


vSim zalem tiek piemerota papildu uzraudziba. Tad&jadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek lugti zinot par jebkadam
iespgjamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1.  ZALU NOSAUKUMS

Lumoxiti 1 mg pulveris koncentrata pagatavoSanai un skidums infuziju Skiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viena flakona ar pulveri koncentrata pagatavosanai ir I mg moksetumomaba pasudotoka 2 6

(moxetumomabum pasudotoxum).

P&c izskidinasanas fidend injekcijam moksetumomaba pasudotoka galiga koncent@nﬁ ir

1 mg/ml.

Moksetumomaba pasudotoks tiek sintezets Escherichia coli Sunas, izmgan ekombinantas DNS
tehnologiju.

I\
Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta. @Q

3 ZALU FORMA ;
Pulveris koncentrata pagatavosanai un skidums infiiZiju skiduma pagatavoSanai.
Pulveris koncentrata pagatavoSanai: balts Hd@alts liofilizets pulveris.

Skidums (stabilizators): bezkrasains Hd@i dzeltens, dzidrs Skidums ar pH 6,0.
2

4.  KLINISKA INFORM[‘%\

4.1. Terapeitiskas indikaeijas

Lumoxiti monotera
leukaemia, HC

terapijas yi

indicets recidiv€josas vai refraktaras mataino Stinu leikozes (hairy cell
nai pieaugusiem pacientiem, kuri iepriek$ sanémusi vismaz divas sistemiskas
teSanu ar purina nukleozida analogu (PNA).

ev lietoSanas veids

Arstesand jasak un jauzrauga arstam, kuram ir pieredze pretvéza lidzeklu lietosana.

Devas

Lumoxiti ieteicama deva ir 0,04 mg/kg, ko ievada 30 miniites ilgas intravenozas infuizijas veida katra
28 dienu cikla 1., 3. un 5. diena. Pacientu arst€Sana jaturpina ne vairak ka 6 ciklus vai lidz slimibas
progresésanai, vai nepienemamai toksicitatei. ArsteéSanu drikst partraukt p&c arsta ieskatiem, ja pilniga
atbildes reakcija (complete response, CR) bez minimalam slimibas atlieku izpausmeém (minimal
residual disease, MRD) ir panakta pirms 6 ciklu pabeigSanas.

Hidratacija
Pacientiem, kuru kermena masa ir lielaka par 50 kg, 2-4 stundu laika pirms un p&c katras Lumoxiti
infuzijas intravenozi jaievada 1 | izotoniska Skiduma (piem&ram, 50 mg/ml [5%] glikozes Skiduma un



9 mg/ml [0,9%] natrija hlorida $kiduma vai 4,5 mg/ml [0,45%)] skiduma injekcijam). Pacientiem, kuru
kermena masa ir mazaka par 50 kg, jaievada 0,5 L.

Pacientiem janodroSina atbilstosa hidratacija. Pacientiem katra 28 dienu cikla 1.-8. diena 24 stundu
laika ieteicams izdzert 3 I iekskigi lietojamu Skidrumu. Pacientiem, kuru kermena masa ir mazaka par
50 kg, ieteicams izdzert 2 1 diena.

Lai izvairTtos no $kidruma parslodzes, jakontrole Skidruma Iidzsvars (skatit 4.4. apakSpunktu).
Premedikacija

30-90 miniites pirms katras Lumoxiti infuzijas nepiecieSama premedikacija ar peroralu antihistamina
lidzekli (piemeéram, hidroksizinu vai difenhidraminu), pretdrudza Iidzekli (piem&ram, paracetamolu)

un histamina-2 receptoru antagonistu (piemeram, ranitidinu, famotidinu vai cimetidinu). 6

Ja rodas smaga ar infUziju saistita reakcija, papildus noradijumus skatit 4.4. apakSpunkta. @

Devas pielagoSana 7,
Lumoxiti lietoSana ir japartrauc uz laiku un/vai pilnigi, lai arstetu nevélamas bla radibas, ka
aprakstits turpmak.

Hemolitiski urémisko sindromu (HUS) un kapilaru paaugstinatas ca rtai indromu (KCS)
(capillary leak syndrome; CLS) identificg pamatojoties uz klmiskawiz em (skatit 1. tabulu).

1 tabula. HUS un KCS kontrole

HUS KCS
Pirms katras infuizijas japarbauda: Pirms katras infuizijas japarbauda:
e hemoglobina Itmenis e kermena masa
Kontroléjamais | ® trombocitu skaits @ e asinsspiediens
parametrs e kreatinina [imenis se e albumins
e LDH 0
e netieSais bilirul
HUS diagnoze j er)sados e Ja, salidzinot ar cikla 1. dienu,
gadijumos: kermena masa ir palielinajusies par
e hemo >10% un pacientam ir hipotensija,
paz par 1 g/dl vai nekavéjoties japarbauda, vai
t citu skaits <25 000/mm?’, pacientam nav periferas tiiskas,
neatkarigi no pamatslimibas hipoalbumin€mijas vai ar elposanu
%1 saistttu simptomu, tai skaita elpas
. pakapei atbilstosa kreatinina trikuma un klepus.
Vorte: @ Iimena paaugstinasanas (1,5- e Jair aizdomas par KCS, japarbauda,
e“e"?\ 3 reizes parsniedz sakotngj i ingjusies skabek]
parsniedz sakotngjo vai nav samazinajusies skabekla
@ Itmeni vai normas augsgjo saturacija un vai nav pieradijumu,
robezu) kas liecina par plausSu tusku un/vai
Ja, pamatojoties uz ieprieks minéto, seroziem izsvidumiem
rodas aizdomas par HUS,
nekavgjoties japarbauda LDH un
netiesa bilirubina Itmenis asinis, ka
arT SistocTtu klatbiitne asinu uztriepg,
lai konstatetu hemolizi

Hemolitiski urémiskais sindroms (HUS)

Pacientiem, kuriem rodas 2. vai augstakas pakapes HUS, ir jasanem pieme&roti atbalstosi pasakumi un
Skidruma aizstajterapija, 11dz $1 sindroma izzusanai kontrolgjot asins bioktmiskos raditajus, pilnu
asinsainu un nieru darbibu (tai skaita kontrol&jot kreatinina Itmeni seruma un/vai aGFA) (skatit

4.4. apakspunktu).



2. tabula. Noradijumi par HUS pakapes noteik§anu un arsteSanu

HUS pakape Lumoxiti dozésana

Atlikt devas ievadiSanu Iidz bridim, kad
hemolize ir izzudusi un kreatinina Iimenis
seruma atbilst 1. pakapei vai sakotngjam
Iimenim.

Recidiva gadijuma pilnigi partraukt
Lumoxiti lietoSanu

2. pakape
Pieradijumi par eritrocttu sabrukSanu (Siztocitoze)
un vieglu nieru mazsp&ju bez klmiskam sekam

3. pakape

Laboratoriskas atrades ar kliniskam sekam
(pieméram, hemolize ar progresgjosu nieru
mazspéju, petehijas) Pilnigi partraukt Lumoxiti lietoSanu
4. pakape

Dzivibai bistamas sekas (piemeram, asinosana vai
tromboze/embolija CNS vai nieru mazspgja)
Nevelamo blakusparadibu pakape noteikta atbilstosi Nacionala veza institiita vispargjiem

blakusparadibu terminologijas krit€rijiem (National Cancer Institute Common Terminolo, teria for Adverse
Events; NCI CTCAE), versija 4.03.

Kapilaru paaugstinatas caurlaidibas sindroms (KCS) . \

Pacientiem, kuriem rodas 2. vai augstakas pakapes KCS, ir jﬁsar,lerzl))‘

skaita arstéSana ar peroraliem vai intravenoziem kortikosteroidiem, %
AkSpu

albumina Itmeni un asinsspiedienu Iidz KCS izzuSanai (skatit 4.
3. tabula. Noradijumi par KCS pakapes noteikSanu &ir eSanu

isdtbalstosie pasakumi, tai
jot kermena masu,
tu).

KCS pakape Lumoxiti dozésana
2. pakape kt devas ievadiSanu lidz simptomu
Ir simptomi; indic&ta iejaukSanas zusanai
3. pakape
Smagas pakapes simptomi; indic&ta iejaukSan
4. pakape Pilnigi partraukt Lumoxiti lietoSanu
Dzivibai bistamas sekas; indicefa s
iejaukSanas

Nevelamo blakusparadibu pakap

blakusparadibu terminologijas Kri
Events; NCI CTCAE), versij .

atbilstosi Nacionala veza institita vispargjiem nevélamo
(National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse

Paaugstinats kreatir%nenis
Pacientiem, kuri a gjais kreatinina ITmenis seruma atbilst normas robezam, devas ievadiSana
jaatliek, ja t‘@imer}a paaugstinasanas atbilst 2. vai augstakai pakapei (sakotngjo limeni vai
normas j ezu parsniedzot vairak neka 1,5 reizes). Lumoxiti lietoSanu jaatsak pec tam, kad

' a vismaz I1dz 1. pakapei (Itmenis ir 1,0-1,5 reizes augstaks neka sakotn&ja stavoklt vai
augsta ormas augs$&jo robezu, tomer ne vairak ka 1,5 reizes).

Pacientiem, kuriem sakotngjais kreatinina limenis seruma atbilst 1. vai 2. pakapei, devas ievadiSana
jaatliek, ja kreatintna ITmenis paaugstinas lidz 3. pakapei vai vairak (vairak neka 3 reizes parsniedzot
sakotngjo lItmeni vai normas augsgjo robezu). Lumoxiti lietoSanu jaatsak, kad ir Itmenis atjaunojies
lidz sakotn&jai vai zemakai pakapei.

Informaciju par turpmaku kontroli un novertesSanu skatit 4.4. apakSpunkta.




Ipasas pacientu grupas

Gados vecaki cilveki
Gados vecakiem pacientiem (=65 g.v.) deva nav japielago (skatit "Nieru darbibas kontrole"
4.4. apakSpunkta un "Gados vecaki cilveki" 4.8. un 5.1. apakSpunkta).

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem nieru darbibas trauc&jumiem Lumoxiti devas pielagoSana nav ieteicama. Dati,
kas atbalsta moksetumomaba pasudotoka lietoSanu vidgji smagu nieru darbibas traucgjumu gadijuma,
ir ierobezoti. Moksetumomaba pasudotoks nav pétits pacientiem ar smagiem nieru darbibas
traucgjumiem (skatit "Nieru darbibas kontrole" 4.4. apakSpunkta).

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar viegliem aknu darbibas trauc€jumiem Lumoxiti devas pielagoSana nav ieteic
Moksetumomaba pasudotoks nav petits pacientiem ar vidgji smagiem vai smaglem aknu da
traucgjumiem (skatit 5.2. apaksSpunktu).

Pediatriska populacija
Lumoxiti nav paredzgts lietoSanai berniem vecuma no 0 Iidz 18 gadiem HC[& anai.

LietoSanas veids
Lumoxiti ir paredzg&ts intravenozai lietoSanai.

Atskaidtto Skidumu ievada intravenozi 30 mintSu laika. Jaiz a@tﬁ s komplekts ar sterilu,
olbaltumvielas maz saistoSu 0,22 mikronu iebivetu filtru. {

P&c infiizijas intravenozas ievadiSanas, sisteéma ir jéi%ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida $kidumu
injekcijam ar tadu paSu atrumu, ar kadu ievadija i iju. Tas nodrosinas pilnas Lumoxiti devas
ievadiSanu.

Noradijumus par zalu sagatavoSanu un atékai&pirms ievadiSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikicijas . @

Paaugstinata jutiba pret akﬁvo@\i jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

4.4. Tpasi bridinajumi sardziba lietoSana

Izsekojamiba

Lai uzlaboﬂ& alu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs. z

4.8. apakspunktu).

No Lumoxiti lietoSanas jaizvairas pacientiem, kuriem anamnéze ir smaga trombotiska
mikroangiopatija (TMA) vai HUS. Arst&Sanas laika ar Lumoxiti profilaktiski ieteicams lietot
Skidrumus (skatit 4.2. apakSpunktu). P&tjuma 1053 pacienti, kuriem trombocTtu skaits bija

>100 000/mm°, katra 28 dienu cikla 1.-8. diena sanéma acetilsalicilskabi mazas devas nieru mazsp&jas
profilaksei.

Pirms katras devas ievadiSanas un atbilstosi klniskam indikacijam arst€Sanas laika jakontrol€ asinu
biokTmiskie raditaji un pilna asinsaina. leteicama ar1 kontrole cikla vidia. HUS diagnoze jaapsver
pacientiem, kuriem attistas hemolitiska anémija, pastiprinas vai peksni rodas trombocitopenija,



pasliktinas nieru darbiba, paaugstinas bilirubina un/vai LDH limenis un ir pieradijumi par hemolizi, ja
perifero asinu uztriep€ ir konstatéti Sistoctti (skatit 4.2. apakSpunktu).

Ja arst€Sana ir novelota, HUS epizodes var bt bistamas dzivibai, paaugstinot tadas progresgjosas
nieru mazspéjas risku, kuras dél nepiecieSama dialize. Ja ir aizdomas par HUS, jauzsak pieméroti
atbalstosi pasakumi, tai skaita Skidruma aizstajterapija, hemodinamikas kontrole un klmiskas
nepiecieSamibas gadijuma jaapsver hospitalizacija. 2. pakapes HUS gadijuma arst€Sana ar Lumoxiti
japartrauc lidz ta izzuSanai, bet >3. pakapes HUS gadijuma japartrauc pilnigi (skatit 4.2. apakSpunktu).

Kapilaru paaugstinatas caurlaidibas sindroms (KCS)
Ar Lumoxiti arstétiem pacientiem ir zinots par KCS un tam ir raksturiga hipoalbuminémija,
hipotensija, Skidruma parslodzes simptomi un hemokoncentracija (skatit 4.8. apakSpunktu).

Pirms katras Lumoxiti infuizijas un atbilsto$i kltniskam indikacijam arstéSanas laika jakontrol@
pacienta kermena masa un asinsspiediens. Pacienti ir janoverte, vai nav KCS pazimes un simpj
skaita kermena masas palielinasanas (par >10% no pasreizgja cikla 1. dienas), hipotenSifa, @
tiiska, elpas trukums vai klepus un plausu tiska un/vai serozi izsvidumi. Turklat i chigi
palidzet ar1 $adas laboratorisko raditaju izmainas: hipoalbumin@mija, palielinats

leikocitoze un trombocitoze (skatit 4.2. apakSpunktu). {

Ja arst€Sana ir novelota, KCS var biit bistams dzivibai vai letals. Pacie ‘e%rﬁda nekavegjoties
versties peéc mediciniskas palidzibas, ja kada bridi rodas KCS pazime iffiptomi. Pacientiem,
kuriem rodas KCS, jauzsak piem&roti atbalstosi pasakumi, tai skaital @ aicigi jalieto perorali vai
intravenozi kortikosteroidi un, ja kliniski nepiecieSams, pacient aliz€. 2. pakapes KCS
gadijuma arst€Sana ar Lumoxiti japartrauc Iidz ta izzuSanai, @aképes KCS gadijuma japartrauc
pilnigi (skatit 4.2. apakSpunktu). (

Nieru darbibas kontrole

Pacientiem, kuriem rodas HUS, kuri ir >65 gadus @i kuriem terapijas sakuma ir nieru darbibas
trauc€jumi, var biit paaugstinats nieru darbiba | aSanas risks pec arstéSanas ar Lumoxiti (skatit
4.8. apakSpunktu). Arstesana ar Lumoxiti navigtei¢ama pacientiem, kuriem jau ir smagi nieru
darbibas traucgjumi (kreatinina klirenss 29 ml/min).

Nieru darbiba jakontrolg pirms kit urffoxiti infuzijas un atbilstosi kliniskam indikacijam visu
arstéSanas laiku. Lumoxiti devagsi 15ana jaatliek pacientiem, kuriem ir >3. pakapes kreatinina
ITmena paaugstinasanas vai l@umzﬁ ar sakotngjo stavokli kreatintna Itmenis ir paaugstinajies par
2 vai vairak pakapem (ska&. akSpunktu).

Ja rodas smaga a saistita reakcija, Lumoxiti infuzija japartrauc un jasak atbilstosa
medictniska Iekskigi vai intravenozi kortikosteroidi jaievada apm&ram 30 miniites pirms
atsaksSang nakamas(-ajam) Lumoxiti infiizijas(-am). Informaciju par premedikaciju, lai

sama af Wtuziju saistito reakciju risku, skatit 4.2. apakspunkta.

Sis zale§’satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, t.i. - biitiba tas ir "natriju nesaturosas".
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas petijumi nav veikti. Moksetumomaba pasudotoks ir rekombinants imiintoksins, kas
specifiski saistas pie CD22+ B $tnam. Pamatojoties uz moksetumomaba pasudotoka darbibas
mehanismu, farmakoking&tiska vai farmakodinamiska mijiedarbiba nav gaidama.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar Kkriti

Sievietes ar reproduktivo potencialu/kontracepcija




Sievietem ar reproduktivo potencialu arst€Sanas laika ar moksetumomaba pasudotoku un vismaz
30 dienas pec pedgjas devas ievadiSanas jalieto efektiva kontracepcija.

Gritnieciba

Dati par cilvékiem vai dzivniekiem, lai novertetu moksetumomaba pasudotoka lietoSanas risku
griitniecibas laika, nav pieejami. Pamatojoties uz moksetumomaba pasudotoka darbibas mehanismu un
noverotajam nevelamajam blakusparadibam pertiku matitem bez griisnibas, tai skaita kermena masas
zudumu, sagaidams, ka, lietojot griitnieceém, moksetumomaba pasudotoks toksiski iedarbosies uz mati
un embriju/augli. Moksetumomaba pasudotoku nedrikst lietot griitniecibas laika, iznemot gadijumus,
kad iesp&jamais ieguvums matei atsver iesp&jamo risku auglim.

BaroSana ar kriiti
Informacija par moksetumomaba pasudotoka klatbiitni cilvéka piena, uzstikSanos un ietekmi u%érnu,
e

kurs tiek barots ar kriiti, vai par ietekmi uz piena veidoSanos, nav pieejama. Risku ar kriiti ba
bérnam nevar izsleégt. Lémums partraukt baroSanu ar kriiti vai partraukt terapiju ar Lumoxdti
izvertgjot kriits baroSanas ieguvumu be&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

lem,

/
Fertilitate @
P&c lietoSanas dzimumbriedumu sasniegusiem pértikiem nav novérota moks &na a pasudotoka
nelabveliga ietekme uz reproduktivo organu masu, un nav konstatetas rep organu
histopatologiskas izmainas. Dati, kas lautu tie§a veida noteikt iesp&janiq,i i uz cilveka fertilitati,

nav pieejami (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadit transportiidzeklus un apkalpo@ us

Lumoxiti neietekm€ vei nenozimigi ietekme sp&ju vadit Sans lidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevelamas blakusparadibas @

DroSuma profila kopsavilkums

Lumoxiti kopgjais droSuma profils ir noteikts, atojoties uz datiem 80 pacientiem, ietverot petijumu
1053 (3. fazes petijumu).

<
Biezakas jebkadas pakapes zalu ne&&ﬁs blakusparadibas (NBP) (=20%) bija ttiska (52.5%), slikta
disa (35.0%), ar infuziju saisﬁ gakeijas (25.0%), hipoalbuminémija (21.3%) un paaugstinats
transaminazu Itmenis (21.3%4). B né aka 3. vai 4. pakapes NBP bija HUS (6.3%).

bas, kuru del pilnigi tika partraukta Lumoxiti lietoSana, radas 10.0% pacientu.
aradiba, kuras dgl tika partraukta Lumoxiti lietoSana, bija HUS (5.0%).

, kuras dg] visbiezak tika atlikta devas ievadiSana, bija paaugstinats

ma (2.5%).

Nevelamas blakuspar2
Biezaka nevelama b
Nevéelama bla

kreatininyi
Nevelamo' & @ usparadibu saraksts tabula

i aititas atbilsto§i MedDRA organu sisteému klasifikacijai (OSK). Katra OSK NBP ir
Ttdgfatbilstosi biezumam, biezak sastopamas reakcijas noradot pirmas. Katra biezuma grupa NBP
ir sakartotas to nopietnibas samazinajuma seciba. Katrai NBP ir defingta biezuma kategorija: loti biezi
(= 1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10), retak (= 1/1 000 lidz < 1/100), reti (= 1/10 000 lidz < 1/1000), loti
reti (< 1/10 000) un nav zinami (biezumu nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

4. tabula. Zalu nevelamas blakusparadibas ar Lumoxiti arstétiem pacientiem, kam ir

HCL (n=80)
OSK Nevélamas blakusparadibas BieZuma kategorija
Asins un limfatiskas sistémas Hemolitiski urémiskais Biezi
traucgjumi sindroms




Vielmainas un uztures Hipoalbumin&mija® Loti biezi
traucgjumi
Asinsvadu sist€mas traucgjumi Kapilaru paaugstinatas Biezi
caurlaidibas sindroms
Kunga-zarnu trakta traucgjumi Slikta dusa Loti biezi
Vispargji trauc&jumi un Taska® Loti biezi
reakcijas ievadiSanas vieta
[zmekl&jumi Paaugstinats transaminazu Loti biezi
limenis®
Paaugstinats kreatinTna [imenis Loti biezi
asinis

Traumas, saind&Sanas un ar Ar infuziju saistita reakcija? Loti biezi

procediiram saistitas 6
komplikacijas

® Hipoalbumin€mija: ietver ieteicamos terminus (IT) "hipoalbuminémija" un "pazemin W

Iimenis asinis" / \

b Tiiska: ietver visus Sos IT "perifera tiiska", "tiiska", "lokaliz&ta tliska", "sejas tﬁ{@iorbitéla taska"

Itmenis" un/vai
"paaugstinats alanina aminotransferazes limenis". L 4

4 Ar infliziju saistitas reakcijas ietver visus notikumus neatkarigi n)
pétnieks vai retrospektivi noteikta vienlaiciga 2 vai vairaku $adu tra

reibonis, hipotensija, mialgija, paaugstinata kermena tempera

pétijuma zalu infiizijas diena. K

un "periférs pietikums
¢ Paaugstinats transaminazu Itmenis ietver "paaugstinats aspartata aminot%'

, ja par tiem zinojis
nu rasanas - galvassapes,
slikta diiSa un/vai vemsana

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts
HUS
Petijumos 1053 HCL pacientiem, kuri arstéti ar L%i, HUS radas 8,8% pacientu, tai skaita

3. pakapes HUS radas 5,0% pacientu un 4. p? S radas 1,3% pacientu.
Laika mediana Iidz pirmas HUS eplzo bija 33 dienas (diapazons: 9-92), un ta var rasties

jebkura Lumoxiti terapijas cikla. Vai Tjumu HUS radas terapijas cikla pirmo 9 dienu laika
(diapazons: 1-16 dienas). Laika rﬁ HUS izzusanai bija 23,5 dienas (diapazons: 2-44 dienas).
Visos gadijumos HUS 1zzuda amen‘uem kuri partrauca Lumoxiti lietoSanu.

Kreatintna klirensa mediﬁ a nas beigas (aprekinot pec Cockcroft-Gault formulas) pacientiem

bez HUS bija lielaka (89 m dlapazons 42-195) neka pacientiem ar HUS (76 ml/min, diapazons
19-96).

InformacuuK@cimlsku arsteSanu skatit 4.4. apakSpunkta.

KCS
Pety @ICL pacientiem, kuri arstéti ar Lumoxiti, KCS radas 8,8% pacientu, vairuma gadijumu
tas bijall. géakapes. 2,5% pacientu bija 4. pakapes KCS.

Laika mediana lidz KCS sakumam bija 37 dienas (diapazons: 5-92 dienas), un tas var rasties jebkura
terapijas cikla laika. Vairuma gadijumu KCS radas terapijas cikla pirmo 9 dienu laika (diapazons:

1- 24 dienas). KCS vienmér izzuda, laika mediana lidz izzuSanai bija 36 dienas (diapazons:

10-53 dienas).

Informaciju par KCS klinisku arsteéSanu skatit 4.4. apakSpunkta.
Kreatinina limena serumd paaugstinasanas

Petijuma 1053 par kreatinina Iimena paaugstinaSanos maksimali 3 reizes virs normas augs$&jas robezas
zinots 11,3% pacientu. Arst€Sanas beigas kreatintna [imenis seruma lielakajai dalai (82,5%) pacientu



bija normas robezas. Vairak par 2. pakapi paaugstinats kreatinina ITmenis seruma saglabajas 5%
pacientu, diviem no Siem pacientiem bija 3. vai 4. pakapes HUS.

Ar infiiziju saistitas reakcijas

Ar infiiziju saistitas reakcijas, par kuram zinoja petnieks vai kuras retrospektivi bija definétas ka divi
vai vairak simptomi no turpmak minétajiem - galvassapes, reibonis, hipotensija, mialgija, paaugstinata
kermena temperatiira, drebuli, slikta diiSa un/vai vems$ana petijuma zalu lietoSanas diena, radas 25%
pacientu, tai skaita 3. pakapes reakcijas radas 2,5% pacientu. Ar infiiziju saistitas reakcijas var rasties
jebkura Lumoxiti terapijas cikla laika (skatit 4.2. apakSpunktu).

Ipasas pacientu grupas
Gados vecaki cilveki
Pettjuma 1053 39% ar Lumoxiti arsteto pacientu bija 65 gadus veci vai vecaki. Pacientiem 26%%111

vecuma kreatinina klirensa mediana terapijas sakuma un beigas bija mazaka neka <65 gadus
pacientiem (attiecigi 78 un 69 ml/min salidzinajuma ar 114 un 98 ml/min).

Imiingenitate / \

Petijuma 1053 88% (70/80) pacientu bija pozittvs ADA tests (pirms vai p&c érst'“ )558% (45/77)

pacientu pirms jebkadas arst€Sanas ar moksetumomaba pasudotoku bija poz' 1 ta rezultati uz
antivielam pret zaleém (ADA), un 66% (49/74) pacientu arstéSanas laika b testa rezultati uz
ADA. Neitraliz&josas antivielas pret moksetumomaba pasudotoku jeb tlka atklatas 84%
pacientu (67/80). Kliniski nozimiga ADA ietekme uz droSibu netika atlt 5.2. apakSpunktu
“Imiingenitate”.

ZinoSana par iespgjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iespgjamam nevélamam blakusparadlbam €c zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek Itigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevélamam blakusparadlba% tojot V pielikuma min&to nacionalas

zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana Q

Moksetumomaba pasudotoka pardo %ﬂdljumz& specifiskas terapijas nav. PardozeéSanas gadijuma
pacienti stingri jakontrolg, vai neft & amu blakusparadibu pazimes vai simptomi, un

nekavgjoties jasak atbilstosa si ka arsteésana.

5. FARMAKOLOGI&S IPASIBAS

5.1. Farmako@%ﬁs ipasibas
Farmako%\
D s mehéinisms

Mokse aba pasudotoks ir pret CD22 versts imiintoksins, kas izveidots, lai veérstu saisinata

nu eksotoksina citotoksisko iedarbibu uz $iinam ar CD22 receptoru. CD22 ir tikai B
limfocttiem eso$a transmembranu olbaltumviela ar lidzigu vai augstaku receptoru blivumu HCL §iinas
neka normalas B $iinas. Nekliniskie dati liecina, ka moksetumomaba pasudotoka pretvéza iedarbibu
nodro§ina imtintoksina saistiSanas pie CD22 ekspres€josam audzgja §tinam, kam seko Lumoxiti-CD22
kompleksa internalizacija un apstrade, atbrivojot aktivu PE38 eksotoksinu. Eksotoksins tiek parnests
uz citosolu, kur tas inaktivé pagarinasanas faktoru 2 (EF-2), izraisot olbaltumvielu sintézes inhibiciju,
kuras rezultata notiek apoptotiska $iinas bojaeja.

grupa: pretaudzgju lidzekli; citi pretaudzg&ju Iidzekli, ATK kods: LO1XC34

Farmakodinamiska iedarbiba
Pacientiem ar HCL arst€Sana ar Lumoxiti izraisja cirkul&joSo CD19+ B §iinu skaita samazinasanos.
Petijuma 1053 cirkulgjoSo CD19+ B §tinu skaits p&c pirmajam trim Lumoxiti infuzijam salidzinajuma



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

ar sakotngjo stavokli bija samazinajies par 89%. ST samazinaSanas saglabajas vismaz vienu meénesi pec
arsteéSanas.

Kliska efektivitate un droSums

Lumoxiti efektivitati un droSumu vertgja petijuma 1053, kas bija daudzcentru, vienas grupas 3. fazes
pétijums pacientiem ar recidivéjoSu/refraktaru HCL. Pétijumu 1053 veica pacientiem ar histologiski
apstiprinatu HCL vai HCL variantu, kuri ieprieks bija sanémusi vismaz 2 sist€miskas terapijas, tai
skaita 1 PNA un kuriem bija nepiecieSama terapija pamatojoties uz vismaz vienam no Siem
kriterijiem: neitrofilie leikociti <1,0 x 10°/1, trombociti <100 x 10%/1, hemoglobins <10 g/dl vai
simptomatiska splenomegalija.

No pétfjuma tika izslégti pacienti, kuriem 4 ned€lu laika pirms arstéSanas uzsakSanas bija
kimijterapija, imiinterapija vai staru terapija, pacienti, kuriem anamnéze bija alogéna kaulu s enu
transplantacija, pacienti, kuriem bija diagnostic€tas metastazes galvas smadzengs, tiklenes T%

dzislenes atslanoSanas vai nekontrol&ta slimiba, tai skaita nekontrol&ta infekcija. Citi i l%
kriteriji bija trombembolija anamneze, diagnosticéti iedzimti ar hiperkoagulaciju sai t% jumi,

trombotiska mikroangiopatija/HUS vai kliski pieradijumi par smagu disemin&tu i u

koagulaciju.
Petijuma tika icklauti pavisam 80 pacienti; 77 pacientiem bija klasiska, H xacienﬁem bija HCL
variants. Primaras analizes laika vecuma mediana bija 60 gadi (dia zo\ lidz 84 gadiem), 79%
bija viriesi un 94% bija baltas rases parstavji. Petijuma sakuma 98 O® funkcionala stavokla
novertgjums bija 0 vai 1. Iepriek$gjo terapiju skaita mediana bija (€ zons no 2 11dz 11); visi
pacienti ieprieks bija arstéti ar PNA, tai skaita 29% pacientu t Sijd s an@musi kombinacija ar

X

rituksimabu. Citas ieprieks biezak izmantotas arst€Sanas she ja rituksimaba monoterapija (51%),
alfa interferons (25%) un BRAF inhibitors (18%). Sakotga ettjuma, 33% (26/80) pacientu bija
zems hemoglobina Itmenis (<10 g/dl), 68% (54/80) p@l bija neitrop@nija (<1,0 x 10%1) un 84%
(67/80) pacientu sakotngjais trombocTtu skaits bij 0 X1 0°%1. Gandriz pusei (48%) pacientu, sakot
dalibu petijuma, bija palielinata liesa. Skrining ;@8% pacientu bija aktiva infekcija, kura tika
atbilstosi kontroléta vai izzuda pirms arstéSands uzsaksanas.

Pacienti sanema 0,04 mg/kg Lumoxiti i nozas infuzijas veida 30 mindisu laika katra 28 dienu
cikla 1., 3. un 5. diena, ne vairak ka glc1 ai I1dz pilnigas atbildes reakcijas (complete response,
CR), slimibas progreséSanas, altenx terapijas uzsakSanas vai nepienemamas toksicitates
dokument@Sanai. Aptuveni 639 ichtu pabeidza 6 ciklus un 15% pacientu pabeidza arst€Sanu agrak
neka pec 6 cikliem ar dokum@nt inimalu atlieku slimibu (minimal residual disease, MRD)-
negativu CR vertejumu. riga izverteSanas komiteja (independent review committee, IRC) verteja
efektivitati, izmantojgtasinis, kaulu smadzenes un att€ldiagnostikas kriterijus, kas adapteti no
ieprieks&jiem HCL (%ﬁem un vienpratibas vadlinijam.

N@raks‘[uroj oSais iznakums pétijuma 1053 bija noturiga CR, ko apstiprina

isijas (hemoglobins >11,0 g/dl, neitrofilo leikocTtu skaits >1,5 x 10°/1 un
x 10%/1 bez transfiizijam vai augsanas faktora lietosanas vismaz 4 nedélas)
saglabaganas vairak neka 180 dienas pec /RC novertetas CR.

Galvenais

Galigas analizes laika (datu apkopoSanas noslegums 2019. gada 29. aprilis) noverosanas ilguma
mediana bija 24,6 ménesi (diapazons no 1 lidz 72 ménesiem). P&tijuma 1053 efektivitates rezultati ir
apkopoti 5. tabula.

5 tabula. Efektivitates rezultati pacientiem ar HCL pétijjuma 1053

Galiga analize
IRC
(N=80)
Noturiga CR, CR ar HR, HR ilgums
Noturiga CR (%) [95% TI] 36 [26, 48]




CR ar HR >360 dienas, (%) [95% TI] 33 [22, 44]

HR ilgums kop$ CR sakuma, mediana mé&nesos [95% TI] 63 [36, 63]
CR un laiks lidz CR

CR* (%) [95% TI] 41 [30, 53]

Laiks lidz CR sasniegSanai, mediana méneSos [95% TI] 6[5.7,6.2]

63 [36, 63]

HR, HR ilgums un laiks Indz HR

HR raditajs (%) [95% TI] 80 [70, 88]

Laiks [idz HR, mediana ménesos [95% TI ] 1[1.0,1.2]

HR ilgums kop$ HR sakuma, mediana ménesos [95% TI] 46 [26, 72]
OR, laiks Iidz OR, OR ilgums

OR raditajs (%) [95% TI] 75 [64, 84]

Laiks lidz OR, mediana m&nesos [95% TI] 6[5.7,5.9]

OR ilgums, mediana ménesos [95% TI | 67[25,6

Dalgja atbildes reakcija (PR)" (%)

Stabila slimiba (SD)° (%) s

IRC = neatkarigas parskata komitejas novértéts; HR = hematologiska remisija; CI = tica{

pilniga atbilde; OR = kopgja atbilde. x

CR, kas definéta ka mataino §iinu kaulu smadzenu attiriSana, krasojot ar stanga silina un eozina
krasoSanas metodi, jau eso$as limfadenopatijas un/vai Q;ga as radiologiska
iz8kirtsp&ja un hematologiska remisija;

PR ir defin&ta ka periféro asinu limfocitu skaita samazinasanas par > m®) vai normaliz&$anas,
esosas limfadenopatijas un/vai organomegalijas & indSanas un hematologiska remisija.

°SD ir definéta ka perifero asinu limfocitu skaita samazina$an3s par 0%, jau esosas limfadenopatijas un/vai
organomegalijas samazinasanas un hematologiska remisij a%matologisko raditaju uzlaboSanas par 50%
is

salidzinajuma ar sakotngjo stavokli, ja ta neatbilst hem: remisijas krit€rijiem.

MRD verteja IRC, imuinhistokmiski vertgjot Kaulthgmadzenu biopsijas materialu. Galigas analizes
laika no 33 pacientiem, kuriem bija sasniegta noverteta CR, 82% (27/33) bija negativa MRD un
26 no 29 pacientiem (89,7%), kuriem b akta noturiga CR, bija negativa MRD. CR ilguma
mediana bija 12,0 ménesi pacientiemiar Tvu MRD (n = 6) un 62,8 menesi pacientiem ar negativu

MRD (n=27). \
ar

Ieprieks noteikto primaro un s& o mérka kriteriju apakSgrupu analizi veica ITT populacijai, tai
skaita p&c vecuma (<65 gadin65 gadi), dzimuma, sakotngja liesas stavokla (splenektomija, <14 cm,
>14 cm), iepriek$&jogerapiju ar PNA reizu skaita (1, 2, >2) un HCL histologiskas ainas (klasiska,
variants). Analize ndja, ka ietekme uz noturigas CR raditaju un CR raditaju lielakaja dala verteto
apaksgrupu atbi tatiem ITT populacija. P€tamam personam >65 gadu vecuma noturigas CR
raditajs th 70 TI: 8%, 38%), un IRC vertetas CR raditajs bija 26% (95% TI: 12%, 47%). Dati
ir noradrtiffi splenektomijas un HCL varianta apakSgrupam. Par CR gadijumiem zinojumi nav
sa ; macientiem splenektomijas apak$grupa un 1 no 3 pacientiem HCL varianta apaksgrupa

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atbrivojusi no pienakuma iesniegt p&tijumu rezultatus Lumoxiti visas
pediatriskas populacijas apaksgrupas HCL indikacija (informaciju par lietoSanu bérniem skatit
4.2. apakSpunkta).

Cita informacija
Sis zales ir registrétas "iznémuma karta". Tas nozimg, ka sakara ar §is slimibas retumu nav bijis

iesp&jams iegiit pilnigu informaciju par §im zalém. Eiropas Zalu agentira ik gadu parbaudis jauniegiito
informaciju par §STm zalém un vajadzibas gadijuma atjauninas So zalu aprakstu.



5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Moksetumomaba pasudotoka farmakokingtiku (FK) pétija 68 pacientiem ar HCL, katra 28 dienu cikla
1., 3.un 5. diena intravenozi 30 mintsu laika ievadot devu no 0,004 mg/kg. Salidzinot ar pirmo
infuziju, FK iedarbiba p&c turpmakajam infiizijam palielinajas, kas var€tu bt saistits ar laundabigo B
Stnu skaita samazinasanos p&c arst€Sanas ar moksetumomaba pasudotoku un tai sekojosu CD22
strauju samazinasanos (sink effect). Visi minimalas koncentracijas ltmeni bija nenozimigi, kas liecina,
ka nenotika moksetumomaba pasudotoka sist€miska uzkrasanas.

Izkliede

Pamatojoties uz beznodalijumu FK analizi un atbilstosi ierobeZotajam ekstracelulara Skidruma
daudzumam, pirma cikla 5. dienas vidgjais izkliedes tilpums bija 6,06 1 ar mainibas koeficientu (CV)
dazadiem individiem bija 46,3%.

Biotransformacija @
Precizs moksetumomaba pasudotoka metabolisma cel§ nav raksturots. Paredzams}a momaba
pasudotoks, tapat ka citi olbaltumvielu terapeitiskie [idzekli, katabolisma cela tiks @h 1ski saskelts

mazos peptidos un aminoskabes. \K

Eliminacija .
Pamatojoties uz beznodalijumu FK analizi, aprékinatais moksetumg
sisteémiskais klirenss pec pirma cikla pirmas devas un pec turpmako
1/h (82.3%) un vidgjais eliminacijas pusperiods (t1/2) bija 2,32 stumd
Eliminacijas pusperiodu p&c pirmas devas (1. cikla 1. diena) _ :

otoka (CV%)
toSanas bija attiecigi 4.8
digpazona no 0,17 lidz 57,4).
¢t tikai 6 no 68 pacientiem

(vidgjais ti2 = 0,98 stundas).

Moksetumomaba pasudotoka primarie eliminacijas cﬁauj CD22 medigtu internalizaciju un
proteolizi vai katabolismu. Moksetumomaba pasudo ekskrecija caur nierém nav pétita. Lidziga
prekursora dati liecina, ka neizmaintta olbaltunawicl k izvadita ar urtnu. Tom&r nav paredzams, ka
molekulu lieluma d&| izdaliSanas caur nierém@lvenais eliminacijas cels.

Ipasas pacientu grupas

Pamatojoties uz beznodalijuma 1zi ar kovariatem, vecums (34-84 gadi), dzimums, rase,
viegli aknu darbibas traucgjumij jats bilirubins no > NAR 1idz 1,5 x NAR vai ASAT > NAR;
n=7) un viegli nieru darbibas,t mi (kreatinina klirenss 60-89 ml/min; n=19) klniski nozimigi

neietekméja moksetumomabaypastdotoka FK. Dozgjot atbilstosi kermena masai, noverota tendence,
ka, palielinoties kermena masa®, palielinas iedarbiba. Atbilstosi Sim demografiskajam raksturojumam
devas pielagosana n icama.

Moksetumofhabagashdotoks nav petits pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem aknu darbibas
traucéjulf jais bilirubins >1,5 x NAR vai AST =jebkads) un vid&ji smagiem vai smagiem
nie ri@aucéjumiem (kreatinina klirenss <60 ml/min).

Pastav tendence, ka, palielinoties ADA titram v&lakos arstéSanas ciklos (sakot ar 3. ciklu), samazinas
Crmax, tomer Sie rezultati nav parliecinosi bioanalitiskas metodes ierobezojumu d&] moksetumomaba
pasudotoka analiz€Sanai augstu ADA titru klatbGtne.

5.3. Preklmiskie dati par droSumu
Kancerogenitate un mutagenitate

Petijumi moksetumomaba pasudotoka kancerogenitates vai genotoksicitates potenciala noverteésanai
nav veikti.




Atkartotu devu toksicitate

Moksetumomaba pasudotoku pétija 13 nedélas makaka sugas pértikiem. Lietojot devas, kas >10 reizes
parsniedz cilvékam ieteicamo devu, mikroskopiski konstat&ja minimalu vai vid&ji smagu sirds audu
degeneraciju bez atbilstosam izmainam EKG. Lietojot devas, kas aptuveni 34 reizes parsniedz
cilvekam ieteicamo devu, [idztekus kermena tricei galvas un muguras smadzen@s konstatgja
mikroskopiskus pieradijumus attiecigi par gliozi un aksonu degeneraciju.

Reproduktiva toksikologija

Dzivnieku fertilitates p&tijumi ar moksetumomaba pasudotoku nav veikti. Tris méneSus ilga atkartotu
devu toksicitates petijuma dzimumbriedumu sasniegusiem makaka sugas pertikiem, lietojot devas, kas
aptuveni 34 reizes parsniedza cilvékam ieteicamo devu, nenoveroja nevélamu ietekmi uz viriSkajiem
vai sieviskajiem reproduktivajiem organiem.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA @

6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris koncentrata pagatavoSanai \K

Natrija dihidrogénfosfata monohidrats . 6
Saharoze
I\

Glicins
Polisorbats 80

Natrija hidroksids @

Skidums (stabilizators)

Citronskabes monohidrats

Natrija citrats A
Polisorbats 80

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba Q

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot md\&u%r citam zalém, iznemot 6.6. apakSpunkta mingétas.
Nesaderiba starp Lumoxiti u @1
intravenozos maisos nav t&)

Neievadit Vienlaicig® zales caur to paSu intravenozo sistemu.

@alks

(0,9%) natrija hloridu polivinilhlorida vai poliolefina

PR T R

Lumoxiti koncentrats ir nekavgjoties jaatskaida.

No mikrobiologiska viedokla, iznemot gadijumus, kad $kidinasanai izmantota metode novers
mikrobialas kontaminacijas risku, zales jalieto nekav€joties. Ja tas nelieto tilit, par uzglabasanas laiku
un apstakliem ir atbildigs lietotajs.

Lumoxiti Skidums (atSkaidits Lumoxiti koncentrats sagatavota infiiziju maisa)
Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir pieradita 24 stundas 2°C - 8°C temperatiira vai
4 stundas istabas temperattira lidz 25 °C.
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No mikrobiologiska viedokla zales jaizlieto nekavgjoties. Ja tas nelieto nekavéjoties, par uzglabasanas
ilgumu lietoSanas laika un apstakliem Iidz zalu lietoSanai ir atbildigs zalu lietotajs, un tas parasti
nedrikst parsniegt 24 stundas 2 - 8§°C temperatiira, ja atSkaidiSana veikta kontrol&tos un valid&tos
aseptiskos apstak]os.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat un transportét atdzes&tu (2°C — 8°C).

Nesasaldét.

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosactjumus pec zalu sagatavoSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Lumoxiti 1 mg pulveris koncentrata pagatavosSanai ir iepakots 1. hidrolitiskas klas? s@nﬁ ar

elastom@ra aizbazni un tumsi zilu nopemamu aluminija aizdari.

1 ml skiduma (stabilizatora) ir iepakots 1. hidrolitiskas klases stikla flakona &&)méra aizbazni un
tumsi peleku nonemamu aluminija aizdari. o %

Katrs Lumoxiti iepakojums ir pieejams kastites, kuras ir: J

e 2 flakoni ar pulveri koncentrata pagatavosSanai un 1 flakons a @
o 3 flakoni ar pulveri koncentrata pagatavoSanai un 1 flak K1

Visi iepakojuma lielumi tirgd var nebit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvideSanai ﬁrﬁdijumi par rikoSanos

Tikai vienreizgjai lietoSanai. Lumoxiti pulver§ k trata pagatavoSanai ir jaiz§kidina un jaatSkaida
veselibas apriipes specialistam, izmantojot aseptisku metodi.

amu (stabilizatoru) vai

1. solis: devas aprékinasana *
e Aprekiniet devu (mg) un $kidi

flakonu (1 mg flakona) skdit
agatavosanai flakonu skaits

Lumoxiti pulvera kon%ﬁ
= 0,04 mg/kg x pacient@ kermena masa (kg)

mg flakona

o Janepiegies ala flakona, nenoapalojiet uz leju. Piem@ram, personai ar kermena masu

55 iecieSami 3 flakoni Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavosanai.

e Nosa deww 1ndividuali atbilstosi pacienta realajai kermena masai pirms pirma terapijas cikla
a as ievadiSanas.

o WDeyu drikst maintt tikai ciklu starplaika, ja kermena masa, kas izmantota pirma terapijas cikla
rmas devas aprékinasanai, ir mainijusies par vairak neka 10%. Konkréta cikla laika devu

nedrikst mainit.

&i nepiecieSsamo Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavosanai

2. solis: Lumoxiti flakonu satura Skidinasana

Lumoxiti pulveris koncentrata pagatavosanai jaskidina tideni injekcijam. Udens injekcijam
iepakojumam nav pievienots.

Skidums (stabilizators) ir Lumoxiti kastité un to pievieno infiiziju maisam pirms iz8kidinata pulvera
koncentrata pagatavoSanai pievieno$anas. Neizmantojiet So Skidumu (stabilizatoru) koncentrata
pagatavoSanai paredzeta pulvera $kidinasanai.

e Katra Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavosanai flakona saturu skidiniet 1,1 ml tidens
injekcijam.



o Versiet injekciju idens struklu pret flakona sieninam, nevis tiesi pret liofilizé€to pulveri.
o IzSkidinata Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavosSanai (t.i., Lumoxiti koncentrata) galiga
koncentracija flakona ir 1 mg/ml.
e Uzmanigi pavirpiniet flakonu, 11dz pulveris ir pilniba izskidis. Apgrieziet flakonu otradi, lai
e Vizuali parbaudiet, vai Lumoxiti koncentrats ir dzidrs vai viegli opalesc€joss, bezkrasains Iidz
gaisi dzeltens un nesatur redzamas dalinas. Nelietojiet, ja Skidums ir dulkains, mainijis krasu vai
satur kadas dalinas.

C vl — 1t =V

koncentratu.

3. solis: inflizijas maisa sagatavoSana
Skidumu (stabilizatoru) drikst pievienot tikai infliziju maisam. Skidums (stabilizators) j
infuzijas maisam pirms Lumoxiti koncentrata pievienoSanas.

Inftizijas maisam drikst izmantot tikai 1 $kiduma (stabilizatora) flakonu. Liekais((

(stabilizatora) flakons(-i) ir jaiznicina. {@

e Infuziju maisam pemiet 50 ml 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida skidum
e Pievienojiet infuziju maisa saturam 1 ml §kiduma (stabilizator:l? \
o Uzmanigi apgrieziet maisu, lai samaisttu Skidumu. Nekratt

4. solis: Lumoxiti koncentrata pievienoSana infiziju maisa s

Atvelciet no flakona(-iem) nepiecieSamo sagatavota Lumoxititkoncentrata tilpumu (kas apréekinats 1.
sol). a

e Lumoxiti koncentratu no izskidinata pulvera fl m) injicgjiet infiziju maisa, kura ir 50 ml

e Vizuali parbaudiet atskaidito Lumoxiti komnegntratu (t.i., Lumoxiti sSkidumu). Nelietojiet to, ja

Skidums ir dulkains vai satur dalinag

solis).

2
Tdlit pec §T atSkaidiSanas sola ie?K&.\moxiti Skidumu (no galiga infuziju maisa) infuzijas veida (5.

9

. solis: Lumoxiti ievadiSa
Nekavgjoties ievadict Lumoxiti Skidumu intravenozi 30 miniaiSu laika. Izmantojiet infiizijas
komplektu a %lbaltumvielas maz saistosu 0,22 mikronu iebiivetu filtru.
e Nesamaifsie xiti un neievadiet to infuzijas veida kopa ar citam zaleém.
Pec i i alojiet intravenozas ievadiSanas sistému ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida
kcijam ar tadu pasu atrumu, ka tika ievadita infuzija. Tas nodroSinas pilnas Lumoxiti

Iznicinasana
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.
7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertilje

Zviedrija

8. RE(}ISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
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EU/1/20/1522/001 2 flakoni + 1 flakons
EU/1/20/1522/002 3 flakoni + 1 flakons

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenttras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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A. BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS AJS UN
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

II PIELIKUMS

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS TOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROB MI

C. CITI REGISTRACIJAS@;CTJ UMI UN PRASIBAS

D. NOSACIJUMI %OBEZOJUMI ATTIECIBA UZ

DROSU UN ZALU LIETOSANU

E. IPAS @BAS LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS
PASA ZALEM, KAS REGISTRETAS ,,JZNEMUMA
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas raZotaja nosaukums un adrese

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Dr, Boehringer-Gasse 5-11

A-1121 Vienna

Austrija

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

MedImmune Pharma B.V.
Lagelandseweg 78

Nijmegen @6
6545CG / \

Niderlande

IEROBEZOJUMI J

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSAQTJI%&I

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu 12. apak$punkts).

N

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UNQSiBAS

. Periodiski atjaunojamie droSuma Zil,?
So zalu periodiski atjaunojamo dro$umainojuniu iesniegsanas prasibas ir noraditas Eiropas

Savienibas atsauces datumu un perio '%\ojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direkti%as*200 #83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas public&ti E@ lu agentuiras timekla vietng.

Registracijas apliecibas Tpasnt jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika pecrégistracijas apliecibas pieskirSanas.

9

D. NO _@ VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
U

. iskéi parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas pasniekam (RAI) javeic nepiecieSsamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

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



E. TIPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,
KAS REGISTRETAS ,,JZNEMUMA KARTA”

Ta ka §1 ir registracija ,,iznémuma karta” un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14. panta 8. punktu,
RAI noteiktaja laika posma javeic $adi pasakumi:

Apraksts Izpildes
termins
Neintervences pécregistracijas droSuma pétijums (PASS): lai papildus novértétu | Katru gadu
moksetumomaba pasudotoka droSumu un efektivitati parastas kliniskas prakses ikgadgjas
apstaklos, arstgjot pacientus ar recidiv&josu vai refraktaru HCL (kuri ieprieks atkartotas

sanémusi vismaz divas sistémiskas terapijas, tai skaita arstéSanu ar PNA), RAI vertesa
javeic petijums un jaiesniedz rezultati, pamatojoties uz datiem no HCL pacientu ietv
registra, saskana ar ieprieks apstiprinato protokolu

N
&
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALUNOSAUKUMS

Lumoxiti 1 mg pulveris koncentrata pagatavoSanai un Skidums infiiziju Skiduma pagatavosanai
moxetumomabum pasudotoxum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viena pulvera flakona ir 1 mg moksetumomaba pasudotoka.

S
P&c izskidinasanas fidenT injekcijam katra flakona ir 1 mg/ml moksetumomaba payd@

3. PALIGVIELU SARAKSTS

*
Paligvielas: J \%

Pulveris koncentrata pagatavoSanai

Natrija dihidrogénfosfata monohidrats @
Saharoze K
Glicins

Polisorbats 80 A

Natrija hidroksids @

Skidums (stabilizators) Q

Citronskabes monohidrats

Natrija citrats
Polisorbats 80 .
Udens injekcijam \

| 4. ZALU FORMA UN'SATURS

ncentrata pagatavosanai

Pulveris koncentta avoSanai un $kidums infuiziju skiduma pagatavoSanai.
2 flakoni ar l\%

3 ﬂakoniﬁ% oncentrata pagatavoSanai

1 flakgns % (stabilizatora) - pievienot tikai natrija hlorida maisa saturam

\ 5. TOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai pec sagatavos$anas un atSkaidiSanas
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.
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‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9.  TIPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat un transportét atdzes&tu (2°C — 8°C).
Nesasaldét.
Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

PIEMEROJAMS

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOT
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SI

e

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOS

N ADRESE

AstraZeneca AB K

SE-151 85 Sodertélje
Zviedrija 2

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS N@S(-I)

EU/1/20/1522/001 2 ﬂakon‘tr 0
EU/1/20/1522/002 3 flakoni \ kons

13. SERIJAS NUMU

N

[14. AZSNIRGSANAS KARTIBA
)

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiem@roSanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PULVERA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Lumoxiti 1 mg pulveris koncentrata pagatavoSanai
moxetumomabum pasudotoxum
1.v. péc sagatavosanas un atSkaidiSanas

| 2. LIETOSANAS VEIDS %
3. DERIGUMA TERMINS p/
EXP \$
+ &

4. SERIJAS NUMURS -

Lot \@

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENTB%UDZUMS

6. CITA

AstraZeneca . \K%
RY4

2
/ @
>
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SKIDUMA (STABILIZATORA) FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidums (stabilizators)
Lumoxiti

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP /®

4. SERIJAS NUMURS ¢

S

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENTBIKU&V[S
1 ml %

6. CITA ;

Pievienot tikai natrija hlorida maﬁa@
AstraZeneca E \

2
N
>
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Lumoxiti 1 mg pulveris koncentrata pagatavosanai un §kidums infuziju Skiduma pagatavoSanai
moxetumomabum pasudotoxum

vSTm zaleém tiek pieme&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzet, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.
e Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

Sis zales ir parakstitas tikai Jums.

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medn%%
: tu.

attiecas ar1 uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatt
aja instrukcija varat uzzinat: /Q
Kas ir Lumoxiti un kadam noliikam to lieto K
Kas Jums jazina pirms Lumoxiti ievadiSanas \
Ka Lumoxiti tiks ievadits * %
Iesp&jamas blakusparadibas J \
Ka uzglabat Lumoxiti

Iepakojuma saturs un cita informacija @

1. Kas ir Lumoxiti un kadam noliikam to lieto !

Kas ir Lumoxiti
Lumoxiti satur aktivo vielu moksetumomaba p .

Kadam nolukam Lumoxiti lieto 6

Lumoxiti lieto vienu pasu, lai arstetu re@ia vezi, ko sauc par mataino Stnu leikozi (hairy cell
leukaemia, HCL) un kura gadijuma kau adzengs veidojas patologiskas baltas asins $tinas. Tas ir

paredzg&tas pieaugusu pacientu a t& i, kad:

e  VEzis ir atjaunojies vai @

e ieprieksgja arsteSana navx ojusies.

Lumoxiti ir paredzets pacictiti€m, kuri ir sanémusi vismaz 2 citas terapijas HCL arst€Sanai, tai skaita
zales, ko sauc par p\%lukleozida analogu.

R

Ka Lumoxiti d S

Lumoxiti darbj esaistoties pie Siinam, kuram ir olbaltumviela, ko sauc par CD22. HCL §tnam ir
§1 olbaltu €c piesaistiSanas pie HCL $tunam, zales nogada $tina vielu, kas izraisa HCL §tinu
boja

2. Kas Jums jazina pirms Lumoxiti ievadiSanas

Nelietojiet Lumoxiti $ados gadijumos:
e jaJums ir alergija pret moksetumomaba pasudotoku vai kadu citu (6. punkta minéto) So zalu
sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Lumoxiti lietoSanas konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, ja Jums:

. ir bijusi asinsvadu un nieru slimiba, ko sauc par hemolitiski urémisko sindromu (HUS). HUS ir
nopietna Lumoxiti blakusparadiba (skatit 4. punktu);
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e ir bijusi trombi, kas veidojas mazos asinsvados, kurus izraisa slimiba, ko sauc par smagu
trombotisku mikroangiopatiju (TMA);

e ir bijusi slimiba, kad Skidrums no mazajiem asinsvadiem nopliist kerment, un ko sauc par kapilaru
paaugstinatas caurlaidibas sindromu (KCS). KCS ir nopietna Lumoxiti blakusparadiba (skatit 4.
sadalu);

e ir nieru darbibas traucgjumi.

Pacientiem, kuriem ieprieks ir bijusi kada no iepriekSmin&tajam slimibam, var bt augstaks to
atkartoSanas risks arst€Sanas ar Lumoxiti laika. Ja domajat, ka kaut kas no ieprieks minéta attiecas uz
Jums (vai Jus neesat parliecinats), pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.

Parbaudes un testi @
Pirms arsteéSanas ar Lumoxiti un tas laika, Jusu arsts var parbaudit Jus asinsspiedienu un ]
masu, ka arT nozimét asins analizes. Pieméram, var biit nepiecieSamas asins un urina ahal
parbauditu, cik labi darbojas Jusu nieres. /@

pétits pacientiem ar HCL, kuri ir jaunaki par 18 gadiem, un HCL Sajastve rupas ir loti reti

Bérni un pusaudzi &1
Lumoxiti nav paredzgts lietoSanai bérniem un pusaudziem, kuri ir jaunaki E. iem, jo tas nav
sastopama.

Citas zales un Lumoxiti
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietgj gdeja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Ja Jus esat griitniece vai barojat beérnu ar krti, ja jat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat

Kontracepcija, griitnieciba un barosSana ar kriti
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsult?@%stu vai farmaceitu.

Kontracepcija
Ja esat sieviete, kurai arst€Sanas laika %oxiti var€tu iestaties griitnieciba, Jums jalieto efektiva
kontracepcija. Jums jaturpina tﬁsﬁi §and¥1smaz 30 dienas pec pedg&jas zalu devas ievadiSanas.

Parrunajiet ar arstu, kada kontr@' etode Jums ir piemérota.
Griitnieciba *
gru

Pastastiet arstam, ja esat ce vai planojat griitniecibu, jo Lumoxiti var kaitét Jaisu vel

nedzimusajam bérn;

e Nelietojiet L a%rﬁmiedbas laika, iznemot gadijumus, kad Jiis un Jsu arsts uzskatat to par
labako veariantd:

e Jal icsta)as griitnieciba arst€Sanas ar Lumoxiti laika, nekavejoties informgjiet par to arstu vai

Pastastiet arstam, ja barojat bernu ar kruti vai planojat to darit. Nav zinams, vai Lumoxiti izdalas

mates piena.

e Jums kopa ar arstu janolemyj, ka ir labak Jums un Jisu b&rnam.

e Tas var nozimét, ka Jiis partrauksiet berna barosanu ar kriiti un sanemsiet Lumoxiti vai ar1 Jus
barosiet beérnu ar kriiti un nesanemsiet Lumoxiti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Maz ticams, ka Lumoxiti ietekm@s sp&ju vadit transportlidzekli un apkalpot mehanismus, tacu, ja Jums
rodas blakusparadibas, kas ietekmé Jasu sp&ju koncentréties un reagét, vadot transportlidzekli vai
apkalpojot mehanismus, ieveérojiet piesardzibu.

Lumoxiti satur natriju

29



Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, t.i. - biitiba tas ir "natriju nesaturosas".

3. Ka lietot Lumoxiti

Sis zales ir jaatskaida un jaskidina tikai medicinas personalam. Lumoxiti Jums ievadis slimnica vai
klinika pieredzgjis arsts vai medmasa.

Arsts aprekinas Jums ievadamo devu, pamatojoties uz Jisu kermena masu.

Arsts vai medmasa ievadis Jums Lumoxiti inflzijas (pilienu) veida véna (intravenozi) 30 mindsu laika
katra 28 dienu arstesanas cikla 1., 3. un 5. diena. Juis varat sanemt ne vairak ka 6 arsteSanas ciklus.
Arsts nolems, cik arstéSanas cikli Jums nepiecieSami.

Pirms katras Lumoxiti infiizijas Jums ievadis citas zales, kas palidz mazinat blakusparadi %aité
ar infuziju saistitas reakcijas (skatit 4.punktu).

Pirms un péc katras infiizijas Jums ievadis Skidrumus infuzijas veida, lai palidzg @t HUS. HUS
ir nopietna $o zalu blakusparadiba (skatit 4. punktu). Svarigi, lai Jis saskar}é\&1 icteikumu katra

28 dienu cikla 1.-8. diena izdzertu 2-3 litrus Skidruma katru dienu.
9
Ja neesat ieradies uz Lumoxiti ievadiSanas viziti J \
Nekavegjoties sazinieties ar arstu, lai vienotos par citu vizites laikt.Jb 1igi, lai JUs neizlaistu So
zalu devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par $o zalu lietoSanu, jautéji@am, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas @

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisitsblakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Lumoxiti var izraisit dazas nopY blakusparadibas. Ja Jums Lumoxiti lietoSanas laika rodas
kada no turpmak minétajam ijam, nekavejoties informejiet arstu, farmaceitu vai
medmasu, jo tas var but jaa Jusu arsteSana ar Lumoxiti var bt jaatliek vai pilnigi
japartrauc: *

. asinaina caureja, sapes vedera, vemsana, drudzis, noguruma sajiita, apjukums, samazinats urina

daudzums vai §s urins, neparasta asinoSana vai zilumu veidosanas. Tie var biit asinsvadu un
nieru darbi ¢jumu, ko sauc par hemolitiski urémisko sindromu (HUS), simptomi (bieZi,
1fno 10 cilvekiem);

asas palielinaSanas, zems asinsspiediens, reibonis vai apreibums, roku vai kaju
, elpas trilkums vai klepus. Tie var biit Skidruma nopliides no sikajiem asinsvadiem,
ar kapilaru paaugstinatas caurlaidibas sindromu, simptomi (bieZi, var skart [idz 1 no 10

. réakcijas infuzijas laika var rasties jebkura bridi infuzijas laika vai jebkura terapijas cikla (loti
biezi, var skart vairak neka 1 no 10 cilvekiem). Iesp&jamie simptomi ir galvassapes, reibonis,
zems asinsspiediens, muskulu sapes, drudzis, drebuli, slikta diisa vai vemsana.

Citas blakusparadibas

Loti bieZzi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem):

. sejas, acu, roku un kaju pietikums(tiiska);

samazinats olbaltumvielas, ko sauc par albuminu, daudzums asints;
paaugstinats aknu enzimu [imenis;

paaugstinats kreatinina [imenis asinis;

slikta diisa.
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Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ar1 uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzét nodroSinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Lumoxiti
Lumoxiti Jums ievadis veselibas apripes specialists, kur$ atbildigs par zalu uzglabaSanu slimnica vai

veselibas apriipes iestade. Uzglabasanas nosacijumi ir sekojosi:
Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

"EXP". Deriguma termins attiecas uz noradita menesa pedejo dienu.

Neatvérti flakoni \K

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz flakona etiketes uyké s Pec

. Uzglabat un transportét atdzesetu (2°C — 8°C). . 6
. Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas. J
o Nesasaldét.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi {% pfasibam.
6. Iepakojuma saturs un cita informacija A

Ko Lumoxiti satur

e Aktiva viela ir moksetumomaba pasudot@trﬁ pulvera flakona ir 1 mg moksetumomaba
pasudotoka. P&c izSkidinasanas fidengjnjekciam moksetumomaba pasudotoka galiga
koncentracija flakona ir 1 mg/ml. %

e (itas pulvera sastavdalas ir 11 dilidrogénfosfata monohidrats, saharoze, glicins, polisorbats 80
un natrija hidroksids (skatit “Lumoxiti satur natriju”)

e Skidums (stabilizators) s ﬁ@ynskﬁbes monohidratu, natrija citratu, polisorbatu 80 un fideni
injekcijam. . s

Lumoxiti argéjais iz%un iepakojums

Lumoxiti ir l@onoentrﬁta pagatavosanai un skidums infuziju $kiduma pagatavoSanai.
|

ts vai gandriz balts.
S stabilizators) ir bezkrasains vai nedaudz dzeltens, dzidrs S$kidums.

Katrs xiti iepakojums ir pieejams kastites, kuras ir vai nu:
akoni ar pulveri koncentrata pagatavoSanai un 1 Skiduma (stabilizatora) flakons, vai
o 3 flakoni ar pulveri koncentrata pagatavosanai un 1 Skiduma (stabilizatora) flakons.

Pulveris koncentrata pagatavosanai un skidums (stabilizators) ir iepakoti atseviskos stikla flakonos ar
aizbazni un aluminija aizdari.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.
Registracijas apliecibas ipaSnieks
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertélje
Zviedrija
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Razotajs

MedImmune Pharma B.V.
Lagelandseweg 78
Nijmegen

6545CG

Niderlande

Lai sanemtu papildu informaciju par $im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +322 37048 11 Tel: +370 5 2660550 %
Buarapus Luxembourg/Luxemburg \@
Acrtpa3eneka bwirapus EOO/] AstraZeneca S.A./N.V. /
Ten.: +359 24455000 Tél/Tel: +32 2 370 48 11@
Ceska republika Magyarorszag \
AstraZeneca Czech Republic s.r.o. AstraZeneca K 6
Tel: +420 222 807 111 Tel.: +36 1
Danmark Malta
AstraZeneca A/S Assocjdte g Co. Ltd
TIf: +45 43 66 64 62 Tel: +356 2277 8000
Deutschland land
AstraZeneca GmbH @traZeneca BV
Tel: +49 41 03 7080 Q el: +31 79 363 2222
Eesti Norge
AstraZeneca % AstraZeneca AS
Tel: +372 6549 600 ¢ K TIf: +47 21 00 64 00
Osterreich

TnA: +30 210 6871500 Tel: 4431711310

E)LGda \
AstraZeneca A.E. : @ AstraZeneca Osterreich GmbH

Espaiia Polska

AstraZeneca Fa ica Spain, S.A. AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel: +34 91430 Tel.: +48 22 245 73 00

Fra Portugal

AsfraZene AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: +83 441 29 40 00 Tel: +351 21 434 61 00

Hrvatska Romainia

AstraZeneca d.o.o. AstraZeneca Pharma SRL

Tel: +385 1 4628 000 Tel: +40 21 317 60 41

Ireland Slovenija

AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC AstraZeneca UK Limited

Tel: +353 1609 7100 Tel: +386 1 51 35 600

island Slovenska republika

Vistor hf. AstraZeneca AB, o0.z.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5737 7777
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Italia Suomi/Finland

AstraZeneca S.p.A. AstraZeneca Oy

Tel: +39 02 9801 1 Puh/Tel: +358 1023 010
Kvnpog Sverige

Aléktop Oappokevtiky Atd AstraZeneca AB

TnA: +357 22490305 Tel: +46 8 553 26 000
Latvija United Kingdom

SIA AstraZeneca Latvija AstraZeneca UK Ltd
Tel: +371 67377100 Tel: +44 1582 836 836

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita @6
Sis zales ir registrétas "iznémuma karta". Tas nozimg, ka sakara ar §is slimibas re( &ijis

iesp&jams iegit pilnigu informaciju par §im zalém. Eiropas Zalu agentira ik gad dis visu
jauniegtto informaciju par §Tm zalém un vajadzibas gadijuma atjauninas $o (&as nstrukciju.

Citi informacijas avoti 0 ’\%

Sikaka informacija par §Tm zaleém ir pieejama Eiropas Zalu agentﬁr@,a vietng

http://www.ema.europa.cu @

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas pecialistiem.

LietoSanas veids

Lumoxiti ir paredzets intravenozai lietoSanai.

Lumoxiti pulveris koncentrata pagat ir jaiz8kidina un jaatSkaida veselibas apripes
specialistam, izmantojot aseptisku di.

1. solis: devas aprékindsana @
e Aprekiniet devu (mg 1dinasanai nepiecieSamo Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavosanai

flakonu (1 mg ﬂ%ﬁ) skaitu.
Lumoxiti p ncentrata pagatavoSanai flakonu skaits

pacienta kermena masa (kg)
1 mg flakona
ecieSama dala flakona, nenoapalojiet uz leju. Piem&ram, personai ar kermena masu
55kg biitu nepiecieSami 3 flakoni Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavoSanai.
e Nosakiet devu individuali atbilstosi pacienta realajai kermena masai pirms pirma terapijas cikla
pirmas devas ievadiSanas.
o Devu drikst mainit tikai ciklu starplaika, ja kermena masa, kas izmantota pirma terapijas cikla
pirmas devas aprekinaSanai, ir mainijusies par vairak neka 10%. Konkreta cikla laika devu
nedrikst mainit.

2. solis: Lumoxiti flakonu satura skidinasana
Lumoxiti pulveris koncentrata pagatavosanai jaskidina tideni injekcijam. Udens injekcijam
iepakojumam nav pievienots.
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Skidums (stabilizators) ir Lumoxiti kastité un to pievieno infiiziju maisam pirms iz8kidinata pulvera
koncentrata pagatavoSanai pievieno$anas. Neizmantojiet So Skidumu (stabilizatoru) koncentrata
pagatavoSanai paredzeta pulvera $kidinasanai.

e Katra Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavoSanai flakona saturu skidiniet 1,1 ml tidens
injekcijam.
o Versiet injekciju idens struklu pret flakona sieninam, nevis tiesi pret liofilizéto pulveri.
o Iz8kidinata Lumoxiti pulvera koncentrata pagatavosanai (t.i. Lumoxiti koncentrata) galiga
koncentracija flakona ir 1 mg/ml.
e Uzmanigi pavirpiniet flakonu, I1dz pulveris ir pilniba izskidis. Apgrieziet flakonu otradi, lai

v — 1

e Vizuali parbaudiet, vai Lumoxiti koncentrats ir dzidrs vai viegli opalesc€joss, bezkrasains lidz
gaisi dzeltens un nesatur redzamas dalinas. Nelietojiet, ja Skidums ir dulkains, mainijis kr: i

satur kadas dalinas.

P&c izskidinasanas nekavegjoties atSkaidiet ka aprakstits 3. un 4. soli. Neuzglabéjic{ &1
koncentratu.

3. solis: Infiizijas maisa sagatavoSana . \
Skidumu (stabilizatoru) drikst pievienot tikai infiiziju maisam. Sl,d.d}ms& ators) japievieno
infuzijas maisam pirms Lumoxiti koncentrata pievienoSanas.

Inftizijas maisam drikst izmantot tikai 1 $kiduma (stabilizatora) kais(-ie) Skiduma
(stabilizatora) flakons(-i) ir jaiznicina.

e Infuziju maisam nemiet 50 ml 9 mg/ml (0,9%) natrij hlo& Skiduma.

e Pievienojiet infiiziju maisa saturam 1 ml Skidum ilizatora).

o Uzmanigi apgrieziet maisu, lai samaisttu §kidtmu. Nekratit.

4. solis: Lumoxiti koncentrata pievienoSana infizijit maisa saturam

Atvelciet no flakona(-iem) nepieciesa atavota Lumoxiti Skiduma tilpumu (kas aprékinats 1.

sol). . "%

e Lumoxiti koncentratu no izski
natrija hlorida 9 mg/ml (0,

'&pulvera flakona(-iem) injicgjiet infliziju maisa, kura ir 50 ml
uma injekcijam un 1 ml Skiduma (stabilizatora).

e Uzmanigi apgrieziet maiSu, amaisttu Skidumu. Nekratit!

e Vizuali parbaudiet atsg idito Lumoxiti koncentratu (t.i. Lumoxiti Skidumu). Nelietojiet to, ja

Skidums ir dullga%ﬁ satur dalinas.

Tdlit pec §1 @as sola ievadiet Lumoxiti skidumu (no galiga infiziju maisa) infuzijas veida (5.

solis).
5. ] L%i ievadisana

Lumoxiti if intravenozai ievadiSanai.

e Nekavgjoties ievadiet Lumoxiti Skidumu intravenozi 30 mindisu laika. Izmantojiet infiizijas
komplektu ar sterilu, olbaltumvielas maz saistosu 0,22 mikronu iebtivetu filtru.

e Nesamaisiet Lumoxiti un neievadiet to infuzijas veida kopa ar citdm zaleém.

e P&c infuzijas izskalojiet intravenozas ievadiSanas sist€ému ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida
Skidumu injekcijam ar tadu pasu atrumu, ka tika ievadita infuizija. Tas nodrosinas pilnas Lumoxiti
devas ievadiSanu.

Iznicinasana
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

Uzglabasanas nosacijumi
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Uzglabat un transportét atdzes&tu (2°C — 8°C).
Nesasaldet
Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

PR T Rt

laiku.

Deriguma termin$

Lumoxiti ir paredzgts tikai vienreizgjai lietoSanai.

Neatverts flakons
e 4 gadi.

Lumoxiti koncentrats (izskidinats Lumoxiti pulveris koncentrata pagatavosanai) / \@

e Lumoxiti koncentrats nekavejoties jaatskaida.

e No mikrobiologiska viedokla, iznemot gadijumus, kad $kidinasanai izmant € novers
mikrobialas kontaminacijas risku, zales jalieto nekavgjoties. Ja tas neliet "K)ar uzglabasanas
laiku un apstakliem ir atbildigs lietotajs. . 6

e P&c Lumoxiti koncentrata atskaidiSanas (galiga infiiziju mai
Skidumu infuzijas veida.
e Kopgjais laiks no sakotn&jas Lumoxiti pulvera koncentr%n avosSanai flakona satura
Skidinasanas lidz infuzijas sakumam nedrikst pérsniz@;t 4 stindas istabas temperattra (lidz 25°C).
e

atSkaidito Lumoxiti

e Jainfuzijas maiss netiek tulit izmantots, uzglabaji edusskapt (2°C - 8°C temperattira) un
izlietojiet 24 stundu laika p&c pirmas Lumoxiti ra koncentrata pagatavoSanai flakona

caurdurSanas. Nesasaldét un nekratit. Q
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EIROPAS ZALU AGENTURAS SECINAJUMI P @ GISTRACIJU AR
NOSACIJ UMIE
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Eiropas Zalu agentiiras secinajumi par:

e registraciju ar nosacijjumiem

Izskatot pieteikumu, CHMP uzskata, ka ieguvuma un riska attieciba ir labveliga, lai ieteiktu
registraciju ar nosacijumiem, ka sikak paskaidrots Eiropas Publiskaja novért&juma zinojuma.
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