I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Osigraft 3,3 mg milteliai implantuojamajai suspensijai

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekviename buteliuke yra 3,3 mg eptotermino alfa*.

* Gautas rekombinantinés DNR technologijos biidu, naudojant kiniskojo ziurkéno patelés kiausidziy
(CHO) Iasteles.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Milteliai implantuojamajai suspensijai.

Balti arba beveik balti granuliy pavidalo milteliai.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Blauzdikaulio nesuaugimy, trunkan¢iy maziausiai 9 ménesius po traumos, gydymas, kai ligonis
skeletiniu poziiiriu subrendes ir ankstesnis gydymas autotransplantacija buvo nesékmingas arba jei
autotransplantacijos naudoti nejmanoma.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas
Gydyti Osigraft gali tik atitinkamos kvalifikacijos chirurgas.

Rekomenduojama doz¢ yra vienkartinis preparato skyrimas suaugusiems asmenims. Atsizvelgiant i
kaulo defekto dydj, gali tekti naudoti daugiau nei vieng 1 g Osigraft buteliukg. Rekomenduojama
didziausia doz¢é neturi virSyti 2 buteliuky, kadangi efektyvumas, gydant nesuaugimus, kai reikia
didesnés dozés, nenustatytas.

Vaikams
Osigraft kontraindikuotinas vaikams ir paaugliams (jaunesniems negu 18 mety amziaus) ir asmenims,
kuriy skeletas yra nesubrendgs (zr. 4.3 skyriy).

Naudojimo metodas:
Vartoti j kauly ¢iulpus.

Paruostas vartojimui preparatas operacijos metu dedamas tiesiai ant nesuaugimo vietos taip, kad
liestysi su paruostu kaulo pavirSiumi. Tada aplink implanta uzsiuvami aplinkiniai minkstieji audiniai.
Kontroliuojamy klinikiniy tyrimy patirtis susijusi tik su blauzdikaulio nesuaugimo vietos stabilizavimu
kartu naudojant intramedulines sujungimo priemones.

1. Steriliu budu iSimkite buteliuka i§ pakuotés.
2. Pakelkite plastiking virSuting dalj ir nuimkite nuo buteliuko apsauginj dangtel;.

Su apsauginiu dangteliu elkités atsargiai. Jo briaunos astrios ir gali supjaustyti ar apgadinti
pirstines.
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11.

4.3

Nyksciu spauskite kamscio krastg. Suarde vakuuma, nuimkite buteliuko kamstj, laikydami
buteliukg vertikaliai, kad neprarastuméte milteliy.

Nedurkite j kamstj adatos. Pradiirus kamstj adata, jo medziagos dalelés gali sutersti miltelius.
Instrukcijos, kaip paruosti vaistinj preparatg pries§ vartojima, pateikiamos 6.6 skyriuje.

Pasalinkite fibrozinj, nekrotinj ar sklerozinj audinj ir tinkamai dekortikuokite kaulo fragmentus,
kad paruostas vartojimui Osigraft tiesiogiai liesty kraujuojantj kaulg ir gyvybinga kaulinj audinj.

Uztikrinkite reikiamg hemostazg, kad implantuojamoji medziaga nenuslinkty nuo operuojamos
vietos. Tinkamai iriguokite, prie§ implantuodami Osigraft. Svarbu praktines, chirurgines

manipuliacijas pazeistoje vietoje baigti pries preparato implantavima.

Uzdékite paruosta vartojimui preparatg ant paruosto kaulo steriliu instrumentu — mentele ar
grandikliu. Naudojamas Osigraft kiekis turi atitikti kaulo defekto dydi.

Tiesioginéje implantavimo vietoje negalima naudoti siurbimo ar praplovimo, nes galite paSalinti
Osigraft daleles. Prireikus skyscio pertekliy pasalinkite siurbimu greta implantavimo vietos arba

atsargiai nusausindami plotg sterilia kempine.

Minkstuosius audinius aplink preparato uzdéjimo vieta uzsitikite pasirinktais sitilais.
Uzsiuvimas yra labai svarbus implanto laikymuisi pazeistoje kaulo vietoje.

Uzsiuve minkstuosius audinius aplink pazeista kaulo vieta, praplaukite plota, jei reikia paSalinti
preparato daleles, kurios gali biiti iSjudintos uzsiuvant minksStuosius audinius.

Nedékite dreno tiesiai ant implantavimo vietos. Prireikus dékite ji po oda.

Kontraindikacijos

Osigraft negalima naudoti pacientams, kurie:

turi padidéjusj jautrumg (alergija) veikliajai medziagai arba kolagenui;

nesubrende skeletiniu pozitiriu;

serga autoimuninémis ligomis, jskaitant reumatoidin] artritg, sistemine raudonajg vilklige, sisteming
skleroze, Sjogreno sindromg ir dermatomiozita ar polimiozita;

turi neiSgydyta infekcijg nesuaugimo vietoje arba neisgydyta bendrajg infekcija;

turi nepakankama padengima oda ir vaskuliariSkuma nesuaugimo vietoje;

turi slanksteliy luziy;

turi nesuaugimy dél patologiniy liiziy, metabolinés kauly ligos ar augliy;

turi bet kokios kilmés auglj Salia nesuaugimo srities;

gydomi chemoterapija, spinduline terapija ar imunosupresija.

Osigraft kontraindikuotinas vaikams ir paaugliams (jaunesniems negu 18 mety amziaus) bei
asmenims, kuriy skeletas yra nesubrendes (Zr. 4.2 skyriy).

4.4

Specialis ispéjimai ir atsargumo priemonés



Naudojimo atsargumo priemonés

Osigraft neuztikrina biomechaninio stiprumo ir, jei reikalingas pradinis mechaninis stabilizavimas, turi
biti naudojamas kartu su iSorine ar vidine fiksacija. Taciau iSorés fiksatorius gali nesuteikti reikiamo
stabilumo. Judéjimas nesuaugimo vietoje gali nutraukti ltizio gijimo procesg. Kontroliuojamy
klinikiniy tyrimy patirtis susijusi tik su blauzdikaulio nesuaugimo vietos stabilizavimu, kartu
naudojant intramedulines jtvirtinimo priemones. Daugeliu atveju buvo naudotos fiksuojancios
intramedulinés vinys.

Osigraft naudojimas negarantuoja sugijimo, gali tekti atlikti papildoma operacija.

Implantuota medziaga, i§judinta i§ nesuaugimo vietos, gali sukelti ektoping osifikacija aplinkiniuose
audiniuose ir galimas komplikacijas. Tod¢l Osigraft galima naudoti defekto vietoje tik esant
reikiamam matymui ir labai atsargiai. Reikia ypac stengtis, kad Osigraft nenutekéty dél zaizdos
irigacijos, netinkamo uzdengimo aplinkiniais audiniais ar netinkamos hemostazés.

Antik@inai

Atliekant tyrimus po eptotermino alfa naudojimo, nesuaugusio blauzdikaulio atvejais 66 proc.
pacienty buvo rasta OP-1 proteino antikiiny. Analizé parodé, kad 9 proc. Siy antiktiny turi
neutralizuojanciy savybiy. Klinikiniuose tyrimuose nepastebéta jokiy sasajy su klinikiniu rezultatu ar
nepageidaujamais reiskiniais. [tariant nepageidaujamg imunologinj poveikj, tarp jy ir tais atvejais, kai
preparatas yra neveiksmingas, reikéty jvertinti imuning reakcijg j Osigraft ir atlikti reikiamus tyrimus
antikiing buvimui serume nustatyti.

Pakartotinis naudojimas

Pakartotinis preparato vartojimas nerekomenduotinas. Tyrimai su anti-OP-1 antikiinais parodé tam
tikrg kryZminj reaktyvuma su labai artimais BMP baltymais BMP-5 ir BMP-6. Anti-OP-1 antikiinai
pasizymi savybe neutralizuoti in vitro bent jau BMP-6 biologinj reaktyvuma. Vis délto pakartotinai
paskyrus eptoterming alfa galimas autoimuninés reakcijos, sukeliamos endogeniniy BMP baltymy,
pavojus.

Saveika su kitais vaistiniais preparatais

Osigraft vartojimas kartu su sintetiniu kauly ertmiy uzpildu gali sukelti lokalaus uzdegimo
sustipréjimo, infekcijos ir atsitiktinio implantuotos medziagos pasislinkimo rizika, todél minéty
medziagy vartoti kartu nerekomenduojama (Zr. 4.5 skyriy).

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Atliekant pagrindziamajj klinikinj tyrimg Osigraft patvirtinimui, nebuvo naudotas sintetinis kaulo
ertmés uzpildas. Stebé¢jimo duomenys, gauti pradéjus juo prekiauti, patvirtino, kad preparato
naudojimas su sintetiniu kauly ertmés uzpildu gali sukelti lokalaus uzdegimo sustipréjima, infekcijg ir
atsitiktinj implantuotos medziagos pasislinkima, todél nerekomenduojamas.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingo amziaus moterys
PrieS gydyma preparatu vaisingo amziaus moterys apie galima néStumg turéty pranesti chirurgui.

Vyry ir motery kontracepcija
Vaisingo amziaus moterims patartina bent 12 ménesiy nuo gydymo pabaigos vartoti efektyvius
kontraceptikus.

NéStumas

Tyrimai su gyviinais parod¢, kad negalima atmesti galimybés, kad anti-OP antikiinai paveiks gemalo ir
vaisiaus vystymasi (Zr. 5.3 skyriy). Dél neZinomy pavojy vaisiui, susijusiy su galimu OP-1 baltymo
antikliny neutralizavimo vystymusi, Osigraft vartoti néStumo metu negalima, jeigu nemanoma, kad
galima nauda nusvers galimg pavojy vaisiui (Zr. 4.4 ir 5.3 skyrius).
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Zindymas

Tyrimai su gyvinais parodé, kad j pieng iSskiriama IgG klasés anti-OP-1 antikiiny. Kadangi Zmogaus
IgG patenka | moters pieng, o galimas pavojus naujagimiui nezinomas, moterims, vartojancioms
Osigraft, maitinti kritimi negalima (Zr. 5.3 skyriy). Osigraft kriitimi maitinan¢ioms moterims galima
skirti tik tada, jei priziiirintis gydytojas nusprendzia, kad nauda bus didesné uz rizika. Po gydymo
maitinimag kritimi rekomenduojama nutraukti.

Vaisingumas
Néra pozymiy, jrodanciy, kad eptoterminas alfa turi poveikj vaisingumui.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Duomenys neaktualis.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Klinikiniy tyrimy metu stebéti ir pranesti nepageidaujamos reakcijos iSvardytos lenteléje. PanaSios
nepageidaujamos reakcijos buvo nustatytos atliekant spontaninius stebéjimus, taciau jy daznis buvo
mazesnis negu klinikiniy tyrimy metu. Kai kuriems pacientams, gydytiems Siuo preparatu, buvo
nustatytos jvairios nepageidaujamos reakcijos, susijusios su neseniai atlikta ortopedine operacija.

Nepageidaujamoms reakcijoms pagal pasireiSkimo daznj klasifikuoti naudojamos Sios kategorijos:
labai daznos (>1/10); daznos (>1/100 iki <1/10); nedaznos (>1/1 000 iki <1/100); retos (=1/10 000 iki
<1/1 000); labai retos (<1/10 000); daznis nezinomas (negali buti jvertinti remiantis turimais
duomenimis).

Organy sistemy klasé Nepageidaujama reakcija

Daznos

Kauly / skeleto ir jungiamojo audinio sutrikimai | Kaulo formavimosi padidéjimas
(Heterotopiné osifikacija / osifikuojantis
miozitas)

Tyrimai Teigiamas antikiiny testas
(Antikiiny susidarymas)

Suzeidimas, apsinuodijimas ir procediirinés Pooperacinés zaizdos vietos paraudimas
komplikacijos (Eritema)

Skausmingumas po procediiros
(Skausmingumas)

Sutinimas po procediiros
(Sutinimas)

4.9 Perdozavimas

Perdozavimo atvejy nepastebéta.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — vaistai kauly ligoms gydyti, kauly morfogenezés baltymai, ATC kodas —
MO05BC02

Osigraf yra osteoindukcinis ir osteokondukcinis vaistinis preparatas.

Veikimo mechanizmas




Veiklioji medziaga eptoterminas alfa inicijuoja kaulo formavimasi skatindamas mezenchiminiy
lasteliy diferenciacija. Sios lastelés patenka j implantavimo vieta i§ kauly &iulpy, antkaulio ir raumeny.
Vos tik prisiriSusi prie lastelés pavirSiaus, veiklioji medziaga sukelia lgsteliniy jvykiy kaskada,
salygojancia chondroblasty ir osteoblasty, turin¢iy esming reik§me kaulo formavimosi procesui,
susidaryma. Kolageno matrica yra netirpi ir jg sudaro 75-425 pm dydzio dalelés. Tai sudaro tinkama
biologiskai rezorbuojama matricg veikliosios medziagos sukeltiems lasteliy dauginimosi, plitimo ir
diferenciacijos procesams, priklausantiems nuo jtvirtinimo. Veikliosios medziagos sukelti Igsteliniai
Ivykiai vyksta kolageno matricoje. Matrica pasizymi osteokonduktyvumu ir sudaro salygas kaulinei
medziagai i§ aplinkinio sveiko kaulo jaugti j pazeistajg vieta.

Farmakodinaminis poveikis

Susiformaves naujasis kaulas mechaniniu ir rentgenologiniu poziiiriu prilygsta normaliam kaului.
Naujasis kaulas natiiraliai permodeliuojamas, formuojasi zievés, kuriami ¢iulpy elementai. Taciau
Osigraft naudojimas negarantuoja sugijimo; gali prireikti dar vienos operacijos.

Klinikinis efektyvumas ir saugumas

Blauzdikaulio nesuaugimo pagrindinio tyrimo metu Osigraft buvo palygintas su autotransplantacija,
pirma karta vertinant efektyvuma praéjus 9 ménesiams po operacijos. Skausmo ir svorio iSlaikymo
klinikiniai rodikliai buvo panasts j autotransplantacijos rodiklius (81 proc. sékmingy atvejy Osigraft
grupéje, 77 proc. - autotransplantacijos grupéje). Osigraft gydymo grupés gijimo rentgenologinio
tyrimo rezultatai buvo Siek tiek blogesni, lyginant su kontroline autotransplantacijos grupe
(atitinkamai 68 proc. ir 79 proc.).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Apie veikliosios medziagos farmakokinetika Zzmogaus organizme duomeny néra. Taciau Osigraft
implantavimo gyviinams tyrimai rodo, kad veiklioji medziaga eptoterminas alfa sistemiskai daugiausia
neaptinkama.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Atlikti vienos dozés ir kartotiniy doziy tyrimai, naudojant jvairius gyviiny modelius (Ziurkes, Sunis ir
primatus). Siy tyrimy rezultatai neparodé¢ jokio nenumatyto ar sisteminio toksiskumo ir steb¢jimo
laikotarpiu, ir po panaudojimo.

2 mety trukmés tyrimuose, kuriy metu atlikta poodiné implantacija ziurkéms, kaip ir buvo tikétasi,
nustatytas heterotopinis kaulo formavimasis. Sarkoma siejama su ilgalaikiu heterotopinio kaulo
buvimu. Sis poveikis — vadinamas kietojo biivio karcinogeniskumu - daZnai stebimas Ziurkéms po oda
implantavus kietasias medziagas (plastika ar metalus).

Heterotopiné osifikacija paprastai jvyksta po atsitiktinés ar chirurginés traumos. Heterotopiné
osifikacija taip pat galima, panaudojus preparatg. (zr. 4.8 skyriy.). Tac¢iau yra duomeny, leidzianciy
manyti, kad heterotopiné osifikacija néra susijusi su zmoniy sarkoma.

Anti-OP-1 antiktiny poveikis kauly gydymo procesui buvo tiriamas stebint Sunis, kuriems buvo
gydomi du ilgieji kaulai taikant kartotinj implantavimg. Sio neklinikinio tyrimo radiologiniy ir
histologiniy tyrimy rezultatai, palyginus poveikj po pradinés ir kartotinés procediiros tam paciam
gyviinui, parodé, kad kaulas gyja. OP-1 ir jaucio kaulo 1 tipo kolageno antikiiny buvo rasta po abiejy
procediiry; ir didZiausia antikiino koncentracija buvo didesné po antros implantavimo procediiros.
Tolesnés priezitiros laikotarpiu antiktiny lygiai sumazéjo iki bazinio.

Kontroliuojamais tyrimais buvo tiriamas eptotermino alfa poveikis triusiy pre- ir postnataliniam
vystimuisi. Eptoterminas alfa su Freundo pagalbine medziaga pirma karta buvo skiriama po oda, o po
14 ir 28 pary buvo skiriamos kartotinés dozés. Reguliariais tarpais buvo imami kraujo ir pieno
pavyzdziai ir analizuojami naudojant kieto bivio imunologinj bandinj, besijungiantj su fermentais
(ELISA testas). Susidaré susekami eptotermino alfa antikiiny IgG ir IgM lygiai, ir §iy antikiiny buvo
rasta visy tiriamy gyviiny serume. Eptotermino alfa antikiiny buvo rasta vaisiaus ir bambagyslés



kraujo serume, ir jy lygiai koreliavo su atitinkamais antikiiny kiekiais motinos kraujyje. Antikiiny
buvo aptikta suaugusiy pateliy ir palikuoniy kraujyje néStumo ir Zindymo laikotarpiu. Labai auksti IgG
klasés anti-OP-1 titrai buvo aptikti piene per visg postnatalinés fazés tyrimg iki 28 Zindymo dienos (Zr.
4.6 skyriy).

StatistiSkai reikSmingas vaisiaus i§sigimimy (krtatinkaulio pakitimai) augimas uzfiksuotas OP-1
imunizuoty grupiy vadose. Per kitg tyrima, palyginti su kontroliniais gyvtnais, buvo uzfiksuotas
imunizuoty suaugusiy pateliy, zindan¢iy 14-21 para, kiino masés skirtumas. Nustatyta tiriamos grupés
jaunikliy masé tiriamuoju laikotarpiu buvo mazesné negu kontrolinés grupés gyviiny. Klinikiniai iy
tyrimy padariniai Zmonéms, vartojantiems vaistg, nezinomi. (Zr. 4.6 skyriy).

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Galvijy kolagenas (iSdziovintas vakuuminiu bidu)

6.2 Nesuderinamumas

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

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai

Paruostg vaistinj preparatg reikia vartoti nedelsiant.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2°C - 8°C)

6.5 Talpyklés pobudis, jos turinys ir speciali iranga vartojimui, skyrimui ar implantacijai

Milteliai tiekiami stikliniame buteliuke (1 tipo, boro silikato), uzdarytame kamsciu (butilo gumos) ir
apsauginiu dangteliu (aliuminio).

Vidiné pakuoté steriliai laikoma lizdiniame lakste, kurj sudaro du (vidinis ir iSorinis) plastikiniai
padékliukai ir dangteliai.

Pakuotés dydis 1 buteliukas.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Paruodimas

Kiekvienas Osigraft buteliukas prie§ vartojimg sumaiSomas su 2-3 ml sterilaus 9 mg/ml natrio chlorido
tirpalo (0,9 %). Sterilus natrio chlorido injekcinis tirpalas ir Osigraft buteliuko turinys perkeliami j
sterily dubenélj ir sumaiSomi sterilia mentele ar grandikliu. Kad i§vengtuméte suduzimo perkeldami
turinj, saugokite, kad buteliuko dugnas neatsitrenkty j kietus daiktus. Paruo$tg vienkartinio vartojimo
implantuojamajg suspensija reikia panaudoti nedelsiant.

Vartojimas
SumaiSytas su tirpalu Osigraft jgyja drégno smélio konsistencija, palengvinan¢ig implantavimg ir
uzdéjimg ant pazeistos kaulo vietos.

Naikinimas
Vaistinio preparato likucius ir atliekas reikia naikinti laikantis vietiniy reikalavimy.



7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

Olympus Biotech International Limited
40 Upper Mount Street

Dublin 2

Airija

Tel +353 87 9278653
medicalinfo@olympusbiotech.com
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Naujausig i§samig informacija apie §j vaista galite rasti Europos vaisty agenturos interneto svetainéje
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II PRIEDAS

BIOLOGINES (-IU) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS
(-U) GAMINTOJAS (-Al) IR GAMYBOS LICENCLJOS
TURETOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJOS ISLEIDIMA

RINKODAROS TEISES SALYGOS



A.  BIOLOGINES (-IU) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U) GAMINTOJAS (-Al) IR
GAMYBOS LICENCIJOS TURETOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJOS ISLEIDIMA

Biologinés (-iy) veikliosios (-iyjy) medziagos (-u) gamintojo (-y) pavadinimas ir adresas

Olympus Biotech Corporation
9 Technology Drive

West Lebanon

NH 03784

JAV

Gamintojo (-y), atsakingo (-y) uz serijos iSleidima, pavadinimas ir adresas
Olympus Biotech International Limited

Block 2, International Science Centre, National Technology Park
Castletroy, Limerick

Airija

B. RINKODAROS TEISES SALYGOS

. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI, TAIKOMI
REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJUI

Receptinis vaistinis preparatas, kurio iSraSymas ribojamas (zr. I priedo “Preparato charakteristiky
santrauka” 4.2 skyriy).

o SALYGOS IR APRIBOJIMALI SIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

Duomenys nebiitini.
o KITOS SALYGOS

Rizikos valdymo planas

RTT jsipareigoja atlikti tyrimus ir imtis papildomos farmakologinio budrumo veiklos, nurodytos
farmakologinio budrumo plane, kaip numatyta rizikos valdymo plano (RVP) versijoje 1.0, pateiktoje
Rinkodaros teisés modulyje 1.8.2. ir bet kokiuose tolimesniuose RVP atnaujinimuose, suderintuose su
Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetu (ZVK).

Remiantis ZVK gairémis ,,Dél zmonéms skirty vaistiniy preparaty rizikos valdymo sistemy”,
atnaujintas RVP turi buiti pateiktas vienu metu su vaistinio preparato kitu periodiskai atnaujinamu
saugumo protokolu (PASP).

Be to, atnaujintas RVP turi biiti pateikiamas:

o gavus duomeny, kurie gali turéti jtakos esamai saugumo specifikacijai, farmakologinio budrumo
planui arba rizikos mazinimo veiklai;

o per 60 dieny pasiekus svarbius farmakologinio budrumo arba rizikg mazinancios veiklos etapus;

o pareikalavus Europos vaisty agentrai.

Registravimo liudijimo turétojas ir toliau privalo pateikti PASP kas trejus metus.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Osigraft 3,3 mg milteliai implantuojamajai suspensijai
eptotermin alfa.

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Kiekviename buteliuke yra 3,3 mg eptotermino alfa*.
* Gautas rekombinantinés DNR technologijos biidu, naudojant kiniskojo ziurkéno patelés kiauSidziy
(CHO) Iasteles.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Galvijy kolagenas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai implantuojamajai suspensijai.
1 buteliukas

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti j kauly ¢iulpus.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, JOG VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

‘ 7. KITAS SPECIALUS ISPEJIMAS (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Paruostas vaistinis preparatas turi biiti vartojamas tuoj pat.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

Vaistinio preparato likucius ir atliekas reikia naikinti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Olympus Biotech International Limited
40 Upper Mount Street

Dublin 2

Airija

Tel +353 87 9278653
medicalinfo@olympusbiotech.com

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-AI)

EU/1/01/179/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas paaiskinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu.
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FOLIJA BUTELIUKO LIZDINIAM LAKSTUI (ISORINIAM)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR SKYRIMO BUDAI

Osigraft 3,3 mg milteliai implantuojamajai suspensijai
eptotermin alfa
Vartoti j kauly ¢iulpus.

2. VEIKLIOJI (-10SI0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS

3,3 mg eptotermino alfa

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Galvijy kolagenas

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai implantuojamajai suspensijai
1 buteliukas

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Vartoti j kauly ¢iulpus.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Paruostas vaistinis preparatas turi biiti vartojamas tuoj pat..

15



10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

Vaistinio preparato likucius ir atliekas reikia naikinti laikantis vietiniy reikalavimy.

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Olympus Biotech International Limited
40 Upper Mount Street

Dublin 2

Airija

Tel +353 87 9278653
medicalinfo@olympusbiotech.com

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-AI)

EU/1/01/179/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas paaiskinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu.

16


mailto:medicalinfo@olympusbiotech.com

MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Osigraft
eptotermin alfa

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

3,3mg

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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PAKUOTES LAPELIS: INFORMACIJA VARTOTOJUI

Osigraft 3,3 mg, milteliai implantuojamajai suspensijai
eptotermin alfa

Pries pradédami vartoti §j vaista, atidziai perskaitykite visa informacinj lapelj.

- Neismeskite lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis arba jeigu pasteb&jote Siame lapelyje neminéta
Salutinj poveikj, pasakykite gydytojui.

Lapelio turinys:

Kas yra Osigraft ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina pries$ vartojant Osigraft
Kaip vartoti Osigraft

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Osigraft

Kita informacija

A e

1. KAS YRA OSIGRAFT IR KAM JIS VARTOJAMAS

Osigraft yra vaistinis preparatas, zinomas kaip kauly morfogenezés baltymas (KMB). Sios grupés
vaistiniai preparatai skatina naujo kaulo augima toje vietoje, kur chirurgas jj patalpino (implantavo).
Osigraft yra implantuojamas suaugusiems pacientams, kuriems blauzdikaulio kauly liziai nesugijo
maziausiai 9 ménesius, kai gydymas autotransplantacija (i$ paciento klubo paimtu kaulu) nepavyko
arba jei autotransplantacija neturéty biiti naudojama.

2.  KAS ZINOTINA PRIES VARTOJANT OSIGRAFT

Osigraft vartoti draudZiama

- Jeigu yra alergija eptoterminui alfa ar kolagenui, arba bet kuriai pagalbinei Osigraft medziagai
(Zr. 6 skyriy).

- Jeigu esate paauglys ir Jiisy skeletas galutinai nesusiformaves (tebeaugate).

- Jeigu esate vaikas (jaunesnis negu 18 mety amziaus).

- Jeigu yra autoimuning liga (liga, atsiradusi Jusy audiniuose arba nukreipta pries$ juos), jskaitant
reumatoidinj artrita, sisteming raudonajg vilklige, sisteming sklerozg, Sjogreno sindromg ir
dermatomiozita/polimiozita.

- Jeigu yra neiSgydyta infekcija nesuaugimo vietoje (pazeistos vietos uzdegimas ir drenazas) arba
neisgydyta bendroji infekcija.

- Jei gydytojas nustato nepakankama padengima oda (ltizio vietoje) ir nepakankamg operacijos
vietos apriipinimag krauju.

- Slanksteliy (stuburo) liziams gydyti.

- Nesuaugimui dél patologiniy (su liga susijusiy) luziy, metabolinés kauly ligos ar augliy gydyti.

- Jeigu nesuaugimo srityje yra bet kokios kilmés augliy.

- Jeigu esate gydomas chemoterapija, spinduline terapija ar imunosupresija.

Specialios atsargumo priemonés reikia

Toliau pateiktas Osigraft naudojimo atsargumo priemones aptarkite su gydytoju.

Osigraft stimuliuoja naujo kaulo augima ltizio nesuaugimo vietoje; lizusj kaula, kol jis gyja, reikia
prilaikyti specialiomis chirurginémis priemonémis.

Osigraft naudojimas negarantuoja sugijimo; gali tekti atlikti papildomg operacija.

Operacijos metu reikia ypac stengtis, kad Osigraft nenutekéty j aplinkinius audinius, norint iSvengti
naujo kaulo augimo $alia gydomos nesuaugimo vietos.
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Yra galimybé, kad po gydymo Osigraft Jiisy organizme susiformuos nauji antikiinai. Antikiinai yra
specialils baltymai, kuriuos Jiisy organizmas gamina gijimo proceso metu, sergant jvairioms ligoms;
viena i§ tokiy ligy yra virusiné infekcija. Antiktinai yra dalis organizmo reakcijos j gydyma kai kuriais
vaistiniais preparatais, vienas i§ kuriy yra Osigraft. Nenustatyta, kad naujai susiformave antikiinai
padaré kokios nors zalos pacientui. Jus stebés gydytojas, jei kils jtarimas, kad susidaré naujy antiktiny.

Pakartotinis Osigraft vartojimas nerekomenduotinas, nes nebuvo atlikti pacientams skirtingu laiku
vaistinio preparato eptotermino alfa antikiinai gali reaguoti su antikiinais, kuriuos Jisy organizmas
gamina natiiraliai. Siy antiktiny ilgalaikis poveikis nezinomas.

Osigraft vartojimas kartu su sintetiniu kauly ertmiy uzpildu gali sukelti lokalaus uzdegimo
sustipréjimo, infekcijos ir atsitiktinio implantuotos medziagos pasislinkimo rizika, todél minéty
medziagy vartoti kartu nerekomenduojama.

Kity vaisty vartojimas
Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant jsigytus be recepto, pasakykite gydytojui.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jei tikétina nauda motinai nenusveria galimos rizikos negimusiam vaikui, néstumo metu Osigraft
negalima vartoti. Sj sprendima turi priimti Jasy chirurgas. Prie§ gydymg Osigraft, vaisingo amzZiaus
moterys turi pranesti chirurgui apie galimg néstumag. Vaisingo amziaus moterims patariama bent 12
ménesiy nuo gydymo pabaigos vartoti efektyvius kontraceptikus.

Potenciali zala Zindomam kiidikiui nezinoma. Tam tikra laikotarpi po gydymo Osigraft moterys
neturéty maitinti kiidikio kriitimi. Jei zindote kudikj, Osigraft galite vartoti tik tada, jei gydytojas arba
chirurgas nusprendzia, kad nauda Jums nusvers rizikg Jusy vaikui.

Svarbi informacija apie kai kurias pagalbines Osigraft medZiagas
Osigraft sudétyje yra galvijy kolageno. Jei yra padidéjes jautrumas kolagenui, Jiisy negalima gydyti
§iuo vaistiniu preparatu.

3. KAIP VARTOTI OSIGRAFT

Osigraft gali naudoti tik reikiamg kvalifikacijg turintis chirurgas. Tai atlickama taikant visiskg
bendrajg anestezija, todél operacijos metu miegosite. Atsizvelgiant j tarpg lizusiame kaule, gali tekti
naudoti vieng arba du Osigraft buteliukus. Operacijos metu Osigraft yra dedamas tiesiai ant pazeistos
vietos, kad liestysi su pazeisto kaulo pavir§iumi. Tada implantuoto vaistinio preparato vieta
uzdengiama aplinkiniy raumeny audiniais, taip pat ir vir§ raumeny esancia oda.

Didziausia rekomenduojama §io vaistinio preparato dozé yra 2 buteliukai (2 g), kadangi efektyvumas
naudojant didesnes dozes nenustatytas.

4. GALIMAS SALUTINIS POVEIKIS

Osigraft, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems. Galimy
nepageidaujamy poveikiy daznis nurodytas, laikantis toliau iSvardyty susitarimy:

labai dazni (btina daugiau negu 1 pacientui is 10);

dazni (btina nuo 1 iki 10 pacienty i$ 100);

nedazni (biina nuo 1 iki 10 pacienty i§ 1 000);

reti (btina nuo 1 iki 10 pacienty i§ 10 000);

labai reti (bina maziau negu 1 pacientui i§ 10 000);

daznis nezinomas (daznis negali biiti nustatytas remiantis turimais duomenimis).
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Klinikiniy tyrimy metu uzregistruoti $ie nepageidaujamo poveikio atvejai.
Dazniems nepageidaujamo poveikio atvejams priskiriama:

o zaizdos vietos spalvos pakitimas;

o eritema (odos paraudimas);

. implantavimo vietos skausmingumas ir patinimas;

o heterotopiné osifikacija / osifikuojantis miozitas (kaulo formavimasis uz liiZio srities riby).

Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis arba jeigu atsiranda Siame lapelyje nepaminétas Salutinis
poveikis, pasakykite gydytojui.

5. KAIP LAIKYTI OSIGRAFT

Sis vaistinis preparatas yra tickiamas tik j ligonines ir specialias klinikas. Uz tinkamg preparato
laikyma prie$ naudojima ir jo metu, taip pat jo tinkama sunaikinimg atsakingas ligoninés vaistininkas
arba chirurgas.

Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

Ant dézutés ir lizdinés plokstelés nurodytam tinkamumo laikus pasibaigus Osigraft vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés ménesio dienos.

Laikyti 3aldytuve (2°C -8°C)

Vaisty negalima i$pilti j kanalizacijg arba i§mesti kartu su buitinémis atliekomis. Sios priemonés padés
apsaugoti aplinka.

6. KITA INFORMACIJA

Osigraft sudétis

Veiklioji medZiaga yra eptotermin alfa (rekombinantinis Zmogaus osteogeninis baltymas 1,
pagamintas naudojant rekombinantiniy kinisko ziurkéno patelés kiausidziy (CHO) Iasteliy linija.
Viename Osigraft buteliuke yra 1 g milteliy, kuriuos sudaro 3,3 mg eptotermino alfa ir pagalbine
medziaga — galvijy kolagenas.

Osigraft iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Osigraft tiekiamas balty arba beveik balty milteliy pavidalu gintarinés spalvos stikliniame buteliuke
(pakuotéje yra 1 buteliukas), kuris jpakuotas lizdiniame lakste, kurj sudaro plastikinis padékliukas ir
dangtelis, jdéti j kartono dézutg.

Rinkodaros teisés turétojas ir Gamintojas

Rinkodaros teisés turétojas

Olympus Biotech International Limited
40 Upper Mount Street

Dublin 2

Airija

Tel +353 87 9278653
medicalinfo@olympusbiotech.com

Gamintojas
Olympus Biotech International Limited

Block 2, International Science Centre, National Technology Park
Castletroy, Limerick
Airija

21


mailto:medicalinfo@olympusbiotech.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta patvirtintas

Naujausig iSsamig informacija apie §j vaista galite rasti Europos vaisty agenttros interneto svetainéje
http://www.ema.europa.eu
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