I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Macugen 0,3 mg oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Egy egyadagos eldretoltott fecskendd 1,65 mg pegaptanib-natriumot biztosit, amely 0,3 mg szabad sav
formaju oligonukleotidnak felel meg, 90 mikroliter névleges térfogatban.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekcio.
Az oldat tiszta és szintelen.

4.  KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Macugen neovascularis (nedves), idoskori macula degeneracié (age-related macular degeneration,
AMD) kezelésére javasolt (lasd 5.1 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas
KIZAROLAG INTRAVITREALIS ALKALMAZASRA.

A Macugen-kezelés csak intravitrealis injekcioként alkalmazhat6 és olyan szemészek altal, akik
jartasak az intravitrealis injekciok beadasaban.

A 0,3 mg-os Macugent 6 hetenként egy alkalommal kell beadni (évenként 9 injekcid) az érintett
szembe, intravitrealis injekcioként.

A Macugen oldatot beadas elott meg kell szemlélni, hogy nem tartalmaz-e szilard részecskéket illetve,
hogy nem szinezddott-e el (lasd 6.6 pont).

Az injekci6 beadasat aszeptikus koriilmények kozott kell végezni, beleértve a miitéti kézfertotlenitést,
a steril kesztytik, a steril kendd és a steril szemhéj speculum (vagy azzal egyenértékii eszkdz)
hasznalatat €s steril paracentesist (amennyiben sziikséges). A beteg tulérzékenységi reakciokra
vonatkozd kortorténetét gondosan értékelni kell az intravitrealis eljaras végrehajtasa elott (lasd 4.4
pont). Az injekcid beadasa eldtt megfeleld érzéstelenitést és széles spektrumu kiils6leges mikrobadld
szert kell alkalmazni.

Az injekcid beadasa utan a Macugennel kezelt betegeknél atmeneti szemnyomas emelkedést figyeltek
meg. Ezért a latoidegfd perfuzidjat és a szemnyomast ellendrizni kell. Tovabba a betegeket gondosan
ellendrizni kell endophthalmitis szempontjabodl az injekcid beadasat koveto két hétben. A betegeket
tajékoztatni kell, hogy késedelem nélkiil jelezzék, barmely endophthalmitisre utalo tiinet megjelenését
(lasd 4.4 pont).

Specifikus betegcsoportok:

Majkarosodas:

A Macugent nem vizsgaltak majkarosodasban szenvedd betegeken.

Mindemellett, kiilon intézkedésre nincs sziikség ebben a betegcsoportban (lasd 5.2 pont).
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Veseelégtelenség:

A Macugent nem vizsgaltak kellden olyan betegekben, akiknek a kreatinin-clearance-e <20 ml/perc.
Nincs sziikség kiilonleges elbiralasra azon betegek esetében, akiknek a kreatinin clearence-e nagyobb
mint 20 ml/perc (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok:
A Macugent nem vizsgaltak 18 év alatti betegeken. Alkalmazasa gyermekek és serdiilok esetében
ezért nem javasolt.

1dGs betegek:
Kiilonleges elbiralast nem igényel.

Nem:
Kiilonleges elbiralast nem igényel.

4.3 Ellenjavallatok

Aktiv vagy feltételezett ocularis vagy periocularis fert6zés.
A készitmény hatoanyagaval, vagy barmely segédanyagaval szembeni tulérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Mint ahogy az intravitrealis injekcioknal varhato, a szemnyomas atmeneti megemelkedése

crcr

emelkedést ennek megfelelden kezelni kell.

Azonnali (a beadas napjan) vagy késobb jelentkez6 tivegtesti vérzés elofordulhat a pegaptanib
injekciokat kovetden.

Az intravitrealis injekcids eljardsok az endophthalmitis el6fordulasanak kockazataval jarnak; a
Macugennel végzett klinikai vizsgalatok soran az endophthalmitis el6fordulasi gyakorisaga egy
injekcidra szamitva 0,1% volt.

A forgalomba hozatalt kdveto alkalmazas soran a pegaptanib intravitrealis beadasi eljarasat koveto
néhany o6ran beliil anafilaxia/anafilaktoid reakciok — beleértve az angiooedemat — eseteit figyelték
meg. Ezen esetek és a Macugen vagy az injekciot elokészito eljaras soran alkalmazott kiilonféle
gyogyszerek, illetve egyéb tényezok kozott nem allapitottak meg kozvetlen 0sszefiiggést.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Macugennel nem végeztek gyogyszerkdlcsonhatasi vizsgalatokat. A pegaptanibot nukleazok
metabolizaljak, ezért citokrom P450 altal medialt gydgyszerkolcsonhatdsok nem valdszintiek.

Két korai klinikai vizsgalatban, amelynek soran a betegek a Macugent 6nmagaban vagy fotodindmias
kezeléssel (photodynamic therapy, PDT) kombinalva kaptak, nem mutattak ki lathato kiilonbséget a
pegaptanib plazma farmakokinetikajaban.

4.6 Terhesség és szoptatas

A pegaptanibot nem vizsgaltak terhes nokben. Az allatkisérletek nem kielégitdek, de magas szisztémas
expozicios szinteknél reproduktiv toxicitast mutattak (1asd 5.3 pont). Emberben a potencialis veszély
nem ismert. Szemészeti alkalmazas soran a pegaptanib szisztémas expozicidja varhatdan elenyészo.
Mindazonaltal a Macugen terhesség alatt csak akkor alkalmazhato, ha az anyara nézve a varhat6 elény
nagyobb, mint a magzatra vonatkozo esetleges kockazat.



Nem ismert, hogy a Macugen kivalasztodik-e az anyatejbe. A Macugen alkalmazasa nem javasolt
szoptatas alatt.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek iizemeltetéséhez sziikséges
képességekre

A betegek atmenetileg homalyos latast tapasztalhatnak a Macugen intravitrealis injekcidoként valo
beadasa utan. A gépjarmiivezetés és gépek iizemeltetése keriilendd, amig ez meg nem sziinik.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A Macugent kontrollos vizsgalatokban 892 betegnek adtak egy éven keresztiil (az injekciok szama
Osszesen = 7545, az injekciok atlagos szama betegenként = §,5), 0,3, 1,0 és 3,0 mg-os adagokban.
Mindhéarom adagnak hasonld biztonsagossagi profilja volt. Azon 295 beteg koziil, akiket az ajanlott
0,3 mg-os adaggal kezeltek egy éven keresztiil (az injekciok szama Osszesen = 2478, az injekcidk
atlagos szdma betegenként = 8,4), 84%-uk tapasztalt olyan nemkivanatos eseményt, amelyet a
vizsgalo az injekcios eljarassal dsszefiiggdnek tulajdonitott, 3%-uk tapasztalt, az injekcios eljarassal
lehetséges Osszefiiggésben 1évo stilyos nemkivanatos eseményt €s 1%-uk tapasztalt olyan, az injekcios
eljarassal lehetséges Osszefliggésben 1év6 nemkivanatos eseményt, amely a vizsgalati kezelés
felfiiggesztéséhez vezetett. A betegek huszonhét szazaléka (27%) tapasztalt olyan nemkivénatos
eseményt, amelyet a vizsgalo a vizsgalati készitménnyel 6sszefliggdnek tulajdonitott. Két beteg (0,7%)
tapasztalt a vizsgalati készitménnyel lehetséges 0sszefliggésben 1évo stilyos nemkivanatos eseményt.
Egyikiiknek aorta aneurizmaja, a masikuknak retina levalasa és retina vérzése volt, amely a kezelés
felfiiggesztéséhez vezetett.

A Macugennel kezelt betegek esetében jelentett stlyos, szemészeti nemkivanatos események kozott
szerepelt az endophthalmitis (12 eset, 1%) retinavérzés (3 eset, <1%), livegtesti vérzés (2 eset, <1%)
és retina levalas (4 eset, <1%).

A gyogyszerbiztonsagossagi adatok alabbi felsorolasa foglalja 6ssze a 0,3 mg-os kezelési csoport
295 betegénél tapasztalt, az injekcids eljarassal illetve a vizsgalati készitménnyel lehetséges
Osszefliggésben 1évo 6sszes nemkivanatos eseményt. A nemkivanatos hatasok szervrendszerek és
gyakorisag alapjan vannak csoportositva (nagyon gyakori (>1/10), gyakori (=1/100 és <1/10) és nem
gyakori (>1/1000 és <1/100)).

Pszichés zavarok
nem gyakori rémalom, depresszio

Idegrendszeri betegségek
gyakori fejfajas

Szembetegségek

Ezek a szemészeti nemkivanatos hatasok a Macugen-kezeléssel (vagy az injekcios eljarasnak vagy a
Macugennek tulajdonithat6) lehetséges Osszefliggésben 1évo és a legtobb esetben az injekcids
eljarassal 6sszefiiggd nemkivanatos hatasokként keriiltek szambavételre.

nagyon gyakori eliilsé szemcsarnok-gyulladas, szemfajdalom, emelkedett
szemnyomas, keratitis punctata, iivegtesti lebegd részecskék és
iivegtesti homalyok

gyakori szokatlan érzés a szemben, cataracta, conjunctiva vérzés, conjunctiva
hyperaemia, conjunctiva oedema, conjunctivitis, cornea dystrophia,
cornea hamhiany, cornea ham-rendellenesség, cornea oedema,
szemszarazsag, endophthalmitis, szemvaladékozas, szemgyulladas,
szemirritacio, szemviszketés, szem kivorosodés, szemduzzanat,
szemhéj oedema, fokozott konnyezés, macula degeneratio, mydriasis,
kellemetlen érzés a szemben, ocularis hypertensio, periorbitalis
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haematoma, photophobia, photopsia, retina vérzés, homalyos latas,
csokkent latasélesség, lataszavar, livegtest levalas és iivegtest
rendellenesség

nem gyakori asthenopia, blepharitis, allergias conjunctivitis, cornea depozitumok,
szemvérzés, szemhéjak viszketése, keratitis, livegtesti vérzés,
karosodott pupilla reflex, cornea abrasio, retina exsudatum, szemhgj
ptosis, retinaheg, chalazion, cornea erézid, csokkent szemnyomas,
helyi reakci6 az injekcid beadasat kovetden, holyagok az injekcio
beadasi helyén, retinalevalas, cornea-rendellenesség, retina artéria
elzarodas, retinaszakadas, ectropium, szemmozgasi rendellenesség,
szemhéjirritacid, hyphaema, pupilla-rendellenesség, iris-
rendellenesség, szem icterus, anterior uveitis, szem-depozitum, iritis,
papilla excavatio, pupilla-deformitas, retina véna elzarédasa és
iivegtest prolapsus

A fiil és a labyrinthus betegségei

nem gyakori stiketség, Meniere-betegség stlyosbodasa, vertigo
Szivbetegségek
nem gyakori palpitacio

Errendszeri betegségek
nem gyakori hypertensio, aorta aneurizma

Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek
gyakori orrfolyas
nem gyakori nasopharyngitis

Emésztorendszeri betegségek
nem gyakori hanyas, dyspepsia

A bor és a bor alatti szovetek betegségei
nem gyakori kontakt dermatitis, ekcéma, hajszin-valtozas, kiiités, viszketés,
¢éjszakai izzadas

Vazizom és kotdszoveti betegségek
nem gyakori hatfajdalom

Altalanos tiinetek, a beadast kovetd helyi reakciok
nem gyakori faradtsag, rigor, érzékenység, mellkasi fajdalom, influenza-szerti
betegség

Laboratériumi vizsgalatok eredményei
nem gyakori emelkedett gamma-glutamil-transzferaz aktivitas

Sériilés, mérgezés és beavatkozassal kapcsolatos komplikaciok
nem gyakori abrasio

Haromszazhetvennégy (374) beteg kapott folyamatos Macugen-kezelést legfeljebb két éven keresztiil
(128 beteg 0,3 mg, 126 beteg 1 mg és 120 beteg 3 mg-os adagban). A gyogyszerbiztonsagossagi
adatok Osszessége megegyezik az els6 év adataival és (ijabb gyogyszerbiztonsagossagi szignalok nem
meriiltek fel. Abban a 128 betegben, akik az ajanlott 0,3 mg-os adagban kaptak a kezelést legfeljebb
két éven keresztiil (az injekciok szama Osszesen a masodik évben=913, az injekciok atlagos szama a
masodik évben=6,9), nem volt a nemkivanatos események gyakorisiganak emelkedésére utalo jel az
els6 évben tapasztaltakkal 6sszehasonlitva.



A forgalomba hozatalt kovetd alkalmazas kapcsan nyert tapasztalatok: anafilaxia/anafilaktoid reakciok
— beleértve az angiooedemat — ritka eseteit jelentették a pegaptanib kiilonféle, az injekciot eldokészitd
eljaras soran alkalmazott gyogyszerek kiséretében valo beadasat kovetd néhany oran beliil (lasd 4.2 és
4.4 pont).

4.9 Tuladagolas

Macugennel valo tuladagolast nem jelentettek a klinikai vizsgalatok soran.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: Egyéb szemészeti anyagok ATC kod: SO1XA17

A pegaptanib egy pegilalt, médositott oligonukleotid, amely nagy specificitassal és affinitassal kotodik
az extracellularis vascularis endothelialis névekedési faktorhoz (Vascular Endothelial Growth Factor,
VEGF 65), gatolva annak aktivitasat. A VEGF egy olyan kivalasztott fehérje, amely angiogenesist, €s
gyulladast indukal, valamint fokozza a vascularis permeabilitast; mindezen tényezokrol ugy
gondoljak, hogy szerepet jatszanak az AMD neovascularis (nedves) formajanak elérehaladasaban. A
VEGF 45 a VEGF azon izoformaja, amely els6sorban a kéros ocularis neovascularisatioban vesz részt.
Allatokban a pegaptanib okozta szelektiv gatlas ugyanolyan hatékonynak bizonyult a koros
neovascularisatio visszaszoritasaban, mint a teljes VEGF gatlas, a pegaptanib azonban megkimélte az
egészséges erezetet, mig a teljes VEGF gatlas nem.

AMD-ben szenvedd, Macugennel kezelt betegekben kimutattak, hogy mérséklddott a kozepes 6ssz-
1€zi6 teriiletének, az érhartya neovascularisationak (choroidal neovascularisation, CNV méretének),
valamint a fluoreszcein szivargas méretének a novekedése.

A pegaptanibot két, kontrollos, kettds-vak és azonosan megtervezett, randomizalt klinikai vizsgalatban
tanulmanyoztak neovascularis AMD-ben szenvedd betegekben (EOP1003; EOP1004). Osszesen 1190
beteget kezeltek (892-t pegaptanibbal, 298-at alinjekcidval (kontroll)), életkoruk kozépérteke 77 év
volt. Az els6 évben a betegek az 6sszes kezelési csoportban a lehetséges 9-bdl atlagosan 8,4 - 8,6
kezelést kaptak.

A betegeket randomizaltak alkezelésre vagy 0,3 mg, 1 mg vagy 3 mg-os pegaptanib-kezelésre,
amelyet 6 hetente intravitrealis injekcioként adtak be 48 héten keresztiil. Verteporfin fotodinamias
kezelés (PDT) - a vizsgalok megitélésére bizva - megengedett volt, elsddlegesen klasszikus [éziokkal
bird betegek esetében.

A két vizsgalatban a bevalasztott betegekben a neovascularis AMD 1ézidinak valamennyi altipusa
megtalalhaté volt (25%-a elsédlegesen klasszikus, 39%-a okkult, klasszikus nélkiil, és 36%-a
minimalisan klasszikus), a 1éziok nagysaga legfeljebb 12 latéidegfonyi teriileti lehetett, amelyek
legfeljebb 50%-a tartalmazott subretinalis vérzést és/vagy legfeljebb 25%-a fibrotikus heget vagy
atrofias karosodast. A betegek megel6zoen legfeljebb egy fotodinamias kezelésben részesiiltek és a
kiindulasi 1atasélesség a vizsgalt szemen 20/40 és 20/320 kozott volt.

Egy év elteltével a 0,3 mg pegaptanib statisztikailag szignifikans terapias elonyt mutatott az els6dleges
hatdsossagi végpont vonatkozasaban, amely azon betegek aranya volt, akik latasélességiikbol
kevesebb mint 15 betiit vesztettek (elore meghatarozott dsszevont analizis, 0,3 mg pegaptanib 70%
ezzel szemben az alkezelés 55%, p = 0,0001; EOP 1003 pegaptanib 0.3 mg 73% ezzel szemben az
alkezelés 59%, p = 0,0105; EOP1004 pegaptanib 0.3 mg 67% ezzel szemben az alkezelés 52%, p =
0,0031).

A latasélesség (LE) kizepes véltozdsa az id6 fiigevényében; 1. év: kezelési szandék (az utolsd érték

elérehozva)
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A 0,3 mg pegaptanib terapias eldnyt mutatott fiiggetleniil a kiindulasi 1ézi6 altipusatol, a 16zid
nagysagatol és a latasélességtol valamint a kortdl, nemtdl, iris pigmentaciotol és attol, hogy kapott-e a
beteg kordbban és/vagy a kiindulaskor fotodinamias kezelést.

Az els6 év végén (az 54. héten) 1053 beteget Gjra randomizaltak és a 102. hétig vagy folytattak, vagy
megszakitottak a kezelést.

Atlagosan, a terapias el6ny, a latasélességet tovabbra is megdrizve megmaradt a 102. hétnél azon
betegeknél, akik az jra-randomizalés utan folytattak a pegaptanib kezelést. Azok a betegek, akiknél
az els6 év utani Gjra-randomizaléaskor felfiiggesztették a kezelést, a masodik évben veszitettek
latasélességiikbol.

A latasélesség (LE) kozepes valtozasianak osszefoglalasa a kiindulastél a 6., 12., 54. és 102. hétig (az
utolso6 érték elore hozva)

EOP 1003 EOP 1004
0.3- alinjekcio/al- 0.3- alinjekcio/al-
0,3-0,3 . injekcio + 0,3-0,3 .. injekcio +
felfiggesztett felfijiggesztett felfiggesztett felfijiggesztett
N 67 66 54 66 66 53
A LE kozepes
valtozasa -1,9 -0,0 -4,4 -1,9 -2,0 -3,4
6. hét
A LE kozepes
valtozasa -4,3 -2,0 -4,8 -2,8 -2,2 -4,7
12. hét
A LE kozepes
valtozasa -9,6 -43 -11,7 -8,0 -7,6 -15,6
54. hét
A LE kozepes
valtozasa -10,8 -9,7 -13,1 -8,0 -12,7 -21,1
102. hét




A kétéves iddszakot felolel6 adatok azt mutatjak, hogy a Macugen-kezelést a Iehet6 leghamarabb kell
elkezdeni. Elorehaladott betegség esetén a Macugen-kezelés elkezdésekor és folytatasakor mérlegelni
kell, hogy van-e lehetdség gyakorlati szempontbdl is hasznalhato 1atoképességre a szemben.

Az egyszerre mindkét szemen alkalmazott Macugen-kezelést még nem vizsgaltak.
A Macugen biztonsagossaga és hatasossaga két éven tul még nem bizonyitott.
5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas:

Allatokban a pegaptanib lassan szivodik fel a szembél a szisztémas keringésbe intravitrealis beadés
utan. Allatokban a szembdl torténd felszivodas titeme a sebességmeghatarozé 1épés a pegaptanib
eloszlasaban és ez valosziniileg igy van emberben is. Emberekben a pegaptanib atlagos + normal
szoras latszolagos plazma féléletideje egy 3 mg-os monocularis adag (az ajanlott adag tizszerese)
esetében 10 + 4 nap.

Egy 3 mg-os monocularis adag beadasa utan a mintegy 80 ng/ml-es kdzepes maximalis
plazmakoncentracio 1-4 napon beliil alakul ki emberben. Ennél az adagnal a kozepes,
plazmakoncentracio-ido gorbe alatti teriilet (area under the curve, AUC) kb. 25 pgoéra/ml. A
pegaptanib 6 hetenkénti intravitrealis adagolas soran nem akkumulalodik a plazmaban. 0,5 mg/szem
alatti adagoknal a pegaptanib plazmakoncentracioja valdsziniileg nem haladja meg a 10 ng/ml-t.

A pegaptanib abszolut biohasznosulasat intravitrealis adagolas utdn nem vizsgaltak emberben, de
nyulakban, kutydkban és majmokban ez kb. 70-100%.

Azokban az allatokban, akiknek egy-egy szemébe legfeljebb 0,5 mg pegaptanibot adtak, a
plazmakoncentracio az iivegtesti koncentracio 0,03 - 0,15%-a volt.

Eloszlas, metabolizmus/kiiiriilés:

Intravénas adagolas utan egerekben, patkanyokban, nyulakban, kutydkban és majmokban a pegaptanib
elsdsorban a plazmatérben oszlik el, a periférias szovetekben nem kiterjedt az eloszlasa. Nyulak
mindkét szemébe torténd radioaktivan jeldlt pegaptanib intravitrealis beadasa utan 24 oraval, a
radioaktivitas elsdsorban az tivegtesti folyadékban, a retinaban és a csarnokvizben oszlott el.
Radioaktivan jelolt pegaptanib intravitrealis és intravénas beadasa utan nyulakban a legmagasabb

crer

a radioaktivan jelolt pegaptanib egyszeri intravénas vagy intravitrealis beaddsa utan a plazmaban és
vizeletben kimutathat6 a 2’-fluorouridin nukleotid komponens. A pegaptanibot endo- és exonukleazok
bontjak le. Nyulakban a pegaptanib valtozatlan formaja és metabolitjai elsdsorban a vizelettel {iriilnek.

Specialis betegcsoportok:

A pegaptanib farmakokinetik4ja ndkben és férfiakban valamint 50-90 év kozotti €letkorban hasonlo.
A pegaptanib-natriumot nem vizsgaltak kelléen olyan betegekben, akiknek a kreatinin-clearance-e
kevesebb, mint 20 ml/perc. A kreatinin-clearance lecskkenése 20 ml/perc-re a pegaptanib AUC
értékének akar 2,3-szeres novekedésével jarhat egyiitt. Nincs sziikség kiilonleges elbiralasra azon
betegek esetében, akiket az ajanlott 0,3 mg-os pegaptanib adaggal kezelnek, és kreatinin-clearence-iik
nagyobb, mint 20 ml/perc.

A pegaptanib farmakokinetikajat majkarosodasban szenvedo betegekben nem vizsgaltak. A szisztémas
expozicido majkarosodasban szenvedd betegekben varhatdan a jol toleralhaté értékeken beliil alakul,
mivel tizszer magasabb (3 mg/szem) adagokat is jol toleraltak.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsadgossagi, ismételt dozistoxicitasi és genotoxicitasi —
vizsgalatokbol szarmazo6 nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény nem jelent
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kiilonleges veszélyt az emberre. A pegaptanib karcinogén hatasara vonatkozo vizsgalatok nem allnak
rendelkezésre.

Egerekben a pegaptanib nem okozott anyai toxicitast illetve nem mutatott teratogenitast vagy magzati
mortalitast 1-40 mg/kg/nap intravénas adagok mellett. Csokkent testsulyt (5%) és a mellsé 1abak
ujjperceinek csontosodasanak minimalis késését figyelték meg; csak olyan, az AUC alapjan szamitott
expozicios szintek mellett, amelyek a varhatdo human expozicional t6bb mint 300-szor nagyobbak
voltak. Ezért, ezeket az eltéréseket korlatozott klinikai jelentdségiieknek tekintik. A 40 mg/kg/nap
adagot kapott csoportban a pegaptanib koncentracidja a magzatvizben az anyai plazmaszint 0,05%-a
volt. Nyulakban nem végeztek reproduktiv toxicitasi vizsgalatokat.

A him és ndstény parzasi vagy fertilitasi indexek értékeléséhez nem allnak rendelkezésre adatok.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsoroliasa

Natrium-klorid
Natrium-dihidrogén-foszfat-monohidrat
Dinatrium-hidrogén-foszfat-heptahidrat
Natrium-hidroxid

Sosav

Injekcidhoz vald viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverhetd mas gydgyszerekkel.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

18 hénap.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hitészekrényben tarolando (2°C - 8°C). Nem fagyaszthato.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

A Macugen egyadagos csomagolasban kaphato. Mindegyik csomagolas két tasakot tartalmaz dobozba
csomagolva. Az egyik tasak egy I. tipusu livegbdl késziilt 1 ml-es eloretoltott fecskendot tartalmaz,
amely Flurotec boritast, a dugattyit rogzité brombutil gumidugoval van lezarva. A fecskendon egy
eldzetesen raerdsitett 27-G méretii tii talalhatd, amelyen egy merev tlivédo sapka van, ez a tithegyet
fedd, természetes gumibol késziilt kupakbol és az azt boritd merev miianyag tokbol all. A masik tasak
egy polisztirén dugattytit és egy felerésithetd peremet tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések

A Macugen kizarolag egyszeri hasznalatra szolgal. Ha az oldat zavarosnak tlinik, részecskéket latni
benne, vagy ha a fecskenddn lathaté sériilés van, a Macugent nem szabad alkalmazni.

A csavarmenetes polisztirén dugattyt hozza van erdsitve a gumidugéhoz a fecskenddn beliil.
Rendelkezésre all egy felerdsithetd perem, amely megkonnyiti a fecskendd tartasat az injekcio beadasa
soran.

Kozvetleniil beadas eldtt az injekcios tiit fedo kupakot el kell tavolitani, hogy a készitmény beadhato
legyen. A fecskendoét felfelé mutato tiivel ellendrizni kell, hogy nincsenek-e benne buborékok. Ha
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buborékok latszanak, akkor a fecskenddt az egyik ujjunkkal 6vatosan meg kell iitégetni, amig a
buborékok fel nem jonnek a fecskendd tetejére. Ezutan a dugattyut lassan folfelé kell nyomni, ezaltal
kihajtva a buborékokat a fecskendébol.

A Macugent hiitdszekrényben kell tarolni. A beadando oldatnak el kell érnie a szobahémérsékletet a
beadas elétt. A Macugent ki kell dobni, ha tobb mint két héten at szobahémérsékleten tartottak. A
szennyezOdés elkeriilése érdekében ne vegye ki a Macugen fecskendodt a tasakbol mindaddig, amig a

beteget el nem készitették az injekcid beadasara.

Barmilyen fel nem hasznalt készitmény, illetve hulladékanyag megsemmisitését a helyi el6irasok
szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Pfizer Limited

Ramsgate Road

Sandwich, Kent

CT13 9NJ

Egyesiilt Kiralysag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

EU/1/05/325/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

2006/01/31

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

2006/01
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