ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sig, jak
zglaszaé dziatania niepozgdane - patrz punkt 4.8.

1 NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lunsumio 1 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
Lunsumio 30 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

2 SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Lunsumio 1 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

Kazda fiolka zawiera 1 mg mosunetuzumabu w 1 ml roztworu o stezeniu 1 mg/ml.

Lunsumio 30 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

Kazda fiolka zawiera 30 mg mosunetuzumabu w 30 ml roztworu o stezeniu 1 mg/ml.
Mosunetuzumab jest humanizowanym, petnej dtugos$ci przeciwciatem monoklonalnym anty-
CD20/CD3 podklasy 1gG1, wytwarzanym w komdrkach jajnika chomika chinskiego technologia
rekombinacji DNA.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3 POSTAC FARMACEUTYCZNA
Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji.

Przejrzysty, bezbarwny ptyn o pH 5,8 i osmolalno$ci w zakresie 240-356 mOsm/kg.

4 SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Lunsumio w monoterapii jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych
pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem grudkowym (ang. follicular lymphoma, FL),
ktorzy otrzymali wezesniej co najmniej dwie terapie uktadowe.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Produkt leczniczy Lunsumio musi by¢ podawany wylacznie pod nadzorem wykwalifikowanego
personelu medycznego posiadajacego doswiadczenie w stosowaniu terapii przeciwnowotworowych, z
odpowiednim wsparciem medycznym w celu opanowania cigzkich reakcji, takich jak zespot
uwalniania cytokin (ang. cytokine release syndrome, CRS) (patrz punkt 4.4).

Dawkowanie

Profilaktyka i premedykacja
Produkt leczniczy Lunsumio nalezy podawa¢ pacjentom wiasciwie nawodnionym.



W Tabeli 1 przedstawiono szczegdtowe informacje na temat zalecanej premedykacji w przypadku
CRS i reakcji zwigzanych z infuzja.

Tabela 1 Premedykacja, ktéra nalezy zastosowa¢é u pacjentow przed podaniem produktu
leczniczego Lunsumio w infuzji

Pacjenci wymagajacy Premedykacja Sposob podawania

premedykacji

Cykle 1i 2: wszyscy Kortykosteroidy podawane | Zakonczy¢ podawanie na co najmniej
pacjenci dozylnie: 20 mg 1 godzine przed podaniem infuzji

deksametazonu lub 80 mg | produktu leczniczego Lunsumio
Cykle 3 i kolejne: pacjenci, | metyloprednizolonu

u ktérych przy podaniu Leki przeciwhistaminowe: | Zakonczy¢ podawanie na co najmniej
poprzednich dawek 50-100 mg chlorowodorku | 30 minut przed podaniem infuzji
wystapit CRS difenhydraminy lub produktu leczniczego Lunsumio
jakiegokolwiek stopnia rébwnowazna dawka

doustna lub dozylna innego
leku przeciwhistaminowego
Leki przeciwgoraczkowe:

500-1000 mg paracetamolu

Zalecane dawki produktu leczniczego Lunsumio dla kazdego 21-dniowego cyklu przedstawiono w
Tabeli 2.

Tabela 2 Dawka produktu leczniczego Lunsumio dla pacjentéw z nawrotowym lub opornym
chloniakiem grudkowym

Dzien leczenia Dawka produktu Czas trwania infuzji
leczniczego
Lunsumio
Cykl 1 Dzien 1. 1mg W cykKlu 1 infuzje produktu leczniczego
Dzien 8. 2mg Lunsumio nalezy podawa¢ przez minimum
Dzien 15. 60 mg 4 godziny.
Cykl 2 Dzien 1. 60 mg Jesli infuzje byly dobrze tolerowane
Cykl 3i Dzien 1. 30 mg podczas cyklu 1, kolejne infuzje produktu
kolejne leczniczego Lunsumio moga by¢ podawane
w ciaggu 2 godzin.

Czas trwania leczenia

Produkt leczniczy Lunsumio nalezy podawac przez 8 cykli, o ile u pacjenta nie wystapia objawy
niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci lub progresji choroby.

Pacjenci, u ktorych wystapila catkowita odpowiedz na leczenie, nie wymagajg podania wigcej niz 8
cykli. Pacjenci, u ktorych wystgpita czesciowa odpowiedz na leczenie lub ktorzy jako odpowiedz na
leczenie produktem leczniczym Lunsumio osiagneli stabilny stan choroby po podaniu 8 cykli, powinni
otrzyma¢ dodatkowe 9 cykli leczenia (tacznie 17 cykli), o ile u pacjenta nie wystapia objawy
niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci lub progresji choroby.

Opoznienie lub pominiecie dawki

Jesli podanie ktdrejkolwiek dawki w cyklu 1. zostanie opdznione o czas dtuzszy niz 7 dni, przed
wznowieniem zaplanowanego schematu leczenia nalezy powtorzy¢ poprzednia tolerowang dawke.

Jesli pomiedzy cyklem 1. a cyklem 2. nastgpi przerwa w podawaniu leku, ktora skutkuje okresem bez
leczenia trwajacym > 6 tygodni, nalezy poda¢ produkt leczniczy Lunsumio w dawce 1 mg w dniu 1.,
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w dawce 2 mg w dniu 8., a nastepnie wznowi¢ zaplanowane dawkowanie w cyklu 2. od dawki 60 mg
w dniu 15.

Jesli pomiedzy ktorymkolwiek cyklem poczawszy od cyklu 3. nastapi przerwa w podawaniu leku,
ktora skutkuje okresem bez leczenia trwajacym > 6 tygodni, nalezy poda¢ produkt leczniczy
Lunsumio w dawce 1 mg w dniu 1., w dawce 2 mg w dniu 8., a nastepnie wznowi¢ planowany
schemat leczenia od dawki 30 mg w dniu 15.

Modyfikacje dawki

U pacjentow, u ktorych wystapity reakcje stopnia 3. i 4. (np. cigzkie zakazenie, zaostrzenie objawow
nowotworu, zespot rozpadu guza) nalezy tymczasowo przerwac leczenie do czasu ustgpienia objawow
(patrz punkt 4.4).

CRS nalezy rozpoznawaé na podstawie obrazu klinicznego (patrz punkt 4.4). Nalezy ocenic i leczy¢
inne przyczyny goraczki, niedotlenienia i niedoci$nienia, takie jak zakazenia lub posocznica. Pod
wzgledem klinicznym reakcje zwigzane z infuzja (ang. infusion related reactions, IRR) moga by¢ nie
do odrdznienia od objawow CRS. W przypadku podejrzenia CRS lub IRR nalezy postepowac zgodnie
z zaleceniami zawartymi w Tabeli 3.

Tabela 3 Klasyfikacja CRS! i sposob postepowania

Stopien CRS Sposob postepowania z CRS? Nastepna planowa infuzja
produktu leczniczego
Lunsumio
Stopien 1 Jesli CRS wystapi w trakcie infuzji: Nalezy upewnic¢ sig, ze
e Nalezy przerwa¢ infuzje i leczy¢ objawy ustgpily na co
Gorgczka > 38°C objawy. najmniej 72 godziny przed
e Po ustgpieniu objawdw nalezy podaniem kolejnej infuzji.
ponownie rozpocza¢ infuzje z ta
samg szybkos'ciq_ Nalezy rozwaiyé czestsze
e Przerwa¢ aktualnie podawang mor)itorowanie stanu
infuzje, jesli objawy powrdca po pacjenta.
ponownym podaniu.
Jesli CSR wystapi po podaniu infuzji:
e Nalezy leczy¢ objawy.
Jesli CRS trwa powyzej 48 godzin po
zastosowaniu leczenia
objawowego:
e Nalezy rozwazy¢ podanie
deksametazonu?® i (lub)
tocilizumabu*®.
Stopien 2 Jesli CRS wystapi w trakcie infuzji: Nalezy upewnic sie, ze
e Nalezy przerwa¢ infuzje i leczy¢ objawy ustgpily na co
Goraczka > 38°C i objawy. najmniej 72 godziny przed
(lub) niedoci$nienie e Po ustgpieniu objawow nalezy podaniem kolejnej infuzji.
niewymagajace ponownie rozpocza¢ infuzj¢ z 50%
podania lekdw szybkoscia. Nalezy rozwazy¢
wywolujacych skurcz e Przerwac aktualnie podawang odpowiednig
naczyn krwiono$nych i infuzje, jesli objawy powrdca po maksymalizacje
(lub) niedotlenienie ponownym podaniu. premedykacji’.
wymagajace podania
tlenu o niskim Jesli CSR wystapi po podaniu infuzji: | Nalezy rozwazyc¢ infuzje
przeplywic® przez e Nalezy leczy¢ objawy. kolejnej dawki z 50%
szybkoscig, z czgstszym
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Stopien CRS

Sposéb postepowania z CRS?

Nastepna planowa infuzja
produktu leczniczego
Lunsumio

kaniul¢ nosowa lub
przedmuchiwanie

Jesli po zastosowaniu leczenia objawowego
nie obserwuje si¢ poprawy
klinicznej:

e Nalezy rozwazy¢ podanie
deksametazonu?® i (lub)
tocilizumabu*®.

monitorowaniem stanu
pacjenta.

Stopien 3

Goraczka > 38°C i
(lub) niedoci$nienie
wymagajace podania
lekow wywotujacych
skurcz naczyn
krwiono$nych (z
wazopresyna lub bez
niej) i (lub)
niedotlenienie
wymagajace podania
tlenu o wysokim
przeptywie® przez
kaniulg nosowsg, maske¢
tlenowa, maske
tlenowg z
rezerwuarem lub
maske Venturiego

Jesli CRS wystapi w trakcie infuzji:
e Nalezy przerwac aktualnie
podawang infuzje.
e Nalezy leczy¢ objawy.
e Poda¢ deksametazon? i
tocilizumab*®.

Jesli CRS wystapi po podaniu infuzji:

e Nalezy leczy¢ objawy.

e Nalezy poda¢ deksametazon® i
tocilizumab®®.

Jesli CRS jest oporny na deksametazon i
tocilizumab:

e Nalezy podawac alternatywne leki
immunosupresyjne® i
metyloprednizolon w dawce
1000 mg/dobe¢ dozylnie do czasu
uzyskania poprawy klinicznej.

Nalezy upewni¢ sie, ze
objawy ustgpily na co
najmniej 72 godziny przed
podaniem kolejnej infuzji.

Nalezy poda¢ kolejna
infuzj¢ w warunkach
szpitalnych.

Nalezy rozwazy¢
odpowiednig
maksymalizacje
premedykacji’.

Kolejng infuzj¢ podac z
50% szybkoscig.

Stopien 4

Goraczka > 38°C i
(lub) niedoci$nienie
wymagajace podania
kilku lekow
wywotujacych skurcz
naczyn krwiono$nych
(z wyjatkiem
wazopresyny) i (lub)
niedotlenienie
wymagajace podania
tlenu pod dodatnim
ci$nieniem (np. CPAP,
BiPAP, intubacji i
wentylacji
mechanicznej)

Jesli CRS wystgpi podczas lub po podaniu infuzji:
e Nalezy trwale przerwac leczenie produktem leczniczym

Lunsumio.
e Nalezy leczy¢ objawy.

e Nalezy poda¢ deksametazon® i tocilizumab*®.

Jesli CRS jest oporny na deksametazon i tocilizumab:
e Nalezy podawa¢ alternatywne leki immunosupresyjne® i
metyloprednizolon w dawce 1000 mg/dobe dozylnie do czasu

uzyskania poprawy kliniczne;j.

L ASTCT = Amerykanskie Towarzystwo ds. Transplantacji i Terapii Komoérkowych (ang. American
Society for Transplant and Cellular Therapy). Premedykacja moze maskowaé goraczke, dlatego jesli
objawy kliniczne odpowiadajg CRS nalezy przestrzega¢ wytycznych dotyczacych postepowania

2 Jesli CRS jest oporny na leczenie, nalezy rozwazy¢ inne przyczyny, w tym limfohistiocytoze z

erytrofagocytoza

® Deksametazon nalezy podawaé dozylnie w dawce 10 mg co 6 godzin (lub w dawce réwnowaznej) do
czasu wystapienia poprawy klinicznej
4 W badaniu GO29781 tocilizumab byl podawany dozylnie w dawce 8 mg/kg mc. (nieprzekraczajacej
800 mg na infuzje) w sposob whasciwy do leczenia objawéw CRS




% Jesli po podaniu pierwszej dawki nie obserwuje si¢ poprawy klinicznych objawdéw podmiotowych i
przedmiotowych CRS, mozna poda¢ dozylnie druga dawke 8 mg/kg mc. tocilizumabu w odstepie co
najmniej 8 godzin (maksymalnie 2 dawki podczas jednego zdarzenia CRS). W trakcie kazdego 6-
tygodniowego okresu leczenia produktem leczniczym Lunsumio catkowita liczba dawek tocilizumabu
nie powinna przekracza¢ 3 dawek

® Tlen o niskim przeplywie zdefiniowany jako podaz tlenu z szybko$cig < 6 1/minute

" Dodatkowe informacje — patrz Tabela 1

8 Tlen o wysokim przeptywie zdefiniowany jako podaz tlenu z szybko$cig > 6 I/minute

° Riegler L i wsp. (2019)

Szczegdlne grupy pacjentow

Osoby w podesziym wieku

Nie jest wymagane dostosowanie dawki produktu leczniczego Lunsumio u pacjentow w wieku
> 65 lat (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie badano produktu leczniczego Lunsumio u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek.
Na podstawie farmakokinetyki nie uwaza si¢, ze dostosowanie dawki jest konieczne u pacjentéw z
tagodnymi do umiarkowanych zaburzeniami czynnos$ci nerek (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Nie badano produktu leczniczego Lunsumio u pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby. Na
podstawie farmakokinetyki nie uwaza si¢, ze dostosowanie dawki jest konieczne (patrz punkt 5.2).

Dzieci i mlodziez

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego
Lunsumio u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat.

Sposéb podawania

Produkt leczniczy Lunsumio jest przeznaczony wytacznie do podawania dozylnego.

Produkt leczniczy Lunsumio musi by¢ rozcienczony przy zachowaniu zasad aseptyki, pod nadzorem
fachowego personelu medycznego. Powinien by¢ podawany w infuzji dozylnej przez oddzielng lini¢
infuzyjng. Nie uzywa¢ zestawow infuzyjnych z wbudowanym filtrem do podawania produktu
leczniczego Lunsumio. Do podania produktu leczniczego Lunsumio moga by¢ uzywane zestawy
infuzyjne z komorg kroplowg z filtrem.

Pierwszy cykl leczenia produktem leczniczym Lunsumio nalezy podawac przez co najmniej 4 godziny
w infuzji dozylnej. Jesli infuzje byly dobrze tolerowane w cyklu 1, kolejne cykle mogg by¢ podane
jako 2-godzinna infuzja.

Produktu leczniczego Lunsumio nie wolno podawa¢ w szybkim wstrzyknieciu dozylnym lub bolusie.
Instrukcje dotyczace rozcienczania produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.

4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1.



4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Identyfikowalno$¢

W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktéw leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe i numer serii podawanego produktu.

Zespo6t uwalniania cytokin (CRS)

U pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Lunsumio wystapit CRS, w tym reakcje zagrazajace
zyciu (patrz punkt 4.8). Objawy podmiotowe i przedmiotowe obejmowaly goraczke, dreszcze,
niedocisnienie, tachykardig, niedotlenienie i bdl glowy. Pod wzgledem klinicznym reakcje zwigzane z
infuzja mogg by¢ niemozliwe do odrdznienia od objawow CRS. Zdarzenia CRS wystgpowaly gtownie
podczas cyklu 1. i byly zwiagzane glownie z podaniem dawki w dniu 1 i dniu 15.

U pacjentéw nalezy zastosowac premedykacje w postaci kortykosteroidow, lekow
przeciwgoraczkowych i przeciwhistaminowych co najmniej w trakcie trwania cyklu 2. Przed
podaniem produktu leczniczego Lunsumio pacjenci musza by¢ odpowiednio nawodnieni. Nalezy
monitorowac pacjentdow pod katem objawow podmiotowych i przedmiotowych CRS. Nalezy
poinformowac pacjenta, aby natychmiast zwrocit si¢ o pomoc medyczng w przypadku wystapienia
objawdw podmiotowych i przedmiotowych CRS w dowolnym momencie. Zgodnie ze wskazaniami,
lekarze prowadzacy powinni wdrozy¢ leczenie podtrzymujace, tocilizumab i (lub) kortykosteroidy
(patrz punkt 4.2).

U pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Lunsumio zglaszano wyst¢gpowanie limfohistiocytozy
hemofagocytarnej (ang. haemophagocytic lymphohistiocytosis, HLH), w tym przypadki zakonczone
zgonem. HLH jest zagrazajacym zyciu zespotem charakteryzujacym sie goraczka, powiekszeniem
watroby i niedoborami krwinek. Jesli objawy CRS sa nietypowe lub dtugotrwate, nalezy rozwazy¢
wystgpienie HLH. Nalezy monitorowac pacjentow pod katem podmiotowych i przedmiotowych
objawow Klinicznych HLH (patrz punkt 4.2). W przypadku podejrzenia HLH nalezy przerwaé
podawanie produktu leczniczego Lunsumio i rozpocza¢ leczenie HLH.

Ciezkie zakazenia

U pacjentéw otrzymujgcych produkt leczniczy Lunsumio wystapity ciezkie zakazenia, takie jak
zapalenie ptuc, obecnos¢ bakterii we krwi, posocznica lub wstrzgs septyczny, sposrod ktorych czesé
stanowity zdarzenia zagrazajace zyciu lub prowadzace do zgonu (patrz punkt 4.8). Po podaniu infuzji
produktu leczniczego Lunsumio u pacjentéw obserwowano wystepowanie goraczki neutropeniczne;.

Nie nalezy podawac¢ produktu leczniczego Lunsumio w czasie trwania aktywnego zakazenia. Nalezy
zachowaé ostroznos¢ rozwazajac podanie produktu leczniczego Lunsumio u pacjentow, u ktorych w
przesztosci wystepowaly nawracajace lub przewlekle zakazenia (np. przewlekte, aktywne zakazenia
wirusem Epsteina-Barr), z chorobami wspoétistniejgcymi, ktore moga predysponowaé do zakazen lub u
ktorych w przesztosci w znacznym stopniu zastosowano leczenie immunosupresyjne. Profilaktycznie
nalezy poda¢ pacjentom produkty lecznicze przeciwbakteryjne, przeciwwirusowe i (lub)
przeciwgrzybicze, w zalezno$ci od potrzeb. Przed podaniem i po podaniu produktu leczniczego
Lunsumio nalezy monitorowac¢ pacjentéw pod katem wystapienia podmiotowych i przedmiotowych
objawow zakazenia i odpowiednio leczy¢. W przypadku wystapienia goraczki neutropenicznej nalezy
oceni¢ pacjentéw pod katem objawOw zakazenia i zastosowa¢ antybiotyki, ptyny oraz inne leczenie
podtrzymujace zgodnie z lokalnymi wytycznymi.

Zaostrzenie objawdw nowotworu (reakcja typu tumour flare)

U pacjentdw leczonych produktem leczniczym Lunsumio zgtaszano wystepowanie zaostrzenia
objawow nowotworu (reakcji typu tumour flare) (patrz punkt 4.8). Objawy obejmowaly pojawienie si¢
nowych lub pogorszenie istniejacych wysigkow oplucnowych, bél w okreslonym miejscu oraz obrzek
w miejscach wystgpowania zmian chloniakowych i zapalenie guza. Na podstawie mechanizmu

7



dziatania produktu leczniczego Lunsumio, zaostrzenie objawdw nowotworu jest prawdopodobnie
spowodowane napltywem limfocytéw T do miejsc wystgpowania nowotworu po podaniu produktu
leczniczego Lunsumio.

Nie zidentyfikowano specyficznych czynnikdw ryzyka zaostrzenia objawow nowotworu, jednak
istnieje zwigkszone ryzyko pogorszenia stanu zdrowia i zachorowalno$ci z powodu efektu masy, ktory
jest zjawiskiem wtérnym do zaostrzenia objawOw nowotworu u pacjentow z masywnymi guzami
zlokalizowanymi w poblizu drég oddechowych i (lub) waznego narzadu. U pacjentéw leczonych
produktem leczniczym Lunsumio nalezy monitorowa¢ i ocenia¢ zaostrzenia objawow nowotworu w
kluczowych lokalizacjach anatomicznych.

Zespdl rozpadu guza (ang. tumour lysis syndrome, TLS)

U pacjentow leczonych produktem leczniczym Lunsumio zgtaszano wystepowanie TLS (patrz punkt
4.8). Przed podaniem produktu leczniczego Lunsumio pacjenci musza by¢ odpowiednio nawodnieni.
Jesli whasciwe, profilaktycznie nalezy stosowaé leczenie przeciw hiperurykemii (np. allopurynol,
rasburykazg). Nalezy monitorowac pacjentow pod katem podmiotowych i przedmiotowych objawow
TLS, szczegdlnie pacjentéw z duzg masg guza lub guzami o szybkiej proliferacji oraz pacjentow z
ostabiong czynnos$cia nerek. Nalezy monitorowaé u pacjentow parametry chemiczne krwi i w
przypadku wystapienia nieprawidtowos$ci nalezy podja¢ natychmiastowe dziatania.

Immunizacja

Podczas leczenia produktem leczniczym Lunsumio nie nalezy podawac zywych i (lub) zywych
atenuowanych szczepionek. Nie przeprowadzono badan z udziatem pacjentow, ktorzy w ostatnim
czasie przyjeli zywe szczepionki.

Karta pacjenta

Lekarz przepisujacy lek musi omowic¢ z pacjentem ryzyko zwigzane z terapig produktem leczniczym
Lunsumio. Nalezy przekaza¢ pacjentowi karte pacjenta i poinstruowac, aby nosit ja zawsze przy sobie.
Karta pacjenta zawiera opis czesto wystepujacych objawéw podmiotowych i przedmiotowych CRS
oraz instrukcje kiedy pacjent powinien zwrocic si¢ po pomoc medyczng.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji.

Nie mozna wykluczy¢ przemijajacego, istotnego klinicznie wptywu na substraty CYP450 o waskim
indeksie terapeutycznym (np. warfaryng, worykonazol, cyklosporyng itp.), poniewaz rozpoczecie
leczenia produktem leczniczym Lunsumio powoduje przemijajace zwigkszenie stezenia cytokin, cO
moze powodowa¢ hamowanie enzymow CYP450. Rozpoczynajac leczenie produktem leczniczym
Lunsumio u pacjentow leczonych substratami CYP450 o waskim indeksie terapeutycznym nalezy
rozwazy¢ monitorowanie leczenia. W razie potrzeby nalezy dostosowac¢ dawke jednoczesnie
stosowanego produktu leczniczego.

4.6  Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Kobiety w wieku rozrodczym/antykoncepcja

Kobiety w wieku rozrodczym powinny stosowac¢ skuteczng antykoncepcj¢ podczas stosowania
produktu leczniczego Lunsumio oraz przez co najmniej 3 miesigce po otrzymaniu ostatniej infuz;ji
produktu leczniczego Lunsumio.



Cigza

Brak danych dotyczgcych stosowania produktu leczniczego Lunsumio u kobiet w okresie cigzy.
Badania na zwierzgtach dotyczace szkodliwego wptywu na reprodukcje sg niewystarczajace (patrz
punkt 5.3). Nie zaleca si¢ stosowania produktu leczniczego Lunsumio w czasie cigzy oraz u kobiet w
wieku rozrodczym nie stosujgcych antykoncepciji.

Karmienie piersia

Nie wiadomo czy mosunetuzumab lub jego metabolity przenikaja do mleka ludzkiego. Nie mozna
wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkéw i niemowlat. Nalezy przerwa¢ karmienie piersiag podczas
leczenia produktem leczniczym Lunsumio.

Plodnosé

Nie sg dostepne dane dotyczace ptodnosci u ludzi. W 26-tygodniowych badaniach toksycznosci z
udziatem matp cynomolgus nie zaobserwowano zadnych zaburzen w meskich lub zenskich narzadach
rozrodczych przy narazeniu (AUC) podobnym do narazenia (AUC) u pacjentow otrzymujacych
zalecang dawke.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt leczniczy Lunsumio wywiera niewielki wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. Pacjentow, u ktorych wystapia zdarzenia uposledzajace Swiadomos$¢, nalezy
podda¢ ocenie i zaleci¢ im, aby do czasu ustapienia objawow nie prowadzili pojazdéw i powstrzymali
si¢ od obstugi ciezkich lub potencjalnie niebezpiecznych maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Dziatania niepozadane opisane w tym punkcie zidentyfikowano na podstawie wynikéw kluczowego
badania klinicznego GO29781 u pacjentéw leczonych zalecang dawka (n=218). U pacjentéw
wystepowat chtoniak grudkowy (41,3%), chtoniak rozlany z duzych komoérek B/przeksztatcony
chtoniak grudkowy (40,4%), chtoniak z komorek ptaszcza (11,5%), transformacja Richtera (6,4%)
oraz inne zmiany histologiczne (0,5%). Mediana liczby otrzymanych cykli produktu leczniczego
Lunsumio wynosita 8 (zakres 1-17), 37% pacjentow otrzymato 8 cykli, 15% otrzymato wigcej niz 8
cykli do 17 cykili.

Najczesciej obserwowanymi dziataniami niepozadanymi (= 20%) byty zesp6t uwalniania cytokin,
neutropenia, gorgczka, hipofosfatemia i bol gtowy. Najczesciej obserwowanymi cigzkimi dziataniami
niepozadanymi (> 2%) byly zespdt uwalniania cytokim (CRS) (21% zgodnie z klasyfikacja ASTCT),
gorgczka (5%) oraz zapalenie ptuc (3%). Dziewigciu sposrod 218 pacjentow (4,1%) przerwato
leczenie produktem leczniczym Lunsumio z powodu zdarzen niepozadanych. Jedynym dziataniem
niepozgdanym prowadzacym do przerwania leczenia przez wigcej niz jednego pacjenta byt CRS (2
pacjentéw [0,9%]).

Tabelaryczne podsumowanie dziatan niepozadanych

Dziatania niepozadane sg wymienione ponizej wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow MedDRA oraz
czestosci wystepowania. Czgstos¢ wystepowania okreslono jako bardzo czesto (>1/10), czesto (=1/100
do <1/10), niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do < 1/1000), bardzo rzadko

(<1/10 000), nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okres$lona na podstawie dostepnych danych). W obrebie
kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania dziatania niepozadane sa przedstawiane w
kolejnosci zmniejszajacej si¢ cigzkosci.



Tabela 4 Dzialania niepozadane wystepujace u pacjentow leczonych produktem leczniczym

Lunsumio

Klasyfikacja ukladow i
narzadow / Czestos¢ Wszystkie stopnie Stopnie 3-4
wystepowania
Zakazenia i zarazenia pasozytnicze
fglg:(z;ﬁgwc%my(:h drog Czesto Czesto
Zakazenie drég moczowych Czesto Czesto
Zapalenie ptuc Czesto Czesto
Nowotwory lagodne, zlosliwe i nieokreslone (w tym torbiele i polipy)
Zaostrzenie objawow

Czesto Czesto

nowotworu

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

Neutropenia®

Bardzo czgsto

Bardzo czesto

Niedokrwistos¢ Bardzo czgsto Czesto
Trombocytopenia? Bardzo czesto Czesto
Gorgczka neutropeniczna Czesto Czesto
héﬂg;g:;:)ﬁﬁ?éa Niezbyt czgsto Niezbyt czesto
Zaburzenia ukladu immunologicznego

Zesp6t uwalniania cytokin® | Bardzo cze¢sto Czesto

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Hipofosfatemia Bardzo czgsto Bardzo czesto
Hipokaliemia Bardzo czesto Czesto
Hipomagnezemia Bardzo czgsto Bardzo rzadko
Zespét rozpadu guza Niezbyt czesto Niezbyt czesto
Zaburzenia ukladu nerwowego

Bol glowy | Bardzo czgsto Niezbyt czgsto

Zaburzenia zoladka i jelit

Biegunka |

Bardzo czg¢sto

Bardzo rzadko

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej

asparaginowej

Wysypka Bardzo czgsto Niezbyt czgsto
Swiad Bardzo czgsto Bardzo rzadko
Suchos¢ skory Bardzo czgsto Bardzo rzadko
Zaburzenia ogoblne i stany w miejscu podania

Gorgczka Bardzo cze¢sto Czesto
Dreszcze Bardzo czgsto Niezbyt czesto
Badania diagnostyczne

Zw_i gkszona aktywnos’_c’ . Bardzo czgsto Czesto
aminotransferazy alaninowej

Zwickszona aktywno$¢

aminotransferazy Czesto Czesto

! Neutropenia, w tym neutropenia i zmniejszenie liczby neutrofili
2 Trombocytopenia, w tym trombocytopenia i zmniejszenie liczby plytek krwi
¥ Wedtug Amerykanskiego Towarzystwa ds. Transplantacji i Terapii Komérkowych

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Zespot uwalniania cytokin (CRS)

CRS (zgodnie z klasyfikacja ASTCT) jakiegokolwiek stopnia wystapit u 39% (86/218) pacjentow,

przy czym stopnia 2. wystapit u 14% pacjentow, stopnia 3. u 2,3% pacjentow i stopnia 4. u 0,5%

pacjentow leczonych produktem leczniczym Lunsumio. U jednego pacjenta ze zdarzeniem 4. stopnia
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wystepowat chtoniak grudkowy w fazie biataczkowej i U pacjenta tego jednocze$nie wystapit zespor
rozpadu guza.

CRS jakiegokolwiek stopnia wystapit u 15% pacjentow po podaniu dawki w dniu 1. cyklu 1.; u 5%
pacjentow po podaniu dawki w dniu 8. cyklu 1.; u 33% pacjentow po podaniu dawki w dniu 15. cyklu
1., u 5% pacjentéw po podaniu dawki w cyklu 2. oraz u 1% pacjentéw po podaniu dawki w cyklu 3. i
kolejnych. Mediana czasu do wystgpienia objawoéw CRS od rozpoczgcia podawania leku w dniu 1.
cyklu 1. wynosita 5 godzin (zakres: 1-73 godziny), w dniu 8. cyklu 1. wynosita 28 godzin (zakres: 5-
81 godzin), w dniu 15. cyklu 1. wynosita 25 godzin (zakres: 0,1-391 godzin), a w dniu 1. cyklu 2.
wynosila 46 godzin (zakres: 12-82 godziny). Objawy CRS ustgpity u wszystkich pacjentow, a
mediana czasu trwania zdarzen CRS wynosita 3 dni (zakres: 1-29 dni).

U 86 pacjentow, u ktorych wystapit CRS, najczesciej wystepujacymi objawami podmiotowymi i
przedmiotowymi CRS byty goraczka (98%), dreszcze (36%), niedocisnienie (35%), tachykardia
(24%), niedotlenienie (22%) oraz bdl glowy (16%).

W celu opanowania objawow CRS tocilizumab i (lub) kortykosteroidy zastosowano u 16% pacjentéw:
6% otrzymato sam tocilizumab, 6% otrzymato same kortykosteroidy, a 4% otrzymato zar6wno
tocilizumab, jak i kortykosteroidy. Sposrod 10% pacjentdéw, ktorzy otrzymali tocilizumab (z lub bez
kortykosteroidow), 86% otrzymato tylko jedng dawke tocilizumabu, a w przypadku jednego zdarzenia
CRS nie podano wigcej niz dwoch dawek tocilizumabu. Sposrod pacjentow, u ktorych wystapit CRS
stopnia 2., 48% byto leczonych objawowo bez kortykosteroidow lub tocilizumabu, 18% otrzymato
sam tocilizumab, 21% otrzymato same kortykosteroidy, a 12% otrzymato zaréwno kortykosteroidy,
jak i tocilizumab. Pacjenci, u ktorych wystgpit CRS stopnia 3. lub stopnia 4. otrzymali tocilizumab,
kortykosteroidy, leki wywotujace skurcz naczyn krwiono$nych i (lub) suplementacj¢ tlenem. U trzech
procent pacjentéw po podaniu produktu leczniczego Lunsumio wystapito niedoci$nienie i (lub)
niedotlenienie bez goraczki; 2% pacjentow przy braku goraczki otrzymato tocilizumab i (lub)
kortykosteroidy.

21% pacjentow byto hospitalizowanych z powodu CRS, mediana czasu trwania hospitalizacji
wynosita 5 dni (zakres: 0-30 dni).

Neutropenia

Neutropenia jakiegokolwiek stopnia wystapita u 28% pacjentow, w tym u 24% wystapity zdarzenia
stopnia 3.-4. Mediana czasu do wystgpienia pierwszych objawdw neutropenii lub zmniejszenia liczby
neutrofili wynosita 48 dni (zakres: 1-280 dni), z mediang czasu trwania wynoszaca 8 dni (zakres: 1-
314 dni). Sposrod 60 pacjentéw, u ktorych wystapita neutropenia lub zmniejszenie liczby neutrofili,
68% otrzymato leczenie czynnikiem stymulujacym tworzenie kolonii granulocytow (ang. granulocyte
colony-stimulating factor, G-CSF).

Cigzkie zakazenia

Ciezkie zakazenia jakiegokolwiek stopnia wystapity u 17% pacjentow. U 1,8% pacjentéw wystapity
cigzkie zakazenia jednocze$nie z neutropenig stopnia 3.-4. Mediana czasu do wystgpienia pierwszego
cigzkiego zakazenia wynosita 50 dni (zakres: 1-561 dni) z mediang czasu trwania wynoszaca 12 dni
(zakres: 2-174 dni). Zdarzenia stopnia 5., w tym zapalenia ptuc i posocznica, wystapity u 0,9%
pacjentow.

Zaostrzenie objawow nowotworu (ang. tumour flare)
Zaostrzenie objawdw nowotworu (w tym wysieki optucnowe i zapalenie guza) wystapily u 4%

pacjentéw, w tym u 1,8% zdarzenia stopnia 2. i u 2,3% zdarzenia stopnia 3. Mediana czasu do

wystgpienia objawdw wynosita 13 dni (zakres: 5-84 dni), a mediana czasu trwania wynosita 10 dni
(zakres: 1-77 dni).
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Zespot rozpadu guza (TLS)

TLS wystapit u 0,9% pacjentéw, jednoczesnie z CRS. U jednego pacjenta z chtoniakem grudkowym
w fazie biataczkowej wystapit TLS stopnia 4. Poczatek objawow TLS wystepowat w dniach 2. i 24.,
natomiast objawy ustepowaty odpowiednio w ciggu 4 i 6 dni.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgtaszania

wymienionego W zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania nalezy $cisle monitorowa¢ pacjenta pod katem wystgpienia
podmiotowych i przedmiotowych objawow dziatan niepozadanych oraz zastosowaé odpowiednie
leczenia objawowe.

5  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwnowotworowe; pozostate leki przeciwnowotworowe;
przeciwciata monoklonalne, kod ATC: LO1FX25

Mechanizm dzialania

Mosunetuzumab jest bispecyficznym angazujacym komorki T przeciwciatlem anty-CD20/CD3
skierowanym przeciwko komorkom B wykazujacym ekspresje CD20. Jest agonista warunkowym,;
ukierunkowang smier¢ komorek B obserwuje si¢ tylko przy jednoczesnym wigzaniu si¢ z komérkami
CD20 na komérkach B i CD3 na komorkach T. Zaangazowanie obu ramion mosunetuzumabu
skutkuje utworzeniem synapsy immunologicznej pomi¢dzy docelowa komorka B i cytotoksyczng
komorka T, prowadzac do aktywacji komorek T. Nastepujace po tym ukierunkowane uwalnianie
perforyny i granzymow z aktywowanych komérek T przez synaps¢ immunologiczng indukuje lize
komorek B, prowadzac do $mierci komorki.

Produkt leczniczy Lunsumio powoduje zmniejszenie liczby komorek B (okreslone jako liczbe
komoérek B CD9 < 0,07 x 10%1) i hipogammaglobulinemig (okre$long jako poziom IgG < 500 mg/dl).

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Nawrotowy lub oporny chioniak nieziarniczy z komorek B

W celu oceny zastosowania produktu leczniczego Lunsumio w leczeniu pacjentéw z nawrotowym lub
opornym chtoniakiem nieziarniczym z komorek B, dla ktorych nie bylo dostepne leczenie
poprawiajace przezycie, przeprowadzono otwarte, wieloosrodkowe badanie kliniczne (GO29781) z
udziatem wielu grup pacjentow. W grupie pacjentdow z chtoniakiem grudkowym (FL) (n=90), pacjenci
z nawrotowym lub opornym FL (stopien 1-3A) uprzednio zostali poddani co najmniej dwom terapiom
systemowym, w tym otrzymywali przeciwciatlo monoklonalne anty-CD20 i leki alkilujace. Do badania
nie kwalifikowali si¢ pacjenci z FL stopnia 3b i pacjenci z przeksztalconym FL na poczatku badania;
pacjenci z przeksztalconym FL w wywiadzie, ale z FL stopnia 1-3A na poczatku badania, zostali
wiaczeni do grupy FL.

Z badania wykluczono pacjentéw ze stanem sprawnosci wedtug skali Eastern Cooperative Oncology
Group (ECOG) ocenionym > 2, istotng chorobg uktadu sercowo-naczyniowego (np. chorobg serca
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klasy III lub IV wedtug klasyfikacji Nowojorskiego Towarzystwa Kardiologicznego [ang. New York
Heart Association], zawatem mie$nia sercowego przebytym w ciggu ostatnich 6 miesiecy,
niestabilnymi zaburzeniami rytmu serca lub niestabilng dtawica piersiowa), istotng aktywng choroba
ptuc, zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny [CrCl] < 60 ml/min z podwyzZszonym
stezeniem kreatyniny w surowicy krwi), aktywna chorobg autoimmunologiczng wymagajaca leczenia
immunosupresyjnego, aktywnymi zakazeniami (tj. przewlektym aktywnym zakazeniem wirusem
Epsteina-Barr, ostrym lub przewlektym wirusowym zapaleniem watroby typu C, wirusowym
zapaleniem watroby typu B, zakazeniem HIV), postepujaca wieloogniskowsg leukoencefalopatia,
wystepujacym obecnie lub w przesztosci chtoniakiem OUN lub chorobg OUN, zespotem aktywacji
makrofagow lub limfohistiocytoza z erytrofagocytoza w wywiadzie, po przebytym allogenicznym
przeszczepieniu komorek macierzystych lub wezesniejszym przeszepieniu narzadu.

Pacjenci otrzymywali produkt leczniczy Lunsumio dozylnie w 21-dniowych cyklach zgodnie z
nastepujacym schematem:

o Cykl 1 Dzien 1.-1mg

o Cykl 1 Dzien 8. -2 mg

o Cykl 1 Dzien 15. - 60 mg
o Cykl 2 Dzien 1. - 60 mg
. Cykl 3 i kolejne Dzien 1. - 30 mg

Mediana liczby cykli wynosita 8, 59% pacjentéw otrzymato 8 cykli, natomiast 18% pacjentow
otrzymato wigcej niz 8 cykli do 17 cyKli.

Mediana wieku pacjentéw wynosita 60 lat (zakres: 29 do 90 lat), z czego 31% byto w wieku > 65 lat i
7,8% byto w wieku > 75 lat. Sze$édziesiat jeden procent (61%) stanowili m¢zczyzni, 82% byto
przedstawicielami rasy biatej, 9% stanowili przedstawiciele rasy zottej, 4% to przedstawiciele rasy
czarnej, u 100% pacjentéw stan sprawno$ci oceniany wedtug ECOG wynosit 0 lub 11 u 34%
pacjentow wystepowatl masywny guz (co najmniej jedna zmiana wielko$ci > 6 cm). Mediana liczby
wczesniejszych terapii wynosita 3 (zakres: 2-10), z czego 38% otrzymato 2 wczesniejsze terapie, 31%
otrzymato 3 wczesniejsze terapie i 31% otrzymalo wigcej niz 3 wezesniejsze terapie.

Wszyscy pacjenci otrzymywali wezesniej przeciwciata anty-CD20 i leki alkilujace, 21% otrzymato
autologiczny przeszczep komoérek macierzystych, 19% otrzymato inhibitory PI3K, 9% zostato
weczesniej poddanych terapii rytuksymabem i lenalidomidem, natomiast 3% byto poddanych terapii
CAR-T. Siedemdziesiat dziewie¢ procent pacjentéw bylo opornych na wczesniejsza terapie
przeciwcialami monoklonalnymi anty-CD20, a 53% bylo opornych zaréwno na terapi¢ przeciwciatami
monoklonalnymi anty-CD20, jak i leki alkilujace. SzeS¢dziesigt dziewie¢ procent pacjentow byto
opornych na ostatniag wczesniejsza terapig, u 52% wystapita progresja choroby w ciggu 24 miesiecy od
pierwszej terapii uktadowe;.

Pierwszorzedowym punktem koncowym skuteczno$ci byta odpowiedz catkowita (ang. complete
response, CR) oceniana przez niezalezng jednostke oceniajgca (ang. independent review facility, IRF),
zgodnie ze standardowymi kryteriami dla chloniakow nieziarniczych (Cheson 2007). Wyniki
skutecznosci podsumowano w Tabeli 5.
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Tabela 5 Podsumowanie skuteczno$ci u pacjentéw z nawrotowym lub opornym FL

Parametr skutecznosci Lunsumio
N=90
Mediana czasu obserwacji wynoszaca 18,3 miesigca (zakres 2-27 miesigcy)
Odpowiedz catkowita (CR) n (%), 54 (60,0)
(95% CI) (49,1; 70,2)
Odsetek obiektywnych odpowiedzi (ORR), n (%) 72 (80,0)
(95% CI) (70,3; 87,7)
Odpowiedz czgsciowa (PR), n (%) 18 (20,0)
(95% CI) (12,3; 29,8)
Czas trwania odpowiedzi (DOR)*
Pacjenci, u ktorych wystapito zdarzenie, n (%) 29 (40,3)
Mediana, miesigce (95% CI) 22,8 (9,7; NR)
Odsetek pacjentdw bez zdarzen na podstawie estymatorow K-M
12 miesigcy 61,8
(95% ClI) (50,0; 73,7)
18 miesiecy 56,9
(95%) (44,1; 69,6)
Czas trwania odpowiedzi calkowitej (DORC)?
Pacjenci, u ktorych wystapito zdarzenie, n (%) 16 (29,6)
Mediana, miesiace (95% ClI) NR (14,6; NR)
Odsetek pacjentéw bez zdarzen na podstawie estymatoréw K-M
12 miesiecy 71,4
(95% ClI) (57,9; 84,9)
18 miesiecy 63,7
(95% CI) (48,0; 79,4

ClI=przedziat ufnosci (ang. confidence interval); K-M=Kaplan-Meier; NR=nie osiagniecty

Data odcigcia danych klinicznych: 27 sierpnia 2021

Testowanie hipotezy przeprowadzono na podstawie pierwszorzedowego punktu koncowego jakim byt
wskaznik CR oceniany przez IRF.

!DOR zdefiniowany jako czas od poczatku wystgpienia udokumentowanej PR lub CR do wystgpienia
zdarzenia u pacjenta (udokumentowanej progresji choroby lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w
zalezno$ci od tego, ktore ze zdarzen wystapi jako pierwsze).

2DORC zdefiniowany jako czas od poczatku wystgpienia udokumentowanej CR do wystgpienia
zdarzenia (udokumentowanej progresji choroby lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w zaleznosci od
tego, ktore ze zdarzen wystgpi jako pierwsze).

Mediana okresu obserwacji dla DOR wynosita 14,9 miesigca. Dodatkowe wyniki eksploracyjne
dotyczace skutecznosci obejmowaty mediang czasu do pierwszej odpowiedzi (1,4 miesiagca, zakres:

1,1-8,9) i mediang czasu do pierwszej odpowiedzi catkowitej (3,0 miesigce, zakres: 1,1- 18,9).

Immunogennos¢

Immunogenno$¢ mosunetuzumabu byta oceniana za pomocg testu immunoenzymoabsorpcyjnego
(ang. enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA). U 418 pacjentéw badanych w kierunku
przeciwcial przeciw lekowi (ADA), u ktérych przeprowadzono badanie GO27981 i ktorzy
otrzymywali leczenie dozylne produktem leczniczym Lunsumio jako pojedynczym lekiem, nie
stwierdzono dodatnich wynikoéw testow na obecnos¢ przeciwciat przeciwko mosunetuzumabowi. Na
podstawie dostgpnych informacji nie mozna oceni¢ znaczenia klinicznego przeciwcial przeciwko
mosunetuzumabowi.

Dzieci 1 mlodziez

Europejska Agencja Lekow uchylita obowigzek dotagczania wynikow badan produktu leczniczego
Lunsumio we wszystkich podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu nowotworow z
dojrzatych komorek B (stosowanie u dzieci i mtodziezy, patrz punkt 4.2).
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Warunkowe pozwolenie na dopuszczenie do obrotu

Ten produkt leczniczy zostal dopuszczony do obrotu zgodnie z procedurg dopuszczenia
warunkowego. Oznacza to, ze oczekiwane sg dalsze dowody §wiadczace o korzysci ze stosowania
produktu leczniczego. Europejska Agencja Lekoéw dokona, co najmniej raz do roku, przegladu nowych
informacji o tym produkcie leczniczym i w razie koniecznosci ChPL zostanie zaktualizowana.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Zgodnie z farmakokinetyka (PK) w badanym zakresie dawek od 0,05 do 60 mg narazenie na
mosunetuzumab zwigkszato si¢ w przyblizeniu w sposob proporcjonalny do dawki. Farmakokinetyke
populacyjna po dozylnym podaniu produktu leczniczego Lunsumio opisano za pomoca
dwukompartmentowego modelu farmakokinetycznego z klirensem zaleznym od czasu, ktory
okres$lono jako parametr, ktorego warto$¢ maleje do stanu rownowagi w stanie stacjonarnym (CLss) od
warto$ci wyjsciowe] (CLpase) na poczatku leczenia zgodnie z przejsciowym okresem pottrwania
wynoszacym 16,3 dnia. Zaobserwowano umiarkowang do duzej zmiennos¢ farmakokinetyczng dla
mosunetuzumabu, ktérg charakteryzowata zmienno$¢ miedzyosobnicza (ang. inter-individual
variability, ITV) wynoszaca od 18% do 86% wspotczynnika zmiennosci (ang. coefficient of variation,
CV) dla parametréw farmakokinetycznych mosunetuzumabu: 11V oszacowano dla CLpase (63% CV),
objetosci dystrybucji kompartmentu centralnego (31% CV), objetosci dystrybucji kompartmentu
obwodowego (25% CV), CLss (18% CV) i przej$ciowego okresu pottrwania (86% CV).

Po pierwszych dwdch cyklach (tj. 42 dniach) podawania produktu leczniczego Lunsumio, stezenie w
surowicy osiagneto Cmax pod koniec dawkowania produktu leczniczego Lunsumio w infuzji dozylne;j
w dniu 1. cyklu 2. ze $rednim stgzeniem maksymalnym wynoszacym 17,9 ng/ml i %CV wynoszacym
49,6%. Catkowite srednie AUC narazenie na mosunetuzumab w czasie dwadch cykli (42 dni) wynosito
126 dzien- pg/ml, a %CV wynosit 44,4%.

Wchianianie

Produkt leczniczy Lunsumio jest podawany dozylnie.

Dystrybucja

Po dozylnej infuzji produktu leczniczego Lunsumio centralna objetos¢ dystrybucji mosunetuzumabu
oszacowana dla populacji wynosi 5,49 I. Nie przeprowadzono badan nad stopniem wigzania z
biatkami, poniewaz mosunetuzumab jest przeciwciatem.

Metabolizm

Szlak metaboliczny mosunetuzumabu nie zostat bezposrednio zbadany. Podobnie jak w przypadku
innych lekow o strukturze biatkowej oczekuje sie, ze mosunetuzumab na drodze katabolizmu bedzie
podlegat rozktadowi do matych peptydéw i aminokwasow.

Eliminacja

Na podstawie analizy farmakokinetycznej populacji, szacowany sredni CLss i klirens na poczatku
leczenia (CLupase) wynosity odpowiednio 1,08 1/dobe i 0,584 1/dobe. Szacowany koncowy okres
pottrwania wynosit 16,1 dnia w stanie stacjonarnym na podstawie szacowanego modelu
farmakokinetyki populacji. Wyniki uzyskane w badaniu GO29781 wskazuja, ze stezenie
mosunetuzumabu w surowicy osigga warto$¢ Cmax pod koniec infuzji dozylnej i zmniejsza si¢ w
spos6b dwuwyktadniczy.
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Szczegdblne grupy pacjentow

Pacjenci w podesztym wieku

Wiek nie mial wptywu na farmakokinetyke mosunetuzumabu na podstawie analizy farmakokinetyki
populacji z udziatem pacjentow w wieku 19-96 lat (n=439). Nie zaobserwowano istotnej klinicznie
roznicy w farmakokinetyce mosunetuzumabu u pacjentow w tej grupie wiekowej.

Masa ciata

Podobnie jak w przypadku innych lekdw o strukturze biatkowej, masa ciata byta pozytywnie
skorelowana z szacowanym klirensem i objeto$cia dystrybucji mosunetuzumabu. Jednakze, na
podstawie analizy zaleznosci migdzy narazeniem a odpowiedzig oraz marginesow narazenia
klinicznego, biorac pod uwage narazenie u pacjentdw o masie ciata zarowno ,,matej” (< 50 kg) oraz
»duzej” (> 112 kg), nie jest wymagane dostosowanie dawki ze wzgledu na masg ciata pacjenta.

Plec

Na podstawie analizy farmakokinetyki populacyjnej, klirens mosunetuzumabu w stanie stacjonarnym
jest nieznacznie mniejszy u kobiet (~13%) w porownaniu z m¢zczyznami. Na podstawie analizy
zalezno$ci miedzy narazeniem a odpowiedzig nie jest wymagane dostosowanie dawki w zaleznosci od
ptci.

Rasa

Nie stwierdzono, aby rasa (azjatycka lub inna niz azjatycka) byta czynnikiem wplywajacym na
farmakokinetyke mosunetuzumabu.

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie przeprowadzono specjalnych badan w celu okreslenia wptywu zaburzen czynnos$ci nerek na
farmakokinetyke mosunetuzumabu. Oczekuje sig, ze eliminacja nerkowa niezmienionego
mosunetuzumabu, przeciwciata monoklonalnego IgG, bedzie niewielka i nie bedzie miata wigkszego
znaczenia.

Populacyjna analiza PK mosunetuzumabu wykazata, ze klirens kreatyniny (CrCl) nie wptywa na
farmakokinetyk¢ mosunetuzumabu. Farmakokinetyka mosunetuzumabu u pacjentow z fagodnymi
(CrClI 60 do 89 ml/min, n=178) lub umiarkowanymi (CrCI 30 do 59 ml/min, n=53) zaburzeniami
czynnosci nerek byta podobna do farmakokinetyki u pacjentéw z prawidtowa czynnoscia nerek

(CrCl > 90 ml/min, n=200). Dane farmakokinetyczne u pacjentow z ci¢zkimi zaburzeniami czynno$ci
nerek (CrCl 15 do 29 ml/min) sg ograniczone (n=1), dlatego nie mozna przedstawi¢ zalecen
dotyczacych dawkowania. Nie przeprowadzono badan z zastosowaniem produktu leczniczego
Lunsumio u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscig nerek i (lub) dializowanych.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Nie przeprowadzono specyficznych badan w celu okre§lenia wplywu zaburzen czynno$ci watroby na
farmakokinetyke mosunetuzumabu. IgG sa eliminowane glownie poprzez katabolizm
wewnatrzkomorkowy i nie oczekuje sig, aby zaburzenia czynno$ci watroby wptywaty na klirens
mosunetuzumabu.

Analiza PK mosunetuzumabu w populacji wykazata, ze zaburzenia czynnosci watroby nie maja
wpltywu na farmakokinetyke mosunetuzumabu. Farmakokinetyka mosunetuzumabu u pacjentow z
tagodnymi zaburzeniami czynno$ci watroby (stezenie bilirubiny catkowitej > GGN do 1,5 x GGN lub
aktywnos¢ AspAT > GGN, n=53) byta podobna do farmakokinetyki u pacjentow z prawidlowa
czynno$cig watroby (n=384). Liczba pacjentow z umiarkowanymi zaburzeniami czynnos$ci watroby
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jest ograniczona (stezenie bilirubiny catkowitej > 1,5-3x GGN, jakakolwiek warto$¢ aktywnosci
AspAT, n=2) i nie badano pacjentow z ci¢zkimi zaburzeniami czynno$ci watroby.

Drzieci i mlodziez

Nie przeprowadzono badan farmakokinetyki mosunetuzumabu w populacji dzieci i mtodziezy
(w wieku < 18 lat).

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksycznos¢ uktadowa

Do najwazniejszych nieklinicznych wynikéw badan toksycznosci mosunetuzumabu,
zidentyfikowanych w badaniach toksycznosci po podaniu dawki pojedynczej i dawek wielokrotnych,
trwajacych do 26 tygodni, nalezaty: przemijajacy CRS po podaniu dawki, ograniczony gléwnie do
pierwszej dawki, nacieki komoérek zapalnych naczyniowych/okotonaczyniowych, wystgpujace
glownie w OUN i rzadko w innych narzadach, ktére prawdopodobnie byty zjawiskiem wtérnym do
procesu uwalniania cytokin i aktywacji komorek odpornosciowych oraz zwigkszona podatno$¢ na
zakazenia po stosowaniu przewlektym, spowodowana utrzymujacym si¢ ubytkiem komorek B.

Wszystkie te wyniki uznano za dziatania farmakologiczne i odwracalne. We wszystkich badaniach
wystgpit pojedynczy przypadek drgawek u jednego zwierzecia przy ekspozycjach Crmax i AUC
(usrednionych w czasie 7 dni) odpowiednio 3,3- i 1,8-krotnie wigkszych niz u pacjentow
otrzymujacych produkt leczniczy Lunsumio w zalecanej dawce i schemacie w badaniu GO29781.

Zaburzenia ptodnosci

Ocena mgskich i zenskich narzadéw rozrodczych zostata wtaczona do 26-tygodniowego badania
toksycznosci przewlektej u dojrzatych ptciowo matp cynomolgus, ktorym podawano lek w postaci
infuzji dozylnej. Mosunetuzumab nie mial wptywu na meskie ani zenskie narzady rozrodcze przy
narazeniu (AUC) podobnym do narazenia (AUC) u pacjentow otrzymujacych zalecang dawke.

Toksycznos$¢ reprodukcyjna

Nie przeprowadzono badan toksycznosci rozwojowej u zwierzat z zastosowaniem mosunetuzumabu.
Biorgc pod uwagg hiski stopien przenoszenia przeciwciat przez tozysko podczas pierwszego
trymestru, mechanizm dziatania i dostgpne dane dotyczace mosunetuzumabu oraz dane dotyczace
klasy przeciwcial przeciw komorkom CD20, ryzyko teratogennosci jest mate. Badania z
zastosowaniem mosunetuzumabu u zwierzat niebedacych w cigzy wykazaty, ze dlugotrwate
zmniejszenie liczby komorek B moze prowadzi¢ do zwigkszonego ryzyka zakazen oportunistycznych,
co moze powodowac utrate ciazy. Przemijajacy CRS zwigzany z podawaniem produktu leczniczego
Lunsumio moze by¢ roéwniez szkodliwy dla cigzy.

6 DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

L-histydyna

L-metionina

Kwas octowy (dostosowanie pH)
Sacharoza

Polisorbat 20 (E 432)

Woda do wstrzykiwan
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6.2

6.3

Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie nalezy miesza¢ produktu leczniczego Lunsumio z innymi produktami leczniczymi ani
podawac przy uzyciu tej samej linii infuzyjne;j.

Do rozcienczania produktu leczniczego Lunsumio nie nalezy stosowaé rozpuszczalnikéw
innych niz roztwor chlorku sodu do wstrzykiwan o stgzeniu 9 mg/ml (0,9%) lub roztwor
chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu 4,5 mg/ml (0,45%), poniewaz ich zastosowanie nie
zostato zbadane.

Nie zaobserwowano niezgodno$ci pomiedzy produktem leczniczym Lunsumio a workami
infuzyjnymi wykonanymi z takich materiatow majacych kontakt z produktem jak polichlorek
winylu (PVC) lub poliolefiny (PO), takie jak polietylen (PE) i polipropylen (PP). Ponadto nie
zaobserwowano niezgodnosci z zestawami do infuzji lub elementami pomocniczymi do infuzji,
ktére w czesci majacej kontakt z produktem wykonane zostaty z takich materiatéw, jak: PVC,
PE, poliuretan (PUR), polibutadien (PBD), silikon, akrylonitrylo-butadienostyren (ABS),
poliweglan (PC), polieterouretan (PEU), kopolimer fluorowy etylen/propylen (FEP) lub
politetrafluoroetylen (PTFE), ani z membrang filtra komory kroplowej wykonang z poliamidu
(PA).

Nie nalezy stosowac zestawdw infuzyjnych z wbudowanym filtrem.

OKres waznosci

Nieotwarta fiolka

3 lata

Rozcienczony roztwor

Wykazano, ze produkt leczniczy zachowuje stabilno§¢ chemiczng i fizyczng przez okres 24 godzin w
temperaturze 2°C-8°C i 24 godzin w temperaturze 9°C-30°C.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia produkt leczniczy nalezy zuzy¢ natychmiast. Jezeli produkt
leczniczy nie zostanie zuzyty natychmiast, za czas i warunki przechowywania w miejscu uzycia
odpowiada uzytkownik i zwykle nie powinno trwac to dtuzej niz 24 godziny w temperaturze od 2°C
do 8°C, o ile rozcienczenie miato miejsce w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach
aseptycznych.

6.4

Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w lodowce (2°C-8°C).

Nie zamrazac.

Fiolke przechowywa¢ w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed §wiattem.
Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5

Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

1 mg koncentratu do sporzadzania roztworu do infuzji

Fiolka ze szkta typu I z gumowym korkiem z kauczuku butylowego i aluminiowym kapslem z
plastikowym, ciemnoszarym zdejmowalnym wieczkiem flip-off, zawierajaca 1 mg koncentratu do
sporzadzania roztworu do infuzji.

Opakowanie zawiera jedng fiolke.
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30 mg koncentratu do sporzadzania roztworu do infuzji

Fiolka ze szkta typu I z gumowym korkiem z kauczuku butylowego i aluminiowym kapslem z
plastikowym, jasnoniebieskim zdejmowalnym wieczkiem flip-off, zawierajaca 30 mg koncentratu do
sporzadzania roztworu do infuzji.

Opakowanie zawiera jedng fiolke.

6.6  Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Ogodlne srodki ostroznosci

Produkt leczniczy Lunsumio nie zawiera srodkow konserwujacych i jest przeznaczony wytacznie do
jednokrotnego podania. Podczas obchodzenia si¢ z tym produktem leczniczym nalezy przestrzegaé
zasad prawidtowej techniki aseptycznej. Nie wstrzgsac.

Instrukcije dotyczace rozcienczania

Przed podaniem produkt leczniczy Lunsumio musi by¢ rozcienczony w worku infuzyjnym z PVC lub
poliolefin (PO), takich jak polietylen (PE) i polipropylen, zawierajacym roztwor chlorku sodu do
wstrzykiwan o stezeniu 9 mg/ml (0,9%) lub roztwor chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu

4.5 mg/ml (0,45%), przez fachowy personel medyczny z zastosowaniem techniki aseptyczne;j.

Do przygotowania produktu leczniczego Lunsumio nalezy uzy¢ sterylnej igly i strzykawki.
Niewykorzystang czes$¢ nalezy wyrzucic.

Podczas podawania dozylnego nalezy korzysta¢ z dedykowanej linii infuzyjne;j.

Do podawania produktu leczniczego Lunsumio nie nalezy stosowaé zestawow infuzyjnych z
wbudowanym filtrem.

Do podawania produktu leczniczego Lunsumio mozna stosowaé zestawy z komorg kroplowa z filtrem.
Przygotowanie do infuzji

1.  Pobra¢ i usung¢ z worka infuzyjnego objetos¢ roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu
9 mg/ml (0,9%) lub roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu 4,5 mg/ml (0,45%)
réwng objetosci produktu leczniczego Lunsumio wymaganej do podania dawki dla pacjenta,
zgodnie z ponizsza tabela 6.

2. Za pomocy sterylnej strzykawki pobra¢ z fiolki wymagana objetos¢ produktu leczniczego
Lunsumio i rozcienczy¢ w worku infuzyjnym. Wyrzuci¢ niewykorzystang czes$¢ leku, ktora
pozostata w fiolce.
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Tabela 6: Rozcienczenia produktu leczniczego Lunsumio

Dzien leczenia Dawka produktu Objetos¢ produktu Rozmiar worka
leczniczego leczniczego Lunsumio infuzyjnego
Lunsumio w roztworze chlorku

sodu do wstrzykiwan o
stezeniu 9 mg/ml
(0,9%) lub 4,5 mg/ml

(0,45 mg/ml)
Cykl 1 Dzien 1. 1mg 1ml 50 ml lub 100 ml
Dzien 8. 2 mg 2ml 50 ml lub 100 ml
Dzien 15. 60 mg 60 ml 100 ml lub 250 ml
Cykl 2 Dzien 1. 60 mg 60 ml 100 ml lub 250 ml
Cykl 3i Dzien 1. 30 mg 30 ml 100 ml lub 250 ml
kolejne
3. Delikatnie wymiesza¢ zawarto$¢ worka infuzyjnego wolno odwracajgc worek. Nie wstrzgsaé.

4, Obejrze¢ worek infuzyjny, czy nie zawiera czgstek statych i wyrzuci¢ go, jesli zawiera czastki.
5. Przyklei¢ na worek infuzyjny samoprzylepna etykiete dotagczong do ulotki.

Informacje na temat warunkow przechowywania workow infuzyjnych, patrz punkt 6.3.
Usuwanie

Nalezy ograniczy¢ do minimum uwalnianie lekow do srodowiska. Produktow leczniczych nie nalezy

wyrzuca¢ do kanalizacji oraz nalezy unika¢ ich wyrzucania do domowych pojemnikéw na odpadki.

Nalezy $cisle przestrzega¢ nastepujgcych punktéw dotyczacych stosowania i utylizacji strzykawek i

innych ostrych narz¢dzi medycznych:

o Igiet i strzykawek nie nalezy nigdy uzywac ponownie.

o Wszystkie zuzyte igly i strzykawki nalezy umie$ci¢ w pojemniku na ostre narzedzia (odpornym
na przektucie pojemniku jednorazowego uzytku).

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7 PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Niemcy

8 NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/22/1649/001

EU/1/22/1649/002

9 DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1 DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 3 czerwca 2022
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 19 kwietnia 2023
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10 DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekéw https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS I1

WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
BEZPIECZNEGO | SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO

SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO
WPROWADZENIU DO OBROTU W SYTUACJI, GDY
POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU JEST
UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA
WARUNKOWEGO
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy biologicznej substancji czynnej

Genentech, Inc.

1 DNA Way

South San Francisco, CA 94080
Stany Zjednoczone

F. Hoffmann-La Roche AG
Grenzacherstrasse 124
4058 Basel

Szwajcaria

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Niemcy

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania (patrz aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

o Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURSs)

Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w art. 9 Rozporzadzenia (WE) Nr 507/2006, zgodnie z ktorym,
podmiot odpowiedzialny powinien przedktada¢ okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania
(PSURSs) tego produktu co 6 miesiecy.

Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktérym
mowa w art. 107¢ ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na
europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedtozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania (PSUR) tego produktu w ciggu 6 miesigcy po dopuszczeniu do obrotu.

D.  WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

o Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych
aktualizacjach.
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Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

o na zgdanie Europejskiej Agencji Lekow;

o W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore mogg istotnie wplyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

. Dodatkowe dzialania w celu minimalizacji ryzyka

Podmiot odpowiedzialny zapewni, aby w kazdym panstwie cztonkowskim, w ktéorym produkt
leczniczy Lunsumio jest wprowadzony do obrotu, wszyscy pacjenci lub ich opiekunowie,
ktorzy beda stosowaé produkt leczniczy Lunsumio, mieli dostep do karty pacjenta lub otrzymali
karte pacjenta, ktora informuje i wyjasnia pacjentom ryzyko zwiazane z zespotem uwalniania
cytokin (CRS). Karta pacjenta zawiera rowniez informacje ostrzegawcza przeznaczong dla
fachowych pracownikdéw ochrony zdrowia uczestniczacych w procesie leczenia informujacg o
tym, ze dany pacjent stosuje produkt leczniczy Lunsumio.

Karta pacjenta powinna zawiera¢ nast¢pujace kluczowe informacje:
o Opis kluczowych objawow podmiotowych i przedmiotowych CRS

. Opis, w jakiej sytuacji nalezy niezwtocznie zasiegna¢ porady fachowego pracownika ochrony
zdrowia lub zglosi¢ sie po pilng pomoc medyczna, jesli wystapia podmiotowe i przedmiotowe
objawy CRS

. Dane kontaktowe lekarza prowadzacego

E. SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO WPROWADZENIU DO
OBROTU, GDY POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU JEST
UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA WARUNKOWEGO

To pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zostato udzielone w procedurze dopuszczenia
warunkowego i zgodnie z art. 14-a ust. 4 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, podmiot odpowiedzialny
wykona nastgpujace czynnosci, zgodnie z okreslonym harmonogramem:

Opis Termin
W celu przedstawienia dalszych dowodoéw na skuteczno$¢ i bezpieczenstwo 1. kwartat
mosunetuzumabu w leczeniu chtoniaka grudkowego podmiot odpowiedzialny 2026

przedtozy wyniki badania GO42909 — otwartego, wieloosrodkowego badania z
randomizacjg oceniajacego skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania
mosunetuzumabu w skojarzeniu z lenalidomidem w poréwnaniu z rytuksymabem
w skojarzeniu z lenalidomidem u pacjentow z chloniakiem grudkowym
poddanych co najmniej jednej linii leczenia uktadowego.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TEKTUROWE PUDELKO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lunsumio 1 mg koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji
mosunetuzumab

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka zawiera 1 mg mosunetuzumabu o stezeniu 1 mg/ml.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: L-histydyna, L-metionina, kwas octowy, sacharoza, polisorbat 20, woda do
wstrzykiwan.

\ 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
1 mg/1 ml
1 fiolka

‘ 5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Wyltacznie do jednorazowego podania
Nalezy zapoznac¢ si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku
Podanie dozylne po rozcieficzeniu

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie wstrzasaé fiolka
Nie stosowa¢ zestawOw infuzyjnych z wbudowanym filtrem

Na wewnetrznej stronie opakowania zewnetrznego

A\

Nie stosowa¢ zestawow infuzyjnych z wbudowanym filtrem
Przyklei¢ na worek infuzyjny samoprzylepng etykiete dotaczong do ulotki
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8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w lodowce
Nie zamrazac
Fiolke przechowywac¢ w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

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

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/22/1649/001

| 13.  NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA O POJEMNOSCI 2 ml

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Lunsumio 1 mg koncentrat jatlowy
mosunetuzumab
Podanie dozylne po rozcienczeniu

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4, NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1 mg/1 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TEKTUROWE PUDELKO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lunsumio 30 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
mosunetuzumab

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka zawiera 30 mg mosunetuzumabu o stezeniu 1 mg/ml.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: L-histydyna, L-metionina, kwas octowy, sacharoza, polisorbat 20, woda do
wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
30 mg/30 ml
1 fiolka

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Wylacznie do jednorazowego podania
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku
Podanie dozylne po rozcienczeniu

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie wstrzasa¢ fiolka
Nie stosowaé zestawow infuzyjnych z wbudowanym filtrem

Na wewnetrznej stronie opakowania zewngtrznego

A

Nie stosowa¢ zestawow infuzyjnych z wbudowanym filtrem
Przyklei¢ na worek infuzyjny samoprzylepng etykiete dotagczong do ulotki
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8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w lodowce
Nie zamrazac
Fiolke przechowywac¢ w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiattem

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

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

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/22/1649/002

| 13.  NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA O POJEMNOSCI 50 ml

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Lunsumio 30 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
mosunetuzumab
Podanie dozylne po rozcieniczeniu

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4, NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

30 mg/30 ml

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Lunsumio 1 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
Lunsumio 30 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
mosunetuzumab

vNiniej szy produkt leczniczy be¢dzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystapity po zastosowaniu leku. Aby dowiedzie¢ sie,
jak zglasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapozna¢ sie z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

o Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.
o W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.
o Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy

niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub
pielegniarce. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Lunsumio i w jakim celu sie go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Lunsumio
Jak stosowac lek Lunsumio

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Lunsumio

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

U~ wn -

1. Co to jest lek Lunsumio i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Lunsumio zawiera jako substancj¢ czynng mosunetuzumab, ktory jest rodzajem przeciwciala. Jest
to lek przeciwnowotworowy. Jest stosowany w leczeniu pacjentéw dorostych z nowotworem krwi
zwanym chloniakiem grudkowym (ang. follicular lymphoma, FL).

W przebiegu FL pewny rodzaj biatych krwinek, zwanych ,,komérkami B” staje si¢ komorkami
nowotworowymi. Nieprawidtlowe komorki B nie dziataja wlasciwie, rosng zbyt szybko, wypierajac w
szpiku kostnym i weztach chtonnych prawidtowe komorki B, ktére pomagaja w ochronie przed
zakazeniami.

Lek Lunsumio jest podawany pacjentom, ktorzy probowali co najmniej dwoch wcezesniejszych metod
leczenia FL, ale albo nie uzyskali na nie odpowiedzi, albo nowotwor powrdcit.

Jak dziala lek Lunsumio

Mosunetuzumab, substancja czynna leku Lunsumio jest przeciwciatem monoklonalnym, rodzajem
biatka, ktore taczy si¢ z okreslonymi miejscami w organizmie. W tym przypadku mosunetuzumab
przytacza sie do okreslonej substancji znajdujacej si¢ na komdrkach B, w tym nowotworowych
komorkach B i innej okreslonej struktury znajdujace;j si¢ na ,,komdrkach T”, innym rodzaju biatych
krwinek. Komorki T s kolejna strukturg organizmu, ktéra moze niszczy¢ inwazyjne komorki.
Poprzez jednoczesne przytaczanie si¢ do tych dwoch komorek, tworzac rodzaj mostka, lek Lunsumio
utatwia komorkom T niszczenie nowotworowych komorek B. Pomaga to kontrolowac przebieg FL i
zapobiegac rozprzestrzenianiu si¢ choroby.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Lunsumio
Kiedy nie stosowa¢ leku Lunsumio

o jesli pacjent ma uczulenie na mosunetuzumab lub ktoérykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
leku (wymienionych w punkcie 6).

W razie watpliwosci, nalezy porozmawia¢ z lekarzem lub pielegniarkg przed zastosowaniem leku
Lunsumio.

Ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci

Przed rozpoczeciem stosowania leku Lunsumio nalezy omowi¢ to z lekarzem lub pielegniarka, jesli
ktorakolwiek z ponizszych sytuacji odnosi si¢ do pacjenta (lub jesli pacjent nie jest tego pewien):

o jesli u pacjenta kiedykolwiek wystepowaty problemy z sercem, ptucami lub nerkami

o jesli u pacjenta wystepuje zakazenie lub w przesztosci wystepowalto zakazenie trwajace dtuzszy
czas lub nawracajgce po czasie

o jesli pacjent ma by¢ zaszczepiony lub wie, ze moze by¢ szczepiony w najblizszej przysztosci.

Jesli ktorakolwiek z powyzszych sytuacji odnosi si¢ do pacjenta (lub pacjent nie jest tego pewien),
nalezy porozmawia¢ o tym z lekarzem lub pielggniarka przed zastosowaniem leku Lunsumio.

Nalezy niezwlocznie poinformowac¢ lekarza, jesli w trakcie lub po zakonczeniu leczenia lekiem
Lunsumio wystapia objawy ktoregokolwiek z wymienionych ponizej dziatan niepozadanych.

U pacjenta moze by¢ konieczne dodatkowe leczenie. Objawy kazdego z tych dziatan niepozadanych
wymieniono w punkcie 4.

o Zesp6l uwalniania cytokin (ang. cytokine release syndrome, CRS) — stan zwigzany ze
stosowaniem lekow pobudzajacych komorki T.

- Przed kazda infuzja pacjent moze otrzymac leki, ktore pomoga zmniejszy¢ mozliwe
objawy niepozadane zespotu uwalniania cytokin.

- Limfohistiocytoza hemofagocytarna to stan, w ktérym uktad odpornosciowy wytwarza
zbyt wiele komorek zwalczajacych zakazenie, zwanych histiocytami i limfocytami.
Objawy przedmiotowe i podmiotowe mogg naktada¢ si¢ na objawy CRS, lekarz
prowadzacy sprawdzi czy ten stan nie wystgpuje, jesli CRS nie reaguje na leczenie lub
jego objawy utrzymuja si¢ dtuzej niz jest to spodziewane.

o Zespol rozpadu guza — u niektorych oséb moze wystapi¢ nietypowy poziom niektorych soli we
krwi — spowodowany szybkim rozpadem komorek nowotworowych w trakcie leczenia.

- Lekarz lub pielegniarka wykonajg badania krwi, aby sprawdzi¢ pacjenta pod katem tego
schorzenia. Przed kazda infuzjg pacjent powinien by¢ wiasciwie nawodniony i moze
otrzymac leki, ktére pomogg zmniejszy¢ duze stezenie kwasu moczowego. Moze to
pomaoc w zmniejszeniu ewentualnych objawdw niepozadanych zespotu rozpadu guza.

o Zaostrzenie objawdw nowotworu — w momencie niszczenia nowotworu moze on zareagowac
objawami $wiadczacymi 0 pogorszeniu przebiegu choroby nowotworowej — jest to tak zwana
»reakcja zaostrzenia objawow nowotworu”.

o Zakazenia — mogg wystgpi¢ objawy zakazen, ktore mogg by¢ rozne w zaleznosci od miejsca
wystgpowania zakazenia w organizmie.

Dzieci i mlodziez

Tego leku nie nalezy stosowac u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Wynika to z braku
informacji dotyczacych stosowania tego leku u pacjentdw w tej grupie wiekowej.

Lek Lunsumio a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub

ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.
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Ciaza i karmienie piersia

Wazne jest, aby przed rozpoczeciem leczenia i w jego trakcie poinformowac lekarza, jesli pacjentka
jest w ciazy, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub planuje zaj$¢ w cigzg. Jest to spowodowane
faktem, ze lek Lunsumio moze mie¢ wptyw na nienarodzone dziecko.

o Nie nalezy stosowa¢ leku Lunsumio w czasie ciazy, chyba ze po rozmowie z lekarzem uzna on,
ze korzysci z leczenia przewazaja jakiekolwiek ryzyko dla nienarodzonego dziecka.

Antykoncepcja

Kobiety w wieku rozrodczym muszg stosowa¢ skuteczng metodg antykoncepcji podczas leczenia i
przez 3 miesigce po podaniu ostatniej dawki leku Lunsumio.

o Nalezy porozmawiac z lekarzem Iub pielegniarka na temat odpowiednich metod antykoncepcji.
Karmienie piersia

Nie wolno karmi¢ piersig podczas leczenia oraz przez co najmniej 3 miesigce po podaniu ostatniej
dawki leku. Nie wiadomo czy lek Lunsumio przenika do mleka kobiecego i w zwigzku z tym moze
mie¢ wplyw na dziecko.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Lek Lunsumio ma niewielki wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazddw, jazdy na rowerze lub
obstlugiwania jakichkolwiek urzadzen lub maszyn. Jesli u pacjenta wystepuja jakiekolwiek objawy
mogace wptywac na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow, nie nalezy prowadzi¢ pojazdow, jezdzi¢ na
rowerze lub obstugiwa¢ urzadzen lub maszyn do czasu ustgpienia objawdw. Aby uzyskaé wigcej
informacji na temat dziatan niepozadanych — patrz punkt 4.

3. Jak stosowa¢é lek Lunsumio

Lek Lunsumio jest podawany pod nadzorem lekarza posiadajacego do§wiadczenie w podawaniu tego
typu lekéw. Nalezy przestrzegac ustalonego z lekarzem schematu leczenia. W razie watpliwosci
nalezy zwrocic si¢ do lekarza.

W jaki sposob jest podawany lek Lunsumio

Lek jest podawany do zyty, w postaci kroplowki (infuzji).

o Podczas pierwszego cyklu jest podawany przez 4 godziny. Kazdy cykl trwa 21 dni, w
pierwszym cyklu pacjent otrzyma 4-godzinny wlew w dniach 1., 8. i 15.

o Jesli dziatania niepozadane nie sg zbyt mocno nasilone, podczas kolejnych cykli lek moze by¢
podawany w ciaggu 2 godzin.

Leki podawane przed leczeniem lekiem Lunsumio

Na 30 do 60 minut przed podaniem leku Lunsumio pacjentowi moga zosta¢ podane inne leki. Pomaga
to zapobiec reakcjom zwigzanym z infuzjg oraz gorgczce. Tymi innymi lekami moga byc¢:

o Kortykosteroidy — takie jak deksametazon lub metyloprednizolon

o Paracetamol

o Leki przeciwhistaminowe — takie jak difenhydramina
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Jaka dawka leku Lunsumio bedzie podana

Lek Lunsumio jest zwykle podawany w 21-dniowych cyklach. Zalecany czas trwania leczenia to
co najmniej 8 cykli leczenia. Jednakze, w zaleznosci od dziatan niepozadych oraz odpowiedzi na
leczenie, pacjent moze otrzyma¢ do 17 cyKkli.

W cyklu 1. pacjent otrzyma 3 dawki leku Lunsumio w ciagu 21 dni:
. Dzien 1.: 1 mg

o Dzien 8.: 2 mg

o Dzien 15.: 60 mg

W cyklu 2. pacjent otrzyma tylko jedng dawke:
. Dzien 1.: 60 mg

W cyklach 3. do 17. pacjent otrzyma tylko jedna dawke:
. Dzien 1.: 30 mg

Pominigcie zastosowania leku Lunsumio

Jesli pacjent opusci wizyte z podaniem dawki leku, nalezy natychmiast uda¢ si¢ na kolejng wizytg.
Aby leczenie byto w pelni skuteczne bardzo wazne jest, by nie pomija¢ dawki leku.

Przerwanie stosowania leku Lunsumio

Nie przerywac leczenia lekiem Lunsumio bez omowienia tego z lekarzem, poniewaz przerwanie
leczenia moze pogorszy¢ stan zdrowia pacjenta.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocic
si¢ do lekarza lub pielegniarki.

4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
Ciezkie dzialania niepozadane

Nalezy natychmiast powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjent zauwazy u siebie objawy ktoregokolwiek z
wymienionych nizej cigzkich dziatan niepozadanych. U pacjenta moze wystapic tylko jeden lub kilka
z tych objawow.

Zespol uwalniania cytokin

Objawami moga by¢:

goraczka (38°C lub wyzsza)
dreszcze

zimna lub blada, wilgotna skora
trudnosci w oddychaniu

zawroty gtowy lub oszotomienie
szybkie lub nieréwne bicie serca
dezorientacja

Uczucie silnego zmegczenia lub ostabienie
omdlenia

niewyrazne widzenie

bol glowy
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Limfohistiocytoza hemofagocytarna

Objawami moga by¢:

goraczka

powigkszona watroba i (lub) $ledziona
wysypka skérna

powigkszenie weztow chtonnych
fatwe powstawanie siniakow
nieprawidtowa czynnos¢ nerek
problemy z oddychaniem

problemy z sercem

Zespol rozpadu guza

Objawami mogg by¢:
gorgczka

dreszcze

nudnos$ci i wymioty
dezorientacja
duszno$¢

drgawki

nieréwne bicie serca
ciemny lub metny mocz
nietypowe zmegczenie
bol migsni lub stawdw

Widoczne w wynikach badan krwi
. zwigkszenie st¢zenia potasu, fosforanow lub kwasu moczowego, ktére moze powodowac
problemy z nerkami (cze$¢ objawow zespotu rozpadu guza)

Zaostrzenie objawdw nowotworu

Objawami mogg by¢:
. tkliwe, powickszone wezty chtonne

o bol w klatce piersiowej

. kaszel lub trudnosci w oddychaniu
. bol w miejscu wystgpowania guza
Zakazenia

Objawami mogg by¢:

goraczka

kaszel

b6l w klatce piersiowej

zmeczenie

duszno$é

bolesna wysypka

bol gardta

piekacy bol podczas oddawania moczu
ostabienie lub ogodlne zte samopoczucie

Jesli w trakcie leczenia lekiem Lunsumio u pacjenta wystapia ktorykolwiek z wymienionych objawow
nalezy skontaktowac¢ si¢ z lekarzem. Pacjent moze potrzebowac leczenia.
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Inne dzialania niepozadane

Bardzo czesto: mogg wystapi¢ u wigcej niz 1 na 10 osob

Wysypka

Swiad skory

Sucho$¢ skory

Biegunka

Bl gtowy

Gorgczka

Dreszcze

Zespot uwalniania cytokin

Widoczne w wynikach badan krwi

o Zmniejszenie stgzenia pewnego rodzaju biatych krwinek (neutropenia)
Zmniejszenie liczby czerwonych krwinek, co moze powodowa¢ zmeczenie i dusznosé

. Zmniejszenie liczby ptytek krwi, co moze powodowa¢ zwigkszong sktonnosé do powstawania
siniakow lub krwawien (trombocytopenia)

o Zmniejszenie st¢zenia fosforandw, potasu lub magnezu

. Zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej we krwi

Czesto: moga wystapic¢ u nie wigcej niz 1 na 10 0s6b

. Zakazenie ptuc

Zakazenie gornych drog oddechowych (zakazenie nosa, gardta, zatok)

Zakazenie drog moczowych

Goraczka spowodowana matg liczba neutrofili (pewnego rodzaju biatych krwinek)
Zaostrzenie objawdw nowotworu

Widoczne w wynikach badan krwi

o Zwigkszona aktywno$¢ enzymow watrobowych, co moze $wiadczy¢ o problemach z watroba

Niezbyt czesto: mogg wystapi¢ u nie wigcej niz 1 na 100 0s6b

o Gwattowny rozpad komorek guza skutkujacy zmianami parametréw chemicznych we krwi i
uszkodzeniem narzadoéw, w tym nerek, serca i watroby (zespot rozpadu guza)
o Stan, w ktorym uktad odpornosciowy wytwarza zbyt wiele komorek zwalczajacych zakazenie,

zwanych histiocytami i limfocytami (limfohistiocytoza hemofagocytarna)

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce. Dziatania niepozadane
mozna zglasza¢ bezposrednio do ,,krajowego systemu zgtaszania” wymienionego w zataczniku V.
Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Lunsumio

Lek Lunsumio bedzie przechowywany przez fachowy personel medyczny w szpitalu lub przychodni.
Ponizej podano warunki przechowywania leku, ktore nalezy wzig¢ pod uwage:

o Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

o Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na pudetku i fiolce po
skrocie EXP. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

. Przechowywa¢ w lodowce (2°C-8°C).

o Nie zamrazac.

. Rozcienczony roztwor nalezy przechowywac nie dtuzej niz przez 24 godziny w temperaturze
2°C-8°C lub przez 24 godziny w temperaturze otoczenia (9°C-30°C).

. Przechowywa¢ pojemnik w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed §wiattem.
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Fachowy pracownik ochrony zdrowia usunie we wlasciwy sposob wszelkie leki, ktore nie sg juz
potrzebne. Takie postepowanie pomoze chroni¢ srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Lunsumio

o Substancja czynna leku jest mosunetuzumab.
o Lunsumio 1 mg: Kazda fiolka zawiera 1 miligram (mg) mosunetuzumabu w 1 ml roztworu o

stezeniu 1 mg/ml.

. Lunsumio 30 mg: Kazda fiolka zawiera 30 miligraméw (mg) mosunetuzumabu w 30 ml

roztworu o stezeniu 1 mg/ml.

o Pozostate sktadniki to: L-histydyna, L-metionina, kwas octowy, sacharoza, polisorbat 20

(E432), woda do wstrzykiwan.

Jak wyglada lek Lunsumio i co zawiera opakowanie

Lek Lunsumio ma posta¢ koncentratu do sporzadzania roztworu do infuzji (koncentratu jatowego).

Jest to przejrzysty, bezbarwny ptyn w szklanej fiolce.

Kazde opakowanie leku Lunsumio zawiera jedna fiolkg.

Podmiot odpowiedzialny

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

Wytworca

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Niemcy

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwroci¢ si¢ do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.

Tél/Tel: +32 (0) 2 525 82 11

bbarapus
Pomr bearapust EOO/I
Ten: +359 2 474 5444

Ceska republika

Roches.r. O.
Tel: +420 - 2 20382111

Danmark

Roche Pharmaceuticals A/S
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Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Luxembourg/Luxemburg
(Voir/siehe Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Roche (Magyarorszég) Kft.
Tel: +36 1 279 4500

Malta
Irreferi ghall-Irlanda



TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland

Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140
Eesti

Roche Eesti OU

Tel: + 372 -6 177 380

E)\LGoo
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Espaiia
Roche Farma S.A.
Tel: +34 - 91 324 81 00

France
Roche
Tel: +33 (0) 147 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: +3851 4722 333

Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia

Roche S.p.A.

Tel: +39 - 039 2471

Kvnpog
A Ztopdmg & Zwo ATo.
TnA: +357 - 22 76 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Nederland

Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438050
Norge

Roche Norge AS

TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351 - 21 425 70 00

Romania
Roche Roménia S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

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

Ten lek zostat warunkowo dopuszczony do obrotu. Oznacza to, ze oczekuje si¢ na wiecej danych

dotyczacych leku.

Europejska Agencja Lekow dokona co najmniej raz w roku przegladu nowych informacji o leku i w

razie konieczno$ci tre$¢ tej ulotki zostanie zaktualizowana.
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Inne Zrodta informacji

Szczegotowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
https://www.ema.europa.eu/
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Informacje przeznaczone wytacznie dla fachowego personelu medycznego:

Nalezy przestrzega¢ odpowiednich procedur dotyczacych prawidlowego postgpowania z
przeciwnowotworowymi produktami leczniczymi i ich usuwania.

Instrukcja rozcienczania

1. Pobra¢ i usuna¢ z worka infuzyjnego objetos¢ roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan o st¢zeniu
9 mg/ml (0,9%) lub roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu 4,5 mg/ml (0,45%)
réwna objetosci produktu leczniczego Lunsumio wymaganej do podania dawki dla pacjenta,
zgodnie z ponizszg tabela.

2. Za pomocg sterylnej strzykawki pobra¢ z fiolki wymagang objetos¢ produktu leczniczego
Lunsumio i rozcienczy¢ w worku infuzyjnym. Wyrzuci¢ niewykorzystang cze$¢ leku, ktora

pozostata w fiolce.

Tabela 1: Rozcienczenia produktu leczniczego Lunsumio

Dzien leczenia Dawka produktu Objetos¢ produktu Rozmiar worka
leczniczego leczniczego Lunsumio infuzyjnego
Lunsumio w roztworze chlorku
sodu do wstrzykiwan o
stezeniu 9 mg/ml
(0,9%) lub 4,5 mg/mi
(0,45%)
Cykl 1 Dzien 1. 1mg 1ml 50 ml lub 100 ml
Dzien 8. 2 mg 2 mi 50 ml lub 100 ml
Dzien 15. 60 mg 60 ml 100 ml lub 250 ml
Cykl 2 Dzien 1. 60 mg 60 ml 100 ml lub 250 ml
Cykl 3i Dzien 1. 30 mg 30 mi 100 ml lub 250 ml
kolejne
3. Delikatnie wymiesza¢ zawarto$¢ worka infuzyjnego wolno odwracajgc worek. Nie wstrzgsacé.

4, Obejrze¢ worek infuzyjny, czy nie zawiera czastek statych i wyrzuci¢ go, jesli zawiera czastki.

5. Przyklei¢ na worek infuzyjny samoprzylepng etykiete dotaczong do ulotki.

Rozcienczony roztwor

Przygotowany produkt nalezy natychmiast zuzy¢. Jezeli produkt nie zostanie zuzyty natychmiast,
uzytkownik ponosi odpowiedzialno$¢ za czas i warunki przechowywania produktu podczas jego
stosowania. W normalnych warunkach nie powinien on by¢ przechowywany dluzej niz 24 godziny w
temperaturze od 2°C do 8°C, o ile rozcienczenie odbywa si¢ w kontrolowanych i zwalidowanych

warunkach aseptycznych.

Samoprzylepna etykieta

A

Nie stosowac zestawow
infuzyjnych z
whudowanym filtrem

Lunsumio™

Nalezy oderwac t¢ etykietg i przyklei¢ ja na worek infuzyjny
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