliy. Jei taip atsitiks, chirurgas patars
pacientui, kaip geriausia testi gydyma.

Délissamesnés informacijos zr. chirurginés metodikos vadova.
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