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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



¥ Dan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif
ghandhom jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

ELAHERE 5 mg/mL koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

1 mL ta’ konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni fih 5 mg ta’ mirvetuximab soravtansine.
Kunjett wiehed fih 100 mg mirvetuximab soravtansine 20 mL.

Mirvetuximab soravtansine huwa konjugat ta’ medic¢ina u antikorp (ADC, antibody drug conjugate)
immirat kontra FRa (folate receptor-alpha). L-ADC jikkonsisti f’antikorp monoklonali kontra FRa
tas-sottotip 1gG1 prodott bl-uzu ta’ teknologija tad-DNA rikombinanti fic-celloli tal-Ovarji tal-
Hamster Ciniz u mwahhal permezz ta’ linker li jista’ jinqasam (butanoic acid, 4-(2-pyridinyldithio)-2-
sulfo-1-(2,5-dioxo-1-pyrrolidinyl) ester) ma’ maytansinoid DM4, agent kontra t-tubulin.
Mirvetuximab soravtansine fih medja ta’ 3.4 DM4 molekuli payload marbuta mal-antikorp kontra
FRo.

Eccipjenti b’effett maghruf

Dan il-prodott medic¢inali fih 2.11 mg ta’ polysorbate 20 f’kull kunjett.

Ghal-lista shiha ta’ ec¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni (koncentrat sterili).

Soluzzjoni bla kulur, ¢ara ghal kemxejn opalexxenti.

4, TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewti¢i

ELAHERE bhala monoterapija huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti adulti b’kancer epiteljali tal-
ovarji, tat-tubi fallopjani jew b’kancer peritoneali primarju seruz ta’ grad gholi rezistenti ghall-platinu,
pozittiv ghar-ricettur-alpha tal-folate (FRa) li gabel ikunu réevew minn kors wiched sa tlieta ta’
trattament sistemiku (ara sezzjoni 4.2).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

ELAHERE ghandu jinbeda u jigi ssorveljat minn tabib b’esperjenza fl-uzu ta’ prodotti medi¢inali ghal
kontra I-kancer.

Ghazla tal-pazjent

Il-pazjenti eligibbli ghandu jkollhom status tat-tumur tal-FRo definit bhala > 75% celloli tat-tumur
vijabbli li juri kulurazzjoni moderata (2+) u/jew gawwija (3+) tal-membrani bl-uzu ta’
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immunoistokimika (IHC, immunohistochemistry), evalwat minn apparat mediku dijanjostiku in vitro
(IVD, in vitro diagnostic) bl-ghan mahsub korrispondenti. Jekk 1-IVD bil-marka CE mhuwiex
disponibbli, ghandu jintuza test alternattiv ivvalidat.

Pozologija

Id-doza rakkomandata ta’ ELAHERE hija ta’ 6 mg/kg piz tal-gisem ideali aggustat (AIBW, adjusted
ideal body weight) moghtija darba kull 3 gimghat (¢iklu ta’ 21 jum) bhala infuzjoni gol-vini sal-
progressjoni tal-marda jew tossicita inaccettabbli. Id-dozagg ibbazat fuq 1-AIBW inaqggas il-varjabbilta

tal-esponiment ghal pazjenti li ghandhom piz baxx jew piz zejjed.

Id-doza totali ta” ELAHERE hija kkalkulata abbazi tal-AIBW ta’ kull pazjent bl-uzu tal-formula li
gejja:

Piz Ideali tal-Gisem (IBW, Ideal Body Weight [kg]) tan-Nisa = 0.9*%it-tul [cm] — 92
AIBW = IBW [kg] + 0.4*(Piz attwali [kg] — IBW)

Perezempju, ghal pazjenta mara li hija twila 165 cm u tizen 80 kg

L-ewwel, ikkalkula I{IBW =0.9* 165 —-92 =56.5 kg

IBW:

Imbaghad ikkalkula 1-AIBW =56.5 + 0.4 * (80 — 56.5) = 65.9 kg
AIBW:

Medikazzjoni minn gabel

Medikazzjoni minn gabel ghal reazzjonijiet relatati mal-infuzjoni (IRRs, infusion related reactions),
dardir, u rimettar

Aghti 1-medikazzjonijiet minn gabel fit-Tabella 1 gabel kull infuzjoni ta” ELAHERE biex tnaqqas 1-
incidenza u s-severita tal-IRRs, dardir, u rimettar.

Tabella 1: Medikazzjoni minn qabel qabel kull infuzjoni ta> ELAHERE

Medikazzjoni Mnejn jinghata Ezempji (jew ekwivalenti) Hin tal-ghoti
minn gabel gabel l-infuzjoni
ta’ ELAHERE
Kortikosterojd gol-vini dexamethasone 10 mg
Antistaminiku orali jew gol-vini diphenhydramine 25 mg sa 50 mg mill-ingas
Antipiretiku orali jew gol-vini acetaminophen jew paracetamol 30 minuta gabel
325 mg sa 650 mg
Antiemetiku orali jew gol-vini Antagonist tar-ricettur tas-serotonin | gabel kull doza u
5-HT3 jew alternattivi xierga wara |-ghoti ta’
medikazzjoni
minn gabel ohra

Ghal pazjenti li jesperjenzaw dardir u/jew rimettar, jistghu jigu kkunsidrati antiemetici addizzjonali
minn hemm ’il quddiem kif mehtieg.

Ghal pazjenti li jesperjenzaw IRR ta’ Grad > 2, ghandha tigi kkunsidrata medikazzjoni minn qabel
addizzjonali b’dexamethasone 8 mg darbtejn kuljum (BID) (jew ekwivalenti) fil-jum ta’ gabel 1-ghoti
ta” ELAHERE.

EzZami oftalmiku u medikazzjoni minn gabel

Ezami oftalmiku: Ezami oftalmiku li jinkludi 1-akutezza tal-vista u |-ezami b’lampa tal-ferq ghandu
jsir gabel il-bidu ta’ ELAHERE u jekk pazjent jizviluppa xi sintomi godda jew li jmorru ghall-aghar
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fl-ghajnejn qabel id-doza li jmiss. F’pazjenti b’reazzjonijiet avversi fl-ghajnejn ta’ > Grad 2,
ghandhom isiru ezamijiet oftalmi¢i addizzjonali mill-inqas wara kull tieni ¢iklu u kif indikat
klinikament sakemm dawn jghaddu jew jergghu lura ghal-linja bazi.

Sterojdi topici oftalmici: Ghal pazjenti li nstabu li ghandhom sinjali ta’ reazzjonijiet avversi tal-kornea
ta’ > Grad 2 (keratopatija) waqt I-ezami b’lampa tal-ferg, hija rakkomandata I-profilassi sekondarja bi
sterojdi topi¢i oftalmici ghal ¢ikli sussegwenti ta” ELAHERE, sakemm il-professjonist tal-kura tal-
ghajnejn tal-pazjent ma jiddeterminax li r-riskji jeghlbu l-benefic¢ji ta’ terapija bhal din.

o Il-pazjenti ghandhom jinghataw istruzzjonijiet biex juzaw qtar ta’ sterojdi ghall-ghajnejn fil-jum
tal-infuzjoni u matul is-7 ijiem ta’ wara ghal kull ¢iklu sussegwenti ta’ ELAHERE (ara
Tabella 3).

o Il-pazjenti ghandhom jinghataw parir biex jistennew mill-ingas 15-il minuta wara |-ghoti ta’

sterojdi topici ghall-ghajnejn qabel ma jqattru qtar lubrikanti ghall-ghajnejn.

Wagqt it-trattament bi sterojdi topici ghall-ghajnejn, il-kejl tal-pressjoni intraokulari u I-ezami b’lampa
tal-ferq ghandhom isiru b’mod regolari.

Otar lubrikanti ghall-ghajnejn: Huwa rakkomandat li jinghataw istruzzjonijiet lill-pazjenti biex juzaw
gtar lubrikanti ghall-ghajnejn matul it-trattament b’ELAHERE.

Modifiki fid-doza

Qabel il-bidu ta’ kull ¢iklu, il-pazjent ghandu jinghata parir biex jirrapporta kwalunkwe sintomu gdid
jew li jmur ghall-aghar lit-tabib jew lill-individwu kkwalifikat inkarigat mit-trattament.

F’pazjenti li jizviluppaw sintomi godda jew li jmorru ghall-aghar fl-ghajnejn, ghandu jsir ezami
oftalmiku gabel I-ghoti tad-doza. It-tabib inkarigat mit-trattament ghandu jirrevdi r-rapport tal-ezami
oftalmiku tal-pazjent gabel I-ghoti tad-doza u jiddetermina d-doza ta’ ELAHERE abbazi tas-severita
tas-sejbiet fl-ghajn affettwata bl-aktar mod sever.

Tabella 2 u Tabella 3 jipprovdu t-tnaqgis u I-modifiki fid-doza minhabba reazzjonijiet avversi. L-
iskeda tal-ghoti ghandha tinzamm b’intervall ta’ 3 gimghat bejn id-dozi.

Tabella 2: Skeda ghat-tnaqqis tad-doza

Livelli tad-doza ta> ELAHERE
Doza tal-bidu 6 mg/kg AIBW
L-ewwel tnaqqis fid-doza 5 mg/kg AIBW
It-tieni tnaqgis fid-doza 4 mg/kg AIBW"

* Wagqqgaf b’mod permanenti f’pazjenti li ma jistghux jittolleraw 4 mg/kg AIBW.



Tabella 3: Modifiki fid-doza minhabba reazzjonijiet avversi

Reazzjoni avversa

Severita tar-
reazzjoni avversa”

Modifika tad-doza

Keratite/keratopatija
(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8)

Keratite/keratopatija
superfi¢jali mhux Zomm taht monitoragg
konfluwenti
Keratite/keratopatija Taghle id-doza sz'l.kernm t1tJ.1.eb. ghal
superfijali keratite/keratopatija superficjali mhux
Lo konfluwenti jew ahjar jew tghaddi, imbaghad

konfluwenti, difett ) . : . . .

o zomm id-doza fl-istess livell. Ikkunsidra
fl-epitelju tal-

kornea, jew telf ta’
3 linji jew aktar fl-
ahjar akutezza

vizwali kkoreguta

tnaqqis fid-doza ghal pazjenti
b’keratite/keratopatija konfluwenti rikorrenti
minkejja l-ahjar kura ta’ appogg jew
f’pazjenti b’tossicita okulari li ddum aktar
minn 14-il jum.

Ulcera fil-kornea
jew opacita stromali
jew l-ahjar akutezza
tal-vista f’distanza
kkoreguta ta’ 6/60
jew aghar

Taghtix id-doza sakemm titjieb ghal
keratite/keratopatija superficjali mhux
konfluwenti jew ahjar jew tghaddi, imbaghad
naqqgas id-doza b’livell wiched.

Perforazzjoni tal-
kornea

Wagqgaf b’mod permanenti

Grad 1 Zomm taht monitoragg
Taghtix id-doza sakemm jintlahaq Grad 1 jew
Pulmonite inq'as,' imbaghad.ZOmm ﬂ-is’_cess Iivel! tgd-
(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8) Grad 2 doza jew ikkunsidra t-tnaqgis 'Fad-doz_ajekk
tkun rikorrenti, iddum aktar minn 28 jum, jew
skont kif jidhirlu t-tabib.
Grad 3 jew 4 Waggaf b’mod permanenti
Newropatija periferali Grad 2 Taghtix id-doza sa ,G.rad 1 jew ingas, .
(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8) _ 1mbaghad,naqqas b’livell Wlehed tad-doza.
Grad 3 jew 4 Wagqgaf b’mod permanenti
Grad 1 Zomm ir-rata tal-infuzjoni

e Interrompi l-infuzjoni u aghti trattament
ta’ appogg.

e Wara l-irkupru mis-sintomi, erga’ ibda 1-
infuzjoni b’rata ta’ 50% ta’ dik
precedenti, u jekk ma jidhrux aktar

Grad 2 sintomi, zid ir-rata Kif xieraq sakemm
titlesta l-infuzjoni.
Reazzjonijiet relatati mal- e Aghti medikazzjoni minn gabel
infuzjoni/sensittivita addizzjonali b’dexamethasone 8 mg orali
eccessiva BID fil-jum ta’ gabel l-infuzjoni (jew
(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8) ekwivalenti lokali) ghal ¢ikli futuri.

e Wagqgaf l-infuzjoni minnufih u aghti
trattament ta’ appogg.

e Avza lill-pazjent biex ifittex trattament ta’
emergenza u jinnotifika minnufih lill-

Grad 3 jew 4 professjonist tal-kura tas-sahha tieghu

jekk is-sintomi relatati mal-infuzjoni
jergghu jsehhu wara l-hrug miz-zona tal-
infuzjoni.

e  Wagqaf b’mod permanenti




Severita tar-

.. « | Modifika tad-doza
reazzjoni avversa

Reazzjoni avversa

Taghtix id-doza sakemm jintlahaq Grad 1 jew
Grad 3 jew 4 inqas, imbaghad erga’ ibda b’livell wiched
aktar baxx tad-doza.

Taghtix id-doza sakemm jintlahaq Grad 1 jew

Ematologici
(ara sezzjoni 4.8)

Reazzjonijiet avversi ohra | Grad 3 ingas, imbaghad erga’ ibda b’livell wiehed
(ara sezzjoni 4.8) aktar baxx tad-doza.
Grad 4 Wagqaf b’mod permanenti

*: Sakemm ma jkunx specifikat mod iehor, il-Kriterji ta’ Terminologija Komuni tal-Istitut Nazzjonali
tal-Kancer ghall-Avvenimenti Avversi (NCI CTCAE, National Cancer Institute Common Terminology
Criteria for Adverse Events) verzjoni 5.0.

Popolazzjonijiet specjali

Popolazzjoni pedjatrika

M’hemm l-ebda uzu rilevanti ta” ELAHERE ghat-trattament ta’ kancer tal-epitelju tal-ovarji, tat-tubi
fallopjani jew kancer peritoneali primarju fil-popolazzjoni pedjatrika (ara sezzjoni 5.1).

Anzjani

Mhu rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta” ELAHERE f’pazjenti ta’ > 65 sena (ara
sezzjoni 5.2).

Indeboliment tal-kliewi

Mhu rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta’ ELAHERE ghal pazjenti b’indeboliment tal-
kliewi hafif ghal moderat (tnehhija tal-kreatinina [CLcr] ta’ 30 sa < 90 mL/min). ELAHERE ma giex
evalwat f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi sever (CLcr ta’ 15 sa < 30 mL/min) jew mard tal-kliewi
tal-ahhar stadju u I-htiega potenzjali ghal aggustament fid-doza ta’ dawn il-pazjenti ma tistax tigi
determinata (ara sezzjoni 5.2).

Indeboliment tal-fwied

Mhu rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta” ELAHERE ghal pazjenti b’indeboliment tal-fwied
hafif (bilirubina totali < limitu ta’ fuq tan-normal [ULN, upper limit of normal] u aspartate
aminotransferase [AST] > ULN jew bilirubina totali > 1 sa 1.5 darbiet tal-ULN u kwalunkwe AST)
(ara sezzjoni 5.2).

ELAHERE ghandu jigi evitat f’pazjenti b'indeboliment tal-fwied minn moderat sa sever (bilirubina
totali > 1.5 ULN bi kwalunkwe AST).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

ELAHERE huwa ghall-infuzjoni gol-vini b’rata ta’ 1 mg/min. Jekk ikun ittollerat tajjeb wara
30 minuta, ir-rata tal-infuzjoni tista’ tizdied ghal 3 mg/min. Jekk ikun ittollerat tajjeb wara 30 minuta
f’rata ta’ 3 mg/min, ir-rata tal-infuzjoni tista’ tizdied ghal 5 mg/min.

Ghall-inkompatibilitajiet, ara sezzjoni 6.2.

ELAHERE jehtieg dilwizzjoni b’5% glucose ghall-infuzjoni gol-vini. Ghal istruzzjonijiet fuq id-
dilwizzjoni tal-prodott medicinali gabel jinghata, ara sezzjoni 6.6.

ELAHERE ghandu jinghata bhala infuzjoni gol-vini biss, bl-uzu ta’ filtru in-line ta’ polyethersulfone
(PES) ta’ 0.2 jew 0.22 um (ara Proceduri specjali ghall-immaniggjar u ghar-rimi f’sezzjoni 6.6).



Prekawzjonijiet li ghandhom jittiehidu qabel tmiss jew taghti [-prodott medicinali

Dan il-prodott medi¢inali fih komponent ¢itotossiku, li jintrabat b’mod kovalenti mal-antikorp
monoklonali (ara I-proceduri specjali ghall-immaniggjar u ghar-rimi f’sezzjoni 6.6).

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Traccabilita

Sabiex tittejjeb it-traccabilita tal-prodotti medicinali bijologici, 1-isem u n-numru tal-lott tal-prodott
amministrat ghandhom jigu rrekordjati.

Disturbi fl-ghajnejn

Mirvetuximab soravtansine jista’ jikkawza reazzjonijiet avversi severi fl-ghajnejn, inkluz indeboliment
tal-vista (I-aktar vista m¢ajpra), keratopatija (disturbi fil-kornea), ghajn xotta, fotofobija, u wgigh fl-
ghajnejn (ara sezzjonijiet 4.7 u 4.8).

Il-pazjenti ghandhom jigu riferuti lil professjonist fil-kura tal-ghajnejn ghal ezami oftalmiku gqabel ma
jinbeda mirvetuximab soravtansine.

Qabel il-bidu ta’ kull ¢iklu, il-pazjent ghandu jinghata parir biex jirrapporta kwalunkwe sintomu fl-
ghajnejn gdid jew li jmur ghall-aghar lit-tabib jew lill-individwu kkwalifikat inkarigat mit-trattament.

Jekk jizviluppaw sintomi fl-ghajnejn, ghandu jsir ezami oftalmiku, ir-rapport oftalmiku tal-pazjent
ghandu jigi rivedut u d-doza ta’ mirvetuximab soravtansine tista’ tigi modifikata abbazi tas-severita
tas-sejbiet (ara sezzjoni 4.2).

Huwa rrakkomandat I-uzu ta’ gtar lubrikanti ghall-ghajnejn waqt it-trattament b’mirvetuximab
soravtansine. F’pazjenti li jizviluppaw reazzjonijiet avversi tal-kornea ta’ > Grad 2, huwa
rrakkomandat I-uzu ta’sterojdi topici oftalmici ghal ¢ikli sussegwenti ta’ mirvetuximab soravtansine
(ara sezzjoni 4.2).

It-tabib ghandu jimmonitorja lill-pazjenti ghal tossi¢ita fl-ghajnejn u ma jaghtix, inaqqas, jew iwaqqaf
b’mod permanenti mirvetuximab soravtansine abbazi tas-severita u I-persistenza tar-reazzjonijiet
avversi fl-ghajnejn (ara sezzjoni 4.2).

Il-pazjenti ghandhom jinghataw parir biex jevitaw l-uzu ta’ lentijiet tal-kuntatt waqt it-trattament
b’mirvetuximab soravtansine sakemm ma jinghatawx istruzzjonijiet differenti minn professjonist tal-
Kura tas-sahha.

Pulmonite

Mard interstizjali tal-pulmun (ILD, interstitial lung disease) sever, ta’ theddida ghall-hajja, jew fatali,
inkluz pulmonite, jista’ jsehh f’pazjenti ttrattati b’mirvetuximab soravtansine (ara sezzjoni 4.8).

Il-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati ghal sinjali u sintomi pulmonari ta’ pulmonite, li jistghu
jinkludu ipoksja, soghla, qtugh ta’ nifs, jew infiltrati interstizjali li jidhru f’ezamijiet radjologici.
Ghandhom jigu eskluzi kawzi infettivi, neoplasti¢i u ohrajn ghal sintomi bhal dawn permezz ta’
investigazzjonijiet xierqga.

It-trattament b’mirvetuximab soravtansine ghandu jitwaqqaf ghal pazjenti li jizviluppaw pulmonite ta’
Grad 2 persistenti jew rikorrenti sakemm is-sintomi jitjiebu ghal < Grad 1 u ghandu jigi kkunsidrat
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tnaqqis fid-doza. Mirvetuximab soravtansine ghandu jitwaqqgaf b’mod permanenti fil-pazjenti kollha
b’pulmonite ta’ Grad 3 jew 4 (ara sezzjoni 4.2). Pazjenti li ma jkollhomx sintomi jistghu jkomplu bid-
dozagg ta’ mirvetuximab soravtansine b’monitoragg mill-grib.

Newropatija periferali

Sehhet newropatija periferali b’mirveutximab soravtansine, inkluzi reazzjonijiet ta’ Grad > 3 (ara
sezzjoni 4.8).

Il-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati ghal sinjali u sintomi ta’ newropatija, bhal parestezija,
tnemnim jew sensazzjoni ta’ hruq, ugigh newropatiku, dghufija fil-muskoli, jew disestezija. Ghal
pazjenti li jesperjenzaw newropatija periferali gdida jew li tmur ghall-aghar, id-doza ta’ mirvetuximab
soravtansine ghandha ma tinghatax, titnaqqas jew titwagqqaf b’mod permanenti abbazi tas-severita tan-
newropatija periferali (ara sezzjoni 4.2).

Tossicita embrijofetali

Abbazi tal-mekkanizmu ta’ azzjoni tieghu, mirvetuximab soravtansine jista’ jikkawza hsara
embrijofetali meta jinghata lil pazjenta tqila minhabba li fih kompost genotossiku (DM4) u jaffettwa ¢-
celloli li jingasmu b’mod attiv.

Pazjenti li jistghu johorgu tqal ghandhom juzaw kontracettiv effettiv waqt it-trattament
b’mirvetuximab soravtansine u sa 7 Xhur wara |-ahhar doza (ara sezzjoni 4.6).

Ecécipjenti b’effett maghruf

Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull doza, jigifieri essenzjalment
‘hieles mis-sodium’.

Dan il-prodott medicinali fih 2.11 mg ta’ polysorbate 20 f’kull kunjett.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Ma twettqux studji klini¢i dwar l-interazzjoni bejn medic¢ina u ohra b’ELAHERE.

DM4 huwa substrat ta’ CYP3A4. L-uzu konkomitanti ta> ELAHERE ma’ inibituri gawwija ta’
CYP3A4 jista’ jzid 1-esponiment ghal DM4 mhux ikkonjugat (ara sezzjoni 5.2), li jista’ jzid ir-riskju
ta’ reazzjonijiet avversi b’ELAHERE (ara sezzjoni 4.8). Jekk |-uzu konkomitanti ma’ inibituri
gawwija ta” CYP3A4 (ez. ceritinib, clarithromycin, cobicistat, idelalisib, itraconazole, ketoconazole,
nefazodone, posaconazole, ritonavir, telithromycin, voriconazole) ma jistax jigi evitat, il-pazjenti
ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghal reazzjonijiet avversi. Indutturi gawwija ta” CYP3A4 (ez.,
phenytoin, rifampicin, carbamazepine) jistghu jnagqgsu l-esponiment ta’ DM4 mhux konjugat.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jistehu johorgu tgal/Kontracezzjoni

L-istat tat-tqala f’pazjenti li jistghu johorgu tqal ghandu jigi vverifikat gabel ma jinbeda t-trattament
b’mirvetuximab soravtansine.

Pazjenti li jistghu johorgu tqal ghandhom juzaw kontracettiv effettiv waqt it-trattament
b’mirvetuximab soravtansine u sa 7 xhur wara l-ahhar doza.



Tqala

Abbazi tal-mekkanizmu ta’ azzjoni tieghu, mirvetuximab soravtansine jista’ jikkawza hsara
embrijofetali meta jinghata lil pazjenta tqila minhabba li fih kompost genotossiku (DM4) u jaffettwa ¢-
¢elloli li jingasmu b’mod attiv (ara sezzjonijiet 5.1 u 5.3). Huwa maghruf li I-immunoglobulina G
umana (IgG, immunoglobulin G) tghaddi mill-barriera tal-placenta; ghalhekk, mirvetuximab
soravtansine ghandu l-potenzjal li jigi trazmess mill-pazjenta tqila ghall-fetu li jkun qed jizviluppa.
M’hemmx data disponibbli fil-bnedmin dwar I-uzu ta’ mirvetuximab soravtansine f’pazjenti tqal biex
tinghata informazzjoni dwar ir-riskju asso¢jat mal-medicina. Ma twettqux studji f’annimali dwar 1-
effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva jew l-izvilupp b’mirvetuximab soravtansine.

L-ghoti ta” ELAHERE lil pazjenti tqal mhux irrakkomandat, u 1-pazjenti ghandhom jigu infurmati
dwar ir-riskji potenzjali ghall-fetu jekk johorgu tqal jew jixtiequ johorgu tqal. Il-pazjenti li johorgu
tqal ghandhom jikkuntattjaw lit-tabib taghhom minnufih. Jekk pazjenta tohrog tqila waqt it-trattament
b’ELAHERE jew fi zmien 7 xhur wara l-ahhar doza, huwa rrakkomandat monitoragg mill-grib.

Treddigh

Mhux maghruf jekk mirvetuximab soravtansine/metaboliti jigux eliminati mill-halib tas-sider tal-
bniedem. Ir-riskju ghat-trabi tat-twelid mhux eskluz peress li huwa maghruf i I-immunoglobulina G
umana (IgG) tghaddi ghal gol-halib tas-sider. ELAHERE m’ghandux jintuza waqt it-treddigh u sa
xahar wara l-ahhar doza.

Fertilita

Ma twettqux studji dwar il-fertilita b’mirvetuximab soravtansine jew DM4. M’hemmx data dwar |-
effett ta” ELAHERE fuq il-fertilita tal-bnedmin. Madankollu, minhabba li I-mekkanizmu ta’ azzjoni
ta’” ELAHERE jwassal ghal tfixkil tal-mikrotubuli u I-mewt ta’ ¢elloli li jingasmu malajr, hemm il-
potenzjal ghal effetti fuq il-fertilita relatati mal-medicina.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

ELAHERE ghandu effett moderat fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Jekk il-pazjenti
jesperjenzaw disturbi fil-vista, newropatija periferali, gheja, jew sturdament waqt it-trattament
b’mirvetuximab soravtansine, ghandhom jinghataw istruzzjonijiet biex ma jsuqux u ma jhaddmux
magni sakemm is-sintomi jghaddu ghalkollox.

4.8 Effetti mhux mixtiega

Sommarju tal-profil tas-siqurta

L-aktar reazzjonijiet avversi komuni b’mirvetuximab soravtansine kienu vista m¢ajpra (43%), dardir
(41%), dijarea (39%), gheja (35%), ugigh addominali (30%), keratopatija (29%), ghajn xotta (27%),
stitikezza (26%), rimettar (23%), tnaqqis fl-aptit (22%), newropatija periferali (20%), ugigh ta’ ras
(19%), astenja (18%), zieda fl-AST (16%) u artralgija (16%).

L-aktar reazzjonijiet avversi serji rrappurtati b’mod komuni kienu pulmonite (4%), ostruzzjoni fil-
musrana z-zghira (3%), ostruzzjoni fl-imsaren (3%), effuzjoni mill-plewra (2%), ugigh addominali
(2%), deidratazzjoni (1%), stitikezza (1%), dardir (1%), axxite (1%) u trombocitopenija (< 1%).

Ir-reazzjonijiet avversi li wasslu l-aktar sikwit ghal tnaqqis fid-doza jew ittardjar tad-doza kienu vista
mcajpra (17%), keratopatija (10%), ghajn xotta (5%), newtropenija (5%), keratite (4%), katarretti
(3%), tnaqgqis fl-akutezza vizwali (3%), trombocitopenija (3%), newropatija periferali (3%), u
pulmonite (3%).



Twaqqif permanenti minhabba reazzjoni avversa sehh fi 12% tal-pazjenti li réevew mirvetuximab
soravtansine, inkluz 1-aktar komuni, disturbi gastro-intestinali (4%), disturbi respiratorji, toracici u
medjastinali (3%), disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika (1%), disturbi fis-sistema nervuza (1%),

u disturbi fl-ghajnejn (1%).

Lista f’tabella ta’ reazzjonijiet avversi

II-frekwenzi tar-reazzjonijiet avversi huma bbazati fuq data migbura minn 4 studji klinici li kienu
jinkludu 682 pazjent b’kancer epiteljali tal-ovarji, tat-tubi fallopjani jew kancer primarju peritoneali
(imsejha b’mod kollettiv Kancer Epiteljali tal-Ovarji (EOC, Epithelial Ovarian Cancer) ittrattati
b’mirvetuximab soravtansine 6 mg/kg AIBW moghtija kull 3 gimghat. It-tul medjan tat-trattament
b’mirvetuximab soravtansine kien ta’ 19.1 gimgha (medda: 3, 132 gimgha).

II-frekwenzi tar-reazzjonijiet avversi mill-istudji klini¢i huma bbazati fuq il-frekwenzi ta’ avvenimenti
avversi minn kull kawza, 1i ghalihom, wara valutazzjoni bir-reqqa, relazzjoni kawzali bejn il-prodott
medicinali u I-avveniment avvers hija ghall-inqas possibbilta ragonevoli.

Il-frekwenzi huma definiti bhala: komuni hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux komuni
(>1/1 000 sa < 1/100); rari (= 1/10 000 sa < 1/1 000); rari hafna (< 1/10 000). F’kull grupp ta’
frekwenza, fejn rilevanti, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati f’ordni tal-aktar serji I-ewwel.

Tabella 4:

Lista f’tabella tar-reazzjonijiet avversi ta’ kull grad f’pazjenti ttrattati

b’mirvetuximab soravtansine fl-istudji klini¢i

Sistema tal-Klassifika tal-
Organi

Kategorija tal-
frekwenza

Reazzjonijiet avversi

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet

Komuni hafha

Infezzjoni fil-passagg tal-awrina

Disturbi tad-demm u tas-sistema
limfatika

Komuni hafha

Anemija, trombo¢itopenija

Komuni

Newtropenija

Disturbi fil-metabolizmu u n-
nutrizzjoni

Komuni hafha

Tnaqqis fl-aptit, ipomanjezemija

Komuni

Ipokalemija, deidratazzjoni

Disturbi psikjatrici Komuni Nugqas ta’ rqad
Disturbi fis-sistema nervuza Komuni hafna Newropatija periferalil, ugigh ta’ ras,
Komuni Disgewsja, sturdament

Disturbi fl-ghajnejn

Komuni hafha

Keratopatija?, katarretti®, avveniment
ta’ vista m¢ajpra?, fotofobija, ugigh fl-
ghajnejn, ghajnejn xotti®

Komuni

Skumdita fl-ghajnejn®

Disturbi vaskulari

Komuni

Pressjoni gholja

Disturbi respiratorji, toraci¢i u
medjastinali

Komuni hafha

Pulmonite’, dispnea, soghla

Disturbi gastro-intestinali

Komuni hafha

Dijarea, ugigh addominali®, stitikezza,
distensjoni addominali, rimettar, dardir

tessuti konnettivi

Komuni Axxite, mard ta’ rifluss gastro-
esofagali, stomatite, dispepsja
Disturbi fil-fwied u fil-marrara Komuni Iperbilirubinimija
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ | Komuni Hakk
taht il-gilda
Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat- | Komuni hafna Artralgja

Komuni

Mijalgja, ugigh fid-dahar, ugigh fl-
estremita, spazmi fil-muskoli

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’ mnejn
jinghata

Komuni hafna

Gheja

Komuni

Deni

10




Sistema tal-Klassifika tal- Kategorija tal- Reazzjonijiet avversi

Organi frekwenza

Investigazzjonijiet Komuni hafna Zieda fl-aspartate aminotransferase,
zieda fl-alanine aminotransferase

Komuni Zieda fl-alkaline phosphatase tad-

demm, zieda fil-gamma-glutamyl
transferase, tnaqqis fil-piz

Korriment, avvelenament u | Komuni Reazzjoni relatata mal-

komplikazzjonijiet ta’ xi infuzjoni/sensittivita e¢cessiva’

proc¢edura

! It-terminu raggruppat newropatija periferali jinkludi ipoestezija, newropatija periferali,
newrotossicita, parestezija, newropatija motorja periferali, newropatija sensorja u motorja periferali,
newropatija sensorja periferali u polinewropatija (ara s-sezzjoni Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi
maghzula).

2 |t-terminu ragruppat keratopatija jinkludi ¢esti fil-kornea, depoziti fil-kornea, disturbi tal-kornea,
mikrocesti epiteljali fil-kornea, difett fl-epitelju tal-kornea, erozjoni tal-kornea, opacita tal-kornea,
pigmentazzjoni tal-kornea, keratite, keratite interstizjali, keratopatija, defi¢jenza tac-celloli staminali
limbali u keratite puntjata (ara s-sezzjoni Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula).

% It-terminu raggruppat katarretti jinkludi katarretti, katarretti kortikali u katarretti nukleari (ara s-
sezzjoni Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula).

4 It-terminu raggruppat avveniment ta’ vista m¢ajpra jinkludi disturb ta” akkomodazzjoni, diplopja,
ipermetropija, presbijopja, disturb ta’ refrazzjoni, vista mcajpra, indeboliment tal-vista, tnaqqis fl-
akutezza tal-vista, u floaters fil-vitriju (ara s-sezzjoni Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula).
% It-terminu raggruppat ghajnejn xotti jinkludi ghajnejn xotti u tnaqqis fil-produzzjoni tad-dmugh (ara s-
sezzjoni Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula).

® It-terminu raggruppat skumdita fl-ghajnejn jinkludi irritazzjoni tal-ghajnejn, hakk fl-ghajnejn,
sensazzjoni ta’ oggett barrani fl-ghajn u skumdita fl-ghajnejn (ara s-sezzjoni Deskrizzjoni ta’
reazzjonijiet avversi maghzula).

" It-terminu ragruppat pulmonite jinkludi mard interstizjali tal-pulmun, pulmonite organizzativa,
pulmonite, fibrozi pulmonari u insuffi¢jenza respiratorja (ara s-sezzjoni Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet
avversi maghzula).

8 It-terminu raggruppat ugigh addominali jinkludi skumditd addominali, ugigh addominali, ugigh fin-
naha ta’ isfel tal-addome u wgigh fin-naha ta’ fuq tal-addome.

° It-terminu raggruppat reazzjoni relatata mal-infuzjoni/sensittivita eccessiva jinkludi 1-SMQ Sensittivita
eccessiva dejqa u fwawar, eritema, eritema ta’ tebqet il-ghajn.

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Disturbi fl-ghajnejn

Reazzjonijiet avversi fl-ghajnejn (termini ragruppati) sehhew £°59% tal-pazjenti b’EOC ittrattati
b’mirvetuximab soravtansine. Hdax fil-mija (11%) tal-pazjenti esperjenzaw reazzjonijiet avversi fl-
ghajnejn ta’ Grad 3 u < 1% esperjenzaw avvenimenti ta’ Grad 4. L-aktar reazzjonijiet avversi komuni
ta’ > Grad 3 fl-ghajnejn kienu vista m¢ajpra u keratopatija (it-tnejn 5%, termini migbura) u katarretti
(4%).

Iz-zmien medjan qabel ma sehhet 1-ewwel reazzjoni avversa tal-ghajnejn kien ta’ 5.1 gimghat (medda:
0.1 sa 68.6). Mill-pazjenti li esperjenzaw avvenimenti fl-ghajnejn, 53% kellhom rizoluzzjoni shiha
(Grad 0) u 38% kellhom titjib parzjali (definit bhala tnaqqis fis-severita bi grad wiehed jew aktar mill-
aghar grad). Fl-ahhar segwitu, 0.3% (2/682) tal-pazjenti kellhom avvenimenti avversi fl-ghajnejn ta’
Grad > 3 (pazjent wiehed bi tnaqqis ta’ Grad 3 fl-akutezza tal-vista u pazjent wiched b’katarretti ta’
Grad 4).
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Reazzjonijiet avversi fl-ghajnejn wasslu ghal dewmien fl-ghoti tad-doza £°24% tal-pazjenti, u tnaqqis
fid-doza fi 15% tal-pazjenti. Reazzjonijiet avversi fl-ghajnejn wasslu ghal twaqqif permanenti ta’
mirvetuximab soravtansine f1% tal-pazjenti.

Pulmonite

Pulmonite (termini ragruppati) sehhet £10% tal-pazjenti b>’EOC ittrattati b’mirvetuximab
soravtansine, inkluzi 0.9% (6/682) tal-pazjenti b’avvenimenti ta’ Grad 3, u 0.2% (1/682) tal-pazjenti
b’avveniment ta’ Grad 4. Zewg pazjenti (0.3%) mietu minhabba insuffi¢jenza respiratorja. Pazjent
wiehed (0.2%) miet minhabba insuffi¢jenza respiratorja fl-ambjent ta’ pulmonite ta’ Grad 1 u
metastasi fil-pulmun ikkonfermati fl-awtopsja. Pazjent wiehed (0.2%) miet minhabba insuffi¢jenza
respiratorja ta’ etjologija mhix maghrufa minghajr pulmonite fl-istess hin.

[z-Zmien medjan qabel ma sehhet pulmonite kien ta’ 18.1 gimgha (medda minn 1.6 sa 97.0). II-
pulmonite rrizultat fi ttardjar tad-doza ta’ mirvetuximab soravtansine fi 3%, fi tnaqqis fid-doza 1%, u

fi twaqqif permanenti fi 3% tal-pazjenti.

Newropatija periferali

Newropatija periferali (termini raggruppati) sehhet £36% tal-pazjenti b’EOC ittrattati b’mirvetuximab
soravtansine fl-istudji klinici; 3% tal-pazjenti esperjenzaw newropatija periferali ta’ Grad 3.

Iz-zmien medjan qabel ma sehhet newropatija periferali kien ta’ 5.9 gimghat (medda minn 0.1 sa
126.7). Newropatija periferali rrizultat f’dewmien fid-doza ta’ mirvetuximab soravtansine 2%,

tnaqqis fid-doza 4%, u wasslet ghal waqfien permanenti £°0.7% tal-pazjenti.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendici V.

4.9 Doza ecéessiva

M’hemm l-ebda trattament/antidotu maghruf disponibbli ghal doza e¢¢essiva ta’ mirvetuximab
soravtansine. F’kaz ta’ doza eccessiva, il-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghal sinjali
jew sintomi ta’ reazzjonijiet avversi u ghandu jinbeda trattament sintomatiku xieragq.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: Agenti antineoplasti¢i u immunomodulanti, antikorpi monoklonali u
konjugati ta’ medi¢ina ma’ antikorp, antikorpi monoklonali ohra u konjugati ta’ medi¢ina ma’

antikorp. Kodi¢i ATC: LO1FX26

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Mirvetuximab soravtansine huwa konjugat ta’ medi¢ina ma’ antikorp. L-antikorp huwa 1gG1
modifikat immirat kontra r-ricettur alfa tal-folate (FRa). I1-funzjoni tal-porzjon tal-antikorp hija li
jintrabat ma’ FRa espress fuq il-wic¢ tac-celloli tal-kancer tal-ovarji. DM4 huwa inibitur tal-
mikrotubuli mwahhal mal-antikorp permezz ta’ linker li jista’ jinqasam. Malli jintrabat ma’ FRa,
mirvetuximab soravtansine jigi internalizzat segwit mir-rilaxx intracellolari ta’ DM4 permezz ta’ gsim
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proteolitiku. DM4 ifixkel in-netwerk tal-mikrotubuli fi hdan i¢-cellola, 1i jirrizulta fl-arrest ta¢-ciklu
ta¢-Cellola u I-mewt apoptotiku tac¢-¢ellola.

Effetti farmakodinamici

Elettrofizjologija tal-qalb

Fid-doza rakkomandata approvata, mirvetuximab soravtansine ma kkawzax zidiet medji > 10 msec fl-
intervall QTc abbazi tar-rizultati tal-analizi tal-koncentrazzjoni u tal-QTc.

Effikacja klinika u sigurta

Studju IMGN853-0416 (MIRASOL)

’

L-effikacja u s-sigurta ta’ mirvetuximab soravtansine gew studjati fi Studju IMGN853-0416, studju ta
fazi 3, multi¢entriku, open-label, ikkontrollat b’medicina attiva, fejn il-pazjenti ntghazlu b’mod
kazwali, b’zewg ferghat li rregistra pazjenti b’kancers epiteljali tal-ovarji, tal-peritonew primarji jew
tat-tubu fallopjan 1i kienu seruzi ta’ grad gholi avvanzati, rezistenti ghall-platinu li t-tumuri taghhom
(inkluz tessut arkivjali) kienu pozittivi ghal FRa kif determinat mill-assagg FOLR1 (FOLR1-2.1)
RxDx (> 75% tac-celloli tat-tumur vijabbli b’intensita moderata (2) u/jew qawwija (3) tal-kulurazzjoni
tal-membrani bl-uzu ta’ immunoistokimika (IHC)).

Mard rezistenti ghall-platinu kien definit bhala EOC li rega fegg fi zmien 6 Xhur mill-ahhar doza tal-
platinu.

L-istudju eskluda pazjenti b’mard primarju refrattorju ghall-platinu, pazjenti b’ECOG > 2 u pazjenti
b’disturbi tal-kornea attivi jew kronici, kundizzjonijiet tal-ghajnejn li kienu jehtiegu trattament
kontinwu, newropatija periferali ta’ Grad > 2, jew ILD/pulmonite mhux infettivi.

Il-pazjenti ntghazlu b’mod kazwali 1:1 biex jirc¢ievu jew ELAHERE 6 mg/kg AIBW IV (N=227)

f’Jum 1 ta’ kull ¢iklu ta’ 3 gimghat jew wahda mill-kimoterapiji li gejjin (N=226) kif deciz mill-

investigatur gabel I-ghazla b’mod kazwali:

o Paclitaxel (Pac) 80 mg/m? moghti darba fil-gimgha f*¢iklu ta’ 4 gimghat;

o Doxorubicin liposomali pegilat (PLD, Pegylated liposomal doxorubicin) 40 mg/m? moghti
darba kull 4 gimghat;

o Topotecan (Topo) 4 mg/m? moghti £Jiem 1, 8, u 15 kull 4 gimghat jew ghal 5 jiem konsekuttivi
f’doza ta’ 1.25 mg/m? minn Jiem 1-5 ta’ kull ¢iklu ta’ 21 jum

L-ghazla b’mod kazwali kienet stratifikata skont in-numru ta’ linji ta’ terapija precedenti (1 vs 2 vs 3)
u skont |-ghazla tal-kimoterapija tal-Investigatur (Kimo IC) (Pac vs PLD vs Topo). It-trattament
inghata sal-progressjoni tal-marda, mewt, I-irtirar tal-kunsens, jew tossi¢ita inaccettabbli.

Il-mizura primarja tar-rizultat tal-effikacja kienet is-sopravivenza minghajr progressjoni (PFS,
progression free survival) abbazi ta’ valutazzjoni tal-investigatur bl-uzu tal-kriterji RECIST 1.1. Ir-
rata ta’ rispons oggettiv (ORR, Objective response rate) u s-sopravivenza generali (OS, Overall
Survival) kienu mizuri sekondarji ewlenin tar-rizultat tal-effikacja.

B’kollox, 453 pazjent intghazlu b’mod kazwali. L-eta medjana kienet ta’ 63 sena (medda: 29 sa

88 sena), u I-pazjenti kienu fil-bi¢cca 1-kbira Bojod (66%; 12% Asjatici). I1-bicca 1-kbira tal-pazjenti
(80%) kellhom kancer fl-ovarji ta’ origini epiteljali; 11% tat-tubu fallopjan; 8% tal-peritonew
primarju; kollha (100%) kienu ta’ istologija seruza ta’ grad gholi. Madwar nofs il-pazjenti (47%)
ircevew 3 terapiji sistemi¢i precedenti, 39% kellhom 2 linji precedenti, u 14% tal-pazjenti kellhom
linja wahda precedenti. Il-maggoranza tal-pazjenti precedentament ir¢evew inibitur tal-poli ADP
ribose polymerase (PARP) (55%) u bevacizumab precedenti (62%). L-intervall minghajr platinu wara
I-aktar linja recenti ta’ terapija kien < 3 xhur £°41% tal-pazjenti, u 3 sa 6 xhur fi 58% tal-pazjenti.
Hamsa u hamsin fil-mija (55%) tal-pazjenti kellhom status ta’ prestazzjoni ECOG ta’ 0, u 44%
kellhom ECOG ta’ 1.
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L-analizi primarja wriet titjib statistikament sinifikanti fil-PFS u I-OS ghal pazjenti li ntghazlu b’mod
kazwali ghal ELAHERE meta mgabbla mal-kimoterapija IC.
Tabella 5 tigbor fil-qosor ir-rizultati tal-effikacja tal-istudju IMGN853-0416 (MIRASOL).

Tabella 5: Rizultati tal-effikac¢ja tal-Istudju IMGN853-0416

Parametru tal-effikacja ELAHERE Kimoterapiji IC
N=227 N=226

Sopravivenza minghajr progressjoni (PFS, Progression-free survival) kif ivvalutata mill-

investigatur

Numru ta’ avvenimenti (%) 176 (77.5) 166 (73.5)

Medjan, xhur (CI ta’ 95%) 5.62 (4.34,5.95) 3.98 (2.86, 4.47)

Proporzjon ta’ periklu (CI ta’ 0.65 (0.521, 0.808)

95%)

Valur p <0.0001

Sopravivenza generali (OS, Overall Survival)

Numru ta’ avvenimenti (%) 90 (39.6) 114 (50.4)

Medjan, xhur (CI ta’ 95%) 16.46 (14.46, 24.57) 12.75 (10.91, 14.36)

Proporzjon ta’ periklu (CI ta’ 0.67 (0.504, 0.885)

95%)

Valur p 0.0046*

Data meta wagqfet tingabar id-data: 6 ta’ Marzu 2023.
*: limitu tal-effikacja ddeterminat minn gabel = 0.01313, fuq 2 nahat (aggustat skont in-numru
osservat ta’ mwiet 204).

ll-kurvi Kaplan Meier ghal PFS (segwitu medjan ta’ 11.2 xahar) u OS (segwitu medjan ta’ 13.1 xahar)
evalwati mill-investigatur huma pprezentati f’Figura 1 u Figura 2.

Figura 1: Kurva Kaplan-Meier ghal sopravivenza minghajr progressjoni skont il-fergha tat-
trattament " MIRASOL (il-popolazzjoni b’intenzjoni li tigi ttrattata)

mirvetuximab soravtansine ———— Kimo IC
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Zmien fxhur
Numru friskju
Mirvetuximab soravtansine 227 151 89 38 18 10 3 3 1
KimoIC 226 98 48 19 5 3 2 1 0
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Figura 2: Kurva Kaplan-Meier ghas-sopravivenza generali skont il-fergha tat-trattament
PMIRASOL (il-popolazzjoni b’intenzjoni li tigi ttrattata)
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F’analizi deskrittiva addizzjonali b’segwitu medjan ta’ 20.3 xahar, ir-rizultati tal-OS kienu konsistenti
mal-analizi primarja.

Immunogenicita

Antikorpi kontra I-medic¢ina (ADA, anti-drug antibodies) gew identifikati b’mod komuni. Ma giet
osservata |-ebda evidenza dwar I-impatt tal-ADA fuq il-farmakokinetika, I-effikacja jew is-sigurta,
madankollu, id-data ghadha limitata.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini rrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji
b’ELAHERE f{’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament ta’ kar¢inoma tal-ovarji, it-trattament
ta’ kar¢inoma tat-tubu fallopjan, u t-trattament ta’ kar¢inoma tal-peritonew (ara sezzjoni 4.2 ghal
informazzjoni dwar |-uzu pedjatriku).

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Il-farmakokinetika giet ikkaratterizzata wara li I-pazjenti nghataw dozi ta’ mirvetuximab soravtansine
0.161 mg/kg sa 8.71 mg/kg AIBW (jigifieri, 0.0268 darbiet sa 1.45 darbiet id-doza rakkomandata
approvat ta’ 6 mg/kg AIBW), sakemm ma jkunx innotat mod ichor.

Tabella 6 tigbor fil-qosor il-parametri tal-esponiment ta’ mirvetuximab soravtansine, DM4 mhux
ikkonjugat, u I-metabolit tieghu S-methyl-DM4 wara |-ghoti wara l-ewwel ¢iklu (3 gimghat) ta’
mirvetuximab soravtansine 6 mg/kg lill-pazjenti. L-oghla kon¢entrazzjonijiet ta’ mirvetuximab
soravtansine gew osservati lejn it-tmiem tal-infuzjoni gol-vini, filwaqt li I-oghla kon¢entrazzjonijiet ta’
DM4 mhux ikkonjugat gew osservati fit-tieni jum wara |-ghoti ta’ mirvetuximab soravtansine, u 1-
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oghla konc¢entrazzjonijiet ta’ S-methyl-DM4 gew osservati madwar 3 ijiem wara I-ghoti ta’
mirvetuximab soravtansine. ll-kon¢entrazzjonijiet fi stat fiss ta’ mirvetuximab soravtansine, DM4 u S-
methyl-DM4 intlahqu wara ¢iklu ta’ trattament wiehed. L-akkumulazzjoni ta’ mirvetuximab
soravtansine, DM4 u S-methyl-DM4 kienet minima wara |-ghoti ripetut ta’ mirvetuximab
soravtansine.

Tabella 6: Parametri tal-esponiment ta’ mirvetuximab soravtansine, DM4 mhux ikkonjugat, u
S-methyl DM4 wara |-ewwel ¢iklu ta’ trattament ta’ 6 mg/kg ta’ mirvetuximab soravtansine

Mirvetuximab soravtansine DM4 mhux S-methyl-DM4
Medja (xSD) ikkonjugat Medja (xSD)
Medja (xSD)
Crmax 137.3 (¥62.3) pg/mL 4.11 (¥2.29) ng/mL 6.98 (+6.79) ng/mL
AUCqy | 20.65 (£6.84) h*mg/mL 530 (+245) h*ng/mL 1848 (x1585) h*ng/mL

Cmax = koncentrazzjoni massima, AUCry = erja taht il-kurva tal-koncentrazzjoni vs. hin matul 1-
intervall tad-dozagg (21 jum).

Assorbiment

Mirvetuximab soravtansine jinghata bhala infuzjoni gol-vini. Ma sarux studji b>’modi ohra ta’ mnejn
jinghata.

Distribuzzjoni

II-medja (£SD) tal-volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss ta’ mirvetuximab soravtansine kien 2.63
(x2.98) L. Fil-bniedem, I-irbit ta’ DM4 u S-methyl DM4 mal-proteini tal-plazma kien > 99%, in vitro.

Bijotrasformazzjoni

Il-porzjon tal-antikorp monoklonali ta’ mirvetuximab soravtansine huwa mistenni li jigi metabolizzat
f’peptidi zghar permezz ta’ moghdijiet kataboli¢ci. DM4 mhux ikkonjugat u S-methyl-DM4 jigu
metabolizzati minn CYP3A4. Fil-plazma umana, DM4 u S-methyl DM4 gew identifikati bhala 1-
metaboliti ewlenin fi¢-¢irkolazzjoni, u jammontaw ghal madwar 0.4% u 1.4% tal-AUC ta’
mirvetuximab soravtansine, rispettivament.

Eliminazzjoni

It-tnehhija totali medja (SD) mill-plazma ta’ mirvetuximab soravtansine kienet

18.9 (£9.8) mL/siegha. Il-half-life medja tal-fazi terminali ta’ mirvetuximab soravtansine wara I-
ewwel doza kienet ta’ 4.9 ijiem. Ghad-DM4 mhux ikkonjugat, it-tnehhija totali medja (SD) mill-
plazma kienet 14.5 (+4.5) L/siegha u 1-half-life medja tal-fazi terminali kienet 2.8 ijiem. Ghal S-
methyl-DM4, it-tnehhija totali medja (£SD) mill-plazma kienet 5.3 (£3.4) L/siegha u I-half-life medja
tal-fazi terminali kienet 5.1 jiem. Studji in vitro u studji mhux klini¢i in vivo jindikaw li d-DM4 u I-S-
methyl-DM4 huma primarjament metabolizzati minn CYP3A4 u eliminati permezz ta’ eskrezzjoni
biljari fl-ippurgar.

Popolazzjonijiet specjali

Ma kienet osservata I-ebda differenza klinikament sinifikanti fil-farmakokinetika ta’ mirvetuximab
soravtansine abbazi tal-eta (32 sa 89 sena), ir-razza (Bojod, Suwed jew Asjatici), il-piz tal-gisem (36
sa 136 kg), indeboliment tal-fwied hafif (bilirubin totali < ULN u kwalunkwe AST > ULN jew
bilirubin totali > 1 sa 1.5 darbiet tal-ULN u kwalunkwe AST), jew indeboliment tal-kliewi hafif ghal
moderat (CLcr > 30 u < 90 mL/min).

Il-farmakokinetika ta’ mirvetuximab soravtansine f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied moderat ghal
sever (bilirubin totali > 1.5 tal-ULN bi kwalunkwe AST) jew indeboliment tal-kliewi sever (Clcr minn
15 sa 30 mL/min) mhix maghrufa.
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Studji dwar l-interazzjoni bejn il-medi¢ini

Studji in vitro

Enzimi tac-¢itokromu P450 (CYP): DM4 mhux konjugat huwa inibitur ta’ CYP3A4 li jiddependi mill-
hin. DM4 mhux ikkonjugat u S-methyl DM4 mhumiex inibituri diretti ta” CYP1A2, CYP2B6,
CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 jew CYP3A. DM4 u S-methyl DM4 mhumiex indutturi ta’
CYP1A2, CYP2B6 jew CYP3A4.

Sistemi ta’ trasportaturi: DM4 mhux ikkonjugati u S-methyl DM4 huma substrati ta’ P-gp izda
mhumiex inibituri ta’ P-gp.

5.3 Taghrif ta’ qabel |-uzu kliniku dwar is-sigurta

L-organi fil-mira identifikati bl-ghoti ta’ doza wahda ta’ mirvetuximab soravtansine f’xadini
cynomolgus kienu limitati ghall-gilda u tnaqqis tac-celloli fit-tessut tal-mudullun u t-tessut tal-
limfojde. L-ghoti ripetut ta’ dozi f"xadini cynomolgus u fniek tat-tip Dutch-belted indika wkoll sejbiet
oftalmici inkluzi mikrocesti fil-kornea, pigmentazzjoni, attenwazzjoni u degenerazzjoni/nekrozi tal-
epitelju tal-kornea. Dawn is-sejbiet kienu dipendenti fuq I-intensita tad-doza (id-doza u l-iskeda)
b’inqas sejbiet generali u rkupru ta” dawk is-sejbiet osservati fl-iskeda tad-dozagg ta’ 3 gimghat (1-
iskeda tad-dozagg kliniku).

Ma sarux studji dwar ir-riskju ta’ kancer b’mirvetuximab soravtansine jew DM4.

DM4 u S-methyl DM4 ma kinux mutageni¢i fl-assagg tal-mutazzjoni inversa batterjali (Ames). DM4
u S-methyl DM4 irrizultaw £ mikronukleji f’eritrociti polikromatici.

Ma twettqux studji f’annimali dwar 1-effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva jew I-izvilupp
b’mirvetuximab soravtansine.

Ma twettqux studji dwar il-fertilita b’mirvetuximab soravtansine jew DM4. M’hemmx data dwar |-
effett ta” ELAHERE fuq il-fertilita tal-bnedmin. Madankollu, minhabba li I-mekkanizmu ta’ azzjoni
ta’” ELAHERE jwassal ghal tfixkil tal-mikrotubuli u I-mewt ta’ ¢elloli li jingasmu malajr, hemm il-

potenzjal ghal effetti fuq il-fertilita relatati mal-medicina.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ e¢éipjenti

Glacial acetic acid (E260)
Sodium acetate (E262)
Sucrose

Polysorbate 20 (E432)
Ilma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet
ELAHERE huwa inkompatibbli ma’ soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ 9 mg/mL (0.9%) sodium chloride.

Dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
fis-sezzjoni 6.6.
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6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Kunjett mhux miftuh

5 snin

Soluzzjoni dilwita

Wara d-dilwizzjoni l-istabbilta kimika u fizika giet murija bejn 1 mg/mL u 2 mg/mL ghal 8 sighat
f’temperatura ta’ 15 °C — 25 °C jew ghal 24 siegha f"temperatura ta’ 2 °C — 8 °C segwiti minn 8 sighat
f’temperatura ta’ 15 °C — 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, sakemm il-metodu tad-dilwizzjoni ma jipprekludix ir-riskju ta’
kontaminazzjoni mill-mikrobi, il-prodott ghandu jintuza immedjatament. Jekk ma jintuzax
immedjatament, il-hinijiet u 1-kundizzjonijiet tal-hazna waqt 1-uzu huma r-responsabbilta tal-utent.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen wieqfa fi frigg (2 °C - 8 °C).

Taghmlux fil-friza.

Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara d-dilwizzjoni tal-prodott medi¢inali, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Kunjett tal-hgieg tat-Tip I b’tapp tal-gomma butyl u sigill tal-aluminju b’tapp tal-polypropylene royal
blue 1i jinfetah b’saba’ wiehed, 1i fih 20 mL ta’ konc¢entrat ghal soluzzjoni.

Id-dags tal-pakkett huwa ta’ kunjett wiched.
6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

ELAHERE huwa prodott medicinali ¢itotossiku. Segwi l-proceduri specjali applikabbli ghall-
immaniggjar u r-rimi.

Preparazzjoni

° Ikkalkula d-doza (mg) (ibbazata fuq 1-AIBW tal-pazjent), il-volum totali (mL) tas-soluzzjoni
mehtiega, u n-numru ta’ kunjetti ta’ ELAHERE mehtiega (ara sezzjoni 4.2). Ikun mehtieg aktar
minn kunjett wiehed ghal doza shiha.

. Nehhi 1-kunjetti ta” ELAHERE mill-frigg u hallihom jishnu ghat-temperatura tal-kamra.

. Prodotti medicinali parenterali ghandhom jigu spezzjonati vizwalment ghal frak u tibdil fil-
kulur gqabel ma jinghataw, kull meta s-soluzzjoni u I-kontenitur jippermettu. ELAHERE huwa
soluzzjoni bla kulur, ¢ara ghal kemxejn opalexxenti.

. II-prodott medic¢inali m’ghandux jintuza jekk is-soluzzjoni tilfet il-kulur jew tkun im¢ajpra, jew
jekk ikun hemm xi frak fiha.

. Dawwar bil-mod u spezzjona kull kunjett gabel ma tigbed il-volum tad-doza kkalkulat ta’
ELAHERE ghal aktar dilwizzjoni sussegwenti. Thawwadx il-kunjett.

. Permezz ta’ teknika asettika, igbed il-volum tad-doza kkalkulata ta’ ELAHERE ghal aktar
dilwizzjoni sussegwenti. Kull kunjett fih mili zejjed 1i jippermetti li I-ammont ittikkettat jigi
migbud.
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. ELAHERE ma fih l-ebda preservattiv u huwa mahsub ghal doza wahda biss. Armi kwalunkwe
soluzzjoni mhux uzata li jifdal fil-kunjett.

Dilwizzjoni

° ELAHERE ghandu jigi dilwit qabel I-ghoti b’5% glucose ghal koncentrazzjoni finali ta’

1 mg/mL sa 2 mg/mL.

. ELAHERE mhuwiex kompatibbli ma’ soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ 9 mg/mL (0.9%) sodium
chloride. ELAHERE m’ghandu jithallat ma’ ebda prodott medic¢inali iehor jew fluwidu ghall-
uzu gol-vini.

. Iddetermina I-volum ta’ 5% glucose mehtieg biex tinkiseb il-konc¢entrazzjoni finali tas-sustanza
attiva dilwita. Jew nehhi 1-5% glucose Zejjed minn borza mimlija ghal-lest ghall-ghoti gol-vini
jew zid il-volum ikkalkulat ta’ 5% glucose f’borza sterili vojta ghall-ghoti gol-vini. Imbaghad
zid il-volum tad-doza kkalkulat ta” ELAHERE gol-borza ghall-ghoti gol-vini.

° Hallat is-soluzzjoni dilwita bil-galbu billi tagleb il-borza bil-mod ghal diversi drabi biex tizgura
tahlit uniformi. M’ghandekx thawwad jew iddawwar b’mod vigoruz.

. Jekk is-soluzzjoni dilwita ghall-infuzjoni ma tintuzax minnufih, ahzen is-soluzzjoni skont
sezzjoni 6.3. Jekk kienet fil-frigg, halli li I-borza tal-infuzjoni tilhaq it-temperatura tal-kamra
gabel I-ghoti. Wara li jkunu fil-frigg, aghti soluzzjonijiet dilwiti ghall-infuzjoni fi zmien 8 sighat
(inkluz il-hin tal-infuzjoni).

. Tiffrizax is-soluzzjoni tal-infuzjoni ppreparata.

Ghoti

° Spezzjona I-borza tal-infuzjoni gol-vini ta” ELAHERE vizwalment ghal frak u telf ta’ kulur
gabel I-ghoti.

. Aghti 1-premedikazzjonijiet gabel I-ghoti ta” ELAHERE (ara sezzjoni 4.2).

° Aghti ELAHERE bhala infuzjoni gol-vini biss, billi tuza filtru in-line ta’ polyethersulfone (PES)
ta’ 0.2 jew 0.22 um. Tissostitwixxix materjali ohra tal-membrana.

. Ghandu jigi evitat 1-uzu ta’ taghmir ghall-ghoti li jkun fih Di-2-ethylhexyl phthalate (DEHP).

. Aghti d-doza inizjali bhala infuzjoni gol-vini bir-rata ta’ 1 mg/min. Jekk ikun ittollerat tajjeb
wara 30 minuta f’rata ta’ 1 mg/min, ir-rata tal-infuzjoni tista’ tizdied ghal 3 mg/min. Jekk ikun
ittollerat tajjeb wara 30 minuta f’rata ta’ 3 mg/min, ir-rata tal-infuzjoni tista’ tizdied ghal
5 mg/min.

. Jekk ma ssehh 1-ebda reazzjoni relatata mal-infuzjoni bid-doza precedenti, l-infuzjonijiet
sussegwenti ghandhom jinbdew bir-rata massima ttollerata u jistghu jizdiedu sa rata massima
tal-infuzjoni ta’ 5 mg/min, skont it-tolleranza.

. Wara l-infuzjoni, lahlah il-linja ta’ gol-vini b’5% glucose biex tizgura li tinghata d-doza shiha.
Tuzax fluwidi ohra ghall-uzu gol-vini ghat-tlahlih.

Rimi

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema Kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7.

DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

II-Germanja
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8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1866/001

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 14 ta> Novembru 2024

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medi¢inali tinsab fuq is-Sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini https://www.ema.europa.eu.
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ANNESS 11

MANIFATTUR TAS-SUSTANZA/I BIJOLOGIKA/CI
ATTIVA/I UMANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-
HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-

RIGWARD TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(l) TAS-SUSTANZA/I BIJOLOGIKA/CI ATTIVA/I U MANIFATTUR(I)
RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza bijologika attiva

Bsp Pharmaceuticals S.p.A
Via Appia Km 65561,
Latina Scalo,

LT 04013, I-ltalja

Isem u indirizz tal-manifatturi responsabbli ghall-hrug tal-lott

Almac Pharma Services (Ireland) Limited
Finnabair Industrial Estate,
Dundalk, A91 POKD, I-Irlanda

u

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

II-Germanja

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medi¢inali ghandu jkun hemm 1-isem u I-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkon¢ernat.

B. KONDIZZJONBJIET JEW RESTRIZZJONNIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UzZU

Prodott medicinali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici tal-

Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

o Rapporti perjodici aggornati dwar is-sigurta (PSURS)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medic¢inali huma mnizzla fil-lista

tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont I-Artikolu 107¢(7) tad-

Direttiva 2001/83/KE u kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal

elettroniku Ewropew tal-medicini.

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu jipprezenta I-ewwel PSUR ghal dan il-

prodott fi zmien 6 xhur mill-awtorizzazzjoni.

D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

o Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi

mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti maqbul tal-RMP.
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RMP aggomat ghandu jigi pprezentat:
e Meta |I-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini titlob din I-informazzjoni;
o Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-beneficcju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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ANNESS 111

TIKKETTAR U FULJETT TA’ TAGHRIF
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A. TIKKETTAR
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

ELAHERE 5 mg/mL koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
mirvetuximab soravtansine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA()

1 mL ta’ konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni fih 5 mg ta’ mirvetuximab soravtansine. Kunjett
wiehed fih 100 mg mirvetuximab soravtansine 220 mL.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: glacial acetic acid (E260), sodium acetate (E262), sucrose, polysorbate 20 (E432), ilma
ghall-injezzjonijiet

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
100 mg/20 mL
1 kunjett

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu gol-vini wara dilwizzjoni.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Citotossiku
Thawdux.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALIL, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

II-Germanja

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1866/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Il-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata.

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

Barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-KUNJETT

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

ELAHERE 5 mg/mL koncentrat sterili
mirvetuximab soravtansine
Uzu IV wara dilwizzjoni

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Uzu IV wara dilwizzjoni

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

100 mg/20 mL

6. OHRAJN

Citotossiku
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

ELAHERE 5 mg/mL konéentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
mirvetuximab soravtansine

WV Dan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek
tirrapporta effetti sekondariji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tinghata din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-infermier tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f*dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

X’inhu ELAHERE u ghal xiex jintuza
X’ghandek tkun taf gabel ma tinghata ELAHERE
Kif se tinghata ELAHERE

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen ELAHERE

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

o0k wh e

1. X’inhu ELAHERE u ghal xiex jintuza

X’inhu ELAHERE
ELAHERE huwa medic¢ina tal-kancer li fiha s-sustanza attiva mirvetuximab soravtansine.

Ghal xiex jintuza ELAHERE

ELAHERE jintuza ghat-trattament ta’ adulti li jkollhom il-kancers li gejjin:

e kancer tal-ovarji

e Kkancer tat-tubi fallopjani (wiehed miz-zewg tubi twal u rqaq li jghaqqdu 1-ovarji mal-guf)

e Kkancer tal-peritonew primarju (kancer li jifforma fit-tessut madwar il-hajt addominali u li jkopri 1-
organi fl-addome, u li ma nfirixx hemm minn parti ohra tal-gisem).

Jintuza f’pazjenti li ¢-celloli tal-kancer taghhom ghandhom proteina fuq il-wi¢¢ maghrufa bhala folate
receptor-alpha (FRa), u li fil-passat ma rrispondewx, jew m’ghadhomx jirrispondu, ghal trattament
b’kimoterapija “bbazata fuq il-platinu”, u li diga réevew minn trattament wiehed sa tlieta precedenti.

Kif jahdem ELAHERE
ELAHERE jahdem billi jsib u jehel mac-celloli tal-kancer li jkollhom il-proteina FRa. Dan jista’
jwagqqaf lic-¢elloli tal-kancer milli jikbru u jista’ jghin biex iwaqqaf il-marda milli tinfirex.

It-tabib tieghek se jizgura li sarlek test li jikkonferma li inti eligibbli biex tir¢ievi ELAHERE. Dan it-
test isir fug tessut minn bijopsija tat-tumur tieghek. Jekk ghandek tessut disponibbli minn kirurgija jew
bijopsija precedenti, dak it-tessut jista’ jigi ttestjat.

Kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek jekk ghandek xi mistogsijiet dwar kif jahdem ELAHERE
jew ghaliex gejt preskritt din il-medicina.
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2.

X’ghandek tkun taf qabel ma tinghata ELAHERE

M’ghandekx tiré¢ievi ELAHERE

jekk inti allergiku ghal mirvetuximab soravtansine jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medic¢ina
(imnizzla fis-sezzjoni 6).

Twissijiet u prekawzjonijiet

Qabel ma tinghata ELAHERE, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek jekk inti:

ghandek problemi bil-vista jew fl-ghajnejn 1i tichu I-medic¢ina ghalihom jew li jehtiegu
monitoragg

ghandek hsara fin-nervituri tad-dirghajn u r-riglejn; is-sintomi jistghu jinkludu nuqqas ta’
sensazzjoni, tnemnim, jew dghufija

tqila, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li tohrog tqila. Dan ghaliex ELAHERE jista’
jaghmel hsara lit-tarbija fil-guf tieghek.

Fittex attenzjoni medika urgenti jekk ikollok xi wiehed mill-effetti sekondarji serji li gejjin (ara
sezzjoni 4) waqt jew wara t-trattament:

Problemi fl-ghajnejn: ELAHERE jista’ jikkawza problemi serji fl-ghajnejn, bhal telf tal-vista,
hsara lill-kornea (is-saff trasparenti fuq quddiem tal-ghajn; keratopatija), ghajnejn xotti,
sensittivita mhux normali tal-ghajnejn ghad-dawl (fotofobija) jew ugigh fl-ghajnejn. Huwa
importanti li tirrapporta minnufih kwalunkwe problema fl-ghajnejn gdida jew li tmur ghall-
aghar qabel il-bidu ta’ kull ¢iklu ta’ trattament. Bhala ghajnuna ghal xi whud minn dawn il-
problemi, huwa rakkomandat li tuza qtar lubrikanti ghall-ghajnejn waqt it-trattament. Jekk
ghajnejk ikollhom effetti sekondarji ohrajn, it-tabib tieghek jista’ jirrakkomanda qtar ghall-
ghajnejn addizzjonali li jkun fihom il-kortikosterojdi. Inti se tara spe¢jalista tal-ghajnejn qabel
tibda t-trattament. M’ ghandekx tuza lentijiet tal-kuntatt waqt it-trattament b’ ELAHERE
sakemm ma jghidlekx biex taghmel dan it-tabib jew I-ispecjalista tal-ghajnejn tieghek. Ara
“Kura tal-ghajnejn” f’sezzjoni 3 ghal aktar informazzjoni.

Infjammazzjoni fil-pulmun: Jistghu jiffurmaw cikatrici serji u ta’ theddida ghall-hajja fil-
pulmun (mard interstizjali tal-pulmun), inkluz inffammazzjoni tal-pulmun, f’pazjenti ttrattati
b’ELAHERE. It-tabib tieghek ser jimmonitorjak ghal sinjali ta’ inffammazzjoni fil-pulmun.
Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk tizviluppa soghla, tharhir, ugigh fis-sider jew diffikulta
biex tiehu n-nifs.

Hsara fin-nervituri tad-dirghajn u r-riglejn: Hsara fin-nervituri f’dirghajk u f’riglejk tista’
tkun serja f’xi pazjenti ttrattati b’ ELAHERE. It-tabib tieghek ser jimmonitorjak ghal sinjali ta’
hsara fin-nervituri. Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk tizviluppa sintomi ta’ hsara fin-nervituri
bhal nuqqas ta’ sensazzjoni, tnemnim, tingiz (parestezija), sensazzjoni ta’ hruq, ugigh, dghufija
fil-muskoli jew sens ta” mess mhux pjacevoli u mhux normali (disestezija) f’dirghajk jew
riglejk.

Reazzjonijiet relatati mal-infuzjoni: Dawn jistghu jsehhu matul jew ftit wara li tircievi
infuzjoni ta’ ELAHERE. Biex jitnagqgas ir-riskju ta’ dawn ir-reazzjonijiet, it-tabib tieghek se
jaghtik xi medicini, ara “Medi¢ini moghtija qabel l-infuzjoni” f’sezzjoni 3. F’kaz ta’
reazzjonijiet serji, it-tabib tieghek se jwaqqaf lI-infuzjoni immedjatament u jaghtik medi¢ina
ghat-trattament tar-reazzjoni.

Jekk ikollok xi wiehed mill-effetti sekondarji serji mnizzla hawn fuq, it-tabib tieghek jista’ jkun li
jwaqgaf jew inaqqas it-trattament sakemm jghaddu s-sintomi. F’kazijiet aktar serji, it-trattament
jitwaqqgaf b’mod permanenti.

Tfal u adoloxxenti
Din il-medi¢ina m’ghandhiex tinghata lil tfal jew adolexxenti taht it-18-il sena minhabba li din ma
gietx studjata f’dan il-grupp.
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Medicini ohra u ELAHERE

Ghid lit-tabib tieghek jekk ged tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tiehu xi medicini ohra. Dawn
jinkludu:

¢ medi¢ini miksuba bir-ricetta tat-tabib jew minghajrha

e vitamini, u supplimenti erbali

Dan ghaliex xi medic¢ini jistghu jaffettwaw il-mod kif jahdem ELAHERE. Kif ukoll, ELAHERE jista’
jaffettwa |-mod kif jahdmu medic¢ini ohra.

Il-medicini i gejjin jistghu jzidu r-riskju ta’ effetti sekondarji ta” ELAHERE billi jzidu l-ammont ta’
ELAHERE fid-demm. Dawn il-medi¢ini jinkludu:

o ceritinib (ghat-trattament ta’ kancer tal-pulmun mhux tac-¢elloli zghar)

clarithromycin (ghat-trattament ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn batterji)

cobicistat, ritonavir (ghat-trattament tal-HIVV/AIDS)

idelalisib (ghat-trattament ta’ certi kancers tad-demm)

itraconazole, ketoconazole, posaconazole, voriconazole (ghat-trattament ta’ infezzjonijiet
ikkawzati minn fungus)

nefazodone (ghat-trattament tad-dipressjoni)

o telithromycin (ghat-trattament ta’ infezzjoni msejha pulmonite miksuba mill-komunita)

Tqala, treddigh u fertilita
Tuzax ELAHERE jekk inti tqila ghax jista’ jaghmel il-hsara lit-tarbija fil-guf tieghek.

Jekk inti tqila, tahseb li tista’ tkun tgila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib
tieghek qabel tircievi din il-medi¢ina.

Jekk inti mara li tista’ tohrog tqila:

e Ser tintalab taghmel test tat-tqala gabel tibda t-trattament b’ELAHERE.

e Ghandek tuza kontracezzjoni effettiva waqt it-trattament u sa 7 xhur wara l-ahhar doza ta’
ELAHERE.

e  Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk tohrog tqila waqt it-trattament jew fi zmien 7 xhur wara |-
ahhar doza ta’ ELAHERE.

e M’ghandekx tredda’ waqt it-trattament u sa xahar wara l-ahhar doza. ELAHERE jista’ jghaddi fil-
halib tas-sider tal-bniedem.

e  Mhux maghruf jekk din il-medicina tistax taffettwa l-abbilta tieghek li tohrog tqila (fertilita).
Madankollu, minhabba kif tahdem il-medicina, problemi ta’ fertilita huma possibbli meta tiehu
din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni

ELAHERE jista’ jaffettwa l-hila tieghek biex issuq u thaddem magni.

M’ghandekx issuq, tuza ghodod jew thaddem magni meta jkollok kwalunkwe sintomu minn 1i gejjin u

sakemm ikunu fiequ kompletament:

e vista m¢ajpra

e hsara fin-nervituri li tikkawza 1-ugigh, nuqqas ta’ sensazzjoni jew dghufija f’idejk, dirghajk jew
sagajk

e thossok ghajjien hafna (gheja)

e jew sturdament

ELAHERE fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull doza, jigifieri essenzjalment ‘hielsa
mis-sodium’.

ELAHERE fih polysorbate

Din il-medi¢ina fiha 2.11 mg ta’ polysorbate 20 f’kull kunjett. Polysorbates jistghu jikkawzaw
reazzjonijiet allergi¢i. Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek xi allergiji maghrufa.
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3. Kif se tinghata ELAHERE
ELAHERE se jinghatalek minn tabib jew infermier b’esperjenza fl-uzu ta’ medicini tal-kancer.

Inti ser tir¢cievi ELAHERE permezz ta’ infuzjoni (drip) fil-vina.

o [t-tabib tieghek ser jikkalkula d-doza tieghek abbazi tal-piz ta’ gismek

e Ser tinghata infuzjoni darba kull 3 gimghat, f¢ikli ta’ trattament ta’ 21 jum
e Kull infuzjoni ddum bejn saghtejn sa 4 sighat

Ser tinghata ELAHERE sakemm it-tabib tieghek jahseb li tkun ged tibbenefika mit-trattament.

Medicini moghtija qabel 1-infuzjoni

It-tabib tieghek ser jaghtik il-medicini li gejjin madwar 30 minuta qabel kull infuzjoni:

o Kortikosterojdi (bhal dexamethasone) biex jghinu fil-prevenzjoni ta’ inffammazzjoni

o Antistamini (bhal diphenhydramine) biex jghinu fil-prevenzjoni ta’ reazzjonijiet allergici
o Antipiretici (bhal paracetamol) biex inaqqsu d-deni

It-tabib tieghek jista” wkoll jaghtik il-kortikosterojdi fil-jum ta’ qabel 1-infuzjoni tieghek jekk qabel
kien diga kellek reazzjonijiet relatati mal-infuzjoni.

It-tabib tieghek ser jaghtik ukoll medicina biex tnaqqas id-dardir u r-rimettar qabel kull doza u wara
kif mehtieg.

Kura tal-ghajnejn

Specjalista fil-kura tal-ghajnejn se jezaminalek ghajnejk gabel ma tibda t-trattament b’ELAHERE.

o Qabel kull ¢iklu ta’ trattament ta’ 21 jum, huwa importanti li tghid lit-tabib jew lill-ispecjalista
tal-kura tal-ghajnejn tieghek jekk ikollok xi problemi tal-ghajnejn godda jew li ged imorru
ghall-aghar.

o Jekk tizviluppa problemi moderati jew severi fl-ghajnejn wagqt it-trattament, it-tabib tieghek
jista’ jnaqqas id-doza ta’ ELAHERE tieghek sakemm il-problemi tal-ghajnejn tieghek imorru
ghall-ahjar.

o It-tabib tieghek jista’ jaggusta, jirtira jew iwaqqaf b’mod permanenti t-trattament b’ ELAHERE
jekk il-problemi tal-ghajnejn tieghek imorru ghall-aghar.

Lentijiet tal-kuntatt
o Tilbisx lentijiet tal-kuntatt waqt it-trattament b’ELAHERE, sakemm ma jghidlekx taghmel dan
it-tabib jew l-ispecjalista tal-kura tal-ghajnejn tieghek.

Qtar ghall-ghajnejn
o Inti rrakkomandat li tuza qtar lubrikanti ghall-ghajnejn meta jkun mehtieg matul it-trattament
ELAHERE. Jekk ikollok effetti sekondarji moderati jew severi fl-ghajnejn, it-tabib tieghek jista’
jkun i jirrakkomandalek li tapplika qtar sterojdi ghall-ghajnejn.
o Applika I-gtar tal-isterojdi ghall-ghajnejn skont 1-istruzzjonijiet tat-tabib tieghek.
e Stenna ghal mill-ingas 15-il minuta wara li tuza l-qtar sterojdi ghall-ghajnejn gabel tuza 1-
qtar lubrikanti ghall-ghajnejn.

Tibdil fid-doza tieghek jekk ikollok xi effetti sekondarji
It-tabib tieghek se jaggusta d-doza tieghek ta’ ELAHERE jekk ikollok xi effetti sekondarji, (ara
sezzjoni 4, Effetti sekondarji possibbli).

Jekk tinghata aktar ELAHERE milli suppost

Peress li I-infuzjoni tinghatalek mit-tabib jew mill-infermier spe¢jalizzat tieghek, mhux probabbli li
tinghata doza eccessiva. Jekk tircievi wisq medicina, it-tabib tieghek ser jimmonitorjak mill-grib.
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Jekk tinqabez doza ta’ ELAHERE

Jekk tinsa jew tagbez 1-appuntament tal-infuzjoni tieghek, cempel lit-tabib tieghek jew lic-Centru tat-
trattament tieghek biex taghmel appuntament iehor mill-aktar fis possibbli. Tistenniex saz-zjara
ppjanata tieghek li jmiss. Biex it-trattament ikun kompletament effettiv, huwa importanti hatna li ma
tagbizx doza sakemm ma jkunx rakkomandat mit-tabib tieghek.

Jekk twaqgaf it-trattament b’ ELAHERE
M'ghandekx twaqqaf it-trattament minghajr ma I-ewwel titkellem mat-tabib tieghek.

It-trattament b’ELAHERE generalment tehtieg numru ta’ ¢ikli ta’ trattament. In-numru ta’
infuzjonijiet li tinghata se jiddependi fuq kif qed jirrispondi 1-kancer tieghek ghat-trattament.
Ghalhekk, ghandek tkompli tinghata ELAHERE anki jekk tara titjib fis-sintomi tieghek u sakemm it-
tabib tieghek jiddeciedi li ELAHERE ghandu jitwaqqaf.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew lill-infermier
tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Effetti sekondarfji serji

Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk tinnota xi wiehed mis-sintomi tal-effetti sekondarji serji li gejjin.
Jista’ jkollok sintomu wiehed jew aktar minn dawn is-sintomi. Is-sinjali jew is-sintomi jistghu
jinkludu:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10)

o Problemi fl-ghajnejn: hsara lill-kornea (is-saff trasparenti ta’ quddiem tal-ghajn) (keratopatija),
lenti tal-ghajn imcajpra (katarretti), vista mcajpra, sensittivita ghad-dawl (fotofobija), ugigh fl-
ghajnejn, u ghajnejn xotti.

o Infjammazzjoni fil-pulmun: diffikulta biex tichu n-nifs, soghla, u ¢ikatri¢i fil-pulmun (li jidhru
fug X-ray). Sintomi ohra kkawzati minn livelli baxxi ta’ ossigenu jistghu jinkludu konfuzjoni,
nuggqas ta’ kwiet fil-gisem, rata ta’ tahbit tal-qalb mghaggla jew gilda ta’ lewn pjuttost blu.

o Hsara fin-nervituri fid-dirghajn u r-riglejn: sensazzjoni ta’ tingiz fil-gilda, tnemnim,
sensazzjoni ta’ hruq, ugigh, dghufija fil-muskoli, jew sens ta’ mess mhux pjacevoli u anormali
f’dirghajk jew riglejk.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10)

o Reazzjonijiet relatati mal-infuzjoni jew sensittivita ec¢essiva: pressjoni tad-demm baxxa, deni,
tkexkix ta’ bard, dardir, rimettar, ugigh ta’ ras, thossok stordut, diffikulta biex tichu n-nifs, tharhir,
raxx, fwawar (hmura), nefha fil-wic¢ jew madwar 1-ghajn, ghatis, hakk, u wgigh fil-muskoli jew

gogi.

Jekk tesperjenza kwalunkwe wiched mill-effetti sekondarji serji elenkati hawn fug, it-tabib tieghek
jista’ jwaqqaf jew inaqqas it-trattament sakemm is-sintomi jmorru ghall-ahjar. F’kazijiet iktar serji, it-
trattament jitwaqqaf b’mod permanenti.

Effetti sekondarji ohra
Ghid lit-tabib jew lill-infermier tieghek jekk tinnota xi wieched mill-effetti sekondarji li gejjin

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10)
o infezzjoni fil-passagg tal-awrina (UTI)
o telf ta’ aptit
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ugigh ta’ ras

zaqq minfuha (distensjoni addominali)
ugigh fiz-zaqq (addominali)

dijarea

stitikezza

thossok se tirremetti (dardir) jew rimettar
ugigh fil-gogi (artralgja)

thossok ghajjien

Murija fit-testijiet tad-demm

ghadd baxx ta’ celloli homor tad-demm i jista’ jwassal biex thossok ghajjien u gilda pallida
(anemija)

ghadd baxx ta’ plejtlits fid-demm li jista’ jwassal ghal hrug ta’ demm u tbengil
(trombo¢itopenija)

livelli baxxi ta’ manjesju fid-demm, li jistghu jwasslu ghal dardir, dghufija, kontrazzjonijiet tal-
muskoli, bughawwigijiet jew tahbit irregolari tal-qalb (ipomanjezemija)

livelli gholjin ta’ aspartate aminotransferase (AST) u alanine aminotransferase (ALT) li juru
problemi fil-fwied

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10)

deidratazzjoni

diffikulta biex torqod u tibqa’ rieqed, u kwalita fqira tal-irgad (insomnja)
disturb fit-toghma (disgewsja)

thossok stordut

pressjoni gholja tad-demm (ipertensjoni)

akkumulazzjoni ta’ fluwidu fiz-zaqq (addome) (axxite)

marda fejn l-acidu fl-istonku jitla’ fil-pajp tal-ikel (marda ta’ rifluss gastro-esofagali)
inflammazzjoni tal-kisja tal-halq (stomatite)

indigestjoni (dispepsja)

hakk fil-gilda (prurite)

ugigh fil-muskoli (mijalgja)

ugigh fid-dahar

ugigh fid-dirghajn, fl-idejn, fir-riglejn u fis-sagajn

spazmi fil-muskoli

telf ta’ piz

Murija fit-testijiet tad-demm

ghadd baxx ta’ newtrofili, li jista’ jaffettwa 1-abbilta ta’ gismek li jiggieled kontra 1-infezzjoni
(newtropenija)

livelli baxxi ta’ potassju fid-demm li jistghu jwasslu ghal dghufija, bughawwieg fil-muskoli,
tnemnim, u problemi fir-ritmu tal-galb (ipokalimija)

livelli gholjin ta’ bilirubina fid-demm li jistghu jwasslu ghal sfurija tal-gilda jew tal-ghajnejn
(iperbilirubinimija)

livelli gholjin ta’ alkaline phosphatase (ALP) u ta’ gamma-glutamyl transferase (GGT), li juru
problemi fil-fwied

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendi¢i V. Billi tirrapporta |-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-
medicina.
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5. Kif tahzen ELAHERE
ELAHERE se jinhazen mit-tabib u l-ispizjar fl-isptar jew fil-klinika.

Biex tahzen ELAHERE b’mod korrett:

e Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

e Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u t-tikketta tal-kunjett
wara JIS. Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

e Ahzen il-kunjetti wieqfa fi frigg (2 °C - 8 °C). Taghmlux fil-friza.

e Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

e Jekk ma jintuzax immedjatament, is-soluzzjoni preparata tista’ tinhazen jew f’temperatura tal-
kamra (15 °C - 25 °C) ghal mhux aktar minn 8 sighat (inkluz il-hin tal-infuzjoni), jew fi frigg
(2 °C - 8 °C) ghal mhux aktar minn 24 siegha segwiti minn temperatura tal-kamra (15 °C — 25 °C)
ghal mhux aktar minn 8 sighat (inkluz il-hin tal-infuzjoni).

e Tuzax din il-medic¢ina jekk tinnota li s-soluzzjoni hija mcajpra jew bidlet il-kulur.

e Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg. L-ispizjar tal-isptar se jarmi I-medicini li m’ghadekx tuza.
Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X°fih ELAHERE

- Is-sustanza attiva hija mirvetuximab soravtansine. Kull kunjett ta’ 20 mL fih 100 mg ta’
mirvetuximab soravtansine f’kon¢entrazzjoni ta’ 5 mg/mL.

- Is-sustanzi mhux attivi I-ohra huma glacial acetic acid (E260), sodium acetate (E262), sucrose,
polysorbate 20 (E432), u ilma ghall-injezzjonijiet (ara sezzjoni 2, ‘ELAHERE fih is-sodium’ u
‘ELAHERE fih polysorbate”).

Kif jidher ELAHERE u I-kontenuti tal-pakkett
IlI-medicina hija soluzzjoni bla kulur, ¢ara ghal kemxejn opalexxenti. Jigi f’kunjett tal-hgieg b’tapp tal-
gomma, sigill tal-aluminju u ghatu royal blu li jitnehha b’saba’ wiehed.

Kull pakkett fih kunjett wiehed.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG

Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

II-Germanja

Manifattur

Almac Pharma Services (Ireland) Limited
Finnabair Industrial Estate,

Dundalk, A91 P9KD, I-Irlanda

jew

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

II-Germanja

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:
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Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Teél/Tel: +32 10 477811

bbarapus
A6Bu EOOJ
Ten: +359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.r.o.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebuhrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E\rada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

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

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 4560 13 00

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

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

island
Vistor
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: +370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Teél/Tel: +32 10 477811

Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel: +36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

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

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

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

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

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

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

Slovenska republika
AbbVie s.r.o.
Tel: +421 2 5050 0777

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



Kvnpog Sverige

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd AbbVie AB

TnA: +357 22 34 74 40 Tel: +46 (0)8 684 44 600
Latvija

AbbVie SIA

Tel: +371 67605000
Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar f’
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medic¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medicini: https://www.ema.europa.eu.

Biex tisma’ jew titlob kopja ta’ dan il-fuljett bil-<Braille>, <b’tipa kbira> jew <awdjo>, jekk joghgbok
ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Sug.

It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti tat-trattament tas-sahha biss:

ELAHERE huwa prodott medicinali ¢itotossiku. Segwi l-proceduri specjali applikabbli ghall-
immaniggjar u r-rimi.

Preparazzjoni

° Ikkalkula d-doza (mg) (abbazi tal-piz tal-gisem ideali aggustat (AIBW) tal-pazjent), il-volum
totali (mL) tas-soluzzjoni mehtiega, u n-numru ta’ kunjetti ta” ELAHERE mehtiega. Tkun
mehtieg aktar minn kunjett wiehed ghal doza shiha.

. Nehhi 1-kunjetti ta” ELAHERE mill-frigg u hallihom jishnu ghat-temperatura tal-kamra.

. Prodotti medicinali parenterali ghandhom jigu spezzjonati vizwalment ghal frak u tibdil fil-
kulur gabel ma jinghataw, kull meta s-soluzzjoni u I-kontenitur jippermettu. ELAHERE huwa
soluzzjoni bla kulur, ¢ara ghal kemxejn opalexxenti.

. Il-prodott medic¢inali m’ghandux jintuza jekk is-soluzzjoni tilfet il-kulur jew tkun im¢ajpra, jew
jekk ikun hemm xi frak fiha.

. Dawwar bil-mod u spezzjona kull kunjett gabel ma tigbed il-volum tad-doza kkalkulat ta’
ELAHERE ghal aktar dilwizzjoni sussegwenti. Thawwadx il-kunjett.

. Permezz ta’ teknika asettika, igbed il-volum tad-doza kkalkulata ta” ELAHERE ghal aktar
dilwizzjoni sussegwenti. Kull kunjett fih mili zejjed li jippermetti li 1-ammont ittikkettat jigi
migbud.

. ELAHERE ma fihx preservattivi u huwa mahsub ghal doza wahda biss. Armi kwalunkwe
soluzzjoni mhux uzata li jifdal fil-kunjett.

Dilwizzjoni

. ELAHERE ghandu jigi dilwit qabel I-ghoti b’5% glucose ghal kon¢entrazzjoni finali ta’
1 mg/mL sa 2 mg/mL.

. ELAHERE mhuwiex kompatibbli ma’ soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ 9 mg/mL (0.9%) sodium
chloride. ELAHERE m’ghandu jithallat ma’ ebda prodott medi¢inali iehor jew fluwidu ghall-
uzu gol-vini.

. Iddetermina I-volum ta’ 5% glucose mehtieg biex tinkiseb il-konc¢entrazzjoni finali tas-sustanza
attiva dilwita. Jew nehhi 1-5% glucose Zejjed minn borza mimlija ghal-lest ghall-ghoti gol-vini
jew zid il-volum ikkalkulat ta’ 5% glucose f’borza sterili vojta ghall-ghoti gol-vini. Imbaghad
zid il-volum tad-doza kkalkulat ta> ELAHERE gol-borza ghall-ghoti gol-vini.

. Hallat is-soluzzjoni dilwita bil-galbu billi tagleb il-borza bil-mod ghal diversi drabi biex tizgura
tahlit uniformi. M’ghandekx thawwad jew iddawwar b’mod vigoruz.
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Rimi

Wara d-dilwizzjoni I-istabbilta kimika u fizika ntweriet bejn 1 mg/mL u 2 mg/mL ghal 8 sighat
f’temperatura ta’ 15 °C — 25 °C jew ghal 24 siegha f"temperatura ta’ 2 °C — 8 °C segwiti minn
8 sighat f’temperatura ta’ 15 °C — 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, sakemm il-metodu tad-dilwizzjoni ma jipprekludix ir-riskju ta’
kontaminazzjoni mill-mikrobi, il-prodott ghandu jintuza immedjatament. Jekk ma jintuzax
immedjatament, il-hinijiet u 1-kundizzjonijiet tal-hazna waqt 1-uzu huma r-responsabbilta tal-
utent.

Jekk is-soluzzjoni dilwita ghall-infuzjoni ma tintuzax minnufih, ahzen is-soluzzjoni skont
sezzjoni 6.3 tas-Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott. Jekk kienet fil-frigg, halli li 1-borza tal-
infuzjoni tilhaq it-temperatura tal-kamra gabel I-ghoti. Wara 1i jkunu fil-frigg, aghti
soluzzjonijiet dilwiti ghall-infuzjoni fi zmien 8 sighat (inkluz il-hin tal-infuzjoni).

Tiffrizax is-soluzzjoni tal-infuzjoni ppreparata.

Spezzjona I-borza tal-infuzjoni gol-vini ta’ ELAHERE vizwalment ghal frak u telf ta’ kulur
gabel I-ghoti.

Aghti 1-premedikazzjonijiet gabel I-ghoti ta” ELAHERE (ara sezzjoni 4.2).

Aghti ELAHERE bhala infuzjoni gol-vini biss, billi tuza filtru in-line ta’ polyethersulfone (PES)
ta’ 0.2 jew 0.22 um. Tissostitwixxix materjali ohra tal-membrana.

Ghandu jigi evitat 1-uzu ta’ taghmir ghall-ghoti li jkun fih di-2-ethylhexyl phthalate (DEHP).
Aghti d-doza inizjali bhala infuzjoni gol-vini bir-rata ta’ 1 mg/min. Jekk ikun ittollerat tajjeb
wara 30 minuta f’rata ta’ 1 mg/min, ir-rata tal-infuzjoni tista’ tizdied ghal 3 mg/min. Jekk ikun
ittollerat tajjeb wara 30 minuta f’rata ta’ 3 mg/min, ir-rata tal-infuzjoni tista’ tizdied ghal

5 mg/min.

Jekk ma ssehh 1-ebda reazzjoni relatata mal-infuzjoni bid-doza precedenti, 1-infuzjonijiet
sussegwenti ghandhom jinbdew bir-rata massima ttollerata u jistghu jizdiedu sa rata massima
tal-infuzjoni ta’ 5 mg/min, skont it-tolleranza.

Wara l-infuzjoni, lahlah il-linja ta’ gol-vini b’5% glucose biex tizgura li tinghata d-doza shiha.
Tuzax fluwidi ohra ghall-uzu gol-vini ghat-tlahlih.

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa” wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema Kif jitolbu I-ligijiet lokali.
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