ANHANG 1

ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS



v Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusitzlichen Uberwachung. Dies ermdglicht eine schnelle
Identifizierung neuer Erkenntnisse {iber die Sicherheit. Angehorige von Gesundheitsberufen sind

aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu melden. Hinweise zur Meldung von
Nebenwirkungen, siche Abschnitt 4.8.

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omyjjara 100 mg Filmtabletten

Omyjjara 150 mg Filmtabletten

Omyjjara 200 mg Filmtabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Omjjara 100 mg Filmtabletten

Jede Filmtablette enthélt Momelotinibdihydrochlorid 1 H>O entsprechend 100 mg Momelotinib.

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung

50,8 mg Lactose-Monohydrat pro Tablette.

Omjjara 150 mg Filmtabletten

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 150 mg Momelotinib.

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung

76,1 mg Lactose-Monohydrat pro Tablette.

Omjjara 200 mg Filmtabletten

Jede Filmtablette enthélt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 200 mg Momelotinib.

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung

101,5 mg Lactose-Monohydrat pro Tablette.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Filmtablette.

Omjjara 100 mg Filmtabletten

Braune, runde Tabletten mit einem Durchmesser von etwa 8,7 mm, mit der Pragung eines
unterstrichenen ,,M* auf einer Seite und ,,100 auf der anderen Seite.

Omjjara 150 mg Filmtabletten

Braune, dreieckige Tabletten, mit einer GroBe von etwa 10,5 x 10,9 mm, mit der Prigung eines
unterstrichenen ,,M* auf einer Seite und ,,150° auf der anderen Seite.



Omjjara 200 mg Filmtabletten

Braune, kapselformige Tabletten, mit einer GroB3e von etwa 7,3 x 15,4 mm, mit der Pragung eines
unterstrichenen ,,M* auf einer Seite und ,,200° auf der anderen Seite.

4. KLINISCHE ANGABEN

4.1 Anwendungsgebiete

Omjjara wird angewendet zur Behandlung von krankheitsbedingter Splenomegalie oder Symptomen
bei erwachsenen Patienten mit moderater bis schwerer Anidmie, die an primérer Myelofibrose, Post-
Polycythaemia Vera-Myelofibrose oder Post-Essentieller Thrombozythdmie-Myelofibrose erkrankt
sind, und die nicht mit einem Januskinase (JAK)-Inhibitor vorbehandelt sind oder die mit Ruxolitinib
behandelt wurden.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Die Behandlung sollte von Arzten mit Erfahrung in der Anwendung von Onkologika eingeleitet und
iiberwacht werden.

Dosierung

Omyjjara sollte nicht in Kombination mit anderen JAK-Inhibitoren angewendet werden.

Die empfohlene Dosis betriagt einmal tiglich 200 mg.

Ein groBes Blutbild und Leberfunktionstests miissen vor Beginn der Behandlung, in regelméfigen
Abstinden wihrend der Behandlung sowie bei klinischer Indikation (siche Abschnitt 4.4) durchgefiihrt
werden.

Dosisanpassungen

Bei hidmatologischen und nicht-hdmatologischen Toxizititen (Tabelle 1) sollten Dosisanpassungen in
Betracht gezogen werden.



Tabelle 1: Dosisanpassungen aufgrund von Nebenwirkungen

Himatologische Toxizititen

Thrombozytopenie
Ausgangswert Dosisanpassung®
Thrombozytenzahl Thrombozytenzahl
> 100 x 10°/1 20 % 10%/1 bis Téagliche Dosis um 50 mg gegeniiber der zuletzt
<50 x 10°1 verabreichten Dosis reduzieren.
<20 x 101 Behandlung unterbrechen, bis die Thrombozytenzahl
auf 50 x 101 ansteigt.
Behandlung mit Omjjara mit einer téglichen Dosis von
50 mg unter der zuletzt verabreichten Dosis wieder
aufnehmen®.
> 50 x 10%/1 bis <20 % 10°1 Behandlung unterbrechen, bis die Thrombozytenzahl
<100 x 10°/1 auf 50 x 101 ansteigt.
Behandlung mit Omyjjara mit einer taglichen Dosis von
50 mg unter der zuletzt verabreichten Dosis wieder
aufnehmen®.
<50 x 101 <20 x 101 Behandlung unterbrechen, bis die Thrombozytenzahl
auf den Ausgangswert ansteigt.
Behandlung mit Omjjara mit einer téglichen Dosis von
50 mg unter der zuletzt verabreichten Dosis wieder
aufnehmen®.
Neutropenie Dosisanpassung?

ANC < 0,5 x 10%/1

Behandlung unterbrechen, bis eine absolute
Neutrophilenzahl von ANC > 0,75 x 10%/1 erreicht ist.
Behandlung mit Omyjjara mit einer taglichen Dosis von
50 mg unter der zuletzt verabreichten Dosis wieder
aufnehmen®.

Nicht-himatologische Toxizititen

Lebertoxizitit
(sofern keine anderen offensichtlichen
Ursachen vorliegen)

Dosisanpassung®

ALT und/oder AST > 5 x ULN (oder
> 5 x Ausgangswert, wenn der
Ausgangswert auflerhalb des
Normbereichs ist) und/oder
Gesamtbilirubin > 2 x ULN (oder

> 2 x Ausgangswert, wenn der
Ausgangswert auflerhalb des
Normbereichs ist)

Behandlung unterbrechen, bis AST und ALT

<2 x ULN oder der Ausgangswert und
Gesamtbilirubin < 1,5 x ULN oder der Ausgangswert
erreicht wird.

Behandlung mit Omjjara mit einer téglichen Dosis von
50 mg unter der zuletzt verabreichten Dosis wieder
aufnehmen®.

Bei erneutem Auftreten von ALT- oder AST-
Erhohungen > 5 x ULN Omjjara dauerhaft absetzen.

Andere nicht-himatologische

Toxizititen Dosisanpassung
> QGrad 3¢ Behandlung unterbrechen, bis die Toxizitdt auf Grad 1
> Grad 2° Blutungen oder niedriger (oder Ausgangswert) zuriickgeht.

Behandlung mit Omyjjara mit einer taglichen Dosis von
50 mg unter der zuletzt verabreichten Dosis wieder
aufnehmen®.

ANC = absolute Neutrophilenzahl (absolute neutrophil count); ALT = Alanintransaminase;
AST = Aspartattransaminase; ULN = Oberer Normwert (upper limit of normal).

® Die Behandlung wieder aufnehmen oder bis zur Anfangsdosis steigern, wie klinisch angezeigt.
® Die Behandlung kann mit 100 mg wieder aufgenommen werden, wenn die Dosis zuvor bei

100 mg lag.

¢ Klassifiziert auf Basis der National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse

Events (CTCAE).




Die Behandlung mit Omjjara soll bei Patienten, die eine Dosis von einmal téglich 100 mg nicht
vertragen, abgesetzt werden.

Anwendungsdauer
Die Behandlung kann so lange fortgesetzt werden, wie das Nutzen-Risiko-Verhéltnis fiir die Patienten
nach Einschitzung des behandelnden Arztes positiv bleibt.

Versdumte Dosis

Wenn eine Dosis von Omjjara versdumt wird, soll die néchste geplante Dosis am folgenden Tag
eingenommen werden. Es sollen nicht zwei Dosen zur gleichen Zeit eingenommen werden, um die
versdumte Dosis auszugleichen.

Besondere Patientengruppen

Altere Menschen
Fiir éltere Patienten ab 65 Jahren ist keine Dosisanpassung erforderlich (sieche Abschnitt 5.2).

Nierenfunktionsstérung
Bei Patienten mit Nierenfunktionsstérung (> 15 ml/min) ist keine Dosisanpassung erforderlich.

Omjjara wurde nicht bei Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz untersucht.
Leberfunktionsstorung

Bei Patienten mit leichter oder moderater Leberfunktionsstorung (siche Abschnitt 4.4) wird keine
Dosisanpassung empfohlen. Bei Patienten mit schwerer Leberfunktionsstorung (Child-Pugh-Klasse C)

betragt die empfohlene Anfangsdosis von Omjjara einmal taglich 150 mg (siche Abschnitt 5.2).

Kinder und Jugendliche

Die Sicherheit und Wirksamkeit von Omjjara bei Kindern und Jugendlichen im Alter von unter
18 Jahren ist nicht erwiesen. Es liegen keine Daten vor.

Art der Anwendung

Omjjara wird ausschlieflich oral verabreicht und kann zu oder unabhingig von Mahlzeiten
eingenommen werden (siche Abschnitt 5.2).

4.3 Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen
Bestandteile.

Schwangerschaft und Stillzeit (siehe Abschnitt 4.6).
4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung
Infektionen

Infektionen, darunter schwere und todliche bakterielle Infektionen und Virusinfektionen
(einschlieBlich COVID-19), sind bei mit Omjjara behandelten Patienten aufgetreten (siche
Abschnitt 4.8). Eine Behandlung mit Omjjara sollte bei Patienten mit aktiven Infektionen nicht
begonnen werden. Arzte sollten Patienten, die Omjjara erhalten, sorgfiltig auf Anzeichen und
Symptome einer Infektion (unter anderem Fieber, Husten, Diarrhoe, Erbrechen, Ubelkeit und
Schmerzen beim Wasserlassen) beobachten und umgehend eine angemessene Behandlung einleiten.



Hepatitis-B-Reaktivierung

Ein Anstieg der Hepatitis-B-Viruslast (HBV-DNA-Titer), mit oder ohne assoziiertem Anstieg der
Alanintransaminase (ALT) oder Aspartattransaminase (AST), wurde bei Patienten mit chronischer
Hepatitis-B-Virus (HBV)-Infektion, die JAK-Inhibitoren wie Omyjjara einnehmen, berichtet. Der
Effekt von Omjjara auf die Virusreplikation bei Patienten mit chronischer HBV-Infektion ist nicht
bekannt. Die Behandlung und Uberwachung von Patienten mit chronischer HBV-Infektion, die
Omyjjara erhalten, sollten gemédf den klinischen HBV-Richtlinien erfolgen.

Thrombozytopenie und Neutropenie

Bei Patienten, die mit Omjjara behandelt wurden, kam es zu neu auftretenden, schweren (Grad > 3)
Féllen von Thrombozytopenie und Neutropenie (siche Abschnitt 4.8). Ein grofles Blutbild
einschlieBlich Thrombozytenzahl muss vor Beginn der Behandlung mit Omjjara, in regelméfBigen
Abstinden wihrend der Behandlung sowie bei klinischer Indikation durchgefiihrt werden. Eine
Unterbrechung der Behandlung oder eine Dosisreduktion kann erforderlich sein (siehe Abschnitt 4.2).

Uberwachung der Leberfunktion

Leberfunktionstests miissen vor Beginn der Behandlung mit Omyjjara, in regelméBigen Abstdnden
wihrend der Behandlung sowie bei klinischer Indikation durchgefiihrt werden. Bei Verdacht auf
behandlungsbedingte Erhohungen von ALT, AST oder Bilirubin kann eine Unterbrechung der
Behandlung oder eine Dosisreduktion erforderlich sein (siche Abschnitt 4.2).

Schwerwiegende unerwiinschte kardiovaskulidre Ereignisse (MACE, major adverse cardiovascular

events)

In einer groBen, randomisierten, aktiv kontrollierten Studie mit Tofacitinib (einem anderen JAK-
Inhibitor) bei Patienten ab 50 Jahren mit rheumatoider Arthritis mit mindestens einem zusétzlichen
kardiovaskuldren Risikofaktor wurde mit Tofacitinib im Vergleich zu Tumornekrosefaktor (TNF)-
Inhibitoren eine hohere Rate an MACE, definiert als kardiovaskuldrer Tod, nicht-tddlicher
Myokardinfarkt (MI) und nicht-tddlicher Schlaganfall, beobachtet.

Bei Patienten, die Omjjara erhielten, wurden Falle von MACE berichtet, ein kausaler Zusammenhang
ist jedoch nicht erwiesen. Vor Beginn oder Fortsetzung einer Therapie mit Omjjara sollten Nutzen und
Risiken fiir den einzelnen Patienten abgewogen werden. Dies gilt insbesondere fiir Patienten ab

65 Jahren, fiir Patienten, die aktuell Raucher sind oder lange Zeit Raucher waren, sowie fiir Patienten
mit anamnestisch bekannter atherosklerotischer kardiovaskuldrer Erkrankung oder anderen
kardiovaskulédren Risikofaktoren.

Thrombose

In einer grofen, randomisierten, aktiv kontrollierten Studie mit Tofacitinib (einem anderen JAK-
Inhibitor) bei Patienten ab 50 Jahren mit rheumatoider Arthritis mit mindestens einem zuséatzlichen
kardiovaskuldren Risikofaktor wurde mit Tofacitinib im Vergleich zu TNF-Inhibitoren dosisabhingig
eine hohere Rate an vendsen thromboembolischen Ereignissen (VTE) einschlieflich tiefer
Venenthrombose (TVT) und Lungenembolie (LE) beobachtet.

Bei Patienten, die Omjjara erhielten, wurden Félle von TVT und LE berichtet. Ein kausaler
Zusammenhang ist jedoch nicht erwiesen. Bei Patienten mit Myelofibrose, die mit Omjjara in
klinischen Studien behandelt wurden, war das Auftreten von thromboembolischen Ereignissen bei mit
Omyjjara behandelten Patienten und den Kontrollpatienten vergleichbar. Vor Beginn oder Fortsetzung
einer Therapie mit Omjjara sollten Nutzen und Risiken fiir den einzelnen Patienten abgewogen
werden, insbesondere bei Patienten mit kardiovaskuldren Risikofaktoren (siche auch Abschnitt
»Schwerwiegende unerwiinschte kardiovaskulire Ereignisse (MACE)®).

Patienten mit Symptomen einer Thrombose sollten umgehend untersucht und entsprechend behandelt
werden.



Sekundir auftretende priméire maligne Erkrankungen

In einer grofBen, randomisierten, aktiv kontrollierten Studie mit Tofacitinib (einem anderen JAK-
Inhibitor) bei Patienten ab 50 Jahren mit rheumatoider Arthritis mit mindestens einem zuséatzlichen
kardiovaskuldren Risikofaktor wurde mit Tofacitinib im Vergleich zu TNF-Inhibitoren eine héhere
Rate an malignen Erkrankungen, insbesondere Lungenkrebs, Lymphomen und nicht-melanozytérer
Hautkrebs (NMSC, non-melanoma skin cancer), beobachtet.

Bei Patienten, die JAK-Inhibitoren wie Omjjara erhielten, wurden Lymphome und andere maligne
Erkrankungen berichtet. Ein kausaler Zusammenhang ist jedoch nicht erwiesen.

Wechselwirkungen

Aufgrund des Potenzials von Omjjara, die Plasmakonzentrationen bestimmter Arzneimittel zu erhdhen
(z. B. sensitiver Substrate des Breast Cancer Resistance Protein [BCRP] wie Rosuvastatin und
Sulfasalazin), sollten die Patienten bei gleichzeitiger Verabreichung dieser Arzneimittel auf
Nebenwirkungen tiberwacht werden (siche Abschnitt 4.5).

Die gleichzeitige Verabreichung von starken Cytochrom P450 (CYP) 3A4-Induktoren kann zu einer
verminderten Omjjara-Exposition und folglich zu einem Risiko fiir eine verminderte Wirksamkeit
fiihren. Daher wird bei gleichzeitiger Anwendung von Omjjara und starken CYP3 A4-Induktoren
(unter anderem Carbamazepin, Phenobarbital, Phenytoin und Johanniskraut [ Hypericum perforatumy))
eine zusitzliche Uberwachung von klinischen Myelofibrose-Anzeichen und -Symptomen empfohlen
(siche Abschnitt 4.5).

Frauen im gebirfihigen Alter

Da unklar ist, ob Omjjara die Wirksamkeit hormoneller Kontrazeptiva beeintrichtigen kann, sollten
Frauen, die systemisch wirkende hormonelle Kontrazeptiva anwenden, wahrend der Behandlung und
fiir mindestens eine Woche nach der letzten Dosis Omjjara zusétzlich eine Barrieremethode anwenden
(siche Abschnitte 4.5 und 4.6).

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung

Omjjara enthdlt Lactose-Monohydrat. Patienten mit der seltenen hereditdren Galactose-Intoleranz,
vollstindigem Lactasemangel oder Glucose-Galactose-Malabsorption sollten dieses Arzneimittel nicht
einnehmen.

Dieses Arzneimittel enthélt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Tablette, d. h. es ist nahezu
,,hatriumfrei®.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Einfluss von anderen Arzneimitteln auf Momelotinib

Momelotinib wird von mehreren CYP-Enzymen (einschlieBlich CYP3A4, CYP2CS8, CYP2C9,
CYP2C19 und CYP1A2) und Aldehydoxidase metabolisiert, wobei CYP3A4 den groBten Anteil hat.

Starke CYP3A4-Induktoren

Bei einer Untersuchung des Induktionseffekts von Rifampicin verringerten mehrfache Dosen von
Rifampicin (tdglich 600 mg fiir 7 Tage) die Cnax (maximale Plasmakonzentration) von Momelotinib
um 29,4 % und die AUCiqr (Area Under the Curve) um 46,1 % im Vergleich zu Momelotinib (200 mg
Einzeldosis) mit einer Rifampicin-Einzeldosis (600 mg). Die gleichzeitige Verabreichung von starken
CYP3A4-Induktoren kann zu einer verminderten Momelotinib-Exposition und damit zu einem Risiko
fiir eine verminderte Wirksambkeit fiihren. Daher wird bei gleichzeitiger Anwendung von Momelotinib



und starken CYP3A4-Induktoren (darunter Carbamazepin, Phenobarbital, Phenytoin und
Johanniskraut [ Hypericum perforatum])) eine zusitzliche Uberwachung von klinischen Myelofibrose-
Anzeichen und -Symptomen empfohlen.

Bei einer Untersuchung des kombinierten Effekts der CYP3 A4-Induktion und der Inhibition der
Organo-Anion-Transporter-Peptide OATP1B1 und OATP1B3 verdnderten mehrfache Dosen von
Rifampicin (tdglich 600 mg fiir 7 Tage) die Cmax von Momelotinib nicht und verringerten die AUCin¢
von Momelotinib um 15,3 % im Vergleich zu Momelotinib allein (200 mg Einzeldosis). Momelotinib
kann ohne Dosisanpassung zusammen mit Rifampicin verabreicht werden.

Transporter

Momelotinib ist ein Substrat der Transporter OATP1B1 und OATP1B3. Die gleichzeitige
Verabreichung mit einer Einzeldosis Rifampicin zur Untersuchung des OATP1B1/1B3-
Inhibitionseffekts erhdhte die Momelotinib-Exposition moderat (Cmax um 40,4 % und AUCjys um
57,1 %). Daher ist bei der gleichzeitigen Anwendung von OATP1B1/1B3-Inhibitoren, einschlieBlich
Ciclosporin, Vorsicht geboten und eine Uberwachung auf Nebenwirkungen angezeigt.

Einfluss von Momelotinib auf andere Arzneimittel

Transporter

Momelotinib ist ein Inhibitor von BCRP. Die gleichzeitige Verabreichung einer Einzeldosis von

10 mg Rosuvastatin (ein BCRP-Substrat) mit mehrfachen Dosen Momelotinib (200 mg einmal téglich)
erhohte die Cmax von Rosuvastatin um das 3,2-Fache und die AUC um das 2,7-Fache, was das Risiko
von Nebenwirkungen von Rosuvastatin erhohen kann. Tmax und ti2 von Rosuvastatin bliecben
unveridndert. Momelotinib kann die Exposition gegeniiber anderen sensitiven BCRP-Substraten,
einschlieBlich Sulfasalazin, erh6hen.

Momelotinib kann P-Glykoprotein (P-gp) im Darm hemmen und die Exposition gegeniiber P-gp-
Substraten erhohen. Daher ist bei der Verabreichung von Momelotinib zusammen mit P-gp-Substraten
mit geringer therapeutischer Breite Vorsicht geboten.

Momelotinib kann den Organo-Kation-Transporter 1 (OCT1) hemmen. Der aktive Metabolit von
Momelotinib, M21, kann den Transporter Multidrug and Toxin Extrusion 1 (MATE1) hemmen.
Momelotinib und M21 wurden nicht auf die Inhibition von MATE2-K untersucht. Daher ist Vorsicht
geboten, wenn Momelotinib zusammen mit sensitiven Substraten von OCT1, MATE1 und MATE2-K
(z. B. Metformin) verabreicht wird.

CYP450-Substrate

Momelotinib kann CYP1A2 und CYP2B6 induzieren und kann CYP2B6 inhibieren. Daher sollten
Arzneimittel mit geringer therapeutischer Breite oder empfindliche Substrate von CYP1A2 (z. B.
Theophyllin, Tizanidin) oder CYP2B6 (z. B. Cyclophosphamid) mit Vorsicht zusammen mit
Momelotinib verabreicht werden.

Hormonelle Kontrazeptiva

Mehrfache Dosen von Momelotinib hatten keinen Einfluss auf die Exposition von Midazolam, einem
empfindlichen CYP3A-Substrat. Allerdings kann ein Risiko fiir die Induktion anderer durch den
Pregnan-X-Rezeptor (PXR) regulierter Enzyme als CYP3A4 nicht vollstindig ausgeschlossen werden,
und die Wirksamkeit gleichzeitig verabreichter systemisch wirkender hormoneller Kontrazeptiva kann
verringert sein (siche Abschnitte 4.4 und 5.2).



4.6  Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit

Frauen im gebirfihigen Alter/Empfangnisverhiitung

Frauen im gebéarfahigen Alter sollen angewiesen werden, wihrend der Behandlung mit Omjjara eine
Schwangerschaft zu vermeiden. Es ist derzeit nicht bekannt, ob Omjjara die Wirksamkeit von
systemisch wirkenden hormonellen Kontrazeptiva verringern kann. Daher sollten Frauen, die
systemisch wirkende hormonelle Kontrazeptiva anwenden, wihrend der Behandlung und fiir
mindestens eine Woche nach der letzten Dosis Omjjara zuséatzlich eine Barrieremethode anwenden
(sieche Abschnitte 4.4 und 4.5).

Schwangerschaft

Es liegen keine Daten fiir die Anwendung von Momelotinib bei Schwangeren vor. Tierexperimentelle
Studien haben eine embryofttale Toxizitdt bei Expositionen gezeigt, die niedriger waren als die
humane Exposition mit der empfohlenen Dosis (siche Abschnitt 5.3). Aufgrund seines
Wirkmechanismus kann Omjjara den Fotus schddigen. Als JAK-Inhibitor hat Omjjara bei trachtigen
Ratten und Kaninchen bei klinisch relevanten Expositionen nachweislich embryofotale Mortalitdt und
Teratogenitit verursacht. Omjjara ist wiahrend der Schwangerschaft kontraindiziert (siche

Abschnitt 4.3). Wenn Omjjara wihrend der Schwangerschaft angewendet wird oder wenn die
Patientin wéahrend der Einnahme dieses Arzneimittels schwanger wird, soll die Behandlung
abgebrochen und die Patientin auf die mogliche Gefahr fiir den Fotus hingewiesen werden.

Stillzeit

Es ist nicht bekannt, ob Momelotinib/Metaboliten in die Muttermilch {ibergehen. Momelotinib wurde
bei Rattenjungtieren nach dem Séugen durch behandelte Muttertiere nachgewiesen, und es traten
unerwiinschte Ereignisse bei den Nachkommen auf (siche Abschnitt 5.3). Ein Risiko fiir das gestillte
Kind kann nicht ausgeschlossen werden. Omyjjara ist wiahrend der Stillzeit kontraindiziert (siche
Abschnitt 4.3).

Fertilitat

Es liegen keine Daten beim Menschen zu den Auswirkungen von Momelotinib auf die Fertilitéit bei
Mainnern oder Frauen vor. In tierexperimentellen Studien beeintrachtigte Momelotinib die Fertilitat
von ménnlichen und weiblichen Ratten (siche Abschnitt 5.3).

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fiahigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Omyjjara kann einen geringen Einfluss auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen
von Maschinen haben; Schwindelgefiihl oder verschwommenes Sehen kdnnen auftreten. Patienten, bei
denen nach der Einnahme von Omjjara Schwindelgefiihl oder verschwommenes Sehen auftreten,
sollten im Straenverkehr oder beim Bedienen von Maschinen Vorsicht walten lassen (siche
Abschnitt 4.8).

4.8 Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheitsprofils

Die Sicherheit von Omjjara, die in drei randomisierten, aktiv kontrollierten, multizentrischen Studien
bei Erwachsenen mit Myelofibrose (MOMENTUM, SIMPLIFY-1 und SIMPLIFY-2) untersucht
wurde, wird im Folgenden dargestellt (Tabelle 2). Bei den Patienten, die wahrend des randomisierten
Behandlungszeitraums der klinischen Studien téglich mit 200 mg Omjjara behandelt wurden

(n = 448), waren die haufigsten Nebenwirkungen Diarrhoe (23 %), Thrombozytopenie (21 %),
Ubelkeit (17 %), Kopfschmerzen (13 %), Schwindelgefiihl (13 %), Fatigue (12 %), Asthenie (11 %),
Abdominalschmerzen (11 %) und Husten (10 %).



Thrombozytopenie wurde als

- héufigste schwere Nebenwirkung (> Grad 3) (12 %)

- héufigste Nebenwirkung, die zum Absetzen von Omjjara fiihrte (2,5 %)

- hiufigste Nebenwirkung, die eine Dosisreduktion und/oder eine Unterbrechung der
Behandlung erforderte (7 %)

berichtet.

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen

Die folgenden Nebenwirkungen wurden bei 448 Patienten beobachtet, die Omjjara wéihrend einer
medianen Dauer von 24 Wochen im Rahmen klinischer Studien erhielten (siehe Abschnitt 5.1). Die
Nebenwirkungen sind nach der MedDRA-Systemorganklassifikation (SOC) und nach Héufigkeit
aufgefiihrt. Innerhalb der Haufigkeitsgruppierung werden die Nebenwirkungen mit abnehmendem
Schweregrad aufgefiihrt. Die Haufigkeiten sind wie folgt definiert:

Sehr hdufig: > 1/10

Haufig: > 1/100, < 1/10
Gelegentlich: > 1/1.000, < 1/100
Selten: > 1/10.000, < 1/1.000

Nicht bekannt: Haufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar

Tabelle 2: Zusammenfassung der Nebenwirkungen, die in Phase-3-Studien bei Erwachsenen mit

Myelofibrose berichtet wurden

Unterhautgewebes

Systemorganklasse (SOC) Nebenwirkung Haiufigkeitskategorie
Infektionen und parasitére Harnwegsinfektion, Infektion der Héufig
Erkrankungen oberen Atemwege, Pneumonie,

Nasopharyngitis, COVID-19, Zystitis,

Bronchitis, Lippenherpes, Sinusitis,

Herpes zoster, Zellulitis,

Atemwegsinfektion, Sepsis, Infektion

der unteren Atemwege, orale

Candidose, Hautinfektion,

Gastroenteritis

COVID-19-Pneumonie Gelegentlich
Erkrankungen des Blutes und Thrombozytopenie® Sehr haufig
des Lymphsystems Neutropenie® Hiufig
Erkrankungen des Uberempfindlichkeit® Nicht bekannt
Immunsystems
Stoffwechsel- und Vitamin B1-Mangel Haufig
Erndhrungsstérungen
Erkrankungen des Schwindelgefiihl, Kopfschmerzen Sehr hiufig
Nervensystems Synkope, periphere Neuropathied, Haufig

Paristhesie
Augenerkrankungen Verschwommenes Sehen Héufig
Erkrankungen des Ohrs und des | Vertigo Haufig
Labyrinths
GeféBerkrankungen Hypotonie, Himatom, Flush Haufig
Erkrankungen der Atemwege, Husten Sehr haufig
des Brustraums und
Mediastinums
Erkrankungen des Diarrhoe, Abdominalschmerzen, Sehr hiufig
Gastrointestinaltrakts Ubelkeit

Erbrechen, Obstipation Haufig
Erkrankungen der Haut und des | Ausschlag® Haufig

10




Systemorganklasse (SOC) Nebenwirkung Hiufigkeitskategorie

Skelettmuskulatur-, Arthralgie, Schmerzen in den Haufig

Bindegewebs- und Extremititen

Knochenerkrankungen

Allgemeine Erkrankungen und Asthenie, Fatigue Sehr hiufig

Beschwerden am Fieber Haufig

Verabreichungsort

Untersuchungen Alanintransaminase (ALT) erhoht, Haufig
Aspartattransaminase (AST) erhoht

Verletzung, Vergiftung und Kontusion Héufig

durch Eingriffe bedingte

Komplikationen

? Thrombozytopenie umfasst: verminderte Thrombozytenzahl.

® Neutropenie umfasst: verminderte Neutrophilenzahl.

¢ Nebenwirkung aus Erfahrungen nach der Markteinfithrung.

4 Periphere Neuropathie umfasst: periphere sensorische Neuropathie, periphere motorische
Neuropathie, periphere Neuropathie, periphere sensomotorische Neuropathie, Neuralgie und
Polyneuropathie.

¢ Ausschlag umfasst: makulo-papuldser Ausschlag, erythematdser Hautausschlag,
arzneimittelinduzierter Ausschlag, follikuldrer Ausschlag, makuldser Ausschlag und pustuldser
Ausschlag.

Beschreibung ausgewihlter Nebenwirkungen

Infektionen

In den drei randomisierten klinischen Studien waren die hdufigsten Infektionen Harnwegsinfektion

(6 %), Infektion der oberen Atemwege (4,9 %), Pneumonie (3,6 %), Nasopharyngitis (2,9 %),
COVID-19 (2,7 %), Zystitis (2,7 %), Bronchitis (2,5 %) und Lippenherpes (2,5 %). Die Mehrzahl der
Infektionen war leicht oder mittelschwer; die am haufigsten gemeldeten schweren (> Grad 3)
Infektionen waren Pneumonie, Sepsis, Harnwegsinfektion, Zellulitis, COVID-19-Pneumonie, COVID-
19, Herpes zoster, Zystitis und Hautinfektion. Der Anteil der Patienten, die die Behandlung aufgrund
einer Infektion abgebrochen haben, betrug 2 % (9/448). Todliche Infektionen wurden bei 2,2 %
(10/448) der Patienten gemeldet (am haufigsten COVID-19 und COVID-19-Pneumonie).

Thrombozytopenie

In den drei randomisierten klinischen Studien traten bei 21 % (94/448) der mit Omjjara behandelten
Patienten Thrombozytopenien auf; 12 % (54/448) der mit Omjjara behandelten Patienten erlitten eine
schwere Thrombozytopenie (> Grad 3). Der Anteil der Patienten, die die Behandlung aufgrund von
Thrombozytopenie abbrachen, betrug 2,5 % (11/448).

Periphere Neuropathie

In den drei randomisierten klinischen Studien traten bei 8,7 % (39/448) der mit Omjjara behandelten
Patienten periphere Neuropathien auf. Die Mehrzahl der Fille war leicht oder mittelschwer, wihrend
einer der 39 Fille schwerwiegend war (> Grad 3). Der Anteil der Patienten, die die Behandlung
aufgrund von peripherer Neuropathie abbrachen, betrug 0,7 % (3/448).

Erhohte ALT/AST

In den drei randomisierten klinischen Studien traten bei 20 % (88/448) bzw. 20 % (90/448) der mit
Omyjjara behandelten Patienten neue oder sich verschlechternde Erh6hungen von ALT bzw. AST (alle
Grade) auf; Transaminase-Erhohungen Grad 3 und 4 traten bei 1,1 % (5/448) bzw. 0,2 % (1/448) der
Patienten auf. Bei Patienten mit Myelofibrose, die in klinischen Studien mit Omjjara behandelt
wurden, wurde iiber reversible arzneimittelbedingte Leberschiden berichtet.
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Hautausschlag

Félle von Hautausschlag (einschlieBlich Erythema multiforme und ein Fall von toxischer epidermaler
Nekrolyse [TEN]), die eine Krankenhausaufnahme erforderten, wurden im Rahmen der Uberwachung
nach der Markteinfiihrung berichtet.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von gro3er Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung tiber
das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Bei Verdacht einer Uberdosierung sollte der Patient auf Anzeichen oder Symptome von
Nebenwirkungen hin {iberwacht werden, und es sollten sofort geeignete Standard-
Behandlungsmafinahmen eingeleitet werden. Die weitere Versorgung hat nach klinischer Indikation zu
erfolgen. Es wird nicht erwartet, dass eine Himodialyse die Ausscheidung von Momelotinib
verbessert.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Antineoplastika, Proteinkinase-Inhibitoren. ATC-Code: LO1EJ04

Wirkmechanismus

Momelotinib und sein beim Menschen wichtigster zirkulierender Metabolit (M21) sind Inhibitoren der
Wildtyp-Januskinase 1 und 2 (JAK1/JAK2) und der JAK2V6!"F-Mutante, die an der Signaltransduktion
einer Reihe von Zytokinen und Wachstumsfaktoren beteiligt sind, welche fiir die Himatopoese und
die Immunfunktion wichtig sind. JAK1 und JAK2 rekrutieren und aktivieren STAT-Proteine (Signal
Transducer and Activator of Transcription), die die Gentranskription mit Auswirkung auf
Inflammation, Hamatopoese und Immunregulation steuern. Die Myelofibrose ist eine
myeloproliferative Neoplasie, die mit einer konstitutiven Aktivierung und einer Dysregulierung des
JAK-Signalwegs einhergeht, was zu verstérkter Inflammation und einer Hyperaktivierung des
Aktivin-A-Rezeptors Typ 1 (ACVR1), auch bekannt als Aktivin-Rezeptor-dhnliche Kinase 2 (ALK-2),
beitrdgt. Dariiber hinaus sind Momelotinib und M21 direkte Inhibitoren von ACVRI1 und regulieren
die Hepcidin-Expression in der Leber herunter, was zu einer erhdhten Eisenverfiigbarkeit und
Produktion roter Blutzellen fiihrt. Momelotinib und M21 inhibieren moglicherweise weitere Kinasen,
beispielsweise andere Mitglieder der JAK-Familie, den Inhibitor der kB-Kinase (IKK), die
Interleukin-1-Rezeptor-assoziierte Kinase 1 (IRAK1) und andere.

Pharmakodynamische Wirkungen

Momelotinib hemmt die Zytokin-induzierte STAT3-Phosphorylierung im Vollblut von Patienten mit
Myelofibrose und hemmt Hepcidin. Die maximale Hemmung der STAT3-Phosphorylierung trat

2 Stunden nach der Verabreichung von Momelotinib ein, wobei die Hemmung mindestens 6 Stunden
lang anhielt. Fiir die Dauer einer 24-Wochen-Studie wurde eine akute und anhaltende Verringerung
des zirkulierenden Hepcidins bei Patienten mit Myelofibrose nach Verabreichung von Momelotinib
beobachtet, was mit erhdhten Eisen- und Himoglobin-Werten verbunden war.

Klinische Wirksamkeit und Sicherheit

Die Wirksamkeit von Momelotinib bei der Behandlung von Patienten mit Myelofibrose wurde in zwei
randomisierten Phase-3-Studien untersucht: MOMENTUM und SIMPLIFY-1.
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Myelofibrose-Patienten, die mit Ruxolitinib behandelt wurden

MOMENTUM war eine doppelblinde, 2:1 randomisierte, aktiv kontrollierte Phase-3-Studie mit

195 symptomatischen und andmischen Patienten mit Myelofibrose, die zuvor einen JAK-Inhibitor
erhalten hatten. Alle Patienten hatten Ruxolitinib erhalten, und 4,6 % der Patienten hatten auch
Fedratinib erhalten. Die vorherige Behandlung mit einem JAK-Inhibitor dauerte > 90 Tage oder

> 28 Tage, wenn die Therapie wegen der Notwendigkeit von Erythrozytentransfusionen oder aufgrund
von Thrombozytopenie, Andmie oder Himatomen Grad 3 oder 4 unterbrochen wurde. Die Patienten
wurden 24 Wochen lang mit Omjjara 200 mg einmal tdglich oder Danazol 300 mg zweimal tiglich
behandelt, gefolgt von einer Open-Label-Behandlung mit Omjjara. Die beiden priméren
Wirksamkeitsendpunkte waren der prozentuale Anteil der Patienten mit einer Verringerung des
Gesamtsymptom-Score (TSS, total symptom score) um 50 % oder mehr bis Woche 24 gegeniiber
Baseline (gemessen mit dem Myelofibrosis Symptom Assessment Form [MFSAF] v4.0) und der
prozentuale Anteil der Patienten, die in Woche 24 transfusionsunabhéngig waren (definiert als keine
Transfusionen und alle Himoglobinwerte (Hb) > 8 g/dl in den 12 Wochen vor Woche 24). Ein
zentraler sekunddrer Endpunkt war der Prozentsatz der Patienten, bei denen sich das Milzvolumen in
Woche 24 gegeniiber Baseline um > 35 % verringert hatte.

Gemail den Aufnahmekriterien waren die Patienten symptomatisch mit einem MFSAF-TSS von

> 10 Punkten beim Screening (mittlerer MFSAF-TSS 27 bei Baseline) und andmisch mit Himoglobin-
Werten < 10 g/dl. Das tidgliche MFSAF-Tagebuch erfasste die typischen Myelofibrose-Symptome:
nichtliches Schwitzen, abdominale Beschwerden, Schmerzen unter der linken Rippe, Fatigue,
frithzeitiges Sattigungsgefiihl, Pruritus und Knochenschmerzen. Der Punkt ,,Inaktivitit™ wurde aus der
TSS-Berechnung ausgeschlossen. Jedes der Symptome von MFSAF v.4.0 wurde auf einer Skala von 0
(nicht vorhanden) bis 10 (schlimmste vorstellbare Auspragung) gemessen. Die in Frage kommenden
Patienten mussten aulerdem zu Baseline eine vergrofierte Milz und eine Thrombozytenzahl von
mindestens 25 x 10%/1 aufweisen.

Die Patienten hatten zuvor eine JAK-Inhibitor-Therapie erhalten, die im Median 99 Wochen dauerte.
Das mediane Alter betrug 71 Jahre (Bereich 38 bis 86 Jahre), 79 % waren 65 Jahre oder dlter und

31 % waren 75 Jahre oder élter; 63 % waren ménnlich. 64 % der Patienten hatten eine primére
Myelofibrose, 19 % hatten eine Post-PV-Myelofibrose und 17 % eine Post-ET-Myelofibrose. Gemél
des Dynamic International Prognostic Scoring Systems (DIPSS) hatten 5 % der Patienten ein
Intermediarrisiko 1, 57 % ein Intermedidrrisiko 2 und 35 % eine Hochrisiko-Erkrankung. 16 % der
Patienten hatten eine schwere Thrombozytopenie (definiert als Thrombozytenzahl von weniger als

50 x 10%/1). 48 % der Patienten hatten eine schwere Andmie (definiert als Baseline Hb-Werte < 8 g/dl).
Innerhalb der 8 Wochen vor der Aufnahme in die Studie hatten 79 % der Patienten
Erythrozytentransfusionen erhalten. Bei Baseline waren 13 % und 15 % der Patienten, die mit Omjjara
bzw. Danazol behandelt wurden, transfusionsunabhéingig (keine Transfusionen und alle
Hamoglobinwerte > 8 g/dl in den 12 Wochen vor Beginn der Verabreichung). Bei Baseline betrug der
mediane Hb-Wert 8,0 g/dl (Bereich 3,8 g/dl bis 10,7 g/dl), und die mediane Thrombozytenzahl lag bei
96 x 10%/1 (Bereich 24 x 10%/1 bis 733 x 10%1). Die mediane palpable Milzlinge bei Baseline betrug
11,0 cm unterhalb des linken unteren Rippenbogens; das mediane Milzvolumen (gemessen mittels
Magnetresonanztomographie [MRT] oder Computertomographie [CT]) betrug 2.105 cm? (Bereich 609
bis 9.717 cm?).

In Woche 24 erreichte ein signifikant hoherer Prozentsatz der mit Omjjara behandelten Patienten eine
TSS-Reduktion von 50 % oder mehr gegeniiber Baseline (Uberlegenheit, einer der priméiren
Endpunkte) und eine Verringerung des Milzvolumens um 35 % oder mehr gegeniiber Baseline
(Uberlegenheit, einer der sekundiren Endpunkte) (Tabelle 3).
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Tabelle 3: Prozentsatz der Patienten, die in Woche 24 eine Verringerung der Symptome und
eine Verringerung des Milzvolumens erreichten (MOMENTUM)

Omjjara Danazol
n=130 n =65
Patienten mit einer TSS-Reduktion von 50 % 32 (25 %) 6 (9 %)
oder mehr, n (%)
Differenz des Behandlungseffekts® (95-%-KI) 16 % (6, 26)
p-Wert (Uberlegenheit) 0,0095
Patienten mit einer Verringerung des 29 (22 %) 2 (3 %)
Milzvolumens um 35 % oder mehr, n (%)
Differenz des Behandlungseffekts® (95-%-KI) 18 % (10, 27)
p-Wert (Uberlegenheit) 0,0011

TSS = Gesamtsymptom-Score (fotal symptom score); KI = Konfidenzintervall.
2 Uberlegenheit basierend auf einem stratifizierten Cochran-Mantel-Haenszel-Test.

Ein numerisch hoherer Prozentsatz der mit Omjjara behandelten Patienten (30 %; 39/130) war
transfusionsunabhéngig (definiert als keine Transfusionen und alle Hb-Werte > 8 g/dl in den
12 Wochen vor Woche 24) im Vergleich zu Danazol (20 %; 13/65) in Woche 24.

JAK-Inhibitor-naive Myelofibrose-Patienten

SIMPLIFY-1 war eine doppelblinde, randomisierte, aktiv kontrollierte Studie mit 432 Myelofibrose-
Patienten, die zuvor keinen JAK-Inhibitor erhalten hatten. In einer Untergruppe von 181 Patienten mit
moderater bis schwerer Andmie (Hb-Wert < 10 g/dl) wurde eine Post-hoc-Analyse durchgefiihrt. Fiir
diese Untergruppe werden die Baseline-Charakteristika und Wirksamkeitsergebnisse angegeben.

In der Gesamtpopulation war der priméire Wirksamkeitsendpunkt der Prozentsatz der Patienten mit
einem Ansprechen des Milzvolumens (Verringerung um 35 % oder mehr) in Woche 24. Zu den
sekunddren Endpunkten gehorten die TSS-Ansprechrate im modifizierten Myeloproliferative
Neoplasm Symptom Assessment Form (MPN-SAF) in Woche 24 (definiert als der Prozentsatz der
Patienten mit einer TSS-Reduktion von 50 % oder mehr bis Woche 24 gegeniiber Baseline) und die
Transfusionsunabhéngigkeit in Woche 24 (definiert als keine Transfusionen und alle Hb-Werte

> 8 g/dl in den 12 Wochen vor Woche 24).

Gemal den Aufnahmekriterien wurde das TSS-Ansprechen der Patienten anhand des modifizierten
Tagebuchs MPN-SAF v2.0 gemessen (der mittlere MPN-SAF-TSS zu Baseline betrug 19). Der Punkt
»Inaktivitit“ wurde aus der TSS-Berechnung ausgeschlossen. Die in Frage kommenden Patienten
mussten auBBerdem zu Baseline eine vergroBerte Milz und eine Thrombozytenzahl von mindestens

50 x 10%/1 aufweisen.

In der andmischen Untergruppe betrug das mediane Alter 68 Jahre (Bereich 25 bis 86 Jahre); 67 % der
Patienten waren élter als 65 Jahre und 19 % waren 75 Jahre oder élter; 59 % waren ménnlich. 63 %
der Patienten hatten eine primére Myelofibrose, 13 % hatten eine Post-PV-Myelofibrose und 24 %
eine Post-ET-Myelofibrose. Gemal3 des International Prognostic Scoring System (IPSS) hatten 4 %
der Patienten ein Intermediérrisiko 1, 25 % ein Intermediéarrisiko 2 und 71 % eine Hochrisiko-
Erkrankung. In dieser Studie hatten 42 % der Patienten eine moderate bis schwere Anémie (definiert
als Baseline Hb-Werte < 10 g/dl). Innerhalb der 8 Wochen vor der Aufnahme in die Studie hatten

55 % der Patienten Erythrozytentransfusionen erhalten. Bei Baseline waren 29 % und 44 % der
Patienten, die mit Omjjara bzw. Ruxolitinib behandelt wurden, transfusionsunabhéngig (keine
Transfusionen und alle Himoglobinwerte > 8 g/dl in den 12 Wochen vor der Verabreichung). Der
mediane Hb-Wert bei Baseline lag bei 8,8 g/dl (Bereich 6 g/dl bis 10 g/dl), und die mediane
Thrombozytenzahl bei Baseline betrug 193 x 10%/1 (Bereich 54 x 10%/1 bis 2.865 x 10°/1). Die mediane
palpable Milzlénge bei Baseline betrug 12,0 cm unterhalb des linken unteren Rippenbogens; das
mediane Milzvolumen (gemessen mittels MRT oder CT) betrug 1.843 cm?® (Bereich 352 bis

9.022 cm?). Die Baseline-Charakteristika der Gesamtpopulation und der anéimischen Untergruppe
waren vergleichbar, mit Ausnahme des Schweregrads der Andmie und des Transfusionsbedarf.

Die Patienten wurden 24 Wochen lang mit Omjjara 200 mg tiglich oder einer angepassten
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Ruxolitinib-Dosis zweimal taglich behandelt, gefolgt von einer Open-Label-Behandlung mit Omjjara
ohne Ausschleichen von Ruxolitinib. Die Wirksamkeit von Omjjara in SIMPLIFY-1 basierte auf einer
Post-hoc-Analyse des Ansprechens des Milzvolumens (Verringerung um 35 % oder mehr) in der
Untergruppe von Patienten mit Andmie (Hb-Werte < 10 g/dl) (Tabelle 4). In dieser Untergruppe
erreichte ein numerisch niedrigerer Prozentsatz der mit Omjjara behandelten Patienten (25 %) in
Woche 24 eine Reduktion des Gesamtsymptom-Score um 50 % oder mehr im Vergleich zu
Ruxolitinib (36 %).

Tabelle 4: Prozentsatz der Patienten in der animischen Untergruppe, die in Woche 24 eine
Verringerung des Milzvolumens erreichten (SIMPLIFY-1)

Omjjara Ruxolitinib
n = 86 n =95
Patienten mit einer Verringerung des
Milzvolumens um 35 % oder mehr, n (%) 27 (31 %) 31 (33 %)
(95-%-KI) (22, 42) (23, 43)

In der Gesamtpopulation betrug der Prozentsatz der Patienten, die in Woche 24 eine Verringerung des
Milzvolumens um 35 % oder mehr gegeniiber Baseline (Nicht-Unterlegenheit, primérer Endpunkt)
erreichten, 27 % fiir Omjjara und 29 % fiir Ruxolitinib (Differenz des Behandlungseffekts 9 %; 95-%-
KI: 2, 16; p-Wert: 0,014).

Kinder und Jugendliche

Die Europdische Arzneimittel-Agentur hat fiir Omjjara eine Freistellung von der Verpflichtung zur
Vorlage von Ergebnissen zu Studien in allen padiatrischen Altersklassen bei der Behandlung von
Myelofibrose gewahrt (siche Abschnitt 4.2 bzgl. Informationen zur Anwendung bei Kindern und
Jugendlichen).

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption

Momelotinib wird nach oraler Verabreichung schnell resorbiert, wobei die maximale
Plasmakonzentration (Cmax) innerhalb von 3 Stunden nach Einnahme erreicht wird. Die
Plasmaexposition steigt weniger als dosisproportional an, insbesondere bei Dosen iiber 200 mg. In
einer klinischen Studie mit einer Dosis von 300 mg einmal téglich im Steady-State betrug die mittlere
Cmax von Momelotinib (% Variationskoeffizient) bei Patienten mit Myelofibrose 479 ng/ml (61 %) und
die AUCt 3.288 ngxh/ml (60 %).

Nach fettarmen und fettreichen Mahlzeiten bei gesunden Probanden war die Cnax von Momelotinib
38 % bzw. 28 % hoher und die AUC 16 % bzw. 28 % hoher als unter niichternen Bedingungen. Diese
Verénderungen der Exposition waren klinisch nicht bedeutsam.

Verteilung

Die Plasmaproteinbindung von Momelotinib betrdgt beim Menschen etwa 91 %. Basierend auf der
Populationspharmakokinetik betrug das mittlere scheinbare Verteilungsvolumen von Momelotinib im
Steady-State 984 1 bei Patienten mit Myelofibrose, die einmal tdglich 200 mg Momelotinib erhielten,
was auf eine ausgedehnte Gewebeverteilung hindeutet.

Biotransformation

In-vitro-Untersuchungen haben ergeben, dass Momelotinib {iberwiegend durch mehrere CYP-Enzyme
metabolisiert wird, die zu folgenden Anteilen beitragen: CYP3A4 (36 %), CYP2C8 (19 %), CYP2C19
(19 %), CYP2C9 (17 %) und CYP1A2 (9 %). M21 ist ein aktiver humaner Metabolit, der etwa 40 %
der pharmakologischen Aktivitét des Ausgangsstoffs aufweist, und seine Bildung erfolgt durch eine
Biotransformation mittels CYP-Enzymen, gefolgt von einer Metabolisierung durch Aldehydoxidase.
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Das mittlere Verhéltnis von M21 zu Momelotinib beziiglich der AUC lag zwischen 1,4 und 2,1.
Elimination

Nach einer oralen Dosis von 200 mg Momelotinib betrug die mittlere terminale Halbwertszeit (t.) von
Momelotinib etwa 4 bis 8 Stunden; die Halbwertszeit von M21 war dhnlich. Basierend auf einer
klinischen Studie betrug die scheinbare Gesamt-Clearance (CL/F) von Momelotinib 103 I/h bei
Patienten mit Myelofibrose.

Momelotinib wird hauptsdchlich durch den Stoffwechsel eliminiert und dann iiber den Stuhl
ausgeschieden. Nach einer oralen Einzeldosis von ['*C]-markiertem Momelotinib bei gesunden
méinnlichen Probanden wurden 69 % der Radioaktivitdt iiber den Stuhl (13 % der Dosis als
unverdndertes Momelotinib) und 28 % tiber den Urin (< 1 % der Dosis als unveridndertes
Momelotinib) ausgeschieden.

In-vitro-Untersuchung des Wechselwirkungspotenzials des Arzneimittels (siehe auch Abschnitt 4.5)

Einfluss von Momelotinib auf andere Arzneimittel

Einfluss von Momelotinib auf UDP-Glucuronosyltransferase (UGT)
Momelotinib ist in klinisch relevanten Konzentrationen ein Inhibitor von UGT1A1 und UGT1A9, aber
die klinische Relevanz ist unbekannt. Momelotinib und sein wichtigster zirkulierender Metabolit sind

in klinisch relevanten Konzentrationen keine Inhibitoren der anderen Isoformen (UGT1A3/4/6 und
2B7).

Einfluss von Momelotinib auf CYP450-Enzyme

In klinisch relevanten Konzentrationen stellen weder Momelotinib noch der wichtigste zirkulierende
Metabolit M21 ein Risiko fiir eine Inhibition von CYP1A2, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19 und
CYP2D6 dar.

Einfluss von Momelotinib auf Arzneimittel-Transporter

In-vitro-Daten zeigen, dass Momelotinib OCT1 und der aktive Metabolit M21 MATEI in klinisch
relevanten Konzentrationen hemmt. Weder Momelotinib noch M21 wurden auf die Inhibition von
MATE2-K untersucht.

In-vitro-Daten zeigen, dass weder Momelotinib noch sein Hauptmetabolit M21 in klinisch relevanten
Konzentrationen die folgenden Transporter hemmen: Organo-Anion-Transporter 1 und 3 (OAT1,
OATS3) und OCT?2.

Einfluss von Momelotinib auf hormonelle Kontrazeptiva

Mehrfache Dosen von Momelotinib hatten keinen Einfluss auf die Exposition von Midazolam, einem
empfindlichen CYP3A-Substrat. Allerdings kann ein Risiko fiir die Induktion anderer durch den
Pregnan-X-Rezeptor (PXR) regulierter Enzyme als CYP3A4 nicht vollstdndig ausgeschlossen werden,
und die Wirksamkeit gleichzeitig verabreichter systemisch wirkender hormoneller Kontrazeptiva kann
verringert sein (siche Abschnitte 4.4 und 4.5).

Besondere Patientengruppen

Alter, Korpergewicht, Geschlecht und Ethnie

Geschlecht und Ethnie (weile Menschen vs. asiatische Menschen) haben keinen klinisch relevanten
Einfluss auf die Pharmakokinetik von Momelotinib, basierend auf Daten zur Exposition (AUC) bei
gesunden Probanden. Exploratorische Ergebnisse von populationspharmakokinetischen Analysen bei
Patienten zeigten, dass das Alter, Gewicht oder Geschlecht keinen Einfluss auf die Pharmakokinetik
von Momelotinib hatten.

Leberfunktionsstorung
Die AUC von Momelotinib lag bei Patienten mit moderater (Child-Pugh-Klasse B) bzw. schwerer
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(Child-Pugh-Klasse C) Leberfunktionsstdrung im Vergleich zu Patienten mit normaler Leberfunktion
um 8 % bzw. 97 % hdoher (siche Abschnitt 4.2).

5.3 Priklinische Daten zur Sicherheit

Karzinogenitit/Mutagenitét

Momelotinib war bei Mausen und Ratten bei Expositionen bis zum 12- bzw. 17-Fachen der bei

200 mg einmal tadglich gegebenen klinischen Expositionshéhe nicht karzinogen, basierend auf der
kombinierten AUC von Momelotinib und dem aktiven Hauptmetaboliten beim Menschen, M21 (wird
bei Miusen, Ratten und Kaninchen in geringem MaB3e gebildet).

Momelotinib war nicht mutagen oder genotoxisch, basierend auf den Ergebnissen einer Reihe von /n-
vitro- und In-vivo-Tests auf Genmutationen und Chromosomenaberrationen.

Reproduktive Toxizitét

Fertilitat
In Fertilitatsstudien wurde Momelotinib oral an mannliche und weibliche Ratten verabreicht.

Bei ménnlichen Tieren verringerte Momelotinib die Spermakonzentration und -motilitdt und
reduzierte die Hoden- und Samenblasengewichte bei Dosen von 25 mg/kg/Tag und hoher
(Expositionen, die dem 13-Fachen der empfohlenen Dosis von 200 mg téglich entsprechen, basierend
auf der kombinierten Momelotinib- und M21-AUC), und fiihrte bei 68 mg/kg/Tag zu einer
verringerten Fertilitdt.

Die Beobachtungen bei weiblichen Tieren umfassten eine verringerte Eierstockfunktion bei

68 mg/kg/Tag und eine verringerte Anzahl von Trachtigkeiten, erhohte Verluste vor und nach der
Implantation mit einem vollstindigen Wurfverlust bei den meisten Tieren bei 25 und 68 mg/kg/Tag.
Die Exposition auf dem NOAEL-Niveau von 5 mg/kg/Tag bei madnnlichen und weiblichen Ratten
betrug etwa das Dreifache der empfohlenen Dosis von 200 mg téglich (basierend auf der kombinierten
AUC von Momelotinib und M21).

Schwangerschafi

In tierexperimentellen Reproduktionsstudien verursachte die orale Verabreichung von Momelotinib an
trachtige Ratten wihrend des Zeitraums der Organogenese bei 12 mg/kg/Tag eine maternale Toxizitdt
und war mit embryonalem Tod, viszeralen Missbildungen und verringerten fetalen Gewichten
verbunden. Skelettverdnderungen wurden bei 6 und 12 mg/kg/Tag (ungefahr das 3,5-Fache der
empfohlenen Dosis von 200 mg téglich, basierend auf der kombinierten Momelotinib- und M21-AUC)
beobachtet. Bei 2 mg/kg/Tag wurden bei Expositionen, die der empfohlenen Dosis von 200 mg
entsprechen (basierend auf der kombinierten Momelotinib- und M21-AUC), keine Auswirkungen auf
die Entwicklung beobachtet.

Bei trichtigen Kaninchen verursachte die orale Verabreichung von Momelotinib wéhrend der
Organogenese schwere maternale Toxizitdt und Anzeichen von embryofotaler Toxizitdt (vermindertes
fetales Gewicht, verzdgerte Ossifikation und Abort) bei 60 mg/kg/Tag bei einer Exposition, die
weniger als der empfohlenen Dosis von 200 mg entspricht (basierend auf der kombinierten AUC von
Momelotinib und M21).

In einer pri- und postnatalen Entwicklungsstudie wurde Momelotinib an Ratten von der Tréchtigkeit
bis zum Ende der Laktation oral verabreicht. Bei 6 und 12 mg/kg/Tag wurden Anzeichen fiir
maternale Toxizitit, Embryo-Letalitit und verminderte Geburtsgewichte beobachtet. Das Uberleben
der Jungtiere war bei 12 mg/kg/Tag von der Geburt bis zum 4. Tag der Laktation bei Expositionen, die
dhnlich oder geringer waren als die Exposition bei der empfohlenen Dosis (basierend auf der
kombinierten Momelotinib- und M21-AUC), signifikant reduziert und wurde daher als direkte
Wirkung von Momelotinib {iber die Exposition durch die Milch betrachtet.
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6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN
6.1 Liste der sonstigen Bestandteile
Tablettenkern

Mikrokristalline Cellulose
Lactose-Monohydrat
Carboxymethylstirke-Natrium (Typ A)
Magnesiumstearat

Hochdisperses Siliciumdioxid
Propylgallat

Tabletteniiberzug

Polyvinylalkohol
Macrogole
Titandioxid (E171)
Talkum

Eisenoxid gelb (E172)
Eisenoxid rot (E172)

6.2 Inkompatibilititen

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

3 Jahre.

6.4 Besondere Vorsichtsmalinahmen fiir die Aufbewahrung

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken. Fiir dieses Arzneimittel sind beziiglich der
Temperatur keine besonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behiiltnisses

Jeder Umkarton enthélt eine weiBe Flasche aus Polyethylen hoher Dichte (HDPE) mit einem
kindergesicherten Deckel aus Polypropylen und induktionsversiegelter Deckeleinlage aus Aluminium.
Jede Flasche enthilt 30 Filmtabletten, ein Silikagel-Trockenmittel und Polyesterwatte.

6.6 Besondere Vorsichtsmafinahmen fiir die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irland
D24 YK11

18



8. ZULASSUNGSNUMMER(N)

Omjjara 100 mg Filmtabletten
EU/1/23/1782/001

Omjjara 150 mg Filmtabletten
EU/1/23/1782/002

Omjjara 200 mg Filmtabletten
EU/1/23/1782/003

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER
ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung: 25. Januar 2024

10. STAND DER INFORMATION

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur https://www.ema.europa.eu verfiigbar.
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ANHANG II

HERSTELLER, DER FUR DIE CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH IST

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE ABGABE UND
DEN GEBRAUCH

SONSTIGE BEDINGUNGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG
FUR DAS INVERKEHRBRINGEN

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKSAME ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS
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A. HERSTELLER, DER FUR DIE CHARGENFREIGABE VERANTWORTLICH IST

Name und Anschrift des Herstellers, der fiir die Chargenfreigabe verantwortlich ist

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irland

D24 YKI11

B. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

Arzneimittel auf eingeschrankte drztliche Verschreibung (sieche Anhang I: Zusammenfassung der
Merkmale des Arzneimittels, Abschnitt 4.2).

C. SONSTIGE BEDINGUNGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG FUR DAS
INVERKEHRBRINGEN

. Regelmiiflig aktualisierte Unbedenklichkeitsberichte [Periodic Safety Update Reports
(PSURs)]

Die Anforderungen an die Einreichung von PSURs fiir dieses Arzneimittel sind in der nach

Artikel 107 ¢ Absatz 7 der Richtlinie 2001/83/EG vorgesehenen und im européischen Internetportal
fiir Arzneimittel veroffentlichten Liste der in der Union festgelegten Stichtage (EURD-Liste) —und
allen kiinftigen Aktualisierungen — festgelegt.

Der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen (MAH) legt den ersten PSUR fiir dieses
Arzneimittel innerhalb von 6 Monaten nach der Zulassung vor.

D. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKSAME ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS

. Risikomanagement-Plan (RMP)

Der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen (MAH) fiihrt die notwendigen, im
vereinbarten RMP beschriebenen und in Modul 1.8.2 der Zulassung dargelegten
Pharmakovigilanzaktivitdten und MaBBnahmen sowie alle kiinftigen vereinbarten Aktualisierungen des
RMP durch.

Ein aktualisierter RMP ist einzureichen:

. nach Aufforderung durch die Europdische Arzneimittel-Agentur;

o jedes Mal, wenn das Risikomanagement-System geéndert wird, insbesondere infolge
neuer eingegangener Informationen, die zu einer wesentlichen Anderung des Nutzen-
Risiko-Verhiltnisses fithren kénnen oder infolge des Erreichens eines wichtigen
Meilensteins (in Bezug auf Pharmakovigilanz oder Risikominimierung).
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ANHANG III

ETIKETTIERUNG UND PACKUNGSBEILAGE
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A. ETIKETTIERUNG
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON 100 mg Filmtabletten

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omjjara 100 mg Filmtabletten
Momelotinib

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 100 mg Momelotinib.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose-Monohydrat. Packungsbeilage beachten.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen.

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

verwendbar bis
verw. bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irland

D24 YK11

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/23/1782/001

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

‘ 14. VERKAUFSABGRENZUNG

‘ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

omjjara 100 mg

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
NN
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ANGABEN AUF DEN BEHALTNISSEN

FLASCHENETIKETT 100 mg Filmtabletten

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omjjara 100 mg Filmtabletten
Momelotinib

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 100 mg Momelotinib.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose-Monohydrat. Packungsbeilage beachten.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen.

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

verwendbar bis
verw. bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/23/1782/001

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

‘ 14. VERKAUFSABGRENZUNG

‘ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON 150 mg Filmtabletten

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omjjara 150 mg Filmtabletten
Momelotinib

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 150 mg Momelotinib.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose-Monohydrat. Packungsbeilage beachten.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen.

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

verwendbar bis
verw. bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irland

D24 YK11

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/23/1782/002

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

‘ 14. VERKAUFSABGRENZUNG

‘ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

omjjara 150 mg

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
NN
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ANGABEN AUF DEN BEHALTNISSEN

FLASCHENETIKETT 150 mg Filmtabletten

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omjjara 150 mg Filmtabletten
Momelotinib

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 150 mg Momelotinib.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthilt Lactose-Monohydrat. Packungsbeilage beachten.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen.

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

verwendbar bis
verw. bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/23/1782/002

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

‘ 14. VERKAUFSABGRENZUNG

‘ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON 200 mg Filmtabletten

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omjjara 200 mg Filmtabletten
Momelotinib

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 200 mg Momelotinib.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose-Monohydrat. Packungsbeilage beachten.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen.

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

verwendbar bis
verw. bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken.

32




10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irland

D24 YK11

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/23/1782/003

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

‘ 14. VERKAUFSABGRENZUNG

‘ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

omjjara 200 mg

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
NN
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ANGABEN AUF DEN BEHALTNISSEN

FLASCHENETIKETT 200 mg Filmtabletten

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Omjjara 200 mg Filmtabletten
Momelotinib

2.  WIRKSTOFF(E)

Jede Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend 200 mg Momelotinib.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthilt Lactose-Monohydrat. Packungsbeilage beachten.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Filmtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen.

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8.  VERFALLDATUM

verwendbar bis
verw. bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/23/1782/003

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

‘ 14. VERKAUFSABGRENZUNG

‘ 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT
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B. PACKUNGSBEILAGE
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Gebrauchsinformation: Information fiir Patienten

Omjjara 100 mg Filmtabletten

Omjjara 150 mg Filmtabletten

Omyjjara 200 mg Filmtabletten
Momelotinib

v Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusitzlichen Uberwachung. Dies ermdglicht eine schnelle

Identifizierung neuer Erkenntnisse liber die Sicherheit. Sie konnen dabei helfen, indem Sie jede
auftretende Nebenwirkung melden. Hinweise zur Meldung von Nebenwirkungen, siche Ende
Abschnitt 4.

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfiltig durch, bevor Sie mit der Einnahme dieses
Arzneimittels beginnen, denn sie enthiilt wichtige Informationen.

Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mochten Sie diese spiter nochmals lesen.

Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Thren Arzt, Apotheker oder das
medizinische Fachpersonal.

Dieses Arzneimittel wurde Ihnen personlich verschrieben. Geben Sie es nicht an Dritte weiter.
Es kann anderen Menschen schaden, auch wenn diese die gleichen Beschwerden haben wie Sie.
Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt, Apotheker oder das
medizinische Fachpersonal. Dies gilt auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser
Packungsbeilage angegeben sind. Siche Abschnitt 4.

Was in dieser Packungsbeilage steht

A

1.

Was ist Omjjara und wofiir wird es angewendet?

Was sollten Sie vor der Einnahme von Omyjjara beachten?
Wie ist Omjjara einzunechmen?

Welche Nebenwirkungen sind moglich?

Wie ist Omyjjara aufzubewahren?

Inhalt der Packung und weitere Informationen

Was ist Omjjara und wofiir wird es angewendet?

Omjjara enthidlt den Wirkstoff Momelotinib. Momelotinib ist ein Arzneimittel aus der Klasse der
Proteinkinase-Inhibitoren.

Omjjara wird zur Behandlung einer vergréBerten Milz oder anderer krankheitsbedingter Symptome
bei erwachsenen Patienten mit Myelofibrose, einer seltenen Form von Blutkrebs, und moderater bis
schwerer Anamie (Blutarmut) eingesetzt.

Bei Myelofibrose wird das Knochenmark durch Narbengewebe ersetzt. Man unterscheidet zwischen
zwei Arten von Myelofibrose:

. Primire Myelofibrose, die sich bei Menschen entwickelt, die zuvor noch keine
Erkrankungen des Knochenmarks hatten.
. Sekundire Myelofibrose, die sich bei Menschen entwickelt, die an anderen

Blutkrebsarten erkrankt sind, bei denen zu viele rote Blutkorperchen (Post-Polycythaemia
Vera-Myelofibrose) oder zu viele Blutpléttchen, die bei der Blutgerinnung eine Rolle
spielen (Post-Essentielle Thrombozythdmie-Myelofibrose), gebildet werden.
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Wie Omjjara wirkt

Eines der Merkmale der Myelofibrose ist eine vergroBerte Milz. Myelofibrose ist eine Erkrankung des
Knochenmarks, bei der das Knochenmark durch Narbengewebe ersetzt wird. Das krankhafte
Knochenmark kann nicht mehr ausreichend normale Blutzellen produzieren, dies fiihrt zu einer
deutlichen VergroBerung der Milz. Omjjara hemmt die Wirkung bestimmter Proteine, der sogenannten
Januskinasen (JAK1, JAK?2) und des Aktivin-A-Rezeptors, Typ 1 (ACVRI1), und verhindert so die
iibermifBige Produktion von Botenstoffen des Immunsystems (Zytokinen) und reduziert
Entziindungsreaktionen. Auf diese Weise verkleinert Omjjara die vergréferte Milz, verbessert die
Animie und die durch Myelofibrose verursachten Symptome wie Fieber, ndchtliches Schwitzen,
Knochenschmerzen und Gewichtsverlust.

2. Was sollten Sie vor der Einnahme von Omjjara beachten?

Omyjjara darf nicht eingenommen werden,

o wenn Sie allergisch gegen Momelotinib oder einen der in Abschnitt 6. genannten
sonstigen Bestandteile dieses Arzneimittels sind. Wenn Sie sich nicht sicher sind, ob dies
auf Sie zutreffen konnte, nehmen Sie Omjjara nicht ein, bevor Sie mit Threm Arzt
gesprochen haben.

o wenn Sie schwanger sind oder stillen.

Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen
Sprechen Sie mit Threm Arzt.
Bitte sprechen Sie vor der Einnahme von Omjjara oder wihrend Threr Behandlung mit Omjjara mit
Ihrem Arzt, Apotheker oder dem medizinischen Fachpersonal:
o wenn Sie eine Infektion haben oder hiufig an Infektionen leiden — Anzeichen einer
Infektion kdnnen Fieber, Schiittelfrost, Husten, Atemprobleme, Durchfall, Erbrechen,
Schmerzen oder ein brennendes Gefiihl beim Wasserlassen sein.

o wenn Sie eine chronische Hepatitis-B-Infektion haben, da die Erkrankung wieder aktiv
werden kann.
. wenn Sie ungewohnliche Blutungen oder Blutergiisse unter der Haut haben, nach einer

Blutabnahme lénger als gewdhnlich bluten oder Zahnfleischbluten haben — dies konnen
Anzeichen fiir zu wenig Blutplittchen (Bestandteile, die bei der Blutgerinnung eine Rolle
spielen) sein, was Thrombozytopenie genannt wird.

. wenn Sie Leberprobleme haben. Thr Arzt muss [hnen moglicherweise eine niedrigere
Dosis von Omjjara verschreiben.

Bei einer anderen, dhnlichen Art von Arzneimitteln zur Behandlung von rheumatoider Arthritis wurde
Folgendes beobachtet: Herzprobleme, Blutgerinnsel und Krebserkrankungen. Bitte sprechen Sie vor
oder wihrend der Behandlung mit Ihrem Arzt oder Apotheker:

J wenn Sie dlter als 65 Jahre sind. Patienten ab 65 Jahren konnen ein erhohtes Risiko fiir
Herzprobleme, einschlieBlich Herzinfarkt, und bestimmte Krebserkrankungen haben.
wenn Sie Herzprobleme haben oder hatten.
wenn Sie eine Krebserkrankung haben oder hatten.
wenn Sie Raucher sind oder in der Vergangenheit geraucht haben.
wenn Sie schon einmal ein Blutgerinnsel in den Beinvenen (tiefe Venenthrombose) oder
in der Lunge (Lungenembolie) hatten oder wenn Sie ein erhdhtes Risiko haben, dies zu
bekommen. Dies ist beispielsweise der Fall, wenn:

. Sie kiirzlich einen groBeren operativen Eingriff hatten.
. Sie hormonelle Verhiitungsmittel/eine Hormonersatztherapie anwenden.
. bei Thnen oder einem nahen Verwandten eine Blutgerinnungsstdrung diagnostiziert
wurde.
Sprechen Sie sofort mit Ihrem Arzt, wenn Sie folgende Symptome feststellen:
. plotzliche Kurzatmigkeit oder Schwierigkeiten beim Atmen.
. Schmerzen in der Brust oder im oberen Riicken.
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o Schwellung der Beine oder Arme.

o Schmerzen oder Druckschmerzen in den Beinen.
o Roétung oder Verfarbung der Beine oder Arme.
Dies konnen Anzeichen fir Blutgerinnsel in den Venen sein.
o wenn Sie neue Wucherungen auf der Haut oder Verdnderungen bei bestehenden

Wucherungen feststellen. Thr Arzt kann empfehlen, dass Sie wihrend der Einnahme von
Omyjjara regelméBige Hautuntersuchungen durchfiihren lassen.

Ihr Arzt wird mit Thnen besprechen, ob Omjjara fiir Sie geeignet ist.

Blutuntersuchungen

Vor und wihrend der Behandlung wird Thr Arzt Blutuntersuchungen durchfiihren, um die Anzahl Threr
Blutkorperchen (rote Blutkorperchen, weifle Blutkorperchen und Blutpléttchen) und Thre
Leberfunktion zu iiberpriifen. Ihr Arzt kann je nach den Ergebnissen der Blutuntersuchungen die Dosis
anpassen oder die Behandlung abbrechen.

Kinder und Jugendliche
Omyjjara sollte nicht an Kinder und Jugendliche unter 18 Jahren verabreicht werden, da dieses
Arzneimittel in dieser Altersgruppe nicht untersucht wurde.

Einnahme von Omjjara zusammen mit anderen Arzneimitteln

Informieren Sie Thren Arzt, Apotheker oder das medizinische Fachpersonal, wenn Sie andere
Arzneimittel einnehmen, kiirzlich andere Arzneimittel eingenommen haben oder beabsichtigen, andere
Arzneimittel einzunehmen. Dies gilt auch fiir pflanzliche Priparate und nicht verschreibungspflichtige
Arzneimittel. Omjjara kann die Wirkungsweise einiger anderer Arzneimittel beeinflussen. In gleicher
Weise konnen einige Arzneimittel die Wirkung von Omjjara beeinflussen.

Es ist besonders wichtig, dass Sie alle Arzneimittel erwédhnen, die einen der folgenden Wirkstoffe
enthalten, da Ihr Arzt moglicherweise die Dosis von Omyjjara oder des anderen Arzneimittels anpassen
muss.

Das folgende Arzneimittel kann das Risiko von Nebenwirkungen von Omjjara erhGhen:
o Ciclosporin (zur Verhinderung von Transplantatabstofung)

Die folgenden Arzneimittel kdnnen die Wirksamkeit von Omjjara verringern:

o Carbamazepin (zur Behandlung von Epilepsie und zur Kontrolle von Krampfanfillen)
Phenobarbital (zur Behandlung von Epilepsie und zur Kontrolle von Krampfanfillen)
Phenytoin (zur Behandlung von Epilepsie und zur Kontrolle von Krampfanfillen)
Johanniskraut (Hypericum perforatum), ein pflanzliches Arzneimittel

Omyjjara kann andere Arzneimittel beeinflussen:

. Rosuvastatin (ein Statin zur Senkung des Cholesterinspiegels)
Sulfasalazin (zur Behandlung von rheumatoider Arthritis)
Metformin (zur Senkung des Blutzuckerspiegels)
Theophyllin (zur Behandlung von Atemproblemen)

Tizanidin (zur Behandlung von Muskelkrampfen)
Cyclophosphamid (zur Behandlung von Krebserkrankungen)

Schwangerschaft, Stillzeit und Fortpflanzungsfihigkeit

Omjjara darf wihrend der Schwangerschaft nicht angewendet werden. Wenn Sie schwanger sind
oder wenn Sie vermuten, schwanger zu sein, oder beabsichtigen, schwanger zu werden, diirfen Sie
dieses Arzneimittel nicht einnehmen, da es Ihrem Kind schaden kann. Fragen Sie Ihren Arzt um Rat.

Wenn Sie eine Frau im gebérfahigen Alter sind, miissen Sie wihrend der Einnahme von Omjjara eine

hochwirksame Verhiitungsmethode anwenden, und diese noch mindestens eine Woche nach
Einnahme Threr letzten Dosis fortsetzen. Es ist derzeit nicht bekannt, ob Omjjara die Wirksamkeit von
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hormonellen Verhiitungsmitteln beeintrachtigen kann. Daher wird empfohlen, wihrend der
Behandlung und fiir mindestens eine Woche nach Einnahme der letzten Dosis von Omjjara zusétzlich
eine Barrieremethode anzuwenden. Thr Arzt kann Sie vor Beginn der Behandlung um einen
Schwangerschaftstest bitten, um sicherzustellen, dass Sie nicht schwanger sind.

Wenn Sie wahrend der Einnahme von Omjjara schwanger werden, miissen Sie sich sofort an IThren
Arzt wenden.

Omjjara darf wihrend der Stillzeit nicht angewendet werden. Es ist nicht bekannt, ob es in die
Muttermilch tibergeht. Ein Risiko fiir das gestillte Kind kann nicht ausgeschlossen werden.

Sprechen Sie mit Ihrem Arzt, wenn Sie gerade stillen, bevor Sie dieses Arzneimittel einnechmen.

Es ist nicht bekannt, ob Omyjjara die ménnliche oder weibliche Fruchtbarkeit beim Menschen
beeinflusst. Omjjara hatte Auswirkungen auf die Fruchtbarkeit bei Tieren. Wenn Sie oder Thr(e)
Partner(in) beabsichtigen, ein Kind zu bekommen, fragen Sie vor oder wéhrend der Einnahme dieses
Arzneimittels [hren Arzt um Rat.

Verkehrstiichtigkeit und Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen

Omyjjara kann Nebenwirkungen haben, die Ihre Verkehrstiichtigkeit beeintrachtigen. Wenn Thnen
schwindlig ist oder Sie verschwommen sehen, nehmen Sie nicht am StraBenverkehr teil und bedienen
Sie keine Maschinen, bis diese Nebenwirkungen verschwunden sind.

Omyjjara enthilt Lactose und Natrium

Omjjara enthdlt Lactose (Milchzucker). Bitte nehmen Sie dieses Arzneimittel erst nach Riicksprache
mit Threm Arzt ein, wenn Thnen bekannt ist, dass Sie unter einer Zuckerunvertriaglichkeit leiden.
Dieses Arzneimittel enthilt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Tablette, d. h. es ist nahezu
,,hatriumfrei®,

3. Wie ist Omjjara einzunehmen?

Nehmen Sie dieses Arzneimittel immer genau nach Anweisung Ihres Arztes oder Apothekers ein.
Fragen Sie bei Ihrem Arzt oder Apotheker nach, wenn Sie sich nicht sicher sind.

Wie viel Omjjara einzunehmen ist

Die empfohlene Anfangsdosis von Omjjara betrigt 200 mg, die einmal téglich oral eingenommen
wird.

Ihr Arzt kann eine niedrigere Dosis empfehlen, wenn Sie Leberprobleme haben.

Wenn bei Ihnen wéhrend der Einnahme von Omyjjara bestimmte Nebenwirkungen auftreten (wie etwa
ungewohnliche Blutungen oder Blutergiisse, Durchfall oder Ubelkeit), kann Ihr Arzt eine niedrigere

Dosis empfehlen oder die Behandlung unterbrechen oder beenden (siche Abschnitt 4).

Art der Einnahme
Nehmen Sie Omjjara jeden Tag zur gleichen Zeit ein, zu oder unabhéngig von Mahlzeiten.

Dauer der Einnahme
Nehmen Sie Omjjara so lange ein, wie es Ihnen Ihr Arzt verordnet. Es handelt sich um eine

Langzeitbehandlung.

Ihr Arzt wird Thren Zustand regelméBig iberwachen, um sicherzustellen, dass die Behandlung die
gewiinschte Wirkung hat.

Wenn Sie Fragen haben, wie lange Sie Omjjara einnehmen miissen, sprechen Sie mit [hrem Arzt.
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Wenn Sie eine groflere Menge von Omjjara eingenommen haben, als Sie sollten
Wenn Sie versehentlich mehr Omjjara eingenommen haben, als IThnen Ihr Arzt verordnet hat, miissen
Sie sofort Ihren Arzt um Rat fragen.

Wenn Sie die Einnahme von Omjjara vergessen haben
Nehmen Sie Thre nichste Dosis einfach zur vorgesehenen Zeit am nichsten Tag ein. Nehmen Sie nicht
die doppelte Menge ein, wenn Sie die vorherige Einnahme vergessen haben.

Wenn Sie die Einnahme von Omjjara abbrechen
Brechen Sie die Einnahme von Omjjara nicht ab, bevor Sie dies mit Ihrem Arzt vereinbart haben.

Wenn Sie weitere Fragen zur Anwendung dieses Arzneimittels haben, wenden Sie sich an Thren Arzt,
Apotheker oder das medizinische Fachpersonal.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Wie alle Arzneimittel kann auch dieses Arzneimittel Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem
auftreten miissen.

Wenden Sie sich an IThren Arzt, Apotheker oder das medizinische Fachpersonal, wenn Sie
Nebenwirkungen bemerken, die Sie beunruhigen.

Schwerwiegende Nebenwirkungen

Einige Nebenwirkungen kdnnen schwerwiegend sein. Suchen Sie sofort drztliche Hilfe auf, bevor Sie
die nichste geplante Dosis einnehmen, wenn bei [hnen die folgenden schwerwiegenden
Nebenwirkungen auftreten:

Sehr hiufige Nebenwirkungen
Konnen mehr als 1 von 10 Behandelten betreffen:

. Infektionen — Anzeichen oder Symptome konnen Fieber, Schiittelfrost, Husten,
Atemprobleme, Durchfall, Erbrechen, Schmerzen oder Brennen beim Wasserlassen sein.

. Niedrige Anzahl der Blutpléttchen (Thrombozytopenie), was zu Blutergiissen oder
ungewohnlich lang anhaltenden Blutungen bei Verletzungen fithren kann

Andere Nebenwirkungen

Andere mogliche Nebenwirkungen sind im Folgenden aufgefiihrt:
Sehr hiufige Nebenwirkungen

Koénnen mehr als 1 von 10 Behandelten betreffen:

Schwindelgefiihl

Kopfschmerzen

Husten

Durchfall

Ubelkeit

Bauchschmerzen (Abdominalschmerzen)
Schwiche (Asthenie)

Miidigkeit (Fatigue)
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Héaufige Nebenwirkungen
Konnen bis zu 1 von 10 Behandelten betreffen:

o Niedrige Anzahl einer Art von weilen Blutzellen (Neutropenie), wodurch Thr
Infektionsrisiko erhoht sein kann

o Mangel an Vitamin B1 (Thiamin), was zu Appetitlosigkeit, Energiemangel und
Reizbarkeit fithren kann

. Taubes Gefiihl, Kribbeln oder Schwiche in Armen, Hianden, Beinen oder Fiilen

(periphere Neuropathie)

Ungewohnliches Gefiihl des Kribbelns (Pardsthesie)

Ohnmacht (Synkope)

Schwindel (Vertigo)

Verschwommenes Sehen

Plotzliche Rotung von Gesicht, Hals oder oberem Brustkorb (Flush)

Bluterguss (Hdamatom)

Niedriger Blutdruck, der beim Aufstehen zu Benommenbheit fithren kann (Hypotonie)

Verstopfung

Erbrechen

Hautausschlag (Rotung, Schwellung oder Schmerzen der Haut)

Gelenkschmerz (Arthralgie)

Schmerzen in GliedmalBlen, Hianden oder Fiillen

Fieber

Veranderungen der Blutuntersuchungsergebnisse (4A/aninaminotransferase erhéht und

Aspartataminotransferase erhoht). Diese konnen Anzeichen fiir Leberprobleme sein.

. Prellung (Kontusion)

Andere berichtete Nebenwirkungen (Héiufigkeit nicht bekannt)

. Allergische Reaktionen (Uberempfindlichkeit)

Informieren Sie Thren Arzt, Apotheker oder das medizinische Fachpersonal, wenn eine der
aufgefiihrten Nebenwirkungen schwerwiegend oder beunruhigend wird oder wenn Sie
Nebenwirkungen bemerken, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind.

Meldung von Nebenwirkungen

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Ihren Arzt, Apotheker oder das
medizinische Fachpersonal. Dies gilt auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage
angegeben sind. Sie konnen Nebenwirkungen auch direkt {iber das in Anhang V aufgefiihrte nationale
Meldesystem anzeigen. Indem Sie Nebenwirkungen melden, kénnen Sie dazu beitragen, dass mehr
Informationen {iber die Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfligung gestellt werden.

5. Wie ist Omjjara aufzubewahren?

Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich auf.

Sie diirfen dieses Arzneimittel nach dem auf dem Flaschenetikett und dem Umkarton als ,,verwendbar
bis“ bzw. ,,verw. bis* angegebenen Verfalldatum nicht mehr verwenden. Das Verfalldatum bezieht
sich auf den letzten Tag des angegebenen Monats.

In der Originalflasche aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Das Trockenmittel
nicht entfernen. Das Trockenmittel nicht schlucken. Fiir dieses Arzneimittel sind beziiglich der
Temperatur keine besonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.

Entsorgen Sie Arzneimittel nicht im Abwasser oder Haushaltsabfall. Fragen Sie Ihren Apotheker, wie
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das Arzneimittel zu entsorgen ist, wenn Sie es nicht mehr verwenden. Sie tragen damit zum Schutz der
Umwelt bei.

6. Inhalt der Packung und weitere Informationen

Was Omjjara enthilt

Der Wirkstoff ist Momelotinib.

o Jede 100 mg Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend

100 mg Momelotinib.

o Jede 150 mg Filmtablette enthdlt Momelotinibdihydrochlorid 1 H>O entsprechend
150 mg Momelotinib.

o Jede 200 mg Filmtablette enthilt Momelotinibdihydrochlorid 1 H,O entsprechend
200 mg Momelotinib.

. Die sonstigen Bestandteile sind:

Tablettenkern: mikrokristalline Cellulose, Lactose-Monohydrat, Carboxymethylstérke-
Natrium (Typ A), Magnesiumstearat, hochdisperses Siliciumdioxid und Propylgallat.
Tabletteniiberzug: Opadry II braun mit Polyvinylalkohol, Macrogole, Titandioxid (E171),
Talkum, Eisenoxid gelb (E172) und Eisenoxid rot (E172).

Siehe Abschnitt 2 ,,Omyjjara enthélt Lactose und Natrium®.
Wie Omjjara aussieht und Inhalt der Packung

Omyjjara 100 mg Filmtabletten sind runde braune Tabletten, mit der Pragung eines unterstrichenen
,,M“ auf einer Seite und ,,100* auf der anderen Seite.

Omyjjara 150 mg Filmtabletten sind dreieckige braune Tabletten, mit der Prigung eines unterstrichenen
,,M“ auf einer Seite und ,,150* auf der anderen Seite.

Omjjara 200 mg Filmtabletten sind kapselformige braune Tabletten, mit der Pragung eines
unterstrichenen ,,M* auf einer Seite und ,,200 auf der anderen Seite.

Die Omjjara Filmtabletten werden in einer weillen Flasche mit einem Siegel und einem
kindergesicherten Deckel geliefert. Jede Flasche enthélt 30 Tabletten, ein Silikagel-Trockenmittel und
Polyesterwatte und ist in einem Umbkarton verpackt.

Pharmazeutischer Unternehmer und Hersteller
GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irland

D24 YK11

Falls Sie weitere Informationen iiber das Arzneimittel wiinschen, setzen Sie sich bitte mit dem
ortlichen Vertreter des pharmazeutischen Unternehmers in Verbindung:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tél/Tel: +32 (0)10 85 52 00 Tel: + 370 80000334

Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: + 359 80018205 Belgique/Belgien
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Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00

Ceska republika Magyarorszag

GlaxoSmithKline, s.r.0. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

Tel: + 420222 001 111 Tel.: + 36 80088309

cz.info@gsk.com

Danmark Malta

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Trading Services Limited

TIf.: +4536 3591 00 Tel: + 356 80065004

dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline BV

Tel.: + 49 (0)89 36044 8701 Tel: + 31 (0)33 2081100

produkt.info@gsk.com

Eesti Norge

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline AS

Tel: + 372 8002640 TIf: + 47 22 70 20 00

ee@berlin-chemie.com

E)\\Gda Osterreich

GlaxoSmithKline Movonpécwnn A.E.B.E. GlaxoSmithKline Pharma GmbH

TnA: + 30210 68 82 100 Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Espaiia Polska

GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z 0.0.

Tel: + 34 900 202 700 Tel.: + 48 (0)22 576 9000

es-ci@gsk.com

France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tél: + 33 (0)1 39 17 84 44 Tel: + 351 21 412 95 00

diam@gsk.com FIL.PT@gsk.com

Hrvatska Roménia

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Trading Services Limited

Tel: + 385 800787089 Tel: + 40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

Tel: + 353 (0)1 4955000 Tel: + 386 80688869

island Slovenska republika

Vistor ehf. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel: + 39 (0)45 7741 111 Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Kvnpog Sverige

GlaxoSmithKline Trading Services Limited GlaxoSmithKline AB

TnA: + 357 80070017 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com
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Latvija
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: +371 80205045

Diese Packungsbeilage wurde zuletzt iiberarbeitet im MM.JJJJ.

Weitere Informationsquellen

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur https://www.ema.europa.eu verfiigbar. Sie finden dort auch Links zu anderen
Internetseiten iiber seltene Erkrankungen und Behandlungen.
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