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vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstankt biverkning. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.8.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Susvimo 100 mg/ml injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

En ml injektionsvatska innehaller 100 mg ranibizumab*.

Varje injektionsflaska innehaller 39,5 mg ranibizumab i 0,395 ml I6sning. Detta ger en tillracklig
fyllnadsvolym pa 0,1 ml, vilket krévs for att leverera en enkeldos pa 0,02 ml l16sning innehallande 2

mg ranibizumab till Contivue-6gonimplantatet.

“Ranibizumab &r ett humaniserat monoklonalt antikroppsfragment som framstalls i en E. coli-
expressionsvektor med hjalp av standardiserad rekombinant DNA-teknik.

Hjalpamne med kand effekt

Varje 0,02 ml 16sning innehaller 0,002 mg polysorbat 20.

For fullstandig forteckning dver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvatska, 16sning.

Klar till svagt opalescent, farglos till svagt brunaktig 16sning.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Susvimo &r avsett for vuxna patienter for behandling av neovaskular (vat) aldersrelaterad
makuladegeneration (NAMD) som uppnatt ett stabilt sjukdomstillstand efter att tidigare ha svarat pa
intravitreal behandling med ett lakemedel som &r en hammare av vaskulér endotelial tillvaxtfaktor
(VEGF-hdmmare) (se avsnitt 4.2).

4.2  Dosering och administreringssatt

Susvimo ar endast avsett for kontinuerlig frisattning i glaskroppen via Contivue-implantat. Den forsta
inséttningen av implantatet, forsta fyllningen, samt uttag av implantatet maste utforas i en
operationssal av en 6dgonlakare med erfarenhet av glaskropps- och nathinnekirurgi och som har
genomgatt utbildning i inséttandet av implantatet.

Pafyllningsutbyte av implantat ska utforas under strikt aseptiska forhallanden vid en
oppenvardsmottagning av en dgonlakare med utbildning i momentet for pafyliningsutbyte av
Contivue-implantat.



Patienturval

Behandling med Susvimo inleds nér sjukdomen beddms som stabil efter intravitreal behandling med
ett anti-VEGF-lakemedel. Denna bedémning gérs av den behandlande lakaren baserat pa anatomiska
parametrar och/eller synparametrar.

Dosering

Rekommenderad dos av Susvimo &r 2 mg (0,02 ml) administrerat via Contivue-implantat med
pafylIningsutbyte var 24:e vecka (ungefar 6 manader).

Susvimo far inte ersattas av eller med andra formuleringar av ranibizumab.

Kompletterande dosering med intravitreal ranibizumab-injektion

Kompletterande behandling med intravitreal injektion av ranibizumab med 0,5 mg (10 mg/ml) kan ges
i det drabbade 6gat med Contivue-implantatet pa plats om det ar kliniskt nddvandigt, baserat pa en
signifikant minskning eller reduktion av synskarpan och/eller en omfattande forsamring av de
anatomiska parametrarna, for att minska risken for synforlust (se avsnitt 5.1).

Se fullstandig produktinformation for intravitreal ranibizumab-injektion 0,5 mg (10 mg/ml).

Behandlingens varaktighet

Behandlingens langd med Susvimo ska bestammas av den behandlande lékaren och baseras pa
sjukdomsaktivitet, bedomd utifran synskarpa och/eller anatomiska parametrar. Om den behandlande
lakaren bedomer att synparametrar och anatomiska parametrar tyder pa att patienten inte langre har
nytta av fortsatt behandling, kan utférandet av pafyliningsutbyte av Susvimo avbrytas. Contivue-
implantatet kan tas ut ur 6gat om den behandlande lakaren anser det kliniskt motiverat.

Borttagande av implantat och reimplantation

Borttagande av implantat kan utforas enligt ldkarens bedémning, om nyttan med uttaget anses
Overvaga riskerna med ingreppet. Beslutet ska félja en omfattande diskussion mellan lékare och
patient om de okuléra riskerna som ar forknippade med att genomga ett ingrepp for borttagande av
implantat. Fordelarna och riskerna med att behalla, ta bort eller ta bort och byta ut ett implantat &r inte
val karaktariserade. Se instruktionerna fran tillverkaren av den medicintekniska produkten for korrekt
ingrepp vid borttagande av implantat.

Dosavbrott (pafyliningsutbyte)
Se tabell 1 for dosavbrott (pafyliningsutbyte) relaterade till biverkningar. Efter ett avbrott i
behandlingen ska pafylIiningsutbyte endast utforas efter att biverkningen har klingat av.



Tabell 1 Dosavbrott (pafyllningsutbyte) pa grund av biverkningar

Biverkning Dosavbrott
Intraokul@r inflammation
> 2+ celler eller ljusvdg

Synhotande biverkningar” Uppehall i dosen (pafyliningsutbyte) tills biverkningen har
Lokala infektioner i nagot av gatt tillbaka
dgonen

Infektids endoftalmit
Svar systemisk infektion
Observerad skada pa implantatet | Skjut upp dosen (pafyliningsutbyte) och dvervég uttag av
implantatet om synliga skador upptéacks pa implantatet som
kan &ventyra dess funktion eller utsatta dgat for risk for
komplikationer (till exempel om septum har lossnat och
hamnat inuti implantatkroppen (se avsnitt 4.4)).

Se avsnitt 6.6 och tillverkarens bruksanvisning for
momentet for uttag av implantat.

* Biverkningarna anses vara synhotande om de ir allvarliga och antingen associerade med oforklarlig synforlust pa > 30
bokstaver i BCVA (Best-Corrected Visual Acity) som varar mer &n en timme, kraver Kirurgiskt ingrepp for att forhindra
permanent synforlust och/eller ar férknippade med allvarlig intraokulér inflammation.

Forsenade eller missade doser (pafyliningsutbyte)
Om en planerad dos (pafyliningsutbyte) av Susvimo missas, ska den administreras sa snart som
mojligt, och nasta pafyliningsutbyte ska darefter utforas 24 veckor (cirka 6 manader) senare.

Sarskilda patientgrupper

Aldre
Ingen dosjustering krivs for patienter > 65 ar (se avsnitt 5.1 och 5.2).

Nedsatt njurfunktion
Dosjustering krévs inte for patienter med nedsatt njurfunktion (se avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion
Dosjustering krévs inte for patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population

Det finns ingen relevant anvandning av Susvimo for den pediatriska populationen vid behandling av
neovaskular (vat) aldersrelaterad makuladegeneration (NAMD).

Administreringssatt

Susvimo &r en engangsdos injektionsflaska, endast for intravitreal anvandning med Contivue-
implantatet.

For att forhindra felmedicinering ar det viktigt att kontrollera markningen for att sékerstalla att
lakemedlet som bereds och administreras &r Susvimo.

Susvimo ska inspekteras visuellt med avseende pa partiklar och missfargning fore administrering (se
avsnitt 6.6).

Administrera inte Susvimo pa nagot annat satt 4n via Contivue-implantatet (t.ex. inte som en
intravitreal bolusinjektion).



De inledande atgarderna for pafylining och implantation samt pafyliningsutbyte ska utféras med
adekvat bedévning och under aseptiska forhallanden for att minimera risken for intraokulér infektion i
enlighet med klinisk praxis.

Forfarande vid forsta pafylining och implantation

Under det inledande pafyllnings- och implantationsingreppet anvands en 1 ml spruta med Luer-
lockspets for att dra upp lakemedlet fran injektionsflaskan genom en éverforingsnal (medfoljer ej).
Luft avlagsnas sedan fran sprutan och 6verforingsnalen tas bort. Den initiala pafyliningsnalen (blatt
lock) fasts sedan pa sprutan och anvands for att fylla implantatet med 0,02 ml Susvimo-
injektionsldsning (ranibizumab) omedelbart innan implantatet satts in. Nar implantatet har fyllts satts
det in i 6gat genom pars plana.

Procedur for pafyllningsutbyte av implantat

Contivue-implantatet fylls pa med 0,02 ml Susvimo-injektionslésning (ranibizumab) via
administrering genom implantatets septum, vilket tacks av bindhinnan och Tenons kapsel. En 1 ml
spruta med Luer-lockspets anvands for att dra upp allt 1akemedlel ur injektionsflaskan genom en
overforingsnal (medféljer ej). Pafyllningsnalen (genomskinligt lock) fasts pa sprutan och
gummiproppen trycks in tills all luft har avlagsnats fran sprutan och dosen ar justerad till 0,1 ml.
Pafyllningsnalen fors sedan in i implantatet for att byta ut dess innehall mot Susvimo (ranibizumab).
Las och folj anvisningarna i tillverkarens bruksanvisning for initial pafyllning och implantation,
pafylIningsutbyte samt uttag av implantat innan Contivue implantat fylls, implanteras, fylls pa eller tas
ut.

For instruktioner om forberedelse fore administrering och kassering, se avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
Aktiva eller misstankta infektioner i eller omkring 6gat.

Aktiv intraokuldr inflammation.

4.4  Varningar och forsiktighet

Sparbarhet

For att underlatta sparbarhet av biologiska lakemedel ska lakemedlets namn och
tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Utbildningsmaterial

Lékare som forvantas forskriva Susvimo maste sékerstalla att de har fatt och kanner till
lakarvagledningen. Lakaren maste forklara och diskutera nyttan och riskerna med Susvimo-behandling
med patienten och forse patienten med utbildningsmaterialet.

Bilateral behandling

I kliniska provningar fick majoriteten av patienterna med neovaskular (vat) aldersrelaterad
makuladegeneration (nAMD) i det andra 6gat behandling med en intravitreal anti-VEGF-injektion och
ett begransat antal patienter fick Susvimo i det andra 6gat. Pa grund av det laga antalet patienter som
hittills har fatt bilateral behandling med Susvimo har sékerhet och effekt for Susvimo vid
administrering i bada 6gonen &nnu inte faststallts.



Biverkningar relaterade till implantat och implantations-relaterade moment

Implantat- och/eller implantationsrelaterade procedurer har forknippats med glaskroppsblddning,
vatskefylld blasa pa bindhinnan/lacka pa blasa, bindhinneerosion, konjunktival retraktion, endoftalmit,
nathinnereva och nathinneavlossning, traumatisk katarakt, enhetsdislokation (implantat),
septumforskjutning och postoperativ intraokular inflammation. Alla dessa biverkningar rapporterades
under de kliniska prévningarna (se avsnitt 4.8). Patienterna ska instrueras att omedelbart rapportera
eventuella tecken eller symtom som kan ha samband med dessa héndelser. | vissa fall kan dessa
biverkningar upptrada asymptomatiskt. Implantatet och védvnaden som dverskuggar implantatflansen
ska undersokas noggrant efter den inledande fyllningen och implantat- och pafyliningsutbytet for att
mojliggora tidig medicinsk eller kirurgisk atgard efter behov.

For att minimera riskerna relaterade till arbetsmomenten krévs strikt foljsamhet till
produkttillverkarens anvisningar fér den initiala fyllnings- och implantation, férfarandet for utbyte av
pafyllning av implantat samt momentet for borttagande av implantatet.

Patienter ska instrueras att inte trycka pa 6gat, gnugga 6gat eller vidrora det omrade av 6gat dér
implantatet sitter i 30 dagar efter att implantatet har satts in och i sju dagar efter pafyllningen.

Efter inséattning av implantatet eller efter borttagande av implantat maste patienten bara ett 6gonskydd
och ska instrueras att inte ta bort dgonskyddet forran den behandlande lakaren har rekommenderat
detta (se avsnitt 4.7). Patienterna ska bara 6gonskyddet vid sanggaendet i minst 7 natter efter
operationen.

Glaskroppsblddning
Glaskroppsblédning kan resultera i tillfallig synnedsattning. Vitrektomi kan krdvas i handelse av en
glaskroppsblédning som inte klarnar (se avsnitt 4.2).

Patienter som behandlas med antitrombotiska lakemedel (t.ex. perorala antikoagulantia,
acetylsalicylsyra, icke-steroida antiinflammatoriska ldkemedel) kan I6pa ¢kad risk for
glaskroppsblddning. Det rekommenderas att behandling med antitrombotiska lakemedel avbryts
tillfalligt fore implantationsmomentet.

Det dr nodvéndigt att strikt folja tillverkarens bruksanvisning (t.ex. lamplig laserablation av pars plana,
skleral kauterisering) for att minimera risken for glaskroppsblodning.

Konjunktival blasa och lackage fran konjunktival blasa

En vitskefylld/Iackande blasa pa bindhinnan &r en avgransad upphojning av bindhinnan ovanfor
implantatflansen, vilken kan bero pa en subkonjunktival fortjockning eller vatska.
Vatskefyllda/lackande blasor pa bindhinnan kan krava ytterligare kirurgiska och/eller medicinska
atgarder for att undvika ytterligare komplikationer, sarskilt om implantatets skiljevagg inte langre kan
identifieras pa grund av blasorna/lackage pa bindhinnan.

Folj tillverkarens bruksanvisning strikt (t.ex. lamplig langd pa skleralsnittet, adekvat inkorporering av
konjunktiva och Tenons kapsel vid forslutning av peritomin, samt korrekt placering av
pafyllningsnalen under momentet pafyliningsutbyte) kravs for att minimera risken for vatskefyllda
blasor pa bindhinnan.

Konjunktival erosion

En bindhinneerosion ar en fulltjockleksdegradation eller nedbrytning av konjunktiva i omradet for
implantatflansen. Bindhinneerosioner kan vara forknippade med en 0kad risk for endoftalmit, sarskilt
om implantatet tas ut. Kirurgisk intervention (t.ex. lagning av konjunktiva/Tenons kapsel) ska utforas i
hé&ndelse av bindhinneerosion, med eller utan exponering av implantatflansen.

Folj tillverkarens bruksanvisning strikt (t.ex. korrekt inkludering av konjunktiva och Tenons kapsel
vid slutning av peritomin, samt lamplig placering av konjunktivalsuturer for att undvika kontakt med
implantatets kant) kravs for att minimera risken for bindhinneerosion.



Konjunktival retraktion

Konjunktival retraktion &r en recession eller 6ppning av limbal och/eller radial peritomi. Konjunktival
retraktion kan vara associerad med en 6kad risk for endoftalmit, sarskilt om implantatet blir exponerat.
Kirurgisk intervention (t.ex. lagning av konjunktiva/Tenons kapsel) ska utféras i handelse av
konjunktival retraktion, med eller utan exponering av implantatflansen.

For att minimera risken for konjunktival retraktion krdvs strikt foljsamhet till tillverkarens
bruksanvisning (t.ex. [amplig suturering av konjunktivan och Tenons kapsel till limbus).

Endoftalmit

Endoftalmit ar en allvarlig komplikation vid 6gonundersékningar och kraver omedelbar behandling
enligt rutinsjukvard for att minska risken for synnedsattning och maximera aterhamtningen.
Incidensen av endoftalmit vid behandling med Contivue var 1,6 % jamfort med 0,6 % vid intravitreal
injektion av ranibizumab i glaskropp i ARCHWAY -studien (se avsnitt 4.8). Dosering med Susvimo
(aterfyllnadsbyte) ska inte ges forran endoftalmit har forsvunnit (se avsnitt 4.2).

Patienterna ska inte ha en aktiv eller misstankt okular eller periokulér infektion eller allvarlig
systemisk infektion fore implantation. Korrekt aseptisk teknik ska alltid anvandas nar Susvimo
administreras.

For att minimera risken for endoftalmit ska produkttillverkarens bruksanvisning foljas strikt (t.ex.
lampliga sterila kontroller under inséttning av implantat eller vid utbyte av pafyllning) (se avsnitt 4.8).

Retinal reva och avlossning

Retinal reva och avlossning, nathinnereva och nathinneavlossning kan leda till synnedsattning om den
inte behandlas omedelbart med en intervention (t.ex. pneumatisk retinopexi, vitrektomi eller
fotokoagulering med laser). Skjut upp doseringen av Susvimo (pafyllningsutbyte) tills nathinnereva
eller nathinneavlossning har behandlats (se avsnitt 4.2).

Noggrann utvardering av nathinnans periferi genom skleral indentation ska utforas och alla misstankta
omraden med onormal vitreo-retinal adhesion eller nathinnereva ska behandlas innan implantatet sétts
in i 6gat. Efter inforing ska nathinnans periferi undersokas enligt standardvard.

For att minimera risken for nathinnereva eller nathinneavlossning ska produkttillverkarens
bruksanvisning foljas strikt (t.ex. lamplig hantering av glaskroppsprolaps efter pars plana-incision).

Dislokation av enhet (implantat)

Enheten (implantatet) kan dislokera eller subluxera in i glaskroppshalan eller stracka sig utanfor
glaskroppshalan in i eller utanfor det subkonjunktivala utrymmet. Enhetsdislokation kraver bradskande
kirurgisk atgard om det ar forknippat med ett positivt Seidel-test, nathinneavlossning, nominell
aderhinneavlossning, konjunktivaléppning med lackage i glaskroppen och implantatutst6tning (6ppen
glob), eller om den dislokerade enheten vilar pa eller nara makula, for att férhindra synnedséttning.
Patienterna ska instrueras att undvika hogriskaktiviteter som att trycka, gnugga eller vidrora dgat dar
implantatet sitter. Implantatet ska 6vervakas enligt standardvard.

Folj tillverkarens bruksanvisning strikt (t.ex. korrekt langd pa skleraincisionen, korrekt inriktning mot
pars plana under laserablation) kravs for att minimera risken fér implantatdislokation.

Septumlossning

I kliniska provningar har en typ av implantatskada rapporterats dar septum har lossnat och hamnat
inuti implantatkroppen. En undersékning med spaltlampa i dilatation och/eller indirekt oftalmoskopi i
dilatation ska utféras fore och efter pafyliningsutbyte, for att inspektera implantatet i
glaskroppsrummet genom pupillen och identifiera om septum har lossnat. Avbryt behandlingen med
Susvimo om septum har lossnat och 6vervag uttag av implantatet om nyttan dvervager riskerna for
momentet (se avsnitt 4.2). Fordelarna och riskerna med att behalla, ta ut, eller ta ut och ersétta ett
implantat med ett dislokerat septum ar inte val kartlagda.



Det kravs strikt foljsamhet av tillverkarens bruksanvisning (t.ex. lamplig hantering och inférande av
pafyllningsnélen i septum (undvik vridning och/eller rotation)) for att minimera risken for att septum
lossnar.

Intraokul&r inflammation

Det finns en risk for intraokulér inflammation efter Contivue-ingrepp (t.ex. implantation eller
pafyllningsutbyte) i Gverensstammelse med riskerna som medféljer intraokulara ingrepp. Majoriteten
av biverkningar som upplevdes under kliniska prévningar intraffade under den forsta veckan efter
behandling med Contivue och férsvann inom en manad. Anvand peri-operativa antiinflammatoriska
lakemedel enligt rutinbehandling och enligt lakarens beddmning. Patienter ska instrueras att rapportera
alla tecken eller symtom pa intraokulér inflammation till sin lakare.

Overkanslighet

Patienter ska instrueras att rapportera alla tecken eller symtom pa potentiell okulér dverkanslighet till
den behandlande lakaren.

Systemiska effekter

Systemiska biverkningar, inklusive icke-okulédra blédningar och arteriella tromboemboliska handelser
(ATE), har rapporterats efter injektion i glaskroppen av VEGF-hdmmare, eller med Susvimo-
behandling (se avsnitt 4.8). Till och med vecka 96 i den kliniska provningen ARCHWAY upplevde 12
patienter (4,8 %) i den studiearm som fick Susvimo och fyra patienter (2,4 %) i den intravitreala armen
en APTC-hédndelse, vanligtvis i narvaro av befintliga komorbiditeter.

Ovrigt

Magnetresonanstomografi (MR) ska utforas under specifika forhallanden eftersom implantatet
innehaller titan. Det ar darfor viktigt att patienter informeras och far ett implantatkort som ska forvaras
hos dem vid alla tidpunkter och visas for halso- och sjukvardspersonal om de behéver genomga en
MR-understkning. Produkttillverkarens bruksanvisning for den initiala fyllnings- och
implantationsmomentet ger forutsattningar for att pa ett sakert sétt utfora en MR-undersokning for en
patient med denna implanterade enhet.

Information om hjalpdmnen

Detta lakemedel innehaller 0,002 mg polysorbat 20 per 0,02 ml dos. Polysorbater kan orsaka allergiska
reaktioner. Patienter ska informeras om att beratta for sin lakare om de har nagra kanda allergier.

45 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Inga interaktionsstudier har utforts.

Tillaggsbehandling med verteporfin fotodynamisk terapi (PDT) och Susvimo har inte studerats.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor och preventivmedel

Fertila kvinnor ska anvanda en effektiv preventivmetod under behandlingen och i 12 manader efter den
sista dosen (pafylIningsutbyte) av Susvimo.



Graviditet
Det finns inga data fran anvandningen av ranibizumab hos gravida kvinnor.

Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska effekter. En studie pa draktiga cynomolgusapor som
gavs intravitrealt ranibizumab resulterade i skelettmissbildningar hos foster (se avsnitt 5.3).

Den systemiska exponeringen for ranibizumab ar 1ag efter administrering via Contivue-implantatet,
men pa grund av dess verkningsmekanism maste Susvimo betraktas som potentiellt teratogent och
embryofetotoxiskt. Darfor ska Susvimo inte anvandas under graviditet savida inte den forvantade
nyttan 6vervager den potentiella risken for fostret. For kvinnor som énskar bli gravida och som har
behandlats med Susvimo rekommenderas det att spola implantatet med konserveringsmedelsfri
natriumkloridlosning och vénta i minst 3 manader efter spolningen innan de blir gravida.

Amning

Mycket begréansade data tyder pa att ranibizumab kan utsondras i brostmjolk hos manniska i sma
mangder. Effekten av ranibizumab pd ammade nyfodda/spadbarn &r inte kand. Amning
rekommenderas inte under anvandning av Susvimo.

Fertilitet

Det finns inga tillgdngliga data om fertilitet. Baserat pa anti-VEGF-verkningsmekanismen for
ranibizumab kan behandling med Susvimo utgdra en risk for reproduktionsférmagan (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Susvimo, Contivue och ingrepp relaterade till implantatet samt tillhérande undersékningar har mattlig
effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner. Patienter kan uppleva tillfalligt nedsatt
syn efter insattning av implantat, pafyliningsutbyte och borttagande av implantat samt vid tillhérande
dgonundersokningar (se avsnitt 4.8). Patienter ska inte framféra fordon eller anvanda maskiner forran
det 6gonskydd som anvénds efter insattning eller borttagande av implantat kan tas bort och
synfunktionen &r aterstalld (se avsnitt 4.4).

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Sakerhetsprofilen for Susvimo
Sakerhetsprofilen omfattar biverkningar relaterade till Susvimo, Contivue, den initiala pafyllningen
och implantationen, samt ingrepp vid pafyllningsutbyte och borttagande av implantat.

De totalt sett mest frekventa biverkningarna konjunktival blédning (72,1 %), konjunktival hyperemi
(25,6 %), irit (25 %), 6gonsmarta (20,6 %), katarakt (19,1 %), vatskefylld blasa pa bindhinna/lackage
av filtrerande blasa (14,9 %), grumlingar i glaskroppen (13,5 %) och huvudvérk (11,6 %).

De mest frekventa biverkningarna under den postoperativa perioden (inom 37 dagar efter den forsta
implantationen) var konjunktival blédning (65,9 %), konjunktival hyperemi (21,5 %), irit (20,8 %) och
ogonsmaérta (12 %).

De totalt sett mest frekventa allvarliga biverkningarna var dislokation av septum (10,1 %),
bindhinneerosion (5,2 %), endoftalmit (2,6 %), enhetsdislokation (1,9 %), konjunktival retraktion
(1,9 %), vétskefylld blasa pa bindhinnan/lackage av filtrerande blasa (1,7 %), katarakt (1,4 %) och
nathinneavlossning (1,2 %).



Biverkningar som resulterade i borttagning av implantatet var dislokation av septum (5 %),
konjunktival erosion (1,6 %), konjunktival retraktion (1,2 %), endoftalmit (1 %) och enhetsdislokation
(0,9 %).

Sakerhetsprofilen for intravitreala ranibizumab-injektioner

| den intravitreala injektionsarmen av den kliniska prévningen ARCHWAY (se avsnitt 5.1) var de
okul&ra biverkningarna i studietgat med hogst incidens konjunktival blédning (13,8 %),
glaskroppsavlosshing (8,4 %), 6gonsmaérta (7,8 %), torra dgon (5,4 %), dimsyn (5,4 %) och
ogonirritation (5,4 %).

Icke-okuldra biverkningar med hdgst incidens i den intravitreala injektionsarmen i den kliniska
provningen ARCHWAY var nasofaryngit (15 %), fall (9 %), urinvagsinfektion (8,4 %), artralgi

(6,6 %) och bronkit (6 %); icke-okuldra biverkningar som observerades inkluderade, allergiska
reaktioner” (hudutslag (1,8 %), klada (0,6 %)), (2,4 %), anemi (1,8 %), 6verkanslighet (1,8 %), hosta
(1,8 %) och angest (1,2 %).

“Inga fall av urtikaria eller erytem framkom i den analyserade datan gallande allergiska reaktioner.

Tabell éver biverkningar

Sékerhetsprofilen for Susvimo har utvarderats hos 577 patienter med nAMD i kliniska prévningar.
Medianvaraktigheten for behandlingsexponering var 244 veckor (intervall: 1-385 veckor).
Medianantalet ingrepp, inklusive inledande pafyllningar och pafylining/byte, var 10 (intervall: 1-21).

Biverkningar fran kliniska provningar (tabell 2) listas enligt MedDRA-klassificering av organsystem.
Motsvarande frekvenskategori for varje lakemedelshiverkning bygger pa foljande konvention: mycket
vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), sdllsynta (> 1/10 000,
< 1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000). Inom varje frekvensomrade anges biverkningarna i fallande
allvarlighetsgrad.

Tabell 2 Biverkningar som forekommit hos patienter som behandlats med Susvimo i
kliniska prévningar

MedDRA-klassificering av Biverkning

organsystem

Ogonsjukdomar

Mycket vanlig Iritt
Vatskefylld blasa pa bindhinnan/lackande filtrationsblasa?
Katarakt?

Grumlingar i glaskropp
Bindhinneblédning
Konjunktival hyperemi
Ogonsmarta

Vanlig Endoftalmit
Nathinneavlossning®
Aderhinneavlossning
Bindhinneerosion
Fortunning av bindhinnan
Konjunktival retraktion
Konjunktivalsjukdom
Glaskroppsblédning
Fértunning av dgonvita
Lagt 6gontryck
Glaskroppsavlossning
Bindhinneinflammation
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MedDRA-klassificering av Biverkning
organsystem

Regnbégshinneadherenser
Vitrit

Iridocyklit

Blefarit

Ogonirritation
Konjunktivalédem
Né&thinneblédning
Kornealédem

Dimsyn

Kornealt skrapsar®
Korneala sjukdomar®
Ogonlocksptos

Nedsatt synskarpa
Ogonklada

Smadrta vid ingrepp
Okad tarproduktion
Ekkymos
Ogonlocksédem
Okulart obehag

Sankt intraokulért tryck
Fotofobi
Ogonflytningar

Hyfem

Kénsla av frimmande kropp i dgonen

Mindre vanlig Néathinnereva

Skleral hyperemi

Obehag vid administreringsstallet’
Frammande kropp i 6gat
Suturrelaterad komplikation
Obehag efter ingrepp

Grumling av enhetsmaterial®
Fibros vid implantatstéllet
Foértjockning av Tenons kapsel
Svullnad efter ingrepp

Skador, forgiftningar och behandlingskomplikationer

Mycket vanlig Huvudvark

Vanlig Krakningar
Illaméaende

Produktproblem

Mycket vanlig Septumdislokation®

Vanlig Enhetsdislokation

Llrit: inkluderar irit, ljusvag och celler i framre kammaren.

2 Lackage fran konjunktivalbleb/filtreringsbleb: innefattar vatskefylld blasa p& bindhinnan, lackage fran konjunktival
filterblasa, konjunktivalcysta och cysta vid implantatstallet.

3 Katarakt: innefattar katarakt, nuklear katarakt, kortikal katarakt, subkapsular katarakt och traumatisk katarakt.

4 Nathinneavlossning: inkluderar nathinneavlossning, regmatogen nathinneavlossning och traktionell nathinneavlossning.
5 Kornealt skrapsar: inkluderar korneal skrapning och vitalfargning av hornhinnan.

6 Korneala sjukdomar: inkluderar hornhinnesjukdom och korneal endotelsjukdom.

" Obehag vid administreringsstallet: rapporterat som irritation vid pafylIningsstéllet — obehag.

8 Grumling av enhetsmaterial: rapporterat som grumlingar av okénd etiologi inom implantatet.

9 septumlossning: en typ av implantatskada dar septum lossnar in i kroppen av implantatet. Incidensen av forskjutning av
septum beraknades fran implanterade patienter i de olika Susvimo-prévningarna.
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Beskrivning av utvalda biverkningar

Glaskroppsblddning

Totalt upplevde 7,5 % (43/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo
glaskroppsblddningar i studiedgat. Majoriteten av de drabbade patienterna (31/43) upplevde grad 1
(< 15 bokstavers BCVA-forlust fran foregaende besok) eller grad 2 (16-30 bokstéavers BCVA-forlust
fran foregaende besdk). 10 patienter upplevde en BCVA-handelse av grad 3 (> 30 bokstavers BCVA-
forlust jamfort med tidigare besok) och tva patienter upplevde en BCVA-handelse av grad 4
(ljusuppfattning eller sdmre). Av de 43 drabbade patienterna upplevde 40 patienter en hidndelse som
gick tillbaka, en patient upplevde en handelse som gick tillbaka med féljdtillstand, en patient upplevde
en handelse som holl pa att ga tillbaka och tva patienter upplevde en handelse som inte gick tillbaka.
34/43 patienter upplevde handelser som gick tillbaka spontant utan medicinsk eller kirurgisk atgard,
fyra patienter behdvde genomga vitrektomi.

Under den postoperativa perioden upplevde 4,5 % (26/577) av patienterna glaskroppsblédning. Dessa
handelser tillskrevs implantationsforfarandet hos samtliga 26 patienter, dér sju patienter hade
ytterligare bidragande faktorer. Av de drabbade 26 patienterna upplevde 14 handelser av grad 1, fem
upplevde héndelser av grad 2, sex upplevde héndelser av grad 3 och en upplevde en handelse av grad
4. Alla dessa handelser gick tillbaka.

Inga patienter avbrot Susvimo-behandlingen eller fick sitt implantat borttaget pa grund av
glaskroppsblddning.

Konjunktival vatskefylld blasa och lackage fran konjunktival filterblasa

Sammanlagt upplevde 14,9 % (86/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo vétskefylld
blasa pa bindhinnan/lackage fran konjunktival filterblasa i studiedgat, med 5 % (29/577) av
patienterna som upplevde dessa handelser under den postoperativa perioden. Majoriteten av de
drabbade patienterna upplevde lindriga (72/86) eller mattliga (10/86) handelser, och fyra patienter
upplevde allvarliga handelser. Av de 86 drabbade patienterna upplevde 78 patienter en handelse som
gick tillbaka, en patient upplevde en handelse som gick tillbaka med foljdtillstand och 13 patienter
upplevde héndelser som inte gick tillbaka. Totalt upplevde 8/86 patienter en handelse som kravde
kirurgisk atgard.

Konjunktival erosion

Totalt upplevde 8,7 % (50/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo bindhinneerosion i
studiedgat, och 0,3 % (2/577) av patienterna upplevde dessa handelser under den postoperativa
perioden Majoriteten av de drabbade patienterna upplevde lindriga (16/50) eller mattliga (23/50)
handelser, och 11 patienter upplevde en allvarlig handelse. Kirurgisk atgard kravdes for en
bindhinneerosion hos 47 patienter. Av de 50 drabbade patienterna upplevde 49 patienter en handelse
som gick tillbaka, medan tva patienter upplevde handelser som inte gick tillbaka. 7/50 patienter avbrot
behandlingen med Susvimo pa grund av bindhinneerosion. Borttagande av implantat var nddvandigt
hos 8/50 patienter pa grund av bindhinneerosion, och tva patienter hade ytterligare bidragande
faktorer.

Konjunktival retraktion

Sammanlagt upplevde 3,5 % (20/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo konjunktival
retraktion i studiedgat, och 0,7 % (4/577) av patienterna upplevde dessa handelser under den
postoperativa perioden. Majoriteten av de drabbade patienterna upplevde lindriga (9/20) eller mattliga
(9/20) handelser, och tva patienter upplevde en allvarlig handelse. Kirurgisk atgard kravdes for en
héndelse med konjunktival retraktion hos 14 patienter. Av de 20 drabbade patienterna upplevde alla
patienter handelser som gick tillbaka. 6/20 patienter avbrét Susvimo-behandlingen pa grund av
konjunktival retraktion. Borttagande av implantat var nddvéandigt hos 6 av 20 patienter pa grund av
konjunktival retraktion, dar en patient hade ytterligare bidragande faktorer.
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Endoftalmit

Totalt upplevde 2,8 % (16/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo endoftalmit i
studiedgat. Av de drabbade patienterna upplevde fyra patienter mattliga handelser och 12 patienter
upplevde en allvarlig handelse. Av dessa patienter upplevde 8/16 tidigare eller pagaende konjunktival
retraktion eller bindhinneerosion. Kirurgisk atgard kravdes for endoftalmit hos 12 patienter. Av de 16
drabbade patienterna upplevde 14 patienter en handelse som gick tillbaka, tva patienter upplevde en
handelse som gick tillbaka med foljdtillstand och en patient upplevde en handelse som inte gick
tillbaka. 8/16 patienter avbrot behandlingen med Susvimo pa grund av endoftalmit. Borttagande av
implantat var noédvandigt hos 8 av 16 patienter pa grund av endoftalmit och hos en patient fanns
ytterligare bidragande faktorer.

Under jamforelseperioden i den kliniska studien ARCHWAY var incidensen av endoftalmit 1,6 %
(4/248) i Susvimo-gruppen jamfort med 0,6 % (1/167) i den intravitreala ranibizumab-gruppen. |
kliniska prévningar innefattade behandlingen av endoftalmit spolning av implantatinnehall med 100 pl
vankomycin (1,0 mg/0,1 ml), med eller utan tidigare spolning med konserveringsmedelsfri
natriumkloridlosning, som tillagg till standardbehandling.

Retinal reva och avlossning

Totalt upplevde 0,7 % (4/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo néthinnereva i
studiedgat, och 0,2 % (1/577) av patienterna upplevde denna handelse (lindrig) under den
postoperativa perioden. Hos de fyra drabbade patienterna var handelserna lindriga (tva patienter) och
mattliga (tva patienter), tva patienter upplevde handelser som gick tillbaka, medan tva patienter
upplevde héndelser som inte gick tillbaka.

Totalt upplevde 1,6 % (9/577) av patienterna i Susvimo-armen nathinneavlossning i studietgat, och
0,3 % (2/577) av patienterna upplevde dessa handelser under den postoperativa perioden. Alla nio
patienter med nathinneavlossning upplevde allvarliga handelser som hanterades med kirurgisk atgard.
Av de nio drabbade patienterna upplevde sju patienter en handelse som gick tillbaka, en patient
upplevde en handelse som gick tillbaka med foljdtillstand, en patient upplevde en handelse som inte
gick tillbaka och en patient upplevde en handelse som gick tillbaka. Borttagning av implantat var
nodvandigt hos 1/9 patienter pa grund av nathinneavlossning. Denna patient avbrot Susvimo-
behandlingen.

Dislokation av enhet (implantat)

Totalt upplevde 2,4 % (14/577) av patienterna i den studiearm som fick Susvimo enhetsdislokation i
studiedgat. Majoriteten av de drabbade patienterna upplevde lindriga (3/14) eller mattliga (6/14)
handelser, och fem patienter upplevde allvarliga handelser. Kirurgisk atgard kravdes for att lokalisera
en enhet hos 13 patienter, inklusive alla allvarliga fall. Av de 14 drabbade patienterna upplevde 13
patienter en handelse som gick tillbaka och en patient upplevde en héndelse som inte gick tillbaka.
8/14 patienter avbrot behandlingen med Susvimo, och borttagning av implantat var nédvandig hos
9/14 patienter pa grund av enhetsdislokation.

Arteriella tromboemboliska héndelser

Acrteriella tromboemboliska héndelser (ATE) ar biverkningar som potentiellt ar relaterade till
systemisk VEGF-hamning. Till och med vecka 96 i studien ARCHWAY upplevde 12 patienter
(4,8 %) i Susvimo-armen och 4 patienter (2,4 %) i den intravitreala armen en APTC-handelse,
vanligtvis i ndrvaro av befintliga komorbiditeter.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till det nationella rapporteringssystemet, listat i bilaga V.
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4.9 Overdosering

Sa hoga doser som 2 mg ranibizumab har givits som en intravitreal injektion. De biverkningar som
observerades vid den intravitreala dosen pa 2 mg 6verensstamde med dem som rapporterades for den
intravitreala dosen pa 0,5 mg ranibizumab i kliniska prévningar.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel vid égonsjukdomar, antineovaskulariserande medel, ATC-kod:
S01LAO4

Verkningsmekanism

Ranibizumab &r ett humaniserat rekombinant monoklonalt antikroppsfragment som &r riktat mot
human vaskuldr endotelial tillvaxtfaktor A (VEGF-A). Det binder med hdg affinitet till alla biologiskt
aktiva VEGF-A-isoformer (t.ex. VEGF110, VEGF121 och VEGF165) och forhindrar darmed att
VEGF-A binds till dess receptorer VEGFR-1 och VEGFR-2.

Bindning av VEGF-A till dess receptorer leder till proliferation av endotelceller och
neovaskularisering, sdval som vaskulart lackage, vilket bidrar till progressionen av den neovaskulara
formen av aldersrelaterad makuladegeneration.

Immunogenicitet

I likhet med alla terapeutiska proteiner finns det en potential for immunrespons mot Susvimo. Fére
behandling med Susvimo var 2,1 % (5/243) av patienterna med nAMD positiva for anti-ranibizumab-
antikroppar. Efter behandling med Susvimo var 13,4 % (33/247) av patienterna positiva for
antikroppar mot ranibizumab.

Inga kliniskt betydelsefulla skillnader i farmakokinetik, effekt eller sakerhet observerades hos
patienter som testades positivt for anti-ranibizumab-antikroppar i kliniska studier.

Klinisk effekt och sakerhet

Effekten och sékerheten av Susvimo utvarderades i en randomiserad, dppen studie med aktiv
behandlingskontroll (ARCHWAY) med visuell bedémare hos patienter med nAMD. Sammanlagt
415 patienter (248 i Susvimo-armen och 167 i den intravitreala ranibizumab-armen) rekryterades och
behandlades i denna studie.

Patienterna diagnostiserades med nagon typ av makular koroidal neovaskularisation (CNV) relaterad
till NAMD inom 9 manader fore screening och fick > 3 doser av anti-VEGF intravitrealt lakemedel i
studiedgat inom de sista 6 manaderna fore screening. Vid screeningbescket fick patienterna ytterligare
en intravitreal injektion med 0,5 mg ranibizumab om de endast fatt 3 doser av anti-VEGF intravitrealt
lakemedel under de senaste 6 manaderna och/eller om den sista behandlingen som gavs fore
screeningen inte var 0,5 mg ranibizumab. Varje patient hade ett pavisat svar pa anti-VEGF
intravitreala lakemedel definierat som: total minskning av nAMD sjukdomsaktivitet detekterad med
spektral-domén optisk koherenstomografi (SD-OCT) och stabil eller forbattrad syn. Patienterna
randomiserades i forhallandet 3:2 till att fa kontinuerlig tillforsel av Susvimo via implantatet var

24:e vecka eller intravitreala injektioner av 0,5 mg ranibizumab var 4:e vecka. FOr patienter som
randomiserades till studiearmen som fick Susvimo fanns tilldggsbehandling med 0,5 mg intravitreala
injektioner med ranibizumab tillgangliga vid vecka 16, 20, 40, 44, 64, 68, 88 och 92 om ett av foljande
kriterier uppfylldes och pa grund av sjukdomsaktivitet pa nAMD: en forlust pa 15 ETDRS-bokstaver
(Early Treatment Diabetic Retinopathy Study) jamfort med det bésta noterade BCVA-vérdet under
studien, en 6kning med 150 mikrometer fran det lagsta centrala delféltstjockleken (CST) i studien eller
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en forlust pa 10 bokstaver fran det hogsta BCVA-vardet forknippat med en 6kning pa 100 mikroner
fran det lagsta CST-vardet.

Demografin vid studiestart var generellt balanserad mellan behandlingsgrupperna; 43/415 (10,4 %)
patienter var yngre dn 65 ar, och genomsnittlig [SD] alder var 75 [7,91] ar. De flesta patienterna var
kvinnor (59 %). Genomsnittlig [SD] BCVA-poéng vid studiestart var 74,8 [10,4] bokstaver.

Faore studiebehandlingen administrerades 4 doser i median av anti-VEGF-intravitreala lakemedel i
studiedgat hos patienterna i den studiearm som fick Susvimo och den intravitreala behandlingsarmen
som fick ranibizumab. Den genomsnittliga [SD] forandringen i synskarpa i studiedgat fran diagnos av
nAMD till baseline var 11,3 [13,8] bokstaver. 98,4 %, 94,6 %, 94,8 % och 94,7 % av patienterna i
Susvimo-armen fick ingen kompletterande behandling under det forsta, andra, tredje respektive fjarde
behandlingsintervallet. | alla fyra behandlingsintervallen fick 31/246 patienter (12,6 %)
tillaggsbehandling och 215/246 patienter (87,4 %) fick ingen tillaggsbehandling. Av de 31 patienterna
fick 18 patienter (58,1 %) endast en tilldggsbehandling.

Det primara effektmattet, forandring fran baslinjen av BCVA-poang, i genomsnitt vecka 36 och

vecka 40 visade att Susvimo var ekvivalent med intravitreala ranibizumab-injektioner som
administrerades var fjarde vecka. Detaljerade effektresultat visas i tabell 3 och figur 1.
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Tabell 3 Resultat avseende synskarpa i ARCHWAY -studien

Resultatmatning”

Susvimo
100 mg/ml
n =248

Intravitreal
ranibizumab 0,5 mg
n =167

Differens
(95 % KI)

Justerad genomsnittlig
forandring fran studiestart
av BCVA-poang var i
genomsnitt vid vecka 36
och 40

0,2

0,5

-0,3(-1,7, 1,1)

Justerad genomsnittlig
forandring fran studiestart i
BCVA-poédng som ett
medelvarde Over vecka 44
och 48

0,0

0,2

-0,2 (-1,8, 1,3)

Justerad genomsnittlig
forandring fran studiestart i
BCVA-poang som ett
medelvdrde 6ver vecka 88
och 92

-1,1

-0,6 (-2,5, 1,3)

Justerad andel patienter
med BCVA-poang pa 69
bokstaver (20/40 ungefarlig
Snellen-ekvivalent) eller
béattre i genomsnitt over
vecka 36 och 40

80,7 %

82,1 %

-1,4 % (-7,3 %,
4,5 %)

Den justerade andelen
patienter som forlorar < 10
bokstaver i BCVA-poéng
fran baslinjen var i
genomsnitt dver vecka 36
och 40

95,1 %

95,1 %

0,0 % (-4,2 %, 4,3 %)

BCVA = Bésta korrigerade visus.

* BCVA uppmatt med ETDRS-bokstaverna.
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Figur 1 Justerad genomsnittlig forandring fran baslinjen av BCVA i studiedgat till och
med vecka 96 i ARCHWAY -studien*

154

104

Justerad genomsnittlig forindring
fran baslinjen av BVC, ETDRS-bokstiverna

—104

—&— Suvsvimo Q24W (n=248)
—&- Intravitreal ranibizumab 0,5 mg Q4W (n= 167)
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Tid, veckor

Q24W = var 24:e vecka; Q4W = var 4:e vecka.

*Minskning av BCVA vecka 4 under postoperativ aterhamtning.

Konsekventa resultat observerades mellan subgruppsanalyserna av genomsnittlig forandring fran
studiestart av BCVA-poang i genomsnitt dver vecka 36 och 40 (alder, kon, antal tidigare intravitreala
anti-VEGF-injektioner och BCVA-poéng vid baslinjen) och centerpunktstjocklek (CPT) vecka 36
(alder och kon).

Léckage av blod och vatska fran CNV kan orsaka nathinnefortjockning eller 6dem och/eller
intraretinal/subretinal blédning, vilket leder till synnedsattning. Den anatomiska parametern CPT
[uppméitt fran internt begransande membran (ILM) till nathinnans pigmentepitel] bedémdes. Vid
vecka 36 observerades en liknande justerad genomsnittlig forandring av CPT mellan Susvimo-armen
och patienter i den intravitreala ranibizumab-armen (5,4 mikroner respektive 2,6 mikroner). Detta
motsvarade en skillnad i justerat medelvarde pa 2,8 mikroner (95 % KI: -6,2; 11,8) mellan grupperna.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran skyldigheten att Iamna in resultat fran
studier med Susvimo for alla undergrupper av den pediatriska populationen vid nAMD (se avsnitt 4.2
for information om pediatrisk anvandning).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Susvimo som levereras via Contivue-implantatet ger kontinuerlig tillforsel av ranibizumab till
glaskroppen och frisattningen av ranibizumab avtar med tiden nar implantatkoncentrationen minskar.
De observerade serum- och kammarvattenkoncentrationerna av ranibizumab med Susvimo ligger
under den hogsta och 6ver den lagsta uppnadda koncentrationen for manatlig intravitreal ranibizumab
pa 0,5 mg.

I ARCHWAY -prévningen var medelvardet (£ SD) for maximal serumkoncentration av ranibizumab
(Cmax) 0,48 (£ 0,17) ng/ml och mediantiden (intervall) till maximal serumkoncentration (Tmax) var 26
(1-89) dagar efter implantation. Efter de inledande fyllnings- och pafyliningsmomenten med Susvimo
hos patienter med nAMD lag de hogsta serumkoncentrationerna av ranibizumab under den
ranibizumabkoncentration som kréavs for att hAmma den biologiska aktiviteten hos VEGF med 50 %.
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Distribution

Ranibizumab distribueras fran glaskroppen till kammarvattnet och serum. Baserat pa
populationsfarmakokinetisk analys minskar koncentrationen av ranibizumab i kammarvattnet med en
halveringstid pa cirka 15 veckor och ranibizumab-serumkoncentrationerna minskar med en
halveringstid pa cirka 29 veckor. Ranibizumab ackumulerades inte i serum nér det administrerades
med pafyllnings- och utbytesmomentet var 24:e vecka.

Metabolism och eliminering

Metabolismen av Susvimo har inte studerats direkt. Susvimo dr ett monoklonalt antikroppsfragment.
Antikroppar elimineras huvudsakligen genom katabolism.

Sarskilda patientgrupper

Aldre
I den farmakokinetiska populationsanalysen av nAMD-patienter med Susvimo var patienternas alder
mellan 50 och 92 &r. Alder hade ingen signifikant effekt p& farmakokinetiken fér Susvimo.

Nedsatt njurfunktion

Inga formella studier har utforts for att undersoka farmakokinetiken for Susvimo hos patienter med
nedsatt njurfunktion. I en farmakokinetisk populationsanalys av nAMD-patienter med Susvimo hade
73 % (266 av 364) nedsatt njurfunktion (44 % latt [CrCL 60 till < 90 ml/min], 27 % mattlig [CrCL 30
till < 60 ml/min] och 2 % svar [CrCL < 30 ml/min]). Denna analys visade att systemisk clearance for
ranibizumab var nagot lagre hos patienter med nedsatt njurfunktion, men inte kliniskt signifikant.

Nedsatt leverfunktion

Inga formella studier har utforts for att undersoka farmakokinetiken av Susvimo hos patienter med
nedsatt leverfunktion. Systemisk exponering av Susvimo ar dock lag, med koncentrationer som forblir
under den ranibizumab-koncentration som kravs for att hdmma den biologiska aktiviteten av VEGF
med 50 % (11-27 ng/ml). Darfor anses ingen dosjustering vara nédvéndig i denna population (se
avsnitt 4.2).

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Icke-kliniska data visar inte pa nagra sarskilda risker for manniska baserat pa fynd fran intravitreala
injektioner hos cynomolgusapor eller kontinuerlig tillforsel via det okuldra implantatet hos minigrisar.
Observerade okulara effekter (inflammation, katarakt, fibros, nathinneavlossning, traktion pa
synnerven, svullnad och nedfall av fotoreceptorkarnor) tillskrevs artspecifika immunreaktioner mot det
heterologa proteinet (vilket pavisades genom systemiska antikroppar mot ranibizumab) och anses inte
vara relevanta for klinisk anvéndning.

Karcinogenicitet och gentoxicitet

Inga studier har utforts for att faststalla Susvimo karcinogena eller mutagena potential.
Nedsatt fertilitet

Inga fertilitetsstudier pa djur har utforts for att utvardera effekten av ranibizumab.

Aven om inga effekter pa reproduktionsvavnad noterades i studier med upprepad dosering av

intravitrealt ranibizumab pa apor, skulle hamning av VEGF i mansklig reproduktionsvavnad hos
kvinna potentiellt kunna forsamra fertiliteten.
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Reproduktionstoxicitet

Inga reproduktions- och utvecklingstoxikologiska studier har utférts med Susvimo (ranibizumab
administrerat via Contivue-implantatet).

Hos draktiga apor som behandlats med intravitrealt ranibizumab under hela organogenesen
observerades skelettavvikelser med Iag incidens hos foster. Dessa inkluderade ofullstandig och/eller
oregelbunden ossifikation av ben i skallen, ryggraden och bakbenen samt férkortade Gvertaliga revben.
Dessa fynd sags hos djur som behandlats med doser som resulterade i sankningar i
serumkoncentrationen (trough-nivaer) av ranibizumab upp till 18 ganger hogre an de Crax-nivaer som
observerats hos manniska efter behandling av ett 6ga med Susvimo. P& grund av

verkningsmekanismen maste Susvimo dock betraktas som potentiellt teratogent och embryo-
fetotoxiskt (se avsnitt 4.6).

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Histidinhydroklorid

Polysorbat 20 (E 432)

Sackaros

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.
6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).

Far ej frysas. Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskansligt.

Fore anvandning kan den odppnade injektionsflaskan forvaras vid 9 °C till 30 °C i upp till 24 timmar.

6.5 Forpackningstyp och innehall

2 ml injektionsflaska av borosilikatglas typ | med en fluorhartslaminerad gummipropp och en
aluminiumfoérsegling med ett snépplock av plast.

Varje kartong innehaller en injektionsflaska.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Las och folj anvisningarna i den aktuella tillverkarens bruksanvisning fér moment rérande forsta
pafyllning och implantation, pafyliningsutbyte samt uttag av implantat innan Contivue-implantatet
fylls, implanteras, fylls pa eller tas ut.

Losningen ska inspekteras visuellt med avseende pa partiklar och missfargning fore administrering.

Susvimo &r en klar till svagt opalescent, farglos till svagt brunaktig 16sning. Anvéand inte lakemedlet
om det innehaller partiklar eller & grumligt eller missfargat. Skaka inte l16sningen.
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Moment for forsta pafyllning och implantation

Instrument som &r nédvéndiga for administrering:
Overféringsnal (19 gauge, 1% tum) (medféljer inte)
Luer-lockspruta (1 ml, Luer-lockspets) (medféljer inte)
Contivue initial fyllningsnal
Contivue-implantat med inséttningsverktyg

Anvand aseptisk teknik ndr implantatet fylls med 0,02 ml Susvimo (ranibizumab) injektionsvétska,
16sning omedelbart fore insattning av implantatet i patientens 6ga.
Foéljande instruktioner ska foljas for att forbereda sprutan:

1. Overfor dosen frén injektionsflaska till spruta
Satt 6verforingsnalen pa Luer-Lock-sprutan, ta bort nalskyddet och anvéand sprutan for att dra upp allt
innehall i Susvimo-flaskan i sprutan.

2. Tabort luft fran sprutan

Hall sprutan med nalen pekande uppat och knacka forsiktigt pa sprutan med fingret tills eventuella
bubblor stiger till toppen. Tryck langsamt in kolvstangen tills all luft kommer ut ur spruta och kanyl
och bevara sa mycket Susvimo-l6sning som mojligt for att fylla implantatet helt. Ta bort och kassera
overforingsnalen pa ett korrekt satt.

3. Fast den initiala fyllnadsnalen (blatt lock)

Séatt den initiala fyllningsnalen pa Luer Lock-sprutan och ta av nalskyddet. Ta bort luft fran sprutan,
enligt beskrivningen i steg 2 ovan, och se till att en droppe Susvimo-l6sning syns pa nalspetsen nar
kolvstangen trycks in.

4. Kontrollera om det finns luftbubblor i sprutan

Inspektera sprutan och nalhylsan for att sékerstélla att det inte finns nagra luftoubblor. Om det finns
luftbubblor ska du fortsétta att avlagsna luft fran sprutan enligt beskrivningen ovan och inspektera
igen.

Sprutan &r nu klar att sattas in i inféringsverktyget och fylla implantatet med Susvimo-ldsning.
Anvand sprutan inom 15 minuter efter att all luft tagits bort for att undvika att Susvimo-lésningen
torkar i nalen och hindrar vatskeflodet.

Nar implantatet har fyllts, satt inte tillbaka nalskyddet pa nalen for forsta pafylining och ta inte loss
den fran sprutan. Kassera den anvanda sprutan tillsammans med nalen for forsta pafylining i en
behallare for stickande och skarande avfall eller i enlighet med lokala féreskrifter.

Moment for p&fyllningsutbyte av Susvimo i implantat

Instrument som ar nédvandiga for administrering:
Overféringsnal (19 gauge, 1 Y2 tum (medféljer inte)
Luer-lockspruta (1 ml, Luer-lockspets) (medféljer inte)
Contivue pafyllningsnal

Implantatinnehallet kommer att extraheras samtidigt som implantatet fylls med 0,02 ml Susvimo
(ranibizumab) injektionsvétska, 16sning med aseptisk teknik.
Foéljande instruktioner ska foljas for att forbereda sprutan:

1. Overfor dos fran injektionsflaska till spruta

Satt overforingsnalen pa Luer-Lock-sprutan, ta bort nalskyddet och anvand sprutan for att dra upp allt
innehall i Susvimo-flaskan i sprutan.
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2. Tabort luft fran sprutan

Hall sprutan med néalen pekande uppét och knacka forsiktigt pa sprutan med fingret tills eventuella
bubblor stiger till toppen. Tryck langsamt in kolvstangen tills all luft kommit ut ur spruta och kanyl
och bevara sa mycket Susvimo-losning som majligt for att fylla implantatet helt. Ta bort och kassera
overforingsnalen pa ett korrekt satt.

3. Satt pa pafyliningsnélen (genomskinligt lock)
Satt pafyliningsnalen pa Luer Lock-sprutan och ta av nalskyddet.

4. Ta bort luft fran sprutan och justera dosen
Ta bort luft fran sprutan, enligt beskrivningen i steg 2 ovan. Tryck langsamt in kolvstangen tills all luft
har sprutats ut fran sprutan och nalen och dosen Susvimo-l6sning i sprutan &r justerad till 0,1 ml.

5. Kontrollera om det finns luftbubblor i sprutan

Inspektera sprutan och nalhylsan med forstoringsglaset for att sékerstélla att det inte finns nagra
luftbubblor.

Sprutan ar nu klar for pafyliningsutbyte. Anvand sprutan inom 15 minuter efter att all luft tagits bort
for att undvika att Susvimo-lésningen torkar i ndlen och hindrar vatskeflodet

Nar implantatets innehall har ersatts, satt da inte tillbaka nalskyddet pa pafyliningsnalen och ta inte
loss den fran sprutan. Kassera den anvanda sprutan tillsammans med pafyllningsnalen i en behallare
for stickande och skarande avfall eller i enlighet med lokala foreskrifter.

Innehallet i injektionsflaskan samt de kanyler som anvénds for initial fyllning och pafyllning levereras
sterila och ar endast avsedda for engangsbruk. Ingen komponent far reprocessas, omsteriliseras eller
ateranvandas. Anvand inte nagon komponent om den &r skadad, trasig eller om steriliteten har
aventyrats.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Tyskland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/26/2058/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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A.  TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV BIOLOGISKT URSPRUNG
OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

Roche Singapore Technical Operations Ltd.
10 Tuas Bay Link
Singapore 637394

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begrénsningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
. Periodiska séakerhetsrapporter

Kraven for att 1amna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkannandet for forsaljning ska l&mna in den forsta periodiska
sakerhetsrapporten for den har produkten inom sex manader efter godkénnandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséaljning ska genomféra de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgarder som finns beskrivna i den 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godk&nnandet
for forséljning samt eventuella efterféljande dverenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in:

. pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

. nér riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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. Ytterligare riskminimeringsatgarder

Innan Susvimo lanseras i respektive medlemsstat maste innehavaren av godkannande for forsaljning
(MAH) komma dverens med den nationella behdriga myndigheten om innehall och format for det
slutgiltiga utbildningsprogrammet, inklusive kommunikationsmedier, distributionssatt och alla andra
aspekter av programmet.

Innehavaren av godkannande for forsaljning (MAH) ska tillhandahalla information om momentet for
insattning av implantat, avlagsnande av implantat samt pafylinings- och utbytesproceduren till
6gonlakare med erfarenhet av vitreoretinal Kirurgi. Syftet ar att sakerstélla att bruksanvisningen foljs
konsekvent och att skapa trygghet i de kirurgiska ingrepp som &r férknippade med Susvimo.
Information om pafylinings- och utbytesproceduren ska aven tillhandahallas till de 6gonlakare som
kommer att utfora detta moment for Susvimo. MAH ska aven tillhandahalla utbildningsmaterial till
patienter.

MAH ska sdkerstalla att samtliga 6gonkliniker dar Susvimo forvantas anvéndas férses med en
uppdaterad lakarvéagledning. Detta ska ske vid lansering och efter lansering, efter diskussioner och
dverenskommelser med den nationella behériga myndigheten i varje medlemsstat dar Susvimo
marknadsfors.

Léakarvagledningen ska innehalla foljande:

. Information till lakare
. Instruktionsvideo och piktogram pa vitreoretinal kirurgi och utfora portleveranssystemets (PDS)
procedurer

° Patientguide

Informationen till lakare ska innehalla féljande huvudmoment:

. Sterila tekniker for att minimera infektionsrisken

Tekniker for vitreoretinal kirurgi och utféra PDS-momenten

PatientGvervakning efter vitreoretinal kirurgi och PDS-momenten

Viktiga tecken och symtom pa vitreoretinala kirurgirelaterade biverkningar

Hantering av biverkningar i samband med vitreoretinal kirurgi och utférande av PDS-momenten

Utbildningsmaterialet for patienter tillhandahalls i skriftligt format och ljudformat och kommer att
innehalla foljande viktiga delar:

. Hur man forbereder sig for Susvimo-behandling

. Vilka &r stegen efter behandling med Susvimo

) Viktiga tecken och symtom pa allvarliga biverkningar inklusive endoftalmit

o Nar sjukvarden ska kontaktas omedelbart
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BILAGA I

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Susvimo 100 mg/ml injektionsvétska, 16sning
ranibizumab

2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

En injektionsflaska innehaller 39,5 mg ranibizumab i 0,395 ml.

| 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Hjéalpamnen: histidinhydroklorid, polysorbat 20, sackaros, vatten for injektionsvatskor. Se
bipacksedeln for ytterligare information.

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
0,395 ml = 39,5 mg

1 injektionsflaska
Engangsdos: 0,02 ml =2 mg

| 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravitreal anvandning

Endast for engangsbruk

Lé&s bipacksedeln fore anvandning

Endast for anvandning med Contivue-implantat
Far ej skakas

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP
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9.

SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap

Far ej frysas

Forvara injektionsflaskan i den yttre kartongen, ljuskénsligt

Fore anvandning kan den odppnade injektionsflaskan forvaras vid 9 °C till 30 °C i upp till 24 timmar

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL
11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS) |

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen

Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE AV FORSALINING

EU/1/26/2058/001

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot
[14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING |
| 15.  BRUKSANVISNING |
| 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT |

Braille kravs ej.

17.

UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC

SN

NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

INJEKTIONSFLASKA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Susvimo 100 mg/ml injektionsvétska
ranibizumab
Intravitreal anvandning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

0,395 ml = 39,5 mg

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Susvimo 100 mg/ml injektionsvétska, 16sning
ranibizumab

vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Las noga igenom denna bipacksedel innan du far detta lakemedel. Den innehaller information
som &r viktig for dig.

° Spara denna information, Du kan behdva lasa den igen.

° Om du har ytterligare fragor vand dig till lakaren.

o Om du far biverkningar, tala med lakaren. Detta géller aven biverkningar som inte namns i
denna information. Se avsnitt 4.

Utover denna bipacksedel kommer din lakare att ge dig en patientguide som innehaller viktig
information som du maste vara medveten om.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Susvimo ar och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du far Susvimo

Hur du far Susvimo

Eventuella biverkningar

Hur Susvimo ska forvaras

Forpackningens innehall och dvriga upplysningar

oML E

1. Vad Susvimo ar och vad det anvands for
Vad Susvimo ar

Susvimo ar ett lakemedel som innehaller den aktiva substansen ranibizumab. Det tillhor en grupp
lakemedel som kallas antineovaskuldra medel.

Susvimo frisatts i 6gat med hjalp av ett (okulart) dgonimplantat.
Vad Susvimo anvéands for

Susvimo anvands for att behandla vuxna med neovaskular (vat) aldersrelaterad makuladegeneration

(nAMD) som har haft effekt av lakemedel som binder till och blockerar vaskulér endotelial

tillvaxtfaktor (VEGF).

NAMD intréffar nar:

o sma, onormala blodkarl véxer till i den bakre delen av 6gat (nathinnan).

o dessa blodkarl lacker blod eller vatska i den centrala delen av nathinnan (gula flacken eller
makula), som ger skarp detaljsyn.

o dessa blodkarl och deras blédningar kan sa smaningom bilda arr som kan leda till permanenta
blinda flackar i det centrala synféltet.

Hur Susvimo fungerar

Susvimo fungerar genom att binda till och blockerar VEGF, ett protein som kan orsaka tillvaxt av
onormala blodkarl i 6gat. Lakemedlet stoppar eller bromsar tillvaxten och lackaget fran dessa blodkarl.
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Susvimo kan hjalpa till att bibehalla och i vissa fall forbattra din syn.

Lakemedlet frisatts gradvis fran implantatet till den bakre delen av 6gat. Implantatet opereras in i 6gat
och &r ungefar lika stort som ett riskorn. Det fylls pa med Susvimo av din lakare.

Var implantatet placeras

Bilden nedan visar pafyliningskanylen (1) och implantatets placering i 6gat (2). Bilden &r inte
skalenligt.

Framfor 6gat

2. Vad du behover veta innan du far Susvimo

Innan du paborjar behandlingen med Susvimo ar det viktigt att du och din lakare har diskuterat de
forvéntade fordelarna med behandlingen samt de risker som ar forknippade med den.

Du far inte ges Susvimo

. om du ar allergisk (6verkanslig) mot ranibizumab eller nagot annat innehallsamne i detta
lakemedel (se i avsnitt 6).

. om du har eller tror att du har en infektion i eller omkring 6gat

o om du har inflammation i 6gat, som visar sig som smérta eller rodnad.

Du far inte ges Susvimo om nagot av det ovanstaende stimmer in pa dig. Om du ar osaker, tala med
lakaren innan du far Susvimo.

Varningar och forsiktighet

Tala omedelbart om for din lakare om nagot av dessa tecken uppstar under behandling med Susvimo.

Du kan behova akut medicinsk eller kirurgisk behandling, eller en fordrojning av nésta pafyllning:

° fler rorliga flackar eller “spindelvav” i synféltet (glaskroppsblédning).

o en plotslig kansla av att du har nagot i 6gat, 6gonflytning eller att 6gat taras
(konjunktivalblasa/konjunktivalblaselackage/konjunktival erosion/konjunktival retraktion).

) forvérrad dgonsmarta eller synforlust, ljuskanslighet eller rodnad i 6gonvitan (endoftalmit).

. blixtar framfor 6gonen synforandringar, eller synnedséttning (nathinnebristning eller

-avlossning).
. grumling av linsen pa grund av skada (traumatisk katarakt).
. implantatet har rubbats (enhetsdislokation).
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Om du far nagon av biverkningarna som anges ovan, tala omedelbart om det for din lakare. Du kan
behdva akut medicinsk eller kirurgisk behandling, eller en paus innan nasta pafyllning. Se avsnitt
4 "Mojliga biverkningar”.

Det &r ocksa viktigt att du kanner till att sakerheten och effekten hos Susvimo nar det ges i bada
6gonen inte har undersokts.

Den systemiska anvandningen av VEGF-hdmmare ar potentiellt relaterad till risken for blodproppar
som blockerar blodkarlen (arteriella tromboemboliska héndelser), vilket kan leda till hjartattack eller
stroke, sérskilt om du har vissa befintliga sjukdomar.

Overvakning och vard under din behandling med Susvimo

Din lakare kommer att 6vervaka din sjukdom och implantatets tillstand under hela behandlingen med
detta lakemedel, for att sékerstélla att snabbt kunna ge medicinsk hjélp om det behdvs. Folj lakarens
anvisningar om hur du ska skota om det behandlade Ggat for sa att 6gat laker. Dessa instruktioner
omfattar, men &r inte begréansade till:

Efter operationen for att satta in implantatet

° Hall huvudet ovanfor axelhojd resten av dagen.

° Huvudet maste hallas hogt hela tiden och du ska darfor ha 3 eller fler kuddar under huvudet néar
du ligger ner pa den dagen och natten efter.

. Ta inte bort 6gonskyddet fran 6gat forran din lakare har sagt att du ska gora det. Vid
sanggaendet ska du satta pa dgonskyddet och fortsatta anvanda det under minst 7 natter efter
operationen.

° Ta alla dgonmediciner som din lakare séger till dig att ta.

o Tryck inte pa 6gat, gnugga inte dgat och ror inte vid det omrade av 6gat déar implantatet sitter
(t.ex. under 6gonlocket i den 6vre och yttre delen av 6gat) under 30 dagar efter att implantatet
har satts in.

. Delta inte i anstrangande aktiviteter som t.ex. l6pning eller lyft av vikter forran en manad efter
att implantatet har satts in eller tills din ldkare sager att du kan goéra det.

Patientimplantatkort och magnetresonanstomografi (MR)

o Patientkortet du far av din lakare ska forvaras pa en saker plats for framtida referens — det
innehaller viktig information om implantatet.

o Om du behdver genomga en MR-undersokning ska du visa din vardgivare implantatkortet som
du har fatt.

) Du kan bara genomga MR-undersokning under mycket specifika forhallanden.

Efter pafyllningen
o Tryck inte pa 6gat, gnugga inte 6gat och ror inte vid det omrade av 6gat dar implantatet sitter
(t.ex. under 6gonlocket i den Gvre och yttre delen av 6gat) i 7 dagar efter pafyllningen.

o Ta alla 6gonmediciner som din l&kare sager till dig att ta.

Efter borttagande av implantat (om borttagning anses medicinskt nédvandigt)

Hall huvudet ovanfor axelhojd resten av dagen.

Huvudet maste hallas hogt hela tiden och du ska darfor ha 3 eller fler kuddar under huvudet nér
du ligger ner pa den dagen och natten efter.

Anvand 6gonskydd i minst 7 natter efter att implantatet har tagits ut.

Delta inte i anstrangande aktiviteter som t.ex. I6pning eller lyft av vikter forran 14 dagar efter
borttagandet av implantat.
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. Ta alla 6gonmediciner som din l&kare sager till dig att ta.
Under hela behandlingen med Susvimo

. Gnugga inte 6gat och undvik s& mycket som majligt att vidrora det omrade av ogat dar
implantatet sitter. Om du behéver rora vid 6gat, var noga med att tvatta handerna forst.

Implantatskada

Under behandlingen med Susvimo kan implantatet skadas. Om denna skada forhindrar korrekt fyllning
av implantatet kan din sjukdom vara otillrackligt behandlad och din lakare kan ta bort implantatet fran
dgat och/eller andra behandlingen.

Barn och ungdomar

Susvimo har inte studerats hos barn och ungdomar, eftersom nAMD endast férekommer hos vuxna.

Andra lakemedel och Susvimo

Tala om for din lakare om du tar, nyligen har tagit eller kan tankas ta andra lakemedel innan du far
Susvimo.

Tala sarskilt om for din lakare om du tar nagot av féljande lakemedel, eftersom anvéandning av dessa
utgor ett viktigt beaktande for operation:

. lakemedel som minskar bildandet av blodproppar, som till exempel warfarin eller lagdos
acetylsalicylsyra.
. icke-steroida antiinflammatoriska lakemedel, som till exempel ibuprofen eller naproxen.

Om nagot av det ovanstaende galler dig, eller om du &r osaker, tala med din lakare innan du far
Susvimo.

Preventivmedel

Kvinnor som kan bli gravida ska anvanda ett effektivt preventivmedel:
. under behandlingen med detta lakemedel, och
. i minst 12 manader efter den sista pafyllningen av implantatet.

Graviditet och amning

J Om du &r gravid, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn ska du radfraga din
lakare innan du ges detta lakemedel. Det finns for narvarande ingen information om anvandning
av detta lakemedel under graviditet. Detta lakemedel kan skada det ofddda barnet. Om du blir
gravid under behandlingen kan din l&kare ersatta lakemedlet i implantatet med en
koksaltlésning. Du och din lakare kommer att diskutera detta och du kommer endast att fortsétta
din behandling med detta lakemedel om de potentiella férdelarna for dig dvervdger de
potentiella riskerna for ditt ofédda barn.

) Anvand inte detta lakemedel nér du ammar eftersom det inte &r k&nt om Susvimo passerar 6ver i
brostmjolk. Radfraga din lakare innan behandling.

Korférmaga och anvandning av maskiner

Du kan fa samre syn en stund efter att implantatet har satts in, tagits ut, fyllts pa med medicin eller
efter en 6gonundersdkning.

Kor inte bil och anvand inte maskiner forran din lakare sager at dig att ta bort 6gonskyddet och den
forsamrade synen forbéttras.
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Susvimo innehaller polysorbat 20

Detta lakemedel innehaller 0,002 mg polysorbat 20 per 0,02 ml dos. Polysorbater kan orsaka
allergiska reaktioner. Tala om for din lakare om du har nagra kanda allergier.

3. Hur du far Susvimo

Innan du far Susvimo kommer din lakare att kontrollera att du har effekt av 1akemedel som binder till
och blockerar VEGF.

Hur mycket Susvimo som ges och hur ofta

. Den rekommenderade dosen &r 2 mg som ges genom gradvis frisattning fran implantatet.
° Implantatet fylls pa var 24:e vecka — ungefar var sjatte manad — av din lakare.

Beroende pa hur du svarar pa behandlingen med Susvimo kan din lakare ge ytterligare injektioner i
ogat under den 24 veckor langa pafyliningsperioden.

Hur du far Susvimo

En 6gonkirurg som ar utbildad i implantatmomentet fyller implantatet med Susvimo innan implantatet

infors i 6gat. Darefter kommer implantatet att fyllas pa regelbundet av din 6gonlékare (som &r utbildad

i utforandet for pafylining).

o Din lakare kommer att injicera lakemedel for att beddva 6gat infor bada dessa moment.

o Din lakare kommer att utfra ingreppet under aseptiska eller sterila forhallanden for att minska
infektionsrisken. Se avsnitt 2 ”Overvakning och vérd under din behandling med Susvimo”.

Susvimo far endast ges med det implantat som ar avsett for detta lakemedel.

Hur lange du kommer att ha implantatet

Implantatet &r avsett att sitta kvar i 6gat om det inte tas bort av medicinska skél. Din Idkare kommer att
folja din sjukdom for att kontrollera att behandlingen fungerar som den ska. Lékaren kan behdva
avbryta pafyliningarna av Susvimo eller operera ut implantatet pa ett sékert satt om det bedoms som
medicinskt nddvéndigt.

Om du missar en dos (pafyllning) av Susvimo

Om du missar en pafyllning ska du boka en ny tid hos din lakare for att fa pafyliningen sa snart som
mojligt. Vénta inte till nasta planerade pafylining.

Innan du avslutar behandlingen med Susvimo

Om du overvager att avsluta behandlingen med Susvimo ska du se till att diskutera detta med din
lakare, eftersom han/hon behdver prata med dig om att halla koll pa ditt 6ga och behovet av att behalla
eller plocka ut implantatet. Lakaren kommer att diskutera andra behandlingar for att avgora vilken som
ar bést for dig. Om du avslutar all behandling kan risken for synnedséttning 6ka och din syn kan bli
samre.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, vand dig till din lakare, apotekspersonal eller
sjukskoterska.
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4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Listan 6ver mojliga biverkningar inkluderar biverkningar relaterade till Susvimo, implantatet i 6gat
samt momenten for att satta in, fylla pa och avlagsna implantatet.

Vissa biverkningar kan vara allvarliga

Tala omedelbart om for din ldkare om du méarker nagon av foljande allvarliga biverkningar — du kan
behova akut medicinsk eller kirurgisk behandling, eller en fordréjning innan nasta pafylining:

Mycket vanligt: kan férekomma hos fler &n 1 av 10 anvéandare.
Vanligt: kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare.
Mindre vanligt: kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvandare.

. fler rorliga flackar eller “spindelvav” i synféltet. Du kan fa blodning i den geléliknande
substansen i 6gats bakre del (glaskroppsblédning) — vanligt
. en plétslig kansla av att du har nagot i 6gat, dgonflytning eller att 6gat taras. Denna kansla kan
betyda:
- en liten utbuktning i skiktet som técker den vita delen av 6gat (konjunktival bleb) —
mycket vanligt
- vatskelackage som skapar en blasliknande utbuktning pa 6gats yta (lackage fran
bindhinneblasa) - mycket vanligt
- det skikt som técker den vita delen av 0gat slits bort (bindhinneerosion), vilket kan
exponera implantatet — vanligt
- stygn dppnas for att skapa ett mellanrum i skiktet som técker dgonvitan (tillbakadragning
av bindhinna). Detta kan exponera implantatet — vanligt
. forvarrad 6gonsmarta med synforlust, ljuskanslighet eller rodnad i égonvitan. Detta kan vara en
infektion i 6gongloben med inflammation inuti 6gat (endoftalmit) — vanligt
° blixtar framfoér 6gonen synforéndringar, eller synnedsattning. Detta kan innebéra:
- Du har ett hal eller en reva i det ljuskansliga skiktet (nathinnan) i den bakre delen av dgat
(nathinnereva)- mindre vanligt
- Du har separation av skiktet (nathinnan) i 6gats bakre del dar ljus avkanns
(ndthinneavlossning) — vanligt
. grumling av 6gats lins pa grund av skada (traumatisk katarakt) — mindre vanligt
implantatet har rubbats (enhetsdislokation) — vanligt

Tala omedelbart om for din lakare om du marker nagon av de allvarliga biverkningarna som anges
ovan.

Andra biverkningar

De flesta biverkningarna ar lindriga till mattliga.
Tala om for din lakare om nagon av foljande biverkningar blir allvarlig:

Mycket vanligt: kan férekomma hos fler &n 1 av 10 anvandare
blod i det skikt som tdcker 6gonvitan (bindhinneblddning)
rodnad i det skikt som tacker dégonvitan (bindhinnehyperemi)
inflammation i den fargade delen av 6gat (irit)

O0gonsmarta

grumling av 6gats lins (katarakt)

rorliga flackar i synféltet (grumlingar i glaskroppen)
huvudvark

Implantatskada
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Vanligt: kan férekomma hos upp till 1 av 10 anvandare

blédning i bakre delen av dgat

kéansla av att nagot finns i dgat

ogonirritation eller obehag — brannande, stickande, klada, tarflode, rodnad

illamaende, krakningar

sankt tryck inuti 6gat

nar den geléliknande substansen i dgats bakre del (glaskroppen) krymper och separeras fran

skiktet (nathinnan) i dgats bakre del som kanner av ljus (glaskroppsavlossning)

dimsyn eller mindre skarp syn

o svullnad av 6gonlocket, genomskinlig del av dgats framsida eller det skikt som t&cker den vita
delen av dgat

o ogonlocksinflammation — rodnad, smarta, svullnad och klada pa 6gonlocken eller fjallande

dgonlock

skrapsar i 6gats yta (hornhinneskrapsar)

nedhéngande Gvre 6gonlock

klada i 6gon

fortunning av den vita delen av 6gat

defekt i den genomskinliga delen (hornhinnan) pa 6gats framsida

ogonflytning, okad produktion av tarar eller rinnande 6gon

6gonen k&nns mer ljuskansliga

infektion i det skikt som técker 6gonvitan (bindhinneinflammation)

smarta under ingreppet

inflammation i den geléliknande substansen i bakre delen av 6gat (vitrit)

separation av skiktet av blodkarl fran under den vita delen av 6gat (dderhinneavlossning)

blaméarken runt égat efter operation

blod framfor den fargade delen (iris) av 6gat

inflammation i den fargade delen av dgat (iris) och dess nérliggande vavnad

fortunning av det lager som técker den vita delen av 6gat

den fargade delen av Ogat (iris) fastnar pa andra strukturer i 6gat (regnbagshinneadherenser)

defekt i lagret som técker den vita delen av 6gat

Mindre vanligt: kan férekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare

grumlighet i implantatet

rodnad i den vita delen av dgat

blottade stygn — eller andra problem efter implantationsingreppet

obehag efter pafylining vid eller i narheten av implantatstallet, eller obehag efter ingreppet
bildning av &rrvdvnad dar implantatet sattes in (fibros)

en reaktion (t. ex. svullnad) vid eller i ndrheten av stéllet dar implantatet &r

frammande foremal i ogat

svullnad efter ingreppet

Om nagon av dessa biverkningar blir allvarlig, kontakta lakare.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakaren. Detta galler aven biverkningar som inte namns i denna
information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det nationella rapporteringssystemet

listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka informationen om
lakemedels sakerhet.
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5. Hur Susvimo ska forvaras
Foljande information ar avsedd for halso- och sjukvardspersonal.
Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa kartongen och etiketten efter EXP. Utgangsdatumet ar den
sista dagen i angiven manad.

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).

Far ej frysas.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskansligt.

Fdre anvandning kan den odppnade injektionsflaskan forvaras vid 9 °C till 30 °C under upp till
24 timmar.
6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Vad Susvimo innehéller

. Den aktiva substansen &r ranibizumab. En ml innehéller 100 mg ranibizumab. Varje
injektionsflaska innehaller 39,5 mg ranibizumab i 0,395 ml 16sning.

° Ovriga innehallsamnen ar: histidinhydroklorid, polysorbat 20 (E 432), sackaros, vatten for
injektionsvétskor.

Se "Susvimo innehaller polysorbat 20” i avsnitt 2 for mer information.
Susvimo utseende och foérpackningsstorlekar

Susvimo 100 mg/ml injektionsvétska, 16sning (injektion) &r en klar till 14tt opalskimrande (en
parlskimrande lyster), farglos till svagt brunaktig 16sning.

Varje kartong med Susvimo innehaller en injektionsflaska av glas.
Innehavare av godkédnnande for forsaljning

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

Tillverkare

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Tyskland

Kontakta ombudet for innehavaren av godk&nnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Latvija
Luxembourg/Luxemburg Roche Latvija SIA
N.V. Roche S.A. Tel: +371 - 6 7039831

Belgié/Belgique/Belgien
Tel/Tel: +32 (0) 252582 11
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bbarapus
Pomr Bearapust EOO/I
Tem: +359 2 474 5444

Ceska republika
Roche s. r. 0.
Tel: +420 - 2 20382111

Danmark
Roche Pharmaceuticals A/S
TIf.: +45 - 36 39 99 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: + 372 -6 177 380

EAAada, Kompog
Roche (Hellas) A.E.
EAMGS0

TnA: +30 210 61 66 100

Espaiia
Roche Farma S.A.
Tel: +34 - 91 324 81 00

France
Roche
Tél: +33 (0)1 47 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: +385147 22 333

Ireland, Malta

Roche Products (Ireland) Ltd.

Ireland/L-Irlanda
Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471
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Lietuva
UAB "Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Magyarorszag
Roche (Magyarorszég) Kft.
Tel: +36 - 1 279 4500

Nederland
Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438000

Norge
Roche Norge AS
TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska

Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

Portugal

Roche Farmacéutica Quimica, Lda

Tel: +351 - 21 425 70 00
Romania

Roche Roménia S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija

Roche farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200



Denna bipacksedel &ndrades senast
Ovriga informationskallor

Information om detta lakemedel finns tillganglig pa Europeiska ldakemedelsmyndighetens hemsida:
https://www.ema.europa.eu
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Foljande uppgifter ar endast avsedda for hélso- och sjukvardspersonal:
Beredning och administrering av Susvimo

Injektionsflaska for intravitreal anvandning med Contivue-implantat (tillhandahalls separat). Susvimo
far inte administreras pa nagot annat sétt 4n via Contivue-implantatet (t.ex. inte som en intravitreal
bolusinjektion).

Ersétt inte Susvimo med andra beredningsformer av ranibizumab.

Losningen ska inspekteras visuellt med avseende pa partiklar och missfargning fore administrering.
Susvimo ar en Klar till svagt opalescent, farglos till svagt brunaktig 16sning. Anvand inte lakemedlet
om det innehaller partiklar, ar grumligt eller missfargat.

Momenten for den forsta fyllningen och implantationen, samt for uttag av implantatet, maste utféras
av en 6gonlakare med erfarenhet av glaskropps- och nathinnekirurgi som har genomgatt utbildning i
implantationsmomenten. Momentet for pafyliningsutbyte av implantat ska utforas av en égonlakare
med utbildning i momenten for pafyliningsutbyte av implantat.

Las och se bruksanvisningen som tillhandahalls av tillverkaren av implantatet innan Contivue-
implantatet fylls, implanteras, fylls pa eller tas bort.

Bered inte lakemedlet innan du &r redo att paborja forsta pafyllning- och implantationen eller
pafyliningsutbytet.

Forfarandena for initial pafylining och pafyliningsutbyte ska genomforas med adekvat anestesi under
aseptiska forhallanden for att minimera risken for intraokular infektion enligt standardbehandling.

Forfarande vid forsta pafyllning och implantation

Instrument som &r nédvéndiga for administrering:

. Overféringsnal (19 gauge, 1% tum) (medféljer inte)

. Luer-lockspruta (1 ml, Luer-lockspets) (medféljer inte)

. Contivue-nal for inledande pafyllning

. Contivue-implantat med insattningsverktyg

Anvand aseptisk teknik nar implantatet fylls med 0,02 ml Susvimo (ranibizumab) injektionsvatska,

I16sning omedelbart fore insattning i patientens 6ga. Foljande instruktioner ska foljas for att forbereda
sprutan:

1. Overfor dosen fran injektionsflaska till spruta
Satt gverforingsnalen pa Luer-Lock-sprutan, ta bort nalskyddet och anvand sprutan for att dra upp allt
innehall i Susvimo-flaskan i sprutan.

2. Tabort luft fran sprutan

Hall sprutan med nalen pekande uppat och knacka forsiktigt pa sprutan med fingret tills eventuella
bubblor stiger till toppen. Tryck langsamt in kolvstangen tills all luft kommer ut ur spruta och kanyl
och bevara sa mycket Susvimo-l6sning som mojligt for att fylla implantatet helt. Ta bort och kassera
overforingsnalen pa ett korrekt satt.
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3. Fastden initiala fyllnadsnalen (blatt lock)

Satt den initiala fyllningsnélen pa Luer Lock-sprutan och ta av nalskyddet. Ta bort luft fran sprutan,
enligt beskrivningen i steg 2 ovan, och se till att en droppe Susvimo-l6sning syns pa nalspetsen nar
kolvstangen trycks in.

4. Kontrollera om det finns luftbubblor i sprutan

Inspektera sprutan och nalhylsan for att sakerstélla att det inte finns nagra luftbubblor. Om det finns
luftbubblor ska du fortsétta att avlagsna luft fran sprutan enligt beskrivningen ovan och inspektera
igen.

Sprutan &r nu klar att sattas in i inféringsverktyget och fylla implantatet med Susvimo-l6sning.
Anvand sprutan inom 15 minuter efter att all luft tagits bort for att undvika att Susvimo-l6sningen
torkar i nalen och hindrar vatskeflodet.

Néar implantatet har fyllts, satt inte tillbaka nalskyddet pa nalen for forsta pafylining och ta inte loss
den fran sprutan. Kassera den anvanda sprutan tillsammans med nalen for forsta pafylining i en
behallare for stickande och skarande avfall eller i enlighet med lokala foreskrifter.

Momentet for pafyliningsutbyte av implantat

Instrument som &r nédvéndiga for administrering:
. Overfoéringsnal (19 gauge, 1% tum) (medféljer inte)
. Luer-lockspruta (1 ml, Luer-lockspets) (medféljer inte)

. Contivue pafyllningsnal

Implantatinnehallet kommer att extraheras samtidigt som implantatet fylls med 0,02 ml Susvimo
(ranibizumab) injektionsvatska, 16sning med aseptisk teknik. Foljande instruktioner ska foljas for att
forbereda sprutan:

1. Overfor dos fran injektionsflaska till spruta
Satt verforingsnalen pa Luer-Lock-sprutan, ta bort nalskyddet och anvand sprutan for att dra upp allt
innehall i Susvimo-flaskan i sprutan.

2. Tabort luft fran sprutan

Hall sprutan med nalen pekande uppat och knacka forsiktigt pa sprutan med fingret tills eventuella
bubblor stiger till toppen. Tryck langsamt in kolvstangen tills all luft kommit ut ur spruta och kanyl
och bevara sa mycket Susvimo-l6sning som mojligt for att fylla implantatet helt. Ta bort och kassera
overforingsnalen pa ett korrekt satt.

3. Satt pa pafyliningsnalen (genomskinligt lock)
Satt pafyliningsnalen pa Luer Lock-sprutan och ta av nalskyddet.

4, Ta bort luft fran sprutan och justera dosen
Ta bort luft fran sprutan, enligt beskrivningen i steg 2 ovan. Tryck langsamt in kolvstangen tills all luft
har sprutats ut fran sprutan och nalen och dosen Susvimo-l6sning i sprutan ar justerad till 0,1 ml.

5. Kontrollera om det finns luftbubblor i sprutan

Inspektera sprutan och nalhylsan med forstoringsglaset for att sékerstélla att det inte finns nagra
luftbubblor.

Sprutan ar nu klar for pafyllningsutbyte. Anvand sprutan inom 15 minuter efter att all luft tagits bort
for att undvika att Susvimo-lésningen torkar i nalen och hindrar vatskeflodet
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Nar implantatets innehall har ersatts, satt inte tillbaka nalskyddet pa pafyliningsnalen och ta inte loss
den fran sprutan. Kassera den anvanda sprutan tillsammans med pafyliningsnalen i en behallare for
stickande och skéarande avfall eller i enlighet med lokala foreskrifter.
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