Przewodnik
dla fachowego
personelu
medycznego

przygotowujacego dawki
produktu LUXTURNA"
(woretygen neparwowek)

WAZNA INFORMACJA

Przewodnik dla fachowego personelu medycznego

ma za zadanie przedstawic informacje na temat przygotowania
produktu leczniczego LUXTURNA® (woretygen neparwowek)
zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego.

Informacje podane w tym Przewodniku sg zgodne ze stanem

na listopad 2020 r. Jezeli ma Pani/Pan pytania dotyczace
przygotowania woretygenu neparwowek, nalezy skontaktowac sie
z przedstawicielem firmy Novartis.
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Przeznaczenie
przewodnika dla

fachowego personelu
medycznego




Celem tego Przewodnika dla fachowego personelu medycznego jest przedstawienie informacji
na temat przygotowania dawki woretygenu neparwowek zgodnie z Charakterystyka Produktu
Leczniczego.

Woretygen neparwowek powinien by¢ przygotowany przez fachowy personel medyczny, ktory
odbyt szkolenie w zakresie przygotowywania tego produktu do terapii genowej.
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Dawkowanie




Dawka
Postac dawek iich moc

Kazdy ml koncentratu zawiera 5 x 10 genomow wektora (vg). Kazda jednodawkowa fiolka
(o pojemnosci 2 ml) woretygenu neparwowek zawiera 0,5 ml ekstrahowalnego koncentratu
do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan podsiatkowkowych, ktory wymaga rozcienczenia
w proporcji 1:10 przed podaniem. Kazda dawka woretygenu neparwowek zawiera 1,5 x 10" vg
w otrzymanej, gotowej do podania pacjentowi objetosci 0,3 ml.
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Przygotowanie

dawki leku




Niezbedne materiaty

Dorozcienczenia produktuiprzygotowania strzykawki z podawanym lekiem potrzebne sg nastepujgce
materiaty (wymienione ponizej materiaty nie sg dostarczane wraz z lekiem):

e Jednajednodawkowa fiolka e Jedna 10-mililitrowa pusta, jatowa,
Zz woretygenem neparwowek szklana fiolka
e Dwie 2-mililitrowe fiolki rozpuszczalnika e Jedno jatowe obtozenie chirurgiczne
e Jedna 3-mililitrowa jatowa strzykawka e Jednajatowa torba plastikowa
e Jednajatowaigta20G x1” e Dwie jatowe etykiety do oznaczenia
® Trzy 1-mililitrowe jatowe strzykawki strzykawek z podawanym lekiem
® Trzyjatoweigly 27G x V2" e Jedna pusta jatowa etykieta
e Dwie jatowe zakretki do strzykawek e Dwa jatowe markery medyczne skorne

Temperatura przechowywania koncentratu i rozpuszczalnika wynosi <-65°C.
Po rozmrozeniu, fiolki nalezy pozostawi¢ w temperaturze pokojowej.

W tabeli 1 wymieniono dostepne na rynku strzykawki, ktore zostaty zbadane w eksperymentach
biozgodnosci do stosowania z woretygenem neparwowek. Na rycinie 1 przedstawiono takg
strzykawke.

Tabela 1. Jatowa biozgodna strzykawka

Opis produktu Wytwoérca Numer referencyjny

Beckton, Dickinson &

Company 309628
Franklin Lakes, NJ

[ - - - - - - - p— 3
C\f Wiiinbinbbabbimibibm

Rycina 1. Typowa strzykawka (prezentowany model: BD Luer-Lok™ 1ml, strzykawka jednorazowa,
Franklin Lakes, NJ; numer referencyjny 309628). Image copyrights Spark Therapeutics
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Rozcienczanie

Przygotowanie dawki woretygenu neparwowek powinno nastgpic¢ w ciggu 4 godzin od rozpoczecia
procedury podawania leku zgodnie z nastepujgcymi zalecanymi procedurami, przeprowadzonymi
w warunkach aseptycznych w komorze Il klasy bezpieczenstwa biologicznego z jednokierunkowym
przeptywem (laminarnym) w dot.

WAZNA INFORMACJA

Woretygen neparwowek nalezy zawsze przygotowywac do podania w warunkach
aseptycznych w komorze Il klasy bezpieczenstwa biologicznego z jednokierunkowym
przeptywem (laminarnym) w doét, przestrzegajac zasad aseptyki.

1 Rozmrozi¢ zawartos¢ opakowania kartonowego, jedng jednodawkows fiolke woretygenu
neparwowek i 2 fiolki rozpuszczalnika, w temperaturze pokojowej. Sprawdzic fiolki pod katem
uszkodzen. Nalezy upewnic sig, ze termin waznosci woretygenu neparwowek i rozpuszczalnika
nie uptynat. Nalezy wymieszac zawartosc¢ rozmrozonych fiolek z rozpuszczalnikiem delikatnie
odwracajac fiolkiokoto 5 razy i sprawdzic, czy w fiolkach z rozpuszczalnikiem widoczne sg czastki,
zmetnienie lub przebarwienie. Wszystkie nieprawidtowosci lub obecnos¢ widocznych czgstek
nalezy zgtosi¢ podmiotowi odpowiedzialnemu posiadajgcemu pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu, a produktu nie uzywag.

WAZNA INFORMACJA

Po rozmrozeniu sprawdzi¢, czy w fiolkach widoczne sg czastki, zmetnienie lub przebarwienie.
Jezeli widoczne sg czastki, zmetnienie lub przebarwienie, nie stosowacé roztworu

z fiolki. Wszystkie nieprawidtowosci lub obecnos¢é widocznych czastek nalezy zgtosi¢
podmiotowi odpowiedzialnemu posiadajgcemu pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

2 Przygotowac jatowa strzykawke o objetosci 3 ml, jatowag igte 20G x 17 i jatowa, pusta, szklang fiolke
o objetosci10 ml.

3 Przenies¢ 2,7 ml rozpuszczalnika do szklanej fiolki o objetosci 10 ml, uzywajac jatowej strzykawki
oobjetosci3ml zjatowsigtg 20G x 1” poprzez sekwencyjne przeniesienie objetosci odpowiednio
1,4 mli 1,3 ml z dwodch fiolek z rozpuszczalnikiem. Usungc igte i strzykawke umieszczajac je we
wtasciwym pojemniku na ostre przedmioty.

WAZNA INFORMACJA

Jezeli widoczne sg czastki, zmetnienie lub przebarwienie, nie stosowac roztworu

z fiolki. Nalezy zastosowac nowa fiolke jednodawkowg woretygenu neparwowek.
Wszystkie nieprawidtowosci lub obecnosé widocznych czastek nalezy zgtosic
podmiotowi odpowiedzialnemu posiadajgcemu pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.
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4 Wymieszac zawartosc¢ rozmrozonej jednodawkowej fiolki z woretygenem neparwowek
delikatnie odwracajgc jg okoto 5 razy.

5 Sprawdzi¢ wzrokowo czy jednodawkowa fiolka z woretygenem neparwowek nie zawiera
widocznych czagstek, zmetnienia lub przebarwienia. Rozcienczony roztwor powinien by¢
przezroczysty do nieznacznie opalizujgcego.

Rycina 2. Strzykawka z 0,3 ml woretygenu neparwowek. Image copyrights Spark Therapeutics

6 Pobrac 0,3 ml woretygenu neparwowek do jatowej strzykawki o objetosci 1 ml z jatowg igtg
27G x ¥2” (rycina 2).

WAZNA INFORMACJA

Wymieszaé zawartos$é fiolki zawierajgcej woretygen neparwowek i rozpuszczalnik
delikatnie odwracajac jq okoto 5 razy.

7 Przenies¢ 0,3 ml woretygenu neparwowek do jatowej szklanegj fiolki o objetosci 10 ml zawiera-
jacej 2,7 ml rozcienczalnika z kroku 3. Usungc¢ igte i strzykawke umieszczajac je we wtasciwym
pojemniku na ostre przedmioty. Delikatnie odwrocic szklana fiolke o objetosci 10 ml okoto 5razy,
aby wymieszac zawartosc.

8 Uzywajac jatowej pustej etykiety i jatowego markera medycznego skornego, oznaczyc¢ szklang
fiolke o objetosci 10 ml, ktéra zawiera rozcienczony woretygen neparwowek, w nastepujacy
sposob: ,,Rozcienczony produkt woretygen neparwowek”.

9 Usunac¢ wszystkie przedmioty z komory bezpieczenstwa biologicznego poza szklang fiolkg
z oznaczeniem ,Rozcienczony produkt woretygen neparwowek”. Ponownie odkazi¢ komore
bezpieczenstwa biologicznego przed przystgpieniem do wykonania kolejnych krokow i umiescic
szklang fiolke po lewej stronie komory bezpieczenstwa biologicznego.
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Przygotowanie
woretygenu neparwowek
do wstrzykniecia podsiatkowkowego

Niezbednych jest dwoch operatorow do przeniesienia 0,8 ml woretygenu neparwowek ze szklanej
fiolki o objetosci 10 ml z oznaczeniem ,,Rozcienczony woretygen neparwowek” do kazdej zdwoch
jatowych strzykawek o objetosci 1 ml. Celem jest zapewnienie jatowosci strzykawek, w tym
zewnetrznych powierzchni strzykawek, ktorych bedzie dotykat chirurg.

Pierwszy Operator pobiera 0,8 ml rozcienczonego woretygenu neparwowek do kazdej z dwoch
jatowych strzykawek o objetosci 1 ml, a nastepnie wktada obie strzykawki do jatowej plastikowej
torby. Pierwszy Operator dotyka tylko jatowych powierzchni, a jego rece pozostajg w komorze
bezpieczenstwa biologicznego przez caty czas przygotowywania i pakowania dwoch jatowych
strzykawek o objetosci 1 ml zawierajgcych woretygen neparwowek. Drugi Operator rozpakowuje
niezbedne materiaty w sposob, ktory zapobiega utracie jatowosci zapakowanych materiatow.

1 Wtozyc¢ jatowe obtozenie chirurgiczne, jatowa torbe plastikowa, jatowy marker medyczny skorny
i 2 jatowe etykiety do komory bezpieczenstwa biologicznego. Pierwszy Operator zaktada nowg
pare jatowych rekawiczek. Potozy¢ jatowe obtozenie chirurgiczne obok Pierwszego Operatora po
prawej stronie zdezynfekowanej powierzchni komory bezpieczenstwa biologicznego, zdala od
rozcienczonego woretygenu neparwowek. Drugi Operator rozpakowuje przedmioty w komorze
bezpieczenstwa biologicznego, w tym dwie jatowe strzykawki o objetosci 1 ml, dwie jatowe igty
27G x V2" i 2 jatowe zakretki do strzykawek, upewniajac sie, ze Pierwszy Operator dotyka jedynie
jatowych powierzchni podczas przenoszenia przedmiotow na jatowe obtozenie chirurgiczne.

WAZNA INFORMACJA

Zawsze utrzymywac jalowe warunki oraz stosowac¢ zasady aseptyki.

2 Przed wykonaniem kolejnego kroku, Drugi Operator zaktada nowg pare jatowych rekawiczek
i ustawia sie po lewej stronie Pierwszego Operatora. Drugi Operator trzyma szklang fiolke
o objetosci10 mlzoznaczeniem ,,Rozcienczony woretygen neparwowek” w czasie wykonywania
kroku 3 w sposoéb pokazany ponizej (rycina 3a).

3 Pierwszy Operator pobiera 0,8 mlrozcienczonego woretygenu neparwowek dojatowej strzykawki
oobjetosci1mluzywajac jatowejigty 27G x 2", podczas gdy Drugi Operator trzyma szklang fiolke
o objetosci 10 ml. Po wtozeniu igty do fiolki (rycina 3a) Drugi Operator odwraca szklang fiolke
oobjetosci 10 mlumozliwiajgc Pierwszemu Operatorowi pobranie 0,8 ml produktu bez dotykania
powierzchni szklanej fiolki o objetosci 10 ml (rycina 3b).
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Pierwszy
Operator

Drugi
Operator

Rycina 3a. Pierwsze ustawienie operatoréw podczas przygotowania strzykawek z woretygenem neparwowek
do podania pacjentowi. Image copyrights Spark Therapeutics

Rycina 3b. Drugie ustawienie operatoréw podczas przygotowania strzykawek z woretygenem neparwowek
do podania pacjentowi. Image copyrights Spark Therapeutics

LUX_ver3_11_2020_PHARMAGCY _FINAL

13



4 Pierwszy Operator zdejmuje igte i zaktada jatowg zakretke na jatowej strzykawce, usuwa igte
umieszczajgcjg w odpowiednim pojemnikuiprzyklejajatowg etykiete do strzykawki z podawanym
lekiem. Etykiete nalezy naklei¢ w taki sposob, aby nie zakrywac podziatek i aby podziatki byty
dobrze widoczne.

5 Pierwszy Operator powtarza 2 poprzednie kroki, aby przygotowac tgcznie 2 strzykawki
z podawanym lekiem. Pierwszg strzykawke oznaczy¢ ,Rozciennczony produkt LUXTURNA”,
a druga strzykawke oznaczyc¢ ,Zapasowy rozcienczony produkt LUXTURNA", stosujgc
jatowy marker medyczny skorny. Druga strzykawka bedzie stuzy¢ jako zapasowa dla chirurga
wykonujgcego zabieg podsiatkéwkowego podanialeku. Jezeli zapasowa strzykawka nie zostanie
wykorzystana, nalezy jg usunac po zabiegu.

WAZNA INFORMACJA

Przygotowaé tacznie 2 strzykawki, z ktorych jedna bedzie strzykawka zapasowa

dla chirurga. Jezeli zapasowa strzykawka nie zostanie wykorzystana, nalezy ja
usuna¢ po zabiegu. Pierwsza strzykawka i zapasowa strzykawka musza byé dostepne
dla chirurga wykonujacego podanie podsiatkéwkowe.

6 Sprawdzic obie strzykawki.

7 Pierwszy Operator wktada dwie jatowe strzykawki o objetosci 1 ml, z ktorych kazda zawiera
0,8 ml rozcienczonego woretygenu neparwowek, do jatowej torby plastikowej z zachowaniem
zasad aseptykiiszczelnie zamyka torbe.

WAZNA INFORMACJA

Jezeli widoczne sg czastki, zmetnienie lub przebarwienie, nie uzywac strzykawki.
Nie kontynuowag, jesli strzykawka zapasowa nie jest dostepna dla chirurga
wykonujacego podanie podsiatkéwkowe.

8 Umiescic¢ jatowa plastikowg torbe ze strzykawkami, z ktérych kazda zawiera rozcienczony
woretygen neparwowek w odpowiednim pojemniku (np. plastikowej lodowce z usztywnionymi
Sciankamiiz zachowang wewnatrz pokojowa temperatura), w celu dostarczenia do salioperacyjne;j.

WAZNA INFORMACJA

Wszystkie materiaty, ktére mogty mieé¢ kontakt z woretygenem neparwowek nalezy
usuna¢ zgodnie z lokalnie obowigzujacymi wytycznymi w zakresie bezpieczenstwa
biologicznego dotyczacymi usuwania odpadow.
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Pismiennictwo

1. Novartis Europharm Limited LUXTURNA® Summary of Product Characteristics.
Ostatnia aktualizacja 2011.2020.

2. Data on File_1.2019. Study report of a biocompatibility assessment for the ImL syringe and glass
vial used during voretigene neparvovec preparation and dilution.

3. Dataon File_2.2019. Study report of a biocompatibility assessment for the ImL syringe and glass
vial used during voretigene neparvovec preparation and dilution.

4. Data on File_3.2019. Clinical protocol of a drug administration and dosing study, including naming
the reference number for the 1mL syringe to be used and specifying handling procedure of
voretigene neparvovec.
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Woretygen neparWOWGk

do wstrzyknie¢ podsiatkéwkowych



