PRILOGA1

POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA



vZa to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
0 njegovi varnosti. Zdravstvene delavce naprosamo, da porocajo o katerem koli domnevnem
nezelenem ucinku zdravila. Glejte poglavje 4.8, kako porocati o nezelenih ucinkih.

1 IME ZDRAVILA

Vyjuvek 5 x 10° plakotvornih enot/ml suspenzija in gel za pripravo gela

2 KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

2.1 Splosen opis

Beremagen geperpavek je vektor za gensko zdravljenje na osnovi herpesa simpleksa tipa-1 (HSV-1) z
okvarjeno replikacijo, ki je bil gensko spremenjen tako, da izraza humano beljakovino kolagen

tipa VII (COL7) pod nadzorom promotorja humanega citomegalovirusa (hCMV).

Beremagen geperpavek se proizvaja v celicah Vero s tehnologijo rekombinantne DNA.

2.2 Kvalitativna in kvantitativna sestava

Ena viala vsebuje 1 ml izvle¢nega volumna suspenzije, ki vsebuje 5 x 10° plakotvornih enot (PFU —
Plaque Forming Unit) beremagen geperpaveka.

Zdravilo Vyjuvek po meSanju 1 ml suspenzije z gelom vsebuje 5 x 10° PFU v 2,5 ml. Izvle¢ni
volumen je 2,0 ml (4 x 10° PFU).

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3 FARMACEVTSKA OBLIKA
suspenzija in gel za pripravo gela
Suspenzija je po odtalitvi iz zamrznjenega stanja opalescentno rumena do brezbarvna.

Gel je po odtalitvi iz zamrznjenega stanja prozoren viskozni gel.

4 KLINICNI PODATKI
4.1 Terapevtske indikacije

Zdravilo Vyjuvek je indicirano za zdravljenje ran pri bolnikih z distrofi¢no bulozno epidermolizo
(DBE) z mutacijo(-ami) v verigi alfa 1 kolagena tipa VII (COL7A1) od rojstva dalje.

4.2 Odmerjanje in na¢in uporabe

Zdravilo Vyjuvek morajo uvesti zdravstveni delavci, ki imajo izku$nje z zdravljenjem bolnikov z
distrofi¢no bulozno epidermolizo.

Odmerjanje

Zdravilo Vyjuvek se nanese dermalno, in sicer na rano oziroma rane enkrat tedensko v majhnih
kapljicah v mrezi podobnem vzorcu, priblizno 1 cm narazen. Ob vsakem terapevtskem obisku morda
ne bo mogoce zdraviti vseh ran.
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Priporoc¢eni najvecji skupni tedenski odmerek pri otrocih od rojstva do starosti 3 let je 1 ml
(2 x 10° PFU). Priporogeni najvedji skupni tedenski odmerek za otroke, starejSe od 3 let, mladostnike
in odrasle je 2 ml (4 x 10° PFU).

Zdravilo Vyjuvek je treba nanaSati na rane, dokler se ne zaprejo, preden izberete novo rano za
zdravljenje. Ce se predhodno zdravljene rane ponovno odprejo, jih je treba prednostno obravnavati s

tedenskim zdravljenjem. Ce rane niso prisotne, se zdravilo Vyjuvek ne sme uporabljati.

V spodnji preglednici je naveden referencni odmerek na priblizno velikost rane pri otrocih,
mladostnikih in odraslih.

Preglednica 1. Odmerek glede na povrsino rane

Povrsina rane (cm?) * Odmerek (PFU)? Volumen (ml)
<20 <4 x108 <0,2

0d 20 do <40 0d 4 x 10%do<8 x 108 0d 0,2 do<0,4
0d 40 do 60 0d 8 x 108do<1,2 x 10° 0d 0,4 do < 0,6
0Od 60 do <200 0d 1,2 x 10°do <4 x 10° 0d 0,6 do<2

PFU = plakotvorne enote.
a: Najvedji odmerek pri otrocih, mlajsih od 3 let, je 1 ml (2 x 10° PFU).

Ce bolnik odmerek zdravila Vyjuvek izpusti, ga mora prejeti &im prej, nato pa je treba zdravljenje
nadaljevati enkrat na teden.

Posebne skupine bolnikov

Starejsa populacija
Pri bolnikih, starih > 65 let, odmerka ni treba prilagajati.

Nacin uporabe

Previdnostni ukrepi, potrebni pred ravnanjem z zdravilom ali dajanjem zdravila

To zdravilo vsebuje gensko spremenjene organizme (glejte poglavje 4.4). Med pripravo, uporabo in
odstranjevanjem je treba sprejeti ustrezne varnostne ukrepe. Pri ravnanju z zdravilom Vyjuvek je treba
nositi osebno zas¢itno opremo (npr. rokavice, masko in zas¢ito za oci).

Nosecnice ne smejo pripravljati ali dajati zdravila Vyjuvek in se morajo izogibati neposrednemu stiku
z zdravljenimi ranami ali povoji z zdravljenih ran (glejte poglavije 6.6).

Uporaba
Samo za dermalno uporabo na ranah.

Pred dermalno uporabo je treba suspenzijo in gel odtaliti, suspenzijo pa morajo v gel zmesati v lekarni.
Za podrobna navodila o pripravi, roku uporabnosti po mesanju, uporabi, ukrepih, ki jih je treba sprejeti
v primeru nenamerne izpostavljenosti, logistiki in odstranjevanju zdravila Vyjuvek glejte poglavji 6.3
in 6.6.

Zdravstveni delavec mora nanesti zdravilo Vyjuvek bodisi v zdravstveni ustanovi (npr. na kliniki) ali
na domu. Ce zdravstveni delavec meni, da je to primerno, si lahko zdravilo Vyjuvek nanasajo
usposobljeni bolniki sami oziroma jim ga nanasajo negovalci.

Rane je treba pred dermalno uporabo nezno ocistiti z izdelkom, ki ne vsebuje virucidnega sredstva.
Pred uporabo zdravila Vyjuvek je treba zdravila in mazila na obmocju rane odstraniti, rano pa ocistiti,
da se prepre¢i zmanjSanje njegovega delovanja (glejte poglavje 4.5).



Preglednica 2. Koraki uporabe

1. korak Brizgo zdravila Vyjuvek je treba pred prvo uporabo napolniti s potegom bata navzdol in
potiskanjem navzgor, tako da se na konici brizge pojavi majhna kapljica zdravila Vyjuvek.

2. korak Zdravilo Vyjuvek je treba nanesti
na izbrano rano v majhnih kapljicah v
razmiku priblizno 1 cm (Sirina konice prsta),
pri ¢emer se rane dotika le kapljica.

V stik s koZo sme priti samo gel. Konica ‘ e
brizge se ne sme dotikati koze, da ne pride — i
do kontaminacije gela v brizgi. S e

3. korak Po nanosu zdravila Vyjuvek na
rano je treba nanesti hidrofobni povoj. Povoj
je treba razrezati na velikost, ki je nekoliko
vecja od rane, vendar se lahko prilagodi

bolnikovim Zeljam. /,—C\
Ko hidrofobni povoj pokrije kapljice )
zdravila Vyjuvek, se v rani ustvari tanka
enakomerna plast zdravila Vyjuvek.

4. korak Standardni povoj je treba razrezati
na velikost, ki je ve¢ja od hidrofobnega
povoja. Standardni povoj se polozi nad —
hidrofobni povoj, da se prepreci Sirjenje gela
na druge predele telesa ali ljudi, ki so v
tesnem stiku.

Povoj mora ostati na mestu priblizno 24 ur po nanosu zdravila Vyjuvek. Po odstranitvi povojev z
zdravilom Vyjuvek lahko bolnik nadaljuje s standardno oskrbo.

Zdravilo Vyjuvek je treba Se naprej uporabljati enkrat na teden, dokler se rane ne zaprejo. VCe se
predhodno zdravljene rane ponovno odprejo, je treba ponovno nanesti zdravilo Vyjuvek. Ce rane niso
prisotne, se zdravilo Vyjuvek ne sme uporabljati.

4.3 Kontraindikacije

Preobcutljivost na ué¢inkovino ali katero koli pomozno snov, navedeno v poglavju 6.1.

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Sledljivost

Za izboljSanje sledljivosti bioloskega zdravila je treba jasno zabeleziti ime in Stevilko serije
uporabljenega zdravila.

Ploscatoceliéni karcinom




Zdravilo Vyjuvek se ne sme nanaSati na rane s potrjeno ali domnevno diagnozo plos¢atoceli¢nega
karcinoma (SCC — Squamous Cell Carcinoma). Pri bolnikih, pri katerih se pojavi SCC, se lahko
zdravilo Vyjuvek Se vedno nanasa na druge rane.

Prenos povzroditelja okuzbe

Beremagen geperpavek se v celicah ne bo podvajal in se ne bo vkljucil v primarno DNA niti z njo ne
bo kako drugace reagiral.

Ceprav je beremagen geperpavek testiran glede sterilnosti, obstaja tveganje prenosa povzroéiteljev
okuzbe. Zdravstveni delavci, ki uporabljajo zdravilo Vyjuvek, morajo zato bolnike po zdravljenju
spremljati glede znakov in simptomov okuzb ter jih po potrebi ustrezno zdraviti.

Osebe, ki rokujejo z beremagen geperpavekom ali pomagajo pri menjavanju povojev, morajo nositi
za§Citno opremo (glejte poglavje 6.6).

Nosecnice ne smejo ravnati z odpadnimi povoji. Negovalci ali zdravstveni delavci, ki nanasajo gel,
morajo ravnati v skladu z zahtevo, da se rane prekrijejo s povoji. Bolnikom je treba svetovati tudi, naj
se izogibajo dotikanju ali praskanju predelov, kjer so rane, da bi se izognili kontaminaciji drugih
predelov telesa ali ljudi, ki so v tesnem stiku.

Dolgoroc¢no spremljanje

Za oceno dolgoro¢ne varnosti beremagen geperpaveka v realnem okolju se pric¢akuje, da bodo bolniki
vkljuceni v neintervencijsko multinacionalno $tudijo.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Studij medsebojnega delovanja z zdravilom Vyjuvek niso izvedli. Medsebojnega delovanja z zdravili
za topikalno uporabo v klini¢nih preskusanjih niso proucevali. So€asno z zdravilom Vyjuvek se drugih
zdravil za topikalno uporabo ne sme uporabljati.

Varnosti imunizacije z zivimi virusnimi cepivi med zdravljenjem ali po zdravljenju z zdravilom
Vyjuvek niso proucili. Podatkov, ki bi kazali, da lahko zdravilo Vyjuvek vpliva na sposobnost telesa,
da se ustrezno odzove na Zivo virusno cepivo, ni.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje

Nosecnost

Podatkov o uporabi beremagen geperpaveka pri nose¢nicah ni. Studije na Zivalih ne zadostujejo za
oceno vpliva zdravila na razmnozevanje (glejte poglavje 5.3).

Zdravila Vyjuvek ni priporo¢ljivo uporabljati v nose¢nosti.
Dojenje

Ni znano, ali se beremagen geperpavek izloCa v materino mleko.
Tveganja za novorojencka/dojencka ni mogoce izkljuciti.

Odloditi se je treba med prenehanjem dojenja in prenchanjem/prekinitvijo zdravljenja z zdravilom
Vyjuvek, pri cemer je treba pretehtati prednosti dojenja za otroka in prednosti zdravljenja za mater.



Plodnost

Za oceno ucinka beremagen geperpaveka na plodnost niso bile izvedene nobene neklini¢ne ali klini¢ne
Studije.

4.7 Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev
Zdravilo Vyjuvek nima vpliva ali ima zanemarljiv vpliv na sposobnost voznje in upravljanja strojev.
4.8 NezZeleni u€inki

Povzetek varnostnega profila

Osemnajst bolnikov (58 %) v klinicnem preskuSanju je porocalo o vsaj enem nezelenem ucinku.
Nezelena ucinka, o katerih so najpogosteje porocali, sta bila mrzlica (9,7 %) in pruritus (9,7 %).

Noben nezeleni ucinek ni privedel do prekinitve zdravljenja.

Seznam nezelenih ucinkov

Ce ni navedeno drugace, pogostnost nezelenih u¢inkov temelji na pogostnostih vseh vzroénih
nezelenih dogodkov, ugotovljenih pri 31 bolnikih, ki so bili izpostavljeni beremagen geperpaveku med
povprecnim trajanjem 25 tednov v randomizirani, intraindividualni s placebom nadzorovani $tudiji

3. faze. Za informacije o glavnih znacilnostih bolnikov v klini¢nem preskusanju glejte poglavje 5.1.

V naslednji preglednici so nezeleni u¢inki navedeni po organskem sistemu MedDRA (SOC),
prednostnem izrazu in pogostosti. V razvrstitvah pogostnosti so nezeleni u¢inki navedeni po padajoci
resnosti.

Pogostnost nezelenih ucinkov je opredeljena kot: zelo pogosti (> 1/10), pogosti (= 1/100 do < 1/10),
obcasni (> 1/1000 do < 1/100), redki (= 1/10 000 do < 1/1000), zelo redki (< 1/10 000), neznana

(pogostnosti ni mogoce oceniti iz razpoloZljivih podatkov).

Preglednica 3. NeZeleni u¢inki

Vsi preiskovanci
Organski sistem (N=31)
Prednostni izraz

Bolezni dihal, prsnega kosa in mediastinalnega prostora

kaselj pogosti

rinoreja pogosti

Bolezni koZe in podkozZja

pruritus pogosti
eritem pogosti
izpuscaj pogosti

Splosne teZave in spremembe na mestu aplikacije

mrzlica pogosti

Pediatri¢na populacija

Od 31 preiskovancev v studiji 3. faze je bilo 19 (61 %) pediatri¢nih preiskovancev (starih 17 let ali
manj), od tega trije (9,7 %), stari 3 leta ali manj. Od 19 pediatri¢nih preiskovancev jih je bilo osem
zenskega spola (42 %).



Glede na identiteto zdravila, njegovo pot dajanja in lokalizirano zadrZevanje se pri¢akuje, da bodo
pogostnost, vrsta in resnost nezelenih ué¢inkov pri otrocih enaki kot pri odraslih.

Imunogenost

Po dermalnem nanosu zdravila Vyjuvek so bili ugotovljeni minimalni znaki sistemske izpostavljenosti
vektorju. Protitelesa proti virusnemu vektorju (HSV-1) in transgeni beljakovini (COL7) so bila
ocenjena v podskupini preiskovancev v randomizirani, intraindividualni s placebom nadzorovani
klini¢ni $tudiji. Skupno 64 % ocenjenih preiskovancev (14/22) je bilo ob izhodis¢u pozitivnih na
protitelesa proti HSV-1. Pri Sestih od osmih preiskovancih, seronegativnih proti HSV-1, je do

26. tedna po zdravljenju z zdravilom Vyjuvek prislo do serokonverzije. Pri preiskovancih z
razpolozljivimi usklajenimi vzorci seruma ob izhodi$cu in ob koncu Studije so bila protitelesa proti
zdravilu (ADA — Anti-Drug Antibody) proti COL7 odkrita pri 72 % (13/18) preiskovancev,
zdravljenih z zdravilom Vyjuvek do 26 tednov. Ob prvi ali ponavljajoci se izpostavljenosti zdravilu
Vyjuvek niso opazili nevtralizirajo¢e imunosti. Vpliv serokonverzije na ohranjanje terapevtskega
ucinka ni znan, saj podatki po 26 tednih niso na voljo.

Porocanje o domnevnih nezelenih ucinkih

PorocCanje o domnevnih nezelenih ucinkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila na nacionalni
center za poroc¢anje, ki je naveden v Prilogi V.

4.9 Preveliko odmerjanje

Porocil o primerih prevelikega odmerjanja zdravila Vyjuvek ni. Ob prevelikem odmerjanju se
priporoca simptomatsko in podporno zdravljenje po presoji leCeCega zdravstvenega delavca.

5 FARMAKOLOSKE LASTNOSTI

5.1 Farmakodinamicne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: Zdravila za oskrbo ran in razjed, zdravila za oskrbo brazgotin, oznaka
ATC: D03AX16

Mehanizem delovanja

Beremagen geperpavek je gensko zdravljenje, ki temelji na izdelanem virusu herpesa simpleksa 1
(HSV-1) z okvarjeno replikacijo, kodiranem z genom COL7A1, ki obravnava osnovni genetski vzrok
distrofi¢ne bulozne epidermolize. Vektor HSV-1 spada v druzino humanih herpesvirusov (HHV) iz
skupine virusov z dvoverizno DNA. Po dermalnem nanosu na rane lahko beremagen geperpavek
transducira keratinocite in fibroblaste. Po vstopu beremagen geperpaveka v celice se vektorski genom
shrani v jedro, ne da bi se vkljucil v DNA gostiteljske celice ali jo kako drugace unicil. Ko je v jedru,
se za¢ne transkripcija kodiranega humanega gena COL7A1. Tako pridobljeni prepisi celici omogocajo
tvorjenje in izlo¢anje beljakovine COL7 v zreli obliki. Te molekule beljakovine COL 7 se razporedijo
v dolge, tanke snope, ki tvorijo sidrne fibrile. Sidrne fibrile drzijo povrhnjico in usnjico skupaj ter so
kljuénega pomena za ohranjanje celovitosti koze.

Klini¢na uéinkovitost in varnost

U¢inkovitost zdravila Vyjuvek pri preiskovancih, starih eno leto ali ve¢, z DBE z mutacijo(-ami) v
genu COL7A1 so ocenili v randomiziranem nadzorovanem preskusanju. Vsi preiskovanci v $tudiji so
imeli DBE z gensko potrjeno(-imi) mutacijo(-ami) v genu COL7A1. Pri vsakem preiskovancu so
izbrali dve primerljivi rani in ju randomizirali tako, da so nanju 26 tednov nanasali bodisi kozni nanos
beremagen geperpaveka bodisi placebo (samo gel). Najvecji skupni tedenski odmerek je bil opredeljen
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na podlagi starostne kategorije: preiskovanci, stari od > 6 mesecev do < 3 let, so prejeli
1,6 x 10° PFU/teden, preiskovanci, stari od > 3 let do < 6 let, so prejeli 2,4 x 10° PFU/teden,
preiskovanci, stari > 6 let, pa 3,2 x 10° PFU/teden.

V $tudijo je bilo vklju¢enih 31 preiskovancev (20 moskih in 11 zensk), kar je vkljucevalo

30 preiskovancev z avtosomno recesivno DBE in enega preiskovanca z avtosomno dominantno DBE.
Velikost primarnih ran, zdravljenih z beremagen geperpavekom, je bila v razponu od 2 do 57 cm?, pri
Cemer je 74 % ran merilo < 20 cm?, 19 % pa od 20 do < 40 cm?. Velikost ran, zdravljenih s placebom
v obliki gela, je bila v razponu od 2 do 52 cm?, pri ¢emer je 71 % ran merilo < 20 cm?, 26 % pa od 20
do 40 cm? Najvecja velikost zdravljene sekundarne rane je bila > 130 cm?. Povpre€na starost
preiskovancev je bila 17 let (od 1 leta do 44 let), vkljucno z 61 % pediatri¢nih preiskovancev (n = 19,
od 1 leta do < 17 let) in 9,7 % preiskovancev, mlaj§ih od 3 let. Stiriingestdeset odstotkov
preiskovancev je bilo belcev, 19 % jih je bilo Azijcev, preostali pa so bili ameriski ali aljaski
staroselci.

Ucinkovitost so ocenjevali na podlagi izboljSanega celjenja ran, ki je bilo opredeljeno kot razlika v
delezu popolnega (100-odstotnega) zaprtja rane po 24 tednih, potrjenega pri dveh zaporednih
Studijskih obiskih v razmiku dveh tednov, ocenjenih v 22. in 24. tednu ali v 24. in 26. tednu, med
ranami, zdravljenimi z beremagen geperpavekom, in ranami, zdravljenimi s placebom v obliki gela.
Uc¢inkovitost so ocenjevali tudi na podlagi razlike v delezu popolnega zaprtja rane, ocenjenega v

8.1n 10. tednu ali v 10. in 12. tednu, med ranami, zdravljenimi z beremagen geperpavekom, in ranami,
zdravljenimi s placebom v obliki gela. Popolno celjenje ran je bilo opredeljeno kot 100-odstotno
zaprtje rane na tocno dolo¢enem predelu rane, ki je bil izbran ob izhodis¢u, opredeljeno kot ponovna
epitelizacija koze brez drenaze, kar so vrednotili pri dveh zaporednih obiskih v razmiku dveh tednov.
Rezultati u¢inkovitosti so povzeti v preglednici 4.

Preglednica 4. Primarni opazovani dogodek in klju¢ni sekundarni opazovani dogodek*

Casovni to¢ki ocenjevanja Primarne Primarne Absolutna razlika P-
zaprtja rane rane, rane, (95-odstotni 1Z) vrednost
izpostavljene | izpostavljene
beremagen placebu
geperpaveku (N=31)
(N=31)
Primarni opazovani 20,9 (67 %) 6,7 (22 %) 46 0,002
dogodek: popolno (24-68 %)
zaceljenje rane po
6 mesecih{i
Klju¢ni sekundarni 21,9 (71 %) 6,1 (20 %) 51 < 0,001
opazovani dogodek: (29-73 %)
popolno zaceljenje rane po
3 mesecihi

*Primarni in klju¢ni sekundarni opazovani dogodek so analizirali v populaciji, ki so jo nameravali
zdraviti. Za obravnavo manjkajocih podatkov so uporabili metode veckratne imputacije
(vstavljanja). Delna $tevila so posledica postopka veckratne imputacije, uporabljenega za
analizo. Testiranje hipotez je bilo izvedeno z eksaktnim McNemarjevim testom.

tPrimarne rane so ocenili v 22. in 24. tednu ali v 24. in 26. tednu.
iPrimarne rane so ocenili v 8. in 10. tednu ali v 10. in 12. tednu.

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

V potrditvenem preskusanju so ocene sistemske izpostavljenosti izvajali med tedenskimi obiski v
Studijskem centru s kvantifikacijo genomov beremagen geperpaveka v vzorcih krvi in urina (izloCanje
vektorjev) z uporabo validiranega preskusa qPCR. Vsi vzorci krvi in vsi vzorci urina razen enega,
odvzeti med $tudijo, so bili pri vseh preiskovancih pod mejo zaznavnosti/dolo¢ljivosti, kar kaze na to,
da preiskovanci niso bili pomembno sistemsko izpostavljeni vektorju.
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Klini¢na farmakokinetika in izlo¢anje

Studije bioloske porazdelitve in izlo¢anja vektorja so bile podporne in so pokazale odsotnost sistemske
izpostavljenosti po lokalizirani dermalni uporabi beremagen geperpaveka.

5.3 PredKklini¢ni podatki o varnosti

Predklini¢ni podatki na osnovi obic¢ajnih §tudij uporabe enkratnih in ponavljajo¢ih se odmerkov v
toksikoloskih Studijah niso pokazali posebnega tveganja za ¢loveka.

Studij vpliva na razvoj in sposobnost razmnozevanja na Zivalih niso izvedli.

Studij za oceno uéinkov beremagen geperpaveka na rakotvornost, mutagenezo ali poslabsanje
plodnosti niso izvedli.

6 FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZnih snovi

Suspenzija

glicerol (E422)

natrijev klorid

dinatrijev fosfat (E339)

kalijev klorid (E508)

dikalijev fosfat (E340)

Gel

hipromeloza (E464)

trometamol

natrijev klorid

dinatrijev fosfat (E339)

dikalijev fosfat (E340)

6.2 Inkompatibilnosti

V odsotnosti $tudij kompatibilnosti se zdravila ne sme mesati z drugimi zdravili.
6.3 Rok uporabnosti

Neodprte skatle

2 leti ob shranjevanju v zamrzovalniku.

Po odtalitvi

Ce zamrzovalnik ni na voljo, se lahko $katla(-e) do enega meseca shranjuje(-jo) v hladilniku (2 °C do
8 °C).

Zdravilo se po shranjevanju v hladilniku ne sme ponovno zamrzniti.

Po meSanju

Kemijska in fizikalna stabilnost med uporabo je bila dokazana za 168 ur (7 dni) pri temperaturi 2—
8 °C.



Z mikrobiolokega stali$¢a je treba zdravilo uporabiti takoj. Ce se zdravilo ne uporabi takoj, je
uporabnik odgovoren za Cas in pogoje shranjevanja pred uporabo, ti pa ne bi smeli trajati dlje kot 24 ur
pri temperaturi od 2 do 8 °C, razen Ce je meSanje potekalo v nadzorovanih in validiranih asepti¢nih
pogojih.

Brizge lahko shranjujete pri sobni temperaturi do 8 ur.

Pogoji prevoza za zmeSano zdravilo

Zmesano zdravilo do mesta uporabe prevazajte pri temperaturi od 2 do 8 °C.

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Neodprte skatle

Shranjujte zamrznjeno pri temperaturi od —15 °C do —25 °C. Prevazajte zamrznjeno (<20 °C).
Viale pred odtalitvijo shranjujte v Skatli za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Po odtalitvi in meSanju

Za pogoje shranjevanja po odtalitvi po mesanju zdravila glejte poglavije 6.3.
6.5 Vrsta ovojnine in vsebina
Ena $katla zdravila Vyjuvek vsebuje eno vialo z suspenzijo in eno vialo z gelom.

Suspenzija

1 ml izvle¢nega volumna, ki vsebuje 5 x 10° PFU v viali iz kopolimera cikloolefina s termoplasti¢no
elastomerno zaporko in zelenim pokrovckom.

Gel

1,5 ml polnilnega volumna v loceni stekleni viali tipa 1 z zamaskom iz bromobutilnega elastomera in
modrim pokrovékom.

6.6 Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom

Previdnostni ukrepi, potrebni pred rokovanjem z zdravilom ali dajanjem zdravila

To zdravilo vsebuje gensko spremenjene organizme (glejte poglavije 4.4). Med pripravo, uporabo in
odstranjevanjem je treba sprejeti ustrezne varnostne ukrepe. Pri ravnanju z zdravilom Vyjuvek je treba
nositi osebno zascitno opremo (npr. rokavice, masko in zascito za oci).

Nosece zdravstvene delavke ali negovalke ne smejo dajati zdravila Vyjuvek in ne smejo priti v
neposreden stik z zdravljenimi ranami ali katerim koli materialom, ki je bil v stiku z zdravljenimi
ranami.

Priprava pred uporabo

Za pripravo zdravila Vyjuvek upostevajte spodnje korake.

Ena $katla vsebuje eno vialo s suspenzijo (1 ml izvle¢nega volumna, ki vsebuje 5 x 10° PFU) in eno
vialo pomoznega gela (1,5 ml).
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Koncentracija zdravila po meSanju je 2 x 10° PFU/ml.

Preglednica 5. Postopki priprave pred uporabo

Pred uporabo je treba zamrznjene
viale odstraniti iz $katle in jih pustiti
na sobni temperaturi. (1. korak)

Ko so viale odtaljene (po priblizno
30 minutah), jih ne smete ponovno
zamrzniti. (2. korak)

Vialo s suspenzijo vizualno
preglejte. Suspenzija lahko vsebuje
bele do belkaste delce, ki so znaéilni
za zdravilo.

Barva suspenzije je lahko od
opalescentno rumene do brezbarvne.
Tega zdravila ne smete uporabljati,
¢e opazite kakr$no koli spremembo
barve.

Vialo z gelom vizualno preglejte.
Gel je prozoren, brezbarven,
viskozen gel. Gela ne smete
uporabljati, ¢e opazite kakr$ne koli
delce ali spremembo barve.

Vialo s suspenzijo nezno obrnite od
4- do 5-krat, da zmeSate vsebino.

1. korak

2. korak

odtaljene suspenzije (1. korak) s 3-
mililitrsko brizgo in iglo (npr.
velikosti 16 G ali 18 G).

1 ml odtaljene suspenzije prenesite v
vialo z odtaljenim gelom.
(2. korak)

Odstranite pokrovéke z vial in Viala s
ocistite vsak zamasek viale z suspenzyo

.. v . zdravila
alkoholnP blazinico. Pocakajte, da Viala z gelom Vyjuvek
se posusijo. (levo) (desno)
Z asepti¢no tehniko odvzemite 1 ml 1. korak 2. korak

Viala s suspenzijo zdravila Vyjuvek

Viala z gelom

11




Ne da bi iglo odstranili iz viale z
gelom, povlecite iglo, tako da je nad
tekocCino, odstranite 1 ml zraka
(zraéni Zep), da vialo z gelom
odzracite po dodatku 1 ml
suspenzije zdravila Vyjuvek, nato pa
odstranite brizgo in iglo ter ju
zavrzite.

V nadaljevanju teh navodil bo viala
s kombinacijo suspenzije in gela
imenovana viala z zdravilom
Vyjuvek.

11 Air
: pocket

Viala z zdravilom Vyjuvek

Alkoholno blazinico poloZite na
zaporko viale z gelom in vialo vsaj
10 sekund rocno mocno stresajte. V
pomozni gel je treba vkljuciti
suspenzijo, da nastane homogen gel.

Vialo z zdravilom Vyjuvek vizualno
preglejte. Gel, ki vsebuje
ucinkovino, lahko vsebuje bele do
belkaste delce, ki so znacilni za
zdravilo.

Barva zmeSanega zdravila je, tako
kot barva suspenzije, od
opalescentno rumene do brezbarvne.
Tega zdravila ne smete uporabljati,
¢e opazite kakr$no koli spremembo
barve.

Viala z zdravilom Vyjuvek
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Novo iglo (npr. velikosti 16 G ali
18 G) prikljucite na 1 ml brizgo in
pocasi izvlecite 0,5 ml zdravila
Vyjuvek.

(1. korak) Viale ne obracajte, da bi
izvlekli brizgo z zdravilom
Vyjuvek.

Ne da bi odstranili iglo iz viale,
dvignite konico igle nad zdravilo
Vyjuvek in odklopite brizgo, tako
da iglo ostane znotraj zaporke viale
(2. korak).

Nastane lahko zracni Zep, kar je
normalno.

1. korak

2. korak

Viala z zdravilom Vyjuvek

Bat nezno potisnite navzgor in
navzdol, da odstranite zra¢ni Zep.

NE frcajte brizge, da bi odstranili
zracni Zep.

Ostanejo lahko majhni mehurcki,
kar je normalno.

Brizgo zamasite in odlozite.

=

=

ij( WIWM@
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Vzemite naslednjo 1 ml brizgo in jo
prikljucite na iglo v zaporki viale z gelom
ter izvlecite 0,5 ml zdravila Vyjuvek,
odstranite zracni zep in brizgo zaprite.
Izvleéni volumen je 2,0 ml (4 x 10° PFU).

Ponovite, kolikorkrat je potrebno glede na
priporoceno odmerjanje.

Brizgo oznacite z identifikacijsko oznako
bolnika, imenom zdravila, Stevilko serije,
datumom roka uporabnosti in pogoji
shranjevanja. [zogibajte se prekrivanju
oznak brizge, potrebnih za dajanje
zdravila.

Zaprte brizge zdravila Vyjuvek vstavite v
plasti¢no vrecko, ki jo je mogoce
zatesniti.

Plasti¢no vrecko oznacite z
identifikacijsko oznako bolnika, imenom
zdravila, stevilko serije, datumom roka
uporabnosti in pogoji shranjevanja.

V istem tednu se lahko uporabita najvec
2 ml (§tiri 0,5 ml brizge), saj je to najvecji
tedenski odmerek.

Plasti¢no vrecko, ki jo je mogoce zatesniti, z brizgami zdravila Vyjuvek namestite v ustrezen izoliran
terciarni vsebnik (,,zunanji vsebnik*) za ohranjanje temperature prevoza od 2 °C do 8 °C, ki je
primerna za prevoz in za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Zunanji vsebnik je treba za prevoz popolnoma zapreti.

Zunanji vsebnik, namenjeno prevozu pripravljenih brizg z zdravilom Vyjuvek, odprite samo na mestu
uporabe.

Sprejem in shranjevanje na mestu uporabe

Po prejemu zunanjega vsebnika ga shranjujte na varnem mestu sobne temperature, ki je Cisto, zunaj
dosega otrok in brez moZnosti kontaminacije.

Zunanji vsebnik sme odpreti le oseba, odgovorna za dajanje zdravila.

Oseba, odgovorna za dajanje zdravila, mora pred uporabo preveriti, ali je zunanji vsebnik nedotaknjen
in ne kaze znakov puscanja (glejte poglavje 4.2).

Ukrepi, ki jih je treba sprejeti v primeru nenamerne izpostavljenosti

V primeru nenamerne izpostavljenosti je treba upostevati lokalne smernice za farmacevtske odpadke.

Vse povrsine, ki so morda prisle v stik z beremagen geperpavekom, je treba odistiti, vse razlitja pa je
treba razkuziti z virucidnim sredstvom, kot je 70% izopropil alkohol, 6% vodikov peroksid ali < 0,4%
amonijev klorid.
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V primeru nenamerne izpostavljenosti z brizgom v o¢i ali na sluznice izpirajte s ¢isto vodo vsaj
5 minut.

V primeru izpostavljenosti nepoSkodovane koze ali ob poskodbi z iglo temeljito ocistite prizadeti
predel z milom in vodo in/ali razkuZzilom.

Previdnostni ukrepi, ki jih je treba izvesti ob odstranjevanju zdravila

Vsa neuporabljena zdravila ali odpadne snovi (npr. viala, brizga, igla, Cistilna sredstva), ki so morda
prisla v stik z zdravilom Vyjuvek, je treba odstraniti v skladu z lokalnimi smernicami za farmacevtske
odpadke.

Povoje razkuzite z virucidnim sredstvom, kot so 70-% izopropilni alkohol, 6-% vodikov peroksid
< 0,4-% amonijev klorid, razkuZene povoje pa odstranite v lo¢eni zape€ateni plasti¢ni vre¢ki med
gospodinjske odpadke ali v skladu z lokalnimi zahtevami.

7 IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Krystal Biotech Netherlands, B.V.

Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX
Nizozemska

8 STEVILKA (STEVILKE) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

EU/1/25/1918/001

9 DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve:

10 DATUM REVIZIJE BESEDILA

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila
https://www.ema.europa.eu
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PRILOGA 1T

PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE IN
PROIZVAJALEC, ODGOVOREN ZA SPROSCANJE SERIJ

POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA
PROMET Z ZDRAVILOM

POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN
UCINKOVITO UPORABO ZDRAVILA
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A.  PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE IN PROIZVAJALEC, ODGOVOREN ZA
SPROSCANJE SERLJ

Ime in naslov proizvajalca bioloske u¢inkovine

Krystal Biotech, Inc.

2 100 Wharton Street,
Suite 701

Pittsburgh, PA 15203 ZDA

Ime in naslov proizvajalca, odgovornega za spro$¢anje serij

ProPharma Group The Netherlands B.V.
Schipholweg 73

2316 ZL Leiden

Nizozemska

B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept s posebnim rezimom (glejte Prilogo I: Povzetek glavnih
znacilnosti zdravila, poglavje 4.2).

C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM
. Redno posodobljena porocila o varnosti zdravila (PSUR)

Zahteve glede predlozitve PSUR za to zdravilo so dolo¢ene v seznamu referen¢nih datumov EU
(seznamu EURD), opredeljenem v ¢lenu 107¢(7) Direktive 2001/83/ES, in vseh kasnejsih
posodobitvah, objavljenih na evropskem spletnem portalu o zdravilih.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom mora prvo PSUR za to zdravilo predloziti v 6 mesecih po
pridobitvi dovoljenja za promet.

D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO UPORABO
ZDRAVILA

o Nacért za obvladovanje tveganj (RMP)

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom bo izvedel zahtevane farmakovigilan¢ne aktivnosti in
ukrepe, podrobno opisane v sprejetem RMP, predloZzenem v modulu 1.8.2 dovoljenja za promet z
zdravilom, in vseh nadaljnjih sprejetih posodobitvah RMP.

Posodobljen RMP je treba predloziti:

* na zahtevo Evropske agencije za zdravila;

* ob vsakr$ni spremembi sistema za obvladovanje tveganj, zlasti kadar je tovrstna sprememba
posledica prejema novih informacij, ki lahko privedejo do znatne spremembe razmerja med
koristmi in tveganji, ali kadar je ta sprememba posledica tega, da je bil dosezen pomemben
mejnik (farmakovigilan¢ni ali povezan z zmanj$evanjem tveganja).

e Dodatni ukrepi za zmanjSevanje tveganj

Pred prihodom zdravila Vyjuvek na trg v posamezni drzavi ¢lanici se mora imetnik dovoljenja za
promet z zdravilom s pristojnim nacionalnim organom dogovoriti o vsebini in obliki izobrazevalnega
programa, vkljucno s sredstvi obvesS¢anja, nacini razdeljevanja in vsemi drugimi vidiki programa.
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Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom mora zagotoviti, da imajo v vsaki drzavi ¢lanici, v kateri se
zdravilo Vyjuvek trzi, vsi zdravstveni delavci (farmacevti, zdravniki, ki predpisujejo zdravilo in/ali
medicinske sestre) in bolniki/skrbniki, za katere se pricakuje, da bodo predpisovali, uporabljali ali
nadzorovali uporabo zdravila Vyjuvek, dostop do sledecih paketov izobrazevalnega gradiva, v katerih
so poudarjena pomembna mozna tveganja, povezana z zdravilom Vyjuvek. Ti paketi bodo prevedeni v
lokalni jezik, da bo zagotovljeno razumevanje predlaganih ukrepov za zmanjSevanje tveganj s strani
vseh uporabnikov.

Izobrazevalno gradivo za zdravstvene delavce sestavljajo
e vodnik za zdravstvene delavce
e videoposnetek o pripravi odmerka zdravila Vyjuvek
e videoposnetek o uporabi zdravila Vyjuvek

IzobraZevalno gradivo za bolnike/skrbnike sestavljata
e vodnik za bolnike in skrbnike
e videoposnetek o uporabi zdravila Vyjuvek

Vodnik za zdravstvene delavce
V vodniku bo pojasnjeno naslednje

Priprava in uporaba

e Usposabljanje o pripravi in uporabi zdravila Vyjuvek, vklju¢no s QR kodo z dostopom do
videoposnetkov o pripravi in uporabi.

e Moznost za zdravstvene delavce, da narocijo demonstracijski komplet za lazje usposabljanje
zdravstvenih delavcev, bolnikov ali skrbnikov.

Shranjevanje in prevoz
e Ustrezni pogoji shranjevanja pred meSanjem zdravila Vyjuvek in po njem ter za ravnanje z
zdravilom
e Zahteve za prevoz pripravljenih brizg na mesto uporabe (vklju¢no z nadzorom temperature
in ¢asovnega okvira)

Cilji uporabe zdravila in svetovanje bolnikom/skrbnikom
e Ustrezen nacrt odmerjanja in zdravljenja
e Podrobne informacije o povijanju zdravljenih ran
e Ukrepi, ki jih je treba upostevati za preprecevanje nadaljnje nenamerne izpostavljenosti
e Ukrepi, ki jih je treba sprejeti v primeru nenamerne izpostavljenosti in v nujnih primerih
e Ustrezno ravnanje z bioloskimi odpadki
e Zdravstveni delavec mora zagotoviti vodnik za bolnike in skrbnike ter se o njem pogovoriti
z bolnikom/skrbnikom
e Zdravstveni delavci morajo bolnike spodbujati k sodelovanju v dolgoro¢ni Studiji PASS-01

Domace okolje

e Zahteve za uporabo v domacem okolju, vklju¢no z razpoloZljivostjo in pravocasno uporabo

e 'V primeru uporabe zdravila na domu mora zdravnik, ki predpisuje zdravilo, pripraviti nacrt
zdravljenja, v katerem mora navesti ustrezen odmerek in prednostno razvrstitev ran za
zacetno in nadaljnje zdravljenje ran po tem.

e Primernost bolnika za uporabo v domacem okolju, ki jo oceni zdravstveni delavec:
* usposabljanje zdravstvenih delavcev, ki bodo zdravilo dajali v domacem okolju
* izobrazevanje/svetovanje za bolnike in skrbnike o uporabi na domu ter pogovor o

vodniku za bolnike in skrbnike in posredovanje vodnika
e Primernost bolnika za uporabo na domu s strani skrbnika ali bolnika:
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» zahteva, da bolnik/skrbnik pod nadzorom zdravstvenega delavca v zdravstveni ustanovi
opravi vsaj en nanos zdravila Vyjuvek (ali toliko, kot je potrebno, da se zagotovi
skladnost z vsemi koraki)

Vodnik za bolnike in skrbnike

V vodniku bo pojasnjeno naslednje

e Videoposnetek o uporabe za usposabljanje (QR koda z dostopom do videoposnetka o
uporabi)

e Nacin uporabe zdravila Vyjuvek

e Ukrepi, ki jih je treba upostevati za preprecevanje nenamerne izpostavljenosti

e Ukrepi, ki jih je treba sprejeti v primeru nenamerne izpostavljenosti in v nujnih primerih

e Podrobne informacije o povijanju zdravljenih ran, vklju¢no z menjavanjem in
odstranjevanjem povojev ran

e Ustrezno ravnanje z bioloskimi odpadki

e Spodbujanje bolnika k sodelovanju v dolgoro¢ni studiji PASS-01

Domace okolje

e Zahteve za uporabo v domacem okolju, vklju¢no z razpoloZljivostjo in pravoc¢asno uporabo

e Zahteve za prevoz pripravljenih brizg v okolje uporabe (vklju¢no s pogoji shranjevanja in
¢asovnim okvirom)

e Ustrezni pogoji shranjevanja zdravila Vyjuvek in rokovanja z zdravilom

e (e zdravilo Vyjuvek v domagem okolju daje skrbnik ali bolnik, se zahteva, da
bolnik/skrbnik pod nadzorom zdravstvenega delavca v zdravstveni ustanovi opravi vsaj en
nanos zdravila (ali toliko, kot je potrebno, da se zagotovi skladnost z vsemi koraki)

e Zdravnik, ki predpisuje zdravilo, je pripravil nacrt zdravljenja, v katerem je naveden
ustrezen odmerek in prednostna razvrstitev ran za zacetno in nadaljnje zdravljenje ran po
tem.

Videoposnetek o pripravi odmerka zdravila Vyjuvek

V videoposnetku bo pojasnjeno naslednje: vsi koraki, potrebni za meSanje in pripravo brizg zdravila
Vyjuvek za uporabo, vkljucno s pogoji prevoza pripravljenih brizg do mesta uporabe v skladu s
povzetkom glavnih znacilnosti zdravila in navodilom za uporabo v EU.

Videoposnetek o uporabi zdravila Vyjuvek

V videoposnetku bo pojasnjeno naslednje: vsi koraki uporabe, vkljucno s povijanjem ran in
odstranjevanjem odpadkov, v skladu s povzetkom glavnih znacilnosti zdravila in navodilom za
uporabo v EU ter nacionalnimi smernicami o gensko spremenjenih in bioloskih materialih.

e Obveznost izvedbe ukrepov po pridobitvi dovoljenja za promet

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom mora v dolo¢enem casovnem okviru izvesti naslednje
ukrepe:

Opis Do datuma
Neintervencijska $tudija o varnosti zdravila po pridobitvi dovoljenja za
promet z zdravilom (PASS): Za nadaljnjo opredelitev dolgorocne varnosti
zdravila Vyjuvek pri bolnikih z distroficno bulozno epidermolizo z Kon¢no porocilo:
mutacijo(-ami) v genu za verigo alfa 1 kolagena tipa VII (COL7A1), 31. december 2034
vkljuéno z bolniki, mlaj§imi od 6 mesecev, mora imetnik dovoljenja za
promet z zdravilom izvesti in predloziti rezultate prospektivne,
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neintervencijske, multinacionalne Studije pri bolnikih, zdravljenih z
zdravilom Vyjuvek v realnem klini¢nem okolju.
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PRILOGA III

OZNACEVANJE IN NAVODILO ZA
UPORABO
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A. OZNACEVANJE
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA

1. IME ZDRAVILA

Vyjuvek 5 x 10° plakotvornih enot/ml suspenzija in gel za pripravo gela
beremagen geperpavek

2. NAVEDBA ENE ALI VEC UCINKOVIN

Ena viala vsebuje 1 ml izvle¢nega volumna suspenzije, ki vsebuje 5 x 10° plakotvornih enot (PFU —
Plaque Forming Unit) beremagen geperpaveka.

3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi v suspenziji: E422, natrijev klorid, E339, ES08, E340.
Pomozne snovi v gelu: E464, trometamol, natrijev klorid, E339 in E340.

Za vec¢ informacij glejte navodilo za uporabo.

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

suspenzija in gel za pripravo gela

1 viala s suspenzijo, 1 ml
1 viala z 1,5 ml pomoznega gela

S. POSTOPEK IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

Pred uporabo preberite priloZzeno navodilo.
dermalna uporaba
Pred uporabo odtalite. Pred uporabo je treba suspenzijo zmesati z gelom.

koda QR, ki jo je treba vkljuciti
Za ve¢ informacij skenirajte kodo QR ali obiscite: http://ema.krystallabel.com/

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

‘ 7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

‘ 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP
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9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte zamrznjeno pri temperaturi od —15 °C do —25 °C.

Viale pred odtalitvijo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Rok uporabnosti po odtalitvi: 1 mesec v hladilniku (2 °C do 8 °C). Datum odtalitve _ / /.
Ko je zdravilo odtaljeno, ga ne zamrzujte ponovno.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

To zdravilo vsebuje gensko spremenjene organizme.
Odstraniti v skladu z lokalnimi smernicami za farmacevtske odpadke.

11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Krystal Biotech Netherlands, B.V.
Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX
Nizozemska

12.  STEVILKA(E) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET

EU/1/25/1918/001

13. STEVILKA SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

‘ 15. NAVODILA ZA UPORABO

‘ 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova pisava ni potrebna.

17. EDINSTVENA OZNAKA — DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.
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18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

NALEPKA NA VIALI (SUSPENZIJA)

1. IME ZDRAVILA IN POT(I) UPORABE

Vyjuvek 5 x 10° PFU/ml suspenzija za gel
beremagen geperpavek
dermalna uporaba

2. POSTOPEK UPORABE

Pred uporabo zmesajte z gelom.

3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4. STEVILKA SERIJE

Lot

5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

1 ml

6. DRUGI PODATKI
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

NALEPKA NA VIALI (GEL)

1. IME ZDRAVILA IN POT(I) UPORABE

gel za pripravo zdravila Vyjuvek
dermalna uporaba

‘ 2. POSTOPEK UPORABE

Zmesajte s suspenzijo.

‘ 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

| 4. STEVILKA SERUJE

Lot

‘ 5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

1,5 ml

| 6. DRUGI PODATKI
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B. NAVODILO ZA UPORABO
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Navodilo za uporabo

Vyjuvek 5 x 10° plakotvornih enot/ml suspenzija in gel za pripravo gela
beremagen geperpavek

WV Zato zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
o njegovi varnosti. Tudi sami lahko k temu prispevate tako, da porocate o katerem koli nezelenem
ucinku zdravila, ki bi se utegnil pojaviti pri vas. Glejte na koncu poglavja 4, kako porocati o
nezelenih ucinkih.

Ce ste negovalec bolnika, ki bo prejel zdravilo Vyjuvek, navedba ,,vi“ v tem navodilu za uporabo
pomeni vas, razen kadar je navedeno drugace.

Pred zacetkom uporabe zdravila natan¢no preberite navodilo, ker vsebuje za vas pomembne
podatke!
- Navodilo shranite. Morda ga boste zeleli ponovno prebrati.
- Ce imate dodatna vpraanja, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.
- Ce opazite kateri koli neZeleni u¢inek, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.
Posvetujte se tudi, ¢e opazite neZelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. Glejte
poglavje 4.

Kaj vsebuje navodilo

Kaj je zdravilo Vyjuvek in za kaj ga uporabljamo

Kaj morate vedeti, preden boste prejeli zdravilo Vyjuvek
Kako se daje zdravilo Vyjuvek

Mozni nezeleni ucinki

Shranjevanje zdravila Vyjuvek

Vsebina pakiranja in dodatne informacije

AR

1 Kaj je zdravilo Vyjuvek in za kaj ga uporabljamo

Zdravilo Vyuvek je modificirano virusno zdravilo za gensko zdravljenje. Vsebuje u¢inkovino
beremagen geperpavek, gensko spremenjeni virus, ki kodira ¢lovesko beljakovino COL7.

Zdravilo Vyjuvek se uporablja za zdravljenje ran pri bolnikih z redko genetsko motnjo, imenovano
distrofi¢na bulozna epidermoliza (DBE), z mutacijo(-ami) v genu za verigo alfa 1 kolagena tipa VII
(COL7A1), ki prizadene predvsem kozo. Uporablja se lahko od rojstva naprej. DBE je posledica
okvarjenega gena, ki vpliva na tvorbo beljakovine COL7, ki drzi skupaj plasti koze. Ce ta beljakovina
manjka ali ne deluje ustrezno, se plasti koze ne bodo pravilno spojile. Zato je koza zelo krhka in
nagnjena k nastajanju mehurjev.

Zdravilo Vyjuvek je bilo spremenjeno tako, da virus vsebuje delujoce kopije okvarjenega gena pri
bolnikih z DBE. Zdravilo dostavi te delujo¢e kopije gena v celice rane, da se koza lazje zaceli.
Spremenjeni virus in genetski material v tem zdravilu ne spreminjata vase DNK.
2 Kaj morate vedeti, preden boste prejeli zdravilo Vyjuvek
Ne smete prejeti zdravila Vyjuvek:

- Ce ste alergi¢ni na beremagen geperpavek ali katero koli drugo sestavino tega zdravila (navedeno

v poglavju 6).

Opozorila in previdnostni ukrepi
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Pred uporabo zdravila Vyjuvek se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro, ¢e imate vrsto
koznega raka, imenovanega plosc¢atoceli¢ni karcinom. Zdravilo Vyjuvek se ne sme nana$ati na rane s
potrjeno ali domnevno diagnozo ploscatocelicnega karcinoma. Pri ljudeh, pri katerih se razvije
ploscatoceli¢ni karcinom, se lahko zdravilo Vyjuvek Se vedno nanasa na rane na kozi, na katerih ni
potrjenega ali domnevnega ploscatoceli¢nega karcinoma.

Nenamerni stik z zdravilom Vyjuvek

To zdravilo vsebuje gensko spremenjene organizme. Ceprav se ne bo vkljuéilo v vaso DNK, se je
treba izogibati nenamerni izpostavljenosti predelov koZe, na katerih ni ran.

Vi in/ali va$ zdravnik ali medicinska sestra se morate:

e priblizno 24 ur po zdravljenju izogibati neposrednemu stiku z zdravljenimi ranami (npr.
dotikanje ali praskanje) in povoji zdravljenih ran;

e vas§ zdravnik ali medicinska sestra in negovalec morata pri uporabi zdravila Vyjuvek ter pri
pomoci pri menjavi povojev in njihovem odstranjevanju (npr. rokavice) nositi osebno
za§¢itno opremo (npr. rokavice, masko, zas¢ito za o€i); glejte poglavje 3 ,,Kako se daje
zdravilo Vyjuvek®.

Dolgoroc¢no spremljanje

Bolniki, ki uporabljajo to zdravilo, lahko sodelujejo v Studiji, ki proucuje dolgorocno varnost tega
zdravila. O tej Studiji in o tem, kako lahko sodelujete, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko
sestro.

Druga zdravila in zdravilo Vyjuvek
Obvestite zdravnika ali medicinsko sestro, ¢e jemljete, ste pred kratkim jemali ali pa boste morda

zaceli jemati katero koli drugo zdravilo.

Podatkov o tem, kako bi zdravilo Vyjuvek lahko reagiralo z drugimi zdravili, ki se nanasajo na rane,
ni. Na rane poleg zdravila Vyuvek ne nanasajte drugih zdravil. Ko zdravilo Vyjuvek ocistite z ran,
se lahko nadaljuje obi¢ajna oskrba.

Ce imate dodatna vpra$anja o uporabi tega zdravila skupaj z drugimi zdravili, se posvetujte z
zdravnikom ali medicinsko sestro.

Nosecnost in dojenje
Ce ste nose¢i ali dojite, menite, da bi lahko bili noseci, ali nadrtujete zanositev, se posvetujte z
zdravnikom ali medicinsko sestro, preden se zdravite z zdravilom Vyjuvek ali ravnate z njim.

Uc¢inki tega zdravila na nose¢nost in nerojenega otroka niso znani. Uporaba zdravila Vyjuvek med
nosec¢nostjo ni priporocljiva.

Zdravilo Vyjuvek ni bilo raziskano pri dojec¢ih materah. Ni znano, ali prehaja v materino mleko.
Pomembno je, da zdravnika ali medicinsko sestro obvestite, ¢e dojite ali nameravate dojiti. Pomagala
vam bosta pri odlocitvi o prenehanju dojenja in prekinitvi uporabe zdravila Vyjuvek, ob upostevanju
koristi dojenja za otroka in koristi zdravila Vyjuvek za vas.

Vpliv na sposobnost upravljanja vozil in strojev
Zdravilo Vyjuvek naj bi imelo malo ali ni¢ vpliva na sposobnost voznje ali upravljanja strojev.

3 Kako se daje zdravilo Vyjuvek

Zdravilo Vyjuvek je namenjeno samo za dermalno uporabo na ranah. Zdravilo Vyjuvek daje zdravnik
ali medicinska sestra enkrat tedensko v bolni$nici ali doma. Ce zdravnik ali medicinska sestra meni, da
je to primerno, lahko zdravilo po ustreznem usposabljanju nanasate tudi vi ali va$ negovalec.
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Pri uporabi tega zdravila natan¢no upostevajte navodila zdravnika ali medicinske sestre. Ce ste
negotovi, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.

Najvecji priporoc¢eni tedenski odmerek zdravila Vyjuvek za otroke, mlajse od 3 let, je do 1 ml
(2 x 10°PFU).

Najvecji priporoceni tedenski odmerek zdravila Vyjuvek za odrasle in otroke, stare 3 leta in ve¢, je do
2 ml (4 x 10° PFU).

Povrsina rane (cm?) * Volumen (ml)
<20 <0,2

0d 20 do <40 0d 0,2 do<0,4
0d 40 do 60 0d 0,4 do < 0,6
0d 60 do <200 0d 0,6 do<2

PFU = plakotvorne enote

*Zdravilo Vyjuvek je treba nanesti na izbrano rano v majhnih kapljicah, ki so med seboj oddaljene
priblizno 1 cm (Sirina konice prsta).

Ob vsakem terapevtskem obisku morda ne bo mogoce zdraviti vseh ran. Zdravilo Vyjuvek je treba
nanagati na rane, dokler se ne zaprejo, preden izberete novo rano za zdravljenje. Ce se predhodno
zdravljene rane ponovno odprejo, jih je treba prednostno obravnavati s tedenskim zdravljenjem. Ce
rane niso prisotne, se zdravilo Vyjuvek ne sme uporabljati.

Kako nanasati zdravilo Vyjuvek

Zdravilo Vyjuvek bo za vas pripravil farmacevt. Zdravilo Vyjuvek boste prejeli v brizgah s pokrovcki.
Prepricajte se, da imate pravilno $tevilo brizg glede na priporo¢eno odmerjanje.

Priprava rane
Rane je treba pred nanosom zdravila Vyjuvek nezno o€istiti.
e S predela rane nezno odstranite vsa zdravila in mazila.
e Ne uporabljajte zdravil, ki morda vsebujejo protivirusna zdravila. Ce niste prepri¢ani, ali
zdravilo, ki ga uporabljate, vsebuje ta zdravila, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko
sestro.

Priprava brizge

Zdravilo Vyjuvek vam bodo v lekarni izdali v plasti¢ni vrecki v ustrezno izoliranem vsebniku za
prevoz do mesta uporabe (npr. do klini¢ne ustanove ali domacega okolja) (glejte poglavije 5
Shranjevanje zdravila Vyjuvek).

Po prejemu izoliranega vsebnika morate vsebnik shranjevati na varnem mestu sobne temperature, ki je
¢isto in brez morebitne kontaminacije.
e Vsebnik sme odpreti samo oseba, odgovorna za uporabo zdravila.
e Oseba, odgovorna za uporabo zdravila, mora pred uporabo preveriti, ali je vsebnik
neposkodovan in da ni znakov puscanja.

Nosecnice ne smejo pripravljati ali dajati zdravila Vyjuvek in se morajo izogibati neposrednemu stiku
s kozo, na katero je naneseno zdravilo, ali s povoji, ki so bili v stiku z zdravilom.

Pri ravnanju z zdravilom Vyjuvek je treba nositi osebno zas¢itno opremo, npr. rokavice, masko in
zascito za oci.

Pripravite brizgo.
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e  Pri vsaki novi brizgi pred prvo uporabo na zacetku povlecite bat brizge rahlo navzdol, nato
pa previdno potiskajte bat navzgor proti konici brizge.
e Na konici brizge se mora pojaviti majhna kapljica zdravila Vyjuvek.

Zdravilo Vyjuvek nanesite na izbrano rano v
majhnih kapljicah v razmiku priblizno 1 cm
(Sirina konice prsta), pri cemer se sme rane
dotikati le kapljica zdravila Vyjuvek.

Konica brizge se ne sme dotikati koze, da ne
pride do kontaminacije gela v brizgi.

Nastali vzorec kapljic mora rahlo spominjati
na mrezo.

Koli¢ina nanesenega zdravila Vyjuvek se
lahko razlikuje glede na to, ali se velikost
rane zmanjSuje ali povecuje.

Po nanosu zdravilo Vyjuvek na rano jo
prekrijte z nevpojnim, vodoodbojnim
povojem (povojem, ki ne bo absorbiral
zdravila Vyjuvek). Povoj je treba razrezati
na velikost, ki je nekoliko vecja od rane,

vendar se lahko prilagodi vasim zeljam. /,F
Ko so kapljice zdravila Vyjuvek prekrite z )
vodoodbojnim povojem, se znotraj rane
ustvari tanka, enakomerna plast zdravila
Vyjuvek.

Standardni povoj za oskrbo ran je treba —
razrezati na velikost, ki je ve¢ja od N —

nevpojnega, vodoodbojnega povoja.
Nevpojni povoj pokrijte s standardnim
povojem.

Povoj pustite na mestu priblizno 24 ur po zdravljenju.

Izogibajte se dotikanju ali praskanju zdravljenih predelov rane ali povojev.

Po menjavi povoja z zdravilom Vyjuvek lahko nadaljujete z obi¢ajno oskrbo.

Ukrepi, ki jih je treba sprejeti v primeru nenamerne izpostavljenosti

V primeru nenamerne izpostavljenosti (npr. z brizgom v o¢i ali na sluznice) izpirajte s ¢isto vodo vsaj

5 minut.

V primeru izpostavljenosti neposkodovane koze temeljito o€istite prizadeti predel z milom in vodo
in/ali razkuzilom.

Vse delovne povrsine, ki so morda prisle v stik z beremagen geperpavekom, je treba ocistiti, vse
razlitja pa je treba razkuziti z virucidnim sredstvom, kot je belilo.
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Odstranjevanje brizg

Vsako uporabljeno ali neuporabljeno brizgo ali material, ki je morda priSel v stik z zdravilom Vyjuvek
(npr. rokavice), je treba odstraniti v skladu z lokalnimi smernicami za farmacevtske odpadke.

Menjava in odstranjevanje povojev za rane

Osebe, ki menjavajo (ali pomagajo pri menjavanju) povoje za rane z zdravilom Vyjuvek in ravnajo z
njimi, morajo nositi zas¢itne rokavice.

Vse povoje, ki so morda prisli v stik z zdravilom Vyjuvek, je treba razkuziti s protivirusnim
sredstvom, kot je belilo. RazkuZeni povoji se lahko odstranijo v loCeni zape€ateni plasti¢ni vre¢ki med

gospodinjske odpadke ali v skladu z lokalnimi zahtevami.

Ce imate po branju tega navodila za uporabo vprasanja, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko
sestro.

Kako dolgo morate uporabljati zdravilo Vyjuvek

Zdravilo uporabljajte vsak teden, dokler se rane ne zaprejo. Ce se predhodno zdravljene rane ponovno
odprejo, je treba zdravilo ponovno nanesti. Zdravila Vyjuvek morda ne bo mogoce nanesti na vse rane
pri vsakem zdravljenju. Ce nimate ran, se ne smete zdraviti z zdravilom Vyjuvek.

Ce ste prejeli ve¢ji odmerek zdravila Vyjuvek, kot bi smeli
Klini¢ne izku$nje s prevelikim odmerjanjem zdravila Vyjuvek so omejene. V primeru prevelikega
odmerjanja bo zdravnik ali medicinska sestra ustrezno zdravila simptome.

Ce izpustite odmerek zdravila Vyjuvek

Ce bolnik izpusti odmerek, je treba zdravilo Vyjuvek uporabiti &im prej in nadaljevati tedensko
zdravljenje. Ni priporocljivo, da zdravljenje prekinete brez predhodnega posveta z zdravnikom ali
medicinsko sestro.

Ce imate dodatna vprasanja o uporabi zdravila, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.

4 MozZni neZeleni ucinki
Kot vsa zdravila ima lahko tudi to zdravilo nezelene ucinke, ki pa se ne pojavijo pri vseh bolnikih.
Najpogostejsi nezeleni ucinki, o katerih so porocali v klini¢ni Studiji, so bili:

Pogosti (pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 10 bolnikov)
e srbenje koze

mrzlica

pordelost koze

kozni izpuscaj

kaselj

izcedek iz nosu

Porocanje o neZelenih ucinkih

Ce opazite katerega koli izmed neZelenih u¢inkov, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko
sestro. Posvetujte se tudi, Ce opazite nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O neZelenih
ucinkih lahko porocate tudi neposredno na nacionalni center za poro¢anje, ki je naveden v Prilogi V. S
tem, ko porocate o nezelenih uc€inkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o varnosti tega
zdravila.
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5 Shranjevanje zdravila Vyjuvek

Zdravilo boste prejeli v brizgah s pokrovcki v plasti¢ni vrecki, ki jo je mogoce zatesniti, v ustreznem
izoliranem vsebniku (,,zunanji vsebnik*) za prevoz. Zdravilo shranjujte v skladu s priporocili
farmacevta.

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

Farmacevt je odgovoren za ustrezno skladiSCenje zdravila. Naslednje informacije so namenjene
farmacevtu.

Shranjujte zamrznjeno pri temperaturi od —15 °C do 25 °C.
Viale pred odtalitvijo shranjujte v Skatli za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Po odtalitvi se lahko $katla(-e) do enega meseca shranjuje(-jo) v hladilniku (2 °C do 8 °C).

Po mesanju je bila kemijska in fizikalna stabilnost med uporabo dokazana za 168 ur (7 dni) pri
temperaturi od 2 do 8 °C. Z mikrobioloskega stali$¢a je treba zdravilo uporabiti takoj. Ce pripravljene
raztopine ne uporabite takoj, je za Cas shranjevanja pripravljene raztopine in za pogoje pred uporabo
odgovoren uporabnik; ta ¢as ne sme biti daljsi od 24 ur pri temperaturi od 2 °C do 8 °C, razen ce je bilo
red¢enje opravljeno v nadzorovanih in preverjenih asepti¢nih pogojih.

Brizge lahko pustimo na sobni temperaturi najvec 8 ur.
Tega zdravila ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti. Barva brizge je lahko od
opalescentno rumene do brezbarvne. Tega zdravila ne smete uporabljati, ¢e opazite kakr$no koli
spremembo barve.
Ce imate kakr$na koli vprasanja, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.
6 Vsebina pakiranja in dodatne informacije
Kaj vsebuje zdravilo Vyjuvek
- Utinkovina je beremagen geperpavek. Ena viala vsebuje 5 x 10° PFU suspenzije beremagen
geperpaveka v 1 ml.
- Druge sestavine zdravila so:
- Suspenzija: glicerol (E422), natrijev klorid, dinatrijev fosfat (E339), kalijev klorid
(E508), dikalijev fosfat (E340).
- Gel: hipromeloza (E464), trometamol, natrijev klorid, dinatrijev fosfat (E339), dikalijev
fosfat (E340).
Izgled zdravila Vyjuvek in vsebina pakiranja
Vyjuvek 5 x 10° PFU/ml je suspenzija in gel za pripravo gela.
Suspenzija

Opalescentna rumena do brezbarvna suspenzija po odtalitvi iz zamrznjenega stanja. Na voljo je v viali
iz kopolimera cikloolefina s termoplasti¢no elastomerno zaporko in zelenim pokrovckom, ki vsebuje
1 ml suspenzije.

Gel
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Prozoren viskozni gel po odtalitvi iz zamrznjenega stanja. Na voljo je v stekleni viali tipa 1 z
bromobutilnim elastomernim zamaskom in modrim pokrov¢kom, ki vsebuje 1,5 ml gela.

Ena skatla vsebuje eno vialo suspenzije in eno vialo gela.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom in proizvajalec

Krystal Biotech Netherlands, B.V.
Atrium Gebouw

Strawinskylaan 3051

Amsterdam 1077 ZX
Nizozemska

Proizvajalec

ProPharma Group The Netherlands B.V.
Schipholweg 73

2316 ZL Leiden

Nizozemska

Navodilo je bilo nazadnje revidirano dne
Drugi viri informacij
Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila:

http://www.ema.europa.eu. kjer so na voljo tudi povezave do drugih spletnih strani o redkih
boleznih in zdravljenju.

Podrobne informacije o uporabo tega zdravila so na voljo tudi s skeniranjem kode QR, ki je
navedena spodaj ali na zunanji kartonski $katli, s pametnim telefonom.

Iste informacije so na voljo tudi na naslednjem naslovu URL: http://ema.krystallabel.com/
koda QR, ki jo je treba vkljuciti

Naslednje informacije so namenjene samo zdravstvenim delavcem:
Pred uporabo preberite povzetek glavnih znacilnosti zdravila.

Priprava in uporaba zdravila Vyjuvek

To zdravilo vsebuje gensko spremenjene organizme.

Med pripravo, uporabo in odstranjevanjem je treba sprejeti ustrezne varnostne ukrepe. Pri ravnanju z
zdravilom Vyjuvek je treba nositi osebno zas¢itno opremo (npr. rokavice, masko in zascCito za o¢i).

Nosece zdravstvene delavke ali negovalke ne smejo dajati zdravila Vyjuvek in ne smejo priti v

neposreden stik z zdravljenimi ranami ali katerim koli materialom, ki je bil v stiku z zdravljenimi
ranami.

Priprava pred uporabo

Za pripravo zdravila Vyjuvek upostevajte spodnje korake.
Ena Skatla vsebuje eno vialo suspenzije (1 ml) in eno vialo gela (1,5 ml).
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Koncentracija zdravila po meSanju je 2 x 10° PFU/ml.

Preglednica 1. Priprava pred uporabo

Pred uporabo je treba zamrznjene
viale odstraniti iz Skatle in jih pustiti
pri sobni temperaturi. (1. korak)

Ko so viale odtaljene (po priblizno
30 minutah), jih ne smete ponovno
zamrzniti. (2. korak)

Vialo s suspenzijo vizualno
preglejte. Suspenzija lahko vsebuje
bele do belkaste delce, ki so znadilni
za zdravilo.

Barva suspenzije je lahko od
opalescentno rumene do brezbarvne.
Tega zdravila ne smete uporabljati,
Ce opazite kakr$ne koli delce ali
spremembo barve.

Vialo z gelom vizualno preglejte.
Gel je prozoren, brezbarven,
viskozen gel. Gela ne smete
uporabljati, ¢e opazite kakr$ne koli
delce ali spremembo barve.

Vialo s suspenzijo nezno obrnite od
4- do 5-krat, da zmeSate vsebino.

1. korak

2. korak

Odstranite pokrovéke z vial in Viala s
oCistite vsak zamasek viale z suspenzijo
o N X zdravila
alkoholnP blazinico. Pocakajte, da Viala z gelom Vyjuvek
se posusijo. (levo) (desno)
| 1. korak | 2. korak
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Z asepti¢no tehniko odvzemite 1 ml
odtaljene suspenzije (1. korak) s 3-
mililitrsko brizgo in iglo (npr.
velikosti 16 G ali 18 G).

Prenesite 1 ml odtaljene suspenzije
v vialo z odtaljenim gelom.
(2. korak)

Viala z gelom

Ne da bi iglo odstranili iz viale z
gelom, povlecite iglo, tako da je nad
teko¢ino, odstranite 1 ml zraka
(zraéni Zep), da vialo z gelom
odzracite po dodatku 1 ml
suspenzije zdravila Vyjuvek, nato pa
odstranite brizgo in iglo ter ju
zavrzite.

V nadaljevanju teh navodil bo viala
s kombinacijo suspenzije in gela
imenovana viala z zdravilom
Vyjuvek.

Viala z zdravilom Vyjuvek

Alkoholno blazinico poloZite na
zaporko viale z gelom in vialo vsaj
10 sekund ro¢no mocno stresajte. V
pomozni gel je treba vkljuciti
suspenzijo, da nastane homogen gel.

Vialo z zdravilom Vyjuvek vizualno
preglejte. Gel, ki vsebuje
ucinkovino, lahko vsebuje bele do
belkaste delce, ki so znacilni za
zdravilo. Barva zmeSanega zdravila
je, tako kot barva suspenzije, od
opalescentno rumene do brezbarvne.
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Tega zdravila ne smete uporabljati,
¢e opazite kakrsne koli delce ali
spremembo barve.

Viala z zdravilom Vyjuvek

Novo iglo (npr. velikosti 16 G ali
18 G) prikljucite na 1 ml brizgo in
pocasi izvlecite 0,5 ml zdravila
Vyjuvek.

(1. korak) Viale ne obracajte, da bi
izvlekli brizgo z zdravilom
Vyjuvek.

Ne da bi odstranili iglo iz viale,
dvignite konico igle nad zdravilo
Vyjuvek in odklopite brizgo, tako
da iglo ostane znotraj zaporke viale
(2. korak).

Nastane lahko zracni Zep, kar je
normalno.

1. korak 2. korak

Viala z zdravilom Vyjuvek

Bat nezno potisnite navzgor in
navzdol, da odstranite zra¢ni zep.

NE frcajte brizge, da bi odstranili
zracni Zep.

Ostanejo lahko majhni mehurcki,
kar je normalno.

Brizgo zamasite in odlozite.

=

=

=
u&_\““"“-"""“‘m%j]
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Vzemite naslednjo 1 ml brizgo
in jo prikljucite na iglo v
zaporki viale z gelom ter
izvlecite 0,5 ml zdravila
Vyjuvek, odstranite zra¢ni Zep
in brizgo zaprite.

Izvle¢ni volumen je 2,0 ml

(4 x 10° PFU).

Ponovite, kolikorkrat je
potrebno glede na priporo¢eno
odmerjanje.

Brizgo oznacite z
identifikacijsko oznako bolnika,
imenom zdravila, Stevilko serije,
datumom roka uporabnosti in
pogoji shranjevanja. [zogibajte
se prekrivanju oznak brizge,
potrebnih za dajanje zdravila.

Zaprte brizge zdravila Vyjuvek
vstavite v plasti¢no vrecko, ki jo
je mogoce zatesniti.

Plasti¢no vrecko oznacite z
identifikacijsko oznako bolnika,
imenom zdravila, $tevilko lota,
datumom roka uporabnosti in
pogoji skladiscenja.

V istem tednu se lahko
uporabita najve¢ 2 ml (Stiri

0,5 ml brizge), saj je to najvedji
tedenski odmerek.

Plasti¢no vrecko, ki jo je mogoce zatesniti, z brizgami zdravila Vyjuvek namestite v ustrezen izoliran
terciarni vsebnik (,,zunanji vsebnik*) za ohranjanje temperature prevoza od 2 °C do 8 °C, ki je
primerna za prevoz in za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Zunanji vsebnik je treba za prevoz popolnoma zapreti.

Zunanji vsebnik, namenjeno prevozu pripravljenih brizg z zdravilom Vyjuvek, odprite samo na mestu
uporabe.

Ukrepi, ki jih je treba sprejeti v primeru nenamerne izpostavljenosti

Vse povrsine, ki so morda prisle v stik z beremagen geperpavekom, je treba ocistiti, vse razlitja pa je
treba razkuziti z virucidnim sredstvom, kot je 70-% izopropilni alkohol, 6-% vodikov peroksid ali
< 0,4-% amonijev klorid.

V primeru nenamerne izpostavljenosti (npr. z brizgom v o¢i ali na sluznice) izpirajte s ¢isto vodo vsaj
5 minut.

V primeru izpostavljenosti neposkodovane koze ali ob poSkodbi z iglo temeljito o€istite prizadeti
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predel z milom in vodo in/ali razkuzilom.

Previdnostni ukrepi, ki jih je treba izvesti ob odstranjevanju zdravila

Povoje razkuzite z virucidnim sredstvom, kot so 70-% izopropilni alkohol, 6-% vodikov peroksid
< 0,4-% amonijev klorid, razkuzene povoje pa odstranite v loCeni zapecCateni plasti¢ni vrecki med
gospodinjske odpadke ali v skladu z lokalnimi zahtevami.

Vsako uporabljeno ali neuporabljeno brizgo z zdravilom Vyjuvek ali material, ki je morda prisel v stik

z zdravilom Vyjuvek (npr. igle, brizge, rokavice itd.), je treba odstraniti v skladu z lokalnimi
smernicami za farmacevtske odpadke.
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