	Protocole d’Utilisation Thérapeutique et de suivi des patients (PUT-SP)
AVEC RECUEIL DE DONNÉES D’EFFICACITÉ ET DE SÉCURITÉ 
AUTORISATION D’ACCÈS COMPASSIONNEL
Lumevoq (Lenadogene Nolparvovec- GS010)-




	La demande 

	Spécialité
	Lumevoq (GS010) 4,4 x 1012 génomes de vecteur /mL, suspension injectable

	DCI
	Lenadogene nolparvovec

	Critères d’octroi *
	Absence de critères d’octroi.
Justifier la demande 

	Périodicité des rapports de synthèse
	Tous les 6 mois

	Renseignements administratifs

	Contact laboratoire titulaire ou CRO
	aacLumevoq@gensight-biologics.com
	Contact à l’ANSM 
	Guichet Usager

	CRPV en charge du suivi du médicament en AAC, le cas échéant 
	CRPV de Montpellier 

	Contact du délégué à la protection des données (DPO) du laboratoire
	dpo@gensight-biologics.com, 0663139784


Dernière date de mise à jour : 06/03/2026.

Retrouvez toutes les informations sur ce médicament en AAC : https://ansm.sante.fr/documents/reference/referentiel-des-autorisations-dacces-compassionnel 
Glossaire

AAC : Autorisation d’Accès Compassionnel
AMM : Autorisation de Mise sur le Marché
ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé
E-saturne : application de téléservice de demandes d’AAC
PUI : Pharmacie à usage intérieur
NIP : note d’information prescripteur
PUT-SP : protocole d’utilisation thérapeutique et de suivi des patients
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Pour plus d’informations sur le dispositif d’accès compassionnel, veuillez consulter le site internet de l’ANSM site internet de l’ANSM.
L’autorisation d’accès compassionnel est une procédure permettant l’utilisation, à titre exceptionnel, d’un médicament dans une indication précise en l’absence d’autorisation de mise sur le marché (AMM) en France, quelle que soit l'indication thérapeutique, dès lors que toutes les conditions suivantes sont remplies :
la maladie est grave, rare ou invalidante ;
il n’existe pas de traitement approprié ;
l’efficacité et la sécurité de ce médicament, pour l’indication considérée, sont présumées favorables au regard des données cliniques disponibles (résultats des essais thérapeutiques) ;
le médicament ne fait pas l’objet d’une recherche impliquant la personne humaine à des fins commerciales,
ou  lorsque le médicament fait l’objet d’une recherche impliquant la personne humaine dans l’indication à des fins commerciales, le laboratoire s’est engagé à demander une autorisation d’accès précoce auprès de la HAS, le patient ne peut participer à cette recherche et la mise en œuvre du traitement ne peut pas être différée.
L’AAC est subordonnée au respect d’un protocole d’utilisation thérapeutique et de suivi des patients (PUT-SP), présent document, dont les objectifs sont les suivants :
Apporter aux prescripteurs et aux patients toute l’information pertinente sur le médicament et son utilisation. À cette fin, vous trouverez dans ce document : 
· une description du médicament ainsi que les conditions d’utilisation et de prescription du médicament, 
· des notes d’information que le prescripteur doit remettre au patient avant toute prescription du médicament (voir annexe 3) ;
Organiser la surveillance des patients notamment via le recueil des effets indésirables/situations particulières auprès du laboratoire via la fiche de déclaration en annexe 1 
Recueillir également des données relatives à l’utilisation du médicament en vie réelle afin d’évaluer en continu les critères permettant le maintien du médicament dans le cadre des autorisations d’accès compassionnel. Les prescripteurs et les pharmaciens sont tenus de participer au recueil de ces informations et de les transmettre aux laboratoires via les fiches de suivi médical (cf annexe 1). Ces informations sont analysées par le laboratoire et transmises à l’ANSM (à Contact-LABO-AAC@ansm.sante.fr) sous la forme d’un rapport périodique de synthèse ; un résumé de ce rapport, validé par l’ANSM en concertation avec le Centre Régional de Pharmacovigilance (CRPV) désigné en charge du suivi national le cas échéant, qui est ensuite publié sur son site Internet et transmis par le laboratoire aux professionnels de santé concernés. Une convention entre le laboratoire et l’établissement peut définir les modalités de dédommagement de l’établissement pour le temps consacré à la collecte de données[footnoteRef:1]. [1:  Conformément au II de l’article R. 5121-74-5 du Code de la Santé Publique] 
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Spécialité(s) concernée(s)
Lumevoq (GS010) 4.4 x 1012 génomes de vecteur /mL, suspension injectable
Caractéristiques du médicament
Lenadogene nolparvovec (Lumevoq, GS010) est un médicament de thérapie génique utilisant un vecteur viral adéno-associé recombinant de sérotype 2 (rAAV2/2), contenant un ADN complémentaire codant la protéine NADH déshydrogénase humaine sauvage 4 (ND4). Lenadogene nolparvovec, administré sous forme d’une injection intravitréenne (IVT) unique. Lenadogene nolparvovec a été développé pour traiter la perte de vision liée à la Neuropathie Optique Héréditaire de Leber (NOHL) résultant de la mutation mitochondriale m.11778G>A du gène ND4 ; il est destiné à restaurer l'activité de la chaîne respiratoire du complexe I et par conséquent à empêcher la dégénérescence des cellules ganglionnaires de la rétine (CGR). En les protégeant de l’apoptose, lenadogene nolparvovec devrait permettre aux CGR restantes de maintenir leur fonction de traitement des signaux visuels.
Critères d’octroi 
Absence de critère d’octroi. Justifier la demande sur la base d’une concertation collégiale.
Il est attendu que cette concertation n’inclut pas uniquement le médecin prescripteur et le patient. La décision collégiale doit notamment tenir compte de l’éligibilité du patient et de la possibilité de réaliser l’injection intra-vitréenne au regard du statut du patient (comorbidités, …). Cette décision collégiale repose notamment sur un médecin spécialisé en ophtalmologie expérimenté en chirurgie intra-vitréenne, un médecin spécialisé en ophtalmologie expérimenté dans la prise en charge clinique de la NOHL et un médecin spécialisé en génétique médicale. Le cas échéant, l’avis d’un infectiologue ou d’un pédiatre peut être sollicité.
Le traitement doit être prescrit par un médecin spécialisé en ophtalmologie de l’hôpital des Quinze-Vingt à Paris. En effet, l’hôpital été désigné comme centre de référence pour ses compétences dans le domaine de la NOHL et sa participation au développement du Lumevoq dans le cadre des études cliniques .

Posologie
Le traitement doit être prescrit par un médecin qualifié et expérimenté dans la prise en charge de la NOHL et administré par un médecin qualifié et expérimenté dans l’administration d’injections intravitréennes (IVT).
Les patients recevront une dose unique de 1.3 x 1011 VG (mesurée par ddPCR) de lenadogene nolparvovec dans l’un ou les deux yeux, administrée par IVT dans un volume total de 30 µL/œil (1 flacon utilisé par œil traité). 
L’administration bilatérale peut être réalisée au cours d’une même visite (c’est-à-dire qu’un patient pourra recevoir une IVT dans chaque œil au cours d’une même journée mais lors de deux procédures distinctes) ou successivement sur deux jours consécutifs.

Contre-indication
Hypersensibilité à la/aux substance(s) active(s) ou à l'un des excipients.
Infection oculaire ou périoculaire.
Inflammation intraoculaire active 

Mise en gardes et précautions d’emploi
Un test de grossesse urinaire sera réalisé avant l’administration du traitement pour les femmes en âge de procréer et une contraception efficace est demandée pendant les 6 mois qui suivent le traitement pour les deux sexes.

Effets indésirables
Inflammation intraoculaire
Dans les essais cliniques, une inflammation intraoculaire a été rapportée dans la majorité des yeux traités (180 yeux, 75,6 %), comparativement à un nombre relativement faible d’yeux sham/placebo/non traités (13 yeux, 9,3 %).
Les événements d’inflammation intraoculaire sont survenus presque exclusivement sous forme d’inflammation de la chambre antérieure et d’inflammation intermédiaire (c’est-à-dire vitréenne), très rarement au niveau du segment postérieur.
Aucune des inflammations intraoculaires n’était grave et aucune n’a entraîné de sortie d’étude.
La majorité des inflammations intraoculaires ont été considérées comme liées au traitement de l’étude et non liées ou peu probablement liées à la procédure de l’étude.
Augmentation de la pression intraoculaire
Dans les essais cliniques, des augmentations de la pression intraoculaire (PIO) ont été rapportées avec une incidence plus élevée dans les yeux traités (60 yeux, 25,2 %) par rapport aux yeux sham/placebo/non traités (10 yeux, 7,1 %).
L’augmentation de la PIO peut être secondaire à l’inflammation intraoculaire et/ou au traitement par des corticoïdes locaux (administration topique), ou, de façon plus aiguë, due au volume injecté au moment de l’injection intravitréenne (IVT). Il est à noter que la plupart des événements d’augmentation de la PIO ont été considérés comme non liés au traitement de l’étude ou à la procédure de l’étude.
Aucun des événements d’augmentation de la PIO n’était grave et aucun n’a conduit à une sortie d’étude.
Les effets indésirables (c’est-à-dire les événements indésirables considérés comme liés au lenadogene nolparvovec) qui ont été signalées pendant les études cliniques sont présentées dans la liste ci-dessous par classe de système d’organes et par fréquence, selon la convention suivante : très fréquent (≥ 1/10), fréquent (≥ 1/100 à < 1/10), peu fréquent (≥ 1/1 000 à < 1/100), rare (≥ 1/10 000 à < 1/1 000), très rare (< 1/10 000), fréquence indéterminée (ne peut être estimée sur la base des données disponibles).
Au sein de chaque groupe de fréquence, les effets indésirables sont présentées par ordre décroissant de gravité.
Liste des effets indésirables
Classe de système d’organes 	Terme préférentiel 	Fréquence 
Affections oculaires 	 	Iridocyclite 	Très fréquent 
	Iritis 	Très fréquent 
	Précipités rétrocornéens 	Très fréquent 
	Uvéite 	Très fréquent 
	Inflammation vitréenne 	Très fréquent 
	Cellules dans la chambre antérieure 	Fréquent 
	Tyndall dans la chambre antérieure 	Fréquent 
	Inflammation de la chambre antérieure 	Fréquent 
	Cataracte 	Fréquent 
	Hyperhémie conjonctivale 	Fréquent 
	Œdème conjonctival 	Fréquent 
	Conjonctivite 	Fréquent 
	Douleur oculaire 	Fréquent 
	Augmentation de la pression intraoculaire 	Fréquent 
	Adhésions de l’iris 	Fréquent 
	Atrophie de l’iris 	Fréquent 
	Anomalie de la transillumination de l’iris 	Fréquent 
	Œdème maculaire 	Fréquent 
	Hypertension oculaire 	Fréquent 
	Photopsie 	Fréquent 
	Kératite ponctuée 	Fréquent 
	Vasculite rétinienne 	Fréquent 
	Trouble visuel 	Fréquent 
	Cellules dans le vitré 	Fréquent 
	Dégénération vitréenne 	Fréquent 
	Décollement vitréen 	Fréquent 
	Myodésopsies 	Fréquent 
	Trouble vitréen 	Fréquent 
	Anisocorie 	Peu fréquent  
	Dépôts pigmentaires dans la chambre antérieure 	Peu fréquent 
	Affection conjonctivale 	Peu fréquent 
	Corectopie 	Peu fréquent 
	Affection cornéenne 	Peu fréquent 
	Œdème cornéen 	Peu fréquent 
	Opacité cornéenne 	Peu fréquent 
	Pigmentation cornéenne 	Peu fréquent 
	Irritation oculaire 	Peu fréquent 
	Prurit oculaire 	Peu fréquent 
	Complication de l’injection intraoculaire 	Peu fréquent 
	Affection de l’iris 	Peu fréquent 
	Pigmentation du cristallin 	Peu fréquent 
	Fibrose maculaire 	Peu fréquent 
	Gêne oculaire 	Peu fréquent 
	Hyperhémie oculaire 	Peu fréquent 
	Photophobie 	Peu fréquent 
	Réflexe pupillaire altéré 	Peu fréquent 
	Kyste rétinien 	Peu fréquent 
	Dégénération rétinienne 	Peu fréquent 
	Déchirure rétinienne 	Peu fréquent 
	Affection sclérale 	Peu fréquent 
	Décollement séreux rétinien 	Peu fréquent 
	Affection vitréenne 	Peu fréquent 
	Opacités du vitré 	Peu fréquent 
Affections gastro-intestinales 	Nausée 	Peu fréquent 
	Douleur dentaire 	Peu fréquent 
Infections et infestations 	Rhinopharyngite 	Peu fréquent  
Affections du système nerveux 	Céphalée 	Fréquent 


Pour plus de détails sur les effets indésirables, merci de vous référer à la NIP transmise par le laboratoire..
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En complément des conditions de prescription et de délivrance, se rapporter à l’annexe 2 pour plus d’informations sur les mentions obligatoires à porter sur l’ordonnance.

Médicament réservé à l’usage hospitalier. Prescription réservée aux spécialistes en ophtalmologie.
Les ophtalmologistes spécialisés dans le diagnostic et la prise en charge des patients atteints de la NOHL pourront être considérés comme médecin prescripteur et leur centre pourra être désigné comme centre de référence. Ces médecins devront avoir une bonne connaissance des thérapies géniques et du développement clinique de Lumevoq, accepter de suivre les patients traités selon ce PUT et de recueillir les données médicales de ces patients. D’autre part le centre devra disposer d’une pharmacie centralisée et être accrédité pour l’utilisation de traitements avec des organismes génétiquement modifiés.
Le suivi post traitement des patients recevant Lumevoq pourra être réalisé par un autre ophtalmologiste en lien étroit avec le médecin prescripteur du centre de référence pour des raisons de faisabilité.
L’hôpital des Quinze-vingt à Paris a été désigné comme centre de référence pour ses compétences dans le domaine de la NOHL et/ou pour sa participation au développement du Lumevoq dans le cadre des études cliniques. De nouveaux centres de référence pourront être désignés, suite à leur demande de ces centres auprès de Gensight Biologics qui vérifiera la conformité de ces centres aux critères définis.
La liste des centres de références sera disponible sur le site de Gensight Biologics et transmise à l’ ANSM.
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Dans les semaines suivant l’administration de Lumevoq, le patient doit être suivi de manière rapprochée (à minima une visite dans les 8 jours post administration, 2 semaines, 1 mois). Le calendrier indiqué ici correspond au calendrier de recueil de données d’utilisation prévu spécifiquement dans le cadre de l’accès compassionnel et non à un monitoring du patient à envisager pour sa sécurité et le suivi de sa maladie. 
De plus, la visite programmée la veille de l’injection, la visite d’administration de Lumevoq et la visite du lendemain seront réalisées systématiquement dans le centre de référence. Les visites suivantes pourront être faites dans un centre de compétence en lien avec le centre de référence précité, le cas échéant.
	
	
	
	
	Suivi du traitement (Fiches de suivi)

	
	Demande d’autorisation auprès de l’ANSM

	Visite la veille de l’injection
Centre de référence
	Administration du traitement
(Fiche d’initiation)
Centre de référence
	Visite Jour 1 (le lendemain de l’injection)
Centre de référence
	Visite Jour 7 ± 1 jour
Centre de référence ou centre de compétence
	Visite Jour 14 ± 2 jours
Centre de référence ou centre de compétence
	Visite Mois 1 (Jour 30) ± 5 jours
Centre de référence ou centre de compétence
	Suivi du traitement à M2 ou M3, A1, A2, A3, A4, A5 et/ou arrêt
Centre de référence ou centre de compétence



	Remise de la note d’information destinée au patient par le médecin prescripteur
	X
	
	
	
	
	
	
	

	Collecte de données sur les caractéristiques des patients 

	Antécédents de traitement et histoire de la maladie
	
	X
	X
	
	
	
	
	

	Test de grossesse (le cas échéant)
	
	X (avant l’IVT)
	
	
	
	
	
	

	Collecte de données sur les conditions d’utilisation

	Posologie et traitements associés incluant corticostéroïdes et idébénone
	
	X
	X
	X

	Interruption de suivi 
	
	
	
	X

	Collecte de données d’efficacité (à adapter selon le médicament)

	Critère d’efficacité (acuité visuelle = BCVA)**
	
	X (avant l’IVT)**
	
	X

	Collecte de données de tolérance/situations particulières

	Suivi des effets indésirables/situation particulières
	
	X
	X
	X

	Examen à la lampe à fente incluant la mesure de la pression intraoculaire (IOP) *
	
	X
	X
	X

	* Chaque examen ophtalmologique correspond à la pratique clinique habituelle, incluant la mesure de la BCVA (best-corrected visual acuity), l’examen à la lampe à fente et le fond d’œil après dilatation pupillaire. 
** La BCVA devra être recueillie la veille de l’administration du traitement et constituera la valeur de BCVA à la « baseline ». La mesure de la BCVA ne sera pas refaite le jour de l’injection, car déjà effectuée la veille. 
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Fiche d’initiation de traitement
Fiches de suivi de traitement  
Fiche d’arrêt de suivi 
Fiche de déclaration d’effet indésirable 
Fiche de signalement de situations particulières

Pour tous les patients : ceux ayant déjà reçu le traitement dans le cadre d’une ATU nominative ou d’une AAC, les fiches de recueil de données sont complétées électroniquement sur la plateforme Web RELY (e-CRF). 
Pour les patients ayant déjà reçu le traitement, le suivi initialement prévu jusqu’à 2 ans sera prolongé jusqu’à 5 ans conformément aux recommandations de l’EMA (EMEA/CHMP/GTWP/60436/2007: www.ema.europa.eu/en/follow-patients-administered-gene-therapy-medicinal-products-scientific-guideline). Les patients qui recevront le traitement dans le cadre de l’AAC auront également un suivi de 5 ans.
Pour se connecter à la plateforme RELY, les médecins prescripteurs et les pharmaciens hospitaliers doivent créer un compte individuel après avoir reçu une formation sur le fonctionnement de la plateforme. Ils reçoivent ensuite un identifiant et un mot de passe personnels leur permettant cet accès.
Modalités de commande du produit auprès de GenSight Biologics : 
Le pharmacien hospitalier complète un bon de commande qu’il envoie à aacLumevoq@gensight-biologics.com accompagné d’une copie de l’approbation de l’AAC délivrée par l’ANSM.
Un monitoring centralisé des données est mis en place, avec pour objectif de contrôler la qualité des données recueillies. L’équipe hospitalière pourra donc être contacté par GenSight Biologics afin de mettre en conformité les données.
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À remplir par le prescripteur


Fiche à transmettre avec l’AAC au laboratoire
Date de remplissage de la fiche : Cliquez ici pour entrer une date.
Identification du patient
Numéro de l’AAC : __________________
Nom du patient (3 premières lettres) : Cliquez ici pour entrer du texte. Prénom (2 premières lettres) : Cliquez ici pour entrer du texte.
Date de naissance* :      _ _/_ _     (MM/AAAA) Poids (kg) : | _ | _ | _ |  Taille (cm) : | _ | _ | _ |

Sexe : M ☐ F ☐
 Un test de grossesse urinaire sera réalisé avant l’administration du traitement pour les femmes en âge de procréer et une contraception efficace est demandée pendant les 6 mois qui suivent le traitement pour les deux sexes.
L’autorisation d’accès compassionnel ne remplace pas l’essai clinique, le prescripteur doit vérifier que le patient n’est pas éligible à un essai clinique avec ce médicament dans la situation qui fait l’objet de la demande d’autorisation d’accès compassionnel, dont les inclusions sont ouvertes en France. 
Essai clinique REVISE : 2025-523339-20-00
Les patients devront être non-éligibles à l’étude REVISE: Indication d’injection unilatérale de lenadogene nolparvovec et/ou prise concomitante d’idébénone et/ou début de la baisse de vision entre 1.5 et 2 ans (1er œil affecté dans l’indication d’un traitement bilatéral ; œil à traiter dans l’indication d’un traitement unilatéral).

Maladie 
☐   en lien avec les critères d’octroi
Diagnostic et état du patient
	Neuropathie Optique Héréditaire de Leber (NOHL) 

Mutation m.11778G>A du gène mitochondrial ND4 :  FORMCHECKBOX  Oui    FORMCHECKBOX  Non

Date de baisse de vision de chacun des yeux :

Œil Droit |____||____|/|____||____|/|____||____||____||____|
(jj/mm/aaaa )

Œil Gauche |____||____|/|____||____|/|____||____||____||____|
(jj/mm/aaaa )

BCVA avant administration du traitement (dernière évaluation avant traitement)
La mesure de BCVA a-t-elle été réalisée ?                FORMCHECKBOX  Oui    FORMCHECKBOX  Non
Date de l’examen : |___|___| / |___|___| / 20|___|___|                         
BCVA œil droit (OD)

-38036511112500 FORMCHECKBOX  On Chart (cf. échelle ci-dessous)

      FORMCHECKBOX  Snellen

     20/|___|___|___|
   ou
     FORMCHECKBOX   Fraction décimale

        |___|___| / |___|___|
   ou     
     FORMCHECKBOX  Echelle EDTRS LogMAR

               FORMCHECKBOX  +       FORMCHECKBOX  -   |___|.|___|

 FORMCHECKBOX   Off Chart (cf. échelle ci-dessous)

      + |___|.|___| LogMAR		BCVA œil gauche (OS-38036511112500)

 FORMCHECKBOX  On Chart (cf. échelle ci-dessous)

      FORMCHECKBOX  Snellen

     20/|___|___|___|
   ou
     FORMCHECKBOX   Fraction décimale

        |___|___| / |___|___|
   ou     
     FORMCHECKBOX  Echelle EDTRS LogMAR

             FORMCHECKBOX  +       FORMCHECKBOX  -   |___|.|___|

 FORMCHECKBOX   Off Chart (cf. échelle ci-dessous)

      + |___|.|___| LogMAR

BCVA de l’œil droit et de l’œil gauche, exprimée en notation Snellen, en fraction décimale ou en unité LogMAR sur l’échelle ETDRS ; correspondance on-chart et off-chart selon le tableau de correspondance suivant : 
	Echelles d’acuité visuelle On-ChartSnellen notation		Fraction décimale		EDTRS LogMAR20/10		20/10		-0.320/13		16/10		-0.220/15		12/10		-0.120/20		10/10		+0.020/25		9/10		+0.120/30		8/10		+0.220/40		7/10		+0.320/50		6/10		+0.420/70		5/10		+0.520/100		4/10		+0.620/200		3/10		+0.720/400		2/10		+0.820/500		1/10		+0.920/600		1/20		+1.020/700		1/40		+1.120/800				+1.2				+1.3				+1.4				+1.5				+1.6

Correspondance OFF CHART en unité LogMAR	LogMARCompte les doigts	+2.0Voit bouger la main	+2.3Perception lumineuse	+4.0Pas de perception lumineuse	+4.5

Le patient a-t-il été traité par idébénone pour la NOHL ?  FORMCHECKBOX  Oui    FORMCHECKBOX  Non 
Si oui, merci de remplir la section « Traitements antérieurs » ci-dessous


Traitements antérieurs
	
DCI : _____________________________________
Dose journalière totale  :          |___|___|___|.|___|___| unité : ______ ; fréquence d’administration :__________
Date de début :                        |___|___| / |___|___| / |___|___||___||___|
Date de fin :                             |___|___| / |___|___| / |___|___||___||___|   
ou    en cours   



☐ autre : à compléter par le prescripteur
Comorbidités
Comorbidité oculaire :____________________________
Œil affecté :   |_| œil droit   |_| œil gauche   |_| les deux
Date de début :                        |___|___| / |___|___| / |___|___||___||___|
Date de fin :                             |___|___| / |___|___| / |___|___||___||___|   ou    en cours   
Traitement en cours pour cette comorbidité |_| OUI   |_| NON 
Si oui, merci de compléter la section « Traitements antérieurs » ci-dessus et cocher la case en cours.


Traitement par Lumevoq (Lenadogene Nolparvovec- GS010)-
Posologie et durée envisagée 
Le traitement doit être prescrit par un médecin qualifié et expérimenté dans la NOHL et administré par un médecin qualifié et expérimenté dans l’administration d’injections intravitréennes (IVTs).
Posologie
Les patients reçoivent une dose unique de 1.3 x 1011 VG (mesurée par ddPCR) de lenadogene nolparvovec dans l’un ou les deux yeux, administrée par IVT dans un volume total de 30 µl/œil (1 flacon utilisé par œil traité). 
L’administration bilatérale peut être réalisée au cours d’une même visite (c’est-à-dire qu’un patient reçoit une IVT dans chaque œil au cours d’une même journée mais lors de deux procédures distinctes) ou successivement sur deux jours consécutifs.

Pour plus de détails sur la posologie et le mode d’administration, merci de vous référer au Manuel Pharmacien transmis par le laboratoire et à la rubrique 4.1 de la NIP. 

Date d’administration

Date d’administration œil droit (OD) |____||____| / |____||____| / |____||____||____||____|

Date d’administration œil gauche (OG) |____||____| / |____||____| / |____||____||____||____|
Traitements concomitants et/ou soins de support (optionnel)
Corticoïdes
Il est recommandé d’administrer un traitement corticoïdes par voie orale pour prévenir la survenue d’une inflammation intraoculaire. 

Le traitement corticoïdes par voie orale (Prednisone ou équivalent) est à administrer selon les modalités suivantes :
40 mg la veille de l’injection, puis
40 mg le jour de l’injection, puis
40 mg par jour pendant 1 semaine, puis
30 mg par jour pendant 1 semaine, puis
20 mg par jour pendant 1 semaine, puis
15 mg par jour pendant 1 semaine, puis
10 mg par jour pendant 1 semaine, puis
5 mg par jour pendant 1 semaine, puis
Arrêt.

Nom du médicament	Le patient reçoit-il un médicament de cette catégorie ?	Si oui, merci de préciser
		Date de début	Date de fin	Dose journalière totale
Corticoïdes par voie orale	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ou	☐  en cours	
Corticoïdes topiques	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	
Idébénone	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	
Autre traitement :_______________	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	
Autre traitement :_______________	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	

Un examen clinique général and un ECG seront réalisés s’ils datent de plus de 1 mois avant l’injection.

Critères d’éligibilité du patient au Lumevoq : 
L’éligibilité d’un patient au traitement dans le cadre de l’accès compassionnel est conditionné au respect de l’ensemble des critères suivants :
|_| Patient avec une perte de la vision due à la neuropathie optique héréditaire de Leber (NOHL) induite par une mutation m.11778G>A confirmée du gène mitochondrial ND4
|_| Patient âgé de 15 ans et plus à la date d’apparition de la perte de vision (1er œil affecté)
|_| BCVA à au moins « voit bouger la main » dans l’œil (les yeux) affecté(s)
|_| Perte de vision cliniquement manifeste dans un œil ou les deux yeux, induite par la NOHL ND4
|_| Résultats documentés du génotypage pour la mutation pathogène m.11778G>A du gène mitochondrial ND4
|_| Début de la perte de vision entre 6 mois et 2 ans la veille de l’administration du produit
|_| Sérologie négative pour le VIH
|_| Contraception pendant 6 mois après traitement
|_| Remise des documents d’information au patient
|_| Patient non éligible à l’étude REVISE : Indication d’injection unilatérale de lenadogene nolparvovec et/ou prise concomitante d’idébénone et/ou début de la baisse de vision entre 1.5 et 2 ans (1er œil affecté dans l’indication d’un traitement bilatéral ; œil à traiter dans l’indication d’un traitement unilatéral) (lorsque le recrutement dans l’étude REVISE est en cours)

Critères d’exclusion
L’éligibilité d’un patient au traitement dans le cadre de l’accès compassionnel est conditionné à l’absence de l’ensemble des critères d’exclusion suivants :
|_| Patient éligible à l’étude REVISE (lorsque le recrutement dans l’étude REVISE est en cours)
|_| Allergie ou d’hypersensibilité aux substance(s) active(s) ou aux excipients du produit
|_| Contre-indication à l’IVT (incluant une infection oculaire ou périoculaire ou une inflammation intraoculaire active)
|_| Chirurgie ou procédure intraoculaire dans les 6 derniers mois ou planifiée
|_| Neuropathie optique à l’exception de la NOHL
|_| Antécédent d’uvéite récurrente ou d’inflammation intraoculaire active
|_| Affection oculaire ou générale compromettant la sécurité du patient
|_| Utilisation de tout médicament ou dispositif expérimental dans les 90 jours, ou pendant une période équivalente à cinq demi-vies, précédant la veille de l’administration du produit 
|_| Traitement antérieur par thérapie génique oculaire dans l’un ou l’autre œil
|_| Grossesse ou allaitement 
J’ai remis les documents d’information au patient (disponible en annexe 3) et certifie que le patient a été informé de la collecte de ses données à caractère personnel : ☐ Oui ☐ Non

	Médecin prescripteur 
Nom/Prénom : ________________
Spécialité : ________________
No  RPPS : ________________
Hôpital : CHNO des 15-20
Numéro FINESS : 750000481
Tel:	Numéro de téléphone.		
E-mail: xxx@domaine.com

Date :	_ _/_ _/_ _ _ _	
Cachet et signature du médecin :
	Pharmacien
Nom/Prénom : ________________
No  RPPS : ________________

Hôpital : CHNO des 15-20
Numéro FINESS : 750000481
Tel:	Numéro de téléphone.
E-mail: xxx@domaine.com

Date :	_ _/_ _/_ _ _ _	
Cachet et signature du pharmacien :







	[bookmark: Suivi_traitement_2]Fiche de suivi de traitement des patients 
(Visites après la première administration)
À remplir par le prescripteur/pharmacien


Fiche à transmettre au laboratoire
Date de la visite : _ _/_ _/_ _ _ _
Visite de suivi no à compléter
Visite de suivi n°☐ J1 ☐ J7 ☐ J14 ☐ M1 ☐ M2/M3 ☐ A1 ☐ A2 ☐ A3 ☐ A4 ☐ A5)
La visite programmée au lendemain de l’administration devra être réalisée systématiquement dans le centre de référence. 
Les visites suivantes pourront être faites dans un centre de compétence en lien avec le centre de référence précité, le cas échéant. 
Le suivi s’applique à tous les patients, ceux traités au préalable en ATUn/AAC ou les nouveaux patients .

Identification du patient
Nom du patient (3 premières lettres) : Cliquez ici pour entrer du texte Prénom (2 premières lettres) : Cliquez ici pour entrer du texte
No ATUn ou AAC dernièrement octroyée: Cliquez ici pour entrer du texte 

Conditions d’utilisation
Date de la première administration : _ _/_ _/_ _ _ _

Posologie et durée prescrite
À ne compléter que si différent de la fiche de demande de traitement.
Y a-t’il eu des modifications depuis l’initiation du traitement ? ☐ Non ☐ Oui
Si oui, préciser
Cliquez ici pour entrer du texte.
Traitements concomitants et/ou soins de support 
À ne compléter que si différent de la fiche de demande de traitement.
Y –a-t’il eu des modifications depuis l’initiation du traitement ? ☐ Non ☐ Oui
Si oui, merci de compléter le tableau ci-dessous.
Nom du médicament	Une modification est-elle intervenue sur un médicament de cette catégorie ?	Si oui, merci de préciser
		Date de début	Date de fin	Dose journalière totale
Corticoïdes par voie orale	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ou	☐  en cours	
Corticoïdes topiques	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	
Idébénone	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	
Autre traitement :_______________	☐  oui  ☐ non	____/____/______	____/____/______ ou	☐  en cours	


	Cliquez pour entrer du texte. 



	



Évaluation de l’effet du traitement par Lumevoq (Lenadogene Nolparvovec- GS010)-
Variable d’efficacité 1 (à préciser)

Variable d’efficacité 1 : BCVA
   La mesure de BCVA a-t-elle été réalisée ?               |_| Oui   |_| Non	Date de l’examen : |___|___| / |___|___| / 20|___|___|                         	BCVA œil droit (OD)		|_| On Chart (cf. échelle ci-dessous)		     |_| Snellen		     20/|___|___|___|	   ou	    |_|  Fraction décimale		        |___|___| / |___|___|	   ou     	    |_| Echelle EDTRS LogMAR		              |_| +      |_| -   |___|.|___|		|_|  Off Chart (cf. échelle ci-dessous)		      + |___|.|___| LogMARBCVA œil gauche (OS)		|_| On Chart (cf. échelle ci-dessous)		     |_| Snellen		     20/|___|___|___|	   ou	    |_|  Fraction décimale		        |___|___| / |___|___|	   ou     	    |_| Echelle EDTRS LogMAR		            |_| +      |_| -   |___|.|___|		|_|  Off Chart (cf. échelle ci-dessous)		      + |___|.|___| LogMAR
	BCVA de l’œil droit et de l’œil gauche, exprimée en notation Snellen, en fraction décimale ou en unité LogMAR sur l’échelle ETDRS ; correspondance on-chart et off-chart selon le tableau de correspondance suivant : 	Echelles d’acuité visuelle On-ChartSnellen notationFraction décimaleEDTRS LogMAR20/1020/10-0.320/1316/10-0.220/1512/10-0.120/2010/10+0.020/259/10+0.120/308/10+0.220/407/10+0.320/506/10+0.420/705/10+0.520/1004/10+0.620/2003/10+0.720/4002/10+0.820/5001/10+0.920/6001/20+1.020/7001/40+1.120/800+1.2+1.3+1.4+1.5+1.6
	Correspondance OFF CHART en unité LogMARLogMARCompte les doigts+2.0Voit bouger la main+2.3Perception lumineuse+4.0Pas de perception lumineuse+4.5



Examen à la lampe à fente

Examen de routine correspondant à la pratique clinique habituelle.

Note : Un examen à la lampe à fente sera effectué la veille et le jour de l’IVT (avant l’IVT) pour éliminer une contre-indication à l’IVT.
L’examen a-t-il été effectué?        |_| Oui   |_| Non   Si oui, date  |__|__| / |__|__| / |__|__||__|__|  
OEIL DROIT:  	Chambre antérieure - Flare0   |_| (Rien)	1+ |_| (Léger)	2+ |_| (Modéré)	3+ |_| (Marqué)	4+ |_| (Intense)Tonométrie 	(Mesure IOP)|__|__|mmHg 
	OEIL GAUCHE:  	Chambre antérieure - Flare0   |_| (Rien)	1+ |_| (Léger)	2+ |_| (Modéré)	3+ |_| (Marqué)	4+ |_| (Intense)Tonométrie 	(Mesure IOP)|__|__|mmHg 


La dilatation pupillaire a-t-elle été faite?              |_| Oui   |_| Non     
APRES DILATATION PUPILLAIRE	OEIL DROIT:  	Vitré - Haze0      |_| (Rien)	0.5+ |_| (Trace)	1+    |_| (Papille et vaisseaux clairs)	2+    |_| (Papille et vaisseaux flous)	3+    |_| (Papille visible)	4+    |_| (Papille non visible)Rétine - VasculiteOui  |_|	Non |_|
	 APRES DILATATION PUPILLAIRE	OEIL GAUCHE:  	Vitré - Haze0      |_| (Rien)	0.5+ |_| (Trace)	1+    |_| (Papille et vaisseaux clairs)	2+    |_| (Papille et vaisseaux flous)	3+    |_| (Papille visible)	4+    |_| (Papille non visible)Rétine - VasculiteOui  |_|	Non |_|



Effet(s) indésirable(s)/Situation(s) particulière(s)
Y a-t’il eu apparition d’effet(s) indésirable(s) ou une situation particulière à déclarer depuis la dernière visite ?	 ☐ Oui		 ☐ Non
Si oui, procéder à leur déclaration auprès du laboratoire via la fiche de déclaration en annexe 1


Vérification du suivi de la contraception, le cas échéant.

	Médecin prescripteur 
Nom/Prénom : ________________
Spécialité : ________________
No  RPPS : ________________
Hôpital : CHNO des 15-20
No FINESS : 750000481
Tél :	Numéro de téléphone.
E-mail : xxx@domaine.com

Date :	_ _/_ _/_ _ _ _
Cachet et signature du médecin :
	Pharmacien
Nom/Prénom ________________: 
No  RPPS : ________________ 

Hôpital : CHNO des 15-20
No FINESS : 750000481
Tél :	Numéro de téléphone.
E-mail : xxx@domaine.com

Date :	_ _/_ _/_ _ _ _
Cachet et signature du pharmacien :




	[bookmark: _Hlk64554044][bookmark: Arret_traitement]
Fiche d’arrêt de suivi
À remplir par le prescripteur/pharmacien


Fiche à transmettre au laboratoire

Date de l’arrêt du suivi : _ _/_ _/_ _ _ _
Identification du patient
Nom du patient (3 premières lettres) : | _ | _ | _ | Prénom (2 premières lettres) : | _ | _ |
No dernière AAC de l’ANSM: Cliquez ici pour entrer du texte
Le patient a il fait toutes les visites de suivi (jusqu’à 5 ans après injection) ? : ☐ Oui	 ☐ Non
Date de l’arrêt de suivi : _ _/_ _/_ _ _ _

Raisons de l’arrêt de suivi
☐ Patient sélectionné mais non injecté avec Lumevoq
☐ Décision du laboratoire exploitant ou des autorités de santé
☐ Décision du patient
☐ Perdu de vue
☐ Décès
· Date du décès :	 _ _/_ _/_ _ _ _
· Raison du décès : 	☐ Décès lié à un effet indésirable 
Procéder à sa déclaration auprès du laboratoire via la fiche de déclaration en annexe 1
☐ Décès lié à la progression de la maladie
☐ Autre raison : __________________________________________
__________________________________________
☐ Autre, préciser : __________________________________________
	Médecin prescripteur 
Nom/Prénom : ________________
Spécialité : ________________
No RPPS : ________________
Hôpital : CHNO des 15-20
No FINESS : 750000481
Tél :	Numéro de téléphone.
E-mail: 

Date :	_ _/_ _/_ _ _ _	
Cachet et signature du médecin :


	Pharmacien
Nom/Prénom : ________________
No RPPS : ________________

Hôpital : CHNO des 15-20
No FINESS : 750000481
Tél :	Numéro de téléphone.
E-mail: 

Date :	_ _/_ _/_ _ _ _	
Cachet et signature du pharmacien :



[bookmark: _Toc331428073][bookmark: _Toc331428274][bookmark: _Toc13576583]

	[bookmark: EI]Fiche de déclaration des effets indésirables et de signalement de situations particulières


Fiche à transmettre au laboratoire
Une seule fiche commune pour la déclaration des effets indésirables (graves et non graves) et le signalement de situations particulières.
	Produit: LUMEVOQ
	   Numéro AAC  
 |__||__||__||__||__||__||__||__||__||__||__||__|
	Nom du laboratoire exploitant: Medipha, agissant pour le compte de GenSight Biologics



	Déclarant
 Médecin, Spécialité:_________________
 Pharmacien
 Infirmier
 Autre :_________________
	Nom de famille: __________________________________
Prénom: __________________________________
Adresse: __________________________________
email: ____________________________________
Téléphone: ________________________________



	 Information initiale
	Suivi de l’information n°. |__||__|
	Initiales du patient |  ||  |/|  ||  ||  |
Prénom Nom de famille - (en accord avec la réglementation locale)

Numéro du patient |  ||  ||  | - |  ||  ||  | ou 
 Inconnu

	Date de la déclaration: |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__| (jj/mm/aaaa)



	Date de naissance: |__||__|/|__||__||__||__|
((jj/aaaa- en accord avec la réglementation locale)
	 Sexe: 
 Femme
Homme



	1. Relation causale entre l’événement et LUMEVOQ

	· Non relié ; si l’événement n’est pas relié à Lumevoq, cette fiche d’effet indésirable (=événement relié à Lumevoq) n’est pas à compléter
· Peu probable
· Possible
· Probable

	2. Description de l’effet indésirable (si plusieurs signes ou symptômes, merci de reporter un syndrome ou un diagnostic si possible)

	Si l’effet indésirable est oculaire, quel est l’œil concerné? (Ou bien cocher la case “Non-oculaire”)
|_| Œil droit           |_| Œil gauche         |_| Evénement non-oculaire
· Si l’effet indésirable oculaire est bilatéral, merci de remplir deux fiches d’effet indésirable.
Effet Indésirable Verbatim/Terme: 	
	
Description: 	
	
	
	

	3. Critères de gravité

	 L’effet indésirable est-il grave?  OUI  NON	Si ‘OUI’, merci de remplir en dessous
· Décès:
Date de décès: |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/mm/aaaa)
Autopsie réalisée?  Oui  Non  Je ne sais pas
· Engageant le pronostic vital
· Hospitalisation or prolongation d’une hospitalisation existante
Date de l’hospitalisation |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/mm/aaaa)
Date de sortie |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/mm/aaaa)
· Handicap/incapacité persistante ou significative
· Anomalie congénitale/malformation
· Autre condition médicale importante 




	4. Sévérité

		|_| Légère
	|_| Modérée
	|_| Sévère






	5. Dates de l’effet indésirable et évolution

	 
 Date de début: |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/mm/aaaa)

Date de fin: |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  |  (jj/mm/aaaa)

ou   |_| En cours 
Evolution:
· fatale
· résolu
· résolu avec séquelle: 	
· en résolution
· non résolu
· inconnue 

SI l’effet indésirable a été fatal, merci de rapporter l’information du décès en section 3 et sur la fiche d’arrêt de suivi du patient.






	6. Traitement Lumevoq

	Dose
	Fréquence
	Méthode d’administration

Numéro de lot
	Date de l’IVT (jj/mm/aaaa)

	1.3x1011 vg (mesurée par ddPCR) dans un volume de 30 mcL
Oui   |_|
Non  |_| Si non, préciser la dose et le volume injecté
	Administration unique par œil
	IVT

Numéro de lot :_______
	OD:
|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
OS:
|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|



	7. Antécédents familiaux et personnels médicaux et chirurgicaux (antécédents significatifs)
(exemples: autres maladies/allergies/habitudes/histoire familiale, etc.)

	Maladie/Condition (incluant les procedures chirurgicales)
	Date du diagnostic (jj/mm/aaaa)
	En cours

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 Oui	 Non

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 Oui	 Non

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 Oui	 Non

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 Oui	 Non

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 Oui	 Non



	8. Traitements concomitants (traitements significatifs)

	Nom
	Indication
	Dose (quotidienne)/
Unité/
Voie d’administration
	Date (jj/mm/aaaa)

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours



	9. Action prise

	· Aucune
· Traitement concomitant: si oui, merci de remplir la section 8. Traitements concomitants au-dessus
· Hospitalisation or extension d’une hospitalisation : si oui, merci de renseigner les dates d’hospitalisation dans la section 3 au-dessus
· Autre, préciser	



	10. Evaluations cliniques/biologiques significatives (merci de joindre une copie)

	Date
(jj/mm/aaaa)
	Nom de l’évaluation
	Résultat / unités
	Intervalles des valeurs normales
	En attente
  des résultats

	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	
	
	
	

	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	
	
	
	

	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	
	
	
	

	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	
	
	
	

	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	
	
	
	

	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	
	
	
	



	11. Date et signature du déclarant

	


[bookmark: _Toc30683359][bookmark: _Toc30683437][bookmark: _Toc30683360][bookmark: _Toc30683438][bookmark: _Toc30683361][bookmark: _Toc30683439][bookmark: _Toc30683362][bookmark: _Toc30683440][bookmark: _Toc30683363][bookmark: _Toc30683441][bookmark: _Toc30683364][bookmark: _Toc30683442][bookmark: _Toc30683365][bookmark: _Toc30683443][bookmark: _Toc30683366][bookmark: _Toc30683444][bookmark: _Toc30683367][bookmark: _Toc30683445][bookmark: _Toc30683368][bookmark: _Toc30683446][bookmark: _Toc30683369][bookmark: _Toc30683447][bookmark: _Toc30683370][bookmark: _Toc30683448][bookmark: _Toc30683371][bookmark: _Toc30683449][bookmark: _Toc30683372][bookmark: _Toc30683450][bookmark: _Toc30683373][bookmark: _Toc30683451][bookmark: _Toc30683374][bookmark: _Toc30683452][bookmark: _Toc30683375][bookmark: _Toc30683453][bookmark: _Toc30683376][bookmark: _Toc30683454][bookmark: _Toc30683377][bookmark: _Toc30683455][bookmark: _Toc30683378][bookmark: _Toc30683456][bookmark: _Toc30683379][bookmark: _Toc30683457][bookmark: _Toc30683380][bookmark: _Toc30683458][bookmark: _Toc30683381][bookmark: _Toc30683459][bookmark: _Toc30683382][bookmark: _Toc30683460]

En cas de signalement de grossesse ou allaitement, compléter la fiche ci-dessous

Nom du laboratoire exploitant: Medipha, agissant
pour le compte de GenSight Biologics
Produit: LUMEVOQ


	Déclarant
 Médecin, Spécialité:_________________
 Pharmacien
 Infirmier
 Autre :_________________
	Nom de famille: __________________________________
Prénom: __________________________________
Adresse: __________________________________
email: ____________________________________
Téléphone: ________________________________



	
· Information initiale
	

· Suivi de l’information n°. |  ||  |
	 Initiales du patient |  ||  |/|  ||  ||  |
Prénom Nom de famille - (en accord avec la réglementation locale)

 Numéro du patient |  ||  ||  | - |  ||  ||  | ou
· Inconnu

	Date de la déclaration: |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/mm/aaaa)


Date de naissance: |  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/aaaa – en accord avec la réglementation locale)


	1. Traitement Lumevoq

	Dose
	Fréquence
	Méthode d’administration
Numéro de lot
	Date de l’IVT (jj/mm/aaaa)

	
4,4 x1012 vecteur génomes/mL
	
Administration unique par œil
	  IVT
Numéro de lot : 
	OD:|  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | 
OG:|  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  |



	2. Date des dernières menstruations 

	Date : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__| (jj/mm/aaaa)



	3. Date de début de grossesse

	Date : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__| (jj/mm/aaaa)

Est survenue :
 Avant l’IVT	 Après l’IVT

Méthode(s) de diagnostic :
 Entretien oral avec la patiente	 Test urinaire	 Test sanguin (βHCG)	 Echographie

Commentaires : ......................................................................................................................................
..................................................................................................................................................................
..................................................................................................................................................................



	4. Evolution de la grossesse

	Grossesse en cours :	 Oui	 Non
Si oui, date prévue d’accouchement : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__| (jj/mm/aaaa)
Si la patiente a déjà accouché, merci de compléter la section 5. Nouveau-né
Interruption spontanée de grossesse :	 Oui	 Non
Si oui, date de l’interruption : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__| (jj/mm/aaaa)
Interruption médicale de grossesse :	 Oui	 Non
Si oui, date de l’interruption : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__| (jj/mm/aaaa)
Mort-né :	  Oui	 Non
Grossesse extra-utérine :  Oui	  Non
Evolution de la grossesse :	 Normale	 Anormale
Si anormale, merci de préciser : …………………………...........................................................................
..................................................................................................................................................................
..................................................................................................................................................................
...............................................................................................................................................................................................................................................................................................................................



	5. Nouveau-né

	Date de l’accouchement : |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  | (jj/mm/aaaa) 
Sexe : |__| (F : Féminin / M : Masculin)
Poids : |__|__|__|__| g	Taille |__|__| cm
Score Apgar (max 10) : 1 min |__|__|/10   à 5 min |__|__|/10   à 10 min |__|__|/10
  Le nouveau-né a-t-il des anomalies congénitales :  Oui	   Non 	Si oui, merci de préciser
..................................................................................................................................................................
..................................................................................................................................................................
Le nouveau-né a-t-il eu des complications, autres que des anomalies congénitales ?
 (c’est-à-dire signes liés à une insuffisance du placenta, maladie néonatale, hospitalisation, besoin de traitements spécifiques)
 Oui	   Non 	Si oui, merci de préciser
..................................................................................................................................................................
..................................................................................................................................................................
Un allaitement du nouveau-né a-t-il été initié ?   Oui	 Non
 Si oui, merci de préciser la date de début: |  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  |
[image: ]
Durée de l’allaitement:    |  |    |    semaines  / mois 




	6. Traitement antérieurs ou concomitants (traitements significatifs)

	Nom
	Indication
	Dose (quotidienne)/
Unité/
Voie d’administration
	Date (jj/mm/aaaa)
	Raison*

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours
	

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours
	

	
	
	
	Début : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
Fin : |__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
 En cours
	


· C : Traitement concomitant / A : Traitement antérieur / T : Traitement correctif associé à l’évolution de la grossesse /état du nouveau-né

	7. Antécédents gynécologiques et obstétriques

	Nombre de grossesses: 
Nombre d’avortements: Nombre d’enfants:
	|  |	|
|  |	|
|  |	|
	
	
	

	Maladie/Condition (incluant les procédures chirurgicales)
	Date du diagnostic
(jj/mm/aaaa)
	En cours

	
	|  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  |
	 OUI
	 NON

	
	|  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  |
	 OUI
	 NON

	
	|  ||  |/|  ||  |/|  ||  ||  ||  |
	 OUI
	 NON




	8. Antécédents familiaux et personnels médicaux et chirurgicaux
(c’est-à-dire, autres maladies/allergies/habitudes/conditions familiales, etc.)

	Pathologies (incluant les procédures chirurgicales)
	Date du diagnostic
(jj/mm/aaaa)
	En cours

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 OUI	 NON

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 OUI	 NON

	
	|__||__|/|__||__|/|__||__||__||__|
	 OUI	 NON



	9. Relation de causalité entre l’évolution de la grossesse / état du nouveau-né et LUMEVOQ

	 Non relié
 Possible
 Probable
 Certain / Relié


10. Date et signature du déclarant



[bookmark: _Toc202798902][bookmark: Annexe_2]Rôle des différents acteurs
1. [bookmark: _Toc58334984][bookmark: _Toc58335654][bookmark: _Toc72319028]Rôle des professionnels de santé
0. [bookmark: _Toc72319029]Le prescripteur 
L’autorisation d’accès compassionnel implique le strict respect des mentions définies figurant dans le protocole, notamment les critères d’octroi, les contre-indications, mises en garde et précautions d’emploi , conditions de prescription et de délivrance, ainsi que le suivi prospectif des patients traités tels que prévus par le PUT-SP.
Avant tout traitement, le prescripteur : 
prend connaissance du présent PUT-SP  et du Manuel Pharmacien transmis par le laboratoire et de la NIP
vérifie l’éligibilité de son patient aux critères d’éligibilité du médicament cf page 17 ;  
informe, de manière orale et écrite via le document d’information disponible en annexe 3, le patient, son représentant légal, s'il s'agit d'un mineur, la personne chargée de la mesure de protection juridique, s'il s'agit d'un majeur faisant l'objet d'une mesure de protection juridique avec représentation relative à la personne, ou la personne de confiance que le patient a désignée :
· de l'absence d'alternative thérapeutique, des risques encourus, des contraintes et des bénéfices susceptibles d'être apportés par le médicament ;
· du caractère dérogatoire de la prise en charge par l’Assurance maladie du médicament prescrit dans le cadre de l’autorisation d’accès compassionnel;
· des modalités selon lesquelles cette prise en charge peut, le cas échéant, être interrompue,
· de la collecte de leurs données et de leurs droits relatifs à leurs données à caractère personnel. 
Le prescripteur veille à la bonne compréhension de ces informations. 
soumet la demande d’AAC via e-saturne à l’ANSM ; En cas de demande non conforme aux critères ou en l’absence de critères, justifie sa demande.
Après réception de l’autorisation de l’ANSM, le prescripteur :
· informe le médecin traitant du patient
· remplit la fiche d’initiation de traitement, qu’il transmet à la pharmacie à usage intérieur de l’établissement de santé concerné 
Le prescripteur indique sur l’ordonnance la mention suivante : « Prescription au titre d'un accès compassionnel en dehors du cadre d'une autorisation de mise sur le marché”.
Le prescripteur est tenu de participer au recueil des données collectées dans le cadre du PUT-SP. Il transmet les données de suivi des patients traités, selon des modalités assurant le respect du secret médical au laboratoire exploitant le médicament.
Suite à l’initiation du traitement, le prescripteur planifie des visites de suivi (voir calendrier de suivi dans le PUT-SP) au cours desquelles il devra également :
remplir la fiche de suivi correspondante, 
rechercher la survenue d’effets indésirables et situations particulières, procéder à leur déclaration, le cas échéant selon les modalités prévues en annexe 5,
remplir la fiche d’arrêt de suivi le cas échéant.

Les fiches de suivi et d’arrêt sont envoyées systématiquement et sans délai à la pharmacie à usage intérieur de l'établissement de santé concerné pour transmission au laboratoire selon les modalités décrites en page 9.
.Sélection et inclusion des patients : 
Les ophtalmologistes spécialisés dans le diagnostic et la prise en charge des patients atteints de la NOHL pourront être considérés comme médecin prescripteur et leur centre pourra être désigné comme centre de référence. Ces médecins devront avoir une bonne connaissance des thérapies géniques et du développement clinique de Lumevoq, accepter de suivre les patients traités selon ce PUT et de recueillir les données médicales de ces patients. D’autre part le centre devra disposer d’une pharmacie centralisée et être accrédité pour l’utilisation de traitements avec des organismes génétiquement modifiés.
Le suivi post traitement des patients recevant Lumevoq pourra être réalisé par un autre ophtalmologiste en lien étroit avec le médecin prescripteur du centre de référence pour des raisons de faisabilité.
L’hôpital des Quinze-vingt à Paris a été désigné comme centre de référence pour ses compétences dans le domaine de la NOHL et/ou pour sa participation au développement du Lumevoq dans le cadre des études cliniques. De nouveaux centres de référence pourront être désignés, suite à leur demande de ces centres auprès de Gensight Biologics qui vérifiera la conformité de ces centres aux critères définis.
La liste des centres de références sera disponible sur le site de Gensight Biologics et transmise à l’ ANSM.

0. [bookmark: _Toc72319030]Le pharmacien 
Seules les pharmacies à usage intérieur d'un établissement de santé ou les pharmaciens ayant passé convention avec un établissement de santé peuvent délivrer les médicaments faisant l’objet d’une AAC. 
Le pharmacien :
complète la fiche d’initiation de traitement ainsi que les fiches de suivi préalablement remplies par le prescripteur lors de chaque visite, et les transmet au laboratoire exploitant le médicament 
commande le médicament auprès du laboratoire sur la base de l’AAC ;
assure la dispensation du médicament sur prescription du médecin 
déclare tout effet indésirable suspecté d’être lié au traitement et situations particulières qui lui seraient rapportés selon les modalités prévues en annexe 5. 
Le pharmacien est tenu de participer au recueil des données lorsqu’il est exigé dans le cadre du PUT-SP.

1. [bookmark: _Toc72319031]Rôle du patient
Tout patient : 
prend connaissance des informations délivrées par son médecin et notamment des documents d’information sur son traitement qui lui sont remis (voir annexe 3) ;
informe les professionnels de santé de tout effet indésirable ou le déclare lui-même sur le portail de signalement : www.signalement-sante.gouv.fr.

1. [bookmark: _Toc58334985][bookmark: _Toc58335655][bookmark: _Toc72319032]Rôle du laboratoire 
L’entreprise qui assure l’exploitation du médicament :
réceptionne les fiches d’initiation de traitement, de suivi et d’arrêt de suivi, et intègre les données dans sa base de suivi
est responsable du traitement des données au sens du règlement général sur la protection des données (RGPD) ;
collecte et analyse toutes les informations recueillies dans le cadre du PUT-SP, notamment les données d’efficacité et de pharmacovigilance. Il établit selon la périodicité définie en 1ere page, le rapport de synthèse accompagné d’un projet de résumé qu’il transmet à l'ANSM et le cas échéant au CRPV en charge du suivi de l’accès compassionnel et transmet après validation par l’ANSM le résumé de ce rapport, également publié sur le site internet de l’ANSM, aux médecins, aux pharmacies à usage intérieur concernées ainsi qu’à l’ensemble des CRPV et Centres antipoison ;
sur demande du CRPV, lui soumet les éléments complémentaires requis, 
respecte et applique les obligations réglementaires en matière de pharmacovigilance : il enregistre, documente, et déclare via Eudravigilance tout effet indésirable suspecté d’être dû au médicament selon les conditions prévues à l’article R. 5121-166 du Code de la santé publique et aux GVP Module VI (Collection, management and submission of reports of suspected adverse reactions to medicinal products) ;
contacte l’ANSM (à pharmacovigilance@ansm.sante.fr)  sans délai et le cas échéant le CRPV en charge du suivi en cas de signal émergent de sécurité (quels que soient le pays de survenue et le cadre d’utilisation du médicament concerné) ou de fait nouveau susceptible d’avoir un impact sur le rapport bénéfice/risque du médicament et nécessitant le cas échéant d’adresser rapidement une information aux utilisateurs du médicament en AAC (médecins, pharmaciens, patients), conformément aux GVP Module IX (Emergent Safety Issues) ;
organise et finance le recueil des données dans le cadre des AAC, s’assure de l’assurance qualité et de la collecte rigoureuse et exhaustive des données ;
s’assure du bon usage du médicament dans le cadre des AAC;
approvisionne en conséquence la PUI et assure le suivi de lots ;
s’est engagé, en cas de développement en cours dans l’indication en vue d’une demande d’AMM, à demander une autorisation d’accès précoce auprès de la HAS et de l’ANSM 
doit déposer un dossier OGM sur démarche simplifiée https://ansm.sante.fr/vos-demarches/industriel/medicaments-composes-dogm-declarations-dutilisation-confinee-ou-demande-dautorisation-de-dissemination-volontaire, pour chaque AAC qui sera délivrée par l’ANSM

1. [bookmark: _Toc58334986][bookmark: _Toc58335656][bookmark: _Toc72319033]Rôle de l’ANSM 
L’ANSM :
évalue le médicament notamment les données d'efficacité, de sécurité, de fabrication et de contrôle, pour permettre son utilisation dans le cadre des AAC, 
évalue les demandes d’AAC pour chaque patient,
valide le présent PUT-SP.

À la suite de la délivrance des AAC, l’ANSM :
prend connaissance des informations transmises par le laboratoire ainsi que par le CRPV en charge du suivi du médicament en AAC le cas échéant et prend toute mesure utile de manière à assurer la sécurité des patients et le bon usage du médicament ;
évalue en collaboration avec le CRPV sus cité le cas échéant les rapports périodiques de synthèse fournis par le laboratoire et publie le résumé de ces rapports;
informe sans délai le laboratoire et le CRPV sus cité le cas échéant en cas de signal émergent de sécurité qui lui aurait été notifié ou déclaré directement qui pourrait remettre en cause les AAC,
modifie le PUT-SP en fonction de l’évolution des données disponibles, suspend ou retire les AAC si les conditions d’octroi ne sont plus remplies ou pour des motifs de santé publique
L’ANSM diffuse sur son site internet un référentiel des médicaments en accès dérogatoire (https://ansm.sante.fr/documents/reference/#collapse-1) et toutes les informations nécessaires pour un bon usage de ces médicaments, les PUT-SP correspondants ainsi que les résumés des rapports de synthèse périodiques.

1. [bookmark: _Toc58334987][bookmark: _Toc58335657][bookmark: _Toc72319034]Rôle du CRPV en charge du suivi du médicament en AAC 
[bookmark: _Toc58334989][bookmark: _Toc58335659]Le centre régional de pharmacovigilance (CRPV) désigné en 1ère page le cas échéant assure le suivi de pharmacovigilance du médicament en AAC au niveau national. Il est destinataire (via le laboratoire) des rapports périodiques de synthèse et des résumés de ces rapports. Il effectue une analyse critique de ces documents afin d’identifier et d’évaluer les éventuels signaux de sécurité soulevés par le rapport de synthèse et valide le contenu du résumé. À cette fin, il peut demander au laboratoire de lui fournir toute information complémentaire nécessaire à l’évaluation.


[bookmark: Annexe_3][bookmark: _Toc202798903][bookmark: Annexe_4]Documents d’information à destination des patients avant toute prescription d’un médicament en autorisation d’accès compassionnel : Lumevoq (Lenadogene Nolparvovec- GS010)-

Cette annexe comprend :
· Une note d’information sur le dispositif d’autorisation d’accès compassionnel
· une note d’information sur le traitement des données à caractère personnel.


	Note d’information sur l’autorisation d’accès compassionnel  


Dans le cas où le patient serait dans l'incapacité de prendre connaissance de cette information, celle-ci sera donnée à son représentant légal ou, le cas échéant, à la personne de confiance qu’il a désignée
Votre médecin vous a proposé un traitement par Lumevoq (Lenadogene Nolparvovec- GS010)- dans le cadre d’une autorisation d’accès compassionnel (AAC).
Ce document a pour objectif de vous informer sur cette prescription et ce à quoi elle vous engage. Il complète les informations de votre médecin et vous aidera à prendre une décision à propos de ce traitement.

Qu’est-ce qu’une autorisation d’accès compassionnel ?
Le dispositif d’autorisation d’accès compassionnel (AAC) permet la mise à disposition dérogatoire en France de médicaments ne disposant pas d‘autorisation de mise sur le marché (AMM) pour le traitement de maladies graves, rares ou invalidantes. L’efficacité et la sécurité du médicament que vous propose votre médecin sont présumées favorables par l’ANSM au vu des données disponibles.
L’objectif est de vous permettre de bénéficier de ce traitement à titre exceptionnel en faisant l'objet d'un suivi particulier au cours duquel vos données à caractère personnel concernant votre santé, le traitement et ses effets sur vous seront collectées. L’AAC s’accompagne d’un recueil obligatoire de données pour s’assurer que le médicament est sûr et efficace en conditions réelles d’utilisation et que les bénéfices du traitement restent présumés supérieurs aux risques potentiellement encourus au cours du temps.
Les données sont recueillies auprès des médecins et des pharmaciens par le laboratoire exploitant le médicament via la mise en place d’un Protocole d’Utilisation Thérapeutique et de suivi des patients (PUT-SP) validé par l’ANSM. Ces données sont transmises périodiquement et de manière anonyme par le laboratoire à l’ANSM afin d’évaluer le médicament le temps de sa mise à disposition en accès compassionnel. 
Lorsqu’il vous est prescrit un médicament dans le cadre d’une AAC, vous ne participez pas à un essai clinique. L’objectif principal est de vous soigner et non de tester le médicament. Vous n’avez donc pas à faire d’examens supplémentaires en plus de ceux prévus dans votre prise en charge habituelle. 
L’AAC peut être suspendue ou retirée si les conditions initiales ci-dessus ne sont plus remplies, ou pour des motifs de santé publique.
Les médicaments mis à disposition dans ce cadre sont intégralement pris en charge par l’Assurance maladie, sans avance de frais de votre part. 
Vous pouvez en parler avec votre médecin. N’hésitez pas à poser toutes vos questions. Il vous donnera des informations sur les bénéfices attendus de ce médicament dans votre situation mais aussi sur les  incertitudes ou inconvénients (effets indésirables, contraintes de prise, etc.). 
Vous êtes libre d’accepter ou de refuser la prescription de ce médicament.

En pratique, comment allez-vous recevoir ce médicament ? 
Demandez des précisions à votre médecin ou reportez-vous à la notice du médicament dans sa boîte s’il y en a une. 
L’utilisation de ce médicament est encadrée. Si vous prenez ce médicament chez vous, il est important :
· de respecter les conseils qui vous ont été donnés pour le prendre et le conserver (certains médicaments doivent être conservés au réfrigérateur, sont à prendre à distance ou pendant les repas, etc.) ;
· de demander des précisions sur le lieu où vous pourrez vous le procurer. Les médicaments en accès compassionnel ne sont généralement disponibles que dans des hôpitaux. Au besoin, demandez à l’équipe qui vous suit si votre médicament peut être disponible dans un hôpital près de chez vous.

Lumevoq est un produit de thérapie génique qui contient la substance active lenadogene nolparvovec.
Lumevoq est indiqué pour le traitement des patients âgés de 15 ans et plus au moment de l’apparition des symptômes visuels, et qui présentent une perte de la vision due à la neuropathie optique héréditaire de Leber (NOHL) induite par une mutation m.11778G>A confirmée du gène mitochondrial ND4. Cette mutation empêche l’organisme de produire une protéine nécessaire à la vision et conduit donc à une perte visuelle et une éventuelle cécité totale.
La substance active, lenadogene nolparvovec, est un virus modifié qui contient une copie fonctionnelle du gène ND4. Après injection, ce gène est libéré dans les cellules de la rétine, la couche de cellules à l’arrière de l’œil qui détecte la lumière. Cela permet à la rétine de produire la protéine nécessaire à la vision. Ce virus modifié a déjà été utilisé pour le traitement d’autres maladies génétiques, en particulier des maladies de l’œil et de la vision, où il était également injecté dans l’œil.
Si vous êtes sous Raxone pour le traitement de la NOHL, votre médecin pourra vous proposer de continuer ce traitement. En effet, le mode d’action du Raxone et de Lumevoq n’étant pas le même, ils peuvent être associés.
Lumevoq ne vous sera administré que si les tests génétiques montrent que votre perte visuelle est causée par la mutation m.11778G>A du gène ND4.
Lumevoq vous sera administré par un médecin spécialiste expérimenté dans la réalisation d’injections intraoculaires. Avant de démarrer la procédure, votre médecin pratiquera un test sur vos yeux avec une lampe à fente pour vérifier que vous pouvez recevoir le traitement.
Avant que le traitement par Lumevoq soit administré, votre médecin pourra vous prescrire un médicament (corticoïdes) qui diminuera l’activité de votre système immunitaire (système de défense naturel de votre organisme) afin de prévenir une inflammation de vos yeux. Les corticoïdes sont des médicaments anti-inflammatoires couramment utilisés. Il est important de prendre ce médicament conformément aux instructions données. N’arrêtez pas de prendre le médicament sans consulter votre médecin au préalable.
Un test de grossesse urinaire sera réalisé avant l’administration du traitement pour les femmes en âge d’avoir des enfants et une contraception efficace est demandée pendant les 6 mois qui suivent le traitement pour les deux sexes.
Lumevoq est administré dans l’un ou les deux yeux par injection intravitréenne. Lumevoq vous sera administré par un médecin spécialiste expérimenté dans la réalisation d’injections intravitréennes. Lumevoq est généralement administré sous anesthésie locale. Il peut être nécessaire de réaliser une anesthésie générale ou une anesthésie générale courte chez les enfants. Votre médecin vous parlera de l’anesthésie et de la manière dont elle sera réalisée. La procédure sera pratiquée sur un œil et sera ensuite répétée sur l’autre œil dans la même journée ou le lendemain. Les injections intravitréennes seront pratiquées en utilisant une seringue appropriée, avec une aiguille très fine. L’injection est faite à travers la sclère (la partie blanche de l’œil) dans l’humeur vitrée située au centre du globe oculaire. La pénétration de l’aiguille dans l’œil anesthésié est indolore bien que certains patients puissent ressentir une légère gêne.  
Vous devrez rester en observation au moins quelques heures après l’injection pour surveiller les éventuels effets secondaires liés à la procédure. 
Les examens ophtalmologiques qui seront réalisés pour votre suivi correspondent à la pratique clinique habituelle. Chaque examen ophtalmologique comprendra :
Une mesure de votre acuité visuelle
Un examen à la lampe à fente : Votre ophtalmologiste utilisera un microscope à lampe à fente, qui n’entre pas en contact avec l’œil, pour examiner les différentes parties de l’œil. Cet examen inclut également la mesure de la pression intraoculaire et l’examen du fond d’œil après dilatation pupillaire.
Le médecin pourra réaliser des examens supplémentaires s’il le juge nécessaire. 
Vous ferez l’objet d’un suivi jusqu’à cinq ans après l’injection, afin d’apprécier la tolérance à long terme et la durabilité de la réponse au traitement.  
Les informations recueillies sur Lumevoq jusqu’à présent montrent que les effets indésirables les plus fréquents suspectés d’être directement liés à Lumevoq ou aux procédures d’administration sont les suivants:
Une inflammation oculaire est observée chez la majorité des patients traités par Lumevoq. Les cas d’inflammation oculaire sont en majorité légers ou modérés. Un traitement est nécessaire pour la plupart des patients atteints d’inflammation oculaire, mais pas pour tous. Le traitement par corticoïdes oraux qui est prescrit permet de réduire la fréquence et l’intensité de ces inflammations. 
Une augmentation de la pression intraoculaire de l’œil est observée chez environ 20% des patients. Cette augmentation est le plus souvent légère ou modérée et est contrôlée par des traitements abaissant la pression intraoculaire.
La technique d’injection intravitréenne est une procédure habituelle, fréquemment utilisée pour d’autres affections ophtalmologiques. Les complications sérieuses associées à une procédure d’injection intravitréenne sont extrêmement rares:
Endophtalmie ou infection oculaire. Il s’agit de la complication potentielle la plus sérieuse qui peut survenir en dépit des précautions rigoureuses prises en matière d’asepsie. Le risque de contracter ce type d’infection est très faible et est estimé à moins de 1 sur 1 000 injections.
Décollement de la rétine qui peut nécessiter une correction chirurgicale.
Cataracte: l’aiguille d’injection pourrait toucher le cristallin de votre œil et causer des lésions entraînant une perte de transparence du cristallin.
Un des risques de la thérapie génique est que le vecteur ADN (matériel génétique) pourrait intégrer aléatoirement vos gènes et pourrait entraîner le dysfonctionnement de certains d’entre eux. Le vecteur utilisé pour Lumevoq n’a pas une telle capacité d’intégration, ce qui permet de penser qu’un tel risque de développer ces complications est extrêmement faible. Toutefois, ce risque ne peut pas être totalement écarté.
Un autre risque connu de la thérapie génique en générale qui utilise un vecteur viral est que le vecteur puisse se répandre dans l’environnement et se reproduire en dehors de l’organisme avec d’autres virus actifs similaires. Les études cliniques Lumevoq ont montré l’absence du produit dans les urines, et sa présence, transitoire après l’injection et en quantité très minime, dans le sang et les larmes, chez les patients traités par Lumevoq. 
Vous ne pourrez pas donner votre sang, vos organes, tissus, et cellules pour transplantation après avoir été traité par le Lumevoq. Ceci est dû au fait que le Lumevoq est un produit de thérapie génique.
Les compresses ou mouchoirs, éventuellement utilisés en cas de nettoyage oculaire ou nasal, doivent être placés dans un sac plastique résistant, bien fermé, puis jetés avec les ordures ménagères pendant une durée de 1 mois après l’injection de Lumevoq.

À quoi cela vous engage-t-il ? Quelles seront vos contraintes ? 
Comme il existe peu de recul sur l’utilisation du médicament qui vous est proposé, son utilisation est sous surveillance et décrite en détail dans le protocole d’utilisation thérapeutique et suivi des patients (PUT-SP) disponible sur le site internet de l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM).
Votre retour sur ce traitement est essentiel. C’est pourquoi votre avis sur ce médicament et les effets qu’il a sur vous sera recueilli de deux façons : à chaque consultation avec votre médecin et à tout moment entre les visites en cas d’effets indésirables. 
À chaque consultation
· Votre médecin va vous poser des questions sur la façon dont vous vous sentez avec ce traitement et rassembler des données à caractère personnel sur votre santé. Pour plus de détails sur les données à caractère personnel recueillies et vos droits, vous pouvez lire le document intitulé « Accès compassionnel d’un médicament - Traitement des données à caractère personnel » (voir en fin de document la rubrique « Pour en savoir plus »). 
Chez vous, entre les consultations
Si vous ne vous sentez pas comme d’habitude ou en cas de symptôme nouveau ou inhabituel : parlez-en à votre médecin, à votre pharmacien ou à votre infirmier/ère. 
Vous pouvez, en complément, déclarer les effets indésirables, en précisant qu’il s’agit d’un médicament en autorisation d’accès compassionnel, directement via le portail de signalement - site internet : www.signalement-sante.gouv.fr
Il est important que vous déclariez les effets indésirables du médicament, c’est-à-dire les conséquences inattendues ou désagréables du traitement que vous pourriez ressentir (douleurs, nausées, diarrhées, etc.).


Combien de temps dure une autorisation d’accès compassionnel ?
L’AAC est temporaire, dans l’attente que le médicament puisse le cas échéant disposer d’une Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) et être commercialisé. La durée de validité est précisée sur l’autorisation délivrée par l’ANSM.
Elle peut être suspendue ou retirée par l’ANSM dans des cas très particuliers, en fonction des nouvelles données, si les conditions d’octroi ne sont plus respectées ou autre motif de santé publique. 

Traitement de vos données à caractère personnel
Le traitement par un médicament prescrit dans le cadre d’une AAC implique le recueil de données à caractère personnel concernant votre santé. 
Vous trouverez des informations complémentaires relatives à vos droits dans la rubrique suivante : « Accès compassionnel d’un médicament – Traitement des données à caractère personnel ». 

Pour en savoir plus
· Notice du médicament que vous allez prendre (renvoi vers site de l’ANSM, lien à venir), (à supprimer si pas de notice)
· Protocole d’utilisation thérapeutique et de suivi des patients (PUT-SP) de votre médicament, (lien vers le référentiel des accès dérogatoires)
· Informations générales sur les autorisations d’accès compassionnel des médicaments (https://ansm.sante.fr/vos-demarches/professionel-de-sante/demande-dautorisation-dacces-compassionnel)

Des associations de patients impliquées dans votre maladie peuvent vous apporter aide et soutien. Renseignez-vous auprès de l’équipe médicale qui vous suit. 

Association OLY Ouvrir les Yeux
https://www.ouvrirlesyeux.org/fr/   -  contact@ouvrirlesyeux.org - 03 21 05 49 56

Association Julien NOHL
https://fr.linkedin.com/company/juliennohl?trk=organization-update_share-update_update-text

Ce document a été élaboré par l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé, en collaboration avec le laboratoire [Medipha agissant pour le compte de GenSight Biologics] et les membres d’associations de patients ) 
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Un médicament dispensé dans le cadre d’une autorisation d’accès compassionnel (AAC) vous a été prescrit. Ceci implique un traitement de données à caractère personnel sur votre santé, c’est à dire des informations qui portent sur vous, votre santé, vos habitudes de vie.
Ce document vous informe sur les données à caractère personnel qui sont recueillies et leur traitement, c’est-à-dire l’utilisation qui en sera faite. Le responsable du traitement des données est  GenSight Biologics. Il s’agit du laboratoire exploitant le médicament en accès compassionnel.

À quoi vont servir vos données ?
Pour pouvoir relever d’une AAC un médicament doit remplir plusieurs critères : présenter plus de bénéfices que de risques et le traitement ne peut attendre que le médicament soit autorisé au titre de l’AMM. Vos données à caractère personnel et en particulier les informations sur votre réponse au traitement, permettront d’évaluer en continu si ces critères sont toujours remplis. 

Vos données à caractère personnel pourront-elles être réutilisées par la suite ?
Vos données à caractère personnel, pseudo-anonymisées, pourront également être utilisées ensuite pour faire de la recherche, étude ou de l’évaluation dans le domaine de la santé. 
Cette recherche se fera dans les conditions autorisées par le Règlement européen général sur la protection des données (RGPD) et la loi du 6 janvier 1978 modifiée dite loi « informatique et liberté » et après accomplissement des formalités nécessaire auprès de la CNIL. Dans ce cadre, elles pourront être utilisées de manière complémentaire avec d’autres données vous concernant. Cela signifie que vos données à caractère personnel collectées au titre de l’accès compassionnel pourront être croisées avec des données du système national des données de santé (SNDS), qui réunit plusieurs bases de données de santé (telles que les données de l’Assurance maladie et des hôpitaux). 
Vous pouvez vous opposer à cette réutilisation à des fins de recherche auprès du médecin qui vous a prescrit ce médicament.
Les informations relatives à une nouvelle recherche à partir de vos données seront disponibles sur le site du Health Data Hub qui publie un résumé du protocole de recherche pour tous les projets qui lui sont soumis : https://www.health-data-hub.fr/projets 


Sur quelle loi se fonde le traitement des données ? 

Ce traitement de données est fondé sur une obligation légale à la charge de l’industriel, responsable du traitement, (article 6.1.c du RGPD) telle que prévue aux articles L. 5121-12-1 et suivants du Code de la santé publique relatifs au dispositif d’accès compassionnel. 
La collecte de données de santé est justifiée par un intérêt public dans le domaine de la santé (article 9.2.i) du RGPD. 

Quelles sont les données collectées ?
Votre médecin et le pharmacien qui vous a donné le médicament seront amenés à collecter les données à caractère personnel suivantes autant que de besoin aux fins de transmission au laboratoire pharmaceutique : 
votre identification : numéro, les trois premières lettres de votre nom et les deux premières lettres de votre prénom, sexe, poids, taille, âge ou année et mois de naissance ou date de naissance complète si nécessaire dans un contexte pédiatrique ;
les informations relatives à votre état de santé : notamment l’histoire de votre maladie, vos antécédents personnels ou familiaux, vos autres maladies ou traitements ; 
les informations relatives aux conditions d’utilisation du médicament impliquant notamment : l’identification des professionnels de santé vous prenant en charge (médecins prescripteurs et pharmaciens dispensateurs, etc.), vos autres traitements, les informations relatives aux modalités de prescription et d’utilisation du médicament ;
l’efficacité du médicament ;
la nature et la fréquence des effets indésirables du médicament (ce sont les conséquences désagréables du traitement que vous pourriez ressentir : douleur, nausées, diarrhées, etc.) ;
les motifs des éventuels arrêts de suivi. 

Sont également collectées les données génétiques.



Qui est destinataire des données ?
Toutes ces informations confidentielles seront transmises aux personnels habilités de GenSight Biologics, Medipha et ses éventuels sous-traitants (société de recherche sous contrat) sous une forme pseudo-anonymisées. Vous ne serez identifié que par les trois premières lettres de votre nom et les deux premières lettres de votre prénom, ainsi que par votre âge. 
Vos données pourront également être transmises au personnel habilité des autres sociétés du groupe GenSight Biologics auquel appartient GenSight Biologics..
Ces informations seront traitées uniquement pour les finalités décrites ci-dessus. Un rapport de ces informations appelé rapport de synthèse ainsi qu’un résumé de ce rapport sont transmis par le laboratoire Medipha agissant pour le compte de GenSight Biologics à l’ANSM  ainsi qu’au centre régional de pharmacovigilance désigné en charge du suivi du médicament le cas échéant.
Le résumé de ces rapports est également susceptible d’être adressé aux médecins qui ont prescrit le médicament, aux pharmaciens qui l'ont délivré ainsi qu’aux centres antipoison.
Cette synthèse, ce rapport et ce résumé ne comprendront aucune information permettant de vous identifier.

Transferts hors Union européenne 
À cette fin, le laboratoire met en place les garanties nécessaires pour assurer la protection de vos droits en matière de protection des données à caractère personnel, quel que soit le pays où vos données à caractère personnel sont transférées.
Dans la situation où GenSight serait amenée à transférer des données personnelles vers un autre pays tiers, elle s’engage à encadrer la sécurité des données des Personnes Concernées en signant les clauses contractuelles types validées par la Commission européenne. En sus, dans la situation où les organismes destinataires sont situés dans des pays tiers dont la législation ne permet pas de respecter le niveau de protection requis par le droit de l’Union européenne et les garanties fournies par les clauses contractuelles types, GenSight veillera à ce que ces derniers aient pris des mesures supplémentaires pour garantir un niveau de protection équivalent à celui prévu dans l’Espace économique européen. 
Vous avez le droit de demander une copie de ces garanties au laboratoire pharmaceutique GenSight Biologics.

Combien de temps sont conservées vos données ?
Vos données à caractère personnel sont conservées pendant une durée de deux (2) ans suivant l’approbation par ANSM du résumé du dernier rapport de synthèse prévu par l’article R. 5121-74-6 du code de la santé publique pour une utilisation active. Les données seront ensuite archivées durant la durée de l’autorisation d’accès compassionnel et dans la limite d'une période de soixante-dix (70) ans à compter de la date d’expiration de l'autorisation d'accès compassionnel. Si aucune autorisation d’accès précoce ou aucune autorisation de mise sur le marché n’est accordée au Médicament ou si l’autorisation d’accès compassionnel est suspendue ou retirée, les données ne pourront pas être archivées en base intermédiaire au-delà d'une période de soixante-dix (70) ans à compter de : l’expiration de la décision de l’ANSM octroyant l’autorisation d’accès compassionnel ou la date de la décision de l’ANSM prononçant la suspension ou le retrait de l’autorisation d’accès compassionnel. À l’issue de ces délais, vos données seront supprimées ou anonymisées.



Les données seront-elles publiées ?
L’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé publie sur son site internet un résumé du rapport de synthèse des informations recueillies pour l’évaluation du médicament. 
Des synthèses des résultats pourront par ailleurs être publiées dans des revues scientifiques.
Aucun de ces documents publiés ne permettra de vous identifier.

Quels sont vos droits et vos recours possibles ?

Le médecin qui vous a prescrit le médicament est votre premier interlocuteur pour faire valoir vos droits sur vos données à caractère personnel.
Vous pouvez demander à ce médecin :
· à consulter vos données à caractère personnel;
· à les modifier ;
· à limiter le traitement de certaines données.
Si vous acceptez d’être traité par un médicament dispensé dans le cadre d’AAC, vous ne pouvez pas vous opposer à la transmission des données listées ci-dessus ou demander leur suppression. Le droit à l’effacement et le droit à la portabilité ne sont également pas applicables à ce traitement.
Vous pouvez cependant vous opposer à la réutilisation de vos données pour de la recherche. 
Vous pouvez contacter directement votre médecin pour exercer ces droits. 
[bookmark: _Hlk75875989]Vous pouvez, par ailleurs, contacter le délégué à la protection des données (DPO) du laboratoire à l’adresse suivante dpo@gensight-biologics.com pour exercer ces droits, ce qui implique la transmission de votre identité au laboratoire.
Vous pouvez également faire une réclamation à la Commission nationale de l’informatique et des libertés (CNIL) notamment sur son site internet www.cnil.fr. 



[bookmark: _Toc202798904]Note d’information à destination des prescripteurs

Lenadogene nolparvovec (Lumevoq, GS010, rAAV2/2-ND4) est un médicament de thérapie génique utilisant un vecteur viral adéno-associé recombinant de sérotype 2 (rAAV2/2), contenant un ADN complémentaire codant la protéine NADH déshydrogénase humaine sauvage 4 (ND4). Lenadogene nolparvovec, administré sous forme d’une injection intravitréenne (IVT) unique dans chaque œil, est supposé agir à vie. Lenadogene nolparvovec a été développé pour traiter la perte de vision liée à la Neuropathie Optique Héréditaire de Leber (NOHL) résultant de la mutation mitochondriale m.11778G>A du gène ND4; il est destiné à restaurer l'activité de la chaîne respiratoire du complexe I et par conséquent à empêcher la dégénérescence des cellules ganglionnaires de la rétine (CGR). En les protégeant de l’apoptose, lenadogene nolparvovec devrait permettre aux CGR restantes de maintenir leur fonction de traitement des signaux visuels.
Le traitement doit être prescrit par un médecin qualifié et expérimenté dans la prise en charge de la NOHL et administré par un médecin qualifié et expérimenté dans l’administration d’injections intravitréennes (IVT).
Les patients recevront une dose unique de 1.3 x 1011 VG (mesurée par ddPCR) de lenadogene nolparvovec dans chaque œil, administrée par IVT dans un volume total de 30 µl/œil. 
L’administration bilatérale peut être réalisée au cours d’une même visite (c’est-à-dire qu’un patient pourra recevoir une IVT dans chaque œil au cours d’une même journée mais lors de deux procédures distinctes) ou successivement sur deux jours consécutifs.
Lenadogene nolparvovec est un médicament réservé à l’usage hospitalier. Sa prescription est réservée aux spécialistes en ophtalmologie.
Lenadogene nolparvovec contient des organismes génétiquement modifiés (OGM). Les professionnels de santé doivent donc prendre les précautions appropriées (port d'une blouse de laboratoire, de lunettes de sécurité et de gants) lors de la manipulation du produit.

Les contre-indications à l’injection de lenadogene nolparvovec sont :
Hypersensibilité aux substance(s) active(s) ou aux excipients du produit.
Infection oculaire ou périoculaire.
Inflammation intraoculaire active.
Grossesse et femmes qui allaitent.

Les visites recommandées de suivi après traitement sont les suivantes: 1 jour, 7 jours, 14 jours, 1 mois, 2 ou 3 mois, 1 an, 2 ans, 3 ans, 4 ans et 5 ans après l’injection. Chaque visite de suivi correspond à un examen ophtalmologique de routine : mesure de la BCVA, examen à la lampe à fente et fond d’œil après dilatation pupillaire. Les examens supplémentaires sont à votre discrétion en fonction de l’état ophtalmologique de chaque patient. 
Vous trouverez également des informations complémentaires sur le produit, son efficacité, sa tolérance et son administration dans le Manuel Pharmacien, transmis par le laboratoire, et dans la Note d‘information prescripteur (NIP).



[bookmark: _Toc58334991][bookmark: _Toc58335662][bookmark: _Toc202798905][bookmark: Annexe_5]Annexe 5. Modalités de recueil des effets indésirables
suspectés d’être liés au traitement et de situations particulières
[bookmark: _Toc58334992][bookmark: _Toc58335663][bookmark: _Toc72319038]Qui déclare ? 
[bookmark: _Toc58334993][bookmark: _Toc58335664][bookmark: _Toc58334994][bookmark: _Toc58335665]Tout médecin, chirurgien-dentiste, sage-femme ou pharmacien ayant eu connaissance d’un effet indésirable susceptible d’être dû au médicament doit en faire la déclaration. Les autres professionnels de santé peuvent également déclarer tout effet indésirable suspecté d'être dû au médicament, dont ils ont connaissance. 
En outre, les professionnels de santé sont encouragés à déclarer toute situation particulière.
Le patient ou son représentant mandaté (personne de confiance qu’il a désignée, associations agréées sollicitées par le patient) peut déclarer les effets indésirables/situations particulières qu'il, ou son entourage, suspecte d’être liés à l’utilisation du médicament.

[bookmark: _Toc58334995][bookmark: _Toc58335666][bookmark: _Toc72319039]Que déclarer ? 
Tous les effets indésirables, graves et non graves, survenant dans des conditions d’utilisation conformes ou non conformes aux termes de l’autorisation, y compris en cas de surdosage, de mésusage, d’usage détourné, d’abus, d’erreur médicamenteuse, d’exposition professionnelle, d’interaction médicamenteuse, d’un défaut de qualité d’un médicament ou de médicaments falsifiés, d’une exposition en cours de grossesse (maternelle ou via le sperme), d’une exposition paternelle (altération potentielle des spermatozoïdes), d’une exposition au cours de l’allaitement.
En outre, il convient également de déclarer toute situation particulière :
toute erreur médicamenteuse sans effet indésirable, qu’elle soit avérée, potentielle ou latente, 
toute suspicion d’inefficacité thérapeutique (partielle ou totale), en dehors des progressions naturelles de la maladie sous-jacente (en particulier avec les vaccins, les contraceptifs, les traitements de pathologies mettant en jeu le pronostic vital, les résistances inattendues à des traitements médicamenteux ou toute autre situation jugée cliniquement pertinente), 
toute suspicion de transmission d’agents infectieux liée à un médicament ou à un produit, 
toute exposition à un médicament au cours de la grossesse ou de l’allaitement sans survenue d’effet indésirable ;
toute situation jugée pertinente de déclarer.

[bookmark: _Toc58334996][bookmark: _Toc58335667][bookmark: _Toc72319040]Quand déclarer ? 
Tous les effets indésirables/situations particulières doivent être déclarés dès que le professionnel de santé ou le patient en a connaissance.

[bookmark: _Toc58334998][bookmark: _Toc58335669][bookmark: _Toc72319041]Comment et à qui déclarer ?
[bookmark: _Toc58334999][bookmark: _Toc58335670][bookmark: _Toc58335000][bookmark: _Toc58335671]Pour les professionnels de santé : 
[bookmark: _Toc58335001][bookmark: _Toc58335672]La déclaration se fait via les fiches de déclarations du PUT-SP auprès du laboratoire.

[bookmark: _Toc58335002][bookmark: _Toc58335673]Pour les patients et/ou des associations de patients :
Le plus tôt possible, après la survenue du ou des effets indésirables / situations particulières auprès du médecin, du pharmacien ou de l’infirmier/ère. Il est également possible de déclarer les effets indésirables/situations particulières directement via le portail de signalement : www.signalement-sante.gouv.fr en précisant que le traitement est donné dans le cadre d’une autorisation d’accès compassionnel.
D’autres supports de déclaration peuvent être utilisés, tels qu’un courrier, un courriel, ou un appel téléphonique, adressés directement au CRPV dont la personne ayant présenté l’effet indésirable dépend géographiquement. La liste indiquant l’adresse et les départements couverts par chaque CRPV est disponible sur le site Internet de l’ANSM.
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