VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1.  HEITILYFS

TALVEY 2 mg/ml stungulyf, lausn

TALVEY 40 mg/ml stungulyf, lausn

2.  INNIHALDSLYSING

TALVEY 2 mg/ml stungulyf, lausn
Eitt 1,5 ml hettuglas inniheldur 3 mg af talquetamabi (2 mg/ml).

TALVEY 40 mg/ml stungulyf, lausn
Eitt 1 ml hettuglas inniheldur 40 mg af talquetamabi (40 mg/ml).

Talquetamab er mannadlagad, tvisértekt IgG4-PAA-motefni (onaemisglobulin g4-prolin, alanin,
alanin) sem beint er gegn GPRC5D- (G-proteintengd vidtakafjolskylda C, flokkur 5, medlimur D) og
CD3-viotokum, framleitt i eggjastokkafrumum kinverskra hamstra med radbrigdaerfoatackni.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Stungulyf, lausn (stungulyf).

Lausnin er litlaus eda 1josgul, med pH 5,2 og osmolalstyrk sem nemur 287-290 mOsm/kg.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

TALVEY er ®tlad sem staklyfsmedfero til ad medhondla fullordna sjuklinga med endurkomin og
pralat mergaexli sem hafa fengio a.m.k. prjar medferdir adur, p.m.t. med énaemistemprandi lyfi,
proteasdmhemli og and-CD38 motefni, pegar sjukdémur hefur versnad vid sidustu medferd.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd med TALVEY skal hafin og fara fram undir eftirliti lekna med reynslu af medfero
mergexla.

TALVEY skal gefid af heilbrigdisstarfsmanni med starfslid sem hefur fengio vidunandi pjalfun og
videigandi lekningabunad til ad medhondla svaesin vidbrogd, p.m.t. bodefnafar og eiturverkanir 4
taugar, p.m.t. heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum (immune effector cell-
associated neurotoxicity syndrome, ICANS).

Skammtar

Gefa skal lyf sem @tlud eru til formedferdar 4 undan hverjum skammti af TALVEY medan 4
smahakkandi skommtun stendur (sja hér ad nedan).

TALVEY skal gefa undir hud samkveemt skammtadetlun vikulega eda a tveggja vikna fresti eins og

fram kemur 1 t6flu 1. Sjiklinga sem f4 talquetamab 1 samraemi vid 0,4 mg/kg skammtadaetlun med
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vikulegu millibili og sem hafa nad videigandi kliniskri svorun sem stadfest hefur verid a.m.k. tvisvar
med mati 4 stodu sjukdoms, ma mogulega fera yfir i skammtaazetlun med 0,8 mg/kg med tveggja
vikna millibili.

Tafla 1: Rédlagour skammtur TALVEY
Skammtaizetlun Stig Dagur Skammtur TALVEY?
D 1 1 k
Skammtaazetlun | Smahekkandi Agur 5 0,01 mg/kg
. N Dagur 3 0,06 mg/kg
med vikulegu skommtun =
millibili Dagur 5 0,4 mg/kg
Medferdarstig Einu sinni i viku eftir pad® 0,4 mg/kg
Dagur 1 0,01 mg/kg
4 i D b k
Skammtadzetiun Sma.l.laekkandl agur 3b 0,06 mg/kg
. skommtun Dagur 5 0,4 mg/kg
med tveggja ™
. Jsda Dagur 7 0,8 mg/kg
vikna millibili Einu sinni a tveggja vikna fresti
. u A% \4
Meoferdarstig eftir pad® 0,8 mg/kg

Byggdur 4 raunverulegri likamspyngd og gefinn undir hud.

Gefa ma skammtinn 2 til 4 dogum eftir fyrri skammt og allt ad 7 dogum eftir fyrri skammt til ad leyfa aukaverkunum ad ganga til
baka.
A0 lagmarki skulu lida 6 dagar milli vikulegra skammta og ad lagmarki 12 dagar milli skammta sem gefnir eru a tveggja vikna fresti.

Gefa skal sjuklingum fyrirmali um ad halda sig nerri heilbrigdisstofnun og hafa skal eftirlit med peim
i 48 klst. eftir gjof allra skammtanna i smahakkandi skommtun TALVEY med tilliti til teikna og
einkenna bodefnafars og heilkennis eiturverkana 4 taugar sem tengist Onemisverkfrumum (sja

kafla 4.4).

Medferdariengd
Medhondla skal sjuklinga med TALVEY par til sjikdomur versnar eda vart verdur vid ovidunandi
eiturverkanir.

Formeoferd

Eftirfarandi lyf til formedferdar parf ad gefa 1 til 3 klst. fyrir hvern skammt TALVEY medan 4
smahakkandi skommtun stendur til ad draga ur haettu a bodefnafari (sja kafla 4.4).

Barksterar (16 mg af dexametasoni til inntdku eda i blaed, eda samsvarandi)
o Andhistamin (50 mg af difenhydramini til inntéku eda 1 blaed, eda samsvarandi)
o Hitalaekkandi lyf (650 mg til 1.000 mg af parasetamdli til inntoku eda i blaad, eda samsvarandi)

Gefa skal lyf til formedferdar a40ur en sidari skammtar eru gefnir hja sjuklingum sem fa endurtekna
skammta vid sméhaekkandi skdmmtun med TALVEY eftir seinkun & skommtum (sja t6flu 2) eda hja
sjuklingum med bodefnafar (sja toflu 3).

Forvarnir gegn sykingu
Adur en medferd er hafin med TALVEY skal ithuga fyrirbyggjandi medferd til forvarnar gegn

sykingum, i samraemi vid opinberar viomidunarreglur 4 vidkomandi stad.

Seinkun skammta

Ef seinkun verdur a skammti TALVEY skal hefja medferd a4 ny byggt 4 radleggingum i toflu 2 og
hefja skal skommtun a ny vikulega eda & tveggja vikna fresti eins og vid 4 (sja Skammtar, hér ad
ofan). Lyf til formedferdar & ad gefa adur en notkun TALVEY er hafin 4 ny og hafa skal videigandi
eftirlit med sjuklingum (sja kafla 4.2).



Tafla 2: Rédleggingar um hvernig hefja skal notkun TALVEY 4 ny eftir seinkun skammts
Sidasti skammtur | Timi sidan sidasti Rédleggingar vardandi
Skammtaizetlun sem var gefinn skammtur var gefinn TALVEY*
0,01 mg/kg Meira en 7 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg
. 8 til 28 dagar Endurtakio 0,06 mg/kg
Skaml.ntaaaetlun 0,06 mg/kg Meira en 28 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg
med vikulegu - -
millibili 8 til 35 dagar Endurtakid 0,4 mg/kg
0,4 mg/kg 36 til 56 dagar Hefjid aftur med 0,06 mg/kg
Meira en 56 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg
0,01 mg/kg Meira en 7 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg
8 til 28 dagar Endurtakiod 0,06 mg/kg
0,06 mg/ke Meira en 28 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg
Skammtaazetlun 8 til 35 dagar Endurtakio 0,4 mg/kg
meo tveggja vikna | 0,4 mg/kg 36 til 56 dagar Hefjid aftur med 0,06 mg/kg
millibili Meira en 56 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg
14 til 35 dagar Endurtakid 0,8 mg/kg
0,8 mg/kg 36 til 56 dagar Hefjid aftur med 0,4 mg/kg
Meira en 56 dagar Hefjid aftur med 0,01 mg/kg

*  Gefio lyf'til formeodferdar 4dur en notkun TALVEY er hafin 4 ny. Eftir ad notkun TALVEY er hafin & ny skal byrja aftur med gjof
vikulega eda 4 tveggja vikna fresti eins og vid 4 (sja kafla 4.2).

Breytingar 4 skdmmtum vegna aukaverkana

Hugsanlega parf ad seinka skommtum til ad medhondla eiturverkanir i tengslum vid TALVEY (sja
kafla 4.4). Sja radleggingar um hvernig hefja skal notkun TALVEY a ny eftir seinkun skammts i
toflu 2.

Sja radleggingar um medhondlun bodefnafars og heilkennis eiturverkana a taugar sem tengist
onemisverkfrumum i t6flum 3 og 4. Sja radleggingar um breytingar 4 skommtum vegna annarra
aukaverkana i t6flu 6.

Bodefnafar

Greina skal bodefnafar byggt 4 kliniskum einkennum (sja kafla 4.4). Meta skal og medhondla adrar
asteour fyrir hita, stirefnisskorti og lagprystingi. Ef grunur er um bodefnafar skal gera hlé 4 notkun
TALVEY Dar til bodefnafar gengur til baka og skal medhondla pad i samraemi vid radleggingar i
toflu 3. Veita skal studningsmedferd vegna bodefnafars, sem kann ad fela i sér gjorgeeslu vegna
svaesins eda lifshzttulegs bodefnafars. Thuga skal ad framkvaema prof 4 rannsoknarstofu til ad fylgjast
med dreifori blodstorknun og blédfraedilegum breytum, auk starfsemi lungna, hjarta, nyrna og lifur.

Tafla 3: Réoleggingar um medhondlun bodefnafars
Stig bodefnafars® Aéﬁiﬁ?{‘i}: ,trezis\l;;zn‘l(vm Tocilizumab® Barksterar®
Stig 1 Gerid hlé 4 notkun Ma ihuga. A ekki vid
TALVEY bpar til
Hiti > 38°C¢ bodefnafar gengur til
baka.

Gefi0 lyf til formeoferdar
fyrir naesta skammt af
TALVEY.




Stig 2

Hiti > 38°C¢ og
annadhvort:

e Lagprystingur sem
svarar vokvagjof og
krefst ekki notkunar
&daprengilyfja, eda

e Strefnispdrf sem
kallar & slongu i nef
med lagu fledi® eda
fritt fleeoi.

Gerid hlé 4 notkun
TALVEY bpar til
bodefnafar gengur til
baka.

Gefid lyf til formedferdar
fyrir naesta skammt af
TALVEY.

Hafid eftirlit med
sjuklingi 1 48 klst. eftir
naesta skammt af
TALVEY. Gefid
sjuklingum fyrirmaeli um
a0 halda sig naerri
heilbrigdisstofnun medan
a eftirliti stendur.

Gefid 8 mg/kg af
tocilizumabi® i blazd i
1 klst. (ekki meira en
800 mg).

Endurtakid gjof
tocilizumabs 4 8 klst.
fresti eftir porfum, ef
engin svorun er vid
vokvagjof i blaed eda
auknu vidbotarstrefni.

Takmarkid vid

3 skammta a 24 Kklst.
timabili ad hamarki, alls
4 skammta ad hamarki.

Ef engar framfarir verda
innan 24 klst. eftir ad
notkun tocilizumabs er
hafin skal gefa 1 mg/kg
af methylprednisoloni i
blaaed tvisvar 4 dag eda
10 mg af dexametasoni i
blaaed a 6 klst. fresti.

Haldid notkun barstera
afram par til stigi 1 eda
leegra er nad og minnkid
sidan skammtinn smam
saman i 3 daga.

Stig 3

Hiti > 38°C¢ og
annadhvort:

o Lagprystingur sem
krefst notkunar eins
e0aprengilyfs, med
eda an vasopressins,
eda

e Strefnisporf sem
kallar & slongu i nef
med hau fledi®,
andlitsgrimu, grimu
an endurdéndunar eda
Venturi-grimu

Lengd < 48 klst.

Samkvemt stigi 2.

Endurkomid eda
lengd > 48 klst.

Heettid alveg notkun
TALVEY.

Gefid 8 mg/kg af
tocilizumabi i blazd i
1 klst. (ekki meira en
800 mg).

Endurtakid gjof
tocilizumabs & 8 Klst.
fresti eftir porfum, ef
engin svorun er vid
vokvagjof 1 blazed eda
auknu vidbotarsurefni.

Takmarkid vid

3 skammta a 24 Kklst.
timabili ad hamarki, alls
4 skammta a0 hamarki.

Ef engar framfarir verda
skal gefa 1 mg/kg af
methylprednisoloni i
blaaed tvisvar 4 dag eda
dexametason (t.d. 10 mg
i blazd 4 6 klst. fresti).

Haldid notkun barstera
afram par til stigi 1 eda
laegra er nad og minnkid
sidan skammtinn smam
saman i 3 daga.

Stig 4

Hiti > 38°C¢ og
annadhvort:

e Lagprystingur sem
krefst notkunar
margra
&daprengilyfja (an
vasopressins), eda

o surefnisporf sem
kallar 4 jakveedan
prysting (t.d. CPAP,
BiPAP,
barkapradingu og
ondunarvél)

Heettid alveg notkun
TALVEY.

Gefio 8 mg/kg af
tocilizumabi 1 blaaed i
1 klst. (ekki meira en
800 mg).

Endurtakid gjof
tocilizumabs a 8 klst.
fresti eftir porfum, ef
engin svorun er vid
vokvagjof i blaed eda
auknu vidbotarstrefni.

Takmarkid vio

3 skammta a 24 Kklst.
timabili ad hamarki, alls
4 skammta a0 hamarki.

Eins og segir hér fyrir
ofan eda gefid 1.000 mg
af methylprednisoloni i
blaed 4 dag i 3 daga, i
samraemi vid akvordun
laeknis.

Ef engar framfarir verda
ela ef astandid versnar
skal ihuga notkun
annarra 6naemisbalandi
lyfja.c

)
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Samkvaemt stigakerfi ASTCT fyrir bodefnafar (Lee o.fl. 2019).
Sja nanari upplysingar i lyfjaupplysingum fyrir tocilizumab.

Ef ekki verdur vart vid svorun skal medhondla bodefnafar i samraemi vid opinberar vidmidunarreglur.

Rakid til bodefnafars. Ekki er vist ad hiti komi alltaf fram samtimis lagprystingi eda stirefnisskorti par sem hann getur dulist af

vo6ldum inngrips & bord vid notkun hitaleekkandi lyfja eda medferd gegn bodefnum (t.d. tocilizumab eda barksterar).

Slanga i nef med lagu flaedi veitir < 6 /min. og slanga i nef med hau fladi veitir > 6 /min.

Eiturverkanir a taugar, p.m.t. heilkenni eiturverkana d taugar sem tengist oncemisverkfrumum
Vid fyrstu teikn um eiturverkanir & taugar, p.m.t. heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist
onamisverkfrumum, skal gera hlé 4 notkun TALVEY og ihuga taugafraedilegt mat. Utiloka skal adrar
astedur taugaeinkenna. Veita skal studningsmedferd, sem kann ad fela 1 sér gjorgaeslu vegna svaesins




eda lifshattulegs heilkennis eiturverkana 4 taugar sem tengist onemisverkfrumum (sja kafla 4.4).
Rédleggingar um medhdndlun heilkennis eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum er ad

finna i toflu 4.

Tafla 4:

Rédleggingar um medhondlun heilkennis eiturverkana a taugar sem tengist
onzmisverkfrumum

Stig heilkennis eiturverkana a
taugar sem tengist
6nzmisverkfrumum®?

Boodefnafar kemur ekki fram
samtimis

Boodefnafar kemur fram samtimis

Stig 1
ICE*° skor 7-9

eda skert medvitund®: sjuklingur
vaknar af sjalfsdaoum.

Leaeknir tekur akvordun um
eftirlit med taugaeinkennum og
getur thugad ad fa alit og mat
taugalaeknis.

Medhondlun bodefnafars eins og
segir i toflu 3.

Leaeknir tekur akvoroun um eftirlit
med taugaeinkennum og getur ihugad
a0 fa alit og mat taugalaknis.

Gerid hlé & notkun TALVEY bar til heilkenni eiturverkana 4 taugar sem
tengist Oneemisverkfrumum gengur til baka.

fhugid ad nota flogalyf 4n sleevandi ahrifa (t.d. levetiracetam) til
fyrirbyggjandi medferdar gegn flogum.

Stig 2
ICE° skor 3-6

eda skert medvitund®: sjuklingur
vaknar vid rodd.

Gefi0 tocilizumab eins og segir i
toflu 3 til ad medhondla bodefnafar.

Gefid 10 mg af dexametasoni® i
blaeed 4 6 klst. fresti. Haldid
notkun dexametasons afram par
til stigi 1 eda leegra er nad og
minnkid sidan skammtinn
smam saman.

Ef engar framfarir verda eftir ad gjof
tocilizumabs er hafin skal gefa 10 mg
af dexametasoni® i blaao 4 6 klst.
fresti ef aorir barksterar eru ekki
pegar notadir. Haldid notkun
dexametasons afram bar til stigi 1
eda leegra er nad og minnkid sidan
skammtinn smam saman.

Gerid hlé 4 notkun TALVEY bar til heilkenni eiturverkana 4 taugar sem
tengist Oneemisverkfrumum gengur til baka.

fhugid ad nota flogalyf 4n sleevandi ahrifa (t.d. levetiracetam) til
fyrirbyggjandi medferdar gegn flogum. Thugid ad fa alit taugaleeknis og
frekara mat hja 60rum sérfraedingum, eftir porfum.

Hafid eftirlit med sjuklingi i 48 klst. eftir naesta skammt af TALVEY.
Gefi0 sjuklingum fyrirmeli um ad halda sig nerri heilbrigdisstofnun
medan & eftirliti stendur.

Stig 3

ICE® skor 0-2

(Ef ICE skor er 0 en hagt er ad
vekja sjikling (t.d. vakandi med
algert malstol) og heegt er ad meta
hann)

Gefid tocilizumab eins og segir i
toflu 3 til ad medhondla bodefnafar.

Gefid 10 mg af dexametasoni® i
blaaed a 6 kist. fresti. Haldid
notkun dexametasons afram par
til stigi 1 eda leegra er nad og
minnkid sidan skammtinn
smam saman.

Gefid 10 mg af dexametasoni® i
blaaed med fyrsta skammtinum af
tocilizumabi og endurtakid
skdmmtun 4 6 klst. fresti. Haldio
notkun dexametasons afram par til
stigi 1 eda leegra er nad og minnkid
sidan skammtinn smdm saman.




eda skert medvitund?: sjuklingur
vaknar adeins vid drvun med
snertingu,

eda flog?, annadhvort:

o 0Oll klinisk flog, stadbundin
e0a utbreidd, sem ganga hratt
til baka, eda

o flog an krampa 4 heilalinuriti
sem ganga til baka med
inngripi,

eda hakkadur
innanktpuprystingur:

stadbundinn bjligur 4 taugamynd®.

fhugid ad nota flogalyf an sleevandi ahrifa (t.d. levetiracetam) til
fyrirbyggjandi medferdar gegn flogum. Thugid ad fa alit taugalaeknis og
frekara mat hja 60rum sérfredingum, eftir pérfum.

Fyrsta tilvik:

Gerid hlé & notkun TALVEY par til heilkenni eiturverkana 4 taugar sem
tengist onemisverkfrumum gengur til baka.

Hafid eftirlit med sjuklingi i 48 klst. eftir naesta skammt af TALVEY.
Gefi0 sjuklingum fyrirmeli um ad halda sig nerri heilbrigdisstofnun

medan 4 eftirliti stendur.

Endurkoma:
Heettid alveg notkun TALVEY.

Stig 4

ICEF® skor 0
(ekki haegt ad vekja sjukling og
ekki hegt ad gera ICE mat)

eda skert medvitund?, annadhvort:

o ckki heegt ad vekja sjukling
e0a hann parf kroftuga eda
endurtekna 6rvun med
snertingu til pess ad vakna,
eda

e halfdvali eda da,

eda flog?, annadhvort:

o lifshaettuleg langvarandi flog
(>5 min.), eda

o endurtekin klinisk flog eda
flog sem sjast bara & heilariti
an pess ad fara aftur i
upphafsastand inn a milli,

eda sem snertir hreyfigetu’:

o stadbundid mattleysi eins og
helftarhreyfiskerding eda
helftarmattleysi,

eda hekkadur

innanktpuprystingur/heilabjigur,

med teikn/einkenni eins og:
o dreifdur heilabjugur 4
taugamynd, eda
o heilaspells- eda
barkarspellsstada, eda
16mun 6. heilataugar, eda
doppubjugur, eda
Cushings-prenna.

Gefid tocilizumab eins og segir i
toflu 3 til ad medhondla bodefnafar.

Gefid 10 mg af dexametasoni® i
blaaed og endurtakid skdmmtun a
6 klst. fresti. Haldid notkun
dexametasons afram par til stigi 1
eda laegra er nad og minnkid sidan
skammtinn smam saman.

Annars skal ihuga gjof 1.000 mg af
methylprednisoloni i blaed & dag
med fyrsta skammtinum af
tocilizumabi og halda afram ad
gefal.000 mg af methylprednisoloni i
blazed 4 dag i 2 eda fleiri daga.

Gefid 10 mg af dexametasoni® i
blaaed og endurtakid skommtun
a 6 klst. fresti. Haldid notkun
dexametasons afram par til
stigi 1 eda leegra er nad og
minnkid sidan skammtinn
smam saman.

Annars skal thuga gjof

1.000 mg af methylprednisoloni
i blaed a dag i 3 daga. Ef
framfor 4 sér stad skal veita
medferd eins og segir hér fyrir
ofan.

Heettid alveg notkun TALVEY.

fhugid ad nota flogalyf an sleevandi ahrifa (t.d. levetiracetam) til
fyrirbyggjandi medferdar gegn flogum. Thugid ad fa alit taugaleeknis og
frekara mat hja 60rum sérfraedingum, eftir porfum.

Ef vart verdur vid innanktpuprysting/heilabjug skal veita medferd i
samraemi vid opinberar vidmidunarreglur & viokomandi stad.

T ®*le e e

Medferd er akvordud samkvaemt versta tilviki sem ekki er haegt ad rekja til annarrar astaedu.
ASTCT 2019 stig fyrir heilkenni eiturverkana & taugar sem tengist 6n@misverkfrumum.

Ef heegt er ad vekja sjukling og hagt er ad gera ICE mat (Immune Effector Cell-Associated Encephalopathy Assessment) skal meta

eftirfarandi: Attun (hafni til ad segja til um ar, manud, borg, sjukrahts = 4 stig), haefni til ad nefna hluti (hafni til ad nefna 3 hluti,
t.d. a0 benda a klukku, penna, hnapp = 3 stig), heefni til ad fylgja leidobeiningum (t.d. ,,syndu mér tvo fingur* eda ,,lokadu augunum

og rektu Ut ur pér tunguna“ = 1 stig), haefni til ad skrifa (haefni til ad skrifa stadlada setningu = 1 stig, og athygli (ad telja afturabak i
tugum fra 100 = 1 stig). Ef ekki er hagt ad vekja sjukling og ekki er haegt ad framkvama ICE-mat (heilkenni eiturverkana & taugar
sem tengist onaemisverkfrumum af stigi 4) = 0 stig.

Ekki hagt ad rekja til annarrar astaedu.
Allar visanir i gjof dexametasons eiga vid dexametason eda sambeerilegt



Tafla 5:

Radleggingar um medhondlun eiturverkana a taugar (heilkenni eiturverkana 4 taugar

sem tengist 6nzemisverkfrumum undanskilio)

Aukaverkun

Veagi®

Adgerdir

Eiturverkanir &
taugar® (heilkenni

Stig 1

Gerid hlé 4 notkun TALVEY par til einkenni
eiturverkana 4 taugar ganga til baka eda eru stodug.

eiturverkana a
taugar sem tengist
onemisverkfrumum
undanskilid)

Stig 2

Stig 3 (Fyrsta tilvik)

Gerid hlé 4 notkun TALVEY par til einkenni
eiturverkana a taugar batna sem samsvarar stigi 1 eda
laegra.b

Veitid studningsmedferd.

Stig 3 (Endurkoma) .

Stig 4

Heettid alveg notkun TALVEY.
Veitid studningsmedferd, sem kann ad fela i sér
gjorgaeslu.

a  Byggt a NCI-CTCAE skala, utgafu 4.03.
b Sjaradleggingar um hvernig hefja skal notkun TALVEY 4 ny eftir seinkun skammts i toflu 2.

Adrar aukaverkanir

Raoleggingar um breytingar 4 skdmmtum vegna annarra aukaverkana er ad finna i toflu 6.

Tafla 6: Rédleggingar um breytingar 4 skommtum vegna annarra aukaverkana
Aukaverkun Vagi Breytingar 4 skommtum
Alvarlegar sykingar Oll stig e Gefid ekki TALVEY skammtadetlun med
(sja kafla 4.4) smahakkandi skommtun hja sjuklingum med
virka sykingu.
e Gerid hlé 4 notkun TALVEY vid smahakkandi
skdmmtun par til sykingin gengur til baka.

Stig 3-4 e Gerid hlé 4 notkun TALVEY vid medferdarstig
par til sykingin batnar sem samsvarar stigi 2 eda
leegra.

Frumufaed Heildarfjoldi e Gerid hlé 4 notkun TALVEY bar til heildarfj6ldi
(sja kafla 4.4) daufkyrninga lagri en daufkyrninga er 0,5 x 10%/1 eda heerri.

0,5 x 10%/1

Daufkyrningafed
asamt hita

e Gerid hlé 4 notkun TALVEY bar til heildarfjoldi
daufkyrninga er 1,0 x 10%/1 eda hearri og hiti
gengur til baka.

Bl60raudi laegri en
8 g/dl

e Gerid hlé 4 notkun TALVEY bar til blodraudi er
8 g/dl eda heerri.

Blodflagnafjoldi leegri
en 25.000/ul

Blooflagnafjoldi &
milli 25.000/pul og
50.000/pl asamt
blaedingu

e Gerid hlé 4 notkun TALVEY bpar til
blooflagnafjoldi er 25.000/pl eda heerri og engar
visbendingar eru um bladingu.

Eiturverkanir i munni,
pb.m.t. pyngdartap

Eiturverkun svarar
ekki

Gerid hlé 4 notkun TALVEY par til astandid verdur
stodugt eda batnar og ihugid ad hefja medferd a ny

bl6d?
(sja kafla 4.8)

(sja kafla 4.4) studningsmedferd med breyttu snidi sem hér segir:
e Efnaverandi skammtur er 0,4 mg/kg i hverri viku
skal skipta yfir i 0,4 mg/kg a tveggja vikna fresti
e Efnaverandi skammtur er 0,8 mg/kg a tveggja
vikna fresti skal skipta yfir i 0,8 mg/kg a fjogurra
vikna fresti
Hudviobrogo, p.m.t. Stig 3-4 e Gerid hlé 4 notkun TALVEY bar til aukaverkun
naglaraskanir batnar sem samsvarar stigi 1 eda upphafsgildi.
(sja kafla 4.4)
Adrar aukaverkanir en 4 Stig 3-4 e Gerid hlé 4 notkun TALVEY bar til aukaverkun

batnar sem samsvarar stigi 1 eda upphafsgildi.

?  Byggt 4 NCI-CTCAE skala, ttgafu 4.03.




Sérstakir sjuklingahdpar

Born
Notkun TALVEY 4 ekki vid hja bornum til medferdar vid mergaexli.

Aldradir (65 dara og eldri)
Ekki parf a0 adlaga skammta (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er radlagt a0 adlaga skammta hja sjuklingum med vagt eda i medallagi skerta nyrnastarfsemi (sja
kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er radlagt a0 adlaga skammta hja sjuklingum me0 veegt skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).
Takmarkadar eda engar upplysingar liggja fyrir um sjiklinga med i medallagi eda verulega skerta
lifrarstarfsemi.

Lyfjagjof
TALVEY er til notkunar undir ho.

Gefa skal naudsynlegt magn af TALVEY me0 inndelingu 1 vef undir hud 4 kvid (dkjosanlegur
stungustadur). Annars ma gefa TALVEY med inndelingu i vef undir hud 4 adra stadi (t.d. leeri). Ef
naudsynlegt er ad gefa fleiri inndealingar skal hafa a.m.k. 2 cm milli inndeelinga med TALVEY.

Ekki ma gefa inndeelingu med TALVEY 1 huoflur eda 6r eda hudsvadi sem eru raud, marin, aum,
ho6rd eda skoddud.

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um medhdndlun lyfsins fyrir gjof.
4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Rekjanleiki

Til pess ad bata rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotuntimer lyfsins sem gefio er vera skrad
med skyrum heetti.

Bodefnafar

Bodefnafar getur komid fram hja sjuklingum sem f4 TALVEY, p.m.t. lifshattuleg eda banvaen
vidbrogo (sja kafla 4.8). Klinisk teikn og einkenni bodefnaférs geta m.a. verid, en takmarkast ekki vid,
hiti, lagprystingur, kuldahrollur, stirefnisskortur, h6fudverkur, hradtaktur og heekkun transaminasa.
Fylgikvillar bodefnafars sem geta reynst lifshaettulegir eru m.a. truflun 4 starfsemi hjarta, bratt
andnaudarheilkenni, taugaeiturverkanir, nyrna- og/eda lifrarbilun og dreifd blédstorknun.

Hefja skal medferd med TALVEY med smahakkandi skommtun og gefa skal lyf til formedferdar
(barksterar, andhistamin og hitaleekkandi lyf) adur en hver skammtur af TALVEY er gefinn vio
smahakkandi skommtun til ad draga ur haettu 4 bodefnafari. Hafa skal videigandi eftirlit med
sjuklingum eftir gjof. Ef sjuklingar fengu bodefnafar eftir fyrri skammt skal gefa lyf til formedferdar
adur en neesti skammtur af TALVEY er gefinn (sja kafla 4.2).

Einstaklingar sem fengu bodefnafar af stigi 3 eda haerra vid fyrri medferd med eigin T-frumum (T-cell
redirection therapy) fengu ekki ad taka patt i kliniskum rannsoknum. Ekki er haegt ad utiloka ad



sveesid bodefnafar vid fyrri CAR T-frumumedferd eda medferd med motefnum sem virkja T-frumur
(T-cell engagers) hafi ahrif & 6ryggi TALVEY. Vega skal mogulegan 4vinning af medferd vandlega
upp a moéti haettunni 4 aukaverkunum a taugar og aukinnar varudar skal gaett vid gjof TALVEY hja
pessum sjuklingum.

Réoleggja skal sjuklingum ad leita leeknisadstodar ef vart verdur vid teikn eda einkenni bodefnafars.
Vi0 fyrstu teikn um bodefnafar skal tafarlaust meta hvort leggja parf sjuklinga inn 4 sjikrahus og hefja
studningsmedferd, medferd med tocilizumabi og/eda medferd med barksterum byggt 4 alvarleika
peirra. Fordast skal notkun vaxtarpatta ur beinmerg, einkum GM-CSF (granulocyte macrophage-
colony stimulating factor), ef bodefnafar er fyrir hendi. Gera skal hlé a4 notkun TALVEY par til
boodefnafar gengur til baka (sja kafla 4.2).

Eiturverkanir 4 taugar, b.m.t. heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist Onemisverkfrumum

Alvarlegar eda lifshattulegar eiturverkanir & taugar hafa komid fram eftir medferd med TALVEY,
p.m.t. heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist Onemisverkfrumum (sja kafla 4.8).

Vart hefur ordid vid heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum eftir medferd
med TALVEY, p.m.t. banvaen viobrogd. Heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist
onemisverkfrumum getur hafist samtimis bodefnafari, eftir ad bodefnafar gengur til baka eda an pess
a0 bodefnafar komi fram. Klinisk teikn og einkenni heilkennis eiturverkana a taugar sem tengist
onemisverkfrumum geta verid, en takmarkast ekki vid, ruglastand, skert medvitund, vistarfirring,
svefndrungi, svefnhdfgi og heeg hugsun.

Hafa skal eftirlit med sjiklingum hvad vardar teikn og einkenni eiturverkana & taugar og medhondla
slikt strax. Radleggja skal sjuklingum ad leita leknisadstodar ef vart verdur vid eiturverkanir 4 taugar,
p.m.t. heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum. Vio fyrstu teikn um
eiturverkanir 4 taugar, p.m.t. heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist onemisverkfrumum, skal
tafarlaust leggja mat a sjuklinginn og hefja studningsmedferd, byggt 4 alvarleika peirra. Sjuklingum
sem fa heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist dnamisverkfrumum af stigi 2 eda herra skal gefa
fyrirmaeli um ad halda sig naerri heilbrigdisstofnun og vera undir eftirliti med teiknum og einkennum {
48 klst. eftir naesta skammt af TALVEY.

Ef vart verour vi0 heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum eda adrar
eiturverkanir 4 taugar skal gera hlé 4 eda hetta alfarid medferd med TALVEY byggt 4 alvarleika
einkenna og fylgja skal radleggingum um medferd i toflu 4 (sja kafla 4.2).

Engin gogn liggja fyrir um notkun talquetamabs hja sjuklingum med mergeexli sem hefur ahrif a
midtaugakerfid eda adra kliniskt mikilveega sjukdoma 1 midtaugakerfi par sem peir voru utilokadir fra
rannsokninni vegna mogulegrar haettu 4 heilkenni eiturverkana a taugar sem tengjast
on@misverkfrumum.

bar sem mogulegt er ad heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist on@misverkfrumum komi fram
skal gefa sjuklingum fyrirmeeli um ad fordast akstur og stjornun véla medan 4 smahakkandi
skommtun stendur og 1 48 klst. eftir a0 sméahaekkandi skommtun lykur, og par til einkennin ganga til
baka ef taugaeinkenni koma fram & ny (sja kafla 4.7).

Medferd eiturverkana a taugar

Vid fyrstu teikn um taugaeiturverkanir, p.m.t. heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist
onemisverkfrumum, skal fhuga ad framkvaema taugafreedilegt mat. Utiloka skal adrar astadur
taugaeinkenna. Gera skal hlé 4 notkun TALVEY bar til aukaverkun gengur til baka (sja toflu 4).
Sveasnar eda lifshattulegar eiturverkanir 4 taugar skal medhondla a gjorgaeslu og med
studningsmedfero.
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Eiturverkanir i munni

Eiturverkanir i munni, p.m.t. bragdtruflun, munnpurrkur, kyngingartregda og munnbolga, eru mjog
algengar eftir medferd med TALVEY (sja kafla 4.8).

Hafa skal eftirlit med sjuklingum hvad vardar teikn og einkenni eiturverkana i munni. Radleggja skal

sjuklingum a0 leita leeknisadstodar ef vart verdur vio teikn eda einkenni eiturverkana i munni og veita
skal studningsmedferd. Studningsmedferd getur m.a. falid i sér munnvatnsérvandi lyf, munnskol med
sterum eda radgjof hja neringarfraedingi. Gera skal hlé 4 notkun TALVEY eda thuga ad draga Ur tioni
skammta (sja kafla 4.2).

Med timanum getur ordid vart vid verulegt pyngdartap (sja kafla 4.8). Hafa skal reglulegt eftirlit med
breytingum a pyngd medan a medferd stendur. Gera skal frekara mat ef um kliniskt markteekt
pyngdartap er ad reeda. Gera skal hlé 4 notkun TALVEY eda ihuga ad draga ur tioni skammta (sja
kafla 4.2).

Alvarlegar sykingar

Tilkynnt hefur verid um alvarlegar sykingar, p.m.t. lifshaettulegar eda banvenar sykingar, hja
sjuklingum sem f4& TALVEY (sja kafla 4.8). Hafa skal eftirlit me0 sjuklingum hvad vardar teikn og
einkenni sykingar adur en medferd med TALVEY er hafin og medan a henni stendur og veita skal
videigandi medferd. Gefa skal fyrirbyggjandi medferd med drverueydandi lyfjum i samraemi vid
stadbundin vidmid. TALVEY skal ekki gefa sjuklingum med virka alvarlega sykingu. Gera skal hlé a
notkun TALVEY eftir pvi sem vid a (sja kafla 4.2). Gefa skal sjuklingum fyrirmeli um ad leita
leeknisadstodar ef vart verdur vio teikn eda einkenni sem benda til sykingar.

Gammaglobulinlaekkun

Tilkynnt hefur verid um gammaglobulinlekkun hjé sjiklingum sem fengu TALVEY (sja kafla 4.8).
Hafa skal eftirlit med gildum 6naemisglobulins medan 4 medferd med TALVEY stendur. Medferd med
onaemisglobulini i blaed eda undir hud var notud til ad medhondla sjuklinga med
gammaglobulinleekkun. Meohondla skal sjiiklinga 1 samraemi vid opinberar vidmidunarreglur &
vidkomandi stad, p.m.t. hvad vardar varadarradstafanir vegna sykinga, syklalyfjamedferd eda
fyrirbyggjandi medferd med veirulyfi og gjof uppbotarmedferdar med 6naemisglobulini.

Frumufad

Vart vard vid daufkyrningafaed, daufkyrningafaed asamt hita og blodflagnafaed af stigi 3 eda 4 medan a
medferd stod hja sjuklingum sem fengu TALVEY. Frumufad kom i flestum tilfellum fram a fyrstu 8
til 10 vikunum. Hafa skal eftirlit med heildarfjolda blodfrumna i upphafi og med reglulegu millibili
medan & medferd stendur. Veita skal studningsmedferd i samraemi vid opinberar vidmidunarreglur &
vidkomandi stad.

Hafa skal eftirlit med sjiklingum med dautkyrningafed hvad vardar teikn um sykingu. Gera skal hlé a
notkun TALVEY eftir porfum (sja kafla 4.2).

Hudvidbrogd

TALVEY getur valdid hidvidbrogdum & bord vid ttbrot, drofnuérountbrot, roda, rodautbrot, auk
naglaraskana (sja kafla 4.8). Hafa skal eftirlit med hudvidbrogdum 4 bord vid versnun utbrota svo
haegt sé ad gripa snemma inn i og veita medferd med barksterum. Ef um er ad raeda utbrot af stigi 3
e0a haerra, eda versnun utbrota af stigi 1 eda 2 skal einnig gefa stera til inntoku. Ef um er a0 raeda
hadvidbrogd an utbrota ma thuga ad breyta skommtum (sjé toflu 6).

Ef um er ad reeda hudvidbrogd og naglaraskanir skal gera hl¢ 4 notkun TALVEY byggt 4 alvarleika
peirra og fylgja skal opinberum vidmidunarreglum (sja kafla 4.2).
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Boéluefni

Onamissvérun gagnvart boluefnum getur verid skert medan 4 toku TALVEY stendur. Oryggi
onzmingar med lifandi veiruboluefnum vid eda eftir medferd med TALVEY hefur ekki verid
rannsakad. Ekki er malt med bolusetningu med lifandi veiruboluefni 1 a.m.k. 4 vikur 4dur en medferd
er hafin, medan 4 medferd stendur og i a.m.k. 4 vikur eftir medferd.

Ef utsetning & sér dvant stad a medgongu, sja kafla 4.6.

Konur sem geta or0id pungadar / getnadarvarnir

Athuga skal hvort pungun er fyrir hendi hja konum sem geta ordid pungadar 4dur en medferd med
TALVEY er hafin. Konur sem geta ordid pungadar verda ad nota drugga getnadarvorn medan a
medferd stendur og i 3 manudi eftir sidasta skammt af TALVEY (sja kafla 4.6).

Hjalparefni

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir
Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir 4 milliverkunum.

Talquetamab veldur losun bodefna (sja kafla 5.1) sem getur baelt virkni sytokrém P450 (CYP) ensima
og paod getur mogulega valdid aukinni utsetningu fyrir CYP hvarfefnum. Buast ma vid ad mesta haettan
a lyfjamilliverkunum sé fra pvi smahaekkandi skdmmtun er hafin med talquetamabi til allt ad 9 dogum
eftir fyrsta medferdarskammtinn og medan bodefnafar & sér stad eda eftir ad pvi lykur (sja kafla 4.4).
Hafa skal eftirlit med eiturverkunum eda péttni lyfja sem eru CYP hvarfefni (t.d. CYP2C9, CYP2C19,
CYP3A4/5, CYP2D6) par sem lagmarksbreytingar & péttni geta valdid alvarlegum aukaverkunum.
Adlaga skal eftir porfum skammt lyfja sem notud eru samhlida og eru CYP hvarfefni (t.d. CYP2C9,
CYP2C19, CYP3A4/5, CYP2D6).

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Konur sem geta ord0id pungadar/Getnadarvarnir kvenna

Athuga skal hvort pungun er fyrir hendi hja konum sem geta ordid pungadar adur en medferd med
TALVEY er hafin.

Konur sem geta ordid pungadar skulu nota drugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i
3 manudi eftir sidasta skammtinn af TALVEY.

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun TALVEY 4 medgongu og engar upplysingar ur
dyrarannsoknum svo unnt s¢ ad meta ahettu vegna TALVEY 4 medgongu. bekkt er ad IgG ar
monnum berst yfir fylgju eftir fyrsta pridjung medgongu. Pess vegna getur talquetamab borist fra
modur til fosturs sem enn er ad proskast. Ahrif TALVEY 4 fostur sem enn er ad proskast eru ekki
pekkt. Ekki er meelt med notkun TALVEY handa konum 4 medgdéngu eda handa konum sem geta
ordid pungadar og nota ekki getnadarvarnir.

Ef TALVEY er teki0 4 medgongu ma buast vid skertri onemissvorun gagnvart boluefnum hja

nyburum. Pbar af leidandi skal fresta bolusetningum nybura med lifandi béluefnum a bord vid BCG-
boluefni til 4 vikna aldurs.
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Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort talquetamab skilst ut i brjostamjolk. Par sem ekki er pekkt hvort alvarlegar
aukaverkanir geta komid fram vid notkun TALVEY hja bérnum sem eru 4 brjosti skulu sjuklingar
ekki gefa brjost medan 4 medferd med TALVEY stendur og i a.m.k. 3 manudi eftir sidasta skammtinn.

Frjosemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif talquetamabs 4 frjésemi. Ahrif talquetamabs 4 frjosemi karla
og kvenna hafa ekki verid metin i dyrarannsoéknum.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

TALVEY hefur mikil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

bar sem moguleiki er 4 ad heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist onemisverkfrumum komi fram
eiga sjuklingar sem f4 TALVEY skerta medvitund & haettu (sja kafla 4.4). Gefa skal sjiklingum
fyrirmeli um ad fordast akstur og stjornun véla medan 4 smahekkandi skommtun stendur og i 48 klst.
eftir ad smahaekkandi skommtun lykur (sja kafla 4.2) og par til einkennin ganga til baka ef
taugaeinkenni koma fram a ny.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanirnar voru bodefnafar (77%), bragotruflun (72%), gammaglobulinlekkun
(67%), naglardskun (56%), stodkerfisverkir (48%), blodleysi (47%), hudrdskun (43%), preyta (43%),
pyngdartap (40%), ttbrot (39%), munnpurrkur (36%), daufkyrningafaed (35%), hiti (33%),
vefjapurrkur (32%), blodflagnafaed (30%), syking i efri hluta dndunarfaera (29%), eitilfrumnafaed
(27%), kyngingartregda (24%), nidurgangur (25%), klaoi (23%), hosti (23%), verkur (22%),
lystarleysi (22%) og héfudverkur (20%).

Alvarlegar aukaverkanir sem tilkynnt var um hja sjuklingum voru m.a. bodefnafar (13%), hiti (5%),
heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist oneemisverkfrumum (3,8%), syklasott (3,8%), COVID-19
(3,2%), bakteriusyking (2,4%), lungnabolga (2,4%), veirusyking (2,4%), dautkyrningafed (2,1%) og
verkir (2,1%).

ber aukaverkanir sem oftast leiddu til pess ad haetta purfti medferd voru heilkenni eiturverkana a
taugar sem tengist Onemisverkfrumum (1,1%) og pyngdartap (0,9%).

Tafla yfir aukaverkanir

Oryggi TALVEY var metid hja 339 fullordnum sjuklingum med endurkomin eda pralat mergeexli,
p.m.t. sjuklingum sem fengu medferd med TALVEY samkvaemt radlagdri skammtadetlun med eda an
fyrri meoferdar med eigin T-frumum i MonumenTAL-1. Midgildi medferdarlengdar var 7,4 manudir
(a bilinu: 0,0 til 32,9).

{ toflu 7 er ad finna samantekt aukaverkana sem tilkynnt var um hja sjiklingum sem fengu TALVEY.
Adrar aukaverkanir komu ekki fram vid mat & dryggisupplysingum fyrir TALVEY hja 6llum
sjuklingum sem fengu medferd (N=501).

Aukaverkanir sem komu fram 1 kliniskum rannséknum eru flokkadar eftir tidni hér ad nedan.
Tidniflokkun er skilgreind sem hér segir: mjog algengar (= 1/10); algengar (= 1/100 til < 1/10);
sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100); mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); koma oOrsjaldan fyrir
(< 1/10.000) og tioni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tidni t fra fyrirliggjandi gdgnum). Innan hvers
tioniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.
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Tafla 7:
MonumenTAL-1 (N=339)

Aukaverkanir hja sjiklingum med mergaexli sem fengu medferd med TALVEY i

Flokkun eftir liffeerum Tioniflokkur Oll stig Stig 3 eda 4
Aukaverkun (%) (%)
Sykingar af véldum sykla og snikjudyra
Bakteriusyking” Mjog algengar 40 (12%) 11 (3,2%)
Sveppasyking” Mjog algengar 39 (12%) 1 (0,3%)
COVID-19" Mjog algengar 63 (19%) 10 (2,9%)
Syking i efri hluta 6ndunarfzera” Mjog algengar 98 (29%) 7 (2,1%)
Syklasott™ Algengar 15 (4,4%) 14 (4,1%)
Lungnabélga” Algengar 23 (7%) 11 (3,2%)
Veirusyking” Algengar 23 (7%) 6 (1,8%)
BI160 og eitlar
Daufkyrningafzd” Mjog algengar 119 (35%) 103 (30%)
Blodleysi” Mjog algengar 158 (47%) 99 (29%)
Blooflagnafed Mjog algengar 101 (30%) 71 (21%)
Eitilfrumnafad Mjog algengar 91 (27%) 83 (25%)
Hvitfrumnafad Mjog algengar 62 (18%) 38 (11%)
Blading' Algengar 27 (8%) 5(1,5%)
Daufkyrningafaed asamt hita Algengar 7 (2,1%) 7 (2,1%)
Onzemiskerfi
Bodefnafar Mjog algengar 260 (77%) 5 (1,5%)
Gammaglobulinleekkun? Mjog algengar 227 (67%) 0
Efnaskipti og nzering
Minnkud matarlyst Mjog algengar 76 (22%) 4 (1,2%)
Blookaliumlakkun Mjog algengar 55 (16%) 12 (3,5%)
Blodfosfatlekkun” Mjog algengar 49 (15%) 21 (6%)
Bloédmagnesiumlakkun Mjog algengar 35 (11%) 0
Taugakerfi
Heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist
énzmisverkfrumum” Mjog algengar 26 (10%) 6 (2,3%)
Heilakvilli® Mjog algengar 36 (11%) 0
Hofudverkur” Mjog algengar 69 (20%) 2 (0,6%)
Hreyfitruflun* Mjog algengar 38 (11%) 2 (0,6%)
Sundl” Mjog algengar 42 (12%) 8 (2,4%)
Skyntaugakvilli® Mjog algengar 34 (10%) 0
Ondunarfzri, brjésthol og midmzti
Hosti"® Mjog algengar 78 (23%) 0
Mazdi® Mjog algengar 39 (12%) 5(1,5%)
Verkir { munni” Mjog algengar 42 (12%) 0
Meltingarfeeri
Bragdtruflun?’ Mjog algengar 245 (72%) 0
Munnpurrkur? Mjog algengar 122 (36%) 0
Kyngingartregda Mjog algengar 82 (24%) 3 (0,9%)
Nidurgangur Mjog algengar 84 (25%) 4 (1,2%)
Munnbolga® Mjog algengar 67 (20%) 4 (1,2%)
Ogledi Mjog algengar 64 (19%) 0
Heegodatregda Mjog algengar 61 (18%) 0
Kvidverkir® Mjog algengar 35 (10%) 1 (0,3%)
Uppkost Mjog algengar 34 (10%) 2 (0,6%)
Hd og undirhid
Utbrot” Mjog algengar 132 (39%) 12 (3,5%)
Hudroskun” Mjog algengar 145 (43%) 0
Vefjapurrkur® Mjog algengar 109 (32%) 0
Kladi Mjog algengar 79 (23%) 1 (0,3%)
Naglaréskun” Mjog algengar 191 (56%) 0
Harlos Algengar 30 (9%) 0
Stodkerfi og bandvefur
Stodkerfisverkir" Mjog algengar 164 (48%) 12 (3,5%)
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Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a

ikomustad
Preyta” Mjog algengar 147 (43%) 12 (3,5%)
byngdartap Mjog algengar 134 (40%) 11 (3,2%)
Hiti" Mjog algengar 113 (33%) 6 (1,8%)
Verkir" Mjog algengar 76 (22%) 7 (2,1%)
Bjugur'’ Mjog algengar 59 (17%) 0
Vidbrogd 4 stungustad'! Mjog algengar 45 (13%) 0
Kuldahrollur Mjog algengar 39 (12%) 1 (0,3%)

Rannséknanidurstéour

Lackkad fibrindgen Mjog algengar 52 (15%) 12 (3,5%)

Lengdur virkjadur tromboplastintimi (activated partial

thromboplastin time (aPTT)) Mjog algengar 49 (15%) 0
Hakkun transaminasa'? Mjog algengar 48 (14%) 12 (3,5%)
Heaekkun INR gilda (International Normalised Ratio) Mjog algengar 47 (14%) 1 (0,3%)
Heekkun gamma-glitamyltransferasa Mjog algengar 36 (11%) 16 (4,7%)

Aukaverkanir eru skradar samkvemt MedDRA utgafu 24.0.

[ samraemi vid CTCAE v4.03, hasta stig eiturverkunar fyrir bragdtruflun er 2 og hasta stig eiturverkunar fyrir munnpurrk er 3.
Safnheiti

M.a. banvaen utkoma

— 3 %

Bleding felur i sér: blaedingu i taru, blédnasir, margul, blodmigu, blaedingu i nedri hluta meltingarvegar, bledingu kringum auga,
punktbladingu, bledingu fra endaparmi, innanbastsbladingu og bledingu fra leggdngum.

Gammaglobulinlaekkun felur i sér: gammaglobulinlekkun og/eda einstaklinga med 1gG rannsoknargildi undir 500 mg/dl eftir
medferd med talquetamabi.

Heilakvilli felur i sér: &singur, minnisleysi, malstol, heeg hugsun, ruglastand, 6rad, vistarfirring, heilakvilli, ofskynjanir, svefnhofgi,
minnisskerding, eirdarleysi, svefnréskun og svefndrungi.

Hreyfitruflun felur { sér: rithomlun, raddtruflun, roskun 4 gongulagi, vodvakippir, vodvaslappleiki og skjalfti.

Skyntaugakvilli felur i sér: tilfinningartruflun, snertiskynsminnkun, snertiskynsminnkun i munni, taugaverkur, utlegur
skyntaugakvilli, settaugarbdlga og andarkjarnabolga.

Me0di felur i sér: brad ondunarbilun, madi, areynslumaedi, ondunarbilun og hradéndun.

Bragotruflun felur i sér: bragdstol, bragdtruflun, vanbragd og bragdroskun.

Munnboélga felur i sér: varabdlga, tungubdlga, tungusvidi, siramyndun i munni, 6paegindi i munni, rodi i slimhud i munni, verkir i
munni, munnboélga, bolgin tunga, 6paegindi i tungu, tungurodi, tungubjugur og saramyndun & tungu.

Vefjapurrkur felur i sér: augnpurrkur, hudpurrkur og vefjapurrkur.

Bjugur felur i sér: vokvasofnun, proti i tannholdi, ofdreyri, proti i lidum, proti i vorum, bjugur, utlimabjugur, augntoéttarbjigur, proti i
utlimum og proti.

Vidbrogd 4 stungustad felur i sér: Opaegindi & stungustad, rodi & stungustad, bleding & stungustad, bolga a stungustad, erting &
stungustad, skella a stungustad, klaoi 4 stungustad, Gtbrot & stungustad og vidbrogd a stungustad.

Haekkun transaminasa felur i sér: haekkun alanin-aminodtransferasa, haekkun aspartat-aminétransferasa og haekkun transaminasa.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Bodefnafar

f MonumenTAL-1 (N=339) vard vart vid bodefnafar hja 77% sjuklinga. Flest tilvik voru af stigi 1 eda
2 og tilvik af stigi 3 komu fram hja 1,5% sjuklinga. Hja prjatiu og einu prosenti (31%) sjuklinga komu
fram fleiri en eitt tilvik bodefnafars. Flest tilvik attu sér stad medan 4 smahakkandi skommtun st6d
eftir skammt sem nam 0,01 mg/kg (29%), skammt sem nam 0,06 mg/kg (44%), skammt sem nam

0,3 mg/kg (hja sjuklingum sem fengu skammta & tveggja vikna fresti; 33%) eda upphaflegan
medferdarskammt (0,4 mg/kg [30%] eda 0,8 mg/kg [12%]). Feaerri en 4% tilvika bodefnafars attu sér
stad fra og med viku 5 og 611 tilvik voru af stigi 1. Miogildi tima par til bodefnafar kom fram var

27 klst. eftir sidasta skammtinn, 91% tilvika komu fram innan 48 klst. eftir sidasta skammtinn og
midgildi lengdar var 17 klst. Notast var vi0 tocilizumab, barkstera og tocilizumab dsamt barksterum til
ad medhondla bodefnafar 1 39%, 5% og 3,5% tilvika bodefnafars, 1 pessari somu r6d. Klinisk teikn og
einkenni bodefnafars geta verid, en takmarkast ekki vio, hiti (76%), lagprystingur (15%), kuldahrollur
(12%), suretnisskortur (7%), hofudverkur (4,7%), hradtaktur (5%) og heekkun transaminasa (aspartat
aminoétransferasi [ 1,5%] og alanin amindtransferasi [0,9%]).

Eiturverkanir a taugar
{ MonumenTAL-1 (N=339) var tilkynnt um taugaeiturverkanir hja 29% sjuklinga sem fengu

TALVEY. Taugaeiturverkanir voru af stigi 1 (17%), stigi 2 (11%), stigi 3 (2,3%) eda stigi 4 (0,3%).
St taugaeiturverkun sem oftast var tilkynnt um var héfudverkur (9%).
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Upplysingum um heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist dna@misverkfrumum var adeins safnad a
2. stigi rannsoknarinnar MonumenTAL-1. Hja sjiklingunum 265 4 2. stigi rannsoknarinnar kom
heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist oneemisverkfrumum fram hja 9,8% (n=26) sjuklinga. Flest
tilvik voru af stigi 1 eda 2 og tilvik af stigi 3 og 4 komu fram hja 2,3% sjuklinga. Algengustu klinisku
einkenni heilkennis eiturverkana 4 taugar sem tengist Onemisverkfrumum sem tilkynnt var um voru
ruglastand (3,8%), vistarfirring (1,9%), svefndrungi (1,9%) og skert medvitund (1,9%). Sextiu og atta
prosent (68%) komu fram samtimis bodefnafari (medan a bodefnafari st6d eda innan 7 daga eftir ad
pad gekk til baka). brji prosent (3%) sjuklinga fengu fleiri en eitt tilvik heilkennis eiturverkana &
taugar sem tengist Oneemisverkfrumum. Auk pess var tilkynnt um eitt banvent tilvik heilkennis
eiturverkana 4 taugar sem tengist onemisverkfrumum i MonumenTAL-1. Flestir sjuklingar fengu
heilkenni eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum medan 4 smahekkandi skommtun
stod eftir skammt sem nam 0,01 mg/kg, skammt sem nam 0,06 mg/kg eda upphaflegan
medferdarskammt (0,4 mg/kg og 0,8 mg/kg) (3% hver). Midgildi tima par til heilkenni eiturverkana a
taugar sem tengist onemisverkfrumum kom fram var 28 klst. eftir sidasta skammtinn, 68% tilvika
komu fram innan 48 klst. eftir sidasta skammtinn, 32% tilvika komu fram eftir 48 klst. og midgildi
lengdar heilkennis eiturverkana 4 taugar sem tengist Oneemisverkfrumum var 9 klst.

Eiturverkanir i munni

f MonumenTAL-1 (N=339) voru sj6tiu og atta prosent (78%) sjiiklinga med tilvik af stigi 1 eda 2 og
tilvik af stigi 3 komu fram hja 2% sjiklinga. Greint var fra eiturverkunum i munni sem fela i sér
bragdskynstruflanir, munnpurrk, kyngingarérougleika og munnbolgu.

Alvarlegar sykingar

f MonumenTAL-1 (N=339) komu sykingar af stigi 3 eda stigi 4 fram hja 19% sjiklinga. Banvzanar
sykingar komu fram hja 1,5% sjuklinga: lungnabdélga af voldum COVID-19, sveppasott, syking og
syklasottarlost. Sykingin sem oftast var tilkynnt um (> 2%) af stigi 3 eda 4 var lungnaboélga. Vart vard
vid daufkyrningafaed asamt hita hja 1% sjuklinga og 1,2% fengu alvarlega daufkyrningafaed asamt
hita. Sja upplysingar um eftirlit og medhondlun 1 kafla 4.4.

Gammaglobulinleekkun

Tilkynnt var um IgG-gildi eftir upphafsgildi sem voru legri en 500 mg/dl og samraemdust
gammaglobulinleekkun hja 64% sjiklinga sem fengu medferd med 0,4 mg/kg skommtum af
talquetamabi vikulega, 66% sjuklinga sem fengu 0,8 mg/kg skammta & tveggja vikna fresti og hja 71%
sjuklinga sem hofou adur fengid medferd med eigin T-frumum (sja kafla 4.4).

Hudvidbrogd

f MonumenTAL-1 (N=339) voru flest tilfelli Gtbrota af stigi 1 eda 2 og tilvik af stigi 3 komu fram hja
3,5% sjuklinga. Midgildi tima fra fyrsta medferdarskammti og par til utbrot komu fram var 22 dagar.
Flestar eiturverkanir 4 hid sem ekki voru utbrot voru af stigi 1 eda 2 og klaoi af stigi 3 kom fram hja
0,3% sjuklinga. Naglaraskanir komu fram hja 56% sjuklinga og voru af stigi 1 eda 2. Sja leidbeiningar
um medhdndlun i kafla 4.4.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og dhattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Einkenni og teikn

Hamarksskammtur sem polist af talquetamabi hefur ekki verid akvardadur. Skammtar sem namu allt
ad 1,2 mg/kg einu sinni & tveggja vikna fresti og 1,6 mg/kg 1 hverjum méanudi voru gefnir 1 kliniskum
rannsoknum.
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Medferd

Ef ofskdommtun & sér stad skal fylgjast med sjuklingi me0 tilliti til teikna eda einkenna um
aukaverkanir og hefja videigandi einkennamedferd tafarlaust.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Einstofna moétefni og efnasambond lyfja og moétetna, ATC-flokkur: Liggur ekki
fyrir.

Verkunarhattur

Talquetamab er tvisérteekt IgG4-PAA-motefni sem virkar gegn GPRCS5D- og CD3-vidtokum a
T-frumum.

Talquetamab ytir undir aukna frumuskemmandi virkni T-frumna med pvi ad safna T-frumum sem tja
CD3 ad frumum sem tja GPRCSD. betta leidir til virkjunar T-frumna og virkjar i kjolfarid sundrun
frumna sem tja GPRC5D vegna seytingar gataproteins og ymissa butara (granzymes) sem geymdir eru
i seytiblodrum T-drapsfrumna. GPRC5D i plasmafrumum hefur mjog litla eda enga greinanlega
tjaningu & B-frumum og B-forverafrumum og byggt a tjaningu pess virkar talquetamab einkum a
mergexlisfrumur.

Lyfhrif

Innan manadar eftir ad medferd var hafin med talquetamabi vard vart vid virkjun og endurdreifingu
T-frumna og virkjun bodefna i sermi.

Verkun og Oryggi

Verkun staklyfsmeodferdar med TALVEY var metin hja sjiklingum med endurkomin eda pralat
mergzxli i opinni fjolsetra rannsokn med stokum armi, MonumenTAL-1. [ rannsokninni toku pétt
sjuklingar sem hofou adur fengid a.m.k. prjar medferdir, p.m.t. med proteasdémhemli,
ongemistemprandi lyfi og einstofna and-CD38 moétefni. Sjiklingar sem fengu medferd med eigin
T-frumum innan priggja manada, sem h6fou ad0ur fengid bodefnafar af stigi 3 eda haerra i tengslum vid
medferd med eigin T-frumum, sem h6fou fengid 6samgena stofnfrumuigraedslu 4 sidustu 6 manudum,
sem hofou fengid samgena stofnfrumuigraedslu innan 3 manada, sem hofou fengio slag eda flog a
sidustu 6 manudum, med einkenni i midtaugakerfi eda klinisk teikn tengd mergzaxli i heilahimnu, med
plasmafrumuhvitblaedi, med virkan sjalfsnemissjukdom eda skrada sdgu um slikt fengu ekki ad taka
patt 1 rannsokninni nema { tilfellum par sem um var ad reda skjallbletti, ofneemishtidbolgu 1 sku sem
gengid hafoi til baka, POEMS-heilkenni, frumkomid 1éttkedjumylildi eda sogu um Graves-sjukdom
par sem virkni skjaldkirtils var ordin edlileg 4 ny byggt 4 kliniskum einkennum og profum a
rannsoknarstofu.

Sjuklingar fengu 0,4 mg/kg af TALVEY undir hid vikulega eftir tvo smahakkandi skammta (0,01 og
0,06 mg/kg) 1 fyrstu viku medferdarinnar, eda 0,8 mg/kg af TALVEY undir hao a tveggja vikna fresti
eftir prja smahakkandi skammta (0,01; 0,06 og 0,3 mg/kg), par til sjukdomur versnadi eda 6vidunandi
eiturverkanir komu fram. Sjuklingar voru lagdir inn & sjukrahs til eftirlits i a.m.k. 48 klst. eftir hvern
skammt af TALVEY medan a4 smahaekkandi skommtun stod.

Hja sjuklingunum 143 sem fengu medferd med 0,4 mg/kg af TALVEY vikulega og hofou ekki fengid
medferd med eigin T-frumum adur var midgildi aldurs 67 ar (4 bilinu: 46 til 86), 55% voru karlkyns,
90% voru hvitir og 8% voru svartir eda Bandarikjamenn af afriskum uppruna. Sjaklingar h6fou ad
midgildi fengid 5 medferdir 4dur (a bilinu: 2 til 13) og 78% sjuklinga hofdu adur fengid samgena
stofnfrumuigreedslu. Niutiu og fjogur prosent (94%) sjuklinga svorudu ekki sidustu meodferd og 74%
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svorudu ekki medferd med proteasomhemli, onemistemprandi lyfi og and-CD38 motetni. Hja
sjuklingunum 132 par sem frumuerfdafraedilegar upplysingar 1agu fyrir 1 upphafi var dhaettumikla
frumuerfoafraedilega patti (t(4:14), t(14:16), og/eda del(17p)) ad finna hja 31% sjuklinga. Tuttugu og
prju prosent (23%) sjuklinga voru med plasmafrumueexli utan mergs.

Hja sjuklingunum 145 sem fengu medferd med 0,8 mg/kg af TALVEY 4 tveggja vikna fresti og hofou
ekki fengid medferd med eigin T-frumum adur var midgildi aldurs 67 ar (4 bilinu: 38 til 84), 57% voru
karlkyns, 86% voru hvitir og 6% voru svartir eda Bandarikjamenn af afriskum uppruna. Sjuklingar
ho6fou ad midgildi fengid 5 medferdir adur (4 bilinu: 2 til 17) og 79% sjuklinga hofdu 4dur fengiod
samgena stofnfrumuigraedslu. Niutiu og fjogur prosent (94%) sjuklinga svorudu ekki sidustu medferd
og 69% svorudu ekki medferd med proteasomhemli, oneemistemprandi lyfi og and-CD38 moétefni. Hja
sjuklingunum par sem frumuerfoafreedilegar upplysingar lagu fyrir i upphafi var dhaettumikla
frumuerfoafraedilega petti (t(4:14), t(14:16), og/eda del(17p)) ad finna hja 29% sjuklinga. Tuttugu og
sex prosent (26%) sjuklinga voru med plasmafrumuaexli utan mergs.

Verkunarnidurstoour voru byggoar a heildarsvorunartioni sem akvoroud var af 6hadri matsnefnd i
samraemi vid vidomid Alpjodlegs vinnuhops um mergexli (IMWG criteria). Midgildi lengdar
eftirfylgni hja sjuklingum sem fengu 0,4 mg/kg af TALVEY vikulega var 18,8 manudir. U.p.b. 51,5%
svarenda vidhéldu svorun 1 a.m.k. 9 manudi.

Tafla 8: Verkunarnidurstoour fyrir MMY1001 (MonumenTAL-1) hj4 sjiuklingum sem fengu
0,4 mg/kg af TALVEY vikulega

0,4 mg/kg vikulega?

(N=143)

Heildarsvorunartioni (ORR=sCR+CR+VGPR+PR) 106 (74,1%)
95% CI (%) (66,1; 81,1)

Full strengisvorun (sCR) 23,8%

Full svérun (CR) 9,8%

Mjog g60 hlutasvorun (VGPR) 25,9%

Hlutasvorun (PR) 14,7%
Svérunarlengd (DOR)

Fjoldi svarenda 106

Midgildi svoérunarlengdar (95% CI) (mé&nudir) 9,5 (6,7; 13,3)
Timi fram ad fyrstu svorun

Fjoldi svarenda 106

Midgildi (4 bilinu) (manudir) 1,2 (0,2;10,9)

Neikvaonihlutfall ligmarkssjikdomsleifa (MRD)?

Neikveadnihlutfall lagmarkssjukdomsleifa hja 6llum
sjuklingum sem fengu medferd, n (%)

44 (30,8%)

95% CI (%) (23,3; 39,0)
Neikveednihlutfall lagmarkssjukdémsleifa® hja sjuklingum
sem nadu fullri svérun eda fullri strengisvorun
Fjo6ldi sjuklinga med fulla svorun eda betra N=48
Neikveeonihlutfall lagmarkssjukdomsleifa, n (%) 26 (54,2%)
95% CI (%) (39,2; 68,6)

ClI=06ryggisbil; MRD= lagmarkssjukdomsleifar

& Neikvadnihlutfall lagmarkssjukdomsleifa er skilgreint sem pad hlutfall patttakenda sem nadi neikvaedri stodu hvad vardar
lagmarkssjukdomsleifar (vid 107°) 4 einhverjum timapunkti eftir upphafsskammtinn og 4dur en sjikdomur versnadi eda medferd var
gefin vido mergaexli 1 kjolfario.

Eingdngu er tekid tillit til mats 4 lagmarkssjikdomsleifum (107 profunarmérk) framkveemt innan 3 manada eftir ad fullri
svorun/fullri strengisvorun var nad og fram ad dauda/versnun/sidari medferd (sértek).

Midgildi lengdar eftirfylgni hja sjuklingum sem fengu 0,8 mg/kg af TALVEY a tveggja vikna fresti
var 12,7 manudir. U.p.b. 76,3% svarenda viohéldu svorun i a.m.k. 9 manudi.
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Tafla 9: Verkunarnidurstoour fyrir MMY1001 (MonumenTAL-1) hj4 sjuklingum sem fengu
0,8 mg/kg af TALVEY 4 tveggja vikna fresti

0,8 mg/kg a tveggja vikna fresti*
(N=145)
Heildarsvorunartioni (ORR=sCR+CR+VGPR+PR) 104 (71,7%)
95% CI (%) (63,7, 78,9)
Full strengisvorun (sCR) 29,7%
Full svérun (CR) 9,0%
Mjog g60 hlutasvorun (VGPR) 22,1%
Hlutasvoérun (PR) 11,0%
Svorunarlengd (DOR)
Fj6ldi svarenda 104
Midgildi svorunarlengdar (95% CI) (ménudir) EM (13,0, EM)
Timi fram ad fyrstu svorun
Fj6ldi svarenda 104
Midgildi (4 bilinu) (manudir) 1,3 (0,2;9,2)
Neikvaeonihlutfall ligmarkssjikddémsleifa (MRD)*
Neikveadnihlutfall lagmarkssjukdomsleifa hja 6llum 43 (29,7%)
sjuklingum sem fengu medferd, n (%)
95% CI (%) (22,4;37,8)
Neikvadnihlutfall lagmarkssjikdomsleifa® hja sjuklingum sem
nadu fullri svorun eda fullri strengisvérun
Fjoldi sjuklinga med fulla svorun eda betra N=56
Neikveadnihlutfall ldgmarkssjukdomsleifa, n (%) 24 (42,9%)
95% CI (%) (29,7; 56,8)

CI= oryggisbil; MRD= lagmarkssjukdomsleifar; EM=ekki hagt ad meta
& Neikveednihlutfall lagmarkssjikdémsleifa er skilgreint sem pad hlutfall patttakenda sem nadi neikvaedri stodu hvad vardar
lagmarkssjukdomsleifar (vid 107°) 4 einhverjum timapunkti eftir upphafsskammtinn og 4dur en sjikdomur versnadi eda medferd var
gefin vid mergexli i kjolfarid.

Eingdngu er tekid tillit til mats 4 ligmarkssjukdomsleifum (10”° profunarmérk) framkvemt innan 3 manada eftir ad fullri
svorun/fullri strengisvorun var nad og fram ad dauda/versnun/sidari medferd (sértek).

b

Nidurstodur vardandi heildarsvorunartioni voru samberilegar 1 6llum fyrirfram skilgreindum
undirhopum, p.m.t. {fjoldi fyrri medferda, skortur & svorun vid fyrri medferd og frumuerfoafradileg
aheetta i upphafi.

Ona&missvorun

{ MonumenTAL-1 voru 328 sjuklingar sem fengu staklyfsmedferd med talquetamabi undir hud sem
nam 0,4 mg/kg vikulega eda sem nam 0,8 mg/kg & tveggja vikna fresti, med eda an fyrri medferdar
med eigin T-frumum, metnir me0 tilliti til moétefna gegn talquetamabi. Eftir medferd med 0,4 mg/kg
vikulega eda 0,8 mg/kg 4 tveggja vikna fresti myndudu 106 sjuklingar af 328 (32,3%) métefni gegn
talquetamabi.

Takmarkadur fj6ldi einstaklinga med motefni gegn talquetamabi og skortur & upplysingum um
hlutleysandi motefni gegn talquetamabi koma 1 veg fyrir afdrattarlausa nidurstodu vardandi ahrif
hlutleysandi motefna gegn talquetamabi 4 kliniskar breytur.

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallio fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstdédur ir rannsoknum a
TALVEY hja 6llum undirh6pum barna vid mergeexli (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa
bornum).

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokolludu ,,skilyrtu sampykki“. bad pydir ad bedid er eftir
frekari gognum um lyfio.

Lyfjastofnun Evropu metur nyjar upplysingar um lyfid ad minnsta kosti arlega og uppfeerir samantekt
a eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.
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5.2 Lyfjahvorf

0.4 mg/kg skammtur vikulega

Lyfjahvorf talquetamabs voru nokkurn veginn 1 hlutfalli vid skammta eftir gjof undir hao &
skammtabili fra 0,005 til 0,8 mg/kg vikulega (0,0125 til 2 sinnum rédlagdur 0,4 mg/kg vikulegur
skammtur). Uppsofnunarhlutfallid hvad vardar 1. og 7. vikulega 0,4 mg/kg skammtinn af talquetamabi
var 3,9-falt fyrir Crax 0g 4,5-falt fyrir AUCqay.

Lyfjahvarfabreytur fyrir talquetamab eftir 1. og 7. radlagdan 0,4 mg/kg vikulegan skammt koma fram i
toflu 10.

Tafla 10: Lyfjahvarfabreytur fyrir talquetamab eftir fyrsta og sjounda radlagdan vikulegan
skammt (0,4 mg/kg) hja sjiklingum meod endurkomin eda praliat mergeexli i
MonumenTAL-1

Lyfjahvarfabreytur 1. skammtur med 0,4 mg/kg 7. skammtur med 0,4 mg/kg
Tomax (dagar) 2,93 (((ng 1_) 7,75) 2,01 ((212?3_) 5,97)

Crnax (ng/ml) 1-5%? :2 })185 3.79(3 :1 g.)411

Cirough (ng/ml) 12 =i1 ;?4 2.54& :il ; .)308
AUC, (ng klst./ml) 178-1((’11 :il ;50-802 607.2%2 :i1 3;1 399

Timax= Timi fram a0 Cpax; Cinax= Hamarksbéttni talquetamabs 1 sermi; Cyrouen = Péttni talquetamabs 1 sermi fyrir naesta skammt; AUC,, =
Flatarmal undir ferli fyrir péttni-tima 4 medan skammtar voru gefnir vikulega. Upplysingar koma fram sem medaltal + stadalfravik, nema
fyrir Tax sem er skrad sem midgildi (lagmark - hamark).

0.8 mg/kg skammtur 4 tveggja vikna fresti

Lyfjahvorf talquetamabs voru nokkurn veginn 1 hlutfalli vid skammta eftir gjof undir ho &
skammtabili fra 0,8 mg/kg til 1,2 mg/kg a tveggja vikna fresti (1,0 til 1,5 sinnum radlagdur 0,8 mg/kg
skammtur a tveggja vikna fresti). Uppsofnunarhlutfallid hvad vardar 1. og 5. skammtinn af 0,8 mg/kg
af talquetamabi gefid 4 tveggja vikna fresti var 2,3-falt fyrir Cnax 0g 2,2-falt fyrir AUCau.

Lyfjahvarfabreytur fyrir talquetamab eftir 1. og 5. radlagdan 0,8 mg/kg vidhaldsskammt gefinn &
tveggja vikna fresti koma fram i toflu 11.

Tafla 11: Lyfjahvarfabreytur fyrir talquetamab eftir fyrsta og fimmta radlagdan skammt
(0,8 mg/kg) gefinn 4 tveggja vikna fresti hja sjiklingum med endurkomin eda pralat
mergzexli i MonumenTAL-1

Lyfjahvarfabreytur 1. skammtur meo 0,8 mg/kg 5. skammtur med 0,8 mg/kg
Tomax (dagar) 2,83 (1;16:83;)13,98) 2,85 ((212?9_) 7,82)

Crnax (ng/ml) 2-5%71 :3 ;)568 4. 1%11 :il ;.)021

Cirough (ng/ml) S%Z :3 ‘2?7 18(?1 1: T7§41

AUCq (ng-klst./ml) 675.7%;22?9.680 1.021.0(?19:?:73)83.417

Timax= Timi fram a0 Cpax; Cinax= Hamarksbéttni talquetamabs i sermi; Cyrouen = Péttni talquetamabs 1 sermi fyrir naesta skammt; AUC,, =
Flatarmal undir ferli fyrir péttni-tima 4 medan skammtar voru gefnir 4 tveggja vikna fresti. Upplysingar koma fram sem medaltal +
stadalfravik, nema fyrir Tax sem er skrad sem midgildi (lagmark - hamark).

Fréasog

Byggt 4 likani fyrir pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum var demigert gildi fyrir adgengi talquetamabs 62%
vid gjof undir hiid samanborid vid skommtun 1 blaaed.
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Vid skammtadatlun med gjof 0,4 mg/kg vikulega var midgildi (bil) Trmax fyrir talquetamab eftir 1. og
7. medferdarskammt 3 dagar (1 til 8) og 2 dagar (1 til 6), 1 pessari r60.

Vid skammtadeetlun med gjof 0,8 mg/kg a tveggja vikna fresti var midgildi (bil) Tmax fyrir talquetamab
eftir 1. og 5. medferdarskammt 3 dagar (2 til 14) og 3 dagar (1 til 8), 1 pessari r60.

Dreifing

Byggt 4 likani fyrir pydisgreiningu & lyfjahvorfum var demigert gildi fyrir dreifingarraimmal 4,3 1
(22% fraviksstudull) i mioholfi og 5,8 1 (83% fraviksstudull) i utholfi.

Brotthvarf

Talquetamab syndi linulega tthreinsun sem var baedi had og 6had tima. Byggt 4 likani fyrir
pydisgreiningu a lyfjahvorfum og post hoc breytum patttakenda sem fengu skammta med gjof undir
had (N=392) er midgildi heildarathreinsunar 1,64 1/dag vid upphafsmedferd og 0,80 I/dag vid
jafnvaegi. Timahad uthreinsun var 48,8% heildartthreinsunar vid upphafsmedferd og sidan atti sér stad
veldisminnkun i < 5% i kringum viku 16. [ viku 16 n4di péttni-timahlutfall ad verda 90% péttni vid
jafnveegi, baedi hvad vardar skammtadzetlun med 0,4 mg/kg vikulega og 0,8 mg/kg 4 tveggja vikna
fresti. Miogildi lokahelmingunartima var 7,56 dagar vid upphafsmedferd og 12,2 dagar vid jafnvagi.

Sérstakir sjuklingahdpar

{ Iyfjahvarfagreiningu voru 86% hvitir einstaklingar (n=424), 9% svartir (n=43), 2,2% Asiubuar
(n=11) og 2,8% adrir (n=14). Byggt a pydisgreiningu a lyfjahvérfum hofou kynpattur, kyn og
likamspyngd (4 bilinu: 40 til 143 kg) ekki kliniskt marktek ahrif &4 lyfjahvorf talquetamabs.
Born

Lyfjahvorf TALVEY hafa ekki verid ranns6kud hja bornum 17 ara og yngri.

Aldradir

Nidurstodur pydisgreininga a lyfjahvorfum gefa til kynna ad aldur (33 til 86 ara) hafi ekki ahrif a
lyfjahvorf talquetamabs. Adeins lagu fyrir takmarkadar upplysingar um sjuklinga sem eru > 85 éra (sja
toflu 12).

Tafla 12: Hlutfall aldradra einstaklinga i rannsoknum 4 lyfjahvorfum med talquetamabi
Aldur 65-74 ara Aldur 75-84 ara Aldur 85+ ara
(fjoldi eldri (fjoldi eldri (fjoldi eldri
einstaklinga/heildarfjoldi) | einstaklinga/heildarfjoldi) | einstaklinga/heildarfjoldi)
Rannsoknir a 181/492 73/492 1/492
lyfjahvorfum

Skert nyrnastarfsemi

Engar formlegar rannsoknir hafa verid gerdar med talquetamabi hja sjuklingum med skerta

nyrnastarfsemi.

Nidurstddur pydisgreininga a lyfjahvorfum gefa til kynna ad vaegt (60 ml/min. < heildar gaukulsiunar-
hradi (GFR) < 90 ml/min.) eda i medallagi (30 ml/min. < heildar GFR < 60 ml/min.) skert
nyrnastarfsemi hafi ekki veruleg ahrif 4 lyfjahvorf talquetamabs. Engar upplysingar liggja fyrir hja

sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi

Engar formlegar rannsoknir hafa verid gerdar med talquetamabi hja sjuklingum med skerta

lifrarstarfsemi.
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Byggt & flokkun NCI, gefa nidurstddur pydisgreininga 4 lyfjahvorfum til kynna, ad veeg skerding 4
lifrarstarfsemi (heildargallraudi > 1 til 1,5 sinnum edlileg efri mork (ULN) og 611 gildi aspartat-
aminotransferasa (ASAT) eda heildargallraudi < ULN og ASAT > ULN hafi ekki markteek ahrif a
lyfjahvorf talquetamabs. Takmarkadar upplysingar (n=2) liggja fyrir hja sjiklingum med i medallagi
skerta lifrarstarfsemi en engar upplysingar liggja fyrir hja sjuklingum med verulega skerta
lifrarstarfsemi.

5.3  Forkliniskar upplysingar
Profunarsameind poldist vel i alteekum rannsdéknum a eiturverkunum hja cynomolgus 6pum en
nidurstodur pessara rannsokna, sem framkvamdar voru 4 edlilegum og heilbrigdum 6pum, hafa

takmarkad gildi fyrir sjiklinga med mergeexli.

Krabbameinsvaldandi og stokkbreytandi dhrif

Engar rannsoknir hafa verid gerdar a4 dyrum til ad meta moguleg krabbameinsvaldandi ahrif eda
eiturverkanir a erfdaefni af véldum talquetamabs.

Eiturefnafredilegar upplysingar vardandi a&xlun og upplysingar um frjésemi

Engar rannsoknir hafa verid gerdar a dyrum til ad meta ahrif talquetamabs 4 &xlun og fosturproska.
Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad meta ahrif talquetamabs 4 frjosemi.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

EDTA dinatrium salt dihydrat

fsedik

Polysorbat 20

Natriumasetat trihydrat

Sukrosi

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol

Orofid hettuglas

2 ar.

Undirbuin sprauta

Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfraedilegan stodugleika vid notkun 1 allt ad 24 klst. vid 2 til 8°C
og sidan i allt ad 24 klst. vid hitastig sem nemur 15°C til 30°C.

Fra orverufraedilegu sjonarmidi skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru
geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & 4byrgd notanda og venjulega ekki meiri en sem
nemur 24 klst. vio 2 til 8°C, nema undirbuningur hafi farid fram med smitgat vid styrdar og gildadar
a0staeOur. Fargid eftir lengri geymslu en 24 klst. i keeli eda meira en 24 kist. vid herbergishita.

Geyma skal undirbuna sprautu 4 pann hatt ad hun sé varin gegn 1j6si.
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6.4 Sérstakar variudarreglur vid geymslu

Geymid i keeli (2°C til 8°C).
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyrdi eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin, sja kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald
TALVEY 2 mg/ml stungulyf, lausn

1,5 ml af stungulyfi, lausn i hettuglasi ur gleri af gerd 1 med tappa ur teygjanlegri fjollidu og alinnsigli
med ljosgreenu smelluloki, sem inniheldur 3 mg af talquetamabi.

Pakkningastaerd med 1 hettuglasi.

TALVEY 40 mg/ml stungulyf, lausn
1 ml af stungulyfi, lausn 1 hettuglasi ur gleri af gerd 1 med tappa ur teygjanlegri fjolliou og alinnsigli
med fjolublau smelluloki, sem inniheldur 40 mg af talquetamabi.

Pakkningastaerd med 1 hettuglasi.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

TALVEY hettuglosin eru faanleg sem stungulyf, lausn sem er tilbuin til notkunar og parf ekki a0
pynna fyrir gjof.

Ekki skal blanda saman hettuglosum med mismunandi styrk af TALVEY til ad fa medferdarskammt.

Viohafa skal smitgat vid undirbiining og gjof TALVEY.

Undirbiningur TALVEY
. Sja upplysingar um undirbiining TALVEY i eftirfarandi t6flum sem hafdar eru til vidmidunar
o Nota skal toflu 13 til ad dkvarda heildarskammt, inndeelingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt 4 raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,01 mg/kg skammtur er
gefinn med TALVEY 2 mg/ml hettuglasi.

Tafla 13: 0,01 mg/kg skammtur: inndeelingarrimmal med TALVEY 2 mg/ml hettuglasi

Likamspyngd | Heildarskammtur® | Inndaelingarraimmal | Fjoéldi hettuglasa
(kg) (mg) (ml) (1 hettuglas =
1,5 ml)

351l 39 0,38 0,19 1

40 til 45 0,42 0,21 1

46 til 55 0,5 0,25 1

56 til 65 0,6 0,3 1

66 til 75 0,7 0,35 1
%01 mg/ke 76 1il 85 0.8 0.4 1
86 til 95 0,9 0,45 1

96 til 105 1,0 0,5 1
106 til 115 1,1 0,55 1
116 til 125 1,2 0,6 1
126 til 135 1,3 0,65 1
136 til 145 1.4 0,7 1
146 til 155 1,5 0,75 1
156 til 160 1,6 0,8 1

3 Utreikningur 4 heildarskammti (mg) er byggdur namundudu inndaelingarrammali (ml)
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o Nota skal toflu 14 til ad dkvarda heildarskammt, inndzlingarrimmal og naudsynlegan
fjolda hettuglasa byggt a raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,06 mg/kg skammtur er
gefinn med TALVEY 2 mg/ml hettuglasi.

Tafla 14: 0,06 mg/kg skammtur: inndzlingarrimmal med TALVEY 2 mg/ml hettuglasi
Likamspyngd Heildarskammtur® | Inndzlingarrimmal | Fjoldi hettuglasa
(kg) (mg) (ml) (1 hettuglas =
1,5 ml)

35til 39 2,2 1,1 1

40 til 45 2,6 1,3 1

46 til 55 3 1,5 1

56 til 65 3,6 1,8 2

66 til 75 4,2 2,1 2

{;i?:mnllngt/ll:f 76 1il 85 48 2.4 2

86 til 95 5,4 2,7 2

96 til 105 6 3 2

106 til 115 6,6 3,3 3

116 til 125 7,2 3,6 3

126 til 135 7,8 3,9 3

136 til 145 8,4 4,2 3

146 til 155 9 4,5 3

156 til 160 9,6 4,8 4

3 Utreikningur 4 heildarskammti (mg) er byggdur 4 nAmundudu inndaelingarrammali (ml)
o Nota skal toflu 15 til ad dkvarda heildarskammt, inndalingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt a raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,4 mg/kg skammtur er
gefinn med TALVEY 40 mg/ml hettuglasi.

Tafla 15: 0,4 mg/kg skammtur: inndzelingarrimmal med TALVEY 40 mg/ml hettuglasi
Likamspyngd Heildarskammtur® | Inndzelingarrimmal | Fjoldi hettuglasa
(kg) (mg) (ml) (1 hettuglas =
1,0 ml)

35til 39 14,8 0,37 1

40 til 45 16 0,4 1

46 til 55 20 0,5 1

56 til 65 24 0,6 1

66 til 75 28 0,7 1

s"l;‘;fl‘fl/t';gr 76 1il 85 32 0.8 1

86 til 95 36 0,9 1

96 til 105 40 1 1

106 til 115 44 1,1 2

116 til 125 48 1,2 2

126 til 135 52 1,3 2

136 til 145 56 1,4 2

146 til 155 60 1,5 2

156 til 160 64 1,6 2

3 Utreikningur 4 heildarskammti (mg) er byggdur 4 namundudu inndaelingarrammali (ml)
o Nota skal toflu 16 til ad akvarda heildarskammt, inndalingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt a raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,8 mg/kg skammtur er
gefinn med TALVEY 40 mg/ml hettuglasi.
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Tafla 16: 0,8 mg/kg skammtur: inndzlingarrimmal med TALVEY 40 mg/ml hettuglasi

Likamspyngd | Heildarskammtur® | Inndzelingarrimmal Fjoldi
(kg) (mg) (ml) hettuglasa
(1 hettuglas
=1,0 ml)

35 til 39 29,6 0,74 1
40 til 45 34 0,85 1
46 til 55 40 1 1
56 til 65 48 1,2 2
66 til 75 56 1,4 2
0,8 mg/kg skammtur 76 1l 85 o4 L6 5
86 til 95 72 1,8 2
96 til 105 80 2 2
106 til 115 88 2,2 3
116 til 125 96 2,4 3
126 til 135 104 2,6 3
136 til 145 112 2,8 3
146 til 155 120 3 3
156 til 160 128 3,2 4

4 Utreikningur 4 heildarskammti (mg) er byggdur 4 namundudu inndaelingarrammali (ml)

o Ganga skal r skugga um ad TALVEY stungulyf, lausn sé litlaus eda ljosgul. Ekki skal nota
lausnina ef hun er 6edlileg ad lit, gruggug eda ef i henni eru utanadkomandi agnir.

o Taka skal hettuglas me0 vioeigandi styrk af TALVEY ur keeli (2°C til 8°C) og lata standa og na
herbergishita (15°C til 30°C) i a.m.k. 15 minutur. Ekki skal hita hettuglasid med TALVEY &
neinn annan hatt.

o begar herbergishita er n&d skal pyrla hettuglasinu varlega i u.p.b. 10 sekundur til blondunar.
Hristid ekki.

o Draga skal naudsynlegt inndelingarrammal af TALVEY tr hettuglasinu/hettuglésunum med
flutningsnal upp i sprautu af videigandi sterd.

o Inndaelingarrimmal 4 ekki ad vera meira en 2,0 ml 1 hvert skipti. Ef nota parf meira en
2,0 ml fyrir einn skammt skal deila magninu jafnt 4 fleiri sprautur.
o TALVEY er samrymanlegt vi0 inndalingarnalar Ur rydfriu stali og sprautur ar polypropyleni
eda polykarbonati.
o Skipta skal flutningsnalinni ut fyrir inndeelingarnal af videigandi sterd.
o Ef sprautan er geymd i keeli eftir undirbuning skal 1ata hana na herbergishita fyrir gjof.
o Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1748/001 (2 mg/ml)

EU/1/23/1748/002 (40 mg/ml)

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu tgafu markadsleyfis: 21. Agust 2023.
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10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI II
FRAMLEIDENDUR LiFFR/EDI,LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERPUM EFTIR UTGAFU
SKILYRTS MARKADSLEYFIS
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A. FRAMLEIDENDUR LiFFRADPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffreedilegra virkra efna

Janssen Sciences Ireland UC
Barnahely,

Ringaskiddy, Co. Cork
frland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru dbyrgir fyrir lokasampykkt

Janssen Biologics B.V.
Einsteinweg 101

2333 CB Leiden
Holland

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um 1 grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfzerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 manada fré utgafu
markadsleyfis.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur i azetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aatlun
um ahattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfarda aztlun um ahaettustjornun:

o A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

o begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.

o Vidboétaradgerdir til ad lagmarka dhzettu

Markadsleyfishafi skal tryggja ad 1 6llum adildarrikjum par sem TALVEY er markadssett fai allir
sjuklingar/umoénnunaradilar sem koma til med ad nota talquetamab adgang ad/athent sjuklingakort
med upplysingum og utskyringum fyrir sjuklinga um aheettu tengda bodefnafari og eiturverkunum a

taugar, p.m.t. heilkenni eiturverkana 4 taugar sem tengist énamisverkfrumum. A sjuklingakortinu er

28



einnig ad finna advorunarord fyrir heilbrigdisstarfsmenn sem koma ad medferd sjuklings um ad
sjuklingurinn noti talquetamab.

Sjuklingakortid felur i sér eftirfarandi meginskilabod:

Lysing a helstu teiknum og einkennum bodefnafars og eiturverkana 4 taugar, p.m.t. heilkennis
eiturverkana 4 taugar sem tengist Onemisverkfrumum

Upplysingar um hvenaer leita skuli tafarlaust neydaradstodar a heilbrigdisstofnun, ef vart verdur
vid teikn og einkenni bodefnafars eda eiturverkana 4 taugar, p.m.t. heilkenni eiturverkana &
taugar sem tengist Oneemisverkfrumum

Aminning um ad sjuklingar skuli halda sig naerri heilbrigdisstofnun i 48 klst. eftir gjof allra
skammtanna 1 skammtaaztlun med smahakkandi skommtun

Tengilidaupplysingar leeknisins sem avisar lyfinu

Fraosluefni fyrir heilbrigdisstarfsfolk

Fyrir markadssetningu talquetamabs 1 hverju adildarriki, verdur markadsleyfishafinn i samvinnu vid
videigandi yfirvold ad sampykkja innihald og framsetningu fraeedsluefnisins.

Markadsleyfishafinn verdur ad tryggja ad allt heilbrigdisstarfsfolk sem geeti avisad eda gefid
talquetamab 1 adildarrikjum par sem talquetamab er markadssett fai athent fraeedsluefni:

o med upplysingum sem audvelda ad kennsl séu borin 4 eiturverkanir & taugar, p.m.t. ICANS.

o med upplysingum sem audvelda medhondlun 4 eiturverkunum & taugar, p.m.t. [CANS.

o med upplysingum sem audvelda eftirlit med eiturverkunum 4 taugar, p.m.t. ICANS.

o med upplysingum sem tryggja ad greint s¢ fra aukaverkunum a fullnaegjandi og videigandi hatt.
E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDUM EFTIR UTGAFU SKILYRTS

sem tryggir medvitund um haettu 4 eiturverkunum 4 taugar, p.m.t heilkenni eiturverkana a taugar
sem tengist onemisverkfrumum (ICANS) og veitir radleggingar til ad lagmarka haettuna, p.m.t.
upplysingar um tidni, alvarleika og tima fram ad upphafi einkenna hja peim sjuklingum sem fa

medferd med talquetamabi.

MARKADSLEYFIS

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med skilyrtu sampykki og i samraemi vid grein 14-a i reglugerd
(EB) nr. 726/2004 skal markadsleyfishafi ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Lysing

Timamork

Til a0 stadfesta verkun og Oryggi talquetamabs sem @tlad er sem staklyfsmedferd
hja fullordnum sjuklingum med endurkomin og pralat mergaexli sem hafa fengid
a.m.k. prjar medferdir adur, p.m.t. med dnaemistemprandi lyfi, proteasdémhemli og
and-CD38 motefni, og synt hefur verid fram 4 versnun sjukdoms vid eda eftir
sidustu medferd, skal markadsleyfishafi leggja fram nidurstodur rannsoknar
64407564MMY 3002, slembadri 3. stigs rannsokn par sem talquetamab gefid undir
hto samhlida daratumumabi gefnu undir hid og pomalidomioi (Tal-DP) eda
talquetamab gefid undir hud samhlida daratumumabi gefnu undir had (Tal-D) var
borid saman vid daratumumab gefid undir hud, pomalidomio og dexametason
(DPd) hja patttakendum med endurkomin eda pralat mergaexli.

April 2027

Til pess ad lysa nanar langtimadryggi hja einstaklingum med mergaexli sem adur
hofou fengid >3 medferdir, p.m.t. med 6nzemistemprandi lyfi, proteasomhemli og
and-CD38 motefni, og synt hefur verid fram a versnun sjukdoms vid eda eftir
sidustu medferd, skal markadsleyfishafi leggja fram uppfaerda oryggisskyrslu fyrir
rannsokn 64407564MMY 1001, opna 1/2. stigs rannsokn & haeekkun skammta sem
var su fyrsta sinnar tegundar hjd ménnum, med talquetamabi sem er mannadlagad
GPRC5D x CD3 tvisértaekt motefni, hja einstaklingum med endurkomin eda pralat
mergexli.

April 2025
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (2 mg/ml)

1. HEITI LYFS

TALVEY 2 mg/ml stungulyf, lausn
talquetamab

2. VIRK(T) EFNI

Eitt 1,5 ml hettuglas inniheldur 3 mg af talquetamabi (2 mg/ml).

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: EDTA dinatrium salt dihydrat, isedik, polysorbat 20, natriumasetat trihydrat, sukrosi, vatn
fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
3 mg/1,5 ml
1 hettuglas

| 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar undir hud.
Lesiod fylgisedilinn fyrir notkun.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

Hristio ekki.

8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli.
Ma ekki frjosa.
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Geymid 1 upprunalegri 6skju til varnar gegn 1j0si.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1748/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

HETTUGLAS (2 mg/ml)

1. HEITILYFS OG iIKOMULEID(IR)

TALVEY 2 mg/ml stungulyf
talquetamab
s.C.

| 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

3 mg/1,5 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (40 mg/ml)

1. HEITI LYFS

TALVEY 40 mg/ml stungulyf, lausn
talquetamab

2. VIRK(T) EFNI

Eitt 1 ml hettuglas inniheldur 40 mg af talquetamabi (40 mg/ml).

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: EDTA dinatrium salt dihydrat, isedik, polysorbat 20, natriumasetat trihydrat, sukrosi, vatn
fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
40 mg/1 ml
1 hettuglas

| 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar undir hud.
Lesiod fylgisedilinn fyrir notkun.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

Hristio ekki.

8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli.
Ma ekki frjosa.
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Geymid 1 upprunalegri 6skju til varnar gegn 1josi.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1748/002

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid & rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

17. EINKVAEMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

18. EINKVAEMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

HETTUGLAS (40 mg/ml)

1. HEITILYFS OG iIKOMULEID(IR)

TALVEY 40 mg/ml stungulyf
talquetamab

talquetamabum

s.C.

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

40 mg/1 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Talvey 2 mg/ml stungulyf, lausn
Talvey 40 mg/ml stungulyf, lausn

talquetamab

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vio petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- Latid lekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Talvey og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad gefa Talvey

Hvernig Talvey er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Talvey

Pakkningar og adrar upplysingar

AR S e

1. Upplysingar um Talvey og vid hverju pao er notad

Talvey er krabbameinslyf sem inniheldur virka efnid talquetamab. Talquetamab er moétefni, sem er
tegund proteins sem pekkir og festir sig vid tiltekin efni i likamanum. bPad er hannad til ad festast vid
proteinid GPRCSD (G-proteintengd vidtakafjolskylda C, flokkur 5, medlimur D), sem er ad finna a
krabbameinsfrumum mergaxla, og vid CD3, sem er protein a4 T-frumum (tegund hvitra blédkorna).
T-frumur eru hluti af nattirulegu varnarkerfi likamans og hjalpa til vid ad vernda likamann fyrir
sykingu. beer geta einnig eytt krabbameinsfrumum. begar 1yfid festist vid pessar frumur tengir pad
saman krabbameinsfrumurnar og T-frumurnar. betta hvetur T-frumurnar til ad eyda krabbameins-
frumum mergzaexla.

Talvey er notad til ad medhondla fullordna med mergexli, sem er krabbamein i beinmerg.

bad er notad fyrir sjiklinga sem hafa fengid a.m.k. prjar adrar tegundir medferda sem hafa annadhvort
ekki virkad eda heatt ad virka.

2. Adur en byrjad er ad gefa Talvey

Ekki ma gefa Talvey

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir talquetamabi eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i

kafla 6).

Ekki nota Talvey ef ofangreint 4 vid um pig. Ef pu ert ekki viss skaltu leita rada hja leekninum eda
hjukrunarfredingnum adur en Talvey er gefid.

Varnadaroro og varadarreglur
Leitid rada hja leekninum eda hjukrunarfredingnum adur en Talvey er gefid.
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Alvarlegar aukaverkanir

Alvarlegar aukaverkanir geta komid fram eftir ad pt byrjar ad nota Talvey. Pl verdur ad segja
leekninum eda hjukrunarfreedingnum strax fra pvi ef paer koma fram vegna pess ad par geta krafist
tafarlausar leknisadstodar.

Lattu lzekninn eda hjukrunarfredinginn vita tafarlaust ef eitthvad af eftirfarandi kemur fram:

. merki um kvilla sem kallast bodefnafar. Bodefnafar felur i sér alvarleg 6naemisvidbrogd med
einkennum a bord vid hita, lagan blodprysting, kuldahroll, ndunarerfidleika, preytu, hofudverk,
hradan hjartslatt og haekkun lifrarensima 1 blodi.

o ahrif & taugakerfid. Einkenni geta m.a. verid rugl, radvilla, syfja, skortur & arvekni, haeg hugsun
eda erfidleikar vid hugsun, breytt hugsun eda skert medvitund, ringlun, erfidleikar med tal og ad
skilja tal. Sum peirra geta verid merki um alvarleg 6naemisviobrogd sem kallast heilkenni
eiturverkana a taugar sem tengist onemisverkfrumum (ICANS).

o vandamal tengd munni 4 bord vid ad missa bragdskyn, munnpurrk, kyngingarerfidleika og
bolgu i slimhid munnsins.

o haokvillar 4 bord vid utbrot, roda og naglakvilla.

o hitatilfinning, hiti, kuldahrollur eda skjalfti, hdlsserindi eda munnangur sem geta verid einkenni
sykingar.

Talvey og boluefni

Taladu vid leekninn eda hjukrunarfreeding 40ur en pér er gefid Talvey ef pu hefur nylega fengid
bolusetningu eda ef bolusetning er fyrirhugud. Mogulegt er a0 onemiskerfid (nattarulegar varnir
likamans) svari boluefninu ekki eins vel pegar pt notar petta lyf.

bu att ekki a0 fa lifandi boluefni, sem er akvedin tegund béluetnis, fra a.m.k. 4 vikum adur en
medferdin med Talvey hefst til a.m.k. 4 vikum eftir ad pu ferd sidasta skammtinn.

Prof og rannsoknir

Adur en pii faerd Talvey mun laeknirinn athuga blodid med tilliti til fjolda mismunandi blodkorna og
til ad athuga hvort merki um sykingu séu til stadar. Sykingar verda medhondladar 4dur en pu byrjar ad
nota lyfid.

Eftir ad pu feerd Talvey mun laeknirinn fylgjast med pér med tilliti til aukaverkana. Laknirinn mun
einnig athuga fjolda blodkorna reglulega par sem blodkornum og 60rum blodhlutum getur feekkad
pegar pu notar petta lyf.

Born og unglingar
Ekki 4 ad nota Talvey hja bornum eda unglingum yngri en 18 ara par sem lyfid hefur ekki verid
rannsakad hja pessum aldurshop og ekki er pekkt hvada ahrif Iyfid hefur a pau.

Notkun annarra lyfja samhlioa Talvey
Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud. Petta 4 einnig vid um lyf sem fengin eru an lyfsedils og jurtalyf.

Medganga, getnadarvarnir og brjostagjof
Medganga og getnadarvarnir

Talvey getur borist frd modur til fosturs sem enn er ad proskast. Ahrif Talvey 4 fostur sem enn er ad
proskast eru ekki pekkt og ekki er hagt ad utiloka haettu fyrir nybura/ungabdm.

Vid medgongu, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum eda
hjukrunarfredingnum adur en lyfid er gefid.

Ef pungun & sér stad medan 4 medferd med lyfinu stendur skaltu lata leekninn eda hjikrunarfraedinginn
vita tafarlaust.

Ef bt getur ordid pungud verdur pti ad nota érugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i
3 manudi eftir a0 medferd meod Talvey er hatt. Laeknirinn mun athuga hvort pt sért pungud adur en

medferd er hafin.
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Ef maki pinn verdur pungadur medan pu tekur lyfid skaltu lata leekninn vita tafarlaust.

Ef pt hefur notad lyfid a medgongu skal fresta bolusetningum nybura med lifandi boluefnum par til
barnid er a.m.k. fjogurra vikna gamalt.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort Talvey berst 1 brjostamjolk. Born sem eru 4 brjosti geta verid 1 dheettu. Leitadu
rada hja lekninum adur en pu byrjar 4 lyfinu. Leknirinn mun édkveda 1 samradi vid pig hvort
avinningur af brjostagjof vegur pyngra en dhaettan fyrir barnid. Ef b og leeknirinn akvedid ad notkun
lyfsins skuli heett skal ekki hafa barn a brjosti i 3 manudi eftir ad medferd er heett.

Akstur og notkun véla

Sumir geta fundid fyrir preytu, sundli eda rugli medan 4 notkun Talvey stendur. Ekki ma aka eda nota
teeki eda vélar fra pvi ad fyrsti skammtur er gefinn og par til a.m.k. 48 klst. eftir fyrsta
medferdarskammtinn af Talvey eda samkvaemt leidbeiningum leknisins.

Talvey inniheldur natrium

Talvey inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

3. Hvernig Talvey er gefid

Hversu mikio er gefio

Talvey er gefid undir eftirliti leeknis sem er med reynslu af medhdndlun sjuklinga med mergaexli.
Laeknirinn akvedur hversu mikio af Talvey er gefid. Skammturinn af Talvey fer eftir likamspyngd.

Talvey er annadhvort gefid einu sinni 1 viku eda 4 2 vikna fresti, hdd skammtinum, sem hér segir:

0.4 mg/kg einu sinni i viku:
o { fyrsta skammti ferd pt 0,01 mg a hvert kg likamspyngdar.

o f 6drum skammti, sem er gefinn 2-4 dogum sidar, faerd pa 0,06 mg & hvert kg likamspyngdar.

. { pridja skammti faerd pu ,,medferdarskammt sem nemur 0,4 mg 4 hvert kg likamspyngdar
2-4 dogum eftir annan skammtinn.

o Eftir pridja skammtinn feerd pt sidan ,,medferdarskammt® einu sinni i viku eftir pad.

o Medferdinni verdur haldid afram svo lengi sem Talvey skilar arangri.

Laeknirinn mun hafa eftirlit med aukaverkunum eftir hvern af fyrstu premur skommtunum. bad er gert
i 2 daga eftir hvern skammt. Haltu pig naerri heilbrigdisstofnun eftir hvern af fyrstu premur
skommtunum svo haegt s¢ ad bregdast vid aukaverkunum.

Ef pu faerd aukaverkanir eftir einhvern af fyrstu tveimur skémmtunum geeti leeknirinn akvedid ad bida
i allt ad 7 daga &dur en pu feerd nesta skammt.

0,8 mg/kg einu sinni & 2 vikna fresti:

o { fyrsta skammti fzerd pa 0,01 mg 4 hvert kg likamspyngdar.

o f 6drum skammti, sem er gefinn 2-4 dogum sidar, faerd pa 0,06 mg & hvert kg likamspyngdar.
o { pridja skammti, sem er gefinn 2-4 dogum sidar, feerd pu 0,4 mg a hvert kg likamspyngdar.

o [ fjorda skammti ferd pa ,,medferdarskammt* sem nemur 0,8 mg & hvert kg likamspyngdar
2-4 dogum eftir pridja skammtinn.

Eftir fjoroa skammtinn feerd pa sidan ,,medferdarskammt* einu sinni 4 2 vikna fresti eftir pad.
o Medferdinni verdur haldid &fram svo lengi sem Talvey skilar arangri.
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Laeknirinn mun hafa eftirlit med aukaverkunum eftir hvern af fyrstu fjéorum skommtunum. bad er gert i
2 daga eftir hvern skammt. Haltu pig neerri heilbrigdisstofnun eftir hvern af fyrstu fjérum
skdmmtunum svo hagt sé ad bregdast vio aukaverkunum.

Ef pu feerd aukaverkanir eftir einhvern af fyrstu premur skdmmtunum geeti leeknirinn dkvedid ad bida i
allt ad 7 daga 4dur en pu ferd nasta skammt.

Akvordunin um hvort gefa skuli 0,4 mg/kg einu sinni i viku eda 0,8 mg/kg 4 tveggja vikna fresti
verdur tekin 1 samradi vid lekninn.

Hvernig lyfio er gefio
Talvey er gefid af l&ekni eda hjukrunarfreedingi med inndeelingu undir hd. Pad er gefid 4 magasvaeodi
(1 kvid) eda 1 leeri.

Lyf sem gefin eru medan 4 medferd med Talvey stendur

Adur en fyrstu prir skammtarnir (ef pu faerd 0,4 mg/kg likamspyngdar) eda fyrstu fjorir skammtarnir
(ef pu f2rd 0,8 mg/kg likamspyngdar) af Talvey eru gefnir, faerdu lyf sem draga 0r likum a
aukaverkunum. bau geta m.a. veri0 eftirfarandi:

o lyf sem draga Gr ofneemisviobrogdum (andhistamin)
o lyf sem draga ar bolgu (barksterar)
o lyf sem draga 1r hita (svo sem parasetamol)

Hugsanlegt er ad pu fair pessi lyf einnig med seinni skommtum af Talvey, eftir pvi hvort pu ert med
einhver einkenni.

Einnig getur verid ad pu fair 6nnur lyf en pad fer eftir einkennum sem pu kannt ad fa og sjikrasogu.
Ef gefinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Lyfi0 er gefid af lekninum eda hjukrunarfredingi. Ef pt feerd of mikid (of storan skammt) mun
leeknirinn athuga hvort pu faerd aukaverkanir.

Ef gleymist a0 maeta til ad fa Talvey

Mikilvaegt er ad meeta alltaf til a0 fa lyfid til ad tryggja ad medferdin virki. Ef pt missir af tima skaltu

boka annan eins fljott og heegt er.

Leitio til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir

Leita skal leeknisadstodar tafarlaust ef vart verdur vid einhverjar af eftirfarandi alvarlegum
aukaverkunum sem geta veri0 sl&mar og reynst banvanar.

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

o Heilkenni eiturverkana & taugar sem tengist dnamisverkfrumum (ICANS), sem eru alvarleg
onzemisvidbrogd sem geta haft dhrif 4 taugakerfid. Sum einkennin eru eftirfarandi:

rugltilfinning

skert arvekni eda medvitund

radvilla

syfja

skert orka

haeg og erfid hugsun.

O O O O O O
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Booefnafar, sem eru alvarleg dnaemisvidbrogd. Bodefnafar getur valdid einkennum a bord vid:
hita

lagan blodprysting

kuldahroll

litid strefnismagn i bl6di

hofudverk

hradan hjartslatt

o haekkun lifrarensima i blodi

litid magn af daufkyrningum (daufkyrningafad), tegund hvitra blodkorna sem hjalpa til vid ad
verjast sykingu

litid magn blodflagna (blodflagnafad), sem hjalpa til vid bléostorknun

O O O O O O

Lattu leekninn vita tafarlaust ef vart verdur vid einhverjar af ofangreindum alvarlegum aukaverkunum.

Adrar aukaverkanir

Adrar aukaverkanir eru skradar hér 4 eftir. Lattu laekninn eda hjukrunarfraedinginn vita ef pu feerd
einhverjar af pessum aukaverkunum.

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

naglakvillar

verkir i voOvum og beinum (stodkerfisverkir)

litill fjoldi raudra blodkorna (blodleysi)

preyta

kuldahrollur

pyngdartap

oedlilega purr hud eda slimhud svo sem i munni og augum (vefjapurrkur)
litill fj6ldi eitilfrumna (eitilfrumnafaed), tegund hvitra blodkorna
erfidleikar tengdir hreyfingum eda stjorn hreyfinga (hreyfitruflun)

sundl

taugaskadi sem getur valdio naladofa, dofa, verkjum eda skertri verkjatilfinningu
(skyntaugakvilli)

skemmd eda sjikdomur sem hefur ahrif 4 starfsemi heilans (heilakvilli)
nidurgangur

ogledi

hagdatregda

magaverkir

uppkost

syking i nefi, skitum eda halsi (syking i efri hluta 6ndunarfaera)

kladi

minnkud matarlyst

verkir

litill fjoldi hvitra bloédkorna (hvitfrumnafad)

lag gildi kaliums i blodi (blookaliumlaekkun)

lag gildi fosfats 1 blodi (blodfosfatlekkun)

lag gildi magnesiums 1 blodi (blodmagnesiumlaekkun)

lag gildi immunoglobulins, tegund motetnis 1 blodi (gammaglobulinlekkun), sem getur aukid
likur & sykingum

proti vegna vokvasdfnunar i likamanum (bjagur)

erting eda verkir 4 stungustad

haekkun lifrarensima 1 blodi

COVID-19 syking

blodprof gaetu gefid til kynna lengri blodstorknunartima (leekkad fibrindgen, haekkud gildi INR,
lengdur virkjadur trombdplastintimi)

bakteriusyking
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verkir i munni

sveppasyking

hiti (sotthiti)

hoéfudverkur

maedi

hosti

vandamal tengd munni og kyngingu, svo sem breytingar & bragdskyni, munnpurrkur, erfidleikar
vid ad kyngja og bolga 1 slimhud 1 munni (munnbolga)

o hudvandamal & bord vid hudutbrot

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)

harlos

bleeding, sem getur verid veruleg

syking 1 lungum (lungnabolga)

veirusyking

blodsyking (syklasott)

lag gildi akvedinnar gerdar af hvitum blodkornum (daufkyrninga), 4samt hita

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Me0 pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Talvey

Lacknirinn geymir Talvey & sjukrahtisinu eda laeknastofunni. Eftirfarandi upplysingar eru pess vegna
adallega fyrir heilbrigdisstarfsmenn.

Geymio lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a 6skjunni og merkimida hettuglassins
a eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C til 8°C). M4 ekki frjosa.
Geymid 1 upprunalegri 6skju til varnar gegn 1j0si.

Adur en lyfid er notad skal skoda hvort lausnin inniheldur agnir eda er mislit. Lausnin 4 ad vera litlaus
eda ljosgul. Ekki skal nota lyfid ef pad er er 6edlilegt ad lit, gruggugt eda ef i pvi eru sjaanlegar agnir.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi.
Heilbrigdisstarfsmadurinn mun farga lyfjum sem hzett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.
6. Pakkningar og adrar upplysingar
Talvey inniheldur
o Virka innihaldsefnid er talquetamab. Talvey er til 1 tveimur mismunandi styrkleikum:

o 2 mg/ml — eitt 1,5 ml hettuglas inniheldur 3 mg af talquetamabi

o 40 mg/ml — eitt 1 ml hettuglas inniheldur 40 mg af talquetamabi
o Onnur innihaldsefni eru EDTA dinatrium salt dihydrat, isedik, polysorbat 20, natriumasetat

trihydrat, stkrosi, vatn fyrir stungulyf (sja ,,Talvey inniheldur natrium® { kafla 2).
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Lysing 4 qtliti Talvey og pakkningasteerdir

Talvey er stungulyf, lausn og er litlaus eda ljosgulur vokvi.
Talvey feest 1 6skju sem inniheldur 1 hettuglas r gleri.

Markadsleyfishafi
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

Framleidandi

Janssen Biologics B.V.
Einsteinweg 101

2333 CB Leiden
Holland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Boarapus

»PKOHCBHH & JI)xoHChH brarapus” EOO/
Ten.: +359 2 489 94 00
jjsafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.0.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland
Janssen-Cilag GmbH
Tel: +49 2137 955 955
jancil@its.jnj.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee@its.jnj.com

EArada
Janssen-Cilag ®appokevtiki A.E.B.E.
TnA: +30 210 80 90 000

Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"

Tel: +370 5 278 68 88
lt@its.jnj.com

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00



France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jjsafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvmpog

Bapvéapoc Xatinmovayng Atod
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

bessi fylgisedill var sidast uppfaerour

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokdlludu ,,skilyrtu sampykki®. bad pydir ad bedid er frekari

gagna um lyfid.

Lyfjastofnun Evropu metur nyjar upplysingar um lyfid ad minnsta kosti arlega og fylgisedillinn verdur

uppfardur eftir pvi sem porf krefur.

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Roménia SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija
Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00

Janssen safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jactfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Ttn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC

Tel: +44 1 494 567 444
medinfo@its.jnj.com

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

bessi fylgisedill er birtur 4 vef Lyfjastofnunar Evropu 4 tungumalum allra rikja Evropska

efnahagssvadisins.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:
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Talvey hettuglosin eru faanleg sem stungulyf, lausn sem er tilbuin til notkunar og parf ekki ad pynna

fyrir gjof.

Ekki skal blanda saman hettuglésum med mismunandi styrk af Talvey til a0 fa medferdarskammt.

Vidhafa skal smitgat vid undirbining og gjof Talvey.

Undirbuningur Talvey
. Sja upplysingar um undirbtining Talvey i eftirfarandi t6flum sem hafdar eru til vidmidunar
o Nota skal toflu 1 til ad akvarda heildarskammt, inndaelingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt 4 raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,01 mg/kg skammtur er
gefinn med Talvey 2 mg/ml hettuglasi.

Tafla 1: 0,01 mg/kg skammtur: inndgelingarrimmal med Talvey 2 mg/ml hettuglasi
Likamspyngd | Heildarskammtur® | Inndzelingarrimmal Fjoldi
(kg) (mg) (ml) hettuglasa
(1 hettuglas
=1,5ml)

35til 39 0,38 0,19 1

40 til 45 0,42 0,21 1

46 til 55 0,5 0,25 1

56 til 65 0,6 0,3 1

66 til 75 0,7 0,35 1

0,01 mg/kg skammtur 76 il 85 0.8 0.4 1
86 til 95 0,9 0,45 1

96 til 105 1,0 0,5 1

106 til 115 1,1 0,55 1

116 til 125 1,2 0,6 1

126 til 135 1,3 0,65 1

136 til 145 1,4 0,7 1

146 til 155 1,5 0,75 1

156 til 160 1,6 0,8 1

3 Utreikningur 4 heildarskammti (mg) er byggdur 4 namundudu inndaelingarrammali (ml)
o Nota skal toflu 2 til ad akvarda heildarskammt, inndalingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt 4 raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,06 mg/kg skammtur er
gefinn med Talvey 2 mg/ml hettuglasi.
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Tafla 2: 0,06 mg/kg skammtur: inndelingarrimmal med Talvey 2 mg/ml hettuglasi

Likamspyngd | Heildarskammtur? | Inndzlingarrimmal Fjoldi
(kg) (mg) (ml) hettuglasa
(1 hettuglas
=1,5 ml)

35til 39 2,2 1,1 1

40 til 45 2,6 1,3 1

46 til 55 3 1,5 1

56 til 65 3,6 1,8 2

66 til 75 4,2 2,1 2

0,06 mg/kg skammtur 76 6l 85 48 2.4 5
86 til 95 5,4 2,7 2

96 til 105 6 3 2

106 til 115 6,6 33 3

116 til 125 7,2 3,6 3

126 til 135 7,8 3,9 3

136 til 145 8,4 4,2 3

146 til 155 9 4,5 3

156 til 160 9,6 4,8 4

& Utreikningur & heildarskammti (mg) er byggdur 4 namundudu inndzlingarrammali (ml)
o Nota skal toflu 3 til ad akvarda heildarskammt, inndalingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt a raunverulegri pyngd sjuklings, pegar 0,4 mg/kg skammtur er
gefinn med Talvey 40 mg/ml hettuglasi.

Tafla 3: 0,4 mg/kg skammtur: inndalingarraimmal med Talvey 40 mg/ml hettuglasi
Likamspyngd | Heildarskammtur® | Inndzelingarrimmal Fjoldi
(kg) (mg) (ml) hettuglasa
(1 hettuglas
=1,0 ml)

35til 39 14,8 0,37 1

40 til 45 16 0,4 1

46 til 55 20 0,5 1

56 til 65 24 0,6 1

66 til 75 28 0,7 1

0,4 mg/kg skammtur 76 6l 85 32 0.8 1
86 til 95 36 0,9 1

96 til 105 40 1 1

106 til 115 44 1,1 2

116 til 125 48 1,2 2

126 til 135 52 1,3 2

136 til 145 56 1,4 2

146 til 155 60 1,5 2

156 til 160 64 1,6 2

& Utreikningur & heildarskammti (mg) er byggdur 4 namundudu inndzlingarrammali (ml)
o Nota skal toflu 4 til ad akvarda heildarskammt, inndalingarrimmal og naudsynlegan

fjolda hettuglasa byggt a raunverulegri pyngd sjiklings, pegar 0,8 mg/kg skammtur er
gefinn med Talvey 40 mg/ml hettuglasi.
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Tafla 4: 0,8 mg/kg skammtur: inndzlingarrimmal med Talvey 40 mg/ml hettuglasi

Likamspyngd | Heildarskammtur® | Inndzelingarrimmal Fjoldi
(kg) (mg) (ml) hettuglasa
(1 hettuglas
= 1,0 ml)

35 til 39 29,6 0,74 1
40 til 45 34 0,85 1
46 til 55 40 1 1
56 til 65 48 1,2 2
66 til 75 56 1,4 2
0,8 mg/kg skammtur 76 1l 85 o4 L6 5
86 til 95 72 1,8 2
96 til 105 80 2 2
106 til 115 88 2,2 3
116 til 125 96 2,4 3
126 til 135 104 2,6 3
136 til 145 112 2,8 3
146 til 155 120 3 3
156 til 160 128 3.2 4

a

Utreikningur a heildarskammti (mg) er byggdur 4 namundudu inndaelingarrammali (ml)

Ganga skal r skugga um ad Talvey stungulyf, lausn sé¢ litlaus eda ljosgul. Ekki skal nota

lausnina ef hun er 6edlileg ad lit, gruggug eda ef i henni eru utanadkomandi agnir.

Taka skal hettuglas med vioeigandi styrk af Talvey tr keeli (2°C til 8°C) og lata standa og na

herbergishita (15°C til 30°C) 1 a.m.k. 15 minuatur. Ekki skal hita hettuglasid med Talvey 4 neinn

annan hatt.

begar herbergishita er n&d skal pyrla hettuglasinu varlega 1 u.p.b. 10 sekundur til blondunar.

Hristid ekki.

Draga skal naudsynlegt inndelingarrammal af Talvey ur hettuglasinu/hettuglésunum med

flutningsnal upp i sprautu af videigandi staerd.

o Inndzelingarrimmal 4 ekki ad vera meira en 2,0 ml i hvert skipti. Ef nota parf meira en
2,0 ml fyrir einn skammt skal deila magninu jafnt 4 fleiri sprautur.

Talvey er samrymanlegt vid inndelingarnalar Or rydfriu stali og sprautur ur polypropyleni eda

polykarbonati.

Skipta skal flutningsnalinni ut fyrir inndeelingarnal af videigandi sterd.

Gjof Talvey

Talvey skal gefa med inndalingu undir hud.

Talvey skal gefid af heilbrigdisstarfsmanni med videigandi l&ekningabunad og starfslid sem
hefur fengid vidunandi pjalfun til ad medhdndla slem vidbrogd, p.m.t. bodefnafar.

Gefa skal naudsynlegt magn af Talvey me0 inndalingu i vef undir huo 4 kvid (&dkjoésanlegur
stungustadur). Annars mé gefa Talvey med inndelingu 1 vef undir hud 4 adra stadi (t.d. leeri). Ef
naudsynlegt er ad gefa fleiri inndeelingar skal hafa a.m.k. 2 cm milli inndeelinga med Talvey.
Ekki ma gefa inndeelingu med Talvey 1 hudflur eda 6r eda hudsvadi sem eru raud, marin, aum,
horod eda skodduo.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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