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v§im zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

BLENREP 100 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens pulvera flakons satur 100 mg belantamaba mafodotina (belantamabum m@otinum).

P&c pagatavosanas skidums satur 50 mg belantamaba mafodotina viena n@

Belantamaba mafodotins ir antivielas-zalu konjugats, kas satur belant%& afukoziletu humanizetu
ar maleimidokaproilmonometilauristatinu F (maleimidocaproyl! m% hyl auristatin F; mcMMAF)
konjuggtu, specifisku pret B $iinu nobrieSanas antigénu (B cell m on antigen, BCMA) verstu
monoklonalu IgG1k antivielu, kas iegiita ziditaju (Kinas ké:rjjﬁ{%}) Stnu I1nija, izmantojot
rekombinantas DNS tehnologiju. Q

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta. &

3. ZALUFORMA 4
Pulveris infiiziju §kiduma koncentrata pagat@ﬂ% (pulveris koncentrata pagatavosSanai).

Liofilizets balts lidz dzeltens pulveris. c

*

4. KLINISKA INF ORMAC}%\

4.1. Terapeitiskas indikﬁcijA

BLENREP monoterapij as%é ir indic€ts multiplas mielomas arstéSanai pieaugusiem pacientiem,
i

kuri ieprieks ir sanemu az Cetrus terapijas lidzeklus un kuriem slimiba ir refraktara pret vismaz
vienu proteasomt?‘l , vienu imiinmodulgjosu Iidzekli un pret anti-CD38 monoklonalu antivielu

un kuriem ir pie f@lmibas progreséSana pedgjas terapijas laika.
4.2. Devas un ligtoSanas veids

ArsteSana ar BLENREP jauzsak un jauzrauga arstiem, kuriem ir pieredze multiplas mielomas
arstesana.

Ieteicama atbalsto$a apripe

Terapijas sakuma, pirms turpmakajiem 3 terapijas cikliem un atbilstosi kliniskai nepiecieSamibai
terapijas laika oftalmologam jaizmekle pacienta acis (tai skaita janosaka redzes asums un javeic
izmekleSana ar spraugas lampu) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Arstiem jaiesaka pacientiem lietot konservantus nesaturo$as maksligas asaras vismaz 4 reizes diena,
sakot ar pirmo infuzijas dienu un turpinot Iidz terapijas pabeigsanai, jo tas var mazinat ar radzeni
saistitos simptomus (skatit 4.4. apakSpunktu).



Pacientiem ar sausas acs simptomiem var apsvert papildu terapiju atbilstosi vinu oftalmologa

ieteikumiem.

Devas

Ieteicama deva ir 2,5 mg/kg BLENREP intravenozas infiizijas veida ik péc 3 ned€lam.

ArstéSanu ieteicams turpinat Iidz slimibas progresé$anas vai nepienemamas toksicitates raSanas bridim
(skatit 4.4. apakSpunktu).

Devas pieldgoSana

1. tabula. 2. tabula sniegti ieteikumi par devas pielagoSanu citu nevélamu blaku

dibu gadijuma.

Ieteikumi par devas pielagoSanu ar radzeni saistitu nevélamu blakusparadibu gadi;'umé ir sniegti

Ar radzeni saistito nevelamo blakusparadibu drstésana

Ar radzeni saistitas nevélamas blakusparadibas var ietvert atrades ac
asuma izmainas (skatit 4.4. un 4.8. apakSpunktu). Pirms zalu lieto$
ar pacienta acu izmeklgSanas rezultatiem un janosaka BLENREP
skartajai acij noraditajai augstakai kategorijai, jo abas acis :/jr

Acu izmeklesanas laika oftalmologam ir javerte sadi radita
e radzenes izmekl&Sanas atrade(-es) un labaka korig

BCVA) samazinasanas,
e ja BCVA ir samazinajies, janosaka radzenes i

&

y/ KI
u 'ﬁ@dééanas laika un/vai redzes

arst€josam arstam jaiepazistas
tbilstosi zinojuma smagak
kartas vienlidz smagi (1. tabula).

re:zes asuma (best corrected visual acuity,

zm&e‘%anas atrazu saistiba ar BLENREP;

e arst§joSam arstam japazino $1s izmekleSan, des un BCVA augstakas kategorijas vertejums.

1. tabula. Devas pielagoSana ar radzeni sa@ nevelamo blakusparadibu gadijuma

Acu izmekléSanas at, @

a

zmainas
%amazinﬁéanés no sakotngja stavokla par 2
vai 3 linijam (un redzes asums péc
Snellena tabulas nav sliktaks par 20/200)

Kategorija® Ieteicama devas pielagoSana
Vieglas Radzenes izmekle'sﬂ& rade(-es) Turpinat arst€Sanu ar pasreiz
izmainas Viegla virsp cratopatija® lietoto devu
BCVA izmain

Samazipa$anas no sakotngja stavokla par 1

Itniju &Qena redzes asuma tabula
Videji Radzenfglizmekiésanas atrade(-es) Partraukt arsteésanu, 11dz uzlabojas
smagas / smaga virspus¢ja keratopatija® izmekl&8anas atrades un BCVA, un
izmainas izmainas ir vieglas vai vél

mazakas. Apsvert arstéSanas
atsakSanu samazinata deva
1,9 mg/kg

Smagas
izmainas

Radzenes izmeklésanas atrade(-es)
Smaga virspusgja keratopatija¢
Radzenes epitelija defekts®

BCVA izmainas
Samazinasanas no sakotngja stavokla par
vairak neka 3 Imijam Snellena redzes

asuma tabula

Partraukt arsteésanu, 1idz uzlabojas
izmekléSanas atrades un BCVA, un
izmainas ir vieglas vai vél
mazakas.

Ja simptomi pastiprinas un nav
atbildes reakcijas uz atbilstosu
arst€Sanu, jaapsver zalu lietoSanas
partraukSana




2 Smaguma kategorija ir definéta atbilstosi smagak skartajai acij, jo abas acis var nebiit skartas
vienlidz smagi.

®Viegla virspusgja keratopatija (dokument&ta tas pastiprinasanas kops terapijas sakuma), ar vai bez
simptomiem.

¢ Vidgji smaga virspus€ja keratopatija — kopa ar plankumveida mikrocistam lidzigiem izgulsnéjumiem
vai bez tiem, subepitelialu (periféru) aizénojumu vai jaunu periferu stromas apdulkojumu.

4 Smaga virspuséja keratopatija kopa ar difliziem mikrocistam Iidzigiem izgulsn&jumiem vai bez tiem,
skarot radzenes centralo dalu, subepitelialu (centralu) aiz€nojumu vai jaunu centralu stromas
apdulkojumu.

¢ Radzenes defekts var izraisit radzenes ciilas. Tas oftalmologam jaarste nekav€joties un atbilstosi
kliniskam indikacijam.

2. tabula. Devas pielagosana citu nevélamo blakusparadibu gadijuma .
Nevelama
blakusparadiba Smaguma pakape Ieteicama dg@}lelﬁgoﬁana
Trombocitopénija 2. - 3. pakape: Apsvert BLENR M‘&mas partraukSanu
(skatit 4.4. apakSpunktu) trombocrttu skaits no | un/vai BLENR]@EIS samazinasanu Iidz
25000 Iidz 75 000 | 1,9 mg/kg
mikrolitra
4. pakape: Partraukt @,\]REP lietosanu, lidz
trombocTttu skaits tromg) 'N aits pahehnas 11dz 3. pakapel vai

mazaks par 25 000 | vairak Q

mikrolitra deva .9 mg/kg
Ar infUziju saistitas 2. pakape K gukt infiiziju un nodro$inat atbalstosu
reakcijas (vidgji smaga) arstesanu. Tiklidz simptomi izzud, atsakt
(skatit 4.4. apakspunktu) \\Steraplju inflizijas atrumu samazinot par

vismaz 50 %

3. vai 4. paka D Partraukt infiiziju un nodro$inat atbalstosu
(smagb arst€Sanu. Tiklidz simptomi izzud, atsakt
terapiju, infuzijas atrumu samazinot par
% vismaz 50 %. Ja rodas anafilaktiska vai
{ dzivibai bistama infiizijas izraisita reakcija,
pilnigi japartrauc infuzija un jauzsak atbilstosa
\’D neatlickama apriipe

Nevélamo blakusparadibu smasulna pakapi noteica atbilstosi Nacionala véza institiita Nevélamo
blakusparadibu visparigiem.terminologijas kriterijiem (Common Terminology Criteria for Adverse
Events; CTCAE).

Tpa§as pacientu ,QI})DK

Gados vecaki gilvek
Gados vecakiem pdcientiem deva nav japielago (skatit 5.2. apaks$punktu).

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem vai vid&ji smagiem nieru darbibas trauc&jumiem deva nav japielago (aGFA
>30 ml/min). Dati par pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem nav pietickami, lai sniegtu
ieteikumus par devu (skatit 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar viegliem aknu darbibas traucgjumiem (bilirubina Iimenis NAR parsniedz 1,5 x vai
mazak vai aspartata transaminazes [ASAT] ltmenis parsniedz NAR) deva nav japielago. Dati par
pacientiem ar vidgji smagiem aknu darbibas trauc&umiem nav pietiekami un par pacientiem ar
smagiem aknu darbibas trauc€jumiem datu nav, lai varétu sniegt icteikumus par devu (skatit 5.2.
apak$punktu).



Kermena masa
BLENRERP lietosana nav pétita pacientiem ar kermena masu < 40 kg vai > 130 kg (skatit
5.2. apakSpunktu).

Pediatriskd populdcija
BLENREP droSums un efektivitate, lietojot bérniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem, nav

pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

BLENRERP ir paredzgts intravenozai lietoSanai.
Pirms ievadiSanas intravenozas infuzijas veida BLENREP jaizskidina un jaatSkaida veselibas apriipes
specialistam. BLENREP jaievada infiizija vismaz 30 mintiSu laika (skatit 6.6. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas @
Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta u;@d am paligvielam.
4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana é

Izsekojamiba 0\%

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jﬁregi:t%oto zalu nosaukums un serijas

numurs. {

Lietojot BLENREP, zinots par nevélamam blal%ﬁdibém, kas saistitas ar radzeni. Biezak zinotas
nevélamas blakusparadibas bija keratopatija yai ocistam lidzigas radzenes epit€lija izmainas
(atklatas acu izmekleSand) ar redzes asuma izgaiham vai bez tam, neskaidra redze un sausas acs
simptomi. Pacientiem, kuriem anamné&zgbija sausas acs sindroms, bija lielaka nosliece uz radzenes
epitelija izmainu attistibu. Redzes asurpasiZphainas var bt saistitas ar apgriitinatu sp&ju vadit
transportlidzekli vai apkalpot meha '&s (skatit 4.7. apakspunktu).

Ar radzeni saistitas nevelamas blakusparadibas

terapijas sakuma, pirms turpma 3 terapijas cikliem un arstéSanas laika atbilstosi klmiskam
indikacijam. Pacientiem jaigsaka arst€Sanas laika lietot konservantus nesaturosas maksligas asaras
vismaz 4 reizes diena (ska%l apakspunktu). Pacientiem lidz terapijas beigam ir jaizvairas no
kontaktlécu izmantoSangag?

Acu izmekle$ana, tai skaita redﬁs ma noveértésana un izmekle$ana ar spraugas lampu javeic

Pacientiem, kuri@ keratopatija ar redzes asuma izmainam vai bez tam, var biit japielago zalu
deva, pamatojgties tklato izmainu smaguma pakapi (jaatliek zalu ievadiSana un/vai jasamazina
deva), vai japartrau€ terapija (skatit 1. tabulu).

Zinots par radzenes subbazala nervu pinuma parmainu (piemeéram, nervu skiedru fragment&Sanas un
zuduma) gadijumiem, kuru d€] ir radusies radzenes hipoest€zija, un radzenes ¢tlas (¢tlaina un
infekcioza keratita) gadijjumiem (skatit 4.8. apakSpunktu). Radzenes Ciilas oftalmologam jaarsté
nekavéjoties un atbilstosi kliniskam indikacijam. ArstéSana ar BLENREP japartrauc, 1idz radzenes
cula ir sadzijusi (skatit 1. tabulu).

Trombocitopénija

Petfjuma 205678 par trombocitop&niskiem traucgjumiem (trombocitopeniju un samazinatu trombocTtu
skaitu) zinots biezi. Trombocitopénija var izraisit nopietnus ar asinoSanu saistitus traucgjumus, tai
skaita kunga-zarnu trakta un intrakranialu asinosanu.



Pilna asins aina janosaka terapijas sakuma un jakontrolg arstéSanas laika atbilsto$i kliniskam
indikacijam. Pacientiem, kuriem rodas 3. vai 4. pakapes trombocitopénija, vai tiem, kuri vienlaicigi
lieto antikoagulantus, var biit nepiecieSama biezaka kontrole un arstéSana, atliekot devas ievadisanu
vai samazinot devu (skatit 2. tabulu). Atbilstosi standarta medicinas praksei janodro$ina atbalstoSa
terapija (piem&ram, trombocttu transfiizijas).

Ar infuziju saistitas reakcijas

Lietojot BLENREP, novérotas ar infuziju saistitas reakcijas (ISR). Lielaka dala ISR bija 1.-2. pakapes
un izzuda taja pasa diena (skatit 4.8. apakSpunktu). Ja zalu lietoSanas laika rodas 2. pakapes vai
smagaka ar infiiziju saistita reakcija, atkariba no simptomu smaguma pakapes ir jasamazina infuzijas
atrums vai japartrauc infuzija. Ja pacienta stavoklis ir stabils, jasak atbilstosa medikamentoza terapija
un jaatsak inflizija ar mazaku atrumu. Ja rodas 2. pakapes vai smagaka ISR, pirms turpmakajam
infuzijam jalieto premedikacija (skatit 2. tabulu).

Pneimonits @

tu arst€Sanas programmu
rp par gadijumiem ar letalu

Saskana ar spontanajos zinojumos miné&tajiem datiem, ka ar1 konkrétu
laika ir zinots par BLENREP lietoSanas laika noveérotu pneimonitu,
iznakumu. Lai izsl€gtu pneimonita iesp&jamibu, pacientiem ar pi izejiem vai pastiprinatiem ar
plausam saistitiem simptomiem (piemé&ram, klepu vai dispnoju) i iecieSama izmekleSana. Ja ir
aizdomas par 3. pakapes vai smagaku pneimonitu, BLENRB" ana uz laiku japartrauc. Ja ir

apstiprinats 3. pakapes vai smagaks pneimonits, jasak atbilst@3a AgsteSana. BLENREP lietosana jaatsak
tikai p&c tam, kad ir novertéta ieguvuma un riska attiecib

Paligvielas

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 m %ng deva, t.i., - biitiba tas ir natriju nesaturosas.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi@ﬁedarbibas veidi

Specifiski zalu mijiedarbibas petijumi %ntamaba mafodotinu nav veikti.

Pamatojoties uz pieejamajiem in vigr miskajiem datiem, belantamaba mafodotinam ir mazs

farmakokingtiskas vai farmakodin, &as zalu mijiedarbibas risks (skatit 5.2. apakSpunktu).

4.6. Fertilitate, grﬁtniecib&ulbarohna ar kriiti

Sievietes ar reproduktivo ﬁ;nciﬁlu/kontracepcii a virieSiem un sievietém

Sievietes @

Pirms BLENRE s uzsaks$anas sievieteém ar reproduktivo potencialu janosaka griitniecibas
statuss.

Sievietem ar reproduktivo potencialu arstéSanas laika ar BLENREP un 4 ménesus péc pedgjas devas
lietoSanas jalieto efektiva kontracepcija.

Viriesi

VirieSiem, kuriem ir partneres ar reproduktivo potencialu, arstéSanas laika ar BLENREP un 6 ménesus
pec pedgjas devas lietoSanas jalieto efektiva kontracepcija.

Gritnieciba

Dati par BLENREP lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami.

Pamatojoties uz citotoksiskas sastavdalas monometilauristina F (MMAF) darbibas mehanismu,
belantamaba mafodotina lietoSana griitniec€m var kaitet embrijam-auglim (skatit 5.3. apakSpunktu).



Zinams, ka cilvéka imtnglobulins G (IgG) skérso placentu; tadel belantamaba mafodotins var tikt
nodots no mates attistibas stadija esoSam auglim (skatit 5.3. apakSpunktu).

BLENREP nedrikst lietot griitniecibas laika, ja vien iesp&jamais ieguvums matei neatsver iesp&jamo
risku auglim. Ja ir jaarste griitniece, vina skaidri jainformé par iesp&jamo risku auglim.

BaroSana ar kriiti

Nav zinams, vai belantamaba mafodotins izdalas cilvéka piena. Imiinglobulins G (IgG) nelicla
daudzuma ir konstatgjams cilveka piena. Ta ka belantamaba mafodotins ir humanizgta IgG
monoklonala antiviela, un, pamatojoties uz darbibas mehanismu, tas var izraisit nopietnas nevélamas
blakusparadibas ar kriiti barotiem bérniem. Sievietém jaiesaka partraukt barosanu ar kriiti pirms
BLENREDP terapijas uzsaksanas un 3 ménesus p&c pedgjas devas lietosanas.

Fertilitate @9

Pamatojoties uz atradi dzivniekiem un darbibas mehanismu, belantama@doﬁns var ietekmét
3 {

fertilitati sievietém un virieSiem ar reproduktivo potencialu (skatit 5 unktu).

Tadg] sievietes ar reproduktivo potencialu, kuras nakotne veletos , pirms terapijas jakonsulte par
iesp&ju pirms arstesanas sasaldet olSiinas. Ar §Tm zaleém arstetie Siem ieteicams pirms arstéSanas
sasald&t un uzglabat spermas paraugus. J \

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un a@)t ehanismus
BLENREP meéreni ietekmé sp&ju vadit transportlidzgklusan apkalpot mehanismus (skatit 4.4. un

4.8. apaksSpunktu). Pacientiem jaiesaka ievérot pie ’Tbu, vadot transportlidzekli vai apkalpojot
mehanismus, jo BLENREP var ietekmét redzi. @

4.8. Nevelamas blakusparadibas Q

DroSuma profila kopsavilkums @
L 4

BLENREDP lietoSanas droSums ir ]ﬁ@ 95 pacientiem, kuri p&tijuma 205678 sanéma 2,5 mg/kg
BLENREP. Biezakas nevélamﬁx sparadibas (>30%) bija keratopatija (71%) un trombocitopénija
(38%). Biezak zinotas nopiet velamas blakusparadibas bija pneimonija (7%), paaugstinata
kermena temperatiira (7%)an ISR (3%). Zalu lietoSanu nevélamas blakusparadibas del pilnigi
partrauca 9% pacientu, %}éma BLENREP, 3% gadijumu saistiba ar oftalmologiskam nevélamam
blakusparadibam. @

/AN

u saraksts tabula

zalu nevelamas blakusparadibas, kas radas pacientiem, kuri sanem BLENREP
ieteicamo devu 2,5 mg/kg ik péc 3 nedélam.

Biezums ir definéts $adi: loti biezi (>1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10), retak (= 1/1000 Ilidz < 1/100),
reti (= 1/10 000 Iidz < 1/1000) un loti reti (< 1/10 000), nav zinams (nevar noteikt péc pieejamiem
datiem). Katra bieZuma grupa, ja piemérojams, zalu nevélamas blakusparadibas ir sakartotas to
nopietnibas samazinajuma seciba.



3. tabula. Nevelamas blakusparadibas, par kuram zinots ar BLENREP arstetiem multiplas

mielomas pacientiem

Organu sistemu Nevélamas blakusparadibas® BieZums Sastopamiba (%)
Klasifikacija Jebkada | 3.—4.
pakape | pakape

Infekcijas un infestacijas |Pneimonija® Loti biezi 11 7
Augsgjo elpcelu infekcija Biezi 9 0

Asins un limfatiskas Trombocitopénija® Loti biezi 38 22

sistémas traucejumi Anémija 27 1
Limfopénija¢ 20 17
Leikopénija® @ 17 6
Neitropénijaf / & 15 11

Acu bojajumi Keratopatija® @eii 71 31
Neskaidras redzes gadijumi® & 25 4
Sausas acs gadijumi' 15 1
Fotofobija J@:v Biezi 4 0
Acs kairinajums Q\l 0
Culains keratits k Retak 1 1
Infekciozs keratits \ N 1 1
Radzenes hipoestezij ib : Nav zinams NA NA

ElpoSanas sisteémas Pneimonits Nav zinams NA NA

trauc€jumi, krtsu kurvja

un videnes slimibas Vs

Kunga-zarnu trakta Slikta dgs j Loti biezi 25 0

traucejumi Caurej N\ 13 1
Vem@b Biezi 2

Nieru un urinizvades Albumllnﬁrij al Biezi 1

sistémas traucgjumi

Vispargji traucgjumi uQﬁﬁugstinﬁta kermena temperatiira Loti biezi 23

reakcijas ievadiée?a

vieta /b

% Nespeks 16 2

Izmekl&jumi Paaugstinats aspartata Loti biezi 21 2
aminotransferazes Itmenis
Paaugstinats gamma 11 3
glutamiltransferazes [imenis
Paaugstinats kreatina fosfokinazes Biezi 5 2
Itmenis

Traumas, saindé$anas un |Ar inflziju saistitas reakcijas® Loti biezi 21 3

ar procediiram saistitas

komplikacijas

NA = nav piemérojams

ar CTCAE v4.03.

?Nevelamas blakusparadibas apzimétas ar MedDRA terminiem un to smaguma pakape noteikta saskana




® [etver pneimoniju, herpes simplex pneimoniju.

¢ letver trombocitop€niju un samazinatu trombocttu skaitu.

4 Tetver limfop@niju un samazinatu limfocTtu skaitu.

¢ Ietver leikopéniju un samazinatu leikocttu skaitu.

fetver neitropéniju un samazinatu neitrofilo leikocTtu skaitu.

¢ Pamatojoties uz acu izmeklesanu, raksturotas ka radzenes epit€lija izmainas ar simptomiem vai bez
tiem.

" Jetver redzes dubulto$anos, redzes migloSanos, redzes asuma samazina$anos un redzes traucéjumus.

! Jetver sausu aci, nepatikamu sajiitu acls un acu niezi.

J Ieteiktais termins ir acu hipoestézija.

Tetver gadijumus, kurus p&tnieki uzskata par saistitiem ar infuziju. Infiizijas izraisitas reakcijas var biit,
bet ne tikai paaugstinata kermena temperattra, drebuli, caureja, slikta diiSa, ast€nija, hipertensija,
letargija, tahikardija.

! Atklats pacientiem visas BLENREP kliniskas programmas laika, arT petijuma 05678. Biezums ir

aprekinats, nemot vera lietoSanu visas programmas garuma. @
Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts /@KJ
Ar radzeni saistitas nevélamas blakusparadibas &

Ar radzeni saistitas nevélamas blakusparadibas vérteja pétij
kura bija ieklauti ar 2,5 mg/kg (n=95) arsteti pacienti. Acu
biezakas nevelamas blakusparadibas bija keratopatija vai mai
izmainas [atklatas, izmeklI&jot acis; ar vai bez simptomi 0), neskaidra redze (25%) un sausas
acs simptomi (15%). Par redzes pasliktinasanos (redzes‘agums péc Snellena tabulas sliktaks par 20/50)
labakaja aci zinots 18% un par smagas pakapes redzes zudumu (20/200 vai sliktaka redze) labak

@78 dro$uma populacija (n = 218),
jumu gadijumi radas 74% pacientu, un

1gtam lidzigas radzenes epitelija

redzo$aja acl zinots 1% ar belantamaba mafodotinteasteto pacientu.
Laika mediana Iidz 2. pakapes vai smagakam r: s bojajumam (labakais korigetais redzes asums
vai keratopatija acu izmekléSana) bija 36 die apazons: 19-143 dienas). Laika mediana lidz So

radzenes izmainu izzusanai bija 91 diena (diapazons: 21-201 diena).

Radzenes izmainu (keratopatijas) del evadisanu atlika 47% pacientu un devu samazinaja 27%
pacientu. TrTs procenti pacientu pﬁﬁ\ arstéSanu ar acim saistitu traucgjumu del.

Ar infiiziju saistitas reakcijas ,b

Kliiskajos petijumos ar infiiziju saistitu reakciju (ISR) sastopamiba, lietojot 2,5 mg/kg belantamaba
mafodotina, bija 21%, u ma gadijumu (90%) tas radas pirmas infuzijas laika. Lielaka dala zinoto
ISR bija 1. (6%) un 2. es (12%), bet 3% pacientu radas 3. pakapes ISR. Par nopietnam ISR
zinots 4% pacien‘y S letv@ra paaugstinatas kermena temperatiiras un letargijas simptomus. Laika
mediana I1dz reakefjdsjsakumam un ISR pirmas izpausmes ilguma mediana bija 1 diena. Viens

Trombocitopénija

Trombocitopenijas gadijumi (trombocitop&nija un samazinats trombocTitu skaits) radas 38% ar

2,5 mg/kg belantamaba mafodotina arsteto pacientu. Otras pakapes trombocitopenija radas 3%
pacientu, 3. pakapes — 9% un 4. pakapes — 13% pacientu. Tresas pakapes asinoSanas gadijumi radas
2% pacientu un netika zinots par 4. vai 5. pakapes gadijumiem.

Infekcijas

Belantamaba mafodotina kliniskaja programma par augsgjo elpcelu infekcijam zinots biezi, un tas
lielakoties bija vieglas un vidgji smagas (1.-3. pakape), radas 9% ar 2,5 mg/kg belantamaba
mafodotina arstéto pacientu. Par nopietnu nevélamu notikumu (NNN) — augsgjo elpcelu infekcijam
netika zinots.



Pneimonija bija biezaka infekcija, par kuru zinots 11% ar belantamaba mafodotinu arst&to pacientu.
Pneimonija bija ar1 biezakais NNN, par kuru zinots 7% pacientu. Infekcijas ar letalu iznakumu
galvenokart bija pneimonijas (1%).

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V. pielikuma minéto nacionalas
zino$anas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana
Kliiskajos pé&tijumos pieredzes par pardozesanu nav. %

v

Specifiska antidota belantamaba mafodotina pardozesanas gadijuma nav. £a @sanas gadijjuma
pacienti ir jakontrol€, vai nerodas nevélamu blakusparadibu pazimes vaf si mi un nekavgjoties

jauzsak atbilstoSa uzturosa terapija. {

5. FARMAKOLOGISKAS TPASIBAS . %
IAN

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: pretaudzgju lidzekli; mono@ as antivielas un antivielas-zalu konjugati,
ATK kods: LO1FX15 :

Darbibas mehanisms @

Belantamaba mafodotins ir humanizgta [gG I@noklonﬁla antiviela, kas konjuggta ar citotoksisku
lidzekli maleimidokaproilmonometilauristatinu’F (mcMMAF). Belantamaba mafodotins piesaistas pie
BCMA uz §tinas virsmas un strauji iek na. P&c iekltisanas audzgja $iina atbrivojas citotoksiskais
lidzeklis, kas iznicina mikrokanalinu fiklu;"1zraisot $tinas cikla apstaSanos un apoptozi. Antiviela
uzlabo imtinas sisteémas efektorsu aisti un aktivizaciju, nonavejot audzgja Stnas ar antivielu
atkarigas $tinu citotoksicitates u itozes mehanismu. Belantamaba mafodotina inducéto apoptozi
pavada imiing€niskas Stnu boﬁ&s markieri, kas var veicinat adaptivu imiinas sist€mas atbildes
reakciju pret audz€ja Stnam.

Farmakodinamiska ied@;

Sirds elektrofizio \
Pamatojoties ufied as un QT. analizi, belantamaba mafodotins neizraisija nozimigu QTc¢
pagarinaSanos (>|10"ms), lietojot ieteicamaja deva 2,5 mg/kg ik pec 3 nedelam.

Imiingenitate

Klmiskajos p&tijumos pacientiem ar multiplo mielomu < 1% pacientu (2/274) p&c belantamaba
mafodotina lietoSanas bija pozitivs antivielu pret belantamaba mafodotinu tests. Vienam no diviem
pacientiem bija pozitivs neitralizg€joSu antivielu pret belantamaba mafodotinu tests.

Kliniska efektivitate

Petijums 205678 bija atklats, divu grupu, 2. fazes daudzcentru p&tijums, kura vertgja belantamaba
mafodotina monoterapiju pacientiem ar multiplo mielomu, kuriem ir bijis recidivs pec ieprieksgjas
arstéSanas ar vismaz 3 terapijas lidzekliem un kuri ir refraktari pret imtinmodulgjosu Iidzekli,
proteasomu inhibitoru un anti-CD38 antivielu, lietotu monoterapija vai kombinacija. Pacientus ieklava
petijuma, ja viniem bija veikta autologo cilmes $iinu transplantacija vai vini tika uzskatiti par
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nepiem@rotiem transplantacijai un viniem bija atbilstosi Starptautiskas mielomas darba grupas
(International Myeloma Working Group, IMWG) krit€rijiem izm&rama slimiba.

Pacientus randomizgja, lai sanemtu 2,5 mg/kg (N=97) vai 3,4 mg/kg (N=99) belantamaba mafodotina
intravenozas infiizijas veida ik p&c 3 ned€lam Iidz slimibas progres€sanas vai nepienemamas
toksicitates rasanas bridim (skatit 4. tabulu).

Turpmak noraditie dati ir iegiiti 2,5 mg/kg kohorta, kuras dalibnieki sanéma ieteicamo terapeitisko
devu, pamatojoties uz vispargjo ieguvuma un riska noveértéjumu (skatit 4.2. apakSpunktu).

4. tabula. Sakotnéjais demografiskais un slimibas raksturojums

Sakotngjie raksturlielumi 2,5 mg/kg
(N=97)
Vecums Mediana 65,0 (39-85)
(diapazons) %
Starpkvartilu 60-70 @
diapazons
Dzimums Virietis 51 (53%) /é“
Sieviete 46 (47%) p
ECOG statuss 01 33%, 50%, "
sakotngja stavokli | 2 17%, @
N
ISS stadija skrininga | 1I 33 ¢( N
laika III 42
)
Citogenétiskais risks | Augsts risks* SQ %)
Ieprieksgjas terapijas | Mediana A 7
izvelu skaits Diapazons y (3-21)
Iedarbibas ilgums Mediana Q\ 9 nedg¢las
Diapazons (2-75)
l
Terapijas cikli Mediana ‘9 3
Diapazoﬂ\{ (1-17)

ECOG = funkcionalo sp&ju statusg™pec Austrumu onkologiskas sadarbibas grupas (Eastern

Cooperative Oncology Group) l:it iem
ISS= starptautiska stadijas not€ikSanas sist€ma (International Staging System)

* Augsta riska citogenétisl@ktori [pozitiva t (4;14), t (14;16) un 17p13del atrade]

a kopgjais atbildes reakcijas raditajs Neatkarigas parskata komitejas
mittee; IRC) vert€&juma, pamatojoties uz IMWG vienotajiem multiplas
cijas krit€rijiem. 5. tabula ir noraditi petjjuma 205678 rezultati.

Primarais mérka kri
(Independent Reviy

mielomas atbm
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5. tabula. BLENREP efektivitate pacientiem ar multiplo mielomu pétijuma 205678
Kliniska atbildes reakcija 2,5 mg/kg
N=97)
Kopgjais atbildes reakcijas raditajs 32% (22, 44)
(ORR), % (97,5% TI)
Stingriem kritérijiem atbilstoSa 2 (2%)
pilniga atbildes reakcija (sCR), n
(%)
Pilniga atbildes reakcija (CR), n 5 (5%)
(%)
Loti laba dalgja atbildes reakcija 11 (11%)
(VGPR), n (%)
Dalgja atbildes reakcija (PR), n 13 (13%)
() Z,
Kliniska ieguvuma raditajs (CBR)*, % 36% (26,6; 46,5) @
(95% TI) , X
Atbildes reakcijas ilguma mediana 11 (4,2 lidz ‘nav ':@
ménesos (95% TI) sasniegts’)
Atbildes reakcijas saglabasanas 0,50 (0,29; 0,68) \,‘
p&c 12 meénesiem varbiitiba (95% .
TI) J
Laika lidz atbildes reakcijai 1,5 (1,0; 2,
mediana méneSos® (95% TI) 2
Laika lidz labakajai atbildes 2,2 (3; 356)
reakcijai mediana ménesos® (95%
TI)
Kopgjas dzivildzes (OS) mediana %9,9 lidz ‘nav
meénesos (95% TI) . Sasniegts’)
Dzivildzes varbiitiba pec 12 \U57 (0,46; 0,66)
ménesiem (95% TI)
*CBR: sCR+CR+VGPR+PR+m1n1m2{S@1des reakcija.
L 4

Pediatriska populacija ,b\
Eiropas Zalu agentiira atbﬁvojAlo pienakuma iesniegt petijumu rezultatus BLENREP visas
pediatriskas populacijas apakSgrupas multiplas mielomas indikacijai (informaciju par lietoSanu

bérniem skatit 4.2. apaks a).

Sis zales ir registr?as osactjumiem". Tas nozimg, ka ir sagaidami papildu dati par §Tm zalem.

Eiropas Zalu
gadijuma atjauni

turd vismaz reizi gada parbaudis jauniegiito informaciju par §Tm zalém un vajadzibas
So zalu aprakstu.

5.2. Farmakokinégtiskas Tpasibas

UzsuksSanas

Belantamaba mafodotina maksimala koncentracija tika sasniegta infiizijas beigas vai neilgi péc tas, bet
cys-mcMMAF maksimala koncentracija tika sasniegta ~24 stundas p&c devas lietoSanas. Belantamaba
mafodotina Cpax un AUC -y geometriska vidgja koncentracija bija attiecigi 43 pg/ml un

4666 pg.h/ml. Geometriska vidgja cys-mcMMAF Cpax un AUCo-163n) koncentracija bija attiecigi

0,90 ng/ml un 84 ng.h/ml.

Izkliede

Belantamab mafodotina vidgjais izkliedes tilpums Iidzsvara koncentracija bija 10,8 1.

12



Biotransformacija

Paredzams, ka belantamaba mafodotina monoklonalas antivielas dala tiks paklauta proteolizei ar plasi
sastopamiem proteolitiskiem enzimiem lidz maziem peptidiem un atseviskam aminoskabém. Cilveka
aknu S9 frakcijas inkubacijas p&tijumos Cys-mcMMAF metaboliskais klirenss bija ierobeZots.

Zalu mijiedarbiba

In vitro pétijumos pieradits, ka cys-mcMMAF ir organisko anjonu transportéSanas polipeptida
(OATP)IBI un OATP1B3, ar rezistenci pret vairakam zalém saistita proteina (MRP)1, MRP2, MRP3,
zultsskabju eksporta stikna (BSEP) substrats un, iesp&jams, P-glikoproteina (P-gp) substrats.

Eliminacija %

Belantamaba mafodotina eliminacija notika 1&énam, kopgjais plazmas klir s@ 0,92 1 diena, un
eliminacijas terminalas fazes pusperiods bija 12 dienas. Laika gaita kﬁ% azinajas par 28% lidz
0,67 1 diena ar eliminacijas pusperiodu 14 dienas. Cys-mcMMAF kon acija pirms katras devas
lietoSanas parasti bija zem kvantitativas noteik$anas robezas (0,05 @

Petfjuma ar dzivniekiem aptuveni 83% cys-mcMMAF radioakty vas izdalijas ar féc€m; ar urinu
tika izvadita neliela dala (aptuveni 13%); neizmainitu cys- F konstat&ja cilvéka urina bez
pieradijumiem par citiem ar MMAF saistitiem metabolitiea.

Linearitate/nelinearitate {

Belantamaba mafodotinam ieteicamo devu diapazm&ﬂemit devai proporcionala farmakokingtika, un
klirenss laika gaita samazinas. @

Ipasas pacientu grupas Q

Gados vecdki pacienti (= 65 g.v.)
Specifiski petijumi gados Vecﬁkienfga\{@ntiem nav veikti. Populacijas farmakokinétikas analizes
vecums nebija nozimiga kovariﬁtyb

Nieru darbibas traucéjumi

Specifiski pétijumi pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem nav veikti. Populacijas
farmakokingtikas analizés@ﬁs bija ieklauti pacienti ar normalu nieru darbibu un viegliem vai vid&ji
smagiem nieru darbi a@céjumiem, nieru darbiba nebija nozimiga kovariata.

Aknu darbibas tka i

Specifiski petffumi pacientiem ar aknu darbibas trauc€jumiem nav veikti. Populacijas
farmakokingtikas\ahalizes, kuras bija ieklauti pacienti ar normalu aknu darbibu vai viegliem aknu
darbibas traucg€jumiem, aknu darbiba nebija nozimiga kovariata.

Kermena masa

Populacijas farmakokingtikas analiz€s kermena masa bija nozimiga kovariata. Prognozgtais
belantamaba mafodotina Ci., salidzingjuma ar tipiskajiem pacientiem (75 kg) tad, ja pacientu kermena
masa bija 100 kg, palielinajas par 10% (pacientiem ar kermena masu 130 kg par 20%), un samazinajas
par 10%, ja pacientu kermena masa bija 55 kg (pacientiem ar kermena masu 40 kg par 20%).

5.3. Preklimiskie dati par droSumu

Toksikologijas un/vai farmakologijas dati dzivniekiem

Nekliniskajos pétijumos galvenas nevélamas atrades (kas tiesi saistitas ar belantamaba mafodotinu)
zurkam un pertikiem, ja kop€ja iedarbiba >1,2 reizes parsniedza ieteicamo kliisko devu 2,5 mg/kg,
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bija paaugstinats aknu enzimu Iimenis, kas daZreiz saistits ar hepatocelularu nekrozi, lictojot attiecigi >
10 un >3 mg/kg, un alveolaro makrofagu skaita palielinasSanas, kas saistita ar eozinofilisko materialu
plausas, lietojot >3 mg/kg (tikai zurkam). Lielaka dala atradne dzivniekiem bija saistita ar citotoksisko
zalu konjugatu, s€kliniekos un plausas novérotas histopatologiskas parmainas zurkam bija
neatgriezeniskas.

Zurkam un truiem novéroja atsevisku radzenes epitélija §linu nekrozi un/vai palielinatu radzenes
epitelija SGnu mitozu skaitu. TruSiem ir noverots radzenes stromas iekaisums, kas korel€ ar virspusgju
apdulkosanos un vaskularizaciju. Belantamaba mafodotins iekluva visas organisma $iinas, izmantojot
ar BCMA receptoru ekspresiju uz $iinu membranas nesaistttu mehanismu.

Kancerogenéze/mutagenéze

In vitro skrininga testa ar cilvéka limfocitiem belantamaba mafodotins bija genc@ﬁlisks, kas atbilst
farmakologiskai iedarbibai — cys-mcMMAF mediétai mikrokanalinu destrukcij S izraisa
aneiploidiju. %

Kancerogenézes vai konkréti genotoksicitates petijumi ar belantamaba Tnu nav veikti.

Reproduktiva toksikologija

P&tfjumi ar dzivniekiem, lai noveértetu belantamaba mafodotina jéspcjamas ietekmes uz reproduktivo
funkciju vai attistibu, nav veikti. Darbibas mehanisms versts) & ai nonavétu $unas, kas atri dalas
un kas ietekm@tu attistibas stadija esoSo embriju, kuram ir §ﬁ%as atri dalas. lesp&jams ar1
parmantotu izmainu risks, ko rada aneiploidija sieviskaja Sufias.

Dzivniekiem, lietojot devas > 10 mg/kg, kas aptuveni 4&% parsniedz klmiskas devas iedarbibu,
noveroja ietekmi uz viriSkajiem un sieviskajiem rq&ukﬁvajiem organiem. Zurkam pec 3 devu
ievadiSanas vienu reizi nedela olnicas konstatgj Wmlzétus anovulatorus folikulus. Atrade-viriSkajos

reproduktivajos organos, kas bija nelabveliga gres€ja pec zalu atkartots lietoSanas zurkam,
ietvera izteiktu seklas kanalinu degeneréciju@ﬁju, kas p&c zalu lietoSanas partraukSanas parasti

neizzuda. :
6. FARMACEITISKA IN F(}g&ZIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija citrats %

Citronskabe @

Trehalozes dihidrats \

Dinatrija edetats @

Polisorbats 80

6.2. Nesaderib

Saderibas pétijumu trukuma del §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zaleém.
6.3. UzglabaSanas laiks

Neatverts flakons

4 gadi.

Pagatavots Skidums

Pagatavoto Skidumu var uzglabat [idz 4 stundam istabas temperatiira (20°C — 25°C) vai ledusskapi
(2°C - 8°C) I1dz 4 stundam. Nesasaldgt.
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AtSkaidits Skidums

No mikrobiologiska viedokla zales jaizlieto nekavgjoties. Ja tas netick lietotas nekavgjoties, atskaidito
Skidumu pirms lietoSanas var glabat ledusskapt (2°C — 8°C) Iidz 24 stundam. Nesasaldet. Glabajot
ledusskapi, pirms ievadiSanas laujiet atSkaiditajam Skidumam sasilt lidz istabas temperatiirai.

Atskaidito Skidumu infuzijam drikst glabat istabas temperattra (20°C — 25°C) ne ilgak ka 6 stundas
(ieskaitot infuzijai nepiecieSamo laiku).

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Uzglabasanas nosacijumus pec So zalu iz§kidinasanas skatit 6.3. apakﬁpunkt%®
6.5. Iepakojuma veids un saturs /@KJ

100 mg pulvera 1. hidrolitiskas klases stikla flakona ar brombutilg% aizbazni un aluminija

parklajumu, ka arT nonemamu plastmasas vacinu. c
L 4 \

Iepakojuma lielums: 1 flakons. J
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidesanai un Ci{@ll umi par riko$anos

Infuziju $kiduma pagatavoSana

BLENRERP ir citotoksisks pretvéza lidzeklis. J ﬁ"bo noradijumi par pareizu riko§anos. Skidinot un
atSkaidot zalu $kidumu, jaizmanto aseptiskas es.

BLENREP ieteicama deva ir 2,5 mg/kg iatravenozas infuzijas veida ik péc 3 nedélam.

Devu (mg), nepiecieSsamo skiduma &0 tilpumu (ml) un nepiecieSamo flakonu skaitu aprekina,
pamatojoties uz pacienta realo ke masu (kg).

Skidinasana A
1. Iznemiet BLENREP onu(-us) no ledusskapja un laujiet tam(tiem) pastavet aptuveni
tabas temperatiirai.

10 miniites un sasilt :E
2. Iz8kidiniet katra saturu ar 2 ml Gidens injekcijam, lai ieglitu koncentraciju 50 mg/ml.
Viegli pavirpi onu, lai veicinatu pulvera izskiSanu. Nekratit.
d

3. Vizuali pafbaudi€t, vai pagatavotais skidums nesatur sikas dalinas un vai nav mainijusies ta krasa.
PagatavotajamySkidumam ir jabiit dzidram Iidz dulkainam, bezkrasainam, dzeltenigam vai briinam.

S Nl ==

citas svesSas dalinas, izniciniet o flakonu.

Noradijumi par at§kaidiSanu pirms intravenozas ievadiSanas

1. Atvelciet no katra flakona aprekinatajai devai nepieciesamo tilpumu.

2. Pievienojiet nepiecieSamo BLENREP daudzumu infuziju maisam, kura ir 250 ml 9 mg/ml (0,9%)
natrija hlorida §kiduma injekcijam. AtSkaidito Skidumu samaisiet, viegli apgrozot. AtSkaidita
$kiduma galigajai koncentracijai jabiit no 0,2 mg/ml lidz 2 mg/ml. NEKRATIT.

3. Pagatavoto neizlietoto flakona atlikuso BLENREP $kidumu izniciniet.

Ja atSkaiditais Skidums netiek lietots nekavgjoties, to pirms lietoSanas drikst glabat ledusskapt (2°C -
8°C) l1dz 24 stundam ilgi. Glabajot ledusskapi, pirms ievadiSanas laujiet atSkaiditajam Skidumam sasilt
l1dz istabas temperatiirai. AtSkaidito skidumu drikst glabat istabas temperatiira (20°C - 25°C) ne ilgak
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ka 6 stundas (ieskaitot inflizijai nepiecieSamo laiku).

Noradijumi par ievadiSanu

1. Tevadiet atSkaidito Skidumu intravenozas infiizijas veida ne atrak ka 30 mintiSu laika, izmantojot
no polivinilhlorida vai poliolefina izgatavotu inflziju sist€ému.

2. Atskaiditais Skidums nav jafiltré. Tacu, ja atSkaiditais Skidums tiek filtréts, ieteicams izmantot
poligtersulfonu (PES) saturosu filtru.

IznicinaSana

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietéjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

12 Riverwalk, Citywest Business Campus / @

Dublin 24 {

Irija &
O

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I) JQ\

EU/1/20/1474/001 @

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGIS‘A&CIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2020. gada 25. augusts
P&dgjas parregistracijas datums: 2022. gada 29, junijs

2

10. TEKSTA PARSKATTSAN TUMS

Sikaka informacija par §STm zaléfy inpicejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu.

2
N

/\’/’b
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II PIELIKUMS Q

BIOLOGISKI AKTIVAS VIELA%%OTAJ S UN
RAZOTAJS, KAS ATBILD PéR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIL N LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IE Z0JUMI

CITI RE(,;ISTRA"éQs NOSACIJUMI UN PRASIBAS
L 4

NOSACTJUMQAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU U KTIVU ZALU LIETOSANU

IPAS ISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS
, KAS REGISTRETAS AR NOSACIJUMIEM

/

AP
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A. BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja nosaukums un adrese

Sigma-Aldrich Manufacturing LLC
3300 South Second Street,

St. Louis, MO 63118

ASV

RaZotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

GlaxoSmithKline Manufacturing SpA

Strada Provinciale Asolana, 90, &

San Polo di Torrile, Parma 43056,

Italija /®
B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSAGLIIMI VAT IEROBEZOJUMI

.
Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: gﬁ!:h sts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN R&JAS

o Periodiski atjaunojamie droSuma zil,lojuleUR)

So zalu periodiski atjaunojamo drosuma zinoj @smiegéamas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko z@nu iesnieg8anas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, %blicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.
Registracijas apliecibas Tpasniekam, jaigsni€dz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais drosuma
zinojums 6 ménesu laika péc regis \a apliecibas pieskirSanas.

D. NOSACIJUMI VAI Il%BEiOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU %

. Riska pﬁrsyl& ans (RPP)

Registracijas a e@maéniekam javeic nepieciesamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas’sikakfaprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

. Papildu riska mazinaSanas pasakumi
Izglitojosas programmas mérkis ir palidzét hematologiem/onkologiem, oftalmologiem un pacientiem
saprast ar belantamaba mafodotina lietoSanu saistito risku radzenei, lai tas izmekl&jumu rezultatus

un/vai redzes izmainas var nekav€joties identificét un noverst saskana ar noradijumiem par So zalu
lietoSanu.
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Pirms BLENREP (belantamaba mafodotina) tirdzniecibas katra dalibvalstt RAI ar valsts kompetento
iestadi jasaskano izglitojosa materiala saturs un formats, tai skaita sazinas lidzekli, izplatiSanas veidi
un Vvisi citi programmas aspekti.

RAI janodrogina, ka katra dalibvalsti, kur tirdznieciba ir pieejams BLENREP (belantamaba
mafodotins), visiem veselibas apriipes specialistiem un pacientiem vai vinu apriipetajiem, kuri varétu
parakstit, izsniegt un sanemt BLENREP (belantamaba mafodotinu), ir pieejami/izsniegti ar specialistu
organizaciju starpniecibu izplatami izglitojoSie materiali:

e izglitojosie materiali veselibas apriipes specialistiem (VAS; ietver
hematologus/onkologus/oftalmologus):
o noradijumi par nevelamam blakusparadibam, kas saistitas ar radzeni;
o acu apripes skrininga lapa.

o izglitojosie materiali pacientam: @
o noradijumi par nevélamam blakusparadibam, kas saist; dzeni;
o pacienta un aptiekas acu pilienu flakonu futrala karttt

o zalu apraksts (ZA) un lietoSanas instrukcija (LI). &
Galvena ieklaujama informacija J \
Noradijumi veselibas apriipes specialistiem par nevelama, zeni saistitam blakusparadibam

Noradijumi VAS par nevélamam ar radzeni saistitam b&lsparﬁdibém ietvers turpmak minéto

galveno informaciju. !

Attieciga informacija par droSuma apsvérumier@keratopﬁtiju vai mikrocistam Iidzigam radzenes
epitélija parmainam:

e noradijumi pacientiem, ka arste$ laika var rasties ar radzeni saistitas nevélamas
blakusparadibas; . &
e pacientiem, kuriem anamne& ausas acs sindroms, nosliece uz radzenes epitélija izmainam

ir lielaka. /b

Sikaka informacija, ka ar atbiﬁ'é: kontroli samazinat bazas par droSumu, uz ko attiecas papildu riska
samazina$anas pasakumi: %

e acuizmeklE§a i skaita redzes asuma noverté$ana un izmeklé$ana ar spraugas lampu,
Xa uma, pirms nakamajiem trijiem arst€Sanas cikliem un arst€Sanas laika
am indikacijam;
riem rodas keratopatija ar redzes asuma izmainam vai bez tam, pamatojoties uz
Zmainu smaguma pakapi, var bt japielago zalu deva (jaatliek zalu ievadiSana
un/vai jasamazina deva) vai japartrauc terapija;
e jauzsver nepiecieSamiba iepazities ar ZA.

Galvena informacija, kas jasniedz pacientam konsultacijas laika:

e pacientiem jaiesaka arst€Sanas laika vismaz 4 reizes diena lictot konservantus nesaturosas
maksligas asaras;

e pacientiem jaizvairas no kontaktlécu izmantoSanas Iidz arstéSanas beigam;

e pacientiem jakonsultgjas ar hematologu/onkologu, ja rodas ar radzeni saistitas nevélamas
blakusparadibas;

e pacientus, kuriem rodas ar radzeni saistiti simptomi, janosiita pie oftalmologa;

e pacientiem janorada, ka jaievéro piesardziba, vadot transportlidzekli un apkalpojot
mehanismus.
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Macibu materials veselibas apripes specialistiem

Acs anatomija un fiziologija

o Ieklauti un aprakstiti acs attéli.
o Keratopatija raksturota, pamatojoties uz izmekl&jumu rezultatiem un pacientu zinojumiem.

Acu izmeklé$anas apraksts

e Izmeklesana ar spraugas lampu sniedz sikaku informaciju par acs anatomiskajam strukttiram.
Ta var palidzet atklat vairakus trauc€jumus, pieméram, keratopatiju vai mikrocistai lidzigas
radzenes epitélija izmainas (novero acu izmekleSanas laika).

e Redzes asuma apraksts lauj novertet redzes sisteémas sp&ju saskatit smalkas atSkiribas

apkartgja vide.

e Labakais korigetais redzes asums (best corrected visual acuity, BCVA)@ korekciju
(piem@ram, brillem) sasniegtais labakais redzes asums, ko méra mo 11 un binokulari,
izmantojot standarta Snellena redzes asuma tabulu.

e Redzes asuma raditaju kopsavilkums (20/20 salidzinajuma ar un 1nf0rmac1ja ka

pacienti var korigét un arstét par 20/20 mazaku raditaju.

Acs skrininga lapa

o

o Ietver svarigu informaciju par nevélamam blakusp kas skar radzeni un ir saistitas ar
belantamaba mafodotina lietoSanu, nevélama notiku tesanu un noradijumus, ka pacienta
laba sekmét komunikaciju starp zalu parakstltajle oftalmologiem.

Noradijumi pacientam par nevelamam ar radzeni sa;stzta blakusparadibam

Noradijumi pacientam par nevélamam ar radzemstltﬁm blakusparadibam ietvers turpmak mingto
galveno informaciju:

o ArstéSanas laika var rasties ar radzeni saistitas nevélamas blakusparadibas. Pacientiem, kuriem
anamngzg ir sausas acs sindro sliece uz radzenes epitélija izmainam ir lielaka.

e Acu izmeklé$ana, tai skait@reédges asuma noveértésana un izmekléSana ar spraugas lampu
javeic terapijas sakuma, pi Xakamajiem trijiem arstéSanas cikliem un arstéSanas laika
atbilstosi kliniskam indi

e Pacientiem, kuriem r eratopatija ar redzes asuma izmainam vai bez tam, pamatojoties uz
konstatgto i 1zma1nu maguma pakapi, var bt japielago zalu deva (jaatliek zalu ievadiSana

) vai japartrauc terapija.

m/onkologam par jebkadiem redzes trauc€jumiem vai acu bojajumiem,

kas kadrel

o Izlasiet Li@

Keratopatijas ris azimju un simptomu apraksts

¢ Jabelantamaba mafodotina lietoSanas laika Jums rodas redzes izmainas, sazinieties ar
hematologu/onkologu. Simptomi var biit $adi:
o apsartums, sausums, nieze, dedzinasanas sajiita vai sajiita, ka acis ir iekluvusas smiltis
vai gruzi;
jutiba pret gaismu;
neskaidra redze;
acu sapes;
parmeriga acu asarosana.

O O O O

e Japé&c arstesanas uzsaksanas Jums rodas redzes vai acu izmainas (kops p€dgjas vizites
izmainas ir uzlabojusas, saglabajusas vai pastiprinajusas), sazinieties ar
hematologu/onkologu.
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e VAS arstésanas laika Jums ieteiks lietot acu pilienus, ko sauc par konservantus nesaturo$am
maksligajam asaram. Lietojiet tos saskana ar noradijumiem.

Pacienta acu pilienu flakonu futrala kartite

o Pacienta futrala kartite liecina, ka pacients tiek arstets ar belantamaba mafodotiu, un taja ir
hematologa/onkologa un oftalmologa kontaktinformacija.
e Uzradiet VAS noveroSanas viziSu laika.

Aptiekas acu pilienu flakonu futrala kartite

e Pacientiem japarada aptiekas kartite farmaceitam, lai varétu piemeklet konservantus
nesaturoSus maksligo asaru acu pilienus lietoSanai saskana ar noradijumiem.

E. IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PAS?&%US
ZALEM, KAS REGISTRETAS AR NOSACIJUMIEM

y/ KI
Ta ka &1 ir registracija ar nosacljumiem un saskana ar EK Regulas Nr@bm 14a. panta 4. punktu,
RAI noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi:
,A
Apraksts ‘9 Izpildes
BN

termin$
i gag/refraktaras 2023. gada

Lai apstiprinatu BLENREP efektivitati un droSumu reci
multiplas mielomas gadijuma pieauguSiem pacientiem prieks sanemusi februaris
vismaz Cetrus terapijas [idzeklus un kuru slimiba ir reffaktara pret vismaz vienu
proteasomu inhibitoru, vienu imiinmodul€josu Iidzekli un pret anti-CD38
monoklonalu antivielu, un kuriem slimiba progra&i pEdgjas terapijas laika,
RAI jaiesniedz pétijuma DREAMM-2 (20567 ultati, kura pétita
belantamaba mafodotina efektivitate pacienti multiplo mielomu, kuri
ieprieks§ san@musi 3 vai vairak terapijas lidm, kuri ir refraktari pret
proteasomu inhibitoru un imﬁnmodulé?g“u lidzekli un kuriem ir bijusi

neveiksmiga arst€Sana ar anti-CD38 lonalu antivielu.
Lai apstiprinatu BLENREP efektiVitathuin droSumu pieaugusiem pacientiem ar 2024. gada
sﬁ

multiplo mielomu, kas ieprieks sahgntusi vismaz Cetrus terapijas lidzeklus un julijs
kuru slimiba ir refraktara pret v vienu proteasomu inhibitoru, vienu
iminmodul&josu Iidzekli un Aanti—CD?»S monoklonalu antivielu, un kuriem
slimiba progresgjusi pedgjas terapijas laika, RAI jaiesniedz pétijuma DREAMM-
3 (207495) rezultati, kurabeclantamaba mafodotina efektivitate tick salidzinata ar
pomalidomida un a vas deksametazona (pom/dex) kombinaciju
pacientiem ar re?di joSu/refraktaru multiplo mielomu.

4%
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

BLENREP 100 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavosanai
belantamabum mafodotinum

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 100 mg belantamaba mafodotina (50 mg/ml p&c izélgidiné#

3. PALIGVIELU SARAKSTS

XS
)
Sastava ir ari: natrija citrats, citronskabe, trehalozes dihidrats, din@etﬁts, polisorbats 80.
*

BN

4. ZALU FORMA UN SATURS

RO,
Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai. {

1 flakons. A
0

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS\EIDS

Intravenozai inftizijai pec sagatavoSan tskaidisanas.
Pirms licto$anas izlasiet lictoSanas i ciju.

Tikai vienreiz€jai lietoSanai. ,b

Spiest Seit, lai atvertu

NEPIEEJ TA

6. IPASI BRID 'E PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN

Uzglabat bérr%redzamé un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Citotoksisks: rikoties uzmanigi

8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited, 12 Riverwalk, Citywest Business Campus, lin 24, Trija.

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-]) /A‘é,z

EU/1/20/1474/001 é
.

13. SERIJAS NUMURS .)0?'

Lot {QJ

4

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

2
0

g

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

L9
TA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA

Pamatojums Braila raksta nepiemgrosanai ir apstiprinats.

| 17. UNIKALS IDENTHIKATORS - 2D SVITRKODS

&7
2D svitrkods, kxffﬁ ts unikals identifikators

| 18. UNIKAVDENTIFIKATORS _ DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN

25



MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

BLENREP 100 mg pulveris koncentrata pagatavos$anai
belantamabum mafodotinum

1v.

citotoksisks

y -
| 2. LIETOSANAS VEIDS “)

<0

| 3. DERIGUMA TERMINS &)

EXP é
)

BN
@)

4. SERIJAS NUMURS

Lot

,&QJ

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIBNIBU DAUDZUMS

100 mg Q

6. CITA ‘'
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

BLENREP 100 mg pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
belantamabum mafodotinum

vgim zaleém tiek piem&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu ievadi§anas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai medmasai.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ari
uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skattt nktu.

Saja instrukeija varat uzzinat: @

/
1. Kas ir BLENREP un kadam nolikam to lieto @
2. Kas Jums jazina pirms BLENREP lietoSanas é
3. Ka BLENREP ievada
4. lesp&jamas blakusparadibas . %
5. Ka uzglabat BLENREP IAN
6. Iepakojuma saturs un cita informacija Q

1. Kas ir BLENREP un kadam noliukam to li 0{

BLENREDP satur aktivo vielu belantamaba ma tinu - monoklonalu antivielu, kas saistita ar vielu,
kurai piemit pretvéza iedarbiba un kura var ngnavéf multiplas mielomas $iinas. Monoklonala antiviela
ir olbaltumviela, kas veidota ta, lai Jisu orgdhisnia atrastu multiplas mielomas véza $iinas un
piesaistitos pie tam. P&c piesaistiSanas V%aéﬁnﬁm pretvéza viela atbrivojas un nonave véza Siinas.

BLENRERP lieto, lai arstétu pieaugus &uriem ir kaulu smadzenu vézis, ko sauc par multiplo

mielomu. ,b

2. Kas Jums jazina pipms BLENREP lietoSanas

Nelietojiet BLENREP, gadijumos:
- ja Jums ir alergij N antamaba mafodotinu vai kadu citu (6. punkta minéto) So zalu sastavdalu.

=> Jado 'j@ tas attiecas uz Jums, konsultéjieties ar arstu.
Bridinajumi mardziba lietoSana

Acu bojajumi

BLENREDP var izraisit sausu aci, neskaidru redzi vai citus acu bojajumus.

Pirms arst€Sanas uzsaksanas un pirms nakamo tris BLENREP devu lietoSanas Jusu acis jaizmekle acu
arstam. ArstéSanas laika ar BLENREP arsts var nozimét papildu acu parbaudes. Pat ja Skiet, ka redze
ir laba, ir svarigi arstéSanas laika ar BLENREP parbaudit acis, jo dazam izmainam var nebiit
simptomu, un tas var biit redzamas vienigi acu izmekl&Sanas laika.

=> Nevalkajiet kontaktlécas arstésanas laika.

Lai mitrinatu acis un uzlabotu slidamibu, arsts Jums ltigs arst€Sanas laika vismaz 4 reizes diena lietot
acu pilienus, ko sauc par konservantus nesaturosam maksligam asaram. Jums tas jalieto atbilstosi
noradijumiem.

Ja Juis pamanat redzes izmainas, arsts var partraukt arsteéSanu ar BLENREP, pielagot devu vai nositit
Jis pie acu arsta. Arsts var nolemt pilnigi izbeigt arst€Sanu ar BLENREP.
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=>» Ja Jums ir neskaidra redze vai citi acu bojajumi, sazinieties ar savu arstu.

Patologiski asinsizplidumi un asinoSana

BLENREP var samazinat par trombocitiem saukto $inu skaitu. Sis $iinas palidz asinim sarecét.
Maza trombocitu skaita (trombocitopénijas) simptomi ir:

e patologiski asinsizplidumi zem adas;
e ilgaka neka parasti asinoSana pec analizes;
e asinosana no deguna vai smaganam vai nopietnaka asinosana.

Arsts Jums liigs veikt asins analizes pirms arst€sanas uzsaks$anas un regulari BLENREP terapijas laika,
lai parbauditu, vai Jums trombocTttu skaits ir normals.

=> Pastastiet arstam, ja Jums rodas patologiska asino$ana vai asinsizpli 1, vai kadi

simptomi, kas Jums sagada raizes.
/Q&

Ar infuziju saistitas reakcijas

BLENREP ievada pilienu (infiizijas) veida veéna. Daziem cilvekien¥kurt sanem infuzijas, attistas ar

infiiziju saistitas reakcijas. . \%

=>» Skatit "Ar infuziju saistitas reakcijas" 4. punkta. o
Ja Jums ieprieks ir bijusi reakcija pret BLENREP infuziju va am citam zaleém:

=> informgjiet arstu vai medmasu pirms vél két%ﬁmjas ievadiSanas.
PlauSu darbibas traucéjumi (pneimonits) 4
Daziem BLENREP sanémusajiem pacientiem ii@érots smags un dzivibai bistams plausu iekaisums.
Iesp&jamie plausu iekaisuma simptomi ir: Q

e clpas trukums;
e sapes kriuskurvi; q%

L m

e pirmreizgjs klepus vai ta pa&' asanas.
Ja Jums ir $adi simptomi, arsts v, mt uz laiku vai pilniba partraukt BLENREP lietosanu.
=> Informgjiet arstu, j s rodas jebkadi satraucosi plausu darbibas trauc€jumi vai ar

elposanu saistiti simptomi.
Bérni un pusaudzi @
Sts zales nav para@ﬁs ietoSanai bérniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam.

Citas zales un B REP

=> Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lictojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu lietot.
Griitnieciba un fertilitate

Ja Jus esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu biit gritnieciba, vai planojat
griitniecibu:

=> informgjiet arstu pirms $o zalu lietosanas.

Ja esat sieviete, kurai var iestaties griitnieciba:

e arsts lugs Jus veikt griitniecibas testu pirms BLENREP terapijas uzsaksanas;
e arst€Sanas laika un 4 ménesus peéc BLENREP p&dgjas devas Jums jalieto efektiva
kontracepcija.
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Ar §tm zalém arstétam sievietém, kuras vélas bérnus, ieteicama konsultacija par fertilitati, un pirms
arst€Sanas jaapsver iesp&ja sasaldét ol§tinas/embrijus.

Ja esat virietis, kur$ var radit bernu:

e arstESanas laika un 6 ménesus péc BLENREP pédgjas devas Jums jalieto efektiva
kontracepcija.

Ar §tm zaleém arstétiem virieSiem ieteicams pirms arstéSanas sasaldét un uzglabat spermas paraugus.
BaroSana ar kriti
e  ArstéSanas laika un 3 méneSus peéc BLENREP pédgjas devas Jis nedrikstat barot bernu ar
kriiti.
Nav zinams, vai §1s zales izdalas mates piena. Konsultgjieties ar arstu par So jau%nu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana @

BLENREP var izraisit redzes traucgjumus, kas var ietekmét Jisu spéjL(@transportHdzekli vai
apkalpot mehanismus.

=> Nevadiet transportlidzekli un neapkalpojiet mehanis
parliecinats, ka Jisu redze nav mainijusies. NeskaidT

IAN
BLENREP satur natriju Q

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) VienéQ g deva, t.i., biittba tas ir natriju

nesaturosas.

3. KaBLENREP ievada {0,

iznemot gadijumus, kad esat
Tjuma konsultgjieties ar arstu.

Arsts noteiks Jums piemérotako BLENREP& Devu aprékina, pamatojoties uz Jasu kermena masu.

leteicama deva ir 2,5 mg BLENREP ug kil6gramu kermena masas. To ievada arsts vai medmasa,
pilinot véna (intravenozas mfﬁzyas ) ik péc 3 nedelam.

Pirms infuzijas Jums jalieto sli Q uzlabojos$i un mitrinosi acu pilieni (konservantus nesaturosas
maksligas asaras). Arstesanas aika ar BLENREP Jums jaturpina acu pilienu lietosana vismaz 4 reizes
diena.

Ja Jums BLENREK@tS vairak neka noteikts

Sis zales Jum a rsts vai medmasa. Gadijuma, ja Jums tiks ievadits parak daudz So zalu
pardozesana gadijmma), kura iesp&jamiba ir maza, arsts parbaudis, vai Jums nav radusas

blakusparadibas
Ja ir izlaista BLENREP deva

Ir loti svarigi ierasties uz visiem apmekl&jumiem, lai parliecinatos, ka arsté$ana iedarbojas. Ja esat
izlaidis apmekl&jumu, cik vien atri iesp&jams, vienojieties par citu.

=>» Cik vien atri iesp&jams, sazinieties ar arstu vai slimnicu, lai vienotos par citu apmekl&jumu.

4. Iespejamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.
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Ar infuziju saistitas reakcijas

Daziem cilvékiem infuzijas laika var bat alergijai lidzigas reakcijas. Tas parasti attistas dazu minasu
vai stundu laika, tacu var rasties Iidz 24 stundam p&c arstesanas.

Simptomi ir:

pietvikums;

drebuli;

drudzis;

apgriitinata elpo$ana;

atra sirdsdarbiba;
asinsspiediena pazeminasanas.

=>» Ja domajat, ka Jums varétu biit $ada reakcija, nekavéjoties veérsieties @nediciniskas

palidzibas. @

/

Citas blakusparadibas

Pastastiet arstam vai medmasai, ja pamanat kadas no turpmak min@ blakusparadibam.

Loti biezi: var skart vairak ka 1 no 10 cilvekiem

Biezi:

L 4
Acu bojajumi, tai skaita acs radzenes bojajumi (keﬂe? %a), neskaidra redze un sausa acs.
=> Izlasiet informaciju sadala "Acu bojajumi" §is z}
e

Maz asins $tinu trombocitu, kas palidz asinTm
asinsizpluidumus un asinoSanu.

jas 2. punkta.

(trombocitopénija), izraisot patologiskus

=> Izlasiet informaciju sadala "Patologiskie%sizplﬁdumi un asinos$ana" §1s instrukcijas
2. punkta.

Plausu infekcija (preimonija). Q
Drudzis.

Maz sarkano asins §tinu, kas a '@ansporté skabekli (anémija), ka d&] rodas vajums un
nogurums. . (

Asinis maz balto asins §ﬁ@hf0péﬂija, leikopénija, neitropenija).
Patologisks enzimu Hr% sinis, kas liecina par aknu darbibas trauc&jumiem (aspartata
aminotransferaze, gamme glutamiltransferaze).

Slikta disa. %
Noguruma sajf@ogurums).
Caureja. /2\

var sk vairak ka 1 no 10 cilvékiem

Saaukstesanas vai tai Iidzigi simptomi, pieméram, klepus, iesnas vai rikles iekaisums.
VemSana.

Kreatina fosfokinazes limena novirzes no normas.

Jutiba pret gaismu (fotofobija).

Acu kairinajums.

Putains, putojoss vai burbuliem pilns urins, kas liecina par augstu olbaltumvielu limeni urina
(albuminiriju).

Retak: var skart ne vairak ka 1 no 100 cilvekiem

Cilinas acTs, iespgjams, infic€tas (cilains un infekciozs keratits).

Nav zinams: biezumu nevar noteikt p&c pieejamiem datiem

Plausu iekaisums (pneimonits).
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e Acs radzenes jutiguma samazinasanas (radzenes hipoestgzija).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ari uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam arl
tiesi, izmantojot V pielikuma ming&to nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat BLENREP

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $1s zales pec deriguma termina beigadm, kas noradits uz etiketes un kastites péc "EXP".
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu. %

Uzglabat ledusskapit (2°C-8°C).

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmac a izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi. {

6. Iepakojuma saturs un cita informacija . \%

J
Ko BLENREP satur Q

Aktiva viela ir belantamaba mafodotins. Viens pulvera flak&hs satur 100 mg belantamaba mafodotina.

------

Citas sastavdalas ir natrija citrats, citronskabe, t'ﬁozes dihidrats, dinatrija edetats un polisorbats 80
(skattt 2. punkta “BLENREP satur natriju”). Q

BLENREP arégjais izskats un iepakojlg
tens

pulveris stikla flakona ar gumijas aizbazni un nonemamu

BLENREDP ir pieejams ka balts Hdz.dl%l
akons.

plastmasas vacinu. Katra kastite ir &

Registracijas apliecibas ipaﬁg&s
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Can@
Dublin 24
Irija /®\

Razotajs

GlaxoSmithKline Manufacturing SpA
Strada Provinciale Asolana, 90

San Polo di Torrile, Parma 43056
Italija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tél/Tel: +32 (0)10 85 52 00 Tel: + 370 80000334
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: + 359 80018205 Belgique/Belgien
Tél/Tel: +32 (0) 10 85 52 00
Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKline, s.r.o. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 420222 001 111 Tel.: + 36 80088309

cz.info@gsk.com

Danmark Malta

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
TIf: + 4536 3591 00 Tel: + 356 80065004
dk-info@gsk.com %

0

Deutschland Nederland
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKlin{%
Tel.: + 49 (0)89 36044 8701 Tel: + 31 (0)30Q 00
produkt.info@gsk.com &
Eesti Norg9 ’ %
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited Glaxo line AS
Tel: + 372 8002640 TIf: 7020 00
EApGoa O&rreich
GlaxoSmithKline Movonpocwonn A.E.B.E. A(:JlaxoSmithKline Pharma GmbH
TnA: + 30210 68 82 100 el: +43 (0)1 970750
@ at.info@gsk.com
Espaiia Polska
GlaxoSmithKline, S.A. @ GSK Services Sp. z 0.0.
Tel: + 34 900 202 700 . { Tel.: + 48 (0)22 576 9000

es-ci@gsk.com

%

France ) s Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: +33 (0)1 39 17 84 4 Tel: + 351214129500
diam@gsk.com @ FIL.PT@gsk.com

Hrvatska /@ Romania

GlaxoSmithKlitie (Iseland) Limited GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: +385 8007 9 Tel: + 40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 353 (0)1 4955000 Tel: + 386 80688869

island Slovenska republika

Vistor hf. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Simi: + 354 535 7000 Tel: + 421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel: + 39 (0)7741111 Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30
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Kvbmpog Sverige

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline AB

TnA: + 357 80070017 Tel: +46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd

Tel: + 371 80205045 Tel: + 44 (0)800 221441

customercontactuk@gsk.com

Si lietosanas instrukcija pédéjo reizi parskatita <{MM/GGGG}><{GGGG. ménesis}>.

Sis zales ir registrétas "ar nosacijumiem". Tas nozimg, ka ir sagaidami papildu (%ar §tm zalem.
Eiropas Zalu agentiira vismaz reizi gada parbaudis visu jauniegiito infonnﬁc% Tm zalém un
vajadzibas gadijuma atjauninas $o lietoSanas instrukciju. &

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentg &@wkla vietng
http://www.ema.europa.eu. 0\%

S
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Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas aprupes specialistiem
Secigi noradijumi par zalu lieto§anu, rikoSanos ar tam, $kidinaSanu un ievadiSanu
Ievadito zalu tirdzniecibas nosaukums un sérijas numurs skaidri janorada pacienta lieta.

Infuziju §kiduma pagatavoSana

BLENREP ir citotoksisks pretvéza lidzeklis. Jaievéro noradijumi par pareizu rikosanos. Skidinot un
atSkaidot zalu $kidumu, jaizmanto aseptiskas metodes.

BLENREDP ieteicama deva ir 2,5 mg/kg intravenozas infiizijas veida ik pec 3 nedelam.

Devu (mg), nepieciesamo skiduma kopgjo tilpumu (ml) un nepieciesamo ﬂakor@aitu aprékina,

pamatojoties uz pacienta realo kermena masu (kg). @
Skidinagana / K/
1. Iznemiet BLENREP flakonu(-us) no ledusskapja un laujiet tam(ti astavet aptuveni

10 mintites un sasilt I1dz istabas temperatirai. &

' @u koncentraciju 50 mg/ml.
atit.

2. Izskidiniet katra flakona saturu ar 2 ml tidens injekcijam
Viegli pavirpiniet flakonu, lai veicinatu pulvera izSk1$

3. Vizuali parbaudiet, vai pagatavotais skidums nesatur @ Jinas un vai nav mainijusies ta krasa.
Pagatavotajam Skidumam ir jabiit dzidram Iidz dulkai , bezkrasainam, dzeltenigam vai brinam.
Ja flakona ar iz§kidinato pulveri bez caurspidigam baltam olbaltumvielu dalinam ir redzamas

citas svesSas dalinas, izniciniet So flakonu. :

Noradijumi par atSkaidiSanu pirms intravenoza@diéanas

1. Atvelciet no katra flakona aprékinatajai @ nepieciesamo tilpumu.

2. Pievienojiet nepiecieSamo BLENR %.\dzumu infuziju maisam, kura ir 250 ml 9 mg/ml (0,9%)
natrija hlorida $kiduma injekcijanizAtskaidito Skidumu samaisiet, viegli apgrozot. Atskaidita

Skiduma galigajai koncentréc@ ut no 0,2 mg/ml 1idz 2 mg/ml. NEKRATIT.

3. Pagatavoto neizlietoto flakoha atlikuso BLENREP skidumu izniciniet.

Ja atSkaiditais Skidums netiek lietots nekavgjoties, to pirms lietoSanas drikst glabat ledusskapt (2°C -
8°C) Iidz 24 stundam ilgi %)éj ot ledusskapi, pirms ievadiSanas laujiet atSkaiditajam skidumam sasilt
11dz istabas tempera@ﬂgaidito Skidumu drikst glabat istabas temperattra (20°C - 25°C) ne ilgak
ka 6 stundas (ies t aflizijai nepiecieSamo laiku).

Noradijumi paﬂva anu

L 4
1. Tevadiet at§1,<M[o $kidumu intravenozas infuzijas veida ne atrak ka 30 mintSu laika, izmantojot
no polivinilhlorida vai poliolefina izgatavotu infziju sistému.

2. AtSkaiditais $kidums nav jafiltré. Tacu, ja atSkaiditais Skidums tiek filtréts, ieteicams izmantot
poligtersulfonu (PES) saturosu filtru.

IznicinaSana

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietéjam prasibam.
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IV PIELIKUMS

Zinatniskie secinajumi un registracijas Q jumu izmainu pamatojums
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Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska vertéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novert€juma zinojumu par belantamaba mafodotina PADZ, Cilvekiem
paredzeto zalu komitejas (Committee for Medicinal Products for Human Use — CHMP) zinatniskie
secinajumi ir §adi.

Nemot véra pieejamos datus par radzenes subbazala nervu pinuma parmainam un radzenes jutiguma
samazinasanos, spontanos zinojumus par minéto patologiju un devas lieto$anas laika sakritibu,
reakcijas izzu$anu péc zalu lietoSanas partrauk$anas un ticamo darbibas mehanismu, PRAC zinotajs
uzskata, ka ir vismaz pamatota iesp&jamiba, ka pastav c€lonsakariba starp belantamaba mafodotina
lietoSanu un radzenes subbazala nervu pinuma parmainu raSanos un radzenes jutiguma
samazinasanos. PRAC zinotajs secinajis, ka atbilstosi jagroza informacija par belantamaba
mafodotinu saturo$am zalém.

CHMP piekrit PRAC sagatavotajiem zinatniskajiem secinajumiem. @9
Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums y/ KJ

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par belantamaba ma tinu, CHMP uzskata, ka
ieguvuma un riska lidzsvars zalém, kas satur aktivo vielu belant mafodotinu, ir nemainigs, ja

tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija. .

CHMP iesaka mainit registracijas nosacijumus. Q
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