I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetve teszi az Uj gydgyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

ELAHERE 5 mg/ml koncentratum oldatos infiziéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

5 mg mirvetuximab szoravtanzint tartalmaz a koncentratum oldatos infiziohoz milliliterenként.
100 mg mirvetuximab szoravtanzint tartalmaz 20 ml koncentratumot tartalmazo injekcids tivegenként.

A mirvetuximab szoravtanzin egy FRa tamadasponta antitest-gyogyszer konjugatum (antibody-drug
conjugate, ADC). Az ADC egy kinai horcsog petefészek-sejtekben, rekombinans DNS-technologiaval
eléallitott, [gG1 altipust, anti-FRo monoklonalis antitestbdl all, amely egy hasithato linkerrel
(butansav, 4-(2-piridinil-ditio)-2-szulfo-1-(2,5-dioxo-1-pirrolidinil) észter) kapcsolodik egy antitubulin
szerhez, a maytanzinoid DM4-hez. A mirvetuximab szoravtanzin atlagosan 3,4 DM4 molekulat
tartalmaz, az anti-FRa antitesthez kotodve.

Ismert hatasu segédanyag(ok)

2,11 mg poliszorbat 20-at tartalmaz injekcids tivegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Koncentratum oldatos infizidhoz (steril koncentratum).

Tiszta vagy enyhén opalos, szintelen oldat.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Az ELAHERE monoterdpiaban folsav receptor-alfa (FRa) pozitiv, platinarezisztens, high-grade
serosus epithelialis petefészek-, petevezeték- vagy primer peritonealis carcinomaban szenved6 felnott
betegek kezelésére javallott, akik korabban egy-harom megel6z6 szisztémas kezelést kaptak (lasd
4.2 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazas

Az ELAHERE-kezelést a daganatellenes gyogyszerek alkalmazasaban jartas orvosnak kell elkezdenie
¢s feliigyelnie.

A betegek kivalasztasa

A kezelésre alkalmas beteg FRa tumorstatuszat a kovetkezoképpen kell meghatarozni: az életképes
tumorsejtek legalabb 75%-a kozepes (2+) és/vagy eros (3+) membranfestést mutasson
immunhisztokémidval (IHC) igazolva, a célnak megfeleld, CE-jelzéssel ellatott in vitro diagnosztikai



(IVD) eszkozzel értékelve. Amennyiben CE-jelzésti IVD nem elérheto, alternativ, validalt tesztet kell
hasznalni.

Adagolas

Az ELAHERE ajanlott dézisa 6 mg/korrigalt idealis testtomeg (AIBW) kg, haromhetente egyszer

.....

toxicitasig. Az AIBW-n alapul6 adagolas csokkenti az expozici6 variabilitasat az alacsony testtomegii
vagy tulsulyos betegeknél.

Az ELAHERE teljes dozisat az egyes betegek AIBW-je alapjan kell kiszamitani a kdvetkezd képlet
segitségével:

AIBW = Idealis testtomeg (IBW [kg]) + 0,4*(tényleges testtomeg [kg] — IBW)
No6i IBW [kg] = 0,9*testmagassag [cm] — 92

165 cm magas és 80 kg testtomegli ndi beteg esetén
E16szor ki kell szamitani az IBW-t: [BW = 0,9 * 165 — 92 = 56,5 kg
Majd szamitsa ki az AIBW-t: AIBW = 56,5+ 0,4 * (80 — 56,5) = 65,9 kg

Premedikacio

Infuzioval kapcsolatos reakciok (IRR), hanyinger és hanyds elleni premedikacio

Az infazidval kapcsolatos reakciok, a hanyinger és a hanyas eléfordulasi gyakorisaganak és
sulyossaganak csokkentése érdekében az 1. tablazatban szerepl6 gydgyszereket premedikacioként

minden egyes ELAHERE-inftzio el6tt be kell adni.

1 tablazat: Premedikacio minden ELAHERE infazio elott

Premedikacio Az alkalmazas Példa (vagy azzal ekvivalens) Alkalmazasi id6 az
moédja ELAHERE infuzié
elott
Kortikoszteroid | intravénds 10 mg dexametazon
Antihisztamin per os vagy 25-50 mg difenhidramin Legalabb 30 perccel
intravénas ,
— korabban
Lazcsillapitd per os vagy 325-650 mg paracetamol
intravénas
Antiemetikum per os vagy 5-HTj3 szerotonin receptor Minden egyes dozis
intravénas antagonista vagy megfeleld beadasa elott, az
alternativa egyéb premedikacio
beadasat kdvetden

Azoknal a betegeknél, akik hanyingert és/vagy hanyast tapasztalnak, sziikség esetén tovabbi
antiemetikumok adhatok.

Azoknal a betegeknél, akik legalabb 2. fokozati IRR-t tapasztalnak, az ELAHERE alkalmazasat
megel6zd napon napi kétszer 8 mg dexametazon (vagy azzal ekvivalens) kiegészito premedikacio
beadasat kell mérlegelni.

Szemészeti vizsgalat és premedikacio

Szemészeti vizsgalat: Az ELAHERE-kezelés megkezdése elott szemészeti vizsgalatot kell végezni,
beleértve a latasélesség- €s a réslampas vizsgalatot, valamint akkor is, ha a betegnél a kovetkez6 dozis
elott barmilyen uj vagy sulyosbodd szemészeti tiinet jelentkezik. Azoknal a betegeknél, akiknél
legalabb 2. fokozatl szemészeti mellékhatasok jelentkeznek, tovabbi szemészeti vizsgalatokat kell




végezni legalabb minden masodik ciklusban és klinikailag indokolt esetben, amig a tiinetek
rendezddnek vagy visszatérnek a kiindulasi szintre.

Topicalis szemészeti szteroidok: Azoknal a betegeknél, akiknél a réslampas vizsgalat soran legalabb

2. fokozatu szaruhartyat érintd mellékhatas (keratopathia) jeleit észlelik, az ELAHERE kovetkezo

ciklusaiban masodlagos profilaxis ajanlott topicalis szemészeti szteroidokkal, kivéve, ha a beteg

szemorvosa ugy dont, hogy a kockazatok meghaladjak az ilyen terapia elonyeit.

. A betegeket utasitani kell arra, hogy az ELAHERE minden tovabbi ciklusaban hasznaljanak
szteroidtartalmu szemcseppet az infizid napjan, ¢s a kdvetkezd 7 napon (lasd 3. tablazat).

. A betegeknek tanacsolni kell, hogy a lokalis szemészeti szteroid alkalmazasa utan legalabb
15 percet varjanak a lubrikalé szemcsepp alkalmazasa elott.

Lokalis szemészeti szteroidok alkalmazasa soran rendszeres szembelnyomas-mérést és réslampas
vizsgalatot kell végezni.

Lubrikalo szemcsepp: A betegeknek ajanlott az ELAHERE-kezelés teljes idotartama alatt lubrikald
szemcseppet alkalmazni.

Dozismodositas

A betegnek minden ciklus megkezdése elott fel kell hivni a figyelmét arra, hogy szamoljon be minden
0j vagy sulyosbodo tiinetrdl kezeldorvosanak vagy a szakszemélyzetnek.

Azoknal a betegeknél, akiknél uj vagy stlyosbodd szemészeti tiinetek jelentkeznek, az adagolas el6tt
szemészeti vizsgalatot kell végezni. A kezeldorvosnak ellendriznie kell a beteg szemészeti vizsgalati
leleteit az adagolas el6tt, és az ELAHERE dozisat a stlyosabban érintett szemnél észlelt tiinetek
sulyossaga alapjan kell meghataroznia.

A 2. és a 3. tablazat a mellékhatasok miatti doziscsokkentéseket és -mddositasokat tartalmazza. Az
adagolas tlitemezését a dozisok kozott 3 hetes intervallummal kell végezni.

2tablazat: Doziscsokkentési rend

ELAHERE dézisszintek
Kezd6 dozis 6 mg/kg AIBW
Els6 déziscsokkentés 5 mg/kg AIBW
Masodik déziscsokkentés 4 mg/kg AIBW"

* Az adagolast véglegesen le kell allitani azoknal a betegeknél, akik nem toleraljak a 4 mg/AIBW-kg
dozist.



3tablazat: Dozismodositas mellékhatas esetén

Keratitis/keratopathia
(lasd 4.4 és 4.8 pont)

keratitis/keratopathia

Mellékhatas N!ellekl}atgs Doézismaddositas
sulyossaga
Nem konfluens,
superficialis Monitorozas

Konfluens,
superficialis
keratitis/keratopathia,
epithelialis cornea
defektus vagy a
legjobb korrigalt
latasélesség legalabb
3 vonalas romlasa

Az adagolast fel kell fiiggeszteni, amig nem
konfluens superficialis
keratitisre/keratopathiara vagy jobb allapotra
javul, vagy a tlinetek megsziinnek, majd a
doézist ugyanazon a szinten kell tartani.
Mérlegelni kell a dozis csokkentését azoknal
a betegeknél, akiknél a legjobb szupportiv
kezelés ellenére kiujuld konfluens
keratitis/keratopathia 1¢ép fel, vagy akiknél a
szemészeti toxicitas 14 napnal tovabb tart.

Corneafekély vagy
stromalis opacitas
vagy a legjobb
korrigalt tavoli
latasélesség 6/60
vagy rosszabb

Az adagolast fel kell fiiggeszteni, amig nem
konfluens superficialis
keratitisre/keratopathiara vagy jobb allapotra
javul, vagy a tiinetek megsziinnek, majd a
dozist egy szinttel csokkenteni kell.

Cornea perforatio

Az adagolast véglegesen le kell allitani.

Pneumonitis
(lasd 4.4 és 4.8 pont)

1. fokozatu Monitorozas
Az adagolast 1. fokozatig vagy jobb allapotig
torténd javulasig fel kell fiiggeszteni, majd a
2 fokozatd doézist ugyanazon a szinten kell tartani, vagy

meg kell fontolni a dézis csokkentését, ha a
tiinetek kiajulnak, 28 napnal tovabb tartanak,
illetve az orvos megitélése szerint.

3. vagy 4. fokozati

Az adagolast véglegesen le kell allitani.

Periférias neuropathia
(lasd 4.4 és 4.8 pont)

2. fokozatu

Az adagolast 1. fokozatig vagy jobb allapotig
torténd javulasig fel kell figgeszteni, majd a
dézist egy szinttel csokkenteni kell.

3. vagy 4. fokozatt

Az adagolast véglegesen le kell allitani.

Infizioval kapcsolatos
reakciok/tulérzékenység
(lasd 4.4 és 4.8 pont)

1. fokozatu

Viltozatlan infuzidsebesség

2. fokozatu

e Az infuziot azonnal le kell allitani, és
szupportiv kezelést kell alkalmazni.

e A tiinetek megsziinése utan az infuziot a
korabbi sebesség 50%-aval kell folytatni,
és ha mar nem jelentkeznek tovabbi
tiinetek, sziikség szerint lehet novelni a
sebességet az infuzio befejezéséig.

o Kiegészitd premedikaciot kell alkalmazni
8 mg per os dexametazonnal (vagy azzal
ekvivalens helyben rendelkezésre allo
gyogyszerrel) naponta kétszer az infuzio
el6tti napon a kovetkezo ciklusok esetén.




Mellékhatas

Mellékhatas , [
sulyossaga

Doézismodositas

e Az infuziét azonnal le kell allitani, és
szupportiv kezelést kell alkalmazni.

e A betegnek fel kell hivni a figyelmét
arra, hogy kérjen stirgdsségi ellatast, és
azonnal értesitse a gondozasat végzo

3. vagy 4. fokozata egészségiligyi szakembert, ha az
infuzidval kapcsolatos tiinetek az
infuzids kezelés beadasat végzo
intézménybdl vald tavozast kovetden
kiujulnak.

e Az adagolast véglegesen le kell allitani.

Fel kell fiiggeszteni az adagolast, amig

1. fokozatra vagy annal alacsonyabb
fokozatra rendezddik, majd az adagolast egy
kisebb dozissal kell folytatni.

Hematologiai
mellékhatasok 3. vagy 4. fokozatu
(lasd 4.8 pont)

Fel kell fliggeszteni az adagolast, amig

1. fokozatra vagy annal alacsonyabb
fokozatra rendezddik, majd az adagolast egy
kisebb dozissal kell folytatni.

Egyéb mellékhatasok 3. fokozatu
(lasd 4.8 pont)

4. fokozatu Az adagolast véglegesen le kell allitani.

*: Eltér6 rendelkezés hianyaban a National Cancer Institute Common Terminology Criteria for
Adverse Events (NCI CTCAE) 5.0 verzidjat kell alkalmazni.

Kiilonleges betegcsoportok

Gyermekek és serdiil6k

Az ELAHERE-nek gyermekeknél és serdiiloknél epithelialis petefészek-, petevezeték- vagy primer
peritonealis carcinoma kezelésére nincs relevans alkalmazasa (lasd 5.1 pont).

1dosek

Az ELAHERE doézisanak mddositasara nincs javaslat 65 éves €s idosebb betegeknél (1asd 5.2 pont).
Vesekarosodas

Enyhe vagy kdzepesen stlyos vesekdrosodasban szenvedd betegeknél (kreatinin-clearance

[CrCl] 30-<90 ml/perc) az ELAHERE doézisanak modositasa nem javasolt. Az ELAHERE-t nem
vizsgaltak sulyos vesekarosodasban (CrCl 15-<30 ml/perc) vagy végstadiumu vesebetegségben
szenvedo betegeknél, és ezeknél a betegeknél nem 4allapithaté meg a d6zismodositas esetleges
sziikségessége (lasd 5.2 pont).

Majkarosodas

Enyhe méjkarosodasban (6sszbilirubin < normalérték felsd hatara [ULN] és glutamat-oxalacetat-
transzaminaz [GOT] >ULN vagy 0sszbilirubin >ULN 1-1,5-szerese és barmilyen GOT érték mellett)
nem javasolt az ELAHERE dézisdnak modositasa (lasd 5.2 pont).

Az ELAHERE alkalmazasa kertilend6 kézepesen sulyos vagy sulyos majkarosodasban szenvedd
betegeknél (sszbilirubin >1,5 ULN barmilyen GOT érték mellett).



Az alkalmazas mddja

Az ELAHERE-t intravénas infuzioban kell alkalmazni, 1 mg/perc sebességgel. Ha a beteg 30 perc
elteltével jol toleralja, az infuzid sebessége 3 mg/percre emelhetd. Ha a beteg a 3 mg/perc sebességi
infuzidt is jol toleralja 30 perc utan, az infizid sebessége 5 mg/percre emelhetd.

Az inkompatibilitasokat lasd a 6.2 pontban.

Az ELAHERE-t 5%-os gliikéz infizids oldattal kell higitani. A gyogyszer alkalmazas el6tti higitasara
vonatkozd utasitasokat 1asd a 6.6 pontban.

Az ELAHERE-t csak intravénas infizioban szabad beadni, 0,2 vagy 0,22 pm-es poliéterszulfon (PES)
csOves szlirovel (1asd a kiilonleges kezelési és artalmatlanitasi eljarasokat a 6.6 pontban).

Ovintézkedések a gyogyszer kezelése vagy alkalmazdsa elétt

Ez a gydgyszer egy citotoxikus komponenst tartalmaz, amely kovalens kotéssel kapcsolodik a
monoklonalis antitesthez (lasd a kiilonleges kezelési s artalmatlanitasi eljarasokat a 6.6 pontban).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

NyomonkovethetOség

A biologiai készitmények kénnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Szemészeti betegségek

A mirvetuximab szoravtanzin stulyos szemészeti mellékhatdsokat okozhat, beleértve a latasromlast
(talnyomorészt homalyos latast), keratopathiat (szaruhartya-rendellenesség), szemszarazsagot,
fotofobiat és szemfajdalmat (14sd 4.7 és 4.8 pont).

A mirvetuximab szoravtanzin kezelés elkezdése elott a betegeket szemészeti vizsgélatra kell beutalni.

Minden ciklus megkezdése eldtt a betegnek tandcsolni kell, hogy szdmoljon be minden 1j vagy
sulyosbodd szemészeti tiinetrdl a kezeldorvosnak vagy az egészségiigyi szakembereknek.

Ha szemészeti tlinetek alakulnak ki, szemészeti vizsgalatot kell végezni, a beteg szemészeti leletét
ellendrizni kell, és a tiinetek sulyossagatol fliggden megfontoland6 a mirvetuximab szoravtanzin
dézisanak modositasa (lasd 4.2 pont).

A mirvetuximab szoravtanzin-kezelés alatt lubrikalé szemcsepp alkalmazasa javasolt. Azoknal a
betegeknél, akiknél >2. fokozath szaruhartyat érintdé mellékhatasok alakulnak ki, a mirvetuximab
szoravtanzin tovabbi ciklusaiban lokalis szemészeti szteroidok alkalmazésa javasolt (lasd 4.2 pont).

Az orvosnak figyelemmel kell kisérnie a betegeknél esetlegesen el6fordulod szemészeti toxicitast, és a
mellékhatasok sulyossaga €s tartdssaga alapjan fel kell fliggeszteni, csokkenteni kell vagy véglegesen
le kell allitani a mirvetuximab szoravtanzin adagolasat (1asd 4.2 pont).

A betegeknek tanacsolni kell, hogy keriiljék a kontaktlencse hasznalatat a mirvetuximab szoravtanzin-
kezelés alatt, kivéve, ha egészségiigyi szakember erre utasitja dket.



Pneumonitis

A mirvetuximab szoravtanzinnal kezelt betegeknél sulyos, életveszélyes vagy halalos kimeneteld
interstitialis tiidobetegség, tobbek kozott pneumonitis fordulhat el6 (lasd 4.8 pont).

A betegeknél monitorozni kell a pneumonitis pulmonalis jeleit és tiineteit, amelyek kozé tartozhat a
hypoxia, a kohogés, a dyspnoe vagy a radiologiai vizsgalatokkal észlelt interstitialis infiltratumok. Az
ilyen tiinetek fert6zéses, neoplasztikus és egyéb okait megfeleld vizsgalatokkal ki kell zarni.

A mirvetuximab szoravtanzin kezelést fel kell fliggeszteni azoknal a betegeknél, akiknél tartds vagy
visszatérd 2. fokozati pneumonitis alakul ki, amig a tiinetek <1. fokozatira nem enyhiilnek, és
fontolora kell venni a dozis csokkentését. A mirvetuximab szoravtanzin kezelést véglegesen le kell
allitani minden 3. vagy 4. fokozatii pneumonitisben szenvedo betegnél (1asd 4.2 pont). A tlinetmentes
betegek szoros monitorozas mellett folytathatjak a mirvetuximab szoravtanzin kezelést.

Periférids neuropathia

A mirvetuximab szoravtanzin kezelés soran periférias neuropathia fordult elo, beleértve a >3. fokozatl
reakciokat (1asd 4.8 pont).

A betegeknél monitorozni kell a neuropathia jeleit és tlineteit, mint példaul a paraesthesiat, bizsergést
vagy ég0 érzést, neuropathias fajdalmat, izomgyengeséget vagy dysesthesiat. Azoknal a betegeknél,
akiknél uj vagy sulyosbodo periférias neuropathia jelentkezik, a mirvetuximab szoravtanzin adagolasat
a periférias neuropathia stulyossaganak megfelel6en fel kell fiiggeszteni, csokkenteni kell, vagy
véglegesen le kell allitani (1asd 4.2 pont).

Embrionalis/magzati toxicitas

Hatasmechanizmusa alapjan a mirvetuximab szoravtanzin terhes betegeknél alkalmazva magzati
karosodast okozhat, mivel genotoxikus vegyiiletet (DM4) tartalmaz, €s hatassal van az aktivan oszt6do
sejtekre.

A fogamzoképes betegeknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a mirvetuximab
szoravtanzin kezelés alatt és az utolsé dozis beadasat kovetd 7 honapig (1asd 4.6 pont).

Ismert hatasu segédanyagok

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz dézisonként, azaz gyakorlatilag
,,natriummentes”.

A készitmény 2,11 mg poliszorbat 20-at tartalmaz injekcios tivegenként.

4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Az ELAHERE-rel nem végeztek klinikai gyogyszerinterakcios vizsgalatokat.

A DM4 egy CYP3A4 szubsztrat. Az ELAHERE ¢és er6s CYP3A4-inhibitorok egyidejli alkalmazasa
novelheti a nem konjugalt DM4-expozicidt (1asd 5.2 pont), ami fokozhatja az ELAHERE
mellékhatasainak kockazatat (lasd 4.8 pont). Ha az erés CYP3A4-inhibitorokkal (pl. ceritinib,
klaritromicin, kobicisztat, idelaliszib, itrakonazol, ketokonazol, nefazodon, pozakonazol, ritonavir,

telitromicin, vorikonazol) torténd egyidejt alkalmazas nem kertilhetd el, a betegeket szoros ellenorzés
alatt kell tartani a mellékhatdsok tekintetében. Az er6s CYP3A4-induktorok (pl. fenitoin, rifampicin,

crcr

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes n6k/Fogamzasgatlas




A fogamzoképes betegek terhességi statuszat a mirvetuximab szoravtanzin kezelés megkezdése elott
ellendrizni kell.

A fogamzoképes betegeknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a mirvetuximab
szoravtanzin kezelés alatt és az utolsd dozis beadasat koveto 7 honapig.

Terhesség

Hatasmechanizmusa alapjan a mirvetuximab szoravtanzin terhes betegnél alkalmazva magzati
karosodast okozhat, mivel genotoxikus vegyiiletet (DM4) tartalmaz, és hatassal van az aktivan 0szt6do
sejtekre (lasd 5.1 és 5.3 pont). A human immunglobulin G-r61 (IgG) ismert, hogy atjut a
placentagaton, ezért a mirvetuximab szoravtanzin atjuthat a terhes betegbdl a fejloédé magzatba. Nem
all rendelkezésre human adat a gyogyszerrel 6sszefliggd kockazat megitéléséhez a mirvetuximab
szoravtanzinnak terhes betegeknél torténd alkalmazasa soran. A mirvetuximab szoravtanzinnal nem
végeztek reprodukcids vagy fejlodési toxicitasi allatkisérleteket.

Az ELAHERE alkalmazasa terhesség alatt keriilendo, ¢s a betegeket tajékoztatni kell a magzatot
érintd lehetséges kockazatokrol, ha teherbe esnek vagy teherbe kivannak esni. Azoknak a betegeknek,
akik teherbe esnek, azonnal értesiteniiik kell kezeldorvosukat. Ha a beteg teherbe esik az
ELAHERE-kezelés alatt vagy az utolsd dozist kdvetd 7 hdnapon beliil, szoros monitorozas javasolt.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a mirvetuximab szoravtanzin/metabolitjai kivalasztodnak-e a human anyatejbe. Az
ujsziilott/csecsemd vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni, mivel ismert, hogy a human
immunglobulin G (IgG) kivalasztddik az anyatejbe. Az ELAHERE nem alkalmazhaté szoptatas alatt
¢s az utolsé dozist kévetd 1 honapig.

Termékenység

Sem a mirvetuximab szoravtanzinnal, sem a DM4-gyel nem végeztek fertilitasi vizsgalatokat. Az
ELAHERE human fertilitasra gyakorolt hatasat illetéen nem allnak rendelkezésre adatok. Tekintettel
azonban arra, hogy az ELAHERE hatdsmechanizmusa a mikrotubulusok miikodésének
megzavarasahoz és a gyorsan 0sztddo sejtek pusztulasahoz vezet, fenndll a gydgyszerrel dsszefiiggd
termékenységre gyakorolt hatasok lehetdsége.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Az ELAHERE kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
sziikséges képességeket. Ha a beteg lataszavarokat, periférias neuropathiat, faradtsagot vagy szédiilést
tapasztal a mirvetuximab szoravtanzinnal végzett kezelés alatt, utasitani kell, hogy ne vezessen
gépjarmiivet €s ne kezeljen gépeket, amig a tiinetek teljes megsziinését nem igazoljak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglalasa

A mirvetuximab szoravtanzin leggyakoribb mellékhatasai a homalyos latas (43%), hanyinger (41%),
hasmenés (39%), faradtsag (35%), hasi fajdalom (30%), keratopathia (29%), szemszarazsag (27%),



székrekedés (26%), hanyas (23%), étvagycsokkenés (22%), periférias neuropathia (20%), fejfajas
(19%), asthenia (18%), emelkedett GOT-szint (16%) és arthralgia (16%) voltak.

A leggyakrabban jelentett sulyos mellékhatasok a pneumonitis (4%), a vékonybél-elzarodas (3%), a
bélelzarodas (3%), a pleuralis folyadékgyiilem (2%), a hasi fajdalom (2%), a dehidratacio (1%), a
székrekedés (1%), a hanyinger (1%), az ascites (1%) és a thrombocytopenia (<1%) voltak.

A dozis csokkentéséhez vagy az adagolas elhalasztasahoz leggyakrabban vezetd mellékhatasok a
homalyos latas (17%), a keratopathia (10%), a szemszarazsag (5%), a neutropenia (5%), a keratitis
(4%), a sziirkehalyog (3%), a csokkent latasélesség (3%), a thrombocytopenia (3%), a periférias
neuropathia (3%) és a pneumonitis (3%) voltak.

A mirvetuximab szoravtanzint kapd betegek 12%-anal allitottak le véglegesen a kezelést mellékhatas
miatt, ide értve leggyakrabban az emésztérendszeri betegségeket és tiineteket (4%), a 1égzérendszeri,
mellkasi és mediastinalis betegségeket és tiineteket (3%), a vérképzoszervi és nyirokrendszeri
betegségeket ¢és tiineteket (1%), az idegrendszeri betegségeket és tiineteket (1%) és a
szembetegségeket és szemészeti tiineteket (1%).

A mellékhatdsok tdblazatos felsorolasa

A mellékhatasok gyakorisaga 4 klinikai vizsgalat 0sszesitett adatain alapul, amelyekben

682 epithelialis petefészek-, petevezeték- vagy primer peritonealis carcinomaban (egyiittesen:
epithelialis petefészek-carcinoma [EOC]) szenvedd beteget kezeltek haromhetente alkalmazott

6 mg/AIBW-kg do6zisu mirvetuximab szoravtanzinnal. A mirvetuximab szoravtanzin-kezelés median
id6tartama 19,1 hét volt (tartomany: 3-132 hét).

A klinikai vizsgalatokbol szarmazo6 mellékhatasok gyakorisaga az 6sszes mellékhatas gyakorisagan
alapul, amelyek esetében alapos értékelés utdn a gydgyszer és a mellékhatas kozotti ok-okozati
Osszefiiggés legalabb ésszerii lehetdség.

A gyakorisag meghatarozasa a kovetkez6: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem
gyakori (>1/1000 — <1/100); ritka (=1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000). Az egyes
gyakorisagi kategoridkon beliil, ahol az értelmezhetd, a mellékhatdsok csokkend stulyossag szerint
keriilnek megadasra.

4 tablazat: A Kklinikai vizsgalatokban mirvetuximab szoravtanzinnal kezelt betegeknél észlelt
barmely silyossagi foki mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Szervrendszeri kategoria Gyakorisagi Mellékhatas
kategoria
Fert6z0 betegségek és Nagyon gyakori hagyuti fertézés
parazitafertozések
Vérképzdszervi és Nagyon gyakori anaemia, thrombocytopenia
nyirokrendszeri betegségek ¢és Gyakori neutropenia
tiinetek
Anyagcsere- és taplalkozasi Nagyon gyakori csokkent étvagy, hypomagnesaemia
betegségek ¢és tlinetek Gyakori hypokalaemia, dehydratio
Pszichiatriai korképek Gyakori insomnia
Idegrendszeri betegségek és Nagyon gyakori periférias neuropathia', fejfajas
tiinetek Gyakori dysgeusia, szédiilés
Szembetegségek ¢és szemészeti Nagyon gyakori keratopathia?, sziirkehalyog?,
tiinetek homélyos latas*, photophobia,
szemfijdalom, szemszarazsig’
Gyakori ocularis diszkomfortérzés®
Erbetegségek ¢és tiinetek Gyakori hypertensio
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Szervrendszeri kategoria Gyakorisagi Mellékhatas
kategdria
Légzoérendszeri, mellkasi és Nagyon gyakori pneumonitis’, dyspnoe, kohdgés
mediastinalis betegségek és
tiinetek
Emésztorendszeri betegségek és | Nagyon gyakori hasmenés, hasi fajdalom®, székrekedés,
tiinetek haspuffadas, hanyas, hanyinger
Gyakori ascites, gastrooesophagealis reflux
betegség, stomatitis, dyspepsia
Maj- és epebetegségek, illetve Gyakori hyperbilirubinaemia
tiinetek
A bor és a bor alatti szovet Gyakori pruritus
betegségei és tiinetei
A csont- és izomrendszer, Nagyon gyakori arthralgia
valamint a kotdszovet Gyakori myalgia, hatfajas, végtagfajdalom,
betegségei és tiinetei izomgdrcsok
Altalanos tiinetek, az alkalmazas | Nagyon gyakori kimeriiltség
helyén fellépo reakciok Gyakori pyrexia
Laboratériumi és egyéb Nagyon gyakori glutamat-oxalacetat-transzaminaz
vizsgalatok eredményei szintjének és glutamat-piruvat-
transzaminaz szintjének emelkedése
Gyakori alkalikus foszfataz emelkedett szintje a
vérben, gamma-glutamil-transzferaz
emelkedett szintje, testtomeg-
csokkenés
Sériilés, mérgezés és a Gyakori infuzidval kapcsolatos
beavatkozassal kapcsolatos reakciok/tulérzékenység’
szovodmények

"' A periférias neuropathia gyiijtéfogalom, ami magaban foglalja a hypoaesthesiat, a periférias
neuropathiat, a neurotoxicitast, a paraesthesiat, a periférids motoros neuropathiat, a periférias
szenzomotoros neuropathiat, a periférids szenzoros neuropathiat és a polyneuropathiat (lasd a
Kivalasztott mellékhatasok leirasa részt).

2 A keratopathia gytijtéfogalom, ami magéban foglalja a szaruhartya-cisztat, a szaruhartya-
lerakodasokat, a szaruhartya-rendellenességeket, az epithelialis szaruhartya-mikrocisztakat, a
szaruhartya-epithelium defektusat, a szaruhartya-erdziot, a szaruhdartya-homalyt, a szaruhartya-
pigmentaciot, a keratitist, az interstitialis keratitist, a keratopathiat, a limbalis dssejt-hianyt, és a
keratitis punctatat (14sd a Kivalasztott mellékhatasok leirasa részt).

3 A sziirkehalyog gytijtéfogalom magaban foglalja a sziirkehalyogot, a corticalis sziirkehalyogot és a
nuclearis sziirkehalyogot (lasd a Kivalasztott mellékhatasok leirasa részt).

* A homélyos latas gyiijtéfogalom magéban foglalja az accomodatios zavart, a diplopiat, a
hypermetropiat, a presbyopiat, a fénytdrési zavart, a homalyos latast, a lataskarosodast, a csokkent
latasélességet és az livegtesti lebego részecskéket (1asd a Kivalasztott mellékhatasok leirasa részt).

3 A szemszarazsag gytjtéfogalom magaban foglalja a szemszarazsagot és a csokkent konnytermelést
(lasd a Kivalasztott mellékhatasok leirasa részt).

® Az ocularis diszkomfortérzés gyiijtéfogalom magaban foglalja a szemirritaciot, a szemviszketést, az
idegentest érzést a szemben és a szem diszkomfortérzését (lasd a Kivalasztott mellékhatasok leirasa
részt).

" A pneumonitis gytijtéfogalom magaban foglalja az interstitialis tiidébetegséget, organizald
pneumonidt, a pneumonitist, a tiidofibrozist és a 1égzési elégtelenséget (1asd a Kivalasztott
mellékhatasok leirasa részt).

¥ A hasi fajdalom gytijtéfogalom magéaban foglalja a hasi diszkomfortérzést, a hasi fijdalmat, az alhasi
fajdalmat és a felhasi fajdalmat.

? Az infuziéval kapcsolatos reakciok/tulérzékenység gyiijtéfogalom magaban foglalja az alabbi SMQ-
kat: szlik értelemben vett hypersensitivitast, a kipirulast, az erythemat és a szemhéj erythemat.
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Kivalasztott mellékhatdsok leirdsa

Szemészeti betegségek

Szemészeti mellékhatasok (gytijtofogalom) a mirvetuximab szoravtanzinnal kezelt, EOC-ban
szenvedo betegek 59%-anal fordultak eld. A betegek tizenegy szazaléka (11%) tapasztalt 3. fokozata
szemészeti mellékhatasokat és kevesebb mint 1%-uk tapasztalt 4. fokozati eseményeket. A legalabb
3. fokozatl szemészeti mellékhatasok koziil a homalyos latas és keratopathia (mindkettd 5%,
gyljtéfogalom), illetve a sziirkehalyog (4%) volt a leggyakoribb.

Az els6 szemészeti mellékhatas megjelenéséig eltelt median idétartam 5,1 hét volt (tartomany:
0,1-68,6). A szemészeti eseményeket tapasztald betegek 53%-anal teljes javulas (0. fokozat),
38%-uknal pedig részleges javulas kdvetkezett be (definicid szerint a sulyossag egy vagy tobb
fokozattal torténd csokkenése a legrosszabb fokozathoz képest). A legutobbi utankdvetés soran a
betegek 0,3%-anal (2/682) fordult eld > 3. fokozatu szemészeti nemkivanatos esemény (1 betegnél
3. fokozatl csokkent latasélesség és 1 betegnél 4. fokozatu sziirkehalyog).

A szemészeti mellékhatasok a betegek 24%-anal a dozis elhalasztasat, 15%-uknal a dozis csokkentését
eredményezte. A szemészeti mellékhatasok a betegek 1%-anal a mirvetuximab szoravtanzin kezelés
végleges leallitdsahoz vezettek.

Pneumonitis

Pneumonitis (gylijtéfogalom) a mirvetuximab szoravtanzinnal kezelt, EOC-ban szenved6 betegek
10%-anal fordult eld, ezek kozott 3. fokozat eseményeket a betegek 0,9%-a (6/682), 4. fokozatu
eseményeket pedig a betegek 0,2%-a (1/682) tapasztalt. Két beteg (0,3%) 1égzési elégtelenség
kovetkeztében elhaldlozott. Egy beteg (0,2%) 1. fokozatd pneumonitis és boncolassal igazolt
tiidémetasztazisok nyoman kialakult 1égzési elégtelenség kovetkeztében halt meg. Egy beteg (0,2%)

crer

A pneumonitis megjelenéséig eltelt median id6tartam 18,1 hét volt (tartomany: 1,6-97,0). A
pneumonitis a mirvetuximab szoravtanzin dézisanak elhalasztasat a betegek 3%-anal, a dozis
csokkentését 1%-uknal eredményezte, és a betegek 3%-4andl a kezelés végleges leallitasdhoz vezetett.

Periférias neuropathia

Periférias neuropathia (gytijtéfogalom) a klinikai vizsgalatok soran mirvetuximab szoravtanzinnal
kezelt, EOC-ban szenvedo betegek 36%-anal fordult eld, a betegek 3%-a tapasztalt 3-as fokozatu
periférias neuropathiat.

A periférids neuropathia megjelenéséig eltelt median id6tartam 5,9 hét volt (tartomany: 0,1-126,7). A
periférias neuropathia a mirvetuximab szoravtanzin dozisdnak elhalasztasat a betegek 2%-anal, a dozis
csOkkentését 4%-uknal eredményezte, és a betegek 0,7%-anal a kezelés végleges leallitdsahoz
vezetett.

Feltételezett mellékhatdasok bejelentése

A gybgyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gydgyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fliggelékben taldlhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.
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4.9 Tuladagolas

A mirvetuximab szoravtanzin tiladagolasara nem all rendelkezésre ismert kezelés/antidotum.
Tuladagolas esetén a beteget szoros ellendrzés alatt kell tartani a mellékhatasok tekintetében és
sziikség esetén megfelelo tiineti kezelést kell alkalmazni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodiniamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Daganatellenes és immunmodulans szerek, monoklonalis antitestek és
antitest—gyogyszer konjugatumok, egyéb monoklonalis antitestek és antitest-gyogyszer konjugatumok.

ATC-kod: LOIFX26

Hatasmechanizmus

A mirvetuximab szoravtanzin egy antitest-gyogyszer konjugatum. Az antitest egy mesterséges IgG1,
melynek tamadaspontja a folat alfa-receptor (FRa). Az antitest rész funkciodja a petefészekrakos sejtek
felszinén overexpresszalt FRa-hoz vald kotdédés. A DM4 egy mikrotubulus inhibitor, amely egy
hasithatd linkeren keresztiil kapcsolodik az antitesthez. Az FRa-hoz val6 kotddés utan a mirvetuximab
szoravtanzin internalizalodik, majd proteolitikus hasitas utjan a DM4 intracellularis felszabadulasa
kovetkezik be. A DM4 megbontja a sejten beliili mikrotubulus halézatot, ami sejtciklus-leallast és
programozott sejthalalt (apoptozist) eredményez.

Farmakodinamias hatasok

Sziv-elektrofiziologia

A jovahagyott ajanlott dozisban a mirvetuximab szoravtanzin nem okozott atlagosan 10 ms-nal
nagyobb emelkedést a QTc-intervallumban a koncentracio-QTc analizis eredményei alapjan.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

IMGNS853-0416 (MIRASOL) vizsgalat

A mirvetuximab szoravtanzin hatdsossagat és biztonsagossagat az IMGN853-0416 vizsgalatban
értékelték, amely egy multicentrikus, nyilt elrendezésti, aktiv kontrollos, randomizalt, kétkaros,

III. fazisu vizsgalat volt, amelybe platinarezisztens, elorehaladott, high grade serosus epithelialis
petefészek-, primer peritonealis vagy petevezeték-carcinomas betegeket vontak be, akiknek a daganata
(ide értve az archivalt szovetmintat is) a FOLR1 (FOLR1-2.1) RxDx diagnosztikai modszer
meghatarozasa szerint FRa-pozitiv volt (az életképes tumorsejtek >75%-anak membranfestési
intenzitasa kozepes [2] és/vagy erds [3] volt immunhisztokémiaval [ICH] meghatarozva).

A platinarezisztens betegséget olyan EOC-ként hatdroztdk meg, amely a platina utols6 dézisat kovetd
6 honapon beliil kitjult.

A vizsgalatbol kizartak az elsddleges platinarefrakter betegségben szenvedo betegeket, az

ECOG >2 pontszamu betegeket, valamint az aktiv vagy kronikus szaruhartya rendellenességekben, a
folyamatos kezelést igényl0 szemészeti betegségekben, a >2. sulyossagi fokozata periférias
neuropathidban vagy a nem fertdz6 intersticialis tiidébetegségben/pneumonitisben szenvedd betegeket.

A betegeket 1:1 aranyban randomizaltdk minden 3 hetes ciklus 1. napjan alkalmazott 6 mg/AIBW-kg
iv. ELAHERE kezelésre (n=227) vagy az alabbi kemoterapiak egyikére (n=226) a vizsgaloorvos
randomizalas eldtti dontése szerint:

. négyhetes ciklusban hetente egyszer 80 mg/m? paclitaxel (Pac);

. négyhetente 40 mg/m’ pegilalt liposzomas doxorubicin (PLD);
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. 4 mg/m* topotekan (Topo) az 1., 8. és 15. napon négyhetente vagy 1,25 mg/m* minden 21 napos
ciklusban az 1-5. naptdl 5 egymast kdvetd napon.

A randomizaciot a korabbi terapias vonalak szama (1 vs. 2 vs. 3) és a vizsgalo altal valasztott
kemoterapia (IC Chemo) (Pac vs. PLD vs. Topo) szerint rétegezték. A kezelést a betegség

.....

Az els6dleges hatasossagi végpont a progressziomentes tulélés (PFS) volt, amely a vizsgalo altal a
RECIST 1.1 kritériumok alapjan végzett értékelésen alapult. A kiemelt masodlagos hatasossagi
kimeneteli mutatok az objektiv terapias valaszarany (ORR) és a teljes tulélés (OS) voltak.

Osszesen 453 beteget randomizaltak. A median életkor 63 év volt (tartomany: 29-88 év), és a betegek
tulnyomorészt kaukazusiak voltak (66%; 12% azsiai). A legtobb beteg (80%) epithelialis eredetii
petefészek-carcinomaban szenvedett; 11% szenvedett petevezeték-carcinomaban, 8% pedig primer
peritonealis carcinomaban; mindegyik daganat (100%) high grade, serosus szovettanu volt. A betegek
koriilbeliil fele (47%) kapott 3 korabbi szisztémas kezelést, 39%-uk 2 korabbi vonalbeli terapiat, a
betegek 14%-a pedig 1 korabbi vonalbeli terapiat. A betegek tobbsége korabban poli-ADP-ribdz-
polimeraz (PARP) inhibitort (55%) és bevacizumabot (62%) kapott. A legutobbi terapias vonalat
kovetd platinamentes intervallum a betegek 41%-anal <3 honap, 58%-anal 3-6 honap volt. A betegek
55%-anak 0 volt az ECOG statusza, 44%-anak pedig 1.

Az els6dleges elemzés statisztikailag szignifikans javulast igazolt mind a PFS, mind az OS
tekintetében az ELAHERE-kezelésre randomizalt betegeknél az IC kemoterapiaval 6sszehasonlitva.

Az 5. tablazat az IMGN853-0416 (MIRASOL) vizsgalat hatasossagi eredményeit foglalja 6ssze.

Stablazat: Az IMGN853-0416 vizsgalat hatdsossagi eredményei

Hatasossagi ELAHERE IC kemoterapiak
paraméter n=227 n=226

| Progressziomentes tulélés (PFS) a vizsgalo értékelése szerint
Események szama (%) 176 (77,5) 166 (73,5)
Median, honap (95%- 5,62 (4,34;5,95) 3,98 (2,86; 4,47)
os CI)
Relativ hazard (95%- 0,65 (0,521; 0,808)
os CI)
p-érték <0,0001

| Teljes tulélés (OS)
Események szama (%) 90 (39,6) 114 (50,4)
Median, honap (95%- 16,46 (14,46; 24,57) 12,75 (10,91; 14,36)
os CI)
Relativ hazard (95%- 0,67 (0,504; 0,885)
os CI)
p-érték 0,0046*

Adatzaras ideje: 2023. marcius 6.
*: elore meghatdrozott hatdsossagi hatar = 0,01313; 2 oldalas (korrigalva a megfigyelt halalesetek
szamaval 204).

A vizsgalo altal értékelt PFS (medidn utankovetés 11,2 honap) és OS (median utankovetés 13,1 honap)
Kaplan-Meier gorbéit az 1. és 2. dbra mutatja be.
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labra: A progressziomentes tilélés Kaplan—Meier-gorbéje kezelési karonként a MIRASOL
vizsgalatban (besorolas szerinti populacid)
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2abra: A teljes tilélés Kaplan-Meier-gorbéje kezelési karonként a MIRASOL vizsgalatban

(besorolas szerinti populacid)
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Egy tovabbi, 20,3 honapos median utankdvetéssel nyert adatok felhasznalasaval végzett leird elemzés
szerint az OS eredmények megegyeztek az elsddleges elemzes eredményeivel.

Immunogenitas
Gyogyszer elleni antitesteket (ADA) sok esetben mutattak ki. Nem figyeltek meg bizonyitékot az
ADA altal a farmakokinetikara, hatasossagra vagy biztonsagossagra gyakorolt hatasra vonatkozoan,

azonban az adatok tovabbra is korlatozottak.

Gyermekek és serdiilok

Az Europai Gyogyszerigynokség a gyermekek és serdiilok esetén minden korosztalynal eltekint az
ELAHERE vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol a petefészek-carcinoma, a
petevezeték-carcinoma és a peritonealis carcinoma indikaciokban (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati
alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A farmakokinetikat a betegeknél alkalmazott 0,161 mg/kg-8,71 mg/AIBW-kg mirvetuximab
szoravtanzin (azaz a jovahagyott 6 mg/AIBW-kg ajanlott dozis 0,0268-1,45-szorosa) dozis utan
jellemezték, hacsak masképp nincs jelezve.

A 6. tablazat 6sszefoglalja a mirvetuximab szoravtanzin, a nem konjugalt DM4 és metabolitja, az
S-metil-DM4 expozicios paramétereit a 6 mg/ttkg dozisi mirvetuximab szoravtanzin els6 ciklusa

(3 hét) utan. A mirvetuximab szoravtanzin csicskoncentracidit az intravénas infizio végéhez
kozeledve, mig a nem konjugalt DM4 cstcskoncentracidkat a mirvetuximab szoravtanzin beadasat
kovetd masodik napon, az S-metil-DM4 csticskoncentraciokat pedig koriilbeliil 3 nappal a
mirvetuximab szoravtanzin beadasa utan észlelték. A mirvetuximab szoravtanzin, a DM4 és az
S-metil-DM4 egyensulyi (steady-state) koncentracioit 1 kezelési ciklus utan érték el. A mirvetuximab
szoravtanzin, a DM4 és az S-metil-DM4 akkumulacioja minimalis volt a mirvetuximab szoravtanzin
ismételt alkalmazasat kovetden.

6tablazat: A mirvetuximab szoravtanzin, a nem konjugalt DM4 és az S-metil-DM4 expozicios
araméterei a 6 mg/kg dézisii mirvetuximab szoravtanzin elsé kezelési ciklusa utan

Mirvetuximab szoravtanzin Nem konjugalt DM4 | S-metil-DM4

Atlag (£SD) Atlag (+SD) Atlag (=SD)
Cinax 137,3 (£62,3) pg/ml 4,11 (£2,29) ng/ml 6,98 (£6,79) ng/ml
AUCq | 20,65 (£6,84) h*mg/ml 530 (£245) h*ng/ml 1848 (£1585) h*ng/ml

Crmax = maximalis koncentracio, AUC, = a koncentracio és az id6 gorbe alatti teriilet az adagolasi
intervallum alatt (21 nap).

Felszivodas

A mirvetuximab szoravtanzint intravénas infizi6é formajaban adjak be. Mas alkalmazasi méddal nem
végeztek vizsgalatokat.

Eloszlas

A mirvetuximab szoravtanzin atlagos (£SD) egyensulyi megoszlasi térfogata 2,63 (£2,98) 1 volt. A
DM4 és az S-metil-DM4 human plazmafehérje kotodése in vitro 99% volt.

Biotranszformacid

A mirvetuximab szoravtanzin monoklonalis antitest része katabolikus uton varhatoan kis peptidekké
metabolizalodik. A nem konjugalt DM4-et és az S-metil-DM4-et a CYP3 A4 metabolizalja. A human
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plazmaban {6 kering6 metabolitként a DM4-et és az S-metil-DM4-et azonositottak, amelyek a
mirvetuximab szoravtanzin AUC-értékeinek koriilbeliil 0,4%-at, illetve 1,4%-at teszik ki.

Eliminacid

A mirvetuximab szoravtanzin teljes atlagos (=SD) plazma clearance-¢ 18,9 (£9,8) ml/6ra volt. A
mirvetuximab szoravtanzin terminalis felezési idejének atlaga az elsé ddzis utan 4,9 nap volt. A nem
konjugalt DM4 esetében a teljes atlagos (+SD) plazma clearance 14,5 (£4,5) ml/ora, a terminalis
felezési ido atlaga pedig 2,8 nap volt. Az S-metil-DM4 esetében a teljes atlagos (+SD) plazma
clearance 5,3 (£3,4) 1/6ra, a terminalis felezési id6 atlaga pedig 5,1 nap volt. In vitro és nem klinikai in
vivo vizsgalatok azt mutatjak, hogy a DM4-et és az S-metil-DM4-et elsésorban a CYP3 A4
metabolizalja, az epével valasztodik ki és a széklettel tiriil.

Kiilonleges betegcsoportok

A mirvetuximab szoravtanzin farmakokinetikajaban nem figyeltek meg klinikailag szignifikans
kiilonbséget az életkor (32-89 év), a rassz (kaukazusi, feketeborii vagy azsiai), a testtOmeg
(36-136 kg), az enyhe majkarosodas (6sszbilirubin <ULN és az ULN-t meghaladé barmilyen GOT
érték vagy osszbilirubin az ULN fels6 hataranak 1-1,5-szerese és barmilyen GOT érték) vagy az
enyhe-kozepesen sulyos vesekarosodas (CrCl >30 és <90 ml/perc) alapjan.

A mirvetuximab szoravtanzin farmakokinetikaja kdzepesen stlyos vagy stlyos majkarosodasban
(6sszbilirubin >1,5 ULN barmilyen GOT értékkel) vagy stlyos vesekarosodasban (CrCl 15-

30 ml/perc) szenvedo betegeknél nem ismert.

Gyodgyszerinterakcids vizsgalatok

In vitro vizsgalatok

Citokrém P450 (CYP) enzimek: A nem konjugalt DM4 a CYP3A4 id6fiiggd inhibitora. A nem
konjugalt DM4 ¢s az S-metil-DM4 nem kozvetlen inhibitorai a CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 vagy CYP3A enzimeknek. A DM4 ¢s az S-metil-DM4 nem indukaljak
a CYP1A2, a CYP2B6 vagy a CYP3A4 enzimeket.

Transzporter rendszerek: A nem konjugalt DM4 és S-metil-DM4 a P-gp szubsztratjai, de nem
inhibitorai.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Cynomolgus majmokban a mirvetuximab szoravtanzin egyszeri dozisanak alkalmazasa soran
azonositott célszervek a bdrre €s a csontveld és nyirokszovet sejthidnyara korlatozodtak. Cynomolgus
majmokban és holland tarka nyulakban az ismételt adagolds szemészeti elvaltozasokat is kivaltott,
beleértve a szaruhartya-mikrocisztakat, a pigmentaciot, a szaruhartya epitheliumanak elvékonyodasat
¢s a 3 hetes adagolasi rend (a klinikai adagolasi rend) soran kevesebb altalanos elvaltozast és az
elvaltozasok megsziinését figyelték meg.

Sem a mirvetuximab szoravtanzinnal, sem a DM4-gyel nem végeztek karcinogenitési vizsgalatokat.
A DM4 ¢és az S-metil-DM4 nem volt mutagén a bakterialis reverz mutacids (Ames) teszt soran. A
DM4 és az S-metil-DM4 mikronukleuszok képzddését eredményezte a polikromatikus
erythrocytakban.

A mirvetuximab szoravtanzinnal nem végeztek reprodukcios vagy fejlodési toxicitasi allatkisérleteket.
Sem a mirvetuximab szoravtanzinnal, sem a DM4-gyel nem végeztek fertilitasi vizsgalatokat. Az

ELAHERE human fertilitasra gyakorolt hatasat illetden nem allnak rendelkezésre adatok. Tekintettel
azonban arra, hogy az ELAHERE hatdsmechanizmusa a mikrotubulusok megbontdsédhoz és a gyorsan
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0sztddo sejtek pusztulasdhoz vezet, fennall a gyogyszerrel 6sszefliggd, termékenységi képességre
gyakorolt hatas lehetosége.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

tomény ecetsav (E260)

natrium-acetat (E262)

szacharoz

poliszorbat 20 (E432)

injekciodhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

crcr

Ez a gyogyszer kizardlag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel keverhetd.
6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

Felbontatlan injekcids iliveg

5év
Higitott oldat

Higitas utan a kémiai és fizikai stabilitds 1 mg/ml - 2 mg/ml koncentracio kozott 8 oran keresztiil
15 °C-25 °C-on vagy 24 o6ran keresztiil 2 °C—8 °C-on, majd azt koévetd 8 dran keresztiil 15 °C-25 °C-on
torténd tarolas soran igazolt.

Mikrobiolégiai szempontbdl, hacsak a higitds modszere nem zarja ki eleve a mikrobiologiai
kontaminacid kockazatat, a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Ha nem keriil azonnali
felhasznalasra, az alkalmazas el6tti tarolasi id6ért és koriilményekért a felhasznalo felel6s.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

All6 helyzetben, hiitészekrényben (2 °C—8 °C-on) tarolando.

Nem fagyaszthatd!

A fénytdl valo védelem érdekében az injekcids iiveget tartsa a dobozéaban.

A gybgyszer higitas utani tarolasara vonatkozo eldirasokat 1asd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

20 ml oldathoz val6 koncentratumot tartalmazo I-es tipusu injekcids liveg, butil gumidugéval és
aluminium kupakkal, kiralykék szinti, polipropilén lepattinthaté kupakkal.

1 db injekcids iiveget tartalmazo kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az ELAHERE egy citotoxikus gyogyszer. Tartsa be a vonatkozo kiilonleges kezelési és
artalmatlanitasi eljarasokat.
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Elokészités

. Szamitsa ki a dozist (mg) (a beteg korrigalt idealis testtomege [AIBW] alapjan), a sziikséges
oldat teljes térfogatat (ml) és a sziikséges ELAHERE injekcios iivegek szamat (1asd 4.2 pont). A
teljes dozishoz egynél tobb injekciods livegre lesz sziikség.

. Vegye ki az ELAHERE injekcids tivegeket a hiitoszekrénybol, és hagyja szobahdomérsékletre
felmelegedni.

° Amikor az oldat és a tartaly lehetové teszi, a parenteralis gyogyszereket a beadas elott
vizualisan ellendrizni kell, hogy tartalmaznak-e részecskéket vagy elszinezddtek-e. Az
ELAHERE tiszta vagy enyhén opalos, szintelen oldat.

. A gyodgyszer nem hasznalhato fel, amennyiben az oldat elszinez6dott vagy zavaros, vagy ha
idegen szemcsés anyag van benne.
° Ovatosan forgassa korbe és ellenérizze az egyes injekcids iivegeket, mielétt felszivna az

ELAHERE kiszamitott dozisanak megfelel6 térfogatu oldatot a tovabbi higitashoz. Az injekcids
liveget nem szabad felrazni.

. Aszeptikus technikat alkalmazva szivja fel az ELAHERE kiszamitott dozisanak megfeleld
térfogatu oldatot a tovabbi higitashoz.

. Az ELAHERE nem tartalmaz tartdsitoszert, és kizardlag egyszeri alkalmazasra szolgal. Az
injekcios livegben maradt, fel nem hasznalt oldatot meg kell semmisiteni.

Higitas

° Az ELAHERE-t a beadas el6tt 5%-os glitkdzoldattal kell higitani 1 mg/ml - 2 mg/ml kézotti
végsd koncentracidra.

° Az ELAHERE nem kompatibilis 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentracidju natrium-klorid oldatos
infzidéval. Az ELAHERE nem keverheté mas gydgyszerekkel vagy intravénas oldatokkal.
gliikkdzoldat térfogatat. Vagy tavolitsa el az 5%-os gliikkdzoldat tobbletmennyiséget az elére
feltoltott infuzids zsakbol, vagy adja hozza a kiszamitott 5%-os gliikézoldat mennyiséget egy
steril, iires infuzids zsdkhoz. Ezutan adja hozzd az ELAHERE kiszamitott dozistérfogatat az
infuzids zsdkhoz.

° Ovatosan keverje dssze a higitott oldatot a zsak tobbszori lassu forgatasaval, hogy biztositsa az
egyenletes keveredést. Az infuzids zsdkot nem szabad felrazni vagy tilzottan mozgatni.
° Ha a higitott infazids oldatot nem hasznaljak fel azonnal, az oldatot a 6.3 pontnak megfelel6en

kell tarolni. Amennyiben hiitészekrényben taroltdk, az infizids zsdkot beadas eldtt hagyni kell
szobahdmérsékletiire melegedni. Hiités utan a higitott infiizids oldatot 8 ordn beliil be kell adni
(beleértve az infizid beadasi id6tartamat is).

° Az elkészitett infuzids oldatot nem szabad lefagyasztani.
Alkalmazas
° Beadas eldtt ellendrizze az ELAHERE intravénds infuzids zsékot, hogy nem tartalmaz-e

szemcsés anyagot és nem szinez0dott-e el.

° Az ELAHERE alkalmazasa el6tt adja be a premedikacids gyogyszereket (lasd 4.2 pont).

° Az ELAHERE-t csak intravénas infizidban szabad beadni, 0,2 vagy 0,22 pm-es poliéterszulfon
(PES) csoves sziirdvel. Ne helyettesitse mas membrananyaggal.

° A di-2-etilhexil-ftalatot (DEHP) tartalmazé adagoloeszk6zok hasznalatat keriilni kell.

° A kezd6 dozist intravénas infuzidban 1 mg/perc sebességgel kell beadni. Ha a beteg 30 perc
utan jol tolerdlja az 1 mg/perc dozist, az infuizid sebessége 3 mg/percre novelhetd. Ha a beteg
30 perc utan jol toleralja a 3 mg/perc dozist, az infuzid sebessége 5 mg/percre névelheto.

° Ha az el6z6 dozis alkalmazasakor nem jelentkeztek infuzioval kapcsolatos reakciok, a tovabbi
infuzidkat a maximalisan toleralt sebességgel kell kezdeni, €s a toleralhatosag fiiggvényében
legfeljebb 5 mg/perc infuzios sebességig lehet emelni.
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° Az infazidt kovetden Oblitse at az intravénas szereléket 5%-os gliikozoldattal, hogy biztositsa a
teljes dozis beadasat. Az oblitéshez ne hasznaljon mas intravénas folyadékot.

Megsemmisités

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozd eldirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG

Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Németorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/24/1866/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO

KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gybgyszerrdl részletes informacid az Eurdopai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
https://www.ema.europa.eu talalhato.
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II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK)
GYARTOJA/GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A biologiai eredetli hatéanyag gyartdjanak neve é€s cime

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co KG
Birkendorfer Strafe 65
Biberach An Der Rif, Baden-Wiirttemberg, 88397, Németorszag

A gvartasi tételek végfelszabaditiasdért felelds gyartd neve és cime

Almac Pharma Services (Ireland) Limited
Finnabair Industrial Estate,
Dundalk, A91 P9KD, Irorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényl orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (1asd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c¢. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késdbbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az elsé PSUR-t az engedélyezést
kovetd 6 honapon beliil koteles benyujtani.

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzioiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtandé a kovetkezd esetekben:

. ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informacid érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockdzatminimalizalasra irdnyuld) ujabb,
meghatarozd eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

ELAHERE 5 mg/ml koncentratum oldatos infiziéhoz
mirvetuximab szoravtanzin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1 ml koncentratum oldatos infizidhoz 5 mg mirvetuximab szoravtanzint tartalmaz. Egy 20 ml-es
injekcios iiveg 100 mg mirvetuximab szoravtanzint tartalmaz.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: tomény ecetsav (E260), natrium-acetat (E262), szacharoz, poliszorbat 20 (E432),
injekciodhoz valo viz

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Koncentratum oldatos infuzidhoz
100 mg/20 ml
1 db injekcios iiveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Higitas utan intravénds alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:FES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gybgyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Citotoxikus
Ne razza fel!

8. LEJARATIIDO

EXP
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
A fénytdl vald védelem érdekében az injekcios tiveget tartsa a dobozaban.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Németorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1866/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

ELAHERE 5 mg/ml steril koncentratum
mirvetuximab szoravtanzin
Higitas utan iv. alkalmazasra

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Higitas utan iv. alkalmazasra

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

S. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

100 mg/20 ml

| 6. EGYEB INFORMACIOK

Citotoxikus
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

ELAHERE 5 mg/ml koncentratum oldatos infuziohoz
mirvetuximab szoravtanzin

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdveé teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairol a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Miel6tt beadjak Onnek ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatét, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatdt, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezelGorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat
végzd egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges
mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer az ELAHERE ¢és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok, mielétt az ELAHERE-t beadjak Onnek

Hogyan fogjak beadni Onnek az ELAHERE-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az ELAHERE-t tarolni?

A csomagolas tartalma €s egyéb informaciok

ANl e

1. Milyen tipusu gyégyszer az ELAHERE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipust gyégyszer az ELAHERE?
Az ELAHERE egy daganat elleni gydgyszer, amely a mirvetuximab szoravtanzin nevii hatéanyagot
tartalmazza.

Az ELAHERE-t petefészekrakban, petevezetékrakban (a petefészkeket és a méhet 6sszekotod két
hosszt, vékony cs6 egyike) vagy primer hashartyardkban (a hasfalat és a hasi szerveket boritd
szovetben kialakult daganat, amely nem a test masik részérol terjedt at ide) szenvedo felndttek
kezelésére alkalmazzak. Olyan betegeknél alkalmazzak, akiknél a daganatos sejtek feliiletén
folatreceptor alfa (FRa) néven ismert fehérje talalhato és akik kordbban nem reagaltak vagy mar nem
reagalnak a ,,platinaalapu” kemoterapiara, és akik mar kaptak egy-harom korabbi kezelést.

Hogyan hat az ELAHERE?

Az ELAHERE hatoanyaga, a mirvetuximab szoravtanzin, egy daganatellenes gydgyszerhez kapcsolt
monoklonalis antitest. A monoklonalis antitest egy olyan fehérje, amely felismeri és hozzako6todik a
daganatos sejteken 1évo FRa fehérjéhez. Amikor ez megtorténik, a mirvetuximab szoravtanzin bejut a
daganatos sejtbe, ¢s felszabaditja a DM4 daganatellenes gyogyszert. A DM4 ezutan leallitja a
daganatos sejtek ndvekedési folyamatat. Ez segithet a daganatos sejtek elpusztitdsaban és a betegség
terjedésének megallitasdban.

Kezeléorvosa biztositja, hogy elvégezzék Onnél azt a vizsgalatot, ami alapjan megallapithato, hogy
On alkalmas-e az ELAHERE-kezelésre. Ezt a vizsgalatot a daganatbdl vett szovetmintan végzik. Ha
rendelkezésre all egy korabbi mitétbol vagy biopszidbdl szarmazd szovetminta, a vizsgalatot
elvégezhetik ezzel az archivalt anyaggal. Ha nincs korabbi szovetmintdja, a vizsgalathoz
tumorbiopsziat kell végezni.
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Beszéljen kezelborvosaval vagy a gondozasat végzd egészségligyi szakemberrel, ha barmilyen kérdése

van az ELAHERE hatasaval, vagy azzal kapcsolatban, hogy miért irtak fel Onnek ezt a gyogyszert.

2. Tudnivalok, miel6tt az ELAHERE-t alkalmazzak Onnél

Nem kaphat ELAHERE-t,

. ha allergias a mirvetuximab szoravtanzinra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

Miel6tt ELAHERE-t kap, tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembert, ha:

. Onnek 14tasi vagy szemproblémai vannak, amelyek aktiv kezelést vagy rendszeres ellenSrzést
igényelnek;
. Onnek idegkdrosodasa van a karjaban vagy a lababan. A tiinetek kozé tartozhat a zsibbadas,

bizsergés vagy gyengeseég is;
° On terhes vagy gyermeket szeretne. Az ELAHERE terhesség alatt alkalmazva kérosithatja a
magzatot.

Kérjen siirgds orvosi segitséget, ha az alabbi sulyos mellékhatasok (1asd 4. pont) barmelyikét
tapasztalja a kezelés alatt:

° Szemproblémak. Az ELAHERE stlyos szemproblémakat okozhat, példaul latasvesztést, a
szaruhartya (atlatszo réteg a szem elején) karosodasat (keratopatia), szemszarazsagot, a szem
rendellenes fényérzékenységét (fotofdbia) vagy szemfajdalmat. A kezelés megkezdése el6tt
szemész szakorvos fogja megvizsgalni Ont. Fontos, hogy minden kezelési ciklus el6tt
tajékoztassa kezelGorvosat vagy a szemészt, ha barmilyen 0j vagy sulyosbodd szemproblémaja
van. Javasolt, hogy a kezelés alatt alkalmazzon miikkdnnyet a szem nedvesitésére. Bizonyos
szemet érinté mellékhatasok kialakulasa esetén kezeldorvosa tovabbi, kortikoszteroid-tartalmu
szemcseppet rendelhet. Az ELAHERE-kezelés ideje alatt ne viseljen kontaktlencsét, kivéve, ha
azt egészségiigyi szakember tandcsolja. Tovabbi informéciokért 14sd a ,,Szemdpolds” szakaszt a
3. pontban.

. Gyulladds a tiidoben. Az ELAHERE-rel kezelt betegeknél el6fordulhat stlyos, életveszélyes
tiidéhegesedés (intersticidlis tiidobetegség), beleértve a tiiddgyulladast. Kezeldorvosa
ellendrizni fogja Onnél a tiiddgyulladas jeleit. Szoljon kezeldorvosanak, ha kohogés, sipold
légzés, mellkasi fijdalom vagy 1égzési nehézség jelentkezik Onnél.

. Idegkdrosodds a karban vagy a labban. ELAHERE-kezelés soran a karok és a labak
idegkarosodasa eléfordulhat és sulyos lehet. Kezeldorvosa ellendrizni fogja Onnél az
idegkarosodas jeleit. Mondja el kezel6orvosanak, ha idegkarosodasra utalo tiinetek jelentkeznek
Onnél, mint példaul zsibbadas, bizsergés (paresztézia), égd érzés, fajdalom, izomgyengeség és
tapintasérzes zavara (diszesztézia) a karjaban vagy a lababan.

. Infuzioval kapcsolatos reakciok. Az ELAHERE-kezelés alatt el6fordultak infuzioval
kapcsolatos reakciok. Az ilyen reakcidok kockazatanak minimalizalasa érdekében kezeldorvosa
bizonyos gyogyszereket fog adni Onnek, 14sd az ,,Inflizi6 el6tt alkalmazott gyogyszerek™ cimii
részt a 3. pontban. Sulyos reakciok esetén kezeldorvosa azonnal ledllitja az infuziot, és tamogatd
kezelésben részesiti Ont.

Ha a fent felsorolt sulyos mellékhatasok barmelyikét tapasztalja, kezelGorvosa felfiiggesztheti a
kezelést vagy csokkentheti az adagot, amig a tiinetek meg nem szlinnek, vagy stilyosabb esetekben a
kezelést véglegesen le is allithatja.

Gyermekek és serdiilok

Ez a gyogyszer nem adhat6 18 év alatti gyermekeknek és serdiiloknek, mert ebben a korcsoportban
nem vizsgaltak a gyogyszert.
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Egyéb gyogyszerek és az ELAHERE

Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyeb gyogyszereirdl, beleértve a vényre vagy vény nélkiil kaphatd gyogyszereket, vitaminokat és
gyogynoveény-tartalmu készitményeket is. Erre azért van sziikség, mert bizonyos gyogyszerek
befolyasolhatjak az ELAHERE hatasat, ¢s az ELAHERE is befolyasolhatja mas gyogyszerek hatasat.

A kovetkez6 gyogyszerek novelhetik az ELAHERE mellékhatasainak kockazatat azaltal, hogy novelik
az ELAHERE mennyiségét a vérben. Ezek a gyogyszerek a kovetkezok:

. ceritinib (daganatellenes gyogyszer nem kissejtes tiidorak kezelésére)

. klaritromicin (bakterialis fert6zések kezelésére szolgalo antibiotikum)

. kobicisztat, ritonavir (HIV/AIDS kezelésére szolgalo virusellenes gyogyszerek)

. idelaliszib (daganatellenes gyogyszer bizonyos vérképzdszervi rosszindulati megbetegedések
kezelésére)

. itrakonazol, ketokonazol, pozakonazol, vorikonazol (gombas fertézések kezelésére szolgald
gombacellenes gyogyszerek)

. nefazodon (antidepresszans)

telitromicin (teriileten szerzett tiidogyulladas kezelésére szolgald antibiotikum)

Fogamzasgatlas
A fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt és az ELAHERE
utolsé adagjanak beadasat kovetd 7 honapig.

Terhesség

Az ELAHERE terhesség alatt alkalmazva karosithatja a magzatot, mert egy olyan vegyiiletet
tartalmaz, amely karosithatja a géneket ¢és a gyorsan névekvo sejteket. Ezért az ELAHERE terhesség
alatti alkalmazasa nem ajanlott. Ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy
gyermeket szeretne, a gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval.

Ha teherbe esik az ELAHERE-kezelés alatt vagy a kezelés befejezését kovetd 7 honapon beliil,
azonnal szoljon kezeldorvosanak.

Ha On teherbe eshet, az ELAHERE-kezelés megkezdése elott terhességi tesztet kell végeznie.

Szoptatas
Ne szoptasson a kezelés alatt €s az utolsé adagot kovetd 1 honapig. Az ELAHERE atjuthat az
anyatejbe.

Termékenység

Az ELAHERE-rel nem végeztek termékenységi vizsgalatokat, és nincsenek adatok a gyogyszer
termékenységre gyakorolt hatasardl. A gyogyszer hatasmechanizmusa miatt azonban fennall a
termékenységi problémak kockazata a gyogyszer szedése soran.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az ELAHERE befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeit.
Ha homalyos latast, idegkarosodas okozta fajdalmat, zsibbadast vagy gyengeséget okozo
idegkarosodast a kezekben, karokban vagy labakban, faradtsagot vagy szédiilést tapasztal, ne
vezessen, ne hasznaljon szerszdmokat, és ne kezeljen gépeket, amig a tiinetei teljesen el nem mulnak.

Az ELAHERE natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,natriummentes”.

Az ELAHERE poliszorbatot tartalmaz

A készitmény 2,11 mg poliszorbat 20-at tartalmaz injekcios iivegenként. A poliszorbatok allergias
reakcidkat okozhatnak. Amennyiben On allergias, tdjékoztassa errdl kezeldorvosat.
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3.  Hogyan fogjak beadni Onnek az ELAHERE-t?

Az ELAHERE-t a daganat elleni terapidk alkalmazasaban jartas orvos vagy apol6 adja be Onnek.
Kezeléorvosa a testtomege alapjan ki fogja szdmolni az On szamara megfeleld adagot. Az
ELAHERE-t vénaba adott (intravénas) infiizidban (cseppinfuzio) fogja kapni 2-4 éran keresztiil,

3 hetente egyszer (ez az Ggynevezett ,,21 napos kezelési ciklus™). Kezeldorvosa fogja eldonteni, hogy
hany ciklusra van sziiksége.

Az infuizio elétt alkalmazott gyégyszerek

Kezelborvosa a kdvetkezd gydgyszereket fogja beadni Onnek koriilbeliil 30 perccel az egyes infuzidk
elétt:

. Kortikoszteroid (példaul dexametazon) a gyulladas megeldzésére
. Antihisztamin (példaul difenhidramin) az allergias reakcidok megel6zésére
. Lazcsillapito (példaul paracetamol) a 1az csillapitasara

Az inflizi6 elétti napon is kaphat kortikoszteroidot, ha korabban infuzids reakciok léptek fel Onnél.

Kezeléorvosa adni fog Onnek egy gyogyszert a hanyinger és hanyas csokkentésére minden adag elétt
¢s azt kovetden is sziikség szerint.

Szemapolas
Az ELAHERE-kezelés megkezdése eldtt egy szemész megvizsgalja az On szemét.

° Minden kezelési ciklus el6tt fontos, hogy tajékoztassa kezeldorvosat vagy a szemészt, ha
barmilyen 1j vagy sulyosbodd szemproblémaja van. Ha a kezelés soran kdzepesen sulyos vagy
sulyos szemproblémak alakulnak ki Onnél, akkor kezeléorvosa csokkentheti a gyogyszer
adagjat, amig allapota nem javul.

° Kezelborvosa modosithatja, sziineteltetheti vagy véglegesen leallithatja az ELAHERE-kezelést,
ha a panaszok és tiinetek sulyosbod6 szemproblémakra utalnak.

Kontaktlencse
Ne viseljen kontaktlencsét az ELAHERE-kezelés alatt, kivéve, ha kezel6orvosa vagy szemész
szakember utasitja.

Szemcseppek
o Az ELAHERE-kezelés soran sziikség esetén nedvesitd szemcsepp hasznalata javasolt.
e Ha kozepesen sulyos vagy sulyos szemészeti mellékhatasokat tapasztal, orvosa javasolhatja
szteroidtartalmu szemcsepp alkalmazasat.
e Fontos, hogy kdvesse orvosa utasitasait arra vonatkozéan, hogy mikor kell szteroidtartalmu
szemcseppet alkalmaznia, és a szteroidtartalmi szemcsepp alkalmazasa utan varjon legalabb
15 percet, mieldtt a nedvesitd szemcseppet alkalmazna.

Az adag modositasa, ha mellékhatasok jelentkeznek Onpél
Kezelborvosa modositani fogja az ELAHERE adagjat, ha Onnél mellékhatasok jelentkeznek (lasd
4. pont, Lehetséges mellékhatasok).

Ha a sziikségesnél tobb ELAHERE-t kapott

Mivel az infliziét kezeldorvosa vagy szakapold adja be Onnek, a tiladagolds nem valdszinii. Ha
véletleniil til sok gyégyszert kap, kezel6orvosa meg fogja tenni a megfeleld intézkedéseket az On
allapotanak figyelemmel kisérése és kezelése érdekében.

Ha az ELAHERE egy adagja kimaradt
Ha elfelejtette vagy elmulasztotta az id6pontjat, hivja fel kezeldorvosat vagy a korhazat, hogy a lehetd
leghamarabb kapjon egy masik idopontot. Ne varjon a kovetkezo tervezett latogatasig. Ahhoz, hogy a
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kezelés a leheto leghatékonyabb legyen, nagyon fontos, hogy ne hagyjon ki egyetlen adagot sem,
kivéve, ha kezeldorvosa ezt javasolja.

Ha idé el6tt abbahagyja az ELAHERE-kezelést
Ne hagyja abba a kezelést anélkiil, hogy el6szor beszélne kezeldorvosaval.

Az ELAHERE-terdpia altaliban tobb kezelési ciklust igényel. Az On 4ltal kapott infiziok szdma attol
fiigg, hogy daganata hogyan reagal a kezelésre. Az ELAHERE alkalmazasat ezért akkor is folytatnia
kell, ha tlinetei javulnak, egészen addig, amig kezeldorvosa ugy nem dont, hogy az ELAHERE
kezelést abba kell hagynia.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyodgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. A gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban a kovetkezd mellékhatasok
elofordulasat jelentették:

Azonnal szdljon kezeldorvosanak vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembernek, vagy kérjen

stirgés orvosi segitséget, ha az alabbi mellékhatasok barmelyikét tapasztalja a kezelés alatt vagy utan:

° Szemészeti problémdk (nagyon gyakori — 10-bdl tobb mint 1 embert érinthet): A panaszok vagy
tiinetek kozé tartozhat a szaruhartya (a szem atlatszo rétege) karosodasa (keratopatia), a
szemlencse elhomalyosodasa (szilirkehdlyog), a homalyos 14tas, a fényérzékenység (fotofobia), a
szemfijdalom és a szaraz szem.

. Gyulladds a tiidében (nagyon gyakori — 10-bol t6bb mint 1 embert érinthet). A jelek vagy
tiinetek kozé tartozhat a 1€gzési nehézség, a kohogés, az alacsony oxigénszint, ami zavartsagot,
nyugtalansagot, gyors szivverést, kékes bort vagy a tiid6 rontgenvizsgalattal észlelhetd
hegesedését okozhatja.

. Idegkadrosodds a karban vagy a labban (nagyon gyakori — 10-bdl tobb mint 1 embert érinthet):
Az idegkarosodas jelei és tlinetei kozé tartozhat a zsibbadas, a bizsergés vagy €égo érzés, az
idegkarosodas okozta fajdalom, az izomgyengeség és a kellemetlen, rendellenes tapintasérzés,
kiilondsen a karban vagy a labban.

. Infuzioval kapcsolatos reakciok/tulérzékenység (gyakori — 10-bdl legfeljebb 1 embert érinthet):
Az infuzidval 6sszefiiggd reakciok okozta jelek és tiinetek kozé tartozhat az alacsony
vérnyomas, a laz, a hidegrazas, a hanyinger, a hinyas, a fejfajas, a szédiilés, a 1égzési nehézség,
a sipolo 1égzés, a borkitités, a kipirulas, az arc vagy a szemkornyék duzzanata, a tiisszogés, a
viszketés, az izomfajdalom vagy iziileti fajdalom.

Egyéb mellékhatasok
Széljon kezeldorvosanak vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakembernek, ha az aldbbi
mellékhatasok barmelyikét tapasztalja:

Nagyon gyakori (10 betegbdl t6bb mint 1 beteget €rinthet):

. hugyuti fertézés (a vizelet dsszegylijtésére és liritésére szolgald szervek fertdzése)
alacsony vorosvértestszam, ami faradtsagot €s sapadt bort okozhat (anémia)

alacsony vérlemezkeszam, ami vérzéshez és véralafutdshoz vezethet (trombocitopénia)
étvagytalansag

alacsony magnéziumszint a vérben, amelynek tiinetei koz¢ tartozik a hdnyinger, a gyengeség, az
izomrangas, az izomgorcs vagy a szabalytalan szivverés (hipomagnezémia)

fejfajas

haspuffadas (felfuvodas)

hasi fajdalom

hasmenés
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székrekedés

hanyinger

hanyas

iziileti fajdalom (artralgia)

faradtsag

vérvizsgalatok, amelyek a glutamat-oxalacetat-transzaminazszint (GOT) és a glutamat-piruvat-
transzaminazszint (GPT) emelkedését mutatjak a vérben, ami majmiikodési zavarokat jelez

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthet):

. alacsony neutrofilszint, ami a fehérvérsejtek egyik fajtaja, amely harcol a fert6zések ellen
(neutropénia)

. alacsony kaliumszint a vérben, ami gyengeséget, izomgorcsoket, bizsergést és szivritmuszavart

okozhat (hipokalémia)

kiszaradas

alvaszavar és rossz alvasmindség (almatlansag)

izérzés zavar (diszgeuzia)

szédiilés

magas vérnyomas (hipertenzio)

hasi folyadékgyiilem (aszcitesz)

a gyomorsav nyeldcsobe torténd visszaaramlasa (gasztrodzofagealis reflux betegség)

szajnyalkahartya gyulladas (sztomatitisz)

emésztési zavar (diszpepszia)

magas bilirubinszint (hiperbilirubinémia), ami a bor vagy a szemfehérje sarga elszinezodését

okozhatja

viszketés (pruritusz)

izomfajdalom (mialgia)

hatfajas

karfajdalom, kézfajdalom, labfajdalom és labfejfajdalom

izomgorcsok

vérvizsgalatok, amelyek az alkalikus foszfataz (ALP) és a gamma-glutamil-transzferaz (GGT)

szintjének emelkedését mutatjdk a vérben, ami majmiikddési zavarokat jelez

. testtomeg-csokkenés (fogyas)

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosit vagy a gondozasat végzd
egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatdsra
is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatdsag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben
talalhat6 elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatdsok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az ELAHERE-t tarolni?
Az ELAHERE-t az orvos és a gydgyszerész tarolja a korhazban vagy rendel6intézetben.

Az alabbi informaciok kizardlag egészségiigyi szakembereknek szdlnak:

A gybgyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és az injekcids tivegen feltiintetett lejarati ido (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert.
A lejérati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Az injekcios tivegeket allod helyzetben, hiitészekrényben (2 °C—8 °C-on) kell tarolni. Nem
fagyaszthato!

A fénytdl vald védelem érdekében az injekcios liveget tartsa a dobozaban.
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Ha a higitott infuzids oldatot nem hasznaljak fel azonnal, akkor az szobahdmérsékleten (15 °C-25 °C)
legfeljebb 8 oran at (az infuzié beadasi idejét is beleértve) tarolando, vagy hiitészekrényben

(2 °C-8 °C) legfeljebb 24 o6ran at, mely utan szobahdmérsékleten (15 °C-25 °C) legfeljebb 8 oran at
(az infuzid beadasi idejét is beleértve) tarolando.

Ne alkalmazza ezt a gydgyszert, ha az oldat zavaros vagy elszinezodott.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. A korhazi gydgyszerész megsemmisiti a mar nem
hasznalt gyogyszereit. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az ELAHERE?

- A készitmény hatéanyaga a mirvetuximab szoravtanzin.

- Egyéb segédanyagok: tomény ecetsav (E260), natrium-acetat (E262), szachardz, poliszorbat 20
(E432) és injekcidhoz valo viz (lasd 2. pont).

Milyen az ELAHERE kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
Ez a gydgyszer tiszta vagy enyhén opalos, szintelen oldat. Gumidugéval, aluminium kupakkal és
kiralykék szind, lepattinthato kupakkal ellatott injekcios tivegben kertiil forgalomba.

Minden kiszerelési egység 1 darab injekcios liveget tartalmaz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Németorszag

A gyarté

Almac Pharma Services (Ireland) Limited
Finnabair Industrial Estate,

Dundalk, A91 P9KD, frorszag

A készitményhez kapcsolddé tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AbbVie SA AbbVie UAB
Tél/Tel: +32 10 477811 Tel: +370 5 205 3023
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
A6Bu EOO/ AbbVie SA
Tem: +359 2 90 30 430 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10 477811
Ceska republika Magyarorszag
AbbVie s.t.0. AbbVie Kft.
Tel: +420 233 098 111 Tel: +36 1 455 8600
Danmark Malta
AbbVie A/S V.J.Salomone Pharma Limited
TIf: +45 72 30-20-28 Tel: +356 21220174
Deutschland Nederland
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AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E))ada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: +385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40

Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000

AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
Abbvie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Roméania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.t.0.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.

A kiadvany meghallgatasahoz vagy a <Braille-irassal irt>, <nagy méretii> vagy <audio> verzio
beszerzéséhez vegye fel a kapcsolatot a helyi képviselettel vagy a forgalomba hozatali engedély
jogosultjaval.
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Az alabbi informaciok kizardlag egészségiligyi szakembereknek szolnak:

Az ELAHERE egy citotoxikus gyogyszer. Tartsa be a vonatkozo kiilonleges kezelési és
artalmatlanitasi eljarasokat.

Elokészités

Szamitsa ki a dozist (mg) (a beteg korrigalt idealis testtomege [AIBW] alapjan), a sziikséges
oldat teljes térfogatat (ml) és a sziikséges ELAHERE injekcios tivegek szamat. A teljes
doézishoz egynél tobb injekcios livegre lesz sziikség.

Vegye ki az ELAHERE injekcios tivegeket a hiitoszekrénybdl, €s hagyja szobahdmérsékletre
felmelegedni.

Amikor az oldat és a tartaly lehet6vé teszi, a parenteralis gydgyszereket a beadas elott
vizualisan ellendrizni kell, hogy tartalmaznak-e részecskéket vagy elszinezddtek-e. Az
ELAHERE tiszta vagy enyhén opalos, szintelen oldat.

A gyodgyszer nem hasznalhato fel, amennyiben az oldat elszinez6dott vagy zavaros, vagy ha
idegen szemcsés anyag van benne.

Ovatosan forgassa korbe és ellenérizze az egyes injekcids iivegeket, mielétt felszivna az
ELAHERE kiszamitott dozisanak megfelel6 térfogatu oldatot a tovabbi higitashoz. Az injekcids
iiveget nem szabad felrazni.

Aszeptikus technikat alkalmazva szivja fel az ELAHERE kiszamitott dozisanak megfeleld
térfogatu oldatot a tovabbi higitashoz.

Az ELAHERE nem tartalmaz tartdsitoszert, és kizarolag egyszeri alkalmazasra szolgal. Az
injekcids iivegben maradt, fel nem hasznalt oldatot meg kell semmisiteni.

Higitas

Az ELAHERE-t a beadas el6tt 5%-os gliikdzoldattal kell higitani 1 mg/ml - 2 mg/ml k6z6tti
végso koncentracidra.

Az ELAHERE nem kompatibilis 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentracidju natrium-klorid oldatos
infzidéval. Az ELAHERE nem keverheté mas gydgyszerekkel vagy intravénas oldatokkal.
gliikdzoldat térfogatat. Vagy tavolitsa el az 5%-os gliilkdzoldat tobbletmennyiségét az eldre
feltoltott infuzios zsakbol, vagy adja hozzé a kiszamitott 5%-os gliikozoldat mennyiséget egy
steril, iires infuzids zsdkhoz. Ezutan adja hozzd az ELAHERE kiszamitott dozistérfogatat az
infazids zsékhoz.

Ovatosan keverje dssze a higitott oldatot a zsak tobbszori lasst forgatdsaval, hogy biztositsa az
egyenletes keveredést. Az infuzids zsdkot nem szabad felrazni vagy tilzottan mozgatni.
Higitas utan a kémiai és fizikai stabilitds 1 mg/ml — 2 mg/ml koncentracid kozott 8 6ran
keresztiil 15 °C-25 °C on vagy 24 oran keresztiil 2 °C—8 °C-on, majd azt kovetd 8 dran
keresztiil 15 °C-25 °C-on torténo tarolas soran igazolt.

Mikrobiolodgiai szempontbol, hacsak a higitds modszere nem zarja ki eleve a mikrobiologiai
kontaminacid kockazatat, a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Ha nem keriil azonnali
felhasznalasra, az alkalmazas el6tti tarolasi id6ért €s koriilményekért a felhasznalo felel6s.
Ha a higitott infizids oldatot nem hasznaljak fel azonnal, az oldatot az Alkalmazasi el6iras
6.3 pontjanak megfelel6en kell tarolni. Amennyiben hiitészekrényben taroltak, az infuzios
zsakot beadas el6tt hagyni kell szobahdmérsékletiire melegedni. Hiités utan a higitott infuzios
oldatot 8 éran beliil be kell adni (beleértve az infuzid beadasi idétartamat is).

Az elkészitett infuzids oldatot nem szabad lefagyasztani.

Alkalmazas

Beadas elott ellendrizze az ELAHERE intravénas infuzios zsakot, hogy nem tartalmaz-e
szemcsés anyagot és nem szinezodott-e el.

Az ELAHERE alkalmazasa el6tt adja be a premedikacids gyogyszereket (lasd 4.2 pont).
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° Az ELAHERE-t csak intravénas infizioban szabad beadni, 0,2 vagy 0,22 pm-es poliéterszulfon
(PES) csoves szlirdvel. Ne helyettesitse mas membrananyaggal.

] A di-2-etilhexil-ftalatot (DEHP) tartalmaz6 adagoldeszk6zok hasznalatat keriilni kell.

° A kezd6 dozist intravénas infizidban 1 mg/perc sebességgel kell beadni. Ha a beteg 30 perc
utan jol toleralja az 1 mg/perc dozist, az infuizid sebessége 3 mg/percre ndvelhetd. Ha a beteg
30 perc utan jol toleralja a 3 mg/perc dozist, az infuzid sebessége 5 mg/percre névelhetd.

° Ha az el6z6 dozis alkalmazasakor nem jelentkeztek infizioval kapcsolatos reakciok, a tovabbi
infuzidkat a maximalisan toleralt sebességgel kell kezdeni, és a toleralhatosag fliiggvényében
legfeljebb 5 mg/perc infizios sebességig lehet emelni.

° Az infizidt kovetden Oblitse at az intravénas szereléket 5%-os gliikozoldattal, hogy biztositsa a
teljes dozis beadasat. Az oblitéshez ne hasznaljon mas intravénas folyadékot.

Megsemmisités
Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozd eldirasok szerint kell végrehajtani.
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