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Package leaflet: Information for the user
MVASI 25 mg/mL concentrate for solution for infusion
"W this medicine s subject o aitonal monitoring, This willalow quick dentfictin ofnew safety

information. You can help by reporting any side effects you may get. See the end of section 4 for how
to report side effects.

Read all of thi before you start using
important information for you.
 Keep this leaflet. You may need to read it again.
 If you have any further questions, ask your doctor, pharmacist or
 If you get any side effects, talk to your doctor, pharmacist or Tt T ncludes any possible side
effects not listed in this leaflet. See section

What s in this leaflet

1. What MVASI is and what it is used for

2. What you need to know before you use MVAS
3. How to use

4. Possible side effects

5. How to store MVASI

6. Contents of the pack and other information

1. What MVAS! is and what it is used for

MVASI contains the active substance bevacizumab, which is a humanised monocional antibody

(atype of protein that s normally made by e immune systr o hep lend e oy from cton
and cancer). B ds selectivel endothelial growth
factor (VEGF), which is found on the lining pirotn ymph vessels n the body. The VEGF protein
causes blood vessels to grow within tumours, these blood vessels provide the tumour with nutrients
and oxygen. Once bevacizumab is bound to VEGF, tumour growth is prevented by blocking the growth
of the blood vessels which provide the nutrients and oxygen to the tumour.

MVASI is a medicine used for the treatment of adult patients with advanced cancer n the large bowel,
i.e.,in the colon or rectum. MVASI will be administered in combination with chemotherapy treatment
containing a fluoropyrimidine medicine.

MVASIis also used for the lveatm;m of adult patients with metastatic breast cancer. When used for
itwi product called

pacitael

MVASI wi

MVASIis also used for the treatment of adult patients with advanced non-smallcell lung cancer.
il stered together g i

MVASIis also used for treatment of adult patients with advanced Kidney cancer. When used for
p pitwil nother type of

MVASIis also used for the treatment of adult patients with advanced epithelial ovarian, fallopian tube,
or primary When used for ps  fallopian tube, or primary
,itwill latin and paciitaxel,

When used fo those adult patients with advanced epithelial ovarian, fallopian tube, or primary

pertneal ancer whose dnszase $as come back a ae oot afer e et e tey o
ning a MVASI will in

Conbinaton wih carbopatin and qemcw.abma or with carboplatin and pacitaxel.

When used for those adult patients with advanced snnheha\ ovarian, fallopian tube, or primary
peritoneal cancer whose disease has come back before 6 months ater the last time they were treated
with a chemotherapy regimen containing a platinum agent MVAS! will

Before you are given MVASI or while you are being treated with MVASI:

« if you have o have had pain in the mouth, teeth and/or jaw, swelling or sores inside the mouth,
numbness or a feeling of heaviness i the jaw, or loosening of a tooth tell your doctor and dentist
immediately

if you need to undergo an invasive dental treatment or dental surgery, tell your dentist that you are
being treated with MVAS (bevacizumab), in particular when you are also receiving or have received
aninjection of bisphosphonate into your blood.

You may be advised to have a dental check-up before you start treatment with MVASI.
Children and adolescents

MVASI use is not recommended in children and adolescents under the age of 18 years because the
safety and benefit have not been established in these patient populations.

Death of bone tissue (osteonecrosis) in bones other than the jaw have been reported in patients
under 18 years old when treated with bevacizumab.

Other medicines and MVASI

Tell your doctor, pharmacist or nurse if you are taking, have recently taken or might take any other
edicines

Combinati

f MVASI with another tinib for renal and
i ith your doctor to make sure that

y cause
you do not combine these medicine.

Tell your doctor if you are using platinum- o taxane-based therapies for lung or metastatic breast
cancer. These therapies in combination with MVASI| may increase the risk of severe side effects.

Please tell your doctor i you have recently received, or re receiving, adiotherapy.

Pregnancy, breast-feeding and fertility

You must not use this medicine if you are pregrant. MVAS! may cause damage o your unbom
baby as it may stop the formation of new blood vessels. Your doctor should advise you about using
contraception during treatment with MVASI and for at least 6 month after the st dose of MVASL

Tell your doctor straightaway if you are pregnant, become pregnant during treatment with this
medicine, o plan to become pregnant i the near future

You must not breast-feed your baby during treatment with MVASI and for at least 6 months after the.
last dose of MVASI, as this medicine may interfere with the growth and development of your baby.

MVASI may imp

female fertity. Please consut your doctor for more information.

Ask your doctor, pharmacist or nurse for advice before taking any medicine.

Driving and using machines

MVASI has not been shown to reduce your abilty to drive or to use any tools or machines. However,

sleepiness and fainting have been reported with MVASI use. If you experience symptoms that affect
your vision or concentration, o your abilty to react, do not drive and use machines until symptoms
disappear.

3. How to use MVASI

Dosage and frequency of administration

with topotecan, or pegylated liposomal doxorubicin.

MVASIis also used for the treatment of adult patients with persistent, recurrent or metastatic cervical
cancer. MVASI wil be administered in combination with paciitaxel and cisplatin of,alternatively,
paciitaxel and topotecan in patients who cannot receive platinum therapy.

2. What you need to know before you use MVASI

In order to improve the traceability of this medicine, your doctor or pharmacist should record the
tradename and the lot number of the product you have been given in your patient file. You may also
wish to make a note of these details in case you are asked for tis information in the future.

Do not use MVASI if:

* youare allevmc ("Vpevsensmvel to bevacizumab or to any of the other ingredients of this medicine:
listed in s

« youare allergwc (hypersensmvs) 1o Chinese hamster ovary (CHO) cell products or o other
ecombinant human or humanised antibodies.

« you are pregnant.

Warnings and precautions
Talk to your doctor, pharmacist or nurse before using MVASI

« Itis possible that MVASI may increase the risk of developing holes in the gut wall If you have
conditions causing inflammation inside the abdomen (e.g. diverticulis, stomach ulcers, colitis
associated with chemotherapy), lease discuss this with your doctor.

MVAS! may increase th risk of developing an abnormal connection or passageway between

two organs or vessels. The risk of developing connections between the vagina and any parts of the
qut can increase if you have persistent,recurrent or metastatic cervical cancer.

MVASI can increase the risk of bleeding or increase the risk of problems with wound healing

after surgery. f you are going to have an operation, i you have had major surgery within the

o or if you stil have an unhealed wound following surgery, you should not receive:

« WAS oy creaseth sk develoging seios nfctons of theskin o Geper aers nder

the skin, especially f you had holes in the gut wall or problems with wound healing

MVASI can increase the incidence of high blood pressure. It you have high blood pressure which is

not vl ool it oo prssira meches, e core o docor s s nportant o

make sure that your blood pressure is under control before starting MVASI reatme

MVASI nreases e ik of i prin i our v especialy 1 you aleadyhave high

blood presst

e ik ofdvekping blod ot  youraters atype of blood vesselcanincreasefyou are

over 65 years old, if you have diabetes, or if you have had previous blood clots in your arteries

Please talk to your doctor since blood clots can lead to heart attack and stroke

MUASI can also increase the risk of developing blood clots in your veins (a type of biood vessel).

MVASI may cause bleeding, especially tumour-related bleeding. Please consult your doctor if you

or your family tend to sufer from bleeding problems or you are taking medicines to thin the blood
any reason.

Itis possible that MVASI may cause bieeding in and amund dyour brain. Please disouss this with

your doctor if you have metastatic cancer affecting your

Itis possible that MVASI can increase the risk of b\ezdmg n your lungs nckuting coughing o

spitting blood. Please discuss with your doctor if you noticed this previously

MRS can increase th ik of develoinga weak heart s Imporan et yur doctorknons

if you have ever a specific type o

used to treat some cancers; or had ramnmeraw 1o yourchest, or i you have heart msease

MVASI ‘may cause infections and a decreased number of your neutrophils a type of blood cell
rtant for your protection against bacteria).

ASI

The dose of MVASI your body weight and the kind of cancer to be treated.

The recommended dose is 5 mg, 7.5 mg, 10 mg or 15 mg per kilogram of your body weight.

Your doctor wil prescribe a dose of MVASI that s right or you. You will be treated with MVAS

once every 2 or 3 weeks. The number of infusions that you receive will depend on how you are
responding to treatment; you should continue to receive this medicine until MVASI fails to stop your
tumour growing. Your doctor willdiscuss this with you.

Method and route of administraf

MVASI is a concentrate for solution for infusion. Depending on the dose prescribed for you, some or all
of the contents of the MVASI val will be diluted with sodium chioride solution before use. A doctor

or nurse will give you this diluted MVASI solution by intravenous infusion (a drip into your vein)

The first infusion will be given to you over 90 minutes. If tis is well-tolerated the second infusion may
be given over 60 minutes. Later infusions may be given to you over 30 minutes.

The administration of MVASI should be temporarily discontinued

i you devlo sver i blod presure eqiing reament with o pessure meins,

. llynu undergo surgry.

The f MVASI should

if you develop

« severe high blood presure which camo b corrole by blood pressure medicines; or a sudden
severe rise in blood pres;

« Dreence o ot 1 your i acconparie by sweling o your bocy,

« ahole in your gut wall,

« an abnormal tube-like connection or passage between the windpipe and the gullet, betweer
internal organs and skin, between the vagina and any parts of the gut or between other sues tat
are not normally connected (fstula), and are judged by your doctor to be severe,

« serious infections nr inesinordecpr layers under the skin,

« ablood cotin you

~ 2bood ot e oo vdsels of your lungs,

« any severe bleeding

If too much MVASI is given

* you may develop a severe migraine. If ths happens you should talk to your doctor, pharmacist or
nurse immedately.

If a dose of MVASI is missed

« your doctor will dec\de when you should be given your next dose of MVASI. You should discuss this
with your doctor

If you stop treatment with MVASI

Stopping your treatment with MVASI may stop the effect on tumour growth. Do not stop treatment
with MVAS! unless you have discussed this with your doctor.

If you have any further questions on the use of this medicine, ask your doctor, pharmacist or nurse.

4. Pos:

le side effects
Like all medicines, this medicine can cause side effects, although not everybody gets them.

If you get any side effects talk to your doctor, pharmacist or nurse. This includes any possible

.k possible that M) nfusion reactions (reactions related side effects not isted in this leaflet.
{oyour njectonof the mediinl. leaso lt yur doclor,phamacisto urse ko ifyou
have previously experienced problems after fainting, together with This

breathlessness, swelling or skin e,
o Arare

does not necessarily mean that o i et wote ity caused by MVAS|

been associated with MVAS| treatment. If you have headache‘
with or without high blood pressure, please contact your

1f you have or have had an aneurysm (enlargement and weakemng of a blood vessel wal) or a tear
in'a blood vessel ws

onfusion or seizure

Please consult your doctor, even ifthese above statements were only applicable to you in the past.

If you have an allergic reaction, tell your doctor or a member of the medica staff straight away. The
signs may include: dificuly in breathing or chest pain. You could also experience redness or lushing
of the skin or a rash, chills and shivering, feeling sick (nause) or being sick (vomiting).

You should seek help immediately if you suffer from any of the below mentioned
side effects.

Severe side effects, which may be very common (may affect more than 1 in 10 people), include:
« high blood pressure,
. 'eelmuuinumhness or tingling in hands or feet
reased number of cels in the blood,incuding white cels that help mmm against infections
ums T b accomparie by fove,and clls ht hep e bloo ot
« feeling weak and having no energy,
« tirednes:
 Sarthoos, nausea, Vomiting and abdominal pain.

Severe ide efects, ihichmay becommon (nay affectup to 1in 10 peaple), include:
« perforation of th

* bieeding, including Meeﬂmn in the lungs in patients with ron-smal celllung cancer,

 blocking of the arteries by a blood clot,

 blocking of the veins by a blood clot,

 blocking of the blood vessels of the lungs by a blood clot,

 blocking of the veins of the legs by a blood clot,

« heartfaiure,

« problems with wound healing afte surgery,

« redness, peeling, tenderness, pain, o blistering on the fingers or feet,

« decreased number of red cells in the blood,

« lack of energy,

 stomach and intestinal disorder,

« muscle and joint pain, muscular weakness,

dry mouth in combination with thirst and/or reduced or darkened urine,

« inffammation of the moist ining of mouth and gut,lungs and air passages, reproductive, and
urinary tract

* sores n the mmnh ‘and the tube from the mouth to the stomach, which may be painful and cause
diffculty swallowi

 pain, including hoatiche,back pain and pain in the pelvis and anal regions,

« localised pus collection,

« infection, and in particular nfection in the biood or bladder,

« reduced blood supply to the brain or strok

* sleepiness,

« nose bleed,

« Increase in heart ate (pulse),

« blockage in the gut or bowel,

« abnormal urine test (protein in the urine),

 shortness of breath or low levels of oxygen in the blood,

+ infotons o the ki o docpr layers inder the i,

en intenal d skin or other tissues that

are not nnrmalry connected, including connections between vagina and the gut in patients with
cervical car

Severe side effects of unknown frequency (frequency cannot be estimated from the available

data), include:

‘ serious infections of the skin or deeper layers under the skin, especially if you had holes in the
qut wall or problems with wound healing,

« allrgic reactions (the signs may include diffculy breathing, facial redness, rash, low blood
pressure or igh biood pressure, low arygen n your blood, cnest pain, o nausea/vomiting),

« anegative effectona the it of side
effects for urther recommendati ons)

» 3 branconton wih symploms cutngse s 1), heche, onfson, andchanges
in vision (Posterior Reversible Encephalopathy Syndrome or PRES),

 symptoms that suggest chznges ol brain function (neanacnes‘

onfusion,

Reporting of side effects

If you get any side effects, talk to your doctor, pharmacist or nurse. This includes any possible

side effects not listed in this leaflet. By reporting side effects you can help provide more information
on the safety of this medicine.

5. How to store MVASI

Keep this medicine out of the sight and reach of children.

Do not use this medicine after the expiry date which s stated on the outer carton and on the vl label
after the abbreviation EXP. The expiry date refers to the last day of that month.

Store in a refrigerator (2°C - 8°C).
Do not freeze.
Keep the vialin the outer carton in order to protect from light

Infusion solutions should be used immediately after dilution. Do not use MVASI f you notice any
particulate matter or discolouration prior to adminisration.

Do not throw away any medicines via wastewater or household waste. Ask your pharmacist how o
throw away longer use. These

6. Contents of the pack and other information

What MVASI contains

T st ubstnca s beectara, Each mof concentate contal 25 mg o ozt
corresponding to 1.4 to 16.5 mg/mL when diluted as recom

Eath 4 mL vl coiine 100 3 of bovaczuma, corosponin f 1.4 mg/mL. when e 25
recommended.

Each 16 mL vial contains 400 mg of bevacizumab, corresponding to 16.5 mg/mL when diluted as
recommended.

The other ingredients are trehalose dihydrate, sodium phosphate, polysorbate 20 and water for
injections.

What MVASI looks like and contents of the pack

MVASI s a concentrate for solution for infusion. The concentrate is a clear to slightly opalescent,
colourless to slightl yellow liquid n a glass vial with a rubber stopper. Each vial contains

100 mg bevacizumab in 4 mL of solution or 400 mg bevacizumab in 16 mL of solution. Each pack
of MVAS| contains one val.

Not all presentations are marketed.

Site of Manufacture of the Drug Product
Amgen Manmamunng Limited

State Roa
Kilometer 24 6
Juncos 00777-4060
Puerto Rico

USA

Marketi

Holder and
uc,

or seizures), and high blood pre

= Goggingof vy smallbood vessel) nthe ey,

= abnormaly high blood dpressurein the blood vessels of the lungs which makes the right side of the:
heart work harder th

« ahole in the cartiage el ssparanng the nostrils of the nose,

« ahole in the stomach or intestines
an open sore or hole in the lining o th stomach ar smalnteste he signs may include
abdominal pain, feeling bloated, black tarry stools or blood in your stools (faeces) or biood in
your vomt),

« bleeding from the lower part o the large bowel,

= lesions in the gums with an exposed jaw bone that does not heal and may be associated with pain
and nfematen of e surunchng S (o9 e pararaps bl h stof s et o
further recommendations

*+ holin th al adder (symmnms and signs may include abdominal pain,fever, and
nausea/vomiting),

 an enlargement and weakening of a blood vessel wallor a tear in a blood vessel

Amgen ay
Pottery Road,

Dun Laoghaire,

Co. Dubln,

Ireland

For any information about this medicine, please contact the local representative of the Marketing
Authorisation Holder.
‘This leaflet was last revised in April 2020.

Other sources of information

the European Medi web site:

hitp://www.ema. europa.eu/

and artery dissections).

You should seek help as soon as possible if you suffer from any of the below
mentioned side effects.

¥ more than 1in , which were not severe, include:
constipation,

loss of appeite,

fever,
problems with the eyes (including increased production of tears),
changes in speech,

change in the sense of taste,

runny nose,

dry skin, flaking and inffammation of the skin, change in skin colour,
loss of body weight,

nose bleeds.

Common (may affect up to 1 in 10 people) side effects, which were not severe, include:
 voice changes and hoarseness.

Patients older than 65 years have an increased risk of experiencing the following side effects:
lood clot in the arteries which can lead to a stroke or a heart atack,

reduction in the number of white cels in the blood, and cels that help the blood clot,

diarthoea,

sickness,

headache,

tigue,
high blood pressure.

MVASI may also cause changes in laboratory tests carried out by your doctor. These include:

a decreased number of white cell n the blood,in particular neutrophils (one type of white biood cell
which helps protect against infections) in the blood; presence of protein in the urine; decreased blood
potassium, sodium or phosphorous (a mineral); increased blood sugar; increased blood alkaline
Phosphatse (n enjnl: increasadseum crethn (2 rfen mezured by a b el 0 s e
wiell
which may be severe.

); decreased lood cells, g

Pain in the mouth, teeth and/or jaw, swelling or sores inside the mouth, numbness or a feeling of
heaviness i the jaw, or loosening of a tooth. These could be signs and symptoms of bone damage
inthe ja Tell your doctor and ifyou them

pa who have a may notice that their periods become
irreguiar or fertilty. If you 1g having children
you should discuss tis with your doctor before your treatment starts.

MVASI has been developed and made to treat cancer by injecting it into the bloodstream. It has
ot been developed or made for m]eutmn mln me eye. tis mmfme not auﬂmnsed to be used in
this way. When be ipproved use),the following side
effects may oceur

« infection or inflammation of the eye globe,

= redness of the eye, small particles or spots n yourvision (oaters), eye pain,

« seeing flashes of light with floaters, progressing to a loss of some of your vision,
« increased eye pressure,

* bieeding in the eye.

THIS MEDICINE

15 a product, which affects your health, and its consumption contrary to instructions is
dangerous for you.
Follow strictl the doctor's prescription, the method of use and the instructions of the pharmacist
who sold the medicine.

- The doctor and erts in medicines, their

- Do not by yourself interrupt the period of reatment prescribed

- Do ot repeat the same prescription without consuting your doctor:

- Keep all medicaments out of reach of children.

Council of Arab Health Ministers,
Union of Arab Pharmacists.




Notice: Information de I'utilisateur

MVASI 25 mg/mL, solution  diluer pour perfusion
bevacizumab

Ce pometia Fidentaton apide
de nouvelles informations v s sécurité. Vous pouvez y contribuer en signalant tou
indésirable que vous observez. Voir en fin de rubrique 4 comment déclarer les effets e,

. nirainer des infections et i rombre
g ér
« llest possible que liée
alinjection de votre médlcament) Parlez-gn a votre médecin, phalmaclen ou nfrmier/ére si
vous avez déja rencontré injections, el qu'u
un edéme ou une

(un type de

utiliser ce
informations importantes pour vous.
* Gardez cette notice. Vous pourriez avoir besoin de la elire.
« Sivous avez d'autres questions, interrogez votre médecin, votre pharmacien ou votre infirmier/re.
« Sivous ressentez un quelconque effet indésirable, parlez-en a votre médecin, votre pharmacien
e ' a erait tionné

dans cette notice. Voir rubrique 4.
Que contient cette notice?

1. Quest-ce que MVASI et dans quel cas est-il utiisé

2. Quelles sont les informations & connaitre avant d'u

3. Comment utiliser MVASI

4 Quels sont les effets. mue’wames éventuels
Comment conserver

s Contenu de I emnallaue etautres informations

MASI

1. Qu'est-ce que MVASI et dans quel cas est-il utilisé ?

bstance active de MVASI est humanisé (qui est un

oot fabriqué par le systeme |mmunnave oo amer \ organisme  se défendre contre

les infections et es cancers),

appelée facteur de croissance endothélal vascmaue arain (VEGF) qui est présente dans le
vaisseaux sanguins L s VEGF I oo

tumeurs. Ces ‘oxygéne et les nutriments

nécessaires aux tumeurs. Dés que le bevacizumab se lie au VEGF, I v s s ot

inhibée en bloguant la formation de néo-vaisseaux qui alimentent la tumeur en nutriments et

en oxygene.

MVASI est un médicament utlisé chez des patients adultes pour e traitement de cancers
métastatiques du gros intestn, par exemple du cdlon ou du rectum. MVASI sera administré en
association avec une chimiothérapie contenant une fluoropyrimidine.

MUAS! et galement s chez" tients adult le traitement de étastal
du sein. D du sein, MVAS| ¢ médicament
appelé Da:htaxe\

MVASI est également nmlnsé chezdespatonts adufe pour o traltement u cancer roiaus non
petites ASI sera un sel de platine.

MVASI est également utilsé chez des patients adultes pour le traitement du cancer du rein avancé.
Dans le cancer du rein, MVASI sera administré avec un autre médicament appelé interféron.

le traitement
cancer épithélal de Fovaire, des trompes de Fallope ou péritonéal primiti. En cas d'utlisation chez
des patenten it 'uncancr it o ovar,des rmpes e ol o péctonda i,
en association avec du pacl

Lorsqu'il est utilisé pour ces patientes adultes ayant un cancer épithélial de I'ovaire, des trompes de

Fallope ou péritonéal primit, & un stade avancé, dont a malade est evenue au moins 6 mois aprés

el lntrgu e deme ratementdechmicthérapiecantenant u sl e latne, MIAS sra
a etau paciitaxel

Lorsquil et utiisé pour ces patientes adultes ayant un cancer épithélialde ['ovaire, des trompes de

Fallope ou péitonéal primit, & un stade avancé, dontla maladie estrevenue dans s 6 mais apres

qu'eles alent requ leur dernier traitement de chimiothérapie contenant un sl de platine, MVASI sera
administré en association au topotécan, ou & la doxorubicine liposomale pegyiée.

MRS e pourle taiemert funcancer du
colde u(ems persistant, recurrent ou métastatique. MVASI sera administré en associato

pacitarel et au cisplatine, 0u au paciitaxel o topotécan pour les patientes ne pouvant Toami do
chimiothérapie a base de sels de platine.

2. Quelles sont les informations & connaitre avant d'utiliser MVASI

Afin d'améliorer a tragabilité de ce médicament, votre médecin ou voire pharmacien doivent

enregistrer le nom de  marque et Ie numéro de lot du pmmm Qui vous a donné dans votre dossier
patient. Ve rendre U ils vous seraient demandés
dans le futur.
Ne prenez jamais MVASI:

e . - -

dans ce médicament mentionnds dans a rbrique &
un radt obtenu 2 at doclles ova
humain ou humanisé.

.si vosuls étes enceinte.

Mises en garde et précautions

Adressez-vous 4 votre médecin, pharmacien ou volre infirmier/ére avant dutiiser MVAS!

* Destpusie ue MVASI puisse zcomm le risque de perforation de I'ntestin. Si vous avez des
alorigine , ulcére

uelesmmac olts cesocis dune cmmmnwame) parlez-en 4 votre médecin.
MVASI anormale ou un passage

entre deux organes et entre des vaisseaux. Le risque de développer

« Un effet
(SEPR) a 6 associé au trtement par MVASL. S vous avez mal 2 la téte, des uaunles de Iav\smn‘
une onfusion nstez votr

.S ffert deias Famld‘un

vaisseau sangum) o0 dun décrinre dans o o an vaiseau sanguin.

Veullez consuter votre médecin méme si I'un des cas ci-dessus vous a uniquement conceré
dans le passé.

Avant de recevoir MVASI ou pendant le tratement par MVASI:

Si vous arrétez d'utiliser MVASI

Larrét du traitement par MVASI peut interrompre Ieffet sur la croissance de la tumeur. N'arrétez pas
le traitement par MVASI sans vous en entretenir auparavant avec votre médecin.

Iutiisation

si informations
 votre médecin, & votre pharmacien ou a votre infirmier/ére.

4. Quels sont les effets indésirables éventuels?

fets indésirables, mais ils ne

ce
surviennent pas systématiquement chez tout le monde.

i vous ressentez un quelmnaue efftindésirable, partez n & vote medecm & aitephamacien
fere. Ceci

Les événements indésirab
comprennent:
 modifications de Ia voix et enrouement.

affecter jusqu'a 1 personnes sur 10) non sévéres

Les patients gés de plus de 6 t

CECI EST UN MEDICAMENT

Ceci est un médicament affectant votre sants et sa consommation contraire aux instructions vous
met en danger.

de présenter

suivants:
 des caillots sanguins dans les artéres, pouvant conduire a ne attaque cérébrale ou  une attague
cardiaque,
mmmulmn du nombre de globules blancs dans le sang et de cellules qui aident le sang & coaguler,
irhée,

El

fatigue,
hypertension artériele.

ou votre infrmier/ére.
* Shvousae o avr e des s o ive d ol s deis el e dchore, cettenotice
sation de . N i ont 616 observds ors
\numeur ﬂzns \a méchalve ou Ia pen!ﬂ un!ﬂenl parlez-en a votre meuecm !lawxlvs dentiste b b Py e
et en Ces effets n'ont donc p: causés
+ S devez suhlv un traitement dentaire invasif ou une chirurgie dentaire, prévenez votre uniquement par MVAS|
s étes traité par MVASI, en particulier s vous recevez ou avez recu une injection Réactions allergi
bt b\svhnsnhnnates dans votre sang actions allergiques
1 peut vous ére demande e fae un bilan dentaire avant de commencer I tratement par MVAS 1 vouspésete o actn dergve, g sty
Iéqui jouleur thoraciaue.
Enfants et adolescents Vo poer ega\emem oot gt g i Ia peau ou des e de araeurs ou e
des frissons
Uilsation de MVASI est les enfants et de moins . . -
de 18 ans car la tolérance et lefficacité 'ont pa " patients a de I'aide si vous souffrez de I'un des effets indésirables
‘mentionnés ci-dessous.

Des cas de mort tissulaire osseuse (ostéonécrose) dans les os autres que la méchoire ont été
observés chez des patients agés de moins de 18 ans traités par bevacizumab,

Autres médicaments et MVASI

Informez votre médecin, votre pharmacien ou votre infirmier/ére si vous prenez, avez récemment pris
ou pourriez prendre tout autre médicament.

Des st de MVAS| avec un e medicament, auvele le malate de sunmmh (mescm dans les
ntrainer des effets avotr
médecin pour vnus ‘assurer que vous ne prenez pas ce médicament en méme. umps que MUAS|

Les événements indésirables d'intensité sévére pouvant élre trés fréquents (pouvant affecter plus

"1 personne sur 10) comprennent:

« hypertension artérelle,

+ sensaton dengourdissement o fournillmentsdans es mains o espics,

« diminution du rombre des i aident a lutter
con(ve esinioctons cdla pem etn acwmpagne de fidvre) et des cellules qui aident le sang

oagule
+ Sonsaion o ailesse ot do manque d'énergie,
« fatigue,
« diarthées, nausées, vomissements et douleur abdominale

L désirables d' pouvant étre fréqu taffecter

Informez vous utiisez des de sels de platine ou 2
pour un cancer du poumon ou du sein métastatique. Ces traitements en association a MVASI peuvent
augmenter le risque deffets indésirables sévéres.

Si vous avez récemment regu ou recevez actuellement une radiothérapie, veuillez en informer
votre médecin.

Grossesse, allaitement et fertilité

Nutilisez jamais ce médicament si vous étes enceinte. MVASI peut étre nocif pour Ienfant a naitre:
parce qu'll pourrat arréter Ia formation des nouveaux vaisseaux sanguins. Votre médecin doit vous.
conseiler une méthode de contraception a suivre au cours du raitement par MVASI et pendant au
moins 6 # @

i vous étes enceinte, si vous pensez étre enceinte ou si vous avez lntention de le devenir dans un
avenir proche, informez immédiatement votre médecin.

Vous ne devez pas allaiter votre enfant au cours du traitement par MVASI et pendant au moins 6 mois
aprés M'administration de la derniére dose de celui-ci en raison de risques d'effets nocifs sur la
croissance et le développement de votre nourrisson.

MVASI peut entrainer une altération de la feriité. Contactez votre médecin pour plus d'informations.

votre médecin, & nt de prendre

tout médicament

Conduite de véhicules et utilisation de machines

11 pas été montré que MVASI p otre aptitude &
ﬂ:s uule & des machines Toutefols,descas do somnolenco et d'évanoussement ont ete rappones

vision,
anmmae a magw pldnfied pas il pas de manmnes jusau'a disparition des sympmmes

3. Comment utiliser MVASI ?

Dose et fréquence d'administration

La dose nécessaire de MVASI dépend de votre poids et du type de cancer a rater La dose
recommandée de MVASI est de 5 mg; 7.5 mg; 10 mg ou 15 mg par g de volre poids corporel.
Votre médecin vous prescria la dose de MVASI adaptée a votre cas. Vous recevrez une perfusion de
MVASI toutes les 2 ou 3 semaines. Le nombre total des perfusions que vous recevrez dépendra de
et réponse au ratemen; vous devez coniuer a recevor MVASI jusqu'ace qu'lne puise lus
stopper votre tumeur. Votre: vous.

Mode et voie d’administration

MVASI estune souton  diuer pour perfuson.En fontion de a dose qui vous est prescrie, a totlts

vt nmllsa(mn Un meuecm ou une infirmiére vous adminisrera cette soluton diluée de MVASI par
perfusion intraveineuse (un goute-2-goutte dans vos veines). La durée de la premiere perfusion sera
de 90 minutes. Si la tlérance est bonne, celle de la seconde perfusion pourra étre de 60 minutes.
Les perfusions suivantes seront adminisirées en 30 mintes.

de MVASI doit étre temporairement suspendue

le vagin et une partie de Fintestin peut augmenter si vous avez un cancer du col de I'utérus
persistant,recurrent ou métastatique.
MVASI peut augmenter e risque e saignement ou perturber la icatrisation d

« si vous développez une hypertension artériele sévere, nécessitant un traitement par des

une intervention chirurgicale. Si une opération est planifée, si vous avez eu une
chirurgicale majeure au cours des derniers 28 jours ou si vous avez encore une D\ave cmrumvcale
non cicalrisée, vous ne devez pas recevoir ce médicament.
* MVASI pourrait augmenter le isque de développer des infections graves de la peau ou des
couches plus Ta peau, en particulier s vous ave: de intestin ou
des problemes de cicatrisation s plaies
MVASI peut accraftre 'incidence de 'hypertension artérielle. Si vous avez une hypertension
artérille mal contrdlée par les médicaments anti-hypertenseurs, consultez votre médecin car
il est important de s'assurer que votre tension artéielle est bien contrdlée avant de débuter un
traitement par MVAS\
e isque de pr i urine
uqé une hypen;ns\on artérielle.
Le risque de développer

vous avez

 sivous avez des problémes de cicalrisation post-opératoire,
 si vous subissez une opération chirurgicale.

de MVASI doit &

arrétée si vous développez

« une hypertension non contrélée par les mé ouune

et soudaine de

« lap P )
 une perforation dans fa paroi de volre intestin,
« une communication anormale entre la rachée et Fesophage, entre des organes interes et la

eau, entre le vagin el une partie de I'ntestin ou entre d'aulrs tissus qui nomalement ne sont pas
Tl i) et i est ;uqée sévéve par votre mécecn,
u

peut augmenter si vous avez plus de 65 ans, si

(un type de vaisseau sanguin).

Consultez votre médecin si vous ou votre

lest augmente e risque d'

jusqu’a 1 personne sur 10) comprennent:
« perforation intestinale
« saignements, y compris o les patients
bronchique non a pefites celules,
obsiruction d'une artére par un cailot sanguin,
obsruction d'une veine par un caillot sanguin,
obstruction de vaisseaux sanguins des poumons par un caillot sanguin,
obstruction d'une veine des jambes par un caillot sanguin,
insuffisance cardiaque,
troubles de Ia cicatrisation des plaies aprés une intervention chirurgicale,
rougeurs, desquamation, sensibilté, douleur ou cloques sur s doigts o les pieds,
diminution du nombre de globules rouges dans le sang,
mangue d'é
troubles des intestins et de l'estomac,
douleur musculaire et artculaire, faiblesse musculaire,
sécheresse de la bouche associe  une sensation de soif e/ou urines foncées ou en moins
grande quantité,
« inflammation des mugueuses de la bouche et des intestins, des poumons, des voies respiratoires,

des voies urinaires et de Ia reproducion,
« plaies dans la bouche et e tube partan de la bouche vers Iestomac (@sophage), pouvant éire

douloureuses et entrainer des difficultés a avaler,
« douleurs, incluant des maux de téte, des douleurs au dos et des douleurs au niveau du bassin et de
Ta région anale,
collection de pus localisé,
infection, et en particulier infection sanguine ou urinaire,
diminston de affue desan das e cervay u ataque cérébrale,

nolence,
Sgpemert o
ugnetaton to e catanue Goul)
ion intestinale,

bilan urinaire anormal (protéines dans I'urine),
souffle court ou faible taux d'oxygéne dans le sang,

peau peau,
fistule: communication anormale entre des organes interes et la peau ou d'autres tissus qui ne
sont normalement pas relés, incluant des communications entre Ie vagin et intestin chez les
patientes atteintes d'un cancer du col de 'utérus.

Les événements indésirables d'intensité sévére et de fréquence indéterminée (fréquence ne pouvant

MVASI peut également modifier les résultats d'analyses demandées par votre médecin. Cela inclut
du nombre de globules biancs dans le sang, en partculier (un type

de globules blancs qui aident a se protéger des infections) dans le sang, la présence de protéines
dans ['urine, une diminution du taux de potassium, du taux de sodium, du taux de phosphore

(un minéral) dans le sang, une augmentation du taux de sucre dans le sang ou des phosphatases
alcalines (une enzyme) dans le sang, une augmentation de taux de créatinine sérique (une protéine
mesurée par test sanguin pour voir i vos reins fonctionnent normalement, une diminution du taux
hémoglobine (quitransporte Ioxygéne dans le sang) qui peuvent étre sévéres.

niveau de la bouche, de la machoire, des plaies
alintérieur de Ia bouche, des engourdissements ou une sensation de lourdeur dans la méchoire,
oula perte d'une dent, peuvent élre des signes et symptomes de lésions osseuses dans la machoire:
(ostéonécrose). Parlez-en immédiatement 2 votre médecin et a votre dentiste s vous ressentez I'un
de ces symptomes.

Une imégularité ¢ quune altération de Ia fertlts peuvent &
chez s femmes non ménopausées (qui ont un cycle menstrue). S vous envisagez d'avoir des
enfants, vous devez e discuter avec votre médecin, avant de démarter le traitement,

wusa 16 dévloppé ot fabrqué pour alr I cancr par njeton dans a circulation sangune.
I’ I0ppé ni fabriqué pour Il st par conséquent pas autorisé:

pour i s solo cte v dadministaton Loraue otz o inecté directement dans
el utisation non autorisée),les effets indésirables suivants peuvent apparaitre:

« infection ou inflammation du globe oculaire,

rougeur des yeux, présence de pettes particules ou de taches dans la vision (corps flotants),

douleur oculaire,

vision de flashs de lumiére avec corps fittants, progressant vers une perte d'une parte de
e vision,

augmentation de la pression intraoculaire,

« saignements dans les yeux

Déclaration des effets secondaires

Si vous ressentez un quelconque effet indésirable, parlez-en a votre médecin, votre pharmacien ou
a votre infirmier/ere. Ceci s'applique aussi a tout effet indésirable qui ne serait pas mentionné dans
cette notice. En signalant les effets indésirables, vous contribuez a fournir davantage d'informations
surla sécurité du médicament.

5. Comment conserver MVASI ?

Tenir de la vue et de la por

Nutisez pas oo médicament apis a detz do nmmpnnn indiquée sur Pemballage et 'étiquette du
La date d'expiration fait référence au

dem\er jour du mois.

A conserver au réfrigérateur (entre 2°C et 8°C).
Ne pas congeler.
Conserver le flacon dans I'emballage extérieur a I'abri de la lumidre.

Les soluti étre utilsées
WASI, si un pr particule quel qu'il
Fadministration.

aprés dilution. Ne pas utliser
é nt

Ne jetez aucun medlcament au tout-4-Tégout ou ave les ordures menageres Demandez & votre
pharmacien d éliminer le:
& protéger I enionnament

6. Contenu de I'emballage et autres informations

Ce que contient MVASI

* La substance active est le bevacizumab. Chaque mL contient 25 mg de bevacizumab, ce qui
correspond & 1,4 & 16,5 mg/mL apres dilution telle que recommandée.

* Chague flacon 4 mL contient 100 mg de bevacizumab, ce qui correspond a 1,4 mg/mL aprés la

 Chaque flacon 16 mL contient 400 g de bevacizumab, ce qui correspond & 16,5 mg/mL apreés la

andée.
= Les autres composants sont: dinydrate de tréhalose, phosphate de sodium, polysorbate 20 et eau

la base d . diution
oo ric o pa G couches s rfondas s 4 s i vous
plaies, dilution recomm
« Tt s Signespeuvent ncure ue i s rougeurs au visage,
o o, e o un faibl taux 0 0xygé 9,

une douleur thoracique, ou des nausees/vnmlssamems)
* un effet négatit sur des enfants (voir paragraphe qui suit la liste
desefes indésirables pou plus miofma(mns)

« untrouble: d un mal
Gt e onton o do w3 v (syndrome d'enc posté
réversible ou SEPRi

(maux de téte, uuunles ﬂe la vision, confusion, ou mnvu\smns] etune hyner\ensmn artérielle,

« obstruction de trés petis vaisseaux sanguins dans les

. élevée dans les fait
travailer davantage la partie droite du caeur,

« perforation dans e cartiage qui séparo les deux narines du noz,

~ pertoation o Festoma a3 esins,

. une perforation des par de lintestin gréle (es signes
peuvent uno senston de qom\emen

ans vos sell

« saignement de la parte basse du gros i tes

= Iésions des gencives avec attinte de Ios de la machoire, qui e quérissent pas ot qui peuvent étre
assocides 4 une doulewr ou une inflammation du tissu environnant (voi paragraphe quisult a fiste
des effets indésirables pour plus \mmmanuns)‘

« perforation de la
i, de v tdes nauséesvomssoments

« élargissement et affaiblissement de Ia paroi d'un vaisseau sanguin ou déchirure dans Ia parol d'un
vaisseau sanguin (anévrismes et dissections artéielles).

inclure une douleur

Demandez de I'aide dés que possible si vous souffrez de I'un des effets indésirables
mentionnés ci-dessous.

vos artéres un e . Ia peau, . »

¢ . nans ot L plus ¢'1 personne sur 10) non sévéres
précédemment des caillots sanguins dans vos arteres. Poer an e médeoin, lescalots . il sanuindans s viseaux SEnguS e o5 P, comprennen:
sanguins pouvant entrainer une crise cardiaque ou un accident vasculaire Cérébra. « toute hémorragie sévere. « constipation,
MVAS peut également augmenter le risque de développer des caillots sanguins dans vos veines © perte d'appétit,

i vous avez utilisé plus de MVASI que vous n'auriez di o fidwre,
MVASI peut entrainer des saignements, particulérement des saignementsliés a la tumeu. « problémes couabs (donl farmojement),
famille avez tendance a soufirr de problémes  Vous pouvez développer une migraine sévére. Dans ce cas, prévene: votre N
hémorragiques ou si vous prenez des médicaments fluidifiant le sang pour n'importe quelle raison. médecin, votre pharmacien ou votre infirmier/ére. * modification du Qﬂlﬂ
Il est possible que MVASI puisse entrainer un saignement dans yots crvay ot auou. arez.on « écoulement nasal,
 votre médecin si vous avez un cancer métastatique affectant fe ce e perfusion de MVASI ' pas pu étre réalisée « sécheresse cutance, desquamation et inflammation de a peau, modfcation de a couleur de peau,
g v powrs, « perte de
cela « saignement de nez.

toux ou un crachat de sang. Parlez-en & votre médecin si vous avez déja remarqué

MVASI peut augmenterf isque de deve\unpev e nffsancs cadiaue, L6t mporant que
mple de

n é pour traiter ) ou une radiothérapie du

thorax, ou si vous avez une maladie cardiaque.

 Votre médecin décidera de la date de la prochaine perfusion. Vous devez en discuter avec
votre medecin.

pour préparations injectables.
Qu'est-ce que MVASI et contenu de I'emballage extérieur

MUAS est une sluton il pour perfusion.La slutiona ier estimpide & légérement
opalescente, incolore a égérement lacon avec.
Chague flacon contient 100 mg de bevacizumab dans 4 mL de solution ou 400 mg de bevacizumab
dans 16 mL de solution. Chaque boite de MVASI contient un flacon.

Tout é ¢

Site de fabrication du produit médicamenteux
Amgen Manufacturing Limited
State Road 31

Kilometer 24.6

Juncos 00777-4060

Puerto Rico

UsA

Titulaire de I'Autorisation de mise sur le marché et fabricant
Amgen Technology (ieland) UC,

Pottery Road,

Dun Laoghaire,

Co. Dublin,
Iriande

Pour toute information ce médicament, veuillez p avecle
représentant local u ttulaire de I'autorisation de mise sur le marché.

La demiere date a laquelle cette notice a ét6 révisée est Avril 2020,

Autres sources d’informations

Des informations dét; ce médicament sont
européenne du médicament : http://www ema.europa.eu.

le site intemet de I'Agence

ui Ia prescription du médecin; le mode d'utlisation et les instructions
fournies par votre pharmacien.
- Le médecin et le pharmacien sont les experts en médicaments; Iems saies et bénéfices.
- Ne pas interrompre par vous-méme fa période de traitement presc
- Ne pas répéter la méme prescription sans consulter votre: oo
- Ne pas laisser les médicaments a la portée des enfants.

Le Conseil des Ministres Arabes de la Santé,
L'Union des Pharmaciens Arabes.




