VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi 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. HEITI LYFS

Zemcelpro > 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / > 0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, érdreifa

2.  INNIHALDSLYSING

2.1 Almenn lysing

Zemcelpro er frystivarin, 6samgena, bl6dmyndandi stofnfrumu- og forverafrumumedferd sem
inniheldur tvo frumupeetti, p.e. utvikkada og outvikkada peetti, sem badir eru fengnir ur sému

sjuklingssérteeku naflastrengsblodeiningunni (cord blood unit, CBU).

Utvikkadi frumupatturinn, sem er kalladur dorocubicel eda titvikkadar CD34+ frumur, samanstendur
af CD34+ broti sem hefur verid ttvikkadur ex vivo 1 vidurvist UM171.

Outvikkadi frumupatturinn, sem kallast 6tutvikkadar CD34- frumur, samanstendur af CD34- broti par
sem CD3+ frumurnar eru virki patturinn.

2.2 Innihaldslysing

Dorocubicel

Hver innrennslispoki af Zemcelpro sem er @tladur tilteknum sjuklingi inniheldur UM171 ex-vivo
battan frumustofn med ttvikkudum CD34+ frumum sem er breytilegur eftir lotum. Lyfinu er pakkad i
allt a0 fjora innrennslispoka sem innihalda innrennslislyf, 6rdreifu med ad minnsta kosti

0,23x10° lifveenlegar CD34+ frumur/ml, i dimetylsalfoxid (DMSO) sviflausn.

Hver innrennslispoki inniheldur 20 ml af innrennslislyfi, 6rdreifu.

Outvikkadar CD34- frumur

Hver innrennslispoki sem er @tladur tilteknum sjuklingi inniheldur 6utvikkadar CD34- frumur par sem
péttni er breytileg milli lota. Lyfinu er pakkad i fjora innrennslispoka sem innihalda innrennslislyf,
ordreifu med ad minnsta kosti 0,53x10° lifvaenlegum CD3+ frumum/ml, i dimetylstlfoxid (DMSO)
sviflausn.

Hver innrennslispoki inniheldur 20 ml af innrennslislyfi, 6rdreifu.

Magnbundnar upplysingar

Magnubundnar upplysingar um hvern frumupatt lyfsins, par med talid lotuhada frumupéttni og fjolda
innrennslispoka sem & ad gefa eru birtar i vottordi um losun til innrennslis (RfIC) sem fylgir lyfinu
sem nota a til medferdar. bPad er eitt vottord um losun til innrennslis (RfIC) fyrir bada pettina (sja
kafla 6).

Hjalparefni med pekkta verkun

Lyfid inniheldur ad hdmarki 477 mg af natrium, 50 mg af kalium og 10% v/v DMSO i hverjum
skammti (sja kafla 4.4).



Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Innrennslislyf, ordreifa.

Dorocubicel

Litlaust til 1j6sgult innrennslislyf, frumuordreifa.

Ottvikkadar CD34- frumur

Raudleitt innrennslislyf, frumudrdreifa.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Zemcelpro er @tlad til medferdar fullordinna sjuklinga med illkynja blodsjukdoma sem krefjast
igreedslu 6samgena blodmyndandi stofnfrumna i kjolfar beinmergseydandi formedhondlunar par sem
engin onnur gerd af hentugum gjafafrumum er tiltek.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Zemcelpro verdur ad gefa a vidurkenndri medferdarstod sem sérhafir sig i igraeedslu bloomyndandi
stofnfrumna af leekni med reynslu af medferd illkynja blodsjukdoma.

Skammtar

Meoferd samanstendur af stokum skammti til innrennslis sem inniheldur ordreifu af Gtvikkudum
CD34+ frumum i 1 til 4 innrennslispokum og éutvikkudum CD34- frumum i 4 innrennslispokum.

Markskammturinn er 0,4 til 7,5x10° lifvenlegar CD34+ frumur/kg fyrir Gtvikkada
CD34+ frumupéttinn (dorocubicel) og > 0,52x10° lifvaenlegar CD3+ frumur/kg fyrir 6ttvikkada
CD34- frumupattinn.

Sja medfylgjandi vottord um losun til innrennslis (RfIC) til a0 fa frekari upplysingar um skammta.

Val a naflastrengsblodseiningum

Laeknirinn sem avisar lyfinu skal velja raudkornaryra naflastrengsblédseiningu (CBU) til utvikkunar
og virda lagmarkskrofur um samsvorun vid vefjaflokkasameind manna (HLA) og frumuskammt (p.e.
CD34 frumufjéldi fyrir frystingu >0,5x10°/kg og heildarfjéldi kirndra fruma (TNC) >1,5x107/kg).
Melt er med samsvorun vid ad minnsta kosti 4 af 6 HLA-flokkum (HLA-A métefnavakar, HLA-B
moétefnavakar og HLA-DRB1 samsetur), par sem stefnt er ad 6 af 8 HLA samsvorun (itarleg
blooflokkun). HLA-flokkun og kjarnafrumnainnihald fyrir hverja einstaka naflastrengsblédeiningu
sem notud er sem upphafsefni vid framleidslu Zemcelpro er ad finna i medfylgjandi vottordi um losun
til innrennslis.



Beinmergseydandi formedhdndlun (conditioning) (eitilfrumueydandi krabbameinslyfjamedferd) -
undirbuningsmedferd

Gefa verdur videigandi beinmergseydandi formedhdndlun samkvamt leidbeiningum stofnunarinnar.
Valin meodferdaraztlun skal vera af miklum eda medalmiklum styrkleika, p.e. med styrkleika
formedhondlunar igradslu (TCI, transplant conditioning intensity) upp a4 2,5 eda haerra. Ekki ma hefja
formedhondlun fyrr en tiltekileiki Zemcelpro fyrir tiltekinn sjukling hefur verio stadfestur af
igreedslumedferdarstofnun.

Ekki er meaelt med pvi ad nota and-tymusfrumuglébulin (ATG) sem hluta af formedhdndlun (sja kafla
4.5).

Fyrirbyggjandi medferd og studningsmedferd til ad koma i veg fyrir fylgikvilla igraedslu

Fyrirbyggjandi medferdir og studningsmedferdir til ad koma 1 veg fyrir fylgikvilla igraedslu (t.d.
hysilsott (graft-versus-host disease, GvHD), syking) skulu fylgja leidbeiningum stofnunarinnar.
Samsetning takrolimus og mykofenolatmofetils er su fyrirbyggjandi medferd sem melt er med gegn
hysilsott.

Strax eftir igraedslu er meelt med gjof kyrningavaxtarpattar (G-CSF) til ad lagmarka heettu 4
daufkyrningafad og sykingum (sja kafla 4.4).

Lyfjaforgjof

Melt er med lyfjaforgjof med hitaleekkandi lyfjum, histaminhemlum og uppsdlulyfjum, samkvaemt
leidbeiningum stofnunar & hverjum stad, sé gefin 30-60 minttum fyrir innrennsli beggja hluta
Zemcelpro til a0 draga tr likum 4 vidbrogdum vid innrennsli. Par ad auki er einnig meelt med forgjof
barkstera adur en outvikkadi CD34- patturinn i Zemcelpro er gefinn til ad draga tr likum a
vidbrogdum vid innrennsli ef um alvarlegan HLA-vefjasamrymanleika er ad reda.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Zemcelpro hja 6ldrudum (65 ara og eldri).

Skert nyrnastarfsemi
Zemcelpro hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Meta a sjuklinga
med tilliti til skertrar nyrnastarfsemi til pess ad dkvarda heaefi fyrir igraedslu.

Skert lifrarstarfsemi
Zemcelpro hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi. Meta a sjuklinga med
tilliti til skertrar lifrarstarfsemi til ad akvarda heefi fyrir igraedslu.

Born
Ekki hefur enn verid synt fram a 6ryggi og verkun Zemcelpro hja bérnum og unglingum yngri en
18 ara. Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 5.1.

Lyfjagjof
Gefa verdur allan avisadan fjolda poka af dorocubiceli (1 til 4 pokar) og o6utvikkadar CD34- frumur
(alltaf 4 pokar) med innrennsli til ad ljika einum skammti af Zemcelpro. Einnig verduur ad stadfesta

heildarfjolda innrennslispoka sem 4 ad gefa med sértaeku sjuklingaupplysingunum & vottordinu um
losun til innrennslis (RfIC).

Dorocubicel er gefid fyrst og sidan 6utvikkadar CD34- frumur. Radlagt er ad éutvikkudu CD34-
frumurnar séu gefnar med innrennsli sama dag og dorocubicel og eigi sidar en daginn eftir.

Ef dorocubicel er ekki gefid, ma ekki gefa outvikkudu CD34- frumurnar med innrennsli til ad fordast



ozskileg 6nemisvidbrogo.

Ef fram koma vidbrogd vid innrennsli er meelt med pvi ad gera hlé 4 innrennslinu og hefja
studningsmedferd eftir porfum (sja kafla 4.4).

Ekki pynna, pvo eda taka syni af Zemcelpro fyrir innrennsli.

Adeins til notkunar i blazd. Melt er med ad nota midlaegan blaedalegg vio gjof Zemcelpro.

. Undirbuid binad fyrir innrennsli. Naudsynlegt er ad nota latexfria slongu med venjulegri
innrennslissiu (170-260 pm). EKKI nota hvitfrumusiu.

. Sannreynid ad 1) audkenni sjuklingsins sé pad sama og audkenni fyrir skjukling 4 pokanum og
i) audkenni frumupattarins (dorocubicel eda outvikkadar CD34- frumur).

. Fjarleegid ytri umbudirnar og skodid innihald pidda innrennslispokans med tilliti til synilegra

frumuklumpa. Ef sjdanlegir frumuklumpar eru til stadar skal blanda innihaldi pokans varlega

saman. Litlir klumpar af frumuefni @ttu ad losna sundur vid varfaerna blondun i hondunum.

Eftirstandandi klumpar eru fjarleegdir 4 ahrifarikan hatt meo siun fyrir innrennsli.

. Gefa verdur pidnada og skodada pokann tafarlaust vid um pad bil 10 til 20 ml pyngdarfledi
(gravity flow) & minutu. Zemcelpro er stodugt i allt ad 1 klukkustund vid 15°C-30°C eftir ad
pidnun lykur.

- Undirbuiid slonguna fyrir innrennsli med natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn.

- Gefi0 allt innihald innrennslispokans (20 ml { hverjum poka).

- Skolid innrennslispokann tvisvar med 10 ml til 30 ml af natriumklorid 9 mg/ml (0,9%)
stungulyfi, lausn i 6fuga att (back priming) til pess ad tryggja ad sjuklingurinn hafi fengio
allar frumurnar.

. Endurtaka parf innrennslisferlid fyrir hina pokana. Bidid med ad pida og gefa nasta poka par til
gengid hefur verid ur skugga um ad fyrri pokinn hafi verid gefinn & 6ruggan hatt.

Ekki gefa Zemcelpro ef innrennslispokinn er skemmdur, lekur eda virdist & annan hatt ekki
vera heill.

4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Thuga skal frabendingar fyrir mergfrumueydandi krabbameinslyfjamedferd.

4.4  Sérstok varnadaroro og variudarreglur vido notkun

Rekjanleiki

Fylgja verdur krofum um rekjanleika hateknimeoferdarlyfja sem byggja & frumum. Til ad tryggja
rekjanleika verdur ad vardveita heiti lyfsins, lotunimerid og nafn sjuklings sem meodhdndladur er i
30 ar eftir fyrningardagsetningu lyfsins.

Syklasmit

Heetta er fyrir hendi 4 ad smit geti borist med lyfinu. Veirufradilegar profanir sem framkvamdar eru a
naflastrengsblodi eru eyoniveira (HIV) 1 og HIV 2, lifrarbdlga B og lifrarbolga C, T-eitilfrumu
veirusyking (HTLV) I og HTLV 11, sarasétt og storfrumuveira (CMV). Sérstakar veirur fra modurinni
geta veri0 skradar sem hluti af sjukrasdgu, svo sem smitandi svamplikur heilakvilli (TSE), Epstein-
Barr-veira (EBV), bogfrymill, lifrarbolga E (HEV) og malaria. Naflastrengsbloobankar skra einnig
hvort ungbarnid sé laust vid nokkur einkenni sem benda til sjukdéms sem hugsanlega getur smitast
med gjof naflastrengsblodseiningar.

Nidurstddur profana ma finna i medfylgjandi skjélum.
Heilbrigoisstarfsmenn sem gefa Zemcelpro verda pvi ad fylgjast med sjuklingum med tilliti til teikna
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og einkenna um sykingu eftir medferd og medhdndla a videigandi hatt, ef porf krefur.

BI60-, liffeera-, vefia- og frumugjof

Sjuklingar sem fa medferd med Zemcelpro mega ekki gefa bloo, lifferi, vefi eda frumur.

Ofnamisvidbrogd

Alvarleg ofnemisviobrogo, par med talid bradaofnemi, geta verid vegna innihaldsefna i Zemcelpro,
t.d. DMSO. Vidbrogo skal meohondla 4 videigandi hatt i samraemi vid leidbeiningar stofnana.

Sykingar

Alvarlegar sykingar, medal annars lifshaettulegar eda banveenar sykingar, komu fram hja sjuklingum
eftir innrennsli med Zemcelpro (sja kafla 4.8). Midgildi ad upphafi einkenna var 109 dagar eftir
igraedslu, med nokkrum siokomnum tilvikum (& bilinu 0-945). Upplysa skal sjuklinga um mikilvegi
pess ad tilkynna medferdarlakni sinum tafarlaust um einkenni sykingar. Fylgjast skal med sjuklingum
med tilliti til teikna og einkenna sykingar med videigandi greiningarprofum og medhondla pa &
videigandi hatt { samreemi vid leidbeiningar stofnunarinnar. Eftir pvi sem vi0 4 skal gefa
fyrirbyggjandi syklalyf og framkvama eftirlitsprofanir fyrir og eftir medferd med Zemcelpro (sja kafla
4.2).

Hysilsott

Banvan og lifshattuleg tilvik bradrar og langvinnrar hysilsottar (GvHD) hafa komid upp 1 kjolfar
medferdar med Zemcelpro (sja kafla 4.8). Hysilsott (GvHD) eftir medferd med Zemcelpro er ekki
frabrugdin hefobundinni 6samgena stofnfrumuigraodslu, par sem midgildi til upphafs einkenna er

40 dagar eftir igrae0slu og 93% peirra ganga til baka 4 a0 medaltali 18 dogum. Melt er med ad fylgst
s¢ med sjuklingum me0 tilliti til visbendinga um hysilsott (GvHD) og peir medhdndladir 4 videigandi
hatt i samrami vid leidbeiningar stofnunarinnar. fhuga skal sjukdomsvarnar- og studningsmedferd
eftir medferd med Zemcelpro. Samsetning takrolimus og mykofenolatmofetils er aeskileg
fyrirbyggjandi medferd vid hysilsott (sja kafla 4.2).

graedsluheilkenni

Greint hefur verid fra lifshaettulegum tilfellum igreedsluheilkennis i kliniskum rannséknum med
Zemcelpro (sja kafla 4.8), midgildi tima par til pau komu fram var 13 dagar eftir igredslu. Fylgjast
skal med o6utskyroum hita, utbrotum, surefnisskorti, pyngdaraukningu og lungnaiferdum 4 timabilinu i
kringum igraedslu. Medhondla skal sjuklinga med barksterum i samraemi vid leidbeiningar
stofnunarinnar um leid og igreedsluheilkenni greinist til ad draga ur einkennum. Ef igreedsluheilkenni
er ekki medhondlad getur pad proast i fjolliffeerabilun og dauda.
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Igraedslubrestur

Tilkynnt hefur verid um lifsheettuleg tilvik igraedslubrests, skilgreint sem vangeta til ad na
heildarfjolda daufkyrninga yfir 500 & mikrolitra af blodi vid 42. dag eftir igraeedslu, 1 kliniskum
rannsoknum & Zemcelpro (sja kafla 4.8). Fylgjast skal med sjuklingum me0 tilliti til
rannsoknarnidurstadna um blédmyndandi bata.

bar sem pad geeti truflad igredslu naflastrengsbléofrumna er notkun ATG ekki radlogd sem hluti af
formedhondlunaraztlun og fyrir igraedslu. Til ad lagmarka haettu & daufkyrningafaed og sykingum skal
gefa kyrningavaxtarpatt manna (G-CSF), 5 pg/kg/dag, 1-3 dogum eftir igraedslu par til fjoldi
daufkyrninga naer 1.000 i hverjum mikrolitra af blooi (sja kafla 4.2).



Lungnablédrublaeding (PAH)

Lungnablodrubleding (PAH) er vel skjalfest aukaverkun hja sjuklingum i medferd med Zemcelpro.
Greint var fra tilfellum af lungnabl6drubleedingu (PAH), ad medaltali 22 dogum eftir igreedslu, par &
medal banvenum tilfellum (sja kafla 4.8). bPad einkennist af proun madi, hita, stundum blodhosta,
fjolhreidra iferd 4 rontgenmynd af brjostholi og hradri framvindu i 6ndunarbilun. Mlt er med ad
fylgst sé me0 sjuklingum med tilliti til visbendinga um lungnablddrubledingu (PAH) og ad peir fai
videigandi medferd i samreemi vid leidbeiningar stofnunarinnar.

Millivefslungnabolga

Millivefslungnabolga, svo sem sjalfvakio lungnabodlguheilkenni (IPS) eda dulkynjud
trefjunarlungnabdlga (COP), er vel skjalfest tilvik eftir medferd med Zemcelpro. Greint var fra
tilfellum millivefslungnaboélgu i kliniskum rannséknum & Zemcelpro, par 4 medal banvenum tilfellum
(sja kafla 4.8). Ba0i IPS og COP fylgir venjulega medi, hosti og stundum hiti. P6 IPS komi venjulega
fram a0 medaltali & +22 degi eftir igreedslu, ad hluta til tengt formedhdndlun fyrir igraedslu, kemur
COP yfirleitt fram 3-6 manudum eftir igreedslu. Melt er meo ad fylgst sé med sjuklingum med tilliti til
visbendinga um millivefslungnabdlgu og ad peir fai videigandi medferd i samraemi vid leidbeiningar
stofnunarinnar.

Eitilfrumnafjolgunarroskun eftir igreedslu (PTLD)

Eitilfrumnafjolgunarréskun eftir igredslu (PTLD) er aukaverkun sem kemur fram hja sjuklingum eftir
medferd med Zemcelpro. Greint hefur verid fra tilfellum eitilfrumnafjolgunarrdskunar (PTLD) hja
sjuklingum sem fengu igraedslu med Zemcelpro i kliniskum rannséknum (sja kafla 4.8). PTLD er ein
algengasta illkynjunin eftir igraeedslu, 1 flestum tilfellum tengd Epstein-Barr veirusykingu (EBV) i B-
frumum, annad hvort sem afleiding af endurvirkjun veirunnar eftir igraedslu eda vegna frumkominnar
sykingar af voldum EBV. Reglubundid eftirlit med blodi fyrir EBV DNA getur verid réttlaetanlegt hja
sjuklingum med vidvarandi frumufed. Medhondla parf PTLD 4 videigandi hatt i samraemi vid
leidbeiningar stofnunarinnar.

Innrennslistengd viobrogd (IRR)

Innrennslistengd viobrogd geta komid fram eftir innrennsli med Zemcelpro. bessi vidobrogd koma
adallega fram vid upphaflega innrennslid/innrennsli og geta einkennst af roda, utbrotum, hita, stirdnun,
kuldahrolli, ma0i, veegum og/eda verulegum lagprystingi med/an berkjukrampa, truflun a starfsemi
hjarta og/eda bradaofnemi.

Lyfjaforgjof med hitaleekkandi lyfjum, histaminblokkum, uppsélulyfi og barkstera getur dregiod ur
tidni og styrkleika innrennslisvidbragda. Fylgist med sjuklingum me9 tilliti til einkenna um
innrennslisviobrogd medan a gjof Zemcelpro stendur og eftir hana. Pegar innrennslistengd vidbrogd
koma fram skal gera hlé 4 innrennslinu og hefja studningsmedferd eftir pérfum (sja kafla 4.2). Ef
innrennsli er hafid aftur verdur ad fylgja leiobeiningum stofnunarinnar.

Gammaglobulinleekkun

Gammaglébulinleekkun 1 blodi er vel skjalfest tilvik sem tilgreint hefur verid eftir medferd med
Zemcelpro og sem geti tengst minnkadri lifun. Greint hefur verio fra pessu hja 19% sjiklinga sem
fengu igreedslu med Zemcelpro (sja kafla 4.8). Malt er med pvi ad fylgst sé med sjiklingum me0 tilliti
til visbendinga um gammaglobulinleekkun og ad peir fai videigandi medferd i samraemi vid
leiobeiningar stofnunarinnar.



Blaadateppusjukdomur

Blazdateppusjukdomur (VOD) er vel skjalfestur vidburdur sem stundum er greint fra eftir igreedslu
bléomyndandi stofnfrumna. Greint var fra mjog sjaldgeefum tilfellum blazdateppusjukdoms i
kliniskum rannséknum & Zemcelpro (sja kafla 4.8, t6flu 1), par 4 medal einu banvenu tilviki. bott
petta sé ekki frabrugdid hefobundinni igreedslu blodmyndandi stofnfrumna (HSCT), er meelt med pvi
a0 fylgst s¢ med sjuklingum me0 tilliti til visbendinga um blaedateppusjikdom (VOD) og ad peir fai
videigandi medferd i samraemi vid leidbeiningar stofnunarinnar.

Bl6dlysupvageitrunarheilkenni

Oft hefur verio tilkynnt um raudaleysandi pvageitrunarheilkenni (HUS) eftir igreedslu blodmyndandi
stofnfrumna. Tilkynnt var um mjog sjaldgeef tilfelli blodlysupvageitrunarheilkennis i kliniskum
rannsoéknum & Zemcelpro (sja kafla 4.8, toflu 1). Pott petta sé ekki frabrugdid hefobundinni igreedslu
blédmyndandi stofnfrumna (HSCT), er malt med pvi ad fylgst sé med sjuklingum me0 tilliti til
visbendinga um raudaleysandi pvageitrunarheilkenni (HUS) og a0 peir fai vioeigandi meodferd i
samrami vid leidbeiningar stofnunarinnar.

Hjalparefni

Natriuminnihald

Lyfi0 inniheldur 477 mg af natrium 1 hverjum skammti, sem jafngildir 24% af daglegri
hamarksinntdku natriums fyrir fullorona skv. radleggingum Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar
(WHO).

Kaliuminnihald
Lyfio inniheldur kalium, innan vid 1,3 mmol (50 mg) i hverjum skammti.

Dimetylsulfoxio (DMSO)

Lyfio inniheldur 17,6 g af DMSO i hverjum skammti. Fyrir fullordinn einstakling sem vegur 70 kg
samsvarar innrennsli DMSO 25% af ra0l6goum dagskammti sem er 1 g af DMSO/kg.

bekkt er ad petta hjalparefni getur valdid bradaofnemisvidbrogdum eftir inndeelingu. Fylgjast skal
n4id med 6llum sjuklingum medan 4 innrennsli stendur.

Fraedileg dheatta tengd gjafanum

bott klinisk reynsla stydji petta ekki, geetu klonisk blodmyndun og dhaetta sem tengist gjafanum (t.d.
sjukdomar eda arfgengir erfoagallar) geta komid fram eftir medferd med Zemcelpro. Sjuklingar skulu
vera undir videigandi eftirliti i samraemi vi0 leidbeiningar stofnunarinnar.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir 4 milliverkunum.

Lifandi boéluefni

Oryggi 6nzmisadgerda med lifandi boluefnum medan 4 medferd med Zemcelpro stendur eda ad henni
lokinni hefur ekki verid rannsakad. Ekki er malt med bolusetningu med lifandi boluefnum i ad
minnsta kosti 6 vikur 4dur en byrjad er 4 formedhondlun (conditioning) og par til dnaemiskerfid hefur

nad bata eftir medferd med Zemcelpro.

And-tymusfrumuglobilin (ATG)

Notkun ATG er ekki radlogo sem hluti af formedhondlunaraeetlun og fyrir igraedslu.



4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof
Skoda skal upplysingar um beinmergseydandi formedhondlun med tilliti til aheettu sem tengist
beinmergseydandi formedhdndlun sem naudsynleg er og samhlida radleggingum adur en Zemcelpro er

notad.

Konur sem geta ordid pungadar

Kvenkyns sjiklingar sem geta ordid pungadar verda ad hafa neikveett pungunarpréf innan 30 daga
fyrir medferd med Zemcelpro og verda ad vera tilbunar til ad nota 6rugga getnadarvorn.

Getnadarvarnir hja korlum og konum

Ekki liggja fyrir naegar upplysingar um utsetningu til pess ad haegt sé ad radleggja um hversu lengi eigi
a0 nota getnadarvarnir eftir ad medferd med Zemcelpro lykur. Karlar og konur sem geta ordid
pungadar sem hafa fengid Zemcelpro skulu nota druggar getnadarvarnir.

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun dorocubicels hja pungudum konum. Engar dyrarannsoknir
hafa verid gerdar a dorocubiceli til a0 meta hvort pad geti valdid fosturskada pegar pad er gefio
pungudum konum (sja kafla 5.3). Zemcelpro skal hvorki nota & medgoéngu né handa konum sem geta
ordid pungadar og nota ekki getnadarvarnir.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort dorocubicel skilst it 1 brjostamjolk. Ekki er maelt med notkun Zemcelpro medan a
brjostagjof stendur.

Frjésemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif dorocubicels 4 frjésemi, hvorki hja ménnum né dyrum.

4.7  Ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla

Ekki er vitad hvort Zemcelpro hefur ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. bar sem
formedhondlun, fyrirbyggjandi medferd og studningsmedferd sem gefin er samhlida Zemcelpro getur
leitt til preytu og breytinga & andlegri getu, er sjuklingum radlagt ad fordast akstur og ahattusdm storf
e0a athafnir eins og ad stjorna pungum eda hugsanlega hattulegum vélum & pessu upphafstimabili.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanirnar af stigi 3 eda haerra voru eitilfrumnafaed (46,6%), sykingar (44,8%),
blodleysi (44,0%), daufkyrningafzed (35,3%), blooflagnafaed (31,9%), hvitfrumnafzed (20,3%),
bléogammaglobulinleekkun (18,1%), daufkyrningafaed med hita (15,5%), haprystingur (12,9%),
igreedsluheilkenni (11,2%) og lungnabolga (11,2%). Samkvaemt viomioum NIH var greint fra bradri
hysilsott hja 60,0% sjuklinga og langvinnri hysilsott hja 16,0% sjiuklinga.

Banvanar aukaverkanir komu fyrir hja 7,8% sjiklinga sem fengu Zemcelpro, par 4 medal sykingar
(2,6%), par 4 meoal syklasott (0,9%), enterokokkasyking (0,9%), lungnabdlga (0,9%), brad hysilsott
(1,7%), lungnablodrublaeding (1,7%), sjalfvakid lungnabolguheilkenni (IPS) (0,9%), dulkynjud
trefjunarlungnabolga (COP) (0,9%) og lungnahaprystingur (0,9%).



Tafla yfir aukaverkanir

Tidni aukaverkana af voldum Zemcelpro sem fram koma i téflu 1 byggjast & sameinudum gégnum ur
5 ranns6knum (001, 002, 003, 004 og 007) hja 116 sjuklingum sem fengu skammt af Zemcelpro og
var fylgt eftir i ad medaltali 24 manudi. Tidni aukaverkana Ur kliniskum rannsoknum er byggo a tioni
aukaverkana af 6llum orsokum, par sem hluti aukaverkana getur stafad af 60rum orsokum.

Aukaverkanir af CTCAE (Common Terminology Criteria for Adverse Events) stigi 3 eda haerra og
ovenjulegar aukaverkanir af stigi 1-2 eru gefna upp hér ad nedan. bessar aukaverkanir eru flokkadar
eftir MedDRA-liffeeraflokkum og tidni. Innan hvers liffeeraflokks er aukaverkunum radad eftir tioni,
peer algengustu fyrst, samkvaemt eftirfarandi tidniflokkun: mjog algengar (> 1/10) algengar (> 1/100 til
< 1/10) og sjaldgaefar (= 1/1.000 til < 1/100). Innan hvers tidniflokks eru aukaverkanir taldar upp eftir
minnkandi alvarleika.

Tafla 1 CTCAE aukaverkanir sem komu fram i kliniskum rannséknum med Zemcelpro,
flokkadar eftir liffeeraflokkum

Bl60 og eitlar

Mjog algengar Eitilfrumnafed

Blooleysi

Daufkyrningafaed
Blooflagnafaed
Hyvitfrumnafaeo
Daufkyrmingafaed dsamt hita

Sjaldgaefar Sjalfsnemisblodleysi
Frumufad
Segaoradakvilli

Hjarta

Sjaldgaefar Hjartadng

Gattatif

Gattaflokt

Gollursbolga
Vanstarfsemi haegri slegils

Meofztt og fjolskyldubundio/arfgengt astand

Sjaldgaefar Vaxtarleysi
Oeolilegar frumuerfdir

Eyru og volundarhus

Sjaldgeefar | Heyrnarskerding
Innkirtlar
Sjaldgeefar | Nyrnahettubilun
Meltingarfeeri
Algengar Nidurgangur
Ogledi
Munnbdlga
Kvidverkir
Sjaldgaefar Endaparmsprenging
Ristilbolga
Garnar- og ristilbolga
Asgarnarrof
Vanfrasog
Garnaloftbldorur
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad
Algengar Hiti
breyta
Sjaldgeefar Utvefjabugur
Lasleiki

10



| Slimhudarbolga

Lifur og gall

Algengar Blazdateppandi lifrarsjukdémur

Sjaldgaefar Gallraudadreyri

Onzemiskerfi

Mjog algengar Brad hysilsott (IL-I11. stig)”
Gammaglobulinlaekkun
[graedsluheilkenni
Langvinn hysilsott™

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra***

Mjog algengar

Bakteriusykingar (par 4 medal lungnabdlga)
Veirusykingar

Algengar Sveppasykingar
Otilgreindar sykingar

Averkar, eitranir og fylgikvillar adgerda

Algengar | Igraedslubrestur

Rannséknanidurstodur

Algengar Fekkun CD4 eitilfrumna

Hakkun alanin aminétransferasa
Minnkad magn 6namisglobulins
Heekkun aspartat aminodtransferasa

Sjaldgaefar

Heekkud gildi gallrauda 1 blodi
Lakkud gildi gallrauda i blodi
Minnkud fledigeta kolmonoxids
Jakveett storfrumuveirusykingarprof
Lenging QT-bils 4 hjartalinuriti
Laekkud gildi hemoglobins

Lakkud gildi daufkyrninga

Efnaskipti og naering

Algengar Minnkud matarlyst
Blookaliumlekkun
Bloosykurshakkun
Bloofosfatskortur

Sjaldgaefar Vokvaskortur
Bléonatriumlaekkun

Stookerfi og bandvefur

Algengar Beinverkir
Véovaslappleiki

Sjaldgaefar Drep i mjukvef

ZExli, gbdkynja, illkynja og otilgreind

Algengar | Eitilfrumufjélgunarsjukdomur eftir igradslu
Taugakerfi
Algengar Hoéfudverkur
Sjaldgaefar Heilabloofall
Heilakvilli
Gedraen vandamal
Sjaldgeefar Orad

Aréttu- og prahyggjuskapgerd

Nyrnu og pvagfeeri

Algengar Raudaleysandi pvageitrunarheilkenni (HUS)
Bradur nyrnaskadi
Blodrubdlga med bledingum

Sjaldgaefar Blo0storkusmaadakvilli sem takmarkast vid nyru

Ondunarfzri, brjésthol og midmzeti

Algengar

Dulkynjud trefjunarlungnaboélga
Blodnasir
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Lungnablédrubleding
Lungnahaprystingur
Lungnabloorek
Sjaldgeefar Lungnabdlguheilkenni af 6pekktum astedum (millivefslungnabolga)
Lungnaiferd
Loftbrjost
Hud og undirhud
Algengar Drofnudrouutbrot
Sjaldgeefar bPrymlabélulik hiiobolga
Exem
Klaoi
Skurdadgerdir og adrar adgeroir
Sjaldgeefar | Ristilnam
Adar
Mjog algengar Haprystingur
Algengar Smaadakvilli
Sjaldgaefar Lakkadur blodprystingur og 6skilgreindir blooprystingskvillar
Margull
Lagprystingur
Réttstoduprystingsfall

“samkveemt vidmidum NIH (45,7% stig 11, 10,3% stig 11l og 0,9% stig IV aGvHD 100 dégum eftir igraedslu)
** samkveemt vidmidum NIH (7,8% midlungs og 5,2% midlungs-alvarleg cGvHD 1 ari eftir igreedslu).
*** sykingar af véldum sykla og snikjudyra sem kynnt eru endurspegla hugtok 4 hau stigi.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Sykingar

Alvarlegar sykingar, par 4 medal lifshettulegar og banvenar sykingar, komu fram eftir innrennsli
Zemcelpro. Heildartioni sykinga af CTCAE stigi >3 eftir igraedslu var 75,0% (62,1% alvarlegar, 6,0%
lifsheettulegar og 6,9% banvanar). ber voru af bakteriuuppruna (52,6% par sem syklasott og
lungnabdlga voru algengust), veiruuppruna (45,7% bar sem Epstein-Barr veira, cytomegaloveira,
kéronaveira og adenoveira voru algengastar), sveppauppruna (9,5%) eda af otilgreindum uppruna
(8,6%). Upphaf peirra er dreift og medaltioni er 109 dagar eftir igraedslu. Flestar peirra gengu til baka
eftir 13 daga ad meoaltali. Banveanar sykingar eru medal annars syklasott, blodsykingarlost og
lungnabdlga. Sja kafla 4.4 fyrir radleggingar um medfero.

Igreedsluheilkenni

Greint var fra igredsluheilkenni hja 11,2% (13/116) sjiklinga sem fengu Zemcelpro igredslu, med
tioni upp 4 8,6% an alvarlegra tilfella hja peim sem fengu t-akrolimus/MMF sem fyrirbyggjandi
medferd vid hysilsott. Midgildi tima fram ad upphafi einkenna var 13 dagar eftir igraedslu (bil: 8-25).
Ol tilfellin n4du bata med barksteramedferd og midgildi timans sem hiin st6d yfir var 5 dagar (bil:
1-18. Sja kafla 4.4 fyrir radleggingar um medfero.

Lungnablédrubleding

Greint var fra lungnablodrubledingu hja 3 (2,6%) sjuklingum sem fengu Zemcelpro igraedslu og
midgildi tima fram ad blaedinga var 22 dagar eftir igradslu (bil: 20-355). Einn sjuklingur nadi sér eftir
9 daga en tveir sjuklingar l€tust pratt fyrir videigandi medferd. Sja kafla 4.4 fyrir radleggingar um
medferd.

Millivefslungnabolga

Millivefslungnabdlga var tilkynnt hja 8 (6,9%) sjiklingum sem fengu Zemcelpro igraedslu og midgildi
tima fram ad upphafi einkenna var 157 dagar eftir igraedslu (bil: 7-283). Meoal tilfellana voru 3
sjalfvakin lungnabdlguheilkenni (IPS) (2,6%), 4 tilfelli dulkynjadrar trefjunarlungnabolgu (3,4%)
(COP) og 1 dtilgreind millivefslungnaboélga (0,9%). Bati nadist i 66,7% tilfella, midgildi batatima var
29 dagar (bil: 9-201). Tveir sjuklingar (1,7%) (annar med IPS og hinn med COP) létust ur
sjukdéomnum. Sja kafla 4.4 fyrir radleggingar um medferd.
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Sjukdomur med eitilfrumnafjolgun eftir igreedslu

Greint var fra sjukdomi med eitilfrumufjolgun eftir igreedslu hja 3 (2,6%) sjuklingum sem fengu
Zemcelpro igredslu og midgildi tima fram ad upphafi einkenna var 90 dagar eftir igreedslu (bil: 70-
112). Allir nadu bata med rituximab-medferd og midgildi medferdarlengdar var 39 dagar (bil: 33-157).
Sja kafla 4.4 fyrir radleggingar um meoferd.

Hysilsott

I heildina var tidni bradrar og langvinnrar hysilsottar 66,4% og 14,7%, i peirri r68. 100 dégum eftir
igraedslu var greint fra bradri hysilsott af IL., IIL. og IV. stigi hja 52,0%, 11,8% og 1,0%, i peirri 163. A
sama hatt var greint fra vaegum og midlungs til alvarlegra tilfella langvinnrar hysilsottar (GvHD) ari
eftir igraedslu hja 12,9% og 8,6%, i peirri r60. Flestum tilfellum var haegt ad stjorna med
barksteramedferd med medallengd upp 4 18 (0-321) daga, en 2 (1,7%) sjuklingar 1étust Gr sykingum
tengdum hysilsott. Medferd vid hysilsott (GvHD) skal fylgja stadbundnum leidbeiningum (sja kafla
4.4 fyrir radleggingar um meodferd).

Igreedslubrestur

Greint var fra igredslubesti hja 5,2% sjuklinga sem fengu Zemcelpro igraedslu og midgildi fram ad
upphafi einkenna var 26,5 dagar eftir igraedslu (bil: 7-28). Haegt var ad beita bjorgunarmedferd med
midgildi lengdar upp 4 23 daga (bil: 7-32) hja 6llum nema einum sjuklingi sem 1ést af dtengdum
astedum sem ekki tengdust bakslagi adur en sjuklingnum var bjargad.

Langvarandi frumufed

Langvarandi frumuf®d, par 4 medal daufkyrningafed (64,7%), blodflagnafed (63,8%), hvitfrumnafaed
(62,9%), eitilfrumnafaed (61,2%) og bldodleysi (56,9%) er mjog algeng eftir beinmergseydandi
formedhondlun. Sja kafla 4.4 fyrir radleggingar um medfero.

Born

b6 a0 takmarkadar upplysingar séu tiltaekar er 6ryggi svipad og hja fullordnum (tioni aukaverkana
> 20%: bldoleysi, minnkud matarlyst, daufkyrningafaed meo hita, 6gledi, munnbolga og blodnasir).
Midgildi eftirfylgnitima sem er 7 manudir leyfir ekki frekari talkun & kliniskum nidurstodum.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvagt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli &vinnings og dhattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, i Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Hverfandi heetta er 4 ofskommtun. Engin tilvik ofskommtunar hafa verid tilkynnt i kliniskum
rannsoknum.

Allir fjorir pokarnir af éutvikkudu CD34- frumupattunum sem verda til vid framleidslu Zemcelpro
verda alltaf gefnir med innrennsli. Adeins i mjog sjaldgefum tilvikum mun vottord um losun til
innrennslis (RfIC) kveda 4 um ad ekki skuli gefa alla 4 pokana af utvikkadra CD34+ frumupettinum
(dorocubicel) sem myndast vid framleidslu Zemcelpro. Ef pessu er ekki fylgt nakvemlega gaeti
ofskdmmtun dorocubicels sem af pvi hlyst tengst aukinni heettu 4 innrennslisvidbrogdum og
igreedsluheilkenni. Fylgjast parf med sjuklingum med tilliti til slikra atvika.

S. LYFJAFRADPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lythrif

Flokkun eftir verkun: Bl60liki og skolvokvar, onnur blodlyf. ATC-flokkur: BOSAX04
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Verkunarhattur

Dorocubicel er frystivarin UM171 ((1R,4R)-N1-(2-bensyl-7-(2-metyl-2H-tetrasol-5-y1)-9H-
pyrimido[4,5-b]indol-4-yl)syklohexan-1,4-diamin dihydrobromioi) utvikkud, 6samgena,
blodmyndandi forverafrumumedferd, unnin ar stakri naflastrengsblodeiningu og notud sem 6samgena
stofnfrumugjafi.

Helsti verkunarhattur dorocubicels felst i ad studla ad bata bl6dmyndandi frumna og
enduruppbyggingu 6nemis med virkri tvikkun CD34+ blé6dmyndandi stofnfrumna.

Outvikkudu CD34- frumurnar, sem adallega samanstanda af CD3+ T frumum, gegna
vidbotarhlutverki med pvi ad stydja vido enduruppbyggingu 6naemis og veita Onemissvorun gegn
hvitbleedisfrumum (Graft versus Leukemia effect, GVL) eftir igradslu.

Blé0myndandi stofn-/forverafrumur ur Zemcelpro flytjast i beinmerg par sem per skipta sér, proskast
og adgreinast 1 bloofrumulinur. broskudum frumum er hleypt ut { bl6drasina, par sem sumar dreifa sér
og adrar flytjast til vefja og endurheimta ad hluta til eda 6llu leyti bloodgildi og virkni blédborinna
fruma sem eiga uppruna sinn i beinmerg, par & medal dna@misstarfsemi.

Lyfthrif
Igraedsla Zemcelpro leiddi til blodfradilegrar enduruppbyggingar, med algjoran gjafakimruna i 6llum
blédmyndandi stofnfrumulinum. Endurgerd T-frumna var einnig hr6d, med breytileika i T-

frumuméttaka (TCR) vid 6 og 12 manudi eftir igraedslu.

Verkun og Oryggi

Oryggi og verkun Zemcelpro medferdar hja sjuklingum med illkynja bl6dsjukdéma sem krefjast
blodmyndandi stofnfrumnaigraedslu hefur verid metid i tveimur opnum, eins arma rannséknum an
samanburdar vid adrar gerdir gjafafrumna; hja sjuklingum med ahattumikid hvitblaedi og
afbrigdilegan mergvoxt (ECT-001-CB.002 (002), n=30 og ECT-001-CB.004 (004), n=30).

Oryggi Zemcelpro var einnig metid i premur vidbétar opnum, eins arma rannséknum 4n samanburdar
vi0 adrar gerdir gjafafrumna; (ein (1) rannsokn a sjuklingum med blodkrabbamein sem skorti stadlada
HLA-samraemda fjolskyldu- eda oskylda gjafa (ECT-001-CB.001 (001); ein (1) rannsokn &
sjuklingum med ahattumikid mergaexli (ECT-001-CB.003 (003); n=18); ein (1) rannsdkn a bérnum
med dhettumikid mergfrumukrabbamein (ECT-001-CB.007 (007); n=12). Sja kafla 4.8.

Til ad meta verkun Zemcelpro hja demigerdum hopi fullordinna sjuklinga med blodsjukdoma sem
krefjast 6samgena blodmyndandi stofnfrumuigraedslu og skortir tiltakan hentugan gjafa, voru
sameinud gdgn ur rannséknum 002 og 004 greind med aherslu a lykilhop 25 sjuklinga sem skradir
voru til ad fa frystivarid Zemcelpro, framleitt ur litilli naflastrengsblodeiningu eftir mikla eda
medalmikla beinmergseydandi formeohondlun. Sja toflu 2 fyrir einkenni sjiklinga. Litid
naflastrengsblod er skilgreint sem laegra en lagmarksfrumuskammtsviomio sem NMDP/ASTCT (Be
The Match & National Marrow Donor Program/American Society for Transplantation and Cellular
Therapy) setur fyrir staka igraedslu naflastrengsblods, p.e. innihald TNC og CD34 frumna fyrir
frystingu sem er innan vid 2,5x10” TNC/kg og 1,5%10° CD34 frumur/kg, i beirri r6d.
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Tafla 2 Sameinuo lyofrzedileg gogn og upphafsupplysingar um sjukdém hja sjiklingum i
Zemcelpro-rannséknum (pann 15. mars 2024)

Skradir med Zemcelpro framleitt ar litlu
naflastrengsbléoi og fryst
Flokkur (meoferdarpyodi samkvaemt
rannséknaraztlun, n=25)

Aldur (ar)

Midgildi (IQR) 47 (40, 53)

lagmark-hamark 24-64
Kyn —n (%)

Karlar 18 (72,0%)

Konur 7 (28,0%)
Kynpattur

Hvitir 17 (68,0%)

Svartir 1 (4,0%)

Asiskir 1 (4,0%)

Adrir 6 (24,0%)
Sjukdoémsflokkur

Bratt mergfrumuhvitblaedi 11 (44,0%)

Bratt eitilfrumuhvitblaedi 3 (12,0%)

Mergrangvaxtarheilkenni 0 (0,0%)

Langvinnt mergfrumuhvitbleedi 0 (0,0%)

(kimfrumukreppa)

Hodgkins-eitilaexli 0 (0,0%)

Eitileexli sem ekki er af Hodgkin-gerd, agengt 0 (0,0%)

eitileexli

T-frumu hvitblaedi/eitileexli hja fullordnum

Langvinnt eitilfrumuhvitbledi og umbreyting i 0 (0,0%)

Hodgkins-eitilaexli
Fyrri igraedsla blodmyndandi stofnfrumna 7 (28,0%)

Af peim 25 sjuklingum sem toku patt i lykilhopnum fengu 24 sjuklingar innrennsli med Zemcelpro.
Virkni var metin 0t frd endapunktum igraedslu daufkyrninga og blodflagna (Tafla 3). begar gdognum
var skilad voru rannsoknir 002 og 004 enn i gangi.

Tafla 3 Nidurstodur vardandi verkun hja fullordnum sjiklingum med illkynja
blédsjukdéma sem medhondladir voru med frystivorou Zemcelpro unnio ur litilli
naflastrengsblédeiningu (n=25), midgildi eftirfylgnitima 13,3 manudir

Endapunktar Skradir med Zemcelpro framleitt ar litilli
naflastrengsblédeiningu og fryst
(medferdarpyoi, n=2>)

Miagildi fram ao

daufkyrningaigraedslu(ANC >500/p1):

Midgildi (IQR) [bil]!, 20 dagar (17-29) [10-39]
Midgildi (IQR)[bil]? (Versta moeulega iitkoma) 25 dagar (17-30) [10-42]

Tioni igreedslu daufkyrninga ANC >500/pl &

3 0

degi 42 - n (%) 21/25° (84,0%)
Midgildi tima fram blédflagnaigraedslu” 40 dagar (37-62) [29-175]
(>20.000/ul) 48 dagar (38-100) [29-175]
Miogildi (IQR) [bil]
Mid glldl (IQR) [b11]2 (Versta mogulega itkoma)
Nygengi blodflagnaigradslu (>20.000/ul) a 17/25% (68,0%)

degi 100 —n (%)

Midgildi (IQR) eftirfylgni (manudir) 13,3 (0,9-38,2)

* Allar timalengdir eru gefnar upp sem ,,timi fr4 innrennsli. Midgildi patttokutima i rannsokninni par til Zemcelpro var
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tiltaekt 4 kliniska setrinu var 31 dagur (fjérdungabil: 22-41 dagur) og midgildi patttékutima i rannsokninni fram ad innrennsli
Zemcelpro var 42 dagar (fjordungabil: 35-56 dagar).

** timi fra innrennsli til loka eda stédvunar eftirfylgni fyrir lokadagsetningu

ANC: heildarfj6ldi daufkyrninga; IQR: fjordungabil

! Kyrningavaxtarpéttur (G-CSF) var gefinn strax eftir igreedslu (5 pg/kg/dag) til ad lagmarka hettu 4 daufkyrningafed og
sykingu

2 greiningu 4 verstu mogulegu svidsmynd pydis samkvamt medferdaraaetlun var litid svo 4 sem ad sjuklingar sem nadu ekki
igreedslu daufkyrninga 4 42. degi eda igraeedslu blodflagna fyrir dag 100 eftir igraedslu, par med taldir sjuklingar sem ekki
fengu igradslu eda nadu ekki igreedslu af einhverri astaedu (daudsfall an pess ad sjukdomur komi aftur (non-relapse
martality) (NRM)) eda bakslag fyrir igraedslu), voru taldir hafa brugdist 4 42. eda 100. degi, i peirri rod.

3 Ner til 1 sjiklings sem ekki fékk igreedslu vegna misbrests i sendingu

Born

Lyfjastofnun Evrépu hefur frestad krofu um ad lagdar verdi fram nidurstodur tr rannséknum &
Zemcelpro hja einum eda fleiri undirh6pum barna vid blodmyndandi stofnfrumuigraedslu hja
sjuklingum med illkynja blédsjukdoéma (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

begar lyfid var sampykkt fyrir fullordna voru gogn vardandi born takmorkud vio 9 af

12 einstaklingum yngri en 18 ara sem fengu Zemcelpro igreedslu vegna dhattumikilla
mergkrabbameina i rannsékn 007 (6 med bratt mergfrumuhvitblaedi, 3 med mergrangvaxtarheilkenni).
Zemcelpro leiddi til 88,9% og 77,8% igredslu daufkyrninga og blédflagna, i peirri 160, med midgildi
tima sem var 21,5 og 48 dagar, i peirri r60.

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokolludu ,,skilyrtu sampykki“. Pad 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.

5.2 Lyfjahvorf

[ kliniskum rannséknum leiddi Zemcelpro til algers gjafakimruna (skilgreint sem >95% frumna ad
gjafauppruna) i mergfrumum hja 6llum sjuklingum, innan halfs manudar eftir igreedslu. Adeins
sjuklingar sem voru i sjukdomsendurkomu syndu <95% gjafakimruna 4 seinni timapunktum. [
samrami vid lengri tima sem pad tok fyrir enduruppbyggingu T-frumna eftir igreedslu, nadist heildar
gjafakimruni { T-frumuh6pnum adeins sidar: 63% og 88% sjuklinga nadu algjérum gjafakimruna i
T-frumupydinu eftir halfan og 1 manud eftir igreedslu.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Igraedsla UM 171 utvikkadra CD34+ frumna eftir frum- eda sidari igredslu og blodfradilega
enduruppbyggingu i allt ad 28 vikur hja énaemisbaldum NSG muisum sem hofou fengid igreeddar allt
ad 5.000.000 frumur (jafngildir allt ad 2,5x10%frumum/kg hja ménnum og par med umfram skammt)
handa ménnum leiddi ekki aukaverkana.

Engar rannsoknir hafa verid framkvemdar 4 eiturverkunum vid endurtekna skammta.

Engar rannsoknir hafa verid framkvemdar 4 krabbameinsvaldandi ahrifum.

Litningarannsoknir in vitro & ttvikkudum CD34+ frumum leiddi ekki i 1j6s neinar 6edlilegar
breytingar 4 litningum i Gtvikkudum frumunum.

Vegna edlis lyfsins voru forkliniskar rannsoknir & frjésemi, exlun og proska ekki gerdar.

6. LYFJAGERPARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni
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Dimetylstlfoxid
Albiminlausn ar ménnum
Magnesiumklorid (E511)
Kaliumklorio (ES08)
Natriumasetat (E262)
Natriumklo6rio
Natriumglukonat (E576)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda Zemcelpro saman vid onnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol
Fryst: 1 ar.

Eftir ad lyfid hefur pidnao: 1 klukkustund vid 15°C — 30°C.
Ekki ma frysta pidio lyf aftur.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Zemcelpro verdur ad geyma og flytja i gufufasa fljétandi kdfnunarefnis (< —150°C) og verdur ad
haldast frosid par til sjuklingurinn er tilbtiinn til medferdar til ad tryggja ad lifvaenar frumur séu til
stadar fyrir lyfjagjof sjuklingsins.

Geymsluskilyrdi eftir pidingu, sja kafla 6.3.

6.5  Gerd ilats og innihald, sérstakur bunadur til notkunar lyfsins, lyfjagjafar eda isetningar
pess

Zemcelpro er pakkad i innrennslispoka ur etylenvinylasetati (EVA) (50 ml) med tveimur tengjum og
inniheldur 20 ml af frumuordreifu.

Hver innrennslispoki er settur i ytri umbudir. Pessar viobotar umbudir eru ur EVO-samfj6llidu og
innsigladar tvisvar. Hver innrennslispoki i innsigludum ytri umbtdum er settur i malmhylki. Hylkid

eru sidan sett i dletradan modpak i stodludu, styrdu frystiilati sem notad er fyrir flutning.

Stakur medferdarskammtur samanstendur af allt ad atta (8) innrennslispokum, 20 ml hver, allt ad
fjérum (4) pokum af dorocubicel og fjorum (4) pokum af éutvikkudum CD34- frumum.

Einnig fylgir Zemcelpro frystiglas sem inniheldur syni ur upprunalegu naflastrengsblodeiningunni til
eftirlits med kimruna.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur meohondlun

VarudarraOstafanir sem parf ad gera 40ur en lyfid er medhondlad eda gefid

Flytja verdur Zemcelpro innan adstodunnar i lokudum, ébrjétanlegum og péttum ilatum.

Zemcelpro verdur ad flytja i ilati sem vidheldur lyfinu undir -150°C og skal medhondla pad med
videigandi hlifdarfatnadi og honskum.

betta lyf inniheldur bl6ofrumur ur ménnum. Heilbrigdisstarfsmenn sem meodhondla Zemcelpro verda

a0 gera videigandi varudarradstafanir (klaedast honskum, hlifdarfatnadi og augnhlifum) til pess ad
fordast hugsanlega dreifingu smitsjukdoma.
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Undirbuningur fyrir lyfjagjof

Zemcelpro samanstendur af tveimur (2) 6samgena blodmyndandi frumupattum:
. Dorocubicel (utvikkadar CD34+ frumur)
. Outvikkadar CD34- frumur

Stadfesting a fjolda dorocubicel-poka (1 til 4 pokar) og fjolda poka fyrir utvikkadar CD34- frumur
(alltaf 4 pokar) sem & ad gefa, verdur ad byggjast 4 vottordi um losun til innrennslis. Vottord um losun
til innrennslis inniheldur bada frumupzettina.

Dorocubicel er gefio fyrst og sidan 6utvikkadar CD34- frumur. Réodlagt er a0 utvikkuou CD34-
frumurnar séu gefnar med innrennsli sama dag og dorocubicel og eigi sidar en daginn eftir.

Samrama skal timasetningu afpidingar og innrennslis Zemcelpro 4 eftirfarandi hatt: gangid fyrst Gr
skugga um ad sjuklingurinn s tilbtinn til innrennslis og stillid upphafstima pidnunar Zemcelpro
pannig ad pad sé tilbuid til innrennslis pegar sjuklingurinn er tilbtinn.

biding
Adur en Zemcelpro er pitt skal sannreyna audkenni sjiklings og pann fjolda innrennslispoka sem 4 ad
gefa samkvaemt vottordi um losun til innrennslis. Pidio0 alla d&visada poka med dorocubicel adur en

pokar med outvikkun CD34- frumum eru piddir. Pidid einn (1) poka i einu. Bidid med ad pida neesta
poka par til stadfest er ad fyrri pokinn hafi verid gefinn & 6ruggan hatt.

Mynd 1: Zemcelpro geymsluhylki

e )

O/ — Fyrirmzli um pidingu
Zemcelpro -> Fyrst eda eftir

O

+ Audkenni frumupattar
Dorocubicel eda
Outvikkadar CD34- frumur

+ Audkenni dkvedins sjuklings
Audkenni vidtakanda
CBU-audkenni:

/ Fadingardagur sjuklings
ABO-/Rh-blodflokkur sjiklings

1
e
\
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. Endurheimtid geymsluhylkid tr frystiilatinu sem notad er fyrir flutning. Sannreynid ad 1)
audkenni sjuklingsins sé¢ pad sama og audkenni fyrir sjukling 4 hylkinu og ii) audkenni
frumupattarins (dorocubicel eda outvikkadar CD34- frumur) (mynd 1).

. Eftir a0 hylkid hefur verid yfirfario skal fjarleegja innrennslispokann tafarlaust ar hylkinu.
Sannreynid ad 1) audkenni sjuklingsins sé pad sama og audkenni fyrir sjukling &
innrennslispokanum og ii) audkenni frumupattarins (dorocubicel eda o6utvikkadar CD34-

frumur) (mynd 2).

. Skooid innrennslispokann/pokana med tilliti til skemmda eda sprungna adur en lyfid er pitt. Ef
poki er ekki alveg heill skal ekki nota innihaldid til innrennslis.

. Setjid innrennslispoka i lokudum umbudum strax i 37°C vatnsbad. begar vokvinn er ordinn

halffljotandi skal byrja ad hnoda pokann varlega par til enginn is er eftir. Piding tekur um pad
bil 2-5 minutur fyrir hvern poka.

. Takio pokann i lokudu umbudunum ur vatnsbadinu. Pegar innrennslispokinn hefur verid piddur
skal hefja innrennslio eins fljott og audid er. Synt hefur verid fram 4 ad Zemcelpro sé stodugt
vid 15°C-30°C 1 allt ad 1 klukkustund. Ekki pynna, pvo eda taka syni af Zemcelpro fyrir
innrennsli.

. Nema lyfid sé utbuid vid ramstokk sjuklingsins skal flytja pad ad ramstokknum vid stofuhita i
lokudum kassa/poka til ad vernda lyfid medan 4 flutningi stendur.

Ekki gefa Zemcelpro ef innrennslispokinn er skemmdur, lekur eda virdist 4 annan hatt ekki vera heill.
Lyfjagjof

Gefa verdur allan avisadan fjolda poka af dorocubicel (1 til 4 pokar) og outvikkadar CD34- frumur
(alltaf 4 pokar) med innrennsli til ad ljika einum skammti af Zemcelpro. Stadfesta skal pann
heildarfjolda innrennslispoka sem gefa 4 med upplysingum um tilgreindan sjukling & vottordi um

losun til innrennslis.

Dorocubicel er gefid fyrst og sidan o6utvikkadar CD34- frumur. Radlagt er ad éutvikkudu CD34-
frumurnar séu gefnar med innrennsli sama dag og dorocubicel og eigi sidar en daginn eftir.

Ef dorocubicel er ekki gefid, ma ekki gefa outvikkudu CD34- frumurnar med innrennsli til ad fordast
ozskileg 6nemisvidbrogo.

Ef fram koma vidbrogd vid innrennsli er meelt med pvi ad gera hlé a innrennslinu og hefja
studningsmedferd eftir porfum (sja kafla 4.4).

Ekki pynna, pvo eda taka syni af Zemcelpro fyrir innrennsli.

Adeins til notkunar i blazd. Malt er med ad nota midlaegan blaedalegg vio gjof Zemcelpro.
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Mynd 2: Zemcelpro innrennslispoki

= =
AHB

Fyrirmeeli um lyfjagjof
Zemcelpro’ Fyrst eda eftir

I B -> Audkenni frumupattar

Dorocubicel eda
Onutvikkadar CD34- frumur

CBU-auodkenni:
Y, Faedingardagur sjuklings
ABO-/Rh-blooflokkur sjuklings

[r—————— ]_’ Audkenni dkvedins sjiklings
I Audkenni vidtakanda
o

. Undirbiido bunad fyrir innrennsli. Naudsynlegt er ad nota latexfria slongu med venjulegri
innrennslissiu (170-260 pm). EKKI nota hvitfrumusiu.

. Sannreynid ad i) audkenni sjuklingsins sé pad sama og audkenni fyrir sjukling & pokanum og ii)
audkenni frumupattarins (dorocubicel eda outvikkadar CD34- frumur) (mynd 2).

. Fjarleegio ytri umbudirnar og skodid innihald pidda innrennslispokans med tilliti til synilegra

frumuklumpa. Ef sjadanlegir frumuklumpar eru til stadar skal blanda innihaldi pokans varlega

saman. Litlir klumpar af frumuefni @ttu ad losna sundur vid varfaerna blondun i hondunum.

Eftirstandandi klumpar eru fjarleegdir 4 ahrifarikan hatt med siun fyrir innrennsli.

. Gefa verdur pidda og skodada pokann tafarlaust vido um pad bil 10 til 20 ml pyngdafleedi
(gravity flow) & minitu. Zemcelpro er stodugt i allt ad 1 klukkustund vid 15°C-30°C eftir ad
pidnun Iykur.

- Undirbiid slonguna fyrir innrennsli med natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn.

- Gefi0 allt innihald innrennslispokans (20 ml 1 hverjum poka).

- Skolid innrennslispokann tvisvar med 10 ml til 30 ml af natriumklorid 9 mg/ml (0,9%)
stungulyfi, lausn i 6fuga att (back priming) til pess ad tryggja ad sjuklingurinn hafi fengid
allar frumurnar.

. Endurtaka parf innrennslisferlid fyrir hina pokana. Bidid med ad gefa nasta poka par til gengiod
hefur verid r skugga um ao fyrri pokinn hafi verid gefinn 4 6ruggan hatt.

Ekki gefa Zemcelpro ef innrennslispokinn er skemmdur, lekur eda virdist & annan hatt ekki vera heill.

Radstafanir sem parf ad gera ef titsetning verdur fyrir slysni

Ef utsetning verdur fyrir slysni skal fylgja stadbundnum leidbeiningum um medhondlun efnis sem a
uppruna sinn i moénnum. Vinnuflot og efni sem hugsanlega hafa komist i snertingu vid Zemcelpro
verour ad hreinsa med videigandi sotthreinsiefni.
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Varudarradstafanir vid forgun lyfsins

Onotad lyf og allt efni sem hefur verid i snertingu vid Zemcelpro (fastur og fljotandi urgangur) verdur
a0 medhondla og farga sem hugsanlega smitandi urgangi i samraemi vid stadbundnar leidbeiningar um
medhondlun efnis sem & uppruna sinn i ménnum.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Cordex Biologics International Limited

5™ Floor, Block E, Iveagh Court

Harcourt Road, Dublin, frland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/25/1960/001

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu https:/www.ema.europa.eu
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VIDAUKI II
FRAMLEIDENDUR LiFFRAPILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda liffradilegra virkra efna

Centre C3i Inc.
5415 De L’ Assomption Boulevard
Montréal, Québec, HIT 2M4, Kanada

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Cordex Biologics International Limited
5% Floor, Block E Iveggh Court, Harcourt Road
Dublin2, D02 YT22, Irland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA 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 grein 9 i
reglugerd (EB) nr. 507/2006 og i samraemi vid pad skal markadsleyfishafi leggja fram
samantektir um oryggi lyfsins 4 6 manada fresti.

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

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 méanada fra
utgafu markadsleyfis.

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

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstofunum
eins og fram kemur i 4atlun um 4haettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum
uppfaerslum a aetlun um ahaettustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfeerda deetlun um dheattustjornun:

. A0 beiodni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga 4 hlutfalli d&vinnings/dhaettu eda vegna
pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) naest.
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E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDPUM EFTIR UTGAFU SKILYRTS

MARKADSLEYFIS

betta lyf hefur fengio markadsleyfi med skilyrtu sampykki og 1 samraemi vid grein 14-a i reglugerd
(EB) nr. 726/2004 skal markadsleyfishafi ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

stofnfrumuigradslu eftir beinmergseydandi formedhdndlun pegar 6nnur gerd af
hentugum gjafafrumum er ekki tilteek skal markadsleyfishafi skal leggja fram
lokanidurstddur ur rannsokn ECT-001-CB.004: I fasa opin rannsékn & ECT-001-
utvikkadri naflastrengsblooigradslu hja sjuklingum med ahattumikid og mjog
aheettumikid bradahvitblaedi/afbrigdilegan mergvoxt

Lysing Timamork
Til ad stadfesta verkun og 6ryggi Zemcelpro hja fullordnum sjiklingum med 28. februar
illkynja blodsjukdoma sem purfa 6samgena blodmyndandi stofnfrumuigraedslu 2026

eftir beinmergseydandi formedhondlun pegar 6nnur gerd af hentugum

gjafafrumum er ekki tiltaek skal markadsleyfishafi leggja fram lokanidurstodur Gr

rannsokn ECT-001-CB.002: II fasa opin rannsokn 4 ECT-001-utvikkaori
naflastrengsblodigradslu hja sjuklingum med dhaettumikiod

bradahvitbledi/afbrigdilegan mergvoxt

Til ad stadfesta verkun og meta 6ryggi Zemcelpro hja fullordnum sjiklingum 31. 4gtist
me0 illkynja blodsjukddéma sem purfa 6samgena blodmyndandi 2026

Til ad stadfesta verkun og 6ryggi Zemcelpro hja sjuklingum a aldrinum 18-21 ars
me0 illkynja blodsjukddéma sem purfa 6samgena blodmyndandi
stofnfrumuigradslu eftir beinmergseydandi formedhdndlun pegar 6nnur gerd af
hentugum gjafafrumum er ekki tilteek skal markadsleyfishafi framkvaema og
leggja fram nidurstodur undirhdpagreiningar hja sjuklingum 4 aldrinum 18-21 ars
ur rannsokn ECT-001-CB.010: framskyggn, slembir6dud II fasa rannsokn a
o6samgena stofnfrumuigraedslu med ECT-001-CB utvikkudum
naflastrengsblodigraedslu an sermimedferd 4 moti 6drum stofnfrumugjafa hja
bornum med dhaettumikid/pralatt/endurkomid bradamergfrumuhvitblaedi
samkvamt sampykktri rannsoknaraetlun.

30. jani 2030

Til a0 stadfesta verkun og 6ryggi Zemcelpro og til ad meta frekar
skammtabreytur sem eru notadar hja fullordnum sjuklingum med dhaettumikio
eda mjog dhattumikid bradahvitbledi/mergrangvaxtarheilkenni, skal
markadsleyfishafi framkvaema og leggja fram nidurstddur ur rannsoékn ECT-001-
CB.011: fjolsetra, framskyggn, slembirddud, opin III fasa rannsokn 4 ECT-001-
CB (ECT-001-utvikkad naflastrengsblod)-igreedslu & moti 6drum besta 6samgena
stofnfrumugjafa (Haplo, MMUD) hja sjiklingum med ahattumikio
bradahvitbladi/afbrigdilegan mergvoxt sem er framkvemd samkvemt
sampykktri rannséknarazetlun.

30. juni 2030

Til ad stadfesta verkun og 6ryggi Zemcelpro hja fullordnum sjiklingum med
illkynja blodsjukdoma sem krefjast 6samgena blodmyndandi stofnfrumuigraedsiu
eftir beinmergseydandi formedhondlun, par sem engin dnnur gerd af hentugum
gjafafrumum er tilteek, skal markadsleyfishafi framkvaema og leggja fram
nidurstodur framskyggnar, rannsoknar an inngrips sem byggir 4 gdgnum 0r skra
og meta skammtabreytur sem safnad var fyrir Zemcelpro lotuframleidslu fyrir
hvern sjukling sem er skradur i rannsoknina, samkvamt sampykktri
rannsOknaraeetlun.

30. juni 2031
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDPUM

MERKIMIPI A MODPAK SEM NA YFIR BADA FRUMUPATTINA

1. HEITI LYFS

Zemcelpro > 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / > 0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, ordreifa.

2. VIRK(T) EFNI

Lyfid inniheldur frumur ur ménnum sem fast ur gjafablodi ur naflastreng. Lyfid inniheldur tvo

frumupaetti:

1)  Dorocubicel (atvikkadar CD34+ frumur) inniheldur > 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml,
innrennslislyf, érdreifa

2)  Outvikkadur CD34- frumupattur inniheldur > 0,53x10° lifvaenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, érdreifa

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: albiminlausn ur ménnum, dimetylsalfoxid, natriumklério, kaliumklorid (ES0S),
natriumglikonat (E576), natriumasetat (E262) og magnesiumklorid (E511). Frekari upplysingar er ad
finna 1 fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, drdreifa

Samsett pakkning med allt ad 4 pokum af Gtvikkudum CD34+ frumum og 4 pokum af dutvikkudum
CD34- frumum

Innihald: 20 ml i hverjum poka.

5. APFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar i blaeed med midlaegum blazdalegg

Gefi0 med pyngarfledi i blaed.

Ekki nota hvitfrumusiu.

Tengid innrennslispokann vid latexfria slongu med venjulegu innrennslissiu (170-260 pm).
Stadfestid ad audkenni sjuklingsins samsvari upplysingunum 4 innrennslispokanum fyrir innrennsli.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Gefio fyrst alla poka af dorocubicel

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA
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[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir pidingu er geymslupolid 1 klukkustund vid 15°C-30°C.

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid og flytjid vid legri hita en -150°C. Ekki skal pioa lyfid fyrr en rétt fyrir notkun. Frystio ekki
aftur.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID’F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Petta lyf inniheldur bl6dfrumur Gr ménnum. Onotudu lyfi eda urgangi verdur ad farga i samraemi vid
stadbundnar leidbeiningar um medhondlun urgangs r efni sem 4 uppruna sinn { ménnum.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Cordex Biologics International Limited
5" Floor, Block E, Iveagh Court
Harcourt Road, Dublin, frland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/25/1960/001

13. LOTUNUMER, AUDKENNI GJAFAR OG LYFS

Audkenni vidtakanda: Feedingardagur:
CBU-audkenni: ABO/Rh:
Lota:

‘ 14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.
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| 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A ekki vid.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

A ekki vid.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDPUM (MALMHYLKI)

DOROCUBICEL (UTVIKKADAR CD34+ FRUMUR)

1. HEITI LYFS

Zemcelpro > 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / > 0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, ordreifa.

2. VIRK(T) EFNI

Dorocubicel (titvikkadar CD34+ frumur) inniheldur > 0,23x10° lifvenlegar CD34 frumur/ml,
innrennslislyf, drdreifa

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: albiminlausn ur ménnum, dimetylstlfoxid, natriumklorio, kaliumklorid (ES08),
natriumglukonat (E576), natriumasetat (E262) og magnesiumklorid (E511). Frekari upplysingar er ad
finna 1 fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, 6rdreifa
Poki X/4 med utvikkudum CD34+ frumum
Innihald: 20 ml i hverjum poka.

5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Til notkunar i blazed med midlegan blazdalegg

Gefio meod pyngdarfledi i blaaed

Ekki nota hvitfrumusiu.

Tengio innrennslispokann vid latexfria slongu med venjulegu innrennslissiu (170-260 pm).
Stadfestid ad audkenni sjuklingsins samsvari upplysingunum 4 innrennslispokanum fyrir innrennsli.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Gefio FYRST

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEP PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir pidingu er geymslupolid 1 klukkustund vid 15°C-30°C.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid og flytjid vid legri hita en -150°C. Ekki skal pioa lyfid fyrr en rétt fyrir notkun. Frystio ekki
aftur.

10. S,ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID’F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Petta lyf inniheldur bl6dfrumur Gr ménnum. Onotudu lyfi eda urgangi verdur ad farga i samraemi vid
stadbundnar leidbeiningar um medhondlun urgangs r efni sem & uppruna sinn i ménnum.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Cordex Biologics International Limited
5" Floor, Block E, Iveagh Court
Harcourt Road, Dublin, [rland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/25/1960/001

13. LOTUNUMER, AUPKENNI GJAFAR OG LYFS

Audkenni viotakanda: Feedingardagur:
CBU-audkenni: ABO/Rh:
Lota:

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

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

17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIiVITT STRIKAMERKI

A ekki vid.

18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

A ekki vid.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AP KOMA FRAM A INNRI UMBUPUM (MALMSHULSTUR)

OUTVIKKADUR CD34- FRUMUPATTUR

1. HEITI LYFS

Zemcelpro >0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / >0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, ordreifa.

2. VIRK(T) EFNI

Outvikkadur CD34- frumupattur inniheldur > 0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml, innrennslislyf,
Ordreifa

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: albiminlausn ur ménnum, dimetylstlfoxid, natriumklorio, kaliumklorid (ES08),
natriumglukonat (E576), natriumasetat (E262) og magnesiumklorid (E511). Frekari upplysingar er ad
finna 1 fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, 6rdreifa
Poki X/4 med 6utvikkudoum CD34- frumum
Innihald: 20 ml i hverjum poka.

5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Til notkunar i blazed med midlegan blazdalegg

Gefio meod pyngdarfledi i blaaed

Ekki nota hvitfrumusiu.

Tengio innrennslispokann vid latexfria slongu med venjulegu innrennslissiu (170-260 pm).
Stadfestid ad audkenni sjuklingsins samsvari upplysingunum 4 innrennslispokanum fyrir innrennsli
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Gefio EFTIR ad allir pokar med dorocubicel hafa verid gefnir.

6. SERS’I"(")K VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEP PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir pidingu er geymslupolid 1 klukkustund vid 15°C-30°C.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid og flytjid vid legri hita en -150°C. Ekki skal pioa lyfid fyrr en rétt fyrir notkun. Frystio ekki
aftur.

10. S,ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIB’F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Petta lyf inniheldur bl6dfrumur Gr ménnum. Onotudu lyfi eda urgangi verdur ad farga i samraemi vid
stadbundnar leidbeiningar um medhondlun urgangs r efni sem & uppruna sinn i ménnum.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Cordex Biologics International Limited
5" Floor, Block E, Iveagh Court
Harcourt Road, Dublin, [rland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/25/1960/001

13. LOTUNUMER, AUPKENNI GJAFAR OG LYFS

Audkenni vidtakanda: Feaedingardagur:
CBU-audkenni: ABO/Rh:
Lota:

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

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

17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A ekki vid.

18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

A ekki vid.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDPUM

MERKIMIPI A INNRENNSLUPOKA - DOROCUBICEL (UTVIKKADPAR CD34+ FRUMUR)

1. HEITI LYFS

Zemcelpro > 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / > 0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, ordreifa.

2. VIRK(T) EFNI

Dorocubicel (itvikkadar CD34+ frumur) inniheldur > 0,23x10° lifvenlegar CD34+ frumur/ml,
innrennslislyf, drdreifa

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: albiminlausn ur ménnum, dimetylstlfoxid, natriumklorio, kaliumklorid (ES08),
natriumglukonat (E576), natriumasetat (E262) og magnesiumklorid (E511). Frekari upplysingar er ad
finna 1 fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, 6rdreifa
1. poki af 4 pokum dorocubicel
20 ml

5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Til notkunar i blazed med midlegum blazdalegg. Gefido med pyngdarflaedi i blazed.

Ekki nota hvitfrumusiu.

Tengid innrennslispokann vid latexfria slongu med venjulegu innrennslissiu (170-260 um).
Stadfestid ad audkenni sjuklingsins samsvari upplysingunum & innrennslispokanum fyrir innrennsli
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Gefio FYRST

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

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir pidingu er geymslupolid 1 klukkustund vid 15°C — 30°C.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid og flytjid vid legri hita en -150°C. Ekki skal pioa lyfid fyrr en rétt fyrir notkun. Frystio ekki
aftur.

10. S,ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID’F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Petta lyf inniheldur bl6dfrumur Gr ménnum. Onotudu lyfi eda urgangi verdur ad farga i samraemi vid
stadbundnar leidbeiningar um medhondlun urgangs r efni sem & uppruna sinn i ménnum.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Cordex Biologics International Limited
5" Floor, Block E, Iveagh Court
Harcourt Road, Dublin, [rland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/25/1960/001

13. LOTUNUMER, AUPKENNI GJAFAR OG LYFS

Audkenni viotakanda: Feedingardagur:
CBU-audkenni: ABO/Rh:
Lota:

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

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

17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIiVITT STRIKAMERKI

A ekki vid.

18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

A ekki vid.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDPUM

MERKIMIDI A INNRENNSLUPOKA — OUTVIKKADUR CD34-FRUMUPATTUR

1. HEITI LYFS

Zemcelpro > 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / > 0,53x10° lifveenlegar CD3+ frumur/ml,
innrennslislyf, ordreifa.

2. VIRK(T) EFNI

Outvikkadur CD34- frumupattur inniheldur > 0,53x10° lifveenlegar CD3 frumur/ml, innrennslislyf,
Ordreifa.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: albiminlausn ur ménnum, dimetylstlfoxid, natriumklorio, kaliumklorid (ES08),
natriumglukonat (E576), natriumasetat (E262) og magnesiumklorid (E511). Frekari upplysingar er ad
finna 1 fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, 6rdreifa
1 poki af 4 pokum af 6utvikkudum CD34- frumum
20 ml

5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Til notkun i blaeed med midlegum blazdalegg

Gefio meod pyngdarfledi i blaaed

Ekki nota hvitfrumusiu.

Tengio innrennslispokann vid latexfria slongu med venjulegu innrennslissiu (170-260 pm).
Stadfestid ad audkenni sjuklingsins samsvari upplysingunum 4 innrennslispokanum fyrir innrennsli
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Gefio EFTIR ad allir pokar med dorocubicel hafa verid gefnir.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEP PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir pidingu er geymslupolid 1 klukkustund vid 15°C-30°C.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid og flytjid vid legri hita en -150°C. Ekki skal pioa lyfid fyrr en rétt fyrir notkun. Frystio ekki
aftur.

10. S,ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIB’F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Petta lyf inniheldur blédfrumur Gr ménnum. Onotudu lyfi eda urgangi verdur ad farga i samraemi vid
stadbundnar leidbeiningar um medhdndlun Urgangs Gr sem a uppruna sinn i moénnum.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Cordex Biologics International Limited
5" Floor, Block E, Iveagh Court
Harcourt Road, Dublin, [rland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/25/1960/001

13. LOTUNUMER, AUPKENNI GJAFAR OG LYFS

Audkenni vidtakanda: Feaedingardagur:
CBU-audkenni: ABO/Rh:
Lota:

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

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

17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A ekki vid.

18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

A ekki vid.
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Zemcelpro >0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml / > 0,53x10° lifvaenlegar CD3+ frumur/ml
innrennslislyf, ordreifa
dorocubicel/outvikkadar CD34- frumur

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

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 40ur en byrjad er ad nota lyfio. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins ef porf er a frekari upplysingum.

- Latid lekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Zemcelpro og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zemcelpro

Hvernig nota & Zemcelpro

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Zemcelpro

Pakkningar og adrar upplysingar

SAINAIE i e

1. Upplysingar um Zemcelpro og vid hverju pad er notad

Zemcelpro er blodfrumumedferd. Lyfid er utbtiid sérstaklega fyrir pig med stofnfrumum tr
mannsbl6di (frumur 1 bl6dinu sem geta proskast 1 adrar tegundir bl6dfrumna) sem eru teknar ur
gjafablodi ur naflastreng. Lyfio inniheldur baedi virka efnid dorocubicel dsamt dbreyttum gjafafrumum
(kalladar CD34- frumur).

Zemcelpro er notad til ad medhondla fullordna med krabbamein i bl6di sem purfa stofnfrumuigraedslu
eftir krabbameinslyfjameodferd og hafa ekki hentugan gjafa.

Verkun Zemcelpro

Blodstofnfrumunum i pessu lyfi er breytt og paer margfaldadar 4 rannsoknarstofu. betta tryggir ad peer
hafi sem mest ahrif i medferdinni. Adur en pér er gefid petta lyf ferdu krabbameinslyfjamedferd til ad
eyda krabbameinsfrumunum i bldinu pinu. Pegar pu faerd Zemcelpro munu nyju stofnfrumurnar i
lyfinu koma i stad pinna eigin stofnfrumna. betta mun hjalpa 6naemiskerfinu pinu (nattirulegum
vornum likamans) ad verja pig fyrir eda berjast gegn krabbameini i blodi.

Ra0i10 vid leekninn ef pt hefur einhverjar spurningar um hvernig Zemcelpro virkar eda hvers vegna
pér hefur verid avisad Zemcelpro.

2. Adur en byrjad er ad nota Zemcelpro

EkKi ma nota Zemcelpro

- ef um er ad reeda ofnami fyrir einhverju innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6).

- ef pu polir ekki videigandi krabbameinslyfjamedferd adur en pu faerd Zemcelpro.

Varnadarord og varudarreglur

Zemcelpro er Utbuid sérstaklega fyrir pig Ur gjafablodfrumum og er eingdngu atlad pér.
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Adur en pu ferd Zemcelpro skalt pu lata lzekninn vita ef

. pu tekur eftir pvi ad einkenni krabbameinsins eru ad versna (t.d. hiti, slappleiki, bleedandi
tannhold eda marblettir);

. pt verdur var vid einkenni sykinga (t.d. hita, hosta, kuldahroll, halsbolgu).

Laknirinn mun athuga lungu, hjarta, blodprysting og blodid til ad kanna almennt heilsufar pitt og
hvort hvitblae0id (krabbamein i bl6di) sé ad versna.

Medan 4 medferd stendur eda eftir ad pér hefur verio gefido Zemcelpro

Latio leekninn eda hjukrunarfraeding stax vita ef eitthvad af eftirfarandi 4 vid um pig:

. byngsli fyrir brjosti, hosti, kyngingardrougleikar, sundl, hradur hjartslattur, bolga, utbrot, kl1adi,
ondunarerfioleikar, medan & notkun lyfsins stendur eda eftir a0 pad hefur verid notad. betta geta
verid einkenni alvarlegra ofnaemisvidbragda eda innrennslistengdra vidbragda sem gaetu réttlatt
a0 hlé sé gert & medferdinni eda hiin stodvud (sja kafla 3 — Hvernig gefa 4 Zemcelpro).

. Hiti, sem getur verid einkenni sykingar. Meelio hitastigio tvisvar 4 dag i 3-4 vikur eftir medferd
med Zemcelpro. Ef hitinn er har skal strax leita til l&knis par sem sumar sykingar geta verid
lifshaettulegar.

. Nidurgangur, hiti, utbrot, 6utskyrd pyngdaraukning eda gul augu (gula). Petta geta verid
einkenni alvarlegs sjukdoms sem kallast hysilsott (GVHD) eda igraedsluheilkenni. Pau geta verid
lifshaettuleg og frekari meoferd gaeti verid naudsynleg.

. Almenn vanlidan, bolgnir kirtlar, pyngdartap eda gul hud og augu. betta geta verid merki um
annad nytt krabbamein, svo sem eitilfrumufjélgunarrdskun eftir igreedslu. Laeknirinn pinn geeti
framkveemt frekari profanir.

. Medi, brjostverkur, hiti og blod 1 hraka geta verid merki um lungnablddrubledingu (PAH).
PAH getur verid lifshattulegt og parfnast frekari meoferdar.

. Medi, hosti og hiti geta verid merki um millivefslungnabolgu (bélgu i lungunum).
Millivefslungnabdlga, par & medal dulkynjud trefjunarlungnaboélga (cryptogenic organizing
pneumonia, COP) og sjalfvakid lungnabolguheilkenni (idiopathic pulmonary syndrome, IPS)
getur verid lifshaettuleg og frekari medferd geti verid naudsynleg.

. Endurteknar sykingar geta verid merki um gammaglobulinleekkun sem gaeti purft frekari
meoferd.

. Gula, eymsli i lifur (undir haegri rifbeinum), vokvi 1 kvidi og skyndileg pyngdaraukning geta
verid merki um blazdateppusjukdom sem geeti krafist sérstakrar medferdar.

. Uppkdst, blodugur nidurgangur, magaverkir, hiti, kuldahrollur og héfudverkur geta verid merki
um raudaleysandi pvageitrunarheilkenni (haemolytic uremic syndrome, HUS).
. Alvarlegar eda tidar blaedingar eda sykingar geta verid merki um igredslubrest, lifshettulegt

astand sem krefst sérstaks eftirlits.

Zemcelpro er gert ur gjafabl6di. Sumar blodafurdir ir ménnum hafa borid dkvednar veirur (eins og
HIV, lifrarbdlgu B eda C) eda geta tengst fredilegum ahettum sem tengjast gjafa (t.d. sjatkdomum eda
erfoasjukdomum) til folks sem hefur fengid per, p6 ad ahettan sé litil. Badi blodgjafar og gjafablod
eru profud fyrir veirum til ad lagmarka smithaettu. R20id vid lekninn ef pu hefur dhyggjur af pessari
ahaettu.

Laknirinn mun fylgjast reglulega med blodgildum pinum eftir medferd med Zemcelpro par sem fjoldi
blodkorna og annarra patta i blodi getur minnkad.

R0d10 vid lekninn adur en thugad er ad gefa bloo, liffeeri, vefi eda frumur.
Born og unglingar

Ekki er meaelt med notkun Zemcelpro hja bornum og unglingum yngri en 18 ara. Petta er vegna pess ad
reynsla er takmorkud hja pessum aldurshopi.

40



Notkun annarra lyfja samhlida Zemcelpro

Adur en pu faerd Zemcelpro skal lata laekninn vita um 611 5nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid
notud eda kynnu ad verda notud, petta 4 einnig vid um lifandi boluefni og lyf sem fengin eru an
lyfsedils. betta er vegna pess ad onnur lyf geta haft ahrif &4 verkun Zemcelpro.

Medganga og brjostagjof
Ekki er malt med notkun Zemcelpro 4 medgdngu og medan a brjostagjof stendur.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja lekninum
aour en lyfid er notad.

Ahrif Zemcelpro 4 medgongu eru ekki pekkt. Lyfid getur haft skadleg ahrif 4 ofzett barn eda nyfatt

barn/ungbarn.

. Ef pu ert pungud eda ef pu heldur ad pu sért pungud eftir ad hafa fengid medferd med pessu lyfi
skal tafarlaust hafa samband vid leekninn.

. Ef pu ert kona sem getur ordid pungud verdur pu fara i pungunarpréf 40ur en medferdin er
hafin. Zemcelpro ma adeins gefa ef nidurstdournar syna ad pu sért ekki punguo.

Ekki er vitad hvort lyfid berst i brjostamjolk. Lyfid geeti skadad barn sem er & brjosti.

Getnaodarvarnir
Karlar og konur sem geta ordid pungadar sem hafa fengio Zemcelpro skulu nota 6ruggar
getnadarvarnir. Redid porf & getnadarvornum vid laekninn.

Akstur og notkun véla

Ekki er vitad hvort Zemcelpro hefur ahrif 4 haefni pina til aksturs og notkunar véla. Lyf sem notud eru
samhlida Zemcelpro geta valdio preytu eda minnkadri arvekni. Fordast skal akstur og patttoku i
hattulegum stérfum eda athéfnum eins og notkun storra eda hugsanlega heettulegra véla & pessu
upphafstimabili.

Zemcelpro inniheldur natrium, kalium og dimetylsilfoxio (DMSO)
Lyfi0 inniheldur 477 mg af natrium { hverjum skammti. betta jafngildir 24% af daglegri

hamarksinntoku natriums fyrir fullordna. Fylgst verdur naid med pér & medan 4 innrennslis stendur.

Lyfio inniheldur kalium, minna en 1,3 mmol (50 mg) i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest
kalfumlaust.

Lyfi0 inniheldur einnig DMSO sem getur valdid alvarlegum ofne@misvidbrogdum.

3. Hvernig nota 4 Zemcelpro
Zemcelpro er gefid af laekni 4 vidurkenndri heilbrigdisstofhun fyrir igraedslur.

Zemcelpro medferd er gefin einu sinni. Adur en pu ferd Zemcelpro mun laeknirinn gefa pér medferd
sem kallast formedhdndlun, til a0 undirbua likamann fyrir stofnfrumuigraedsluna.

Hugsanlegt er ad pér verdi gefin 6nnur lyf 30 til 60 minitum adur en Zemcelpro er gefid. betta er til
ad koma i veg fyrir innrennslisvidbrogd og hita (sja 2. kafla — Adur en byrjad er ad nota Zemcelpro).
bessi lyf geta m.a. verid hitalaekkandi lyf (gegn hita), histaminblokkar (ofnaemislyf) og uppsolulyf
(gegn 6gledi og uppkdstum). betta geta lika verid barksterar til ad draga ur likum a
innrennslisvidbrogdum.

Hvernig Zemcelpro er gefio

. Leaeknirinn pinn mun ganga ur skugga um ad audkenni sjuklingsins 4 Zemcelpro
innrennslispokunum passi vid pinar upplysingar.
. Laknirinn mun gefa pér lyfid sem innrennsli (dreypi) i gegnum slongu i blaed.
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. bu munt fa 1 til 4 poka sem innihalda virka efnid (dorocubicel, sem samanstendur af frumum
sem rektadar eru og fjolgad 4 rannsoknarstofu. betta er utvikkada efnid) og sidan 4 poka af
obreyttum gjafafrumum (petta er 6ttvikkada efnid). Innrennslistimi er breytilegur en venjulega
tekur innrennsli hvers poka innan vid 15 minutur.

. Medan & innrennslinu stendur mun leeknirinn athuga hvort pu finnir fyrir 6ndunarerfidleikum
eda sundli (hugsanleg einkenni ofnzmisvidbragda) (sja kafla 2 — Adur en byrjad er ad nota
Zemcelpro). { vissum tilfellum ma gera hlé 4 innrennsli med Zemcelpro.

Eftir a0 Zemcelpro er gefid

Sem hluti af igraedslunni faerdu lyf til ad draga r heettu a hysilsott (GvHD), sem er fylgikvilli sem
kemur upp pegar stofnfrumur r naflastrengsbl6di bera kennsl 4 likama sjiuklingsins sem peim
framandi og radast 4 hann. Lyfid ma upphaflega gefa i gegnum midlaegan blaedalegg (mjo slanga inn
i stora &0, einnig pekkt sem midlaegur edaleggur) og sidan skipta yfir i tofluform pegar hagt er ad
taka lyfio inn.

bu munt einnig fa lyf'til ad hjalpa blodkornunum ad jafna sig eins fljott og audid er og senda beinmerg
merki um ad framleida hvit blodkorn, sem eru naudsynleg til ad berjast gegn og koma 1 veg fyrir
sykingar. Lyfid verdur gefid i gegnum midlaegan &dalegg eda sem inndaling undir hud daginn eftir ad
pu feerd Zemcelpro. bu munt halda afram ad fa pad daglega par til magn hvitra blodkorna hefur nad
sér & strik.

Fyrir og eftir ad pu feerd Zemcelpro

Laknirinn mun maela med pvi ad pt dveljir & sjikrahtsinu vikuna fyrir innrennslid, svo pt getir
fengio formeohondlunina, og 1 3-4 vikur eftir ad pi hefur fengid Zemcelpro. Eftir sjukrahtisdvolina
mun laeknirinn bidja pig um ad koma reglulega i eftirfylgni. betta er til pess ad leeknirinn geti fylgst
med pvi hvort medferdin virki og adstodad pig ef pu finnur fyrir einhverjum aukaverkunum.

Ef bt kemst ekki i skodun skal hringja i l&kninn eda sjukrahusid eins fljott og audid er til ad
endurboka tima.
4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 611 lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum. Adur en
medferd hefst mun leknirinn reeda vid pig um heattuna sem fylgir notkun pessa lyfs.

Latio lekninn tafarlaust vita ef pu f2rd einhverjar af eftirfarandi alvarlegum aukaverkunum eftir
Zemcelpro innrennslio:

Mjog algengar: geta komid fyrir hja fleiri en I af hverjum 10 einstaklingum

. Oedlilega lagur fjoldi eitilfrumna (eitilfrumnafad), sem er tegund hvitra blédkorna. betta gaeti
aukio hattuna a sykingu
. Litill fj6ldi raudra blodkorna (blodleysi). Einkenni eru medal annars 6l hud, mattleysi og meedi

Oedlilega litill fjoldi daufkyrninga (daufkyrningafaed), sem er tegund hvitra blodkorna. Petta
geaeti aukid haettuna 4 sykingu

. Litill fjoldi bl6oflagna, sem eru frumupeettir sem hjalpa blodinu ad storkna (blooflagnafao).
Einkenni eru medal annars mikil eda langvarandi bleding og marblettir
Lag gildi hvitra blodkorna (hvitfrumnafzed)

. Oedlilega lag gildi daufkyrninga med hita (daufkyrningafed med hita)

. Hysilsott (astand par sem igreeddar frumur radast & frumur likamans). Einkenni eru tutbrot,
ogledi, uppkost, nidurgangur par 4 medal blodugar hagdir

. Tidar og vidvarandi sykingar vegna minnkadra motefna i blodi (gammaglobulinleekkun)
fgraedsluheilkenni (fylgikvilli stofnfrumuigraedslu). Einkenni eru medal annars hosti, hiti, madi,
utbrot
Sykingar af voldum bakteria

. Sykingar af voldum veira
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Lungnabdlga (syking i lungum) sem leidir til maedi, brjostverkja, hita, hosta
Har blodprystingur (haprystingur)

Adrar hugsanlegar aukaverkanir
Aorar aukaverkanir eru taldar upp hér ad nedan. Latid laekni vita tafarlaust ef pessar aukaverkanir
reynast alvarlegar.

Algengar: geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum

Nidurgangur,

Ogledi,

Serindi i munni, bleedingar i munni, bolga i tannholdi (munnbolga),

Kvidverkir

Hiti (sotthiti),

breyta

Lifrarsjukdémur sem stiflar &dar (lifrarblaedateppusjukdomur). Einkenni eru medal annars
gula, lifrareymsli (undir haegri rifbeinum), vokvi 1 kvidarholi, pyngdaraukning

Sykingar af voldum sveppa

Oedlilegar nidurstodur blodprufurannsokna (litill fjoldi CD34 eitilfrumna - faekkun CD4
eitilfrumna, lagt gildi immunoglobulins - feekkun immunoglobulina),

Hatt gildi lifrarensima i blooi (hakkad gildi alanin aminétransferasa, haekkad gildi aspartat
amindtransferasa). betta eru merki um ad lifrin pin starfi hugsanlega ekki edlilega

Minnkud matarlyst,

Har blodsykur (bl6dsykurshaekkun),

Lagt gildi kaliums (blookaliumlakkun) og fosfors (bloofosfatlaekkun) i blodi. betta eru merki
um ad nyrun starfi hugsanlega ekki edlilega

Beinverkir,

Vodvaslappleiki

Omedhondlad, mikid magn hvitra blodkorna (eitilfrumufjolgunarsjikdémur eftir igradslu).
Moguleg einkenni er bolgnir eitlar, hiti, netursviti, pyngdartap, preyta, almenn 6pagindi
Hofudverkur

Braour nyrnaskadi. Einkenni pess ad nyrun starfi ekki rétt eru meodal annars 1itio eda ekkert
pvag, bolga i fotleggjum og fotum, preyta, madi, ringlun, 6gledi

Bolga i1 pvagblooru sem veldur blaedingum (bl6drubdlga med blaedingum). Einkenni eru medal
annars blod i pvagi, blookekkir i pvagi, sarsaukafull pvaglat, hiti, porf eda vanhaefni til ad
pvaglata.

Bolga i lungum (dulkynjud trefjunarlungnaboélga (millivefslungnabolga) — COP). Einkenni eru
ma0i, purr hosti, hiti, preyta, hiti, lystarleysi

Blading ur nefi (blodnasir),

Blaoding i lungum (lungnablodrublaeding — PAH). Einkenni eru medal annars hosti, hiti,
brjostverkur, blodugur hosti

Stifla i blodrasinni i lungunum (lungnarek). Einkenni eru medal annars skyndileg maeoi,
brjostverkur, kvioi, hiti, hosti

Huontbrot (dréfnudrduitbrot)

Skemmdir 4 litlum @&dum (6reedakvilli). Einkenni eru medal annars brjostverkur, 6paegindi,
ma0i og preyta.

Brestur igraedslu (igreedslubrestur). Einkenni eru medal annars alvarlegar eda tidar bledingar
eda sykingar.

Uppkdst, blodugur nidurgangur, magaverkir, hiti, kuldahrollur og héfudverkur geta verid merki
um raudaleysandi pvageitrunarheilkenni (haemolytic uremic syndrome, HUS).

Sjaldgeefar: geta komid fyrir hja allt ad 1 af 100 einstaklingum

Preyta eda lasleiki, fj6l hud og marblettir eda bledingar koma audveldlega fram sem geta verid
einkenni blodleysis eda litilla blodtappa (Sjalfsnemisraudalosblodleysi, frumufzd,
segadradakvilli)
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. Brjostverkur, oreglulegur hjartslattur, hjartabolga eda veikur andadrattur og maoi (hjartadng,
gattatif, gattaflokt, gollursbolga, vanstarfsemi heegri slegils)

. Tioar sykingar, preyta og marblettir eda blaedingar koma audveldlega fram sem geta verid
einkenni beinmergkvilla eda 6edlilegra frumugena (vaxtarleysi, 6edlilegar frumuerfoir)
. Heyrnartap (minnkud vanheyrnarskerpa)

breyta eda lasleiki, 16ngun i salt sem geta veri0 einkenni lagra gilda horméns sem kirtill fyrir
ofan nyrun framleidir (nyrnahettubilun)

. Kvidverkir eda krampar, nidurgangur eda haegdatregda, pyngdartap eda litil matarlist sem geta
verid einkenni parmakvilla (endaparmsprenging, ristilbolga, garnar- og ristilbolga, asgarnarrof,
vanfrasog, garnaloftbldorur)

. Bolga, preyta og eymsli i munni/parmahimnu (atvefjabugur, lasleiki, slimhtdarbolga)

Gul augu (gula), dokkt pvag sem geta verid einkenni gallraudadreyra

. Blodprufur eda virkni lungna eda hjarta breytast (haekkud gildi gallrauda i blodi, leekkud gildi
gallrauda i bl6di, minnkud flaedigeta kolmonoxids, jakveett storfrumuveirusykingarprof, lenging
QT-bils & hjartalinuriti, lekkud gildi hemoglobins, lekkud gildi dautkyrninga)

. borsti eda munnpurrkur, sundl eda ringlun, hofudverkur eda 6gledi geta verid einkenni skorts &
vokva eda salti (vOkvaskortur, blodnatriumlakkun)

. Drep i hud eda vodva (drep i mjukvef)

Skyndilegur lasleiki eda dofi, erfidleikar meo tal eda skilning, ringlun geta verid einkenni
blodtappa 1 heila eda heilakvilla heilabldofall, heilakvilli)
Ringlun, misattun eda endurteknar hugsanir/arattuhegdun (6rad, arattu- og prahyggjuskapgerd)

. Bolga, minnkad pvagmagn, har blodprystingur geta verid einkenni litilla blodkekkja sem valda
nyrnaskemmdum (bl6dstorkusmaadakvilli sem takmarkast vid nyru)

. Mazdi, brjostverkur eda hosti geta verid einkenni bolgu eda vokva i lungum eda pess ad lungun
hafi fallid saman (lungnaboélguheilkenni af 6pekktum astedum (millivefslungnabolga),
lungnaiferd, loftbrjost)

. Raud upphleypt hi10, klada- eda svidatilfinning, Gtpot geta verio einkenni exems,
prymlabolulikrar hudbolgu, klada

. Nam ristils med skurdadgero (ristilnam)

Sundl, preyta, 6skyr sjon og stadbundin bolga, hnudur eda mar geta verid einkenni leekkads
blodprystings og oskilgreindra blodprystingskvilla, marguls, laprystings, réttstoduprystingsfalls

Tilkynning aukaverkana

L4tid leekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i
pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveemt fyrirkomulagi sem gildir
hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad
auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Zemcelpro
Eftirfarandi upplysingar eru eingdngu &tladar leknum og lyfjafredingum.
Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 merkimida innrennslispokans a eftir

EXP.

Geymid og flytjid vid laegri hita en -150°C. bidid ekki lyfid fyrr en tilbuid er ad nota pad. Notist innan
1 klukkustundar eftir pionun. Ma ekki fyrsta aftur eftir ad 1yfid hefur pidnao.

Ekki skal nota lyfid ef innrennslispokarnir eru skemmdir eda peir leka.

Lyfi0 inniheldur frumur r bl6di manna. Fylgja skal stadbundnum leidbeiningum um medhdndlun
liffreedilegs urgangs fyrir lyfjaleifar eda urgang.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zemcelpro inniheldur

Zemcelpro er frystivarin, 6samgena, blo6dmyndandi stofnfrumu- og forverafrumumedferd sem

inniheldur tvo frumupeetti, p.e. utvikkada og 6utvikkada peetti, sem badir eru fengnir ur sému

sjuklingssértaeku naflastrengsbloédeiningunni (cord blood unit, CBU).

. Utvikkadi frumupatturinn, kalladur dorocubicel eda Gtvikkadar CD34+ frumur, samanstendur af
CD34+ broti sem hefur verid utvikkadur ex vivo 1 vidurvist UM171. bPessum petti er pakkad i
allt ad fjora poka sem innihalda ad minnsta kosti 0,23x10° lifvaenlegar CD34+ frumur/ml, i
dimetylsalfoxio (DMSO) sviflausn.

. Outvikkadi frumupatturinn, kalladur 6utvikkadar CD34- frumur, samanstendur af CD34- broti
par sem CD3+ frumurnar eru virki patturinn. Pessum peetti er pakkad i fjora poka sem innihalda
ad minnsta kosti 0,53x10° lifvaenlegar CD3+ frumur/ml, i dimetylsulfoxid (DMSO) sviflausn.

Onnur innihaldsefni eru lausn med albiminlausn ur ménnum, dimetylsulfoxid, natriumklorid,

kaliumklérid (E508), natriumglikonat (E576), natriumasetat (E262) og magnesiumklorio (E511). Sja

kafla 2, ,,Zemcelpro inniheldur natrium, kalium og dimetylsulfoxid (DMSO)*.

Lysing 4 utliti Zemcelpro og pakkningastzeroir

Zemcelpro er frumudrdreifa til innrennslis i blaeo.

Utvikkadi CD34+ frumupéatturinn er litlausar eda ljosgul drdreifa af frumum. Outvikkadi CD34-
frumupatturinn er raudleit 6rdreifa af frumum.

Zemcelpro er athent sem einn stakur medferdarskammtur sem samanstendur af allt ad atta (8)
innrennslispokum med 20 ml hver, fjorum (4) pokum af 6utvikkudum CD34- frumum og allt ad
fjérum (4) pokum af dorocubiceli.

Markadsleyfishafi og framleidandi
Cordex Biologics International Inc.
5" Floor, Block E, Iveagh Court
Harcourt Road

Dublin, irland

Simi: 353 1 905 3140

Netfang: info@cordexbio.com

Pessi fylgiseoill var sidast uppfaerour

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokolludu ,,skilyrtu sampykki‘. Pad pydir ad bedio er frekari
gagna um lyfid. Lyfjastofnun Evrépu metur nyjar upplysingar um lyfid ad minnsta kosti arlega og
fylgisedillinn verdur uppferdur eftir pvi sem porf krefur.

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu

Eftirfarandi upplysingar eru einungis setladar heilbrigdisstarfsménnum:
Vartodarradstafanir sem parf ad gera adur en lyfid er medhoéndlad eda gefid
Flytja verdur Zemcelpro innan adstéounnar i lokudum, ébrjotanlegum og péttum ilatum.

Zemcelpro verdur ad flytja i il4ti sem vidheldur lyfinu undir -150°C og skal medhondla pad med
videigandi hlifdarfatnadi og honskum.

betta lyf inniheldur blédfrumur ir ménnum. Heilbrigdisstarfsmenn sem medhondla Zemcelpro verda

a0 gera videigandi varudarradstafanir (kleedast honskum, hlifdarfatnadi og augnhlifum) til ad fordast
hugsanlega dreifingu smitsjikdoma.
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Undirbuningur fyrir lyfjagjof

Zemcelpro samanstendur af tveimur (2) 6samgena blodmyndandi frumupattum:
. Dorocubicel (utvikkadar CD34+ frumur)
. Outvikkadar CD34- frumur

Stadfesting a fjolda dorocubicel-poka (1 til 4 pokar) og fjolda poka fyrir utvikkadar CD34- frumur
(alltaf 4 pokar) sem & ad gefa, verdur ad byggjast 4 vottordi um losun til innrennslis. Vottord um losun
til innrennslis inniheldur bada frumupzettina.

Dorocubicel er gefio fyrst og sidan 6utvikkadar CD34- frumur. Réodlagt er ad outvikkudu CD34-
frumurnar séu gefnar med innrennsli sama dag og dorocubicel og eigi sidar en daginn eftir.

Samrama skal timasetningu afpidingar og innrennslis Zemcelpro 4 eftirfarandi hatt: gangid fyrst Gr
skugga um ad sjuklingurinn s tilbtinn til innrennslis og stillid upphafstima pidnunar Zemcelpro
pannig ad pad sé tilbuid til innrennslis pegar sjuklingurinn er tilbtinn.

biding

Adur en Zemcelpro er pitt skal sannreyna audkenni sjuklings og pann fjolda innrennslispoka sem & ad
gefa samkvamt vottordi um losun til innrennslis. Pidio alla dvisada poka med dorocubicel 4dur en
pokar med 6utvikkun CD34- frumum eru piddir. Pidid einn (1) poka i einu. Bidid med ad pida neesta
poka par til stadfest er ad fyrri pokinn hafi verid gefinn & 6ruggan hatt.

Mynd 1: Zemcelpro geymsluhylki

4 N

Fyrirmzli um pidingu

) Fyrst eda eftir

Zemcelpro

1

Audkenni frumupattar
I?orocubicel eda
Outvikkadar CD34- frumur

I EE— :]_.» Audkenni akvedins sjuklings

— — Audkenni vidtakanda
CBU-audkenni:

. j Faedingardagur sjuklings

ABO-/Rh-blodflokkur sjiklings
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. Endurheimtid geymsluhylkid tr frystiilatinu sem notad er fyrir flutning. Sannreynid ad 1)
audkenni sjuklingsins sé pad sama og audkenni fyrir sjukling 4 hylkinu og ii) audkenni
frumupattarins (dorocubicel eda outvikkadar CD34- frumur) (mynd 1).

. Eftir a0 hylkid hefur verid yfirfario skal fjarleegja innrennslispokann tafarlaust ar hylkinu.
Sannreynid ad 1) audkenni sjuklingsins sé pad sama og audkenni fyrir sjukling &
innrennslispokanum og ii) audkenni frumupattarins (dorocubicel eda o6utvikkadar CD34-

frumur) (mynd 2).

. Skooid innrennslispokann/pokana med tilliti til skemmda eda sprungna adur en lyfid er pitt. Ef
poki er ekki alveg heill skal ekki nota innihaldid til innrennslis.

. Setjid innrennslispoka i lokudum umbudum strax i 37°C vatnsbad. begar vokvinn er ordinn

halffljotandi skal byrja ad hnoda pokann varlega par til enginn is er eftir. Piding tekur um pad
bil 2-5 minutur fyrir hvern poka.

. Takio pokann ur vatnsbadinu. bPegar innrennslispokinn hefur verid piddur skal hefja innrennslid
eins fljott og audid er. Synt hefur verid fram 4 ad Zemcelpro sé stodugt vid 15°C-30°C 1 allt ad
1 klukkustund. Ekki pynna, pvo eda taka syni af Zemcelpro fyrir innrennsli.

. Nema lyfio sé utbuid vid ramstokk sjuklingsins skal flytja pad ad ramstokknum vid stofuhita i
lokudum kassa/poka til ad vernda lyfid medan 4 flutningi stendur.

Ekki gefa Zemcelpro ef innrennslispokinn er skemmdur, lekur eda virdist & annan hatt ekki vera heill.
Lyfjagjof

Gefa verdur allan avisadan fj6lda poka af dorocubicel (1 til 4 pokar) og 6utvikkadar CD34- frumur
(alltaf 4 pokar) med innrennsli til ad ljuka einum skammti af Zemcelpro. Stadfesta skal pann
heildarfjélda innrennslispoka sem gefa & med upplysingum um tilgreindan sjukling 4 vottordi um

losun til innrennslis.

Dorocubicel er gefio fyrst og sidan 6utvikkadar CD34- frumur. Réodlagt er ad outvikkudu CD34-
frumurnar séu gefnar med innrennsli sama dag og dorocubicel og eigi sidar en daginn eftir.

Ef dorocubicel er ekki gefid, ma ekki gefa 6utvikkudu CD34- frumurnar med innrennsli til ad fordast
ozskileg 6naemisvidbrogo.

Ef fram koma vidbrogd vid innrennsli er meelt med pvi ad gera hlé 4 innrennslinu og hefja
studningsmedferd eftir porfum (sja kafla 4.4).

Ekki pynna, pvo eda taka syni af Zemcelpro fyrir innrennsli.

Adeins til notkunar i blaed. Mzaelt er med ad nota midlaegan blaedalegg vid gjof Zemcelpro.
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Mynd 2: Zemcelpro innrennslispoki
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}_> Audkenni akvedins sjiklings
Audkenni vidtakanda

CBU-auodkenni:

Y, Faedingardagur sjuklings

ABO-/Rh-blooflokkur sjuklings

. Undirbuid bunad fyrir innrennsli. Naudsynlegt er ad nota latexfria slongu med venjulegri
innrennslissiu (170-260 pm). EKKI nota hvitfrumusiu.

. Sannreynid ad 1) audkenni sjuklingsins sé pad sama og audkenni fyrir sjukling 4 pokanum og ii)
audkenni frumupattarins (dorocubicel eda 6utvikkadar CD34- frumur) (mynd 2).

. Fjarlaegio ytri umbudirnar og skodid innihald pidda innrennslispokans me9 tilliti til synilegra
frumuklumpa. Ef sjdanlegir frumuklumpar eru til stadar skal blanda innihaldi pokans varlega
saman. Litlir klumpar af frumuefni ettu ad losna sundur vid varfaerna blondun 1 hondunum.
Eftirstandandi klumpar eru fjarleeg0ir a ahrifarikan hatt med siun fyrir innrennsli.

. Gefa verdur pidda og skodada pokann tafarlaust vid um pad bil 10 til 20 ml pyngdarflaoi
(gravity flow) & minutu. Zemcelpro er stodugt i allt ad 1 klukkustund vid 15°C-30°C eftir ad
pidnun lykur.

- Undirbuiid slonguna fyrir innrennsli med natriumklérid 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn.

- Gefid allt innihald innrennslispokans (20 ml i hverjum poka).

- Skolid innrennslispokann tvisvar med 10 ml til 30 ml af natriumklorid 9 mg/ml (0,9%)
stungulyfi, lausn i 6fuga att (back priming) til pess ad tryggja ad sjuklingurinn hafi fengio
allar frumurnar.

. Endurtaka parf innrennslisferlid fyrir hina pokana. Bidid med ad pida og gefa neesta poka par til
gengid hefur verid ur skugga um ad fyrri pokinn hafi verid gefinn a 6ruggan hatt.

Ekki gefa Zemcelpro ef innrennslispokinn er skemmdur, lekur eda virdist 4 annan hatt ekki vera heill.

Rédstafanir sem parf ad gera ef Gtsetning verdur fyrir slysni

Ef utsetning verdur fyrir slysni skal fylgja stadbundnum leidbeiningum um medhondlun efnis sem 4
uppruna sinn i ménnum. Vinnuflét og efni sem hugsanlega hafa komist i snertingu vid Zemcelpro
verdur ad hreinsa med videigandi sotthreinsiefni.
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Varudarradstafanir vid férgun lyfsins

Onotad lyf og allt efni sem hefur verid i snertingu vid Zemcelpro (fastur og fljétandi Girgangur) verdur

a0 meodhondla og farga sem hugsanlega smitandi Girgangi i samraemi vid stadbundnar leiobeiningar um
medhondlun efnis sem & uppruna sinn i ménnum.
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VIDAUKI IV

NIDURSTAPA LYFJASTOFNUNAR EVROPU UM VEITINGU SKILYRTS
MARKADSLEYFIS
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Nidurstada Lyfjastofnunar Evropu um:
. Skilyrt markadsleyfi
A0 undangengnu mati 4 umsokninni er pad alit CHMP a0 ahattu-avinningshlutfallio réttlaeti ad maelt

sé med veitingu skilyrts markadsleyfis eins og ndnar er utskyrt i opinberu evropsku matsskyrslunni
(European Public Assessment Report; EPAR).
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