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POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA



vZa to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
0 njegovi varnosti. Zdravstvene delavce naproSamo, da porocajo o katerem koli domnevnem
nezelenem ucinku zdravila. Glejte poglavje 4.8, kako porocati o nezelenih ucinkih.

1. IME ZDRAVILA

Lunsumio 1 mg koncentrat za raztopino za infundiranje
Lunsumio 30 mg koncentrat za raztopino za infundiranje

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

Lunsumio 1 mg koncentrat za raztopino za infundiranje

Ena viala vsebuje 1 mg mosunetuzumaba v 1 ml, v koncentraciji 1 mg/ml.

Lunsumio 30 mqg koncentrat za raztopino za infundiranje

Ena viala vsebuje 30 mg mosunetuzumaba v 30 ml, v koncentraciji 1 mg/ml.

Mosunetuzumab je humanizirano protitelo (imunoglobulin) polne dolZine, izotipa G1 (IgG1),
usmerjeno proti CD20/CD3, pridobljeno iz celic jajénika kitajskega hréka s tehnologijo rekombinantne
DNA.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA
Koncentrat za raztopino za infundiranje

Bistra, brezbarvna tekoc¢ina s pH 5,8 in osmolalnostjo 240-356 mOsm/kg.

4, KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

Zdravilo Lunsumio je kot monoterapija indicirano za zdravljenje odraslih bolnikov s ponovljenim ali
neodzivnim (refraktarnim) folikularnim limfomom (FL), ki so prejeli vsaj dve predhodni sistemski
zdravljeniji.

4.2  Odmerjanje in na¢in uporabe

Zdravilo Lunsumio se sme dajati le pod nadzorom zdravnika, usposobljenega za uporabo zdravil za
zdravljenje raka, in v okolju, ki omogoca ustrezno zdravstveno obravnavo in obvladanje hudih reakcij,
kot sta sindrom spros$¢anja citokinov (CRS - cytokine release syndrome) in sindrom nevrotoksi¢nosti
zaradi imunskih efektorskih celic (ICANS - Immune Effector Cell-Associated Neurotoxicity
Syndrome) (glejte spodaj in poglavje 4.4).

Odmerjanje

Profilaksa in premedikacija

Bolniki, ki prejmejo zdravilo Lunsumio, morajo biti dobro hidrirani.



Preglednica 1 prikazuje podrobnosti o priporo¢eni premedikaciji za prepre¢evanje CRS in z
infundiranjem povezanih reakcij.

Preglednical.  Premedikacija, ki jo morajo prejeti bolniki pred infundiranjem zdravila

Lunsumio

Bolniki, ki potrebujejo Premedikacija Uporaba
premedikacijo

Intravenski kortikosteroidi: 20 mg | Dajanje mora biti

deksametazona ali 80 mg dokoncano vsaj 1 uro pred
1. in 2. cikel: vsi bolniki metilprednizolona infundiranjem zdravila

Lunsumio

3. in nadaljnji cikli: bolniki, pri | Antihistaminik: 50-100 mg Vsaj 30 minut pred
katerih se je pri prehodnem difenhidraminijevega klorida ali infundiranjem zdravila
odmerku pojavil CRS katere enakovrednega peroralnega ali Lunsumio
koli stopnje intravenskega antihistaminika

Antipiretik: 500-1000 mg

paracetamola

Priporoceni odmerek zdravila Lunsumio za vsak 21-dnevni cikel je podrobno prikazan v preglednici 2.

Preglednica2.  Odmerek zdravila Lunsumio pri bolnikih s ponovljenim ali neodzivnim
folikularnim limfomom

Dan zdravljenja Odmerek zdravila | Hitrost infundiranja
Lunsumio

1. cikel 1. dan 1mg V 1. ciklu je treba zdravilo Lunsumio

8. dan 2 mg infundirati najmanj 4 ure.

15. dan 60 mg
2. cikel 1. dan 60 mg Ce je bolnik infundiranja v 1. ciklu dobro
3. innadaljnji | 1. dan 30 mg prenesel, je mogoc¢e nadaljnja infundiranja
cikli zdravila Lunsumio opraviti v 2 urah.

Trajanje zdravljenja

Zdravilo Lunsumio je treba dajati 8 ciklov, razen ¢e se pri bolniku pojavi nesprejemljiva toksi¢nost ali
bolezen napreduje.

Bolniki, ki doseZejo popolni odziv, po 8 ciklih ne potrebujejo nadaljnjega zdravljenja. Bolniki, ki po
8 ciklih zdravljenja z zdravilom Lunsumio doseZejo delni odziv ali imajo stabilno bolezen, morajo
dobiti dodatnih 9 ciklov zdravljenja (skupaj 17 ciklov), razen ¢e se pojavijo nesprejemljiva toksi¢nost
ali bolezen napreduje.

Zamujen ali izpuscen odmerek

Ce pride do zamude katerega koli odmerka v 1. ciklu za ve¢ kot 7 dni, je treba pred nadaljevanjem
nacrtovane sheme zdravljenja ponoviti predhodno tolerirani odmerek.

V primeru prekinitve dajanja zdravila v 1. ali 2. ciklu, ki povzro¢i > 6-tedenski interval brez dajanja
zdravila, je treba zdravilo Lunsumio dati v odmerku 1 mg 1. dan, 2 mg 8. dan in nato 15. dan
nadaljevati z nacrtovanim 2. ciklom zdravljenja s 60 mg.

V primeru prekinitve dajanja zdravila v katerem koli ciklu od vkljuéno 3. cikla naprej, ki povzro¢i
> 6-tedenski interval brez dajanja zdravila, je treba zdravilo Lunsumio dati v odmerku 1 mg 1. dan,
2 mg 8. dan in nato 15. dan nadaljevati nacrtovano shemo zdravljenja s 30 mg.



Prilagoditev odmerka

Zdravljenje bolnikov, pri katerih se pojavijo u¢inki 3. ali 4. stopnje (npr. huda okuzba, zagon tumorja,
sindrom razpada tumorja), je treba zacasno prekiniti, dokler simptomi ne minejo (glejte poglavje 4.4).

Sindrom sproscanja citokinov

CRS je treba prepoznati na podlagi klini¢ne slike (glejte poglavje 4.4). Pri bolnikih je treba prepoznati
in zdraviti druge vzroke zviSane telesne temperature, hipoksije in hipotenzije, na primer okuzbo ali
sepso. Z infundiranjem povezane reakcije imajo lahko enako klini¢no sliko kot sindrom sproscanja
citokinov. V primeru suma na CRS ali z infundiranjem povezano reakcijo je treba bolnike obravnavati
po priporoc¢ilih v preglednici 3.

Preglednica 3. Ocenjevanje stopnje! CRS in njegovo obvladovanje

ZviSana telesna
temperatura > 38 °C

¢ Infudiranje prekinite in zdravite simptome.

e Ko simptomi izzvenijo, infundiranje znova
zacCnite z isto hitrostjo.

e Ce se simptomi ob ponovnem dajanju
ponovijo, trenutno infundiranje ustavite.

Ce se CRS pojavi po infundiranju:
e Zdravite simptome.

Ce CRS traja > 48 ur po simptomatskem
zdravljenju:
e Presodite potrebo po uporabi
deksametazona® in/ali tocilizumaba*®

Stopnja CRS Obvladovanje CRS? Naslednja nacrtovana
infuzija zdravila
Lunsumio

1. stopnja Ce se CRS pojavi med infundiranjem: Od trenutka, ko simptomi

izzvenijo, do naslednjega
infundiranja mora miniti
vsaj 72 ur.

Bolnika je treba pogosteje
nadzirati.

2. stopnja

Zvisana telesna
temperatura > 38 °C
infali hipotenzija, ki ne
zahteva podpore z
vazopresorji, in/ali
hipoksija, ki zahteva
dovajanje kisika z
nizkim pretokom® po
nosnem katetru ali s
tehniko »blow-by«

Ce se CRS pojavi med infundiranjem:
¢ Infudiranje prekinite in zdravite simptome.
e Ko simptomi izzvenijo, infundiranje znova
zacnite s 50-% hitrostjo.
e Ce se simptomi ob ponovnem dajanju
ponovijo, trenutno infundiranje ustavite.

Ce se CRS pojavi po infundiranju:
e Zdravite simptome

Ce po simptomatskem zdravljenju ni izbolj3anja:
e Presodite potrebo po uporabi
deksametazona® in/ali tocilizumaba*®

Od trenutka, ko simptomi
izzvenijo, do naslednjega
infundiranja mora miniti
vsaj 72 ur.

Odmerke premedikacije
povecajte do maksimalnih,
kot je ustrezno.’

Presodite potrebo po
dajanju naslednje infuzije s
50-% hitrostjo in s
pogostejSim nadziranjem
bolnika.




Stopnja CRS Obvladovanje CRS? Naslednja nacrtovana
infuzija zdravila
Lunsumio

3. stopnja Ce se CRS pojavi med infundiranjem: Od trenutka, ko simptomi

e Prekinite trenutno infundiranje. izzvenijo, do naslednjega

ZviSana telesna e Zdravite simptome. infundiranja mora miniti

temperatura > 38 °C e Uporabite deksametazon? in/ali vsaj 72 ur.

in/ali hipotenzija, ki tocilizumab*®

zahteva podporo Bolnika je treba ob

vazopresorji (z Ce se CRS pojavi po infundiranju: naslednji infuziji

vazopresinom ali brez e  Zdravite simptome. hospitalizirati.

njega) in/ali hipoksija, ki e Uporabite deksametazon? in/ali o

zahteva dovajanje kisika tocilizumab®® Odmerke premedikacije

z visokim pretokomé po povecajte do maksimalnih,

nosnem Katetru, obrazni | . <o CRS ne odzove na deksametazon in kot je ustrezno.’

maskit, masléi-rt])re; tocilizumab: Naslednio infuziio ie treb

povratnega dihanja Do klini¢ sbolisania ic treb aslednjo infuzijo je treba

(»non-rebreather«) ali * u:orai)ri};liegfuge ?rrizirg:uﬁe?vgg in dati s 50-% hitrostjo.

Venturijevi maski metilprednizolon 1000 mg/dan intravensko.

4. stopnja Ce se CRS pojavi med infundiranjem ali po njem:
e Zdravljenje z zdravilom Lunsumio ukinite.
Zvisana telesna e Zdravite simptome.
temperatura > 38 °C e Uporabite deksametazon? in/ali tocilizumab®®
in/ali hipotenzija, Ki
zahteva vel Ce se CRS ne odzove na deksametazon in tocilizumab:
vazopresorjev e Do kliniénega izbolj$anja je treba dajati druge imunosupresive® in
(izkljucujoc vazopresin) metilprednizolon 1000 mg/dan intravensko.

in/ali hipoksija, ki
zahteva dovajanje kisika
s pozitivnim tlakom
(npr. CPAP, BiPAP,
invazivno mehansko
ventilacijo)

L ASTCT = Amerisko zdruZenje za transplantacijsko in celi¢no zdravljenje (American Society for Transplant and
Cellular Therapy). Premedikacija lahko prikrije zviano telesno temperaturo; zato, ¢e je klini¢na slika skladna s
CRS, upostevajte zgoraj navedene smernice za njegovo obvladovanje.

2Ce se CRS ne odzove na zdravljenje, razmislite o drugih moznih vzrokih, vkljuéno s hemofagocitno

limfohistiocitozo.

3 Deksametazon je treba dajati po 10 mg intravensko na 6 ur (ali ekvivalent) do klini¢nega izboljsanja.

4V $tudiji GO29781 so tocilizumab dajali intravensko v odmerku 8 mg/kg (ki ni presegel 800 mg na infuzijo), kot

je bilo potrebno za obvladovanje CRS.

5Ce se znaki in simptomi CRS po prvem odmerku tocilizumaba kliniéno ne izbolj$ajo, je mogode uporabiti $e drugi
odmerek tocilizumaba 8 mg/kg intravensko s presledkom vsaj 8 ur (najve¢ 2 odmerka na en pojav CRS). V enem
6-tedenskem obdobju zdravljenja z zdravilom Lunsumio skupno $tevilo odmerkov tocilizumaba ne sme presedi
3 odmerkov.

¢ Dovajanje kisika z nizkim pretokom je opredeljeno kot dovajanije kisika s pretokom < 6 I/minuto.

7 Za dodatne informacije glejte preglednico 1.

8 Dovajanje kisika z visokim pretokom je opredeljeno kot dovajanje kisika s pretokom > 6 I/minuto.

°Riegler L et al. (2019)

Dolocanje stopnje in obvladovanje sindroma nevrotoksic¢nosti zaradi imunskih efektorskih celic
(ICANS)

ICANS je treba prepoznati po kliniéni sliki (glejte poglavje 4.4). Izkljuditi je treba druge vzroke
nevroloskih simptomov. V primeru suma na ICANS ukrepajte v skladu s priporo¢ili v_preglednici 4.



Preglednica 4 Sindrom nevrotoksi¢nosti zaradi imunskih efektorskih celic (ICANS)

Stopnja?

1. stopnja

ICEP 7-9 ali zmanj$ana stopnja zavesti,
vendar se bolnik spontano zbudi

2. stopnja

ICEP 3-6 ali zmanj$ana stopnja zavesti,
vendar se bolnik zbudi na glasovni poziv

3. stopnja

ICEP 0-2 ali zmanj$ana stopnja zavesti,
vendar se bolnik zbudi po taktilnem
drazljaju, ali kakr$ni koli klini¢ni napadi, ki
hitro minejo, ali fokalen/lokalen edem na
nevroloSkem slikanju

Ukrepanje

Prekinite uporabo zdravila Lunsumio in bolnika

spremljajte glede simptomov nevrotoksi¢nosti,
dokler ICANS ne mine.?

Zagotovite podporno zdravljenje in razmislite o
nevroloSkem posvetu in nevrolo3ki oceni.

Razmislite o enkrathem odmerku 10 mg
deksametazona, ¢e bolnik ne prejema drugih
kortikosteroidov.

Razmislite 0 nesedativnem antiepileptiku
(npr. levetiracetamu) za profilakso napadov.

Prekinite uporabo zdravila Lunsumio in bolnika
spremljajte glede simptomov nevrotoksicnosti,
dokler ICANS ne mine.®d

Zagotovite podporno zdravljenje in razmislite o
nevroloSkem posvetu in oceni.

Zdravite z 10 mg deksametazona intravensko na

6 ur, ¢e bolnik ne prejema drugih kortikosteroidov;
nadaljujte do izboljSanja na 1. stopnjo, nato
odmerek postopoma zmanjSujte.

Razmislite o nesedativnem antiepileptiku
(npr. levetiracetamu) za profilakso napadov.

Prekinite uporabo zdravila Lunsumio in bolnika
spremljajte glede simptomov nevrotoksi¢nosti,
dokler ICANS ne mine.%®

Zagotovite podporno zdravljenje (lahko vkljucuje
intenzivno nego) in razmislite o nevroloskem
posvetu in oceni.

Zdravite z 10 mg deksametazona intravensko na

6 ur, ¢e bolnik ne prejema drugih kortikosteroidov;
nadaljujte do izboljSanja na 1. stopnjo, nato
odmerek postopoma zmanjSujte.

Razmislite o nesedativnem antiepileptiku za

profilakso napadov, dokler ICANS ne mine. Za
obvladovanje napadov uporabite antiepileptik, kot je
potrebno.

V primeru ponovnega ICANS 3. stopnje razmislite
0 trajnem prenehanju uporabe zdravila Lunsumio.



4. stopnja Trajno prenehajte uporabljati zdravilo Lunsumio.

ICE® je 0 ali bolnik ni odziven ali potrebuje | Zagotovite podporno zdravljenje (lahko vkljucuje
mocne ali ponavljajoce se taktilne drazljaje | intenzivno nego) in razmislite o nevroloSkem

ali ima Zivljenje ogrozajoce dolgotrajne posvetu in oceni.

(> 5 minut) napade ali ponavljajoce se

napade brez vrnitve v izhodi§¢no stanje ali Zdravite z 10 mg deksametazona intravensko na

globoko fokalno motori¢no Sibkost ali 6 ur, ¢e bolnik ne prejema drugih kortikosteroidov;
difuzen moZganski edem na nevroloskem nadaljujte do izboljSanja na 1. stopnjo, nato
slikanju postopoma zmanjsujte.

Alternativno pride v poStev uporaba 1000 mg
metilprednizolona na dan intravensko 3 dni, ¢e se
simptomi izboljSajo, potem pa vodenje, kot je
opisano zgoraj.

Razmislite o0 nesedativnem antiepileptiku za
profilakso napadov, dokler ICANS ne mine. Za
obvladovanje napadov uporabite antiepileptik, kot
je potrebno.

2Soglasna strokovna merila za doloCanje stopnje po Ameriskem zdruZenju za transplantacijsko in

celi¢no zdravljenje (ASTCT — American Society for Transplant and Cellular Therapy).

b Ce je bolnik odziven in lahko opravi oceno ICE (Immune Effector Cell-Associated Encephalopathy),
ocenite: orientiranost (orientiran glede leta, meseca, mesta, bolnidnice = 4 to¢ke), poimenovanje
(poimenovanje 3 predmetov, npr. pokaZite na uro, pisalo, gumb = 3 tocke), upostevanje ukazov (npr.
"pokaZzite mi 2 prsta" ali "zaprite o¢i in pokazite jezik" = 1 tocka), pisanje (sposobnost napisati neko
obi¢ajno poved = 1 togka) ter pozornost (Stetje od 100 nazaj po 10 = 1 tocka). Ce bolnik ni odziven in
ne more opraviti ocene ICE (ICANS 4. stopnje) = 0 tock.

¢Pred odlocitvijo o prekinitvi uporabe zdravila Lunsumio upostevajte vrsto nevrotoksi¢nosti.

IGlejte Zamujen ali izpuscen odmerek za smernice o nadaljnji uporabi zdravila Lunsumio po

zamujenem odmerku.

¢ Pred nadaljevanjem zdravljenja z zdravilom Lunsumio ocenite koristi in tveganje.

Posebne populacije

Starejsi bolniki
Bolnikom, starim > 65 let, odmerka zdravila Lunsumio ni treba prilagoditi (glejte poglavje 5.2).
Okvara ledvic

Uporaba zdravila Lunsumio pri bolnikih s hudo okvaro ledvic ni raziskana. Glede na farmakokinetiko
velja, da bolnikom z blago do zmerno okvaro ledvic odmerka ni treba prilagoditi (glejte poglavje 5.2).

Okvara jeter

Uporaba zdravila Lunsumio pri bolnikih z okvaro jeter ni raziskana. Glede na farmakokinetiko velja,
da tem bolnikom odmerka ni treba prilagoditi (glejte poglavje 5.2).

Pediatricna populacija

Varnost in u¢inkovitost zdravila Lunsumio pri otrocih, starih do 18 let, nista bili dokazani.
Nadin uporabe

Zdravilo Lunsumio je namenjeno le za intravensko uporabo.
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Zdravilo Lunsumio je treba razred¢iti z upoStevanjem asepti¢nega postopka in pod nadzorom
zdravstvenega delavca. Dati ga je treba v intravenski infuziji po namenski infuzijski liniji. Za dajanje
zdravila Lunsumio ne uporabljajte linijskega filtra, uporabite pa lahko filtre v kapalni komori.

Dajanje zdravila Lunsumio v intravenski infuziji mora v prvem ciklu trajati najmanj 4 ure. Ce bolnik
infundiranja v 1. ciklu dobro prenese, se lahko trajanje nadaljnjih infundiranj skrajsa na 2 uri.

Zdravila Lunsumio se ne sme dati kot hiter intravenski odmerek ali bolus.

Za navodila o red¢enju zdravila pred uporabo glejte poglavje 6.6.

4.3 Kontraindikacije

Preob¢utljivost na ué¢inkovino ali katero koli pomozno snov, navedeno v poglavju 6.1.
4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Sledljivost

Z namenom izboljSanja sledljivosti bioloskih zdravil je treba jasno zabeleZiti ime in Stevilko serije
uporabljenega zdravila.

Sindrom spro$¢anja citokinov (CRS)

Pri nekaterih bolnikih, ki so prejemali zdravilo Lunsumio, se je pojavil CRS, vklju¢no z Zivljenje
ogrozajo¢imi reakcijami (glejte poglavje 4.8). Med znaki in simptomi so bili zviSana telesna
temperatura, mrzlica, hipotenzija, tahikardija, hipoksija in glavobol. Z infundiranjem povezane
reakcije se lahko kaZejo z enako klini¢no sliko kot CRS. CRS se je ve¢inoma pojavil v 1. ciklu
zdravljenja, predvsem med dajanjem 1. dan in 15. dan.

Premedikacijo s kortikosteroidi, antipiretiki in antihistaminiki morajo bolniki prejeti vsaj od zacetka
zdravljenja do konca 2. cikla zdravljenja. Pred dajanjem zdravila Lunsumio morajo biti bolniki
ustrezno hidrirani. Bolnike je treba nadzorovati glede znakov ali simptomov CRS. Narociti jim je
treba, naj nemudoma poiscejo zdravnisko pomo¢, ¢e se kadar koli pojavijo znaki ali simptomi CRS. V
primeru pojava CRS morajo zdravniki uvesti podporno zdravljenje, tocilizumab in/ali kortikosteroide,
kot je indicirano (glejte poglavje 4.2).

Pri bolnikih, ki so prejemali zdravilo Lunsumio, so poro¢ali o hemofagocitni limfohistiocitozi (HLH),
vklju¢no s smrtnimi primeri. HLH je Zivljenje ogrozajo¢ sindrom, za katerega so znacilne zviSana
telesna temperatura, hepatomegalija in citopenije. Na HLH je treba pomisliti, kadar je CRS netipi¢en
ali dolgotrajen. Bolnike je treba spremljati glede klini¢nih znakov in simptomov HLH (glejte
poglavje 4.2). Pri sumu na HLH je treba zdravljenje z zdravilom Lunsumio prekiniti in zaCeti
zdravljenje HLH.

Resne okuzbe

Pri nekaterih bolnikih, ki so prejemali zdravilo Lunsumio, so se pojavile resne okuzbe, kot na primer
plju¢nica, bakteriemija in sepsa ali septi¢ni Sok; nekatere so bile Zivljenje ogrozajoce in nekatere
smrtne (glejte poglavje 4.8). Po infundiranju zdravila Lunsumio so pri nekaterih bolnikih opaZzali
febrilno nevtropenijo.

Bolniki z aktivnimi okuzbami ne smejo prejeti zdravila Lunsumio. Zdravilo Lunsumio je treba
previdno uporabljati pri bolnikih z anamnezo ponavljajocih se ali kroni¢nih okuzb (npr. s kroni¢no
aktivnim virusom Epstein-Barr), s pridruZenimi boleznimi, ki lahko povecajo nagnjenost k okuzbam,
ali z intenzivnim predhodnim imunosupresivnim zdravljenjem. Bolniki morajo dobiti ustrezna
profilakti¢na protibakterijska, protivirusna in/ali protiglivi¢na zdravila. Bolnike je treba nadzorovati



glede znakov in simptomov okuzbe pred in po dajanju zdravila Lunsumio ter jih ustrezno zdraviti. V
primeru febrilne nevtropenije je treba upoStevati moZnost okuzbe in bolnika zdraviti z antibiotiki,
teko¢inami in drugo podporno terapijo v skladu z lokalnimi smernicami.

Sindrom nevrotoksi¢nosti zaradi imunskih efektorskih celic (ICANS)

Pri bolnikih, ki so prejemali zdravilo Lunsumio, se je pojavil ICANS, vkljuéno z resnimi in Zivljenje
ogrozajo¢imi reakcijami. ICANS se lahko pojavi socasno s CRS, po izginotju CRS ali brez CRS. Po
ugotovitvah v klini¢nih preskusanjih je klini¢na slika ICANS vkljucevala stanje zmedenosti, letargijo,
encefalopatijo, zmanjsano stopnjo zavesti in okvaro spomina. Vec¢ina primerov se je pojavila v

1. ciklu.

Po uporabi zdravila Lunsumio je treba bolnike spremljati glede znakov in simptomov ICANS.
Bolnikom je treba narociti, naj nemudoma poiscejo zdravnisko pomoc, ¢e se kadar koli pojavijo
njegovi znaki ali simptomi (glejte spodnji odstavek Kartica za bolnika).

Bolnikom je treba naro€iti, da morajo biti previdni pri upravljanju vozil, kolesarjenju ali uporabi
teZkih ali potencialno nevarnih strojev; ¢e pa imajo simptome, teh dejavnosti ne smejo izvajati (glejte
poglavje 4.7).

Ob prvih znakih ali simptomih ICANS ukrepajte v skladu s smernicami za ICANS, navedenimi v
preglednici 4. Zdravljenje z zdravilom Lunsumio je treba prekiniti ali ga trajno prenehati v skladu s
priporocili.

Zagon tumorja

Pri nekaterih bolnikih, zdravljenih z zdravilom Lunsumio, so porocali o zagonu tumorja (»tumour
flare«) (glejte poglavje 4.8), ki se je kazal kot novonastal plevralni izliv ali poslabSanje plevralnega
izliva, lokalizirana bolecina in oteklina na mestih limfomskih lezij ter vnetje tumorja. V skladu z
mehanizmom delovanja zdravila Lunsumio je zagon tumorja verjetno posledica kopicenja celic T na
mestih tumorskih mas po dajanju zdravila Lunsumio.

Specifiénih dejavnikov tveganja za pojav zagona tumorja niso ugotovili. Vendar pa obstaja tveganje za
prizadetost in umrljivost bolnika zaradi u¢inka mase tumorja ob zagonu tumorja pri bolnikih z
obseZnimi tumoriji, ki se nahajajo v neposredni bliZini dihalnih poti in/ali vitalnih organov. Pri
bolnikih, ki prejemajo zdravilo Lunsumio, je treba nadzorovati in ocenjevati kriticna anatomska mesta
glede pojava zagona tumorja.

Sindrom razpada tumorja

Pri bolnikih, ki so prejemali zdravilo Lunsumio, so porocali o sindromu razpada tumorja (glejte
poglavje 4.8). Pred dajanjem zdravila Lunsumio morajo biti bolniki ustrezno hidrirani. Bolniki morajo
dobiti ustrezno profilakti¢no antihiperurikemi¢no zdravljenje (npr. alopurinol, razburikazo). Bolnike je
treba nadzorovati glede znakov in simptomov sidroma razpada tumorja; to Se zlasti velja za bolnike z
velikim tumorskim bremenom ali hitro rasto¢imi tumorji ter bolnike z zmanjSanim delovanjem ledvic.
Spremljati je treba biokemijske izvide bolnikov in v primeru odstopanj takoj ukrepati.

Imunizacija

Socasno z z zdravilom Lunsumio se ne sme dajati Zivih in/ali Zivih oslabljenih cepiv. Studij pri
bolnikih, ki so nedavno prejeli Ziva cepiva, niso izvedli.

Kartica za bolnika

Zdravnik, ki zdravilo predpiSe, se mora z bolnikom pogovoriti o tveganjih zdravljenja z zdravilom
Lunsumio. Bolnik mora dobiti kartico za bolnika in izrecno navodilo, naj jo ima vedno pri sebi. Na



kartici za bolnika so opisani pogosti znaki in simptomi CRS in ICANS, vkljuéno z navodili, kdaj mora
bolnik poiskati zdravnisko pomoc.

45 Maedsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Studij medsebojnega delovanja niso izvedli.

Prehodnega klini¢no pomembnega ué¢inka na substrate CYP450 z ozkim terapevtskim indeksom (npr.
varfarin, vorikonazol, ciklosporin, itd.) ni mogoce izkljug¢iti, saj uvedba zdravila Lunsumio povzro¢i
prehoden porast citokinov, to pa lahko povzroci zavrtje encimov CYP450. Pri uvedbi zdravila
Lunsumio bolnikom, ki se zdravijo s substrati CYP450 z ozkim terapevtskim indeksom, je treba
razmisliti o spremljanju zdravljenja. Odmerek so¢asno uporabljanega zdravila je treba ustrezno
prilagoditi.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje

Zenske v rodni dobi/kontracepcija

Zenske v rodni dobi morajo uporabljati u¢inkovito kontracepcijo med prejemanjem zdravila Lunsumio
in vsaj Se 3 mesece po zadnji infuziji zdravila Lunsumio.

Nosecnost

Podatkov o uporabi zdravila Lunsumio pri nose¢nicah ni. Studije na Zivalih glede vpliva na
sposobnost razmnoZevanja so nezadostne (glejte poglavje 5.3). Uporaba zdravila Lunsumio ni
priporocljiva med nosecnostjo in pri Zenskah v rodni dobi, ki ne uporabljajo kontracepcije.

Dojenje

Ni znano, ali se mosunetuzumab/presnovki izlo¢ajo v materino mleko. Tveganja za
novorojencke/dojencke ni mogoce izkljuciti. Med zdravljenjem z zdravilom Lunsumio je treba
prenehati dojiti.

Plodnost

Podatkov 0 u¢inkih na plodnost pri ¢loveku ni. V 26-tedenskih $tudijah toksi¢nosti na opicah
cynomolgus ob izpostavljenostih (AUC), podobnih izpostavljenosti (AUC) pri bolnikih, zdravljenih s
priporocenimi odmerkom, niso opazali okvar na reproduktivnih organih samcev ali samic.

4.7  Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev

Zdravilo Lunsumio ima pomemben vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev. Pri bolnikih, ki
prejemajo zdravilo Lunsumio, zaradi moznosti za ICANS obstaja tveganje za zmanjSano stopnjo
zavesti (glejte poglavje 4.4). Zaradi moznosti za ICANS je treba bolnikom narociti, da morajo biti
previdni pri upravljanju vozil, kolesarjenju ali uporabi tezkih ali potencialno nevarnih strojev, ¢e pa
imajo simptome, teh dejavnosti ne smejo izvajati.

4.8 Nezeleni uéinki

Povzetek varnostnih znacilnosti

Nezelene ucinke zdravila, opisane v tem poglavju, so ugotovili v kljuénem kliniénem preskusanju
G029781 pri bolnikih, zdravljenih s priporo¢enim odmerkom (n = 218). Bolniki so imeli folikularni
limfom (41,3 %), difuzni velikoceli¢ni limfom celic B/transformirani folikularni limfom (40,4 %),
limfom plas¢nih celic (11,5 %), Richterjevo transformacijo (6,4 %) ali drug histolodki podtip (0,5 %).
Mediano Stevilo prejetih ciklov zdravila Lunsumio je bilo 8 (razpon 1-17); 37 % bolnikov je prejelo
8 ciklov, 15 % pa vec kot 8 (do 17) ciklov.
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Najpogostejsi nezeleni ucinki (> 20 %) so bili sindrom sproscanja citokinov, nevtropenija, zviSana
telesna temperatura, hipofosfatemija in glavobol. Najpogostejsi resni nezeleni ucinki (> 2 %) so bili
sindrom spro$¢anja citokinov (CRS) (21 % po sistemu ocenjevanja ASTCT), zviSana telesna
temperatura (5 %) in pljucnica (3 %). Pri 9 od 218 bolnikov (4,1 %) je bilo zaradi nezelenega ucinka
ukinjeno zdravljenje z zdravilom Lunsumio. CRS je bil edini neZeleni u€inek, ki je povzro¢il ukinitev
zdravljenja pri ve¢ kot enem bolniku (2 bolnika [0,9 %]).

Seznam nezelenih u¢inkov v preglednici

Nezeleni ucinki zdravila so navedeni spodaj po organskih sistemih MedDRA in kategoriji pogostnosti.
Kategorije pogostnosti so opredeljene kot: zelo pogosti (> 1/10), pogosti (> 1/100 do < 1/10), ob¢asni
(>1/1000 do < 1/100), redki (> 1/10 000 do < 1/1000), zelo redki (< 1/10 000), neznana pogostnost (ni
je mogoce oceniti na podlagi razpoloZljivih podatkov). V razvrstitvah pogostnosti so nezeleni ucinki
navedeni po padajoci resnosti.

Preglednica5.  NeZeleni u¢inki zdravila pri bolnikih, zdravljenih z zdravilom Lunsumio

Organski sistem / prednostni izraz ali

neZelen ucinek Vse stopnje 3.-4. stopnja
Infekcijske in parazitske bolezni

OkuZzba zgornjih dihal pogosti pogosti
Okuzba secil pogosti pogosti
Plju¢nica pogosti pogosti

Benigne, maligne in neopredeljene novotvorbe (vklju¢no s cistami in polipi)

Zagon tumorja pogosti pogosti

Bolezni krvi in limfati¢nega sistema

Nevtropenija! zelo pogosti zelo pogosti
Anemija zelo pogosti pogosti
Trombocitopenija? zelo pogosti pogosti
Febrilna nevtropenija pogosti pogosti
Hemofagocitna limfohistiocitoza® obcasni obcasni

Bolezni imunskega sistema

Sindrom spro§¢anja citokinov® zelo pogosti pogosti

Presnovne in prehranske motnje

Hipofosfatemija zelo pogosti zelo pogosti
Hipokaliemija zelo pogosti pogosti
Hipomagneziemija zelo pogosti zelo redki
Sindrom razpada tumorja obcasni obcasni
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I?erige?:slﬂésiijsla{m / prednostni izraz ali Vse stopnje 3.-4. stopnja
Bolezni Zivéevja

Glavobol zelo pogosti obcasni
Sindrom nevrotoksi¢nosti zaradi imunskih . .
efektorskih celic (ICANS)*® pogostl zelo redki
Bolezni prebavil

Driska zelo pogosti zelo redki
Bolezni koZe in podkoZja

Izpuscaj zelo pogosti obcasni
Srbecica zelo pogosti zelo redki
Suha koZa zelo pogosti zelo redki
Splodne teZzave in spremembe na mestu aplikacije

ZviSana telesna temperatura zelo pogosti pogosti
Mrzlica zelo pogosti obcasni
Preiskave

ZviSana alanin-aminotransferaza zelo pogosti pogosti
ZviSana aspartat-aminotransferaza pogosti pogosti

! Nevtropenija vklju¢uje nevtropenijo in zmanj$ano 3tevilo nevtrofilcev.

2 Trombocitopenija vklju€uje trombocitopenijo in zmanjSano $tevilo trombocitov.

$Po definiciji Ameriskega zdruZenja za transplantacijsko in celi¢no zdravljenje (American Society for
Transplant and Cellular Therapy).

4 Skladno z medicinskim konceptom ICANS glede na definicijo Ameriskega zdruZenja za
transplantacijsko in celi¢no zdravljenje; vkljucuje stanje zmedenosti, ICANS, letargijo, encefalopatijo,
zmanjSano stopnjo zavesti in okvaro spomina.

®Izradun pogostnosti temelji na dodatnih klini¢nih $tudijah.

Opis izbranih neZelenih ué¢inkov

Sindrom sproscanja citokinov (CRS)

CRS (sistem razvr§¢anja ASTCT) katere koli stopnje se je pojavil pri 39 % (86/218) bolnikov,

2. stopnje pri 14 %, 3. stopnje pri 2,3 % in 4. stopnje pri 0,5 % bolnikov, zdravljenih z zdravilom
Lunsumio. En bolnik s CRS 4. stopnje je bil bolnik s FL v levkemi¢ni fazi, pri katerem se je socasno
pojavil tudi sindrom razpada tumorja.

CRS katere koli stopnje se je pojavil pri 15 % bolnikov po odmerku, danem 1. dan 1. cikla, 5 % po
odmerku, danem 8. dan 1. cikla, 33 % po odmerku, danem 15. dan 1. cikla, 5 % bolnikov v 2. ciklu
zdravljenja in 1 % v 3. in nadaljnjih ciklih zdravljenja. Mediani ¢as od zaéetka dajanja 1. dan 1. cikla
do pojava CRS je bil 5 ur (razpon: 1-73 ur), 8. dan 1. cikla 28 ur (razpon: 5-81 ur), 15. dan 1. cikla

25 ur (razpon: 0,1-391 ur) in 1. dan 2. cikla 46 ur (razpon: 12-82 ur). CRS je minil pri vseh bolnikih in
mediano trajanje dogodkov CRS je bilo 3 dni (razpon 1-29 dni).
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Med 86 bolniki, pri katerih se je pojavil CRS, so bili najpogostejsi znaki in simptomi CRS zvi$ana
telesna temperatura (98 %), mrzlica (36 %), hipotenzija (35 %), tahikardija (24 %), hipoksija (22 %) in
glavobol (16 %).

Tocilizumab in/ali kortikosteroidi so bili za zdravljenje CRS uporabljeni pri 16 % bolnikov: 6 % jih je
prejelo samo tocilizumab, 6 % samo kortikosteroide, 4 % pa tocilizumab in kortikosteroide. Med 10 %
bolnikov, ki so prejeli tocilizumab (s kortikosteroidom ali brez njega), jih je 86 % prejelo le en
odmerek tocilizumaba; ve¢ kot dveh odmerkov tocilizumaba bolniki za en sam dogodek CRS niso
prejeli. Med bolniki, pri katerih se je pojavil CRS 2. stopnje, so 48 % bolnikov zdravili simptomatsko
(brez kortikosteroidov ali tocilizumaba), 18 % jih je prejelo samo tocilizumab, 21 % samo
kortikosteroide, 12 % pa kortikosteroide in tocilizumab. Bolniki s CRS 3. ali 4. stopnje so prejeli
tocilizumab, kortikosteroide, vazopresorje in/ali dovajanje kisika. Pri 3 % bolnikov sta se po dajanju
zdravila Lunsumio pojavili hipotenzija in/ali hipoksija brez zviSane telesne temperature; 2 % bolnikov
sta prejela tocilizumab in/ali kortikosteroide, ne da bi imela zviSano telesno temperaturo.

V bolnisnico je bilo zaradi CRS sprejetih 21 % bolnikov in mediano trajanje hospitalizacije je bilo
5 dni (razpon 0-30 dni).

Nevtropenija

Nevtropenija katere koli stopnje se je pojavila pri 28 % bolnikov; v 24 % primerov je bila 3. do

4. stopnje. Mediani ¢as do pojava prve nevtropenije/zmanjSanja Stevila nevtrofilcev je bil 48 dni
(razpon: 1-280 dni), mediano trajanje pa 8 dni (razpon: 1-314 dni). Med 60 bolniki, pri katerih se je
pojavila nevtropenija/zmanj$anje Stevila nevtrofilcev, jih je bilo 68 % zdravljenih z G-CSF.

Resne okuzbe

Resne okuZbe katere koli stopnje so se pojavile pri 17 % bolnikov. 1,8 % bolnikov je imelo resne
okuzbe socasno ob nevtropeniji 3. do 4. stopnje. Mediani ¢as do pojava prve resne okuzbe je bil 50 dni
(razpon: 1-561 dni), mediano trajanje pa 12 dni (razpon: 2—174 dni). U¢inki 5. stopnje so se pojavili
pri 0,9 % bolnikov in so vkljuc¢evali pljuénico in sepso.

Sindrom nevrotoksic¢nost zaradi imunskih efektorskih celic

Sindrom nevrotoksi¢nost zaradi imunskih efektorskih celic (ICANS) se je pojavil pri 2,1 % (20/949)
bolnikov; pri 19 bolnikih je bil 1. do 2. stopnje, pri 1 bolniku pa 3. stopnje. Veé¢ina dogodkov se je
pojavila v prvem ciklu zdravljenja. Vecina primerov je minila. Mediani ¢as od prvega odmerka do
pojava je bil 17 dni (razpon: od 1 do 48 dni). Mediano trajanje je bilo 3 dni (razpon: od 1 do 20 dni).

Zagon tumorja

Zagon tumorja (vkljuéno s plevralnim izlivom in vnetjem tumorja) se je pojavil pri 4 % bolnikov;

1,8 % primerov je bilo 2. stopnje in 2,3 % 3. stopnje. Mediani ¢as do pojava je bil 13 dni (razpon
5-84 dni) in mediano trajanje 10 dni (razpon 1-77 dni).

Sindrom razpada tumorja

Sindrom razpada tumorja se je pojavil pri 0,9 % bolnikov, so¢asno s CRS. En bolnik s folikularnim
limfomom je bil v levkemiéni fazi; pri njem se je pojavil sindrom razpada tumorja 4. stopnje. Sindrom

razpada tumorja se je v enem primeru pojavil 2. dan in minil v 4 dneh, v drugem primeru pa 24. dan in
minil v 6 dneh.
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Porocanje o domnevnih nezelenih uc¢inkih

Poroc¢anje o domnevnih nezelenih ucinkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem neZelenem uéinku zdravila na nacionalni
center za porocanje, ki je naveden v Prilogi V.

4.9 Preveliko odmerjanje

V primeru prevelikega odmerjanja je treba bolnike natan¢no nadzorovati glede znakov in simptomov
nezelenih ucinkov in uvesti ustrezno simptomatsko zdravljenje.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI

5.1 Farmakodinamicne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: zdravila z delovanjem na novotvorbe, druga zdravila za zdravljenje
novotvorb, monoklonska protitelesa; oznaka ATC: LO1FX25

Mehanizem delovanja

Mosunetuzumab je proti CD20/CD3 usmerjeno bispecifi¢no protitelo — bispecifi¢ni T-celi¢ni
povezovalec, ki poveZe celice T s tar¢nimi celicami, to je celicami B z izrazenim CD20. Je pogojni
agonist; do ciljanega uniCenja celic B pride le 0b so¢asni vezavi na CD20 na celicah B in CD3 na
celicah T. Vezava obeh krakov mosunetuzumaba povzroci nastanek imunoloske sinapse med taréno
celico B in citotoksi¢no celico T; to povzroci aktivacijo celic T. Nadaljnje usmerjeno sproscanje
perforina in grancimov preko imunoloSke sinapse ob aktivaciji celic T povzro¢i razkroj celic B in s
tem celi¢no smrt.

Zdravilo Lunsumio je povzrocilo deplecijo celic B (opredeljeno kot Stevilo CD19+ celic B
< 0,07 x 10%1) in hipogamaglobulinemijo (opredeljeno kot koncentracija 1IgG < 500 mg/dl).

Klini¢na uéinkovitost in varnost

Recidiven ali neodziven (refraktaren) ne-Hodgkinov limfom celic B

Izvedena je bila odprta, multicentriéna, multikohortna $tudija (GO29781) za oceno zdravila Lunsumio
pri bolnikih s ponovljenim ali neodzivnim ne-Hodgkinovim limfomom celic B, pri katerih ni bilo na
voljo zdravljenja s pricakovanim izboljSanim preZivetjem. Bolniki v kohorti s folikularnim limfomom
(FL) (n =90), ki so imeli ponovljen ali neodziven FL (gradusa 1-3A), so morali prejeti vsaj dve
predhodni sistemski zdravljenji, vklju¢no z monoklonskim protitelesom proti CD20 in alkilirajo¢im
zdravilom. Bolniki s FL gradusa 3b in bolniki s transformiranim FL niso ustrezali kriterijem za
vkljuditev v $tudijo, tisti z anamnezo transformiranega FL, ki pa so ob vstopu v Studijo imeli bolezen
gradusa 1-3A, pa so bili vkljuéeni v kohorto FL.

V studijo niso bili vkljuceni bolniki s stanjem zmogljivosti ECOG (Eastern Cooperative Oncology
Group) > 2 po, pomembnimi sréno-Zilnimi boleznimi (npr. bolniki s sréno boleznijo, uvrs¢eni v I11. ali
IV. razred po lestvici NYHA (New York Heart Association), miokardnim infarktom v zadnjih

6 mesecih, nestabilnimi motnjami srénega ritma ali nestabilno angino pektoris), pomembno aktivno
pljuéno boleznijo, okvarjenim delovanjem ledvic (oéistek kreatinina < 60 ml/min in z zviSanim
kreatininom v serumu), aktivno avtoimunsko boleznijo, ki je zahtevala imunosupresivno zdravljenje,
aktivnimi okuzbami (tj. kroni¢no aktivni EBV, akutni ali kroni¢ni hepatitis C, hepatitis B, HIV),
progresivno multifokalno levkoencefalopatijo, limfomom osrednjega Ziv¢evja ali boleznijo osrednjega
ziveevja v sedanji ali pretekli anamnezi, sindromom aktivacije makrofagov/hemofagocitno
limfohistiocitozo, predhodno alogensko presaditvijo mati¢nih celic ali predhodno presaditvijo
organov.
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Bolniki so prejemali zdravilo Lunsumio intravensko v 21-dnevnem ciklu po naslednjem razporedu:
o 1. dan 1. cikla: 1 mg

8. dan 1. cikla: 2 mg

15. dan 1. cikla: 60 mg

1. dan 2. cikla: 60 mg

1. dan 3. in poznejsih ciklov: 30 mg

Mediano Stevilo prejetih ciklov je bilo 8; 59 % bolnikov je prejelo 8 ciklov, 18 % pa je prejelo od vec
kot 8 do 17 ciklov.

Mediana starost je bila 60 let (razpon od 29 do 90 let), 31 % bolnikov je bilo starih > 65 let in 7,8 %
> 75 let; 61 % je bilo moskih, 82 % belcev, 9 % Azijcev, 4 % ¢Erncev, 100 % bolnikov je imelo stanje
zmogljivosti 0 ali 1 po ECOG in 34 % bolnikov je imelo obsezno (»bulky«) bolezen (vsaj ena lezija
> 6 cm). Mediano Stevilo predhodnih zdravljenj je bilo 3 (razpon: 2-10), 38 % bolnikov je prejelo

2 predhodni zdravljenji, 31 % 3 predhodna zdravljenja in 31 % ve¢ kot 3 predhodna zdravljenja.

Vsi bolniki so predhodno prejemali zdravljenje s protitelesi proti CD20 in alkilirajo¢imi zdravili, 21 %
jih je imelo opravljeno avtologno presaditev mati¢nih celic, 19 % jih je prejemalo zaviralce PI3K, 9 %
jih je predhodno prejemalo zdravljenje z rituksimabom in lenalidomidom, 3 % pa zdravljenje s
terapijo CAR-T. 79 % bolnikov je imelo bolezen, neodzivno na predhodno zdravljenje z
monoklonskimi protitelesi proti CD20, 53 % pa na zdravljenje z monoklonskimi protitelesi proti CD20
in alkilirajo¢imi zdravili. 69 % bolnikov je imelo bolezen, neodzivno na zadnje predhodno zdravljenje
in pri 52 % bolnikov je bolezen napredovala v 24 mesecih po prvem sistemskem zdravljenju.

Primarni opazovani dogodek ucinkovitosti je bil popolni odziv (CR - complete response) po oceni

neodvisne skupine za pregled v skladu s standardnimi merili za NHL (Cheson, 2007). Rezultati
ucinkovitosti so povzeti v preglednici 6.
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Preglednica 6. Povzetek o u¢inkovitosti pri bolnikih s ponovljenim/neodzivnim FL

Parameter ucinkovitosti Zdravilo Lunsumio
n=90
Mediani ¢as opazovanja 18,3 meseca (razpon: 2-27 mesecev)
Popolni odziv (CR), n (%) 54 (60,0)
(95-% 12) (49,1; 70,2)
Delez objektivnega odziva (ORR - objective
response rate), n (%) 72 (80,0)
(95-% 12) (70,3; 87,7)
Delni odziv (PR - partial response) n (%) 18 (20,0)
(95-% 12) (12,3; 29,8)
Trajanje odziva (DOR - duration of response)!
Bolniki z dogodkom, n (%) 29 (40,3)
Mediana v mesecih (95-% 12) 22,8 (9,7; ND)
Delez brez dogodkov po K-M
12 mesecev 61,8
(95-% 1Z) (50,0; 73,7)
18 mesecev 56,9
(95-% 1Z) (44,1, 69,6)
Trajanje popolnega odziva (DOCR - duration of
complete response)?
Bolniki z dogodkom, n (%) 16 (29,6)
Mediana v mesecih (95-% 12) ND (14,6; ND)
Delez brez dogodkov po K-M
12 mesecev 71,4
(95-% 1Z) (57,9; 84,9)
18 mesecev 63,7
(95-% 12) (48,0; 79,4)

IZ = interval zaupanja, K-M = Kaplan-Meier, ND = ni doseZeno.

Presecni datum ocene ucinkovitosti: 27. avgust 2021.

Testiranje hipoteze je bilo izvedeno za primarni opazovani dogodek, stopnjo CR po oceni neodvisne
skupine za pregled.

1DOR je opredeljen kot ¢as od prvega pojava zabeleZzenega PR ali CR do pojava dogodka
(dokumentiranega napredovanja bolezni ali smrti zaradi kakrSnega koli vzroka, kar se zgodi prej).
2DOCR je opredeljen kot ¢as od prvega pojava zabeleZzenega CR do pojava dogodka
(dokumentiranega napredovanja bolezni ali smrti zaradi kakrSnega koli vzroka, kar se zgodi prej).

Mediano spremljanje DOR je bilo 14,9 meseca. Dodatni eksplorativni rezultati u¢inkovitosti so
vkljucevali mediani ¢as do prvega odziva (1,4 meseca, razpon: 1,1-8,9) in mediani ¢as do prvega
popolnega odziva (3,0 meseca, razpon: 1,1-18,9).

Imunogenost

Imunogenost mosunetuzumaba so ocenili z encimskim imunskim testom (ELISA). Med 418 bolniki,
ki so bili kandidati za oceno prisotnosti protiteles proti zdravilu (ADA) in so v Studiji GO27981
intravensko prejemali monoterapijo z zdravilom Lunsumio, ni imel noben bolnik pozitivnega izvida za
prisotnost protiteles proti mosunetuzumabu. Klini¢nega pomena protiteles proti mosunetuzumabu na
podlagi dostopnih podatkov ni bilo mogoce oceniti.
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Pediatri¢na populacija

Evropska agencija za zdravila (EMA) je odstopila od zahteve za predloZitev rezultatov Studij z
zdravilom Lunsumio za vse podskupine pediatri¢ne populacije za zdravljenje novotvorb zrelih celic B
(za podatke o uporabi pri pediatri¢ni populaciji glejte poglavije 4.2).

Pogojno dovoljenje za promet

Zdravilo je pridobilo tako imenovano "pogojno dovoljenje za promet". To pomeni, da se pricakujejo
dodatni dokazi o zdravilu. Evropska agencija za zdravila bo vsaj enkrat letno ponovno pregledala nove
podatke o zdravilu. Ce bo potrebno, bo posodobljen tudi povzetek glavnih znacilnosti zdravila.

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Farmakokineti¢na izpostavljenost mosunetuzumabu se je v prouc¢evanem razponu odmerkov od 0,05
do 60 mg povecevala priblizno sorazmerno z odmerkom. Populacijsko farmakokinetiko po intravenski
uporabi zdravila Lunsumio opise 2-razdel¢ni farmakokineti¢ni model s ¢asovno odvisnim oéistkom,
parameteriziran z upadom od izhodi$¢ne vrednosti (CLpase) na zacetku zdravljenja do platoja v stanju
dinamicnega ravnovesja (CLss) s prehodnim razpolovnim ¢asom 16,3 dneva. Farmakokineti¢na
variabilnost mosunetuzumaba je bila zmerna do velika, z interindividualno variabilnostjo (11V)
farmakokineti¢nih parametrov mosunetuzumaba od 18 do 86 % koeficienta variacije (KV): 11V je bila
ocenjena za Clpase (63 % KV), centralni volumen porazdelitve (31 % KV), periferni volumen
porazdelitve (25 % KV), CLss (18 % KYV) in prehodni razpolovni ¢as (86 % KV).

Po prvih dveh ciklih (tj. 42 dneh) uporabe zdravila Lunsumio je bila najvisja koncentracija v serumu
Cmax doseZena ob koncu odmerka, danega 1. dan 2. cikla intravenske infuzije zdravila Lunsumio s

povpreéno najvecjo koncentracijo 17,9 pg/ml in % KV 49,6 %. Povpreéna celotna izpostavljenost
AUC mosunetuzumabu v dveh ciklih (42 dni) je bila 126 dni-ug/ml s % KV 44,4 %.

Absorpcija
Zdravilo Lunsumio se daje intravensko.
Porazdelitev

Populacijska ocena centralnega volumna porazdelitve intravensko infundiranega zdravila Lunsumio je
5,49 |. Mosunetuzumab je protitelo, zato Studij vezave na beljakovine niso izvedli.

Biotransformacija

Presnovna pot mosunetuzumaba ni neposredno raziskana. Mosunetuzumab se verjetno po kataboli¢nih
poteh razgradi na majhne peptide in aminokisline, podobno kot druga beljakovinska zdravila.

IzloCanje

Na podlagi ugotovitev populacijske farmakokineti¢ne analize sta znaSala ocenjeni povpre¢ni Clgs

1,08 I/dan in izhodi$¢ni oCistek (CLpase) 0,584 I/dan. Terminalni razpolovni ¢as v stanju dinami¢nega
ravnovesja na podlagi ocene iz populacijskega farmakokineti¢nega modela zna3a 16,1 dneva. Rezultati
Studije GO29781 kaZejo, da je koncentracija mosunetuzumaba v serumu Cmax doseZena na koncu
intravenskega infundiranja; koncentracija nato upada bieksponentno.

17



Posebne populacije

StarejSe osebe

Na podlagi populacijske farmakokineti¢ne analize pri bolnikih v starosti od 19 do 96 let (n = 439)
starost ni vplivala na farmakokinetiko mosunetuzumaba. Pri bolnikih v tej starostni skupini niso
ugotovili kliniéno pomembnih razlik v farmakokinetiki mosunetuzumaba.

Telesna masa

Ugotovljena je bila povezava med telesno maso in ocenjenim ocistkom ter volumnom porazdelitve
mosunetuzumaba, tako kot je znacilno tudi za druge terapevtske beljakovine. Vendar pa na podlagi
analize izpostavljenosti in odziva ter klini¢nih meja izpostavljenosti 0b upoStevanju izpostavljenosti
pri bolnikih z "majhno" (< 50 kg) ali "veliko" (> 112 kg) telesno maso prilagoditev odmerka glede na
bolnikovo telesno maso ni potrebna.

Spol

Na podlagi ugotovitev populacijske farmakokineti¢ne analize je o¢istek mosunetuzumaba v stanju
dinami¢nega ravnovesja pri zenskah (~13 %) malenkost manjsi kot pri moskih. Na podlagi analize
izpostavljenosti in odziva odmerka ni treba prilagoditi glede na spol.

Rasa

Rasa (azijska v primerjavi z neazijsko) ne spada med sospremenljivke, ki vplivajo na farmakokinetiko
mosunetuzumaba.

Okvara ledvic

Namenskih Studij za ugotavljanje vpliva okvare ledvic na farmakokinetiko mosunetuzumaba niso
izvedli. Ker je mosunetuzumab monoklonsko protitelo IgG, je pricakovati, da je ledvi¢no izloCanje
intaktnega mosunetuzumaba majhno in hepomembno.

Populacijska farmakokineti¢na analiza mosunetuzumaba je pokazala, da o€istek kreatinina ne vpliva
na farmakokinetiko mosunetuzumaba. Farmakokinetika mosunetuzumaba je bila pri bolnikih z blago
(ocistek kreatinina od 60 do 89 ml/min, n = 178) in zmerno (ocistek kreatinina od 30 do 59 ml/min,

n = 53) okvaro ledvic podobna kot pri bolnikih z normalnim delovanjem ledvic (ocistek kreatinina

> 90 ml/min, n = 200). Farmakokineti¢nih podatkov pri bolnikih s hudo okvaro ledvic (o¢istek
kreatinina od 15 do 29 ml/min) je malo (n = 1), zato priporocil za odmerjanje ni mogoce dati. Zdravilo
Lunsumio ni raziskano pri bolnikih s kon¢no odpovedjo ledvic in/ali na dializi.

Okvara jeter

Specifi¢nih Studij za ugotavljanje vpliva okvare jeter na farmakokinetiko mosunetuzumaba niso
izvedli. 1gG se v glavnem odstranjujejo z znotrajceli¢nim katabolizmom, zato ni pri¢akovati, da bi
okvara jeter vplivala na oCistek mosunetuzumaba.

Populacijska farmakokineti¢na analiza mosunetuzumaba je pokazala, da okvara jeter ne vpliva na
farmakokinetiko mosunetuzumaba. Farmakokinetika mosunetuzumaba je bila pri bolnikih z blago
okvaro jeter (celokupni bilirubin > zgornja meja normalne vrednosti (ZNM) do 1,5 x ZNM ali AST

> ZNM, n = 53) podobna kot pri bolnikih z normalnim delovanjem jeter (n = 384). Stevilo bolnikov z
zmerno okvaro jeter je majhno (celokupni bilirubin > 1,5-3 x ZNM, kakrsen koli AST, n = 2),
bolnikov s hudo okvaro jeter pa niso raziskali.

Pediatricna populacija
Studij farmakokinetike mosunetuzumaba v pediatri¢ni populaciji (starost < 18 let) niso izvedli.
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5.3  PredKklini¢ni podatki o varnosti

Sistemska toksi¢nost

Kljuéni predkliniéni izsledki z mosunetuzumabom v $tudijah toksi¢nosti enkratnega in ponavljajo¢ih
se odmerkov, ki so trajale do 26 tednov, so obsegali prehoden CRS po odmerku (ve¢inoma le po
prvem odmerku), Zilne/obZilne infiltrate vnetnih celic, predvsem v CZS in redko v drugih organih
(verjetno sekundarno zaradi spro$canja citokinov in aktivacije imunskih celic) ter ve¢jo dovzetnost za
okuzbe po kroni¢ni uporabi (zaradi trajne deplecije celic B).

Vsi izsledki so bili ocenjeni kot farmakolodko posredovani in so bili reverzibilni. V vseh Studijah so
zabeleZili en sam primer konvulzij pri eni Zivali ob Crax 0z. AUC (¢asovno povprecje 7 dni), ki sta bili
3,3-krat 0z. 1,8-krat vecji kot pri prejemnikih zdravila Lunsumio ob priporo¢enem odmerku in
¢asovnem razporedu v Studiji GO29781.

Okvara plodnosti

26-tedenska Studija kroni¢ne toksi¢nosti ob intravenskih infuzijah pri spolno zrelih opicah cynomolgus
je vkljucevala oceno reproduktivnih organov samcev in samic. Mosunetuzumab ob izpostavljenosti
(AUC), podobni izpostavljenosti (AUC) pri bolnikih, ki so prejemali priporoceni odmerek, ni vplivalo
na reproduktivne organe samcev ali samic.

Reprodukcijska toksi¢nost

Studij razvojne toksi¢nosti mosunetuzumaba na Zivalih niso izvedli. Glede na majhen prenos protiteles
skozi placento v prvem trimesecju, mehanizem delovanja in razpoloZzljive podatke o mosunetuzumabu
ter podatke o skupini protiteles proti CD20 je tveganje za teratogenost majhno. Studije
mosunetuzumaba pri nebrejih Zivalih so pokazale, da lahko dolgotrajna deplecija celic B poveca
tveganje za oportunisti¢ne okuzbe, ki lahko povzrocijo izgubo ploda. Prehoden CRS, povezan z
uporabo zdravila Lunsumio, je lahko Skodljiv tudi za nose¢nost.

6. FARMACEVTSKI PODATKI
6.1 Seznam pomoZnih snovi

L-histidin

L-metionin

ocetna kislina (za prilagoditev pH)
saharoza

polisorbat 20 (E 432)

voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti

o Zdravila Lunsumio ne meSajte z drugimi zdravili ali ga ne uporabljajte po isti infuzijski liniji z
drugimi zdravili.

o Za red¢enje zdravila Lunsumio ne uporabljajte drugih topil kot natrijev klorid 9 mg/ml (0,9 %)
raztopina za injiciranje ali natrijev klorid 4,5 mg/ml (0,45 %) raztopina za injiciranje, kajti
uporaba drugih topil ni bila preizkuSena.
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o Med zdravilom Lunsumio in intravenskimi infuzijskimi vre¢ami iz materialov, ki so vsebovali
polivinilklorid (PVC) ali poliolefine (PO), na primer polietilen (PE) in polipropilen (PP), niso
opazili inkompatibilnosti. Poleg tega niso ugotovili inkompatibilnosti z infuzijskimi kompleti ali
infuzijskimi pripomocki z zdravilom ob stiku z materiali iz PVC, PE, poliuretana (PUR),
polibutadiena (PBD), silikona, akrilonitrilbutadienstirena (ABS), polikarbonata (PC),
polieteruretana (PEU), fluoriranega etilenpropilena (FEP) ali politetrafluoretilena (PTFE) oz. z
membranami filtra v kapalni komori iz poliamida (PA).

o Ne uporabljajte linijskega filtra.

6.3 Rok uporabnosti
Neodprta viala
3 leta

Razred¢ena raztopina

Kemijska in fizikalna stabilnost med uporabo sta dokazani za 24 ur pri temperaturi od 2 °C do 8 °C in
24 ur pri temperaturi od 9 °C do 30 °C.

Z mikrobioloskega stalii¢a je treba zdravilo uporabiti takoj. Ce ni uporabljeno takoj, so &as in pogoji
shranjevanja med uporabo odgovornost uporabnika; ¢as obiajno ne sme presegati 24 ur pri
temperaturi od 2 °C do 8 °C, razen ¢e je bilo red¢enje opravljeno v nadzorovanih in preverjenih
asepti¢nih pogojih.

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Shranjujte v hladilniku (2 °C - 8 °C).

Ne zamrzujte.

Vialo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.
Za pogoje shranjevanja po redcenju zdravila glejte poglavje 6.3

6.5 Vrsta ovojnine in vsebina

1 mqg koncentrat za raztopino za infundiranje

Viala iz stekla tipa | z zamaSkom iz butilne gume in aluminijsko zaporo s temno sivo plasti¢no
snemno zaporko; viala vsebuje 1 mg koncentrata za raztopino za infundiranje.

Pakiranje z eno vialo.

30 mg koncentrat za raztopino za infundiranje

Viala iz stekla tipa I z zamaskom iz butilne gume in aluminijsko zaporo s svetlo modro plasti¢no
snemno zaporko; viala vsebuje 30 mg koncentrata za raztopino za infundiranje.

Pakiranje z eno vialo.
6.6  Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom

Splosni previdnostni ukrepi

Zdravilo Lunsumio ne vsebuje konzervansov in je namenjeno samo za enkraten odmerek. Pri ravnanju
z zdravilom je treba upoStevati ustrezen asepticen postopek. Ne stresajte.
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Navodila za redéenje

Zdravilo Lunsumio je treba pred dajanjem razredciti v infuzijski vreci iz PVC ali poliolefina (PO), kot
sta polietilen (PE) ali polipropilen, ki vsebuje natrijev klorid 9 mg/ml (0,9 %) raztopino za injiciranje
ali natrijev klorid 4,5 mg/ml (0,45 %) raztopino za injiciranje; red¢enje mora opraviti zdravstveni
delavec z upoStevnjem asepti¢nega postopka.

Za pripravo zdravila Lunsumio uporabite sterilno iglo in brizgo. Ves neporabljeni del zdravila
zavrzite.

Za intravensko infundiranje je treba uporabiti namensko infuzijsko linijo.

Za dajanje zdravila Lunsumio ne uporabljajte linijskega filtra.

Za dajanje zdravila Lunsumio lahko uporabite filtre v kapalni komori.

Priprava za infundiranje

1. Iz infuzijske vre¢e vzemite in zavrzite tolikSen volumen natrijevega klorida 9 mg/ml (0,9 %)
raztopine za injiciranje ali natrijevega klorida 4,5 mg/ml (0,45-%) raztopine za injiciranje,
kolikrsen je volumen zdravila Lunsumio, potreben za bolnikov odmerek (glejte spodnjo
preglednico 7).

2. S sterilno brizgo iz viale vzemite potrebni volumen zdravila Lunsumio in ga razredcite v

infuzijsko vre¢o. Morebitni neporabljeni ostanek v viali zavrzite.

Preglednica 7. Red¢enje zdravila Lunsumio

Koli¢ina zdravila
Odmerek Lunsumio v natrijevem Velikost
Dan zdravljenja zdravila kloridu 9 mg/ml (0,9 %) infuziiske vrede
Lunsumio ali 4,5 mg/ml (0,45 %) J
raztopini za injiciranje
1. cikel 1. dan 1mg 1ml 50 ml ali 100 ml
8. dan 2 mg 2ml 50 ml ali 100 ml
15. dan 60 mg 60 ml 100 ml ali 250 ml
2. cikel 1. dan 60 mg 60 ml 100 ml ali 250 ml
3. innadaljnji | 1. dan 30 mg 30 ml 100 ml ali 250 ml
cikli
3. Previdno premesajte infuzijsko vreco, tako da jo pocasi obracate. Ne stresajte.
4, Infuzijsko vreco preglejte in se prepricajte, da ne vsebuje delcev; Ce jih vsebuje, vreco zavrzite.

5. Na infuzijsko vre¢o nalepite nalepko, ki jo odlepite z navodila za uporabo.

Za pogoje shranjevanja infuzijskih vre¢ glejte poglavije 6.3

Odstranjevanje

Prehajanje farmacevtskih izdelkov v okolje je treba ¢im bolj zmanjsati. Zdravil ne smete odvreci v

odpadne vode in odlaganju med gospodinjske odpadke se je treba izogibati.

Pri uporabi in odstranjevanju brizg in drugih ostrih medicinskih odpadkov je treba strogo upostevati

naslednje:

o Igel in brizg nikoli ne uporabite ponovno.

o Vse uporabljene igle in brizge zavrzite v vsebnik za ostre odpadke (proti prebadanju varen
vsebnik odstranjevanje).
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Neporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Nemcija

8. STEVILKI DOVOLJENJ ZA PROMET Z ZDRAVILOM

EU/1/22/1649/001

EU/1/22/1649/002

9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 3. junij 2022

Datum zadnjega podaljsanja: 19. april 2024

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOGA I

PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE IN
PROIZVAJALEC, ODGOVOREN ZA SPROSCANJE SER1J

POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA
PROMET Z ZDRAVILOM

POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN
UCINKOVITO UPORABO ZDRAVILA

SPECIFICNE ZAHTEVE ZA 1ZPOLNITEV UKREPOV PO

PRIDOBITVI POGOJNEGA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM
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A.  PROIZVAJALEC BIOLOSKE UCINKOVINE IN PROIZVAJALEC, ODGOVOREN ZA
SPROSCANJE SERLJ

Ime in naslov proizvajalca bioloske uéinkovine

Genentech, Inc.

1 DNA Way

South San Francisco, CA 94080
Zdruzene drzave Amerike

F. Hoffmann-La Roche AG
Grenzacherstrasse 124
4058 Basel

Svica

Ime in naslov proizvajalca, odgovornega za sprosc¢anje serij

Roche Pharma AG

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Nemcija

B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept s posebnim reZimom (glejte Prilogo I: Povzetek
glavnih znacilnosti zdravila, poglavije 4.2).

C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

o Redno posodobljena porodila o varnosti zdravila (PSUR)

Zahteve glede predlozitve PSUR za to zdravilo so dolo¢ene v ¢lenu 9 Uredbe (ES) St. 507/2006 in v
skladu s tem mora imetnik dovoljenja za promet z zdravilom PSUR predloZiti vsakih 6 mesecev.

Zahteve glede predlozitve PSUR za to zdravilo so dolo¢ene v seznamu referencnih datumov EU

(seznamu EURD), opredeljenem v ¢lenu 107¢(7) Direktive 2001/83/ES, in vseh kasnejsih

posodobitvah, objavljenih na evropskem spletnem portalu o zdravilih.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom mora prvo PSUR za to zdravilo predloziti v 6 mesecih po

pridobitvi dovoljenja za promet.

D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO UPORABO
ZDRAVILA

. Nacrt za obvladovanje tveganj (RMP)

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom bo izvedel zahtevane farmakovigilanéne aktivnosti in

ukrepe, podrobno opisane v sprejetem RMP, predloZzenem v modulu 1.8.2 dovoljenja za promet z

zdravilom, in vseh nadaljnjih sprejetih posodobitvah RMP.

Posodobljen RMP je treba predloziti:
o na zahtevo Evropske agencije za zdravila;

24



o ob vsakr3ni spremembi sistema za obvladovanje tveganj, zlasti kadar je tovrstna sprememba
posledica prejema novih informacij, ki lahko privedejo do znatne spremembe razmerja med
koristmi in tveganji, ali kadar je ta sprememba posledica tega, da je bil dosezen pomemben
mejnik (farmakovigilan¢ni ali povezan z zmanj$evanjem tveganja).

o Dodatni ukrepi za zmanjSevanje tveganj

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom mora zagotoviti, da bodo v vseh drzavah ¢lanicah, kjer bo
zdravilo Lunsumio na trgu, vsi bolniki/skrbniki, za katere se pri¢akuje, da bodo uporabljali zdravilo
Lunsumio, imeli dostop do oz. bodo prejeli Kartico za bolnika, ki sluzi obves$¢anju in razlagi o
tveganju sindroma spros¢anja citokinov (CRS) in sindromu nevrotoksi¢nosti zaradi imunskih
efektorskih celic (ICANS). Kartica za bolnika vkljucuje tudi opozorilo za zdravstvene delavce, ki
zdravijo bolnika, da bolnik prejema zdravilo Lunsumio.

Kartica za bolnika mora vsebovati naslednja klju¢na sporoéila:

o opis klju¢nih znakov in simptomov CRS

. opis klju¢nih znakov in simptomov ICANS

) navodilo, kdaj poiskati nujno zdravnisko pomo¢ ali nujno obravnavo, ¢e se pojavijo znaki in
simptomi CRS ali ICANS

o kontaktne podatke zdravnika, ki je predpisal zdravilo

E. SPECIFICNE ZAHTEVE ZA IZPOLNITEV UKREPOV PO PRIDOBITVI
POGOJNEGA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Ker gre za pogojno dovoljenje za promet z zdravilom in ob upostevanju ¢lena 14-a(4) Uredbe (ES)
St. 726/2004, mora imetnik dovoljenja za promet z zdravilom v dolo¢enem ¢asovnem okviru izvesti
naslednje ukrepe:

Opis Do datuma

Da bi zagotovili dodatne dokaze o u¢inkovitosti in varnosti mosunetuzumaba pri | Q3 2026
zdravljenju folikularnega limfoma, mora imetnik dovoljenja za promet z
zdravilom predloZiti rezultate Studije GO42909 — randomiziranega, odprtega,
multicentri¢nega preskusanja za oceno mosunetuzumaba v kombinaciji z
lenalidomidom v primerjavi z rituksimabom v kombinaciji z lenalidomidom pri
bolnikih s folikularnim limfomom po vsaj eni liniji sistemskega zdravljenja
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PRILOGA 11

OZNACEVANJE IN NAVODILO ZA UPORABO
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A. OZNACEVANJE
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA

1. IME ZDRAVILA

Lunsumio 1 mg koncentrat za raztopino za infundiranje
mosunetuzumab

2. NAVEDBA UCINKOVINE

Ena viala vsebuje 1 mg mosunetuzumaba v koncentraciji 1 mg/ml.

3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: L-histidin, L-metionin, ocetna kislina, saharoza, polisorbat 20, voda za injekcije.

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

koncentrat za raztopino za infundiranje
1 mg/1ml
1 viala

5. POSTOPEK IN POT UPORABE ZDRAVILA

samo za enkratno uporabo
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!
za intravensko uporabo po red¢enju

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

Viale ne stresajte
Ne uporabljajte linijskega filtra

Na notranjem zavihku Skatle

A

Ne uporabljajte linijskega filtra
Na infuzijsko vre¢o nalepite nalepko, ki jo odlepite z navodila za uporabo.
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8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku
Ne zamrzujte
Vialo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

11.  IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Nemcija

12. STEVILKA DOVOLJENJA ZA PROMET

EU/1/22/1649/001

13. STEVILKA SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

‘ 15. NAVODILA ZA UPORABO

‘ 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova pisava ni potrebna.

‘ 17.  EDINSTVENA OZNAKA - DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.
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‘ 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN

30



PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

2-ml VIALA

1. IME ZDRAVILA IN POT UPORABE

Lunsumio 1 mg sterilni koncentrat
mosunetuzumab
1.v. uporaba po red¢enju

‘ 2. POSTOPEK UPORABE

‘ 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4, STEVILKA SERIJE

Lot

5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

1 mg/1 ml

6. DRUGI PODATKI
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI

SKATLA

1. IME ZDRAVILA

Lunsumio 30 mg koncentrat za raztopino za infundiranje
mosunetuzumab

2. NAVEDBA UCINKOVINE

Ena viala vsebuje 30 mg mosunetuzumaba v koncentraciji 1 mg/ml.

3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

Pomozne snovi: L-histidin, L-metionin, ocetna kislina, saharoza, polisorbat 20, voda za injekcije.

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

koncentrat za raztopino za infundiranje
30 mg/30 ml
1 viala

5. POSTOPEK IN POT UPORABE ZDRAVILA

samo za enkratno uporabo
Pred uporabo preberite priloZeno navodilo!
za intravensko uporabo po red¢enju

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

Viale ne stresajte
Ne uporabljajte linijskega filtra

Na notranjem zavihku Skatle

N

Ne uporabljajte linijskega filtra
Na infuzijsko vre€o nalepite nalepko, ki jo odlepite z navodila za uporabo
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8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku
Ne zamrzujte
Vialo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zaséite pred svetlobo

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

11.  IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemcija

12. STEVILKA DOVOLJENJA ZA PROMET

EU/1/22/1649/002

13. STEVILKA SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA

‘ 15. NAVODILA ZA UPORABO

‘ 16. PODATKI YV BRAILLOVI PISAVI

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova pisava ni potrebna.

‘ 17.  EDINSTVENA OZNAKA - DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.
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‘ 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC
SN
NN
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PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA MANJSIH STICNIH
OVOJNINAH

50-ml VIALA

1. IME ZDRAVILA IN POT UPORABE

Lunsumio 30 mg koncentrat za raztopino za infundiranje
mosunetuzumab
za intravensko uporabo po red¢enju

‘ 2. POSTOPEK UPORABE

‘ 3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

4, STEVILKA SERIJE

Lot

5. VSEBINA, IZRAZENA Z MASO, PROSTORNINO ALI STEVILOM ENOT

30 mg/30 ml

6. DRUGI PODATKI
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B. NAVODILO ZA UPORABO
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Navodilo za uporabo

Lunsumio 1 mg koncentrat za raztopino za infundiranje
Lunsumio 30 mg koncentrat za raztopino za infundiranje
mosunetuzumab

W Za to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
0 njegovi varnosti. Tudi sami lahko k temu prispevate tako, da porocate o katerem koli nezelenem
ucinku zdravila, ki bi se utegnil pojaviti pri vas. Glejte na koncu poglavja 4, kako porocati o nezelenih
ucinkih.

Pred zacetkom uporabe zdravila natan¢no preberite navodilo, ker vsebuje za vas pomembne

podatke!

o Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati.

o Ce imate dodatna vpra3anja, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko sestro.

o Ce opazite kateri koli nezeleni uéinek, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali medicinsko
sestro. Posvetujte se tudi, e opazite katere koli nezZelene ucinke, ki niso navedeni v tem
navodilu. Glejte poglavje 4.

Kaj vsebuje navodilo

Kaj je zdravilo Lunsumio in za kaj ga uporabljamo

Kaj morate vedeti, preden boste prejeli zdravilo Lunsumio
Kako uporabljati zdravilo Lunsumio

Mozni nezeleni uéinki

Shranjevanje zdravila Lunsumio

Vsebina pakiranja in dodatne informacije

oL E

1. Kaj je zdravilo Lunsumio in za kaj ga uporabljamo

Zdravilo Lunsumio vsebuje uéinkovino mosunetuzumab, ki je vrsta protitelesa. To je zdravilo za
zdravljenje raka. Uporablja se za zdravljenje odraslih bolnikov s krvnim rakom, imenovanim
folikularni limfom.

Pri folikularnem limfomu postane doloc¢ena vrsta belih krvnih celic, imenovanih celice B, rakava.
Nenormalne celice B ne delujejo pravilno, rastejo prehitro in izpodrivajo normalne celice B v kostnem
mozgu in bezgavkah, ki sicer ¢loveka varujejo pred okuzbami.

Zdravilo Lunsumio se uporablja pri bolnikih, ki so za zdravljenje folikularnega limfoma Ze prejemali
vsaj dve zdravljenji, pa se rak na ta zdravljenja ni odzval ali se je ponovno pojavil.

Kako zdravilo Lunsumio deluje

Uc¢inkovina v zdravilu Lunsumio, mosunetuzumab, je monoklonsko protitelo — vrsta beljakovine, ki se
v telesu veze na dolocene tarCe. V tem primeru se mosunetuzumab veze na eno tar¢no snov, ki se
nahaja na celicah B, tudi na rakavih celicah B, in e na drugo tar¢o, ki se nahaja na celicah T, ki so
druga vrsta belih krvnih celic. Celice T so del telesne obrambe, ki lahko unici vdirajoce celice. Z
vezavo na dve celici hkrati, kot nekakSen most, zdravilo Lunsumio spodbudi celice T, da uniéijo
rakave celice B. To pomaga obvladati folikularni limfom in prepreciti njegovo Sirjenje.
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2. Kaj morate vedeti, preden boste prejeli zdravilo Lunsumio
Zdravila Lunsumio ne smete prejeti

o ¢e ste alergi¢ni na mosunetuzumab ali katero koli sestavino tega zdravila (navedeno v
poglavju 6).

Ce ste negotovi, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro, preden prejmete zdravilo
Lunsumio.

Opozorila in previdnostni ukrepi

Preden za¢nete prejemati zdravilo Lunsumio, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro, ¢e za
vas velja kaj od spodaj naStetega (ali ¢e o tem niste prepricani):

o Ce ste kdaj imeli teZave s srcem, pljuci ali ledvicami,

o ¢e imate okuzbo ali ste v preteklosti imeli kakrSno koli dolgotrajno ali ponavljajoco se okuzbo,

o ¢e morate opraviti katero koli cepljenje ali veste, da ga boste morda morali opraviti v bliZnji
prihodnosti.

Ce kaj od nastetega velja za vas (ali Ge ste negotovi), se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko
sestro, preden prejmete to zdravilo.

Ce se med ali po zdravljenju z zdravilom Lunsumio pri vas pojavi simptom katerega od spodaj
nastetih neZelenih u¢inkov, takoj obvestite zdravnika. Morda boste potrebovali dodatno zdravljenje.
Simptomi posameznega neZelenega ucinka so navedeni v poglavju 4.

o Sindrom spro$éanja citokinov (CRS - cytokine release syndrome) — motnja, povezana z
zdravili, ki spodbujajo celice T.

- Pred vsakim infundiranjem boste morda dobili zdravila, ki pomagajo zmanjSati morebitne
neZelene ucinke sindroma spro$¢anja citokinov.

- Hemofagocitna limfohistiocitoza je stanje, pri katerem imunski sistem tvori prevec celic,
imenovanih histiociti in limfociti, ki se borijo proti okuzbam. Znaki in simptomi se lahko
prekrivajo s CRS. Ce se CRS ne odziva na zdravljenje ali traja dlje, kot je pri¢akovano,
bo zato zdravnik opravil preiskave, da bi ugotovil, ali imate morda hemofagocitno
limfohistiocitozo.

. Sindrom nevrotoksi¢nost zaradi imunskih efektorskih celic (ICANS - Immune effector
cell-associated neurotoxicity syndrome) — stanje, povezano z u¢inki na Ziv¢ni sistem.
Simptomi vkljucujejo ob¢utek zmedenosti, teZave s spominom, govorom ali presojo,
dezorientacijo in zmedenost, ki jo pogosto spremljajo halucinacije (videnje, sliSanje ali ¢utenje
stvari, ki jih ni) in nezmoznost koncentracije.

o Sindrom razpada tumorja — pri nekaterih ljudeh se pojavi neobicajno velika koncentracija
dolocenih soli v krvi; to je posledica hitre razgradnje rakavih celic med zdravljenjem.

- Zdravnik ali medicinska sestra vam bosta opravila preiskave krvi, s katerimi bodo
preverili to motnjo. Pred vsakim infundiranjem boste morali biti dobro hidrirani in boste
morda dobili zdravila, ki pomagajo zmanj3ati visoko koncentracijo se¢ne kisline. To
lahko pomaga zmanjSati morebitne nezelene u¢inke sindroma razpada tumorja.

o Zagon tumorja — unicenje raka lahko povzroci reakcijo, zaradi katere se zdi, da se je rak
poslab3al — to imenujemo "reakcija zagona tumorja".

o OkuzZbe - pojavijo se lahko znaki okuZbe, ki se lahko razlikujejo glede na to, kje v telesu je
okuzba.

Otroci in mladostniki

Tega zdravila se ne sme uporabljati pri otrocih ali mladostnikih, mlajSih od 18 let, kajti o njegovi
uporabi v tej starostni skupini ni podatkov.
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Druga zdravila in zdravilo Lunsumio

Obvestite zdravnika, ¢e jemljete, ste pred kratkim jemali ali pa boste morda zaceli jemati katero koli
drugo zdravilo. To velja tudi za zdravila, ki ste jih dobili brez recepta, in za zdravila rastlinskega
izvora.

Nosecnost in dojenje

Pomembno je, da zdravniku pred zdravljenjem in med zdravljenjem poveste, e ste noseci, menite, da
bi lahko bili noseci ali naértujete zanositev. Zdravilo Lunsumio namre¢ lahko prizadene nerojenega
otroka.

o Zdravila Lunsumio ne uporabljajte med nose¢nostjo, razen e Se po pogovoru z zdravnikom
odlodita, da koristi zdravljenja odtehtajo morebitno tveganje za nerojenega otroka.

Kontracepcija

Zenske, ki lahko zanosijo, morajo med zdravljenjem z zdravilom Lunsumio in 3¢ 3 mesece po
zadnjem odmerku tega zdravila uporabljati u¢inkovito kontracepcijo.

o O primernih nacinih kontracepcije se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.
Dojenje

Med zdravljenjem in vsaj e 3 mesece po zadnjem odmerku tega zdravila ne smete dojiti. Ni namre¢
znano, ali zdravilo Lunsumio prehaja v materino mleko in bi zato lahko imelo vpliv na otroka.

Vpliv na sposobnost upravljanja vozil in strojev

Zdravilo Lunsumio ima lahko pomemben vpliv na vaSo sposobnost upravljanja vozil, voZnje kolesa in
uporabo orodij ali strojev. Zaradi moZnih simptomov ICANS bodite previdni pri upravljanju vozil,
kolesarjenju ali uporabi tezkih ali potencialno nevarnih strojev. Ce imate trenutno taksne simptome, se
tem dejavnostim izognite in se posvetujte z zdravnikom, medicinsko sestro ali farmacevtom. Za ve¢
informacij o nezelenih ucinkih glejte poglavje 4.

3. Kako se daje zdravilo Lonsumio

Zdravilo Lunsumio boste prejemali pod nadzorom zdravnika, ki ima izkusnje z dajanjem tak3nih
zdravil. Upostevajte ¢asovni naért zdravljenja, ki vam ga je pojasnil zdravnik. Ce ste negotovi, se
posvetujte z zdravnikom.

Kako se daje zdravilo Lunsumio

Zdravilo se daje v veno v obliki kapalne infuzije.

o V prvem ciklu dajanje traja 4 ure. Vsak cikel traja 21 dni, v prvem ciklu pa boste prejeli 4-urno
infuzijo 1., 8. in 15. dan.

o Ce nezeleni ucinki niso prehudi, lahko zdravilo v naslednjih ciklih prejmete v 2 urah.

Zdravila, ki se dajejo pred zdravljenjem z zdravilom Lunsumio

Morda boste od 30 do 60 minut pred prejemom zdravila Lunsumio prejeli Se druga zdravila. To
pomaga prepreciti reakcije, povezane z infuzijo, in zvisano telesno temperaturo. Med temi drugimi
zdravili so lahko:

o kortikosteroidi — na primer deksametazon ali metilprednizolon

o paracetamol

o antihistaminik, na primer difenhidramin.
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Koliko zdravila Lunsumio se daje

Zdravilo Lunsumio se po navadi daje v 21-dnevnih ciklih. Priporo¢eno trajanje zdravljenja je vsaj
8 ciklov. A odvisno od neZelenih u¢inkov in odziva bolezni na zdravljenje lahko prejmete do 17 ciklov
zdravljenja.

V 1. ciklu boste prejeli 3 odmerke zdravila Lunsumio v 21 dneh:
o 1. dan: 1 mg

o 8. dan: 2 mg

o 15. dan: 60 mg

V 2. ciklu boste prejeli samo en odmerek:
. 1. dan: 60 mg

V ciklih od 3 do 17 boste prejeli samo en odmerek:
. 1. dan: 30 mg

Ce ste izpustili odmerek zdravila Lunsumio

Ce ste izpustili obisk pri zdravniku, ga obis¢ite takoj. Da bi bilo zdravljenje povsem u¢inkovito, je
zelo pomembno, da ne izpustite odmerka.

Ce ste prenehali prejemati zdravilo Lunsumio

Ne prenehajte zdravljenja z zdravilom Lunsumio, ne da bi se o tem posvetovali z zdravnikom.
Prenehanje zdravljenja namre¢ lahko poslabsa vase stanje.

Ce imate dodatna vprasanja o uporabi tega zdravila, se posvetujte z zdravnikom ali medicinsko sestro.

4, Mozni neZeleni ucinki
Kot vsa zdravila ima lahko tudi to zdravilo nezelene ucinke, ki pa se ne pojavijo pri vseh bolnikih.
Resni neZeleni u€inki

Takoj obvestite zdravnika, ¢e opazite Kateri koli simptom naslednjih resnih nezelenih u¢inkov. Morda
boste imeli le enega ali nekaj od teh simptomov.

Sindrom sprosc¢anja citokinov

Med simptomi so lahko:

zviSana telesna temperatura (38 °C ali vec)
mrzlica ali mrzlica s tresenjem
hladna ali bleda, vlazna koza
tezko dihanje

omotica ali vrtoglavica

hitro ali neenakomerno bitje srca
zmedenost

huda utrujenost ali Sibkost
omedlevica

zamegljen vid

glavobol
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Hemofagocitna limfohistiocitoza

Med simptomi so lahko:

zviSana telesna temperatura
povecana jetra in/ali vranica
kozni izpuscaj

povecane bezgavke

vedja nagnjenost k podplutbam
nenormalnosti ledvic

tezave z dihanjem

teZave s srcem

Sindrom razpada tumorja

Med simptomi so lahko:

zviSana telesna temperatura

mrzlica

slabost (siljenje na bruhanje) ali bruhanje

zmedenost

zasoplost

konvulzije (napadi kréev)

neenakomerno bitje srca

temen ali moten urin

nenavadna utrujenost

bolecine v miSicah ali sklepih

PokaZejo se na preiskavah krvi

. zvisanje kalija, fosfata ali secne kisline — to lahko povzroci tezave z ledvicami (del sindroma
razpada tumorja)

Zagon tumorja

Med simptomi so lahko:

o obcutljive, otekle bezgavke
) bolecina v prsnem kosu

. kaselj ali tezko dihanje

. bolecine na mestu tumorja

Okuzbe

Med simptomi so lahko:

zviSana telesna temperatura
kaSelj

bolecina v prsnem kosu
utrujenost

zasoplost

bolec izpuscaj

vnetje Zrela

pekoce bole¢ine pri uriniranju
Sibkost ali splosno slabo pocutje

Sindrom nevrotoksiénosti zaradi imunskih efektorskih celic ICANS)
Simptomi se lahko pojavijo nekaj dni ali tednov po prejemu infuzije in so na zacetku lahko blagi.
Simptomi lahko vkljucujejo:

. zmedenost/dezorientacijo
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utrujenost

spremenjeno stanje zavesti
zmanj3ano stopnjo zavesti
oslabljen spomin

Ce imate po zdravljenju z zdravilom Lunsumio katerega od teh simptomov, takoj obvestite zdravnika.
Morda boste potrebovali zdravljenje.

Drugi neZeleni ucinki

Zelo pogosti: pojavijo se lahko pri ve¢ kot 1 od 10 bolnikov

izpuscaj

srbeca koza

suha koza

driska

glavobol

zviSana telesna temperatura

mrzlica

sindrom sproscanja citokinov

PokaZejo se na preiskavah krvi

. majhno Stevilo nekaterih belih krvnih celic (nevtropenija)

. majhno §tevilo rde¢ih krvnih celic; to lahko povzroci utrujenost in zasoplost

. majhno Stevilo trombocitov, zaradi Cesar ste lahko bolj nagnjeni k podplutbam ali krvavitvam
(trombocitopenija)

. nizka koncentracija fosfata, kalija ali magnezija

o visoka raven alanin-aminotransferaze v krvi

Pogosti: pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 10 bolnikov

. okuzba pljuc

° okuzba zgornjih dihal (okuzba nosu, grla, obnosnih votlin)

. okuzba secil

o zviSana telesna temperatura zaradi majhnega Stevila nevtrofilcev (vrsta belih krvnih celic)

o zagon tumorja

o resna imunska reakcija, ki prizadene Zivéni sistem (sindrom nevrotoksi¢nosti zaradi imunskih
efektorskih celic)

Pokaze se na preiskavah krvi

o zviSana raven jetrnih encimov, ki je lahko znak teZav z jetri

Ob¢asni: pojavijo se lahko pri najve¢ 1 od 100 bolnikov

o hitra razgradnja tumorskih celic, ki povzroc¢i kemijske spremembe v krvi in okvaro organov,
vkljuéno z ledvicami, srcem in jetri (sindrom razpada tumorja)

. stanje, pri katerem imunski sistem tvori preve¢ celic, imenovanih histiociti in limfociti, ki se
borijo proti okuzbam (hemofagocitna limfohistiocitoza)

Porocanje o neZelenih ucinkih

Ce opazite katerega koli izmed neZelenih uéinkov, se posvetujte z zdravnikom, farmacevtom ali
medicinsko sestro. Posvetujte se tudi, ¢e opazite nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O
nezelenih ucinkih lahko porocate tudi neposredno na nacionalni center za porocanje, ki je naveden v
Prilogi V. S tem, ko porocate o neZelenih ucinkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o
varnosti tega zdravila.
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5. Shranjevanje zdravila Lunsumio

Zdravilo Lunsumio bodo shranjevali zdravstveni delavci v bolnisnici ali ambulanti. Podrobnosti o

shranjevanju, ki jih je treba upostevati, so naslednje:

o Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

o Tega zdravila ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je naveden na Skatli in
viali poleg oznake EXP. Rok uporabnosti zdravila se izteCe na zadnji dan navedenega meseca.

o Shranjujte v hladilniku (2 °C-8 °C).

o Ne zamrzujte.

o RazredCene raztopine se ne sme shranjevati ve¢ kot 24 ur na temperaturi 2 °C-8 °C in 24 ur na
sobni temperaturi (9 °C-30 °C).
o Vsebnik shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Zdravstveni delavec bo morebitno neporabljeno zdravilo ustrezno zavrgel. Taki ukrepi pomagajo
varovati okolje.

6. Vsebina pakiranja in dodatne informacije

Kaj vsebuje zdravilo Lunsumio

. Ucinkovina je mosunetuzumab.
o Lunsumio 1 mg: Ena viala vsebuje 1 miligram (mg) mosunetuzumaba v 1 ml, v koncentraciji
1 mg/ml.

o Lunsumio 30 mg: Ena viala vsebuje 30 miligramov (mg) mosunetuzumaba v 30 ml, v
koncentraciji 1 mg/ml.

o Druge sestavine zdravila so: L-histidin, L-metionin, ocetna kislina, saharoza, polisorbat 20
(E 432), voda za injekcije.

Izgled zdravila Lunsumio in vsebina pakiranja

Zdravilo Lunsumio je koncentrat za raztopino za infundiranje (sterilni koncentrat). Je bistra,
brezbarvna tekocina v stekleni viali.

Eno pakiranje zdravila Lunsumio vsebuje eno vialo.
Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom
Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Nemcija

Proizvajalec

Roche Pharma AG

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Nemcija

Za vse morebitne nadaljnje informacije o tem zdravilu se lahko obrnete na predstavnistvo imetnika
dovoljenja za promet z zdravilom:
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Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

N.V. Roche S.A. UAB “Roche Lietuva”
Tél/Tel: +32 (0) 2 52582 11 Tel: +370 5 2546799
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Powr bearapus EOO/ (Voir/siehe Belgique/Belgien)

Ten: +359 2 474 54 44

Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. O. Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 - 23 446 800
Danmark Malta

Roche Pharmaceuticals A/S Irreferi ghall-Irlanda

TIf: +45- 36 39 99 99

Deutschland Nederland

Roche Pharma AG Roche Nederland B.V.

Tel: +49 (0) 7624 140 Tel: +31 (0) 348 438050

Eesti Norge

Roche Eesti OU Roche Norge AS

Tel: + 372 -6 177 380 TIf: +47 - 22 78 90 00

EA\Lada Osterreich

Roche (Hellas) A.E. Roche Austria GmbH

TnA: +30 210 61 66 100 Tel: +43 (0) 1 27739

Espafia Polska

Roche Farma S.A. Roche Polska Sp.z o.0.

Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +48 - 22 345 18 88

France Portugal

Roche Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +33 (0) 147 61 40 00 Tel: +351 - 21 425 70 00
Hrvatska Roménia

Roche d.o.o. Roche Roméania S.R.L.

Tel: +385 1 4722 333 Tel: +40 21 206 47 01

Ireland Slovenija

Roche Products (Ireland) Ltd. Roche farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: +353 (0) 1 469 0700 Tel: +386 - 1 360 26 00
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island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvnpog
A Ztopdtg & Zwo Ato.
TnA: +357 - 22 76 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Navodilo je bilo nazadnje revidirano dne

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

Zdravilo je pridobilo tako imenovano "pogojno dovoljenje za promet". To pomeni, da se pricakujejo

dodatni dokazi o zdravilu.

Evropska agencija za zdravila bo vsaj enkrat letno ponovno pregledala nove podatke o tem zdravilu.
Ce bo potrebno, bo posodobljeno tudi navodilo za uporabo.

Drugi viri informacij

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila

https://www.ema.europa.eu.
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Naslednje informacije so namenjene samo zdravstvenemu osebju:

UpoStevati je treba postopke za pravilno ravnanje z zdravili za zdravljenje raka in njihovo
odstranjevanje.

Navodila za red¢enje

1. Iz infuzijske vrece vzemite in zavrzite tolikSen volumen natrijevega klorida 9 mg/ml (0,9 %)
raztopine za injiciranje ali natrijevega klorida 4,5 mg/ml (0,45 %) raztopine za injiciranje,
kolikren je volumen zdravila Lunsumio, potreben za bolnikov odmerek (glejte spodnjo
preglednico).

2. S sterilno brizgo iz viale vzemite potrebni volumen zdravila Lunsumio in ga razred¢ite v
infuzijsko vre¢o. Morebitni neporabljeni ostanek v viali zavrzite.

Preglednica 1: Red¢enje zdravila Lunsumio

Koli¢ina zdravila
Odmerek Lunsumio v natrijevem Velikost
Dan zdravljenja zdravila kloridu 9 mg/ml (0,9 %) infuziiske vrece
Lunsumio ali 4,5 mg/ml (0,45 %) J
raztopini za injiciranje
1. cikel 1. dan 1mg 1ml 50 ml ali 100 ml
8. dan 2mg 2 mi 50 ml ali 200 ml
15. dan 60 mg 60 ml 100 ml ali 250 ml
2. cikel 1. dan 60 mg 60 ml 100 ml ali 250 ml
3. innadaljnji | 1. dan 30 mg 30 ml 100 ml ali 250 ml
cikli
3. Previdno premesajte infuzijsko vreco, tako da jo pocasi obracate. Ne stresajte.
4, Infuzijsko vreco preglejte in se prepricajte, da ne vsebuje delcev; Ce jih vsebuje, vreco zavrzite.

5. Na infuzijsko vre¢o nalepite nalepko, ki jo odlepite z navodila za uporabo.

Razredcéena raztopina

Zdravilo je treba uporabiti takoj. Ce ni uporabljeno takoj, so ¢as in pogoji shranjevanja med uporabo
odgovornost uporabnika; ¢as obicajno ne sme presegati 24 ur pri temperaturi od 2 °C do 8 °C, razen ce
je bilo red¢enje opravljeno v nadzorovanih in preverjenih asepti¢nih pogojih.

Nalepka

A\

Ne uporabljajte
linijskega filtra
Lunsumio®

Odlepite to nalepko in jo nalepite na infuzijsko vreco.
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