PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskdni novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich Gc¢inki viz bod 4.8.

1.  NAZEV PRiPRAVKU
Lunsumio 1 mg koncentrét pro infuzni roztok

Lunsumio 30 mg koncentréat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Lunsumio 1 mg koncentrét pro infuzni roztok

Jedna injek¢ni lahvic¢ka obsahuje 1 mg mosunetuzumabu v 1 ml v koncentraci 1 mg/ml.

Lunsumio 30 mg koncentrat pro infuzni roztok

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 30 mg mosunetuzumabu ve 30 ml v koncentraci 1 mg/ml.
Mosunetuzumab je standardni, humanizovana protilatka izotyp G1 imunoglobulinu (1g) ptisobici na
antigeny CD20/CD3, ktera je vyrabéna technologii rekombinantni DNA v bufikach vajeénikt ¢inského
kiecika (CHO).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVAFORMA
Koncentrat pro infuzni roztok.

Cira, bezbarvé tekutina s pH 6,8 a osmolalitou 240 — 333 mOsmol/kg.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Piipravek Lunsumio v monoterapii je indikovan k 1é¢bé dospélych pacienti s relabujicim nebo
refrakternim folikularnim lymfomem (FL) po nejméné dvou predchozich systémovych terapiich.

4.2 Davkovani a zptsob podani
Ptipravek Lunsumio lze podavat pouze pod dohledem lékate s kvalifikaci v pouZivani protinadorovych
terapii a v prostiedi s odpovidajici 1ékaiskou podporou k feSeni zavaznych reakci, jako je syndrom

uvolnéni cytokint (CRS) (viz bod 4.4).

Davkovani

Profylaxe a premedikace

Piipravek Lunsumio je tfeba podavat dostateéné hydratovanym pacientim.



Podrobnosti 0 doporu¢ené premedikaci kvuli CRS a infuznim reakcim uvadi tabulka 1.

Tabulkal Premedikace, kterou je ti'eba podat pacientim pred infuzi pfipravku Lunsumio

Pacienti vyZadujici premedikaci | Premedikace Podani
IntravenOzni kortikosteroidy: Podani dokoncete
dexamethason 20 mg nebo nejméné 1 hodinu
methylprednisolon 80 mg pted infuzi ptipravku
Cyklus 1 a 2: vSichni pacienti Lunsumio
Antihistaminika: Podejte nejméné
Cyklus 3 a dale: pacienti, hydrochlorid difenhydraminu 30 minut
u kterych predchozi davka 50 — 100 mg nebo ekvivalentni pred infuzi ptipravku
vyvolala CRS jakéhokoliv stupné | peroralni ¢i intravenozni Lunsumio
antihistaminikum
Antypyretika:
paracetamol 500 — 1 000 mg

Doporucenou davku piipravku Lunsumio pro kazdy 21-denni cyklus uvadi tabulka 2.

Tabulka2 Davka pripravku Lunsumio pro pacienty s relabujicim nebo refrakternim
folikularnim lymfomem

Den l1écby Davka piipravku Rychlost infuze
Lunsumio
Cyklus 1 denl | 1mg Infuze ptipravku Lunsumio v cyklu 1 je
den8 | 2mg tieba podavat po dobu nejméné 4 hodin
den 15 | 60 mg
CykKlus 2 denl | 60 mg Pii dobré snasenlivosti infuzi v cyklu 1
Cyklus 3 a dale denl |30mg 1ze nasledujici infuze ptipravku
Lunsumio podavat po dobu 2 hodin

Délka lécby

Pipravek Lunsumio je tfeba podavat v 8 cyklech, pokud u pacienta nedojde k nepiijatelné toxicité
nebo progresi onemocnéni.

U pacienti s uplnou odpovédi neni tieba pokracovat v dalsi 1é¢beé po 8 cyklech. U pacientt s ¢astecnou
odpovédi nebo stabilnim onemocnénim po 8 cyklech 1é¢by piipravkem Lunsumio je tieba v 1é¢bé
pokracovat dalsich 9 cykla (celkem 17 cykld), pokud u pacienta nedojde k nepfijatelné toxicité nebo
progresi onemocnéni.

OpoZdeéné nebo vynechané davky

Pii opozdéni jakékoliv davky v cyklu 1 0 > 7 dnu je tfeba zopakovat pfedchozi tolerovanou davku,
a teprve pak pokracovat podle planu 1é¢by.

Pfi vynechani davky mezi cyklem 1 a 2, které ma za nasledek interval bez 1écby > 6 tydn, je tieba
piipravek Lunsumio podat v davce 1 mg ve dnu 1, 2 mg ve dnu 8, a teprve pak pokra¢ovat davkou
60 mg ve dnu 15 podle planu 1é¢by pro cyklus 2.

Pti vynechani davky mezi jakymikoliv cykly od cyklu 3 dale, které ma za nasledek interval bez 1éCby
> 6 tydnd, je tieba ptipravek Lunsumio podat v davce 1 mg ve dnu 1, 2 mg ve dnu 8, a teprve pak
pokracovat davkou 30 mg ve dnu 15 podle planu 1écby.



Uprava davkovani

U pacientil s reakcemi stupné 3 nebo 4 (napi. zdvazné infekce, znovuvzplanuti nddorového
onemocnéni, syndrom nadorového rozpadu) je tfeba 1é¢bu docasné pierusit, dokud priznaky nevymizi
(viz bod 4.4).

CRS je tfeba urcit na zaklade¢ klinického obrazu (viz bod 4.4). U pacientu je tfeba vysetfit jiné mozné
ptic¢iny hore¢ky, hypoxie a hypotenze, napi. infekce/sepse, a zahajit odpovidajici 1é¢bu. Infuzni reakce
mohou mit klinicky stejné projevy jako CRS. Pfi podezieni na CRS nebo infuzni reakci je tieba zahajit
1é¢bu podle doporuceni v tabulce 3.

Tabulka3  Stupen zavaznosti' a 1é¢ba CRS

Stupen zavaZnosti
CRS

Lééba CRS?

Dalsi planovana infuze
pFipravku Lunsumio

kyslik® aplikovany
nosni kanylou nebo
metodou ,,blow-by*

P11 vyskytu CRS po infuzi:
e je tfeba zahajit 1écbu priznaki

Nedojde-li po 1é¢bé piiznaki ke
zlepseni:
e je tfeba zvazit podani
dexamethasonu® a/nebo
tocilizumabu*®

Stupeii 1 Pii vyskytu CRS béhem infuze: Ptiznaky musi ustoupit nejméné
je tieba infuzi pierusit a zahdjit | 72 hodin pred dalsi infuzi.
Horecka > 38 °C 1é¢bu priznaki
e po vymizeni piiznaki je tieba | Pacienta je tieba Castéji
v infuzi pokradovat se stejnou | sledovat.
rychlosti
e pokud se po znovuzahdjeni
infuze znovu objevi priznaky,
je tieba infuzi ukondit
Pii vyskytu CRS po infuzi:
e je tfeba zahajit 1écbu priznaki
Pokud CRS trva > 48 hodin po
zahéjeni lécby piiznaku:
e je tfeba zvazit podani
dexamethasonu® a/nebo
tocilizumabu*®
Stuperi 2 Pti vyskytu CRS béhem infuze: Pfiznaky musi ustoupit nejméné
e je tfeba infuzi prerusit a zah4jit | 72 hodin pted dalsi infuzi.
Horecka > 38 °C 1é¢bu priznakt
a/nebo e po vymizeni piiznaki je tfeba | Je tfeba vhodnym zpisobem
hypotenze v infuzi pokracovat maximalizovat premedikaci.’
nevyZadujici podani s 50% rychlosti
vazopresorl e pokud se po znovuzahéjenf Je tfeba zvazit podani dalsi
a/nebo infuze znovu objevi priznaky, | infuze s 50% rychlosti a castéji
hypoxie vyZadujici je tfeba infuzi ukondit sledovat pacienta.
nizkoprutokovy




Stuperi 3 Pti vyskytu CRS béhem infuze: Pfiznaky musi ustoupit nejméné

e je tfeba infuzi ukongit 72 hodin pied dalsi infuzi.
Horecka > 38 °C e je tfeba zah4jit 16Ebu piiznakd
a/nebo e je ticba podat dexamethason® | PTi dal3i infuzi je tfeba pacienta
hypotenze vyZzadujici a tocilizumab*s hospitalizovat
podani vazopresoru
(s vasopresinem nebo | pyj vyskytu CRS po infuzi: Je tfeba vhodnym zpisobem
bez vasopresinu) o je tieba zahajit 1é¢bu priznaki | Maximalizovat premedikaci.’
a/nebo N e je tfeba podat dexamethason® o
hypoxie vyzadujici a tocilizumab®5 Dalsi infuzi je tfeba podavat
vysokopritokovy s 50% rychlosti.

kyslik® aplikovany
nosni kanylou,
kyslikovou maskou,
maskou bez
rebreatheru (NRB)
nebo kyslikovou
maskou s Venturiho

Pti CRS refrakternim viici
dexamethasonu a tocilizumabu:
e je tfeba intraven6zné podat
alternativni imunosupresiva®
a methylprednisolon
1 000 mg/den do klinického

. zlepSeni
tryskou (venti maska) P
Stupeni 4 Pti vyskytu CRS béhem infuze nebo po infuzi:
e [é¢bu ptipravkem Lunsumio je tfeba trvale ukoncit
Horecka > 38 °C e je tieba zah4jit 1é¢bu piiznakt
a/nebo e je tfeba podat dexamethason® a tocilizumab*®

hypotenze vyZadujici
vice vazopresorli (bez | Pii CRS refrakternim vii¢i dexamethasonu a tocilizumabu:

vasopresinu) e je tieba intraven6zné& podat alternativni imunosupresiva®
a/nebo a methylprednisolon 1 000 mg/den do klinického zlepSeni
hypoxie vyZadujici

pretlakovou plicni

ventilaci (napt. CPAP,
BiPAP, intubace

a mechanicka
ventilace)

L ASTCT - American Society for Transplant and Cellular Therapy. Premedikace miize horecku
maskovat; odpovida-li proto klinicky obraz obrazu CRS, postupujte podle téchto pokynii k 1é¢bé.

2 P¥i CRS refrakternim vii¢i 16¢bé zvazte jiné pii¢iny véetné hemofagocytujici lymfohistiocytdzy.

% Dexamethason je tfeba podéavat intravendzné v davce 10 mg kazdych 6 hodin (nebo ekvivalentng)
do klinického zlepseni.

4 Ve studii GO29781 byl tocilizumab podavan intravenézné v davce 8 mg/kg (nepfekracovat 800 mg
na infuzi), jak bylo tieba k 1é¢bé CRS.

5 Pokud po prvni davce nedojde ke klinickému zlepSeni znamek a piiznaki CRS, Ize podat druhou
davku intravendzniho tocilizumabu 8 mg/kg, a to nejdiive s odstupem 8 hodin (maximalné 2 davky
na piihodu). Celkové mnozstvi tocilizumabu podané béhem kaZzdych 6 tydna 1é¢by pfipravkem
Lunsumio nema piekrocit 3 davky.

® Nizkopratokovy kyslik je definovan jako kyslik aplikovany rychlosti < 6 I/min.

" Podrobnosti viz tabulka 1.

8 Vysokoprtitokovy kyslik je definovan jako kyslik aplikovany rychlosti > 6 I/min.

° Riegler L. et al. (2019).

Zvlastni skupiny pacientu

Starsi pacienti

U pacientti ve véku > 65 let se nevyzaduje zadna uprava davkovani piipravku Lunsumio (viz bod 5.2).



Porucha funkce ledvin

Nebyly provedeny Zadné studie pfipravku Lunsumio U pacienti s t€zkou poruchou funkci ledvin. Na
zakladé farmakokinetiky neni iprava davkovani u pacientt s lehkou az stfedné tézkou poruchou funkci
ledvin povaZzovana za nutnou (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

Nebyly provedeny Zadné studie pfipravku Lunsumio u pacientii s poruchou funkce jater. Na zaklade
farmakokinetiky neni Uprava davkovani povaZzovana za nutnou (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecénost a G¢innost piipravku Lunsumio u déti ve véku do 18 let nebyly dosud stanoveny.
Zpusob podani

Ptipravek Lunsumio je uren pouze k intraven6znimu podani.

Natedéni piipravku Lunsumio musi byt provedeno asepticky pod dohledem zdravotnického
pracovnika. Piipravek ma byt podan intravendzni infuzi samostatnou infuzni linkou. P¥i podani
piipravku Lunsumio nepouZivejte in-line filtr. K podani ptipravku Lunsumio lze pouZit filtry ke
kapkové komiirce.

V prvnim cyklu je tfeba piipravek Lunsumio podavat intravendzni infuzi po dobu nejméné 4 hodin.
Jsou-li infuze v prvnim cyklu dobfe snaseny, lze infuze v nésledujicich cyklech podavat po dobu
2 hodin.

Pripravek Lunsumio nelze podavat intravendzni rychlou (push) ani bolusovou injekci.

Navod k nafedéni tohoto 1é¢ivého piipravku pied jeho podanim je uveden v bodé 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.

4.4  ZvIaStni upozornéni a opatieni pro pouziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych ptipravki, ma se piehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a Cislo Sarze.

Syndrom uvolnéni cytokina (CRS)

U pacientt 1é¢enych piipravkem Lunsumio se vyskytl CRS (viz bod 4.8). Zndmky a ptiznaky
zahrnovaly pyrexii, zimnici, hypotenzi, tachykardii, hypoxii a bolest hlavy. Infuzni reakce mohou mit
klinicky stejné projevy jako CRS. K vyskytu CRS dochazelo prevazné v cyklu 1, a to zejména

v souvislosti s davkami podanymi ve dnu 1 a 15.

Pacienty je tfeba nejméné do konce cyklu 2 premedikovat kortikosteroidy, antipyretiky

a antihistaminiky. Pfed podanim pfipravku Lunsumio je tfeba pacientiim zajistit dostate¢nou hydrataci.
U pacientil je tieba sledovat vyskyt zndmek nebo piiznaki CRS. Pacienty je tfeba poucit, aby okamzité
vyhledali Iékate, pokud se u nich kdykoliv vyskytnou zndmky nebo ptiznaky CRS. Lékati maji podle
indikace zahajit 1é¢bu podptrnou péci, tocilizumabem a/nebo kortikosteroidy (viz bod 4.2).

Z&vazné infekce




U pacientt lé¢enych piipravkem Lunsumio se vyskytly zavazné infekce, jako je pneumonie,
bakteremie a sepse nebo septicky 3ok, z nichz nékteré ohrozovaly Zivot pacienta nebo byly fatalni
(viz bod 4.8). Po podani infuze ptipravku Lunsumio byla u pacienti zjisténa febrilni neutropenie.

Pti aktivnich infekcich nema byt piipravek Lunsumio podavan. Podani pfipravku Lunsumio pacientiim
s anamnézou rekurentnich nebo chronickych infekci (napf. chronické aktivni onemocnéni zptsobené
virem Epsteina a Barrové) se zakladnimi onemocnénimi, které je mohou predisponovat k infekcim,
nebo po predchozi vyznamné 1écbé imunosupresivy je tieba opatrné zvazovat. Pacientiim je tieba
podat vhodné profylaktické antibakterialni, antivirové a/nebo antifungicidni 1é¢ivé ptipravky. Pied
podanim a po podani ptipravku Lunsumio je tfeba u pacientt sledovat zndmky a ptiznaky infekce

a zah4jit odpovidajici 1é¢bu. V piipad¢ febrilni neutropenie je tieba u pacientl zhodnotit pritomnost
infekce a zahajit 1é¢bu antibiotiky, podavanim tekutin a jinou podptirnou pé¢i podle mistnich
doporuceni.

Znovuvzplanuti nddorového onemocnéni

U pacientt lé¢enych piipravkem Lunsumio bylo hlddeno znovuvzplanuti nadorového onemocnéni

(viz bod 4.8). Projevy zahrnovaly novy vyskyt nebo zhor3eni pleurélniho vypotku, lokalni bolest

a otok v mistech lymfomovych 1ézi a nadorovy zanét. Na zakladé mechanismu u¢inku pfipravku
Lunsumio je pravdépodobnou pii¢inou znovuvzplanuti nadorového onemocnéni piiliv T-lymfocytd do
nadorovych 1ézi po podani pfipravku Lunsumio.

Nebyly sice zjistény zadné konkrétni rizikové faktory znovuvzplanuti nadorového onemocnéni, ale
pacienti s objemnymi nadory v tésné blizkosti dychacich cest a/nebo zivotné dtilezitého organu maji
zvysene riziko ohroZeni a morbidity zptisobené sekundarnim G¢inkem objemu pii znovuvzplanuti
nadorového onemocnéni. U pacientl 1é¢enych pfipravkem Lunsumio je téeba sledovat a hodnotit
vyskyt znovuvzplanuti nadorového onemocnéni na kritickych anatomickych mistech.

Syndrom nadorového rozpadu (TLS)

U pacientt lé¢enych piipravkem Lunsumio byl hlaSen TLS (viz bod 4.8). Pied podanim ptipravku
Lunsumio je tieba pacientim zajistit dostate¢nou hydrataci. Pacientim je tfeba podat vhodnou
profylaxi hyperurikemie (napf. alopurinol, rasburikéza). U pacientu je tieba sledovat vyskyt zndmek
nebo piiznakd TLS, a to zejména u pacientl s vysokou nadorovou zatézi nebo s rychle proliferujicimi
nadory a u pacienttl s poruchou funkci ledvin. Pacientim je tfeba provadét biochemické rozbory krve
a neprodlen¢ tesit abnormality.

Imunizace

Pacienti nemaji byt soubézné s 1é€bou piipravkem Lunsumio o¢kovani zivymi a/nebo oslabenymi
vakcinami. Nebyly provedeny Zadné studie s pacienty po neddvném ockovani Zivymi vakcinami.

Karta pacienta

Piedepisujici 1ékai musi s pacientem probrat rizika ptipravku Lunsumio. Pacientovi je tfeba vydat
kartu pacienta a poucit ho, aby mél kartu neustale pti sob¢. V karté pacienta jsou uvedeny Casté
zndmky a ptiznaky CRS a informace o tom, kdy ma pacient vyhledat 1ékaie.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Nebyly provedeny zadné studie interakci.

Vzhledem k tomu, ze zahajeni 1écby piipravkem Lunsumio vyvolava ptechodné zvyseni hladin
cytokintl, které mize vyvolat inhibici enzymi CYP450, nelze vylouéit prechodny klinicky relevantni

ucinek na substraty CYP450 s tizkym terapeutickym rozmezim (napi. warfarin, vorikonazol,
cyklosporin apod.). Pti zahajeni 1é¢by piipravkem Lunsumio u pacienti lé¢enych substraty CYP450



s uzkym terapeutickym rozmezim je tieba zvazit terapeutické sledovani. Davku soubézné uzivaného
1é¢ivého pripravku je tieba podle potieby upravit.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku/antikoncepce

Zeny ve fertilnim véku musi b&hem 1é&by a jestd nejméné 3 mésice po posledni infuzi piipravku
Lunsumio pouZivat u¢innou antikoncepci.

T¢hotenstvi
Udaje o podavani piipravku Lunsumio t&hotnym Zzenam nejsou k dispozici. Studie reprodukéni
toxicity na zvifatech jsou nedostateéné (viz bod 5.3).

Podavani pripravku Lunsumio se v téhotenstvi a U zen ve fertilnim v&ku, které nepouZivaji
antikoncepci, nedoporucuje.

Kojeni

Neni zndmo, zda se mosunetuzumab/metabolity vylucuji do lidského matetského mléka. Riziko pro
kojené novorozence/déti nelze vyloucit. Kojeni ma byt béhem 1é¢by piipravkem Lunsumio pferuSeno.

Fertilita

Nejsou k dispozici Z&dné udaje o lidské fertilit€. Ve 26-tydennich studiich toxicity s makaky javskymi
s expozicemi (AUC) podobnymi expozici (AUC) u pacientti pti podani doporucené davky nebyly
zjiStény zadné poruchy samcich ani samicich reprodukénich organt.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Piipravek Lunsumio ma maly vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Pacienti, u kterych dojde k nezadoucim ucinkiam zhorSujicim védomi, maji byt vySetieni a je tieba jim
doporucit, aby nefidili a neobsluhovali tézké nebo potencialné nebezpecné stroje, dokud tyto ucinky
neodezni.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpe¢nostniho profilu

Nezadouci u€inky uvedené v tomto bodu byly zjistény v pivotni klinické studii GO29781 u pacientu
1é¢enych doporucenou davkou (n = 218). Pacienti méli folikularni lymfom (41,3 %), difazni
velkobunéény B-lymfom/transformovany folikularni lymfom (40,4 %), lymfom z plastovych bunék
(11,5 %), Richterovu transformaci a jiné histologie (0,5 %). Median poctu absolvovanych cykla 1é¢by
ptipravkem Lunsumio byl 8 (rozmezi: 1 — 17), 37 % pacientu absolvovalo 8 cyklu a 15 % pacientid
absolvovalo 9 aZ 17 cyklu.

Nejcast&j§imi pozorovanymi nezadoucimi ucinky (> 20 %) byl syndrom uvolnéni cytokind,
neutropenie, pyrexie, hypofosfatemie a bolest hlavy. Nejéastéji pozorované zavazné nezadouci acinky
(> 2 %) zahrnovaly syndrom uvolnéni cytokint (CRS) (21 % podle kritérii ASTCT), pyrexii (5 %)

a pneumonii (3 %). Kvuli nezadouci piihodé ukong¢ilo 1é¢bu piipravkem Lunsumio 9 z 218 pacientt
(4,1 %). CRS byl jedinym nezadoucim ucinkem, ktery vedl k ukonéeni 1éby u vice nezZ jednoho
pacienta (2 pacienti [0,9 %]).



Tabulkovy piehled nezaddoucich u¢inkua

Nezadouci u¢inky jsou uvedeny podle t¥id organovych systému podle databaze MedDRA a kategorii
Cetnosti. Kategorie ¢etnosti jsou vymezeny takto: velmi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); méné
Casté (> 1/1 000 az < 1/100); vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000), neni zndmo

(z dostupnych tdaju nelze urcit). V kazdé kategorii ¢etnosti vyskytu jsou nezadouci ucinky fazeny

podle klesajici zavaznosti.

Tabulka4  Nezadouci u¢inky u pacienti lé¢enych pfipravkem Lunsumio

TFida organovych systémi /
preferovany termin nebo nezadouci u¢inek

Vsechny stupné

Stupen 3 az 4

Infekce a infestace

Infekce hornich cest dychacich Casté Casté
Infekce mocovych cest Casté Casté
Pneumonie Casté Casté
Novotvary benigni, maligni a bliZe neurcené (zahrnujici cysty a polypy)

Znovuvzplanuti nadorového onemocnéni Casté Casté

Poruchy krve a lymfatického systému

Neutropenie!

velmi Casté

velmi Casté

Anemie velmi Casté Casté
Trombocytopenie? velmi Casté Casté
Febrilni neutropenie Casté Casté
Poruchy imunitniho systému

Syndrom uvolnéni cytokin(® velmi Casté Casté

Poruchy metabolismu a vyZivy

Hypofosfatemie

velmi Casté

velmi Casté

Hypokalemie

velmi Casté

Casté

Hypomagnezemie

velmi Casté

velmi vzacné

Syndrom né&dorového rozpadu

méne ¢asté

méne ¢asté

Poruchy nervového systému

Bolest hlavy

velmi Casté

méne ¢asté

Gastrointestinalni poruchy

Prijem

velmi Casté

velmi vzacné




preforovand tormin nebo neridouci dcinek | VIechmystupné | Stupe 3224
Poruchy kiiZe a podkozni tkané

Vyréazka velmi Casté méné Casté
Svédéni velmi Casté velmi vzacné
Sucha pokozka velmi Casté velmi vzacné
Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Pyrexie velmi ¢asté Casté
Zimnice velmi Casté méné Casté
Vysetieni

Zvysena alaninaminotransferaza velmi Casté Casté
Zvysend aspartataminotransferaza Casté Casté

! Neutropenie zahrnuje neutropenii a snizeny pocet neutrofild.
2 Trombocytopenie zahrnuje trombocytopenii a snizeny pocet krevnich desticek.
3 Podle kritérii American Society for Transplant and Cellular Therapy (ASTCT).

Popis vybranych nezaddoucich uéinka

Syndrom uvolnéni cytokinii (CRS)

CRS (podle kritérii ASTCT) jakéhokoliv stupné se vyskytl u 39 % (86/218) pacienti; stupné 2 u 14 %,
stupné 3 U 2,3 % a stupné 4 u 0,5 % pacientl 1é¢enych piipravkem Lunsumio. Jediny pacient s CRS
stupné 4 mél folikularni lymfom v leukemické fazi a soubézn¢ se u néj vyskytl TLS.

CRS jakéhokoliv stupné se vyskytl u 15% pacientti po davce ve dnu 1 cyklu 1, u 5 % po davce ve
dnu 8 cyklu 1, u 33 % po davce ve dnu 15 cyklu 1, u 5 % po cyklu 2 au 1 % v cyklu 3 a dale. Median
doby do néstupu CRS od zahjeni podavani ve dnu 1 cyklu 1 byl 5 hodin (rozmezi: 1 — 73 hodin),

ve dnu 8 cyklu 1 28 hodin (rozmezi: 5 — 81 hodin), ve dnu 15 cyklu 1 25 hodin (rozmezi:

0,1 - 391 hodin) a ve dnu 1 cyklu 2 46 hodin (rozmezi: 12 — 82 hodin). CRS se vyiesil u vech
pacientli, median délky ptihod CRS byl 3 dny (rozmezi: 1 — 29 dnt).

K nej¢astéjsim znamkam a piiznakim CRS u 86 pacientti s CRS patiila pyrexie (98 %), zimnice
(36 %), hypotenze (35 %), tachykardie (24 %), hypoxie (22 %) a bolest hlavy (16 %).

U 16 % pacientil byl k 1é¢bé CRS pouzit tocilizamab a/nebo kortikosteroidy: 6 % pacientl byl podan
samotny tocilizumab, 6 % samotné kortikosteroidy a 4 % tocilizumab i kortikosteroidy.

Z 10 % pacientt, kterym byl podan tocilizumab (samotny nebo s kortikosteroidem), dostalo 86 % jen
jednu davku tocilizumabu, nejvyse byly podany dvé davky tocilizumabu k 1é¢bé jedné piihody CRS.
Z pacientti s CRS stupné 2 bylo 48 % pacientl 1é¢eno symptomaticky bez kortikosteroidt

a tocilizumabu, 18 % pacientt byl podan samotny tocilizumab, 21 % samotné kortikosteroidy

a 12 % tocilizumab i kortikosteroidy. Pacientim s CRS stupné 3 nebo 4 byl podan tocilizumab,
kortikosteroidy, vazopresory a/nebo doplnkovy kyslik. U 3 % pacientti se po podani ptipravku
Lunsumio vyskytla hypotenze a/nebo hypoxie bez horecky; 2 % pacientti bez horecky byl podan
tocilizumab a/nebo kortikosteroidy.

K hospitalizaci kvali CRS dos$lo u 21 % pacientt a median délky hospitalizace byl 5 dnti (rozmezi:
0 — 30 dn).
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Neutropenie

Neutropenie jakéhokoliv stupné se vyskytla u 28 % pacientii véetné 24 % s piithodou stupné 3 aZ 4.
Median doby od nastupu od prvni ptihody neutropenie/poklesu poétu neutrofilii byl 48 dnti (rozmezi:
1 — 280 dnt) s medidnem délky 8 dnti (rozmezi: 1 — 314 dnti). Ze 60 pacientt s pithodou
neutropenie/poklesu poétu neutrofilti byl 68 % podan G-CSF k 1é¢bé piihody.

Zavainé infekce

Zavazné infekce jakéhokoliv stupné se vyskytly u 17 % pacientti. U 1,8 % pacientil se zavazné infekce
vyskytly soub&Zné s neutropenii stupné 3 az 4. Median doby do nastupu prvni zavazné infekce byl

50 dnti (rozmezi: 1 — 561 dnti), median délky 12 dnd (rozmezi: 2 — 174 dnt). U 0,9 % pacientl se
vyskytly ptihody stupné 5, které zahrnovaly pneumonii a sepsi.

Znovuvzplanuti nadoroveho onemocnéni

Znovuvzplanuti nddorového onemocnéni (véetné pleuralniho vypotku a nadorového zanétu) se
vyskytlo u 4 % pacientii véetné pfihody stupné 2 u 1,8 % a piihody stupné 3 u 2,3 %. Median doby do
nastupu byl 13 dnti (rozmezi: 5 — 84 dni1), median délky 10 dnd (rozmezi: 1 — 77 dni).

Syndrom nadorového rozpadu (TLS)

TLS se vyskytl soubézné s CRS u 0,9 % pacientt. Jeden pacient s folikularnim lymfomem, u kterého
se vykytl TLS stupné 4, byl v leukemické fazi. K nastupu TLS do$lo ve dnech 2 a 24 a k vyfeseni
doslo béhem 4, resp. 6 dnt.

HlaSeni podezieni na nezadouci G¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani pomeru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
u¢inkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Pii pfedavkovani je tfeba u pacientti peclivé sledovat vyskyt zndmek nebo piiznakt nezadoucich
ucinki, a pfipadné zahajit vhodnou symptomatickou lécbu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Cytostatika; jina cytostatika; monoklonalni protilatky, ATC kdd:
LO1FX25

Mechanismus u¢inku

Mosunetuzumab je anti-CD20/CD3 bispecificka protilatka cilend na B-lymfocyty exprimujici antigen
CD20 a ptitahujici T-lymfocyty s expresi antigenu CD3. Agonistické G¢inky mosunetuzumabu jsou
podminéné — k cilené likvidaci B-lymfocytt dochazi pouze pii soubéZzné vazbé na CD20 na
B-lymfocytech a na CD3 na T-lymfocytech. Pfi zapojeni obou ramen mosunetuzumabu se vytvaii
imunologicka synapse mezi cilovym B-lymfocytem a cytotoxickym T-lymfocytem s naslednou
aktivaci T-lymfocytu. Pti aktivaci T-lymfocytu prostiednictvim imunologické synapse se za¢nou
uvoliiovat perforin a granzymy, které vyvolavaji rozklad B-lymfocytu s naslednym zanikem buriky.
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Piipravek Lunsumio vyvolal depleci B-lymfocyti (definovanou jako poéty B-lymfocytt se znakem
CD19 < 0,07 x 10%1) a hypogamaglobulinemii (definovanou jako hladiny IgG < 500 mg/dl).

Klinick4 uéinnost a bezpecnost

Relabujici nebo refrakterni nehodgkinsky B-lymfom

Byla provedena oteviena, multicentrickd, multikohortova studie (GO29781) hodnotici pfipravek
Lunsumio u pacientu s relabujicim nebo refrakternim nehodgkinskym B-lymfomem, u kterych se
nepiedpokladalo, Ze dostupna 1é¢ba umozni jejich delsi pteziti. Do kohorty s folikularnim lymfomem
(FL) (n = 90) byli zatazeni pacienti s relabujicim nebo refrakternim FL (stupné 1 aZ 3a), kteii
podstoupili nejméné dvé piedchozi systémové terapie véetné monoklonalni protilatky anti-CD20

a alkylac¢niho ptipravku. Pacienti s FL stupné 3b a pacienti s transformovanym FL na zacatku studie se
studie nemohli zucastnit; pacienti s anamnézou transformovaného FL, ale s FL stupné 1 aZ 3a na
zacatku studie byli zafazeni do kohorty s FL.

Ze studie byli vylouceni pacienti s vykonnostnim stavem Eastern Cooperative Oncology Group
(ECOG) > 2, vyznamnym kardiovaskularnim onemocnénim (jako je srde¢ni onemocnéni ttidy 111 nebo
IV podle New York Heart Association, infarkt myokardu béhem poslednich 6 mésict, nestabilni
arytmie nebo nestabilni angina pectoris), vyznamnym aktivnim plicnim onemocnénim, poruchou
ledvinnych funkci (clearance kreatininu [CrCI] < 60 ml/min se zvySenou hladinou kreatininu v séru),
aktivnim autoimunitnim onemocnénim vyzadujicim imunosupresivni 1é¢bu, aktivnimi infekcemi

(tj. chronickym aktivnim onemocnénim virem Epsteina a Barrové, akutni nebo chronickou
hepatitidou C, hepatitidou B, HIV), progresivni multifokalni leukoencefalopatii, sou¢asnym nebo
anamnestickym lymfomem nebo onemocnénim centralni nervové soustavy (CNS), anamnestickym
syndromem aktivace makrofagi/hemofagocytujici lymfohistiocytézou, pfedchozi alogenni
transplantaci krvetvornych bunék nebo ptedchozi transplantaci organu.

Piipravek Lunsumio byl pacientim podavan intraven6zné ve 21-dennich cyklech takto:
den 1 cyklu 1: 1 mg

den 8 cyklu 1: 2 mg

den 15 cyklu 1: 60 mg

den 1 cyklu 2: 60 mg

den 1 cyklu 3 a dale: 30 mg.

Median poctu cykll byl 8; 59% pacientti absolvovalo 8 cykli a 18% pacientli absolvovalo 9 az
17 cykla.

Median véku byl 60 let (rozmezi: 29 — 90 let), 31 % bylo ve véku > 65 a 7,8 % bylo ve véku > 75 let.
Celkem 61 % byli muzi, 82 % byli b&losi, 9 % Asiaté, 4 % ¢ernosi, 100 % mélo vykonnostni stav
ECOG 0 nebo 1 a 34 % pacientti mélo ,,bulky disease* nddorovou masu (nejméné jedno

loZisko > 6 cm). Median poétu predchozich linii 1é¢by byl 3 (rozmezi: 2 — 10); 38 % se 2 piedchozimi
liniemi, 31 % se 3 ptedchozimi liniemi a 31 % s vice nez 3 ptedchozimi liniemi.

Vsichni pacienti absolvovali 1é¢bu piipravky anti-CD20 a alkyla¢nimi piipravky, 21 % absolvovalo
autologni transplantaci krvetvornych bunék, 19 % absolvovalo 1é¢bu inhibitory PI3K, 9 % l1é¢bu
rituximabem plus lenalidomidem a 3 % lé¢bu terapiemi CAR-T. Refrakternich vici ptedchozi 16¢bé
monoklonalni protilatkou anti-CD20 bylo 79 % pacientti a refrakternich vii¢i monoklonalni protilatce
anti-CD20 i alkylaénimu piipravku bylo 53 % pacientl. Refrakternich viéi posledni pfedchozi terapii
bylo 69 % pacientti a k progresi onemocnéni do 24 mésicti od prvni systémové terapie doslo

u 52 % pacientd.

Primarnim cilovym parametrem uc¢innosti byla tplna odpovéd’ (CR) hodnocena nezavislym

kontrolnim zatizenim podle standardnich kritérii pro nehodgkinsky B-lymfom (Cheson 2007). Piehled
vysledkt G¢innosti je uveden v tabulce 5.
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Tabulka5  Prehled Géinnosti u pacienti s relabujicim/refrakternim FL

Parametr ucinnosti Lunsumio
n=90
Mediéan pozorovani 18,3 mésice (rozmezi: 2 — 27 mésicii)
Uplna odpovéd’ (CR), n (%) 54 (60,0)
(95% CI) (49,1-70,2)
Mira objektivni odpovédi (ORR), n (%) 72 (80,0)
(95% CI) (70,3-87,7)
Céste¢na odpoveéd’ (PR), n (%) 18 (20,0)
(95% CI) (12,3 -29,8)
Trvani odpovédi (DoR)*
Pacienti s ptihodou, n (%) 29 (40,3)
Median, mésice (95% CI) 22,8 (9,7-NR)
Pacienti bez ptihody podle K-M
12 mésica 61,8
(95% CI) (50,0-73,7)
18 mésicu 56,9
(95% CI) (44,1 -69,6)
Trvani Gplné odpovédi (DoCR)?
Pacienti s ptihodou, n (%) 16 (29,6)
Median, mésice (95% CI) NR (14,6 - NR)
Pacienti bez piihody podle K-M
12 mésict 71,4
(95% CI) (57,9-84,9)
18 mésici 63,7
(95% CI) (48,0-79,4)

Cl - interval spolehlivosti; K-M — podle Kaplana a Maiera; NR — nedosazeno.

Klinické uzavérka: 27. srpna 2021.

Bylo provedeno testovani hypotéz pro primarni cilovy parametr nezavisle hodnocena mira CR.

1 DoR je definovano jako doba od pocateéniho vyskytu dolozené PR nebo CR do vyskytu piihody
(doloZena progrese onemocnéni nebo umrti z jakékoliv priciny podle toho, co nastane diive).

2 DOCR je definovano jako doba od po¢ateéniho vyskytu dolozené CR do vyskytu piihody (dolozena
progrese onemocnéni nebo Umrti z jakékoliv pFi¢iny podle toho, co nastane diive).

Median nasledného sledovani pro DoR byl 14,9 mésice. Dodate¢né vyzkumné parametry G¢innosti
zahrnovaly median doby do prvni odpovédi (1,4 mésice, rozmezi: 1,1 — 8,9) a median doby do prvni
Uplné odpovédi (3,0 mésice, rozmezi: 1,1 —18,9).

Imunogenita

Bylo provedeno hodnoceni imunogenity mosunetuzumabu pomoci enzymové imunosorbentni analyzy
ELISA. Ze 418 pacientl s hodnotitelnymi protilatkami vi¢i 1ékiim, kterym byl ve studii GO27983
intraven6zné podan samotny piipravek Lunsumio, nemél zadny pacient pozitivni vysledek testu na
protilatky vii¢i mosunetuzumabu. Klinickou relevanci protilatek viici mosunetuzumabu nelze na
zaklad¢é dostupnych informaci zhodnotit.

Pediatrick& populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii
s ptipravkem Lunsumio u v3ech podskupin pediatrické populace v indikaci novotvart ze zralych
B-lymfocytt (informace o pouZziti u pediatrické populace viz bod 4.2).
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Podminec¢né schvaleni

Tento 1é¢ivy piipravek byl registrovan postupem tzv. podmine¢ného schvaleni. Znamena to, Ze jsou
o¢ekavany dalsi diikazy o jeho pfinosech. Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky nejméné jednou
za rok vyhodnoti nové informace o tomto 1é¢ivém piipravku a tento souhrn udaji o ptipravku bude
podle potreby aktualizovan.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokineticka (PK) expozice mosunetuzumabu se zvySovala ptiblizn¢ imérné davce

v hodnoceném rozmezi davek od 0,05 do 60 mg. Populaéni farmakokinetika po intravendznich
podanich piipravku Lunsumio byla popsana dvoukompartmentovym PK modelem s ¢asové zavislou
clearance, ktery byl parametrizovan jako klesajici do plateau v ustaleném stavu (CLss) z vychozi
hodnoty (CLupase) pii zahajeni 1é¢by s pouzitim polo¢asu pfechodu 16,3 dne. Byla zji$téna stiedni az
vysoké PK variabilita mosunetuzumabu charakterizované interindividualni variabilitou (11V)

s variaénim koeficientem (CV) v rozmezi od 18 % do 86 % pro PK parametry mosunetuzumabu: 11V
byla stanovena odhadem pro CLpase (63% CV), centralni distribu¢ni objem (31% CV), periferni
distribu¢ni objem peripheral volume of distribution (25% CV), CLss (18% CV) a polocas piechodu
(86% CV).

Koncentrace v séru po prvnich dvou cyklech (tj. 42 dnech) podavani piipravku Lunsumio dosahuje
Cmax na konci podani intravendzni infuze piipravku Lunsumio ve dnu 1 cyklu 2 pfi praimérné

maximalni koncentraci 17,9 pg/ml a 49,6% CV. Pramérna celkova expozice (AUC) mosunetuzumabu
po dvou cyklech (42 dnech) byla 126 dnt e pg/ml pii 44,4% CV.

Absorpce

Pripravek Lunsumio se podava intravendzné.

Distribuce

Populaéni odhad centralniho distribu¢niho objemu mosunetuzumabu byl 5,49 1 pii intravendzni infuzi
piipravku Lunsumio. Mosunetuzumab je protilatka; nebyly proto provadény zadné studie vazby na

proteiny.

Biotransformace

Metabolismus mosunetuzumabu nebyl ptimo hodnocen. Pfedpoklada se, Ze mosunetuzumab jako jiné
proteinové ptipravky bude podléhat katabolickému §tépeni na malé peptidy aminokyseliny.

Eliminace

Podle popula¢ni farmakokinetické analyzy byly odhadované primérné hodnoty CLss a vychozi
clearance (CLpase) 1,08 I/den, resp. 0,584 1/den. Terminalni polo¢as odhadovany pomoci popula¢niho
farmakokinetického modelu byl 16,1 dne v ustaleném stavu. Vysledky studie GO29781 naznaduji, ze
koncentrace mosunetuzumabu v séru dosahuje Cmax na konci intravendzni infuze, po kterém néasleduje
dvojity exponencialni pokles.

Zv1astni skupiny pacientu

Starsi pacienti
Podle popula¢ni farmakokinetické analyzy pacientti ve véku od 19 do 96 let (n = 439) nemél vék

Zadny vliv na farmakokinetiku mosunetuzumabu. U pacientt v této vékové skupiné nebyl zjistén
zadny klinicky dilezity rozdil ve farmakokinetice mosunetuzumabu.

14



Telesna hmotnost

Odhadovana clearance a distribu¢ni objem mosunetuzumabu stejné jako u jinych terapeutickych
proteinti jednozna¢né souvisela s télesnou hmotnosti. Na zakladé analyzy vztahu expozice a odpovédi
a meznich hodnot klinické expozice pii zohlednéni expozic pacientt s ,,nizkou* (< 50 kg) nebo
,»Vysokou® (> 112 kg) t€lesnou hmotnosti se ale zadna uprava davky podle télesné hmotnosti
nevyZaduje.

Pohlavi

Podle populaéni farmakokinetické analyzy je clearance mosunetuzumabu v ustaleném stavu nepatrné
niz8i u Zzen (~ 13 %) ve srovnani s muZi. Na zakladé¢ analyzy vztahu expozice a odpovédi se Zadna
Uprava davky podle pohlavi nevyzaduje.

Rasa

Rasovy piivod (asijsky vs. neasijsky) nepiedstavoval kovarianci s u¢inkem na farmakokinetiku
mosunetuzumabu.

Porucha funkce ledvin

Nebyly provedeny zadné studie konkrétné hodnotici vliv poruchy funkce ledvin na farmakokinetiku
mosunetuzumabu. Predpoklada se, Ze renélni eliminace intaktniho mosunetuzumabu jako
monoklonalni protilatky tfidy IgG bude nizka a méné vyznamna.

Podle popula¢ni PK analyzy mosunetuzumabu clearance kreatininu neovliviiuje farmakokinetiku
mosunetuzumabu. Farmakokinetika mosunetuzumabu u pacientd s lehkou (CrCl = 60 — 89 ml/min,

n = 178) nebo stiedné té€zkou (CrCl = 30 — 59 ml/min, n = 53) poruchou funkce ledvin se podobala
farmakokinetice u pacienti s normalnimi funkcemi ledvin (CrCl > 90 ml/min, n = 200).
Farmakokinetické udaje o pacientech s tézkou poruchou funkce ledvin (CrCl = 15 — 29 ml/min) jsou
omezené (n = 1), a proto nelze stanovit Zadna doporuceni pro tpravu davky. Nebyly provedeny Zadné
studie ptipravku Lunsumio u pacientd s termindlnim selhdnim ledvin a/nebo na dialyze.

Porucha funkce jater

Nebyly provedeny zadné studie konkrétné hodnotici vliv poruchy funkce jater na farmakokinetiku
mosunetuzumabu. IgG se eliminuji pfevazné nitrobunéénymi katabolickymi pochody a nepfedpoklada
se, Ze by porucha funkce jater ovliviiovala clearance mosunetuzumabu.

Podle popula¢ni PK analyzy mosunetuzumabu porucha funkce jater neovliviiuje farmakokinetiku
mosunetuzumabu. Farmakokinetika mosunetuzumabu u pacientt s lehkou poruchou funkce jater
(celkovy bilirubin > 1 - 1,5 x ULN nebo AST > ULN, n = 53) se podobala farmakokinetice u pacient
s normalni funkci jater (n = 384). Pocet pacientu se stiedné t&Zkou poruchou funkce jater (celkovy
bilirubin > 1,5 — 3 x ULN, jakakoliv AST) je omezeny (n = 2) a nebyly provedeny Zadné studie

s pacienty s tézkou poruchou funkce jater.

Pediatricka populace

Nebyly provedeny Zzadné studie farmakokinetiky mosunetuzumabu u pediatrické populace (ve
véku < 18 let).
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5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Systémova toxicita

Kli¢ové neklinické piihody zjisténé ve studiich toxicity po jednorazovém a opakovaném podavani
mosunetuzumabu po dobu az 26 tydnt zahrnovaly ptechodny CRS po podani davky omezujici se
primarné na prvni davku, vaskularni/perivaskularni zdnétlivé bunécné infiltraty zejména v CNS

a méné ¢asto v jinych organech, které byly pravdépodobné zpiisobeny uvolnénim cytokint a aktivaci
imunitnich bungk, a zvySenou nachylnost k infekci po chronickém podavani v dasledku trvalé deplece
B-lymfocytt.

Vsechny piihody byly povazovany za farmakologicky zprostfedkované a reverzibilni ucinky. Ve vSech
studiich se u jednoho zvifete vyskytla jednorazové kiec¢ pii expozicich Crax @ AUC (Casovy pramér za
7 dni) 3,3krat, resp. 1,8krat vysSich nez u pacientt, ktefi dostavali ptipravek Lunsumio v doporucené
davce a rezimu ve studii GO29781.

ZhorSeni fertility

Hodnoceni sam¢ich a sami¢ich reproduk¢nich organii bylo zahrnuto ve 26-tydenni studii chronické
toxicity u pohlavné dospélych opic makaka javského pti podavani intravendzni infuzi. Pti expozicich
(AUC) podobnych expozici (AUC) u pacientt uZivajicich doporuc¢ené davky nemél mosunetuzumab
zadny uc¢inek na sam¢i ani samici reprodukéni organy.

Reprodukéni toxicita

Nebyly provedeny Zadné studie vyvojové toxicity mosunetuzumabu na zvitatech. Na zaklad¢ nizkého
prostupu protilatek placentou béhem prvniho trimestru, mechanismu t¢inku a dostupnych udaji

0 mosunetuzumabu a udajt o téidé protilatek anti-CD20 se riziko teratogenity povaZzuje za nizké.
Studie mosunetuzumabu u samic mimo biezost prokazaly, Ze déletrvajici deplece B-lymfocyti mize
zvySovat riziko oportunni infekce s moznosti nasledné ztraty plodu. Pfechodny CRS spojeny

s podanim piipravku Lunsumio mtize byt také Skodlivy pro graviditu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Histidin

Methionin

Kyselina octova (pro Gpravu pH)
Sacharéza

Polysorbat 20 (E 432)

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

o Nesmésujte ptripravek Lunsumio s jinymi 1é¢ivymi piipravky ani jej nepodavejte stejnou infuzni
linkou s jinymi l1é¢ivymi piipravky.

o K nafedéni piipravku Lunsumio pouZivejte pouze injekéni roztok chloridu sodného 9 mg/ml

(0,9%) nebo injekeni roztok chloridu sodného 4,5 mg/ml (0,45%), protoZe jiné latky nejsou
vyzkouseny.
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o Nebyly zjistény zadné inkompatibility mezi ptipravkem Lunsumio a intravendznimi infuznimi
vaky z polyvinylchloridu (PVC) nebo polyolefini (PO), jako je polyethylen (PE) a polypropylen
(PP) pfi jejich vzajemném styku. Inkompatibility nebyly zjistény ani ve styku s infuznimi
soupravami a infuznim pfislusenstvim z PVC, PE, polyuretanu (PUR), polybutadienu (PBD),
silikonu, akrylonitrilbutadienstyrenu (ABS), polykarbonatu (PC), polyuretanu (PEU),
fluorovaného ethylenpropylenu (FEP) nebo polytetrafluorethylenu (PTFE) ani s polyamidovou
(PA) filtra¢ni membranou kapkové komurky.

o NepouZzivejte in-line filtr.

6.3 Doba pouZitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

3 roky

Naredény roztok

Chemicka a fyzikalni stabilita byly stanoveny na 24 hodin pii teploté 2 °C — 8 °C a 24 hodin pfi teploté
9°C-30°C.

Z mikrobiologického hlediska musi byt pfipravek pouZit okamzité. Neni-li pouzit okamzit&, doba

a podminky uchovavani po otevieni jsou v odpovédnosti uZivatele; normalné nema byt doba delsi neZ
24 hodin pfi teploté od 2 °C do 8 °C, pokud nafedéni neprobéhlo za kontrolovanych a validovanych
aseptickych podminek.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Chrarite pred mrazem.

Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho nafedéni jsou uvedeny v bod¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

1 mg koncentrat pro infuzni roztok

Sklenéna injekeni lahvicka typu | s butylovou pryZzovou zatkou s tmaveé Sedym plastovym uzavérem
s odtrhavacim (flip-off) krytem obsahujici 1 mg koncentratu pro infuzni roztok.

Jedno baleni obsahuje jednu injek¢ni lahvicku.

30 mg koncentrat pro infuzni roztok

Sklenéna injek¢ni lahvicka typu | s butylovou pryZovou zatkou se svétle modrym plastovym uzavérem
s odtrhavacim (flip-off) krytem obsahujici 30 mg koncentratu pro infuzni roztok.

Jedno baleni obsahuje jednu injek¢ni lahvicku.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Obecna opatieni

Pripravek Lunsumio neobsahuje konzervanty a je urcen k podani vyhradné jediné davky. Pii nakladani
S lé¢ivym pripravkem maji byt dodrzeny spravné aseptické metody. Pfipravkem netiepejte.
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Navod Kk naiedéni

Zdravotnicky pracovnik musi pfipravek Lunsumio pfed podanim asepticky nafedit

do polyvinylchloridového (PVC) nebo polyolefinového (PO) (napi. polyetylenoveho [PE] nebo
polypropylenového [PP]) infuzniho vaku obsahujiciho injekéni roztok chloridu sodného 9 mg/ml
(0,9%) nebo injekeni roztok chloridu sodného 4,5 mg/ml (0,45%).

K ptipraveé pfipravku Lunsumio pouZivejte sterilni jehlu a injek¢ni stifkacku. Nepouzity zbytek
zlikvidujte.

K intravendznimu podani musi byt pouZita samostatna infuzni linka.

P¥i podani piipravku Lunsumio nepouZivejte in-line filtr.

K podani ptipravku Lunsumio Ize pouzit filtry ke kapkové komtrce.

Priprava infuze

1. Odeberte z infuzniho vaku injekéni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%) nebo injekéni
roztok chloridu sodného 4,5 mg/ml (0,45%) v objemu rovném objemu piipravku Lunsumio
potiebném k podani davky pacientovi podle nasledujici tabulky 6 a pak odebrany roztok
zlikvidujte.

2. Pomoci sterilni injekéni stiikacky odeberte z injekéni lahvicky s ptipravkem Lunsumio
pozadovany objem piipravku a ptepravte jej do infuzniho vaku k natedéni. Pfipadny zbytek

pripravku v injekéni lahviéee zlikvidujte.

Tabulka 6: Nafedéni pripravku Lunsumio

Den l1écby Davka Objem pripravku Objem
pripravku Lunsumio v injek¢énim infuzniho vaku
Lunsumio roztoku chloridu sodného

9 mg/ml (0,9%) nebo
4,5 mg/ml (0,45%)

Cyklus1 [ denl | 1mg 1ml 50 ml nebo 100 ml
den8 | 2mg 2ml 50 ml nebo 100 ml
den 15 | 60 mg 60 ml 100 ml nebo 250 mi
Cyklus2 | den1 | 60 mg 60 ml 100 ml nebo 250 mi
Cyklus 3 | den1 | 30 mg 30 ml 100 ml nebo 250 mi
a dale

3. Zvolna pieklopte infuzni vak, aby se obsah jemné promisil. Vakem netiepejte.

4, Zkontrolujte, zda infuzni vak neobsahuje Zadné pevné Castice. V opacném piipadé obsah vaku
zlikvidujte.
5. Nalepte na infuzni vak nalepovaci Stitek z piibalové informace.

Podminky uchovavani infuznich vaka viz bod 6.3.
Likvidace

Léciva se maji dostavat do zivotniho prostiedi v co nejmensi mite. Lécive piipravky se nemaji
likvidovat do odpadnich vod ani vyhazovat do domaciho odpadu.

Pii pouzivani a likvidaci injek¢nich stfikacek a jinych ostrych zdravotnickych prostiedkt je tfeba

prisné dodrzet nasledujici pokyny:
. jehly a injekenti stiikacky nesmi byt nikdy pouzity opakované
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o vechny pouZzité jehly a injekéni stiikacky je tieba ulozit do obalu na pouZité jehly
(jednorazového zasobniku odolného proti propichnuti).

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poZadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Némecko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA
EU/1/22/1649/001

EU/1/22/1649/002

0. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 3. ¢ervna 2022

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 19. dubna 2023
10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VS:{I}OB’,CE/VY,ROBCI BIQLOGICKF: LECIVVE L,AT!(Y/BIOLOGICKE'(CH,
LECIVYCH LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI
ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRiIPRAVKU

ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI OPATRENI PRO
PODMINECNOU REGISTRACI PRIPRAVKU
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A. VS:(ROB,CE/VY’ROBCI BIQLOGICKE' LECIVE L,ATKY/BIOLOGICKYCH,
LECIVYCH LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI
ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce/vyrobcu biologické 1é¢ivé latky/biologickych 1é¢ivych latek

Genentech, Inc.

1 DNA Way

South San Francisco, CA 94080
USA

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobeu odpovédnych za propousténi Sarzi

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

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékaisky piedpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udaju

0 piipravku, bod 4.2).

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek jsou uvedeny v ¢l. 9 natizeni (ES) ¢.
507/2006, a proto drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedklada PSUR kazdych 6 mésict.

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l1. 107c¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do 6 mésici od
jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni poZzadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobn¢ popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba piredlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1éCivé ptipravky,

. pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést kK vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni vyzna¢ného
milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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. DalSi opati‘eni k minimalizaci rizik

Drzitel rozhodnuti o registraci zajisti v kazdém ¢lenském statu EU, kde je ptipravek Lunsumio uvadén
natrh, ze kazdy pacient ¢i jeho opatrovnik obdrzi kartu pacienta obsahujici informace pro pacienta
a vysvétleni rizik syndromu uvolnéni cytokini (CRS). Karta pacienta také obsahuje upozornéni pro
zdravotnické pracovniky (kteti 1é¢i pacienta), 0 tom, Ze je pacientovi podavan piipravek Lunsumio.

Karta pacienta mé obsahovat nésledujici zkladni informace:

. Popis zakladnich zndmek a ptiznakii CRS

. Popis toho, kdy vyhledat naléhavou lékatrskou pomoc nebo vyhledat pohotovost, pokud se
projevi znamky a ptiznaky CRS

o Kontakt na 1ékate piedepisujiciho ptipravek Lunsumio

E. ZVLAS’TNI'VPOVINNOST USKUTEVC,NIT POREGISTRACNI OPATRENI PRO
PODMINECNOU REGISTRACI PRIPRAVKU

Tato registrace byla schvalena postupem tzv. podmine&ného schvaleni, a proto podle ¢l1. 14-a odst. 4
nafizeni (ES) ¢. 726/2004 drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni v daném terminu nasledujici
opatieni:

Popis Termin splnéni
Z divodu dalSiho proké&zani u¢innosti a bezpe¢nosti mosunetuzumabu u | Q1 2026
folikularniho lymfomu drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) poskytne
vysledky ze studie GO42909, randomizovane, oteviené, multicentrické
studie, kterd hodnoti mosunetuzumab v kombinaci s lenalidomidem ve
srovnani s rituximabem v kombinaci s lenalidomidem u pacienti

s folikularnim lymfomem po nejméné jedné linii systémové terapie.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIiM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lunsumio 1 mg koncentrét pro infuzni roztok
mosunetuzumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 1 mg mosunetuzumabu v koncentraci 1 mg/ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, methionin, kyselina octova, sachar6za, polysorbat 20, voda pro injekci.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Koncentrat pro infuzni roztok
1 mg/1 ml
1 injek¢ni lahvicka

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze pro jednorazove pouZiti
Pred pouzitim si preététe piibalovou informaci
Intravendzni podani po nafedéni

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Lahvickou netfepejte
NepouZzivejte in-line filtr

Na vnitini klop€ krabicky

YA

NepouZzivejte in-line filtr
Nalepte na infuzni vak nalepovaci Stitek z ptibalové informace
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8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce
Chrarte pred mrazem
Uchovavejte injekeni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem

10.  ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/22/1649/001

13. CiSLO SARZE

v v

C.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — odivodnéni piijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

2ml INJEKCNI LAHVICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Lunsumio 1 mg sterilni koncentréat
mosunetuzumab
I.v. podani po nafedéni

| 2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 mg/1ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIiM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lunsumio 30 mg koncentrat pro infuzni roztok
mosunetuzumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 30 mg mosunetuzumabu v koncentraci 1 mg/ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, methionin, kyselina octova, sachar6za, polysorbat 20, voda pro injekci.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Koncentrat pro infuzni roztok
30 mg/30 ml
1 injek¢ni lahvicka

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze pro jednorazove pouZiti
Pred pouzitim si preététe piibalovou informaci
Intravendzni podani po nafedéni

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Lahvickou netfepejte
NepouZzivejte in-line filtr

Na vnitini klop€ krabicky

YA

NepouZzivejte in-line filtr
Nalepte na infuzni vak nalepovaci Stitek z ptibalové informace
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8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce
Chrarte pred mrazem
Uchovavejte injekeni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/22/1649/002

13. CiSLO SARZE

v v

C.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — odivodnéni piijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedinecnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

50ml INJEKCNI LAHVICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Lunsumio 30 mg koncentrat pro infuzni roztok
mosunetuzumab
Intraven6zni podani po nafedéni

| 2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

30 mg/30 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Lunsumio 1 mg koncentréat pro infuzni roztok
Lunsumio 30 mg koncentrat pro infuzni roztok
mosunetuzumab

vTento ptipravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. MliZete prispet tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlésit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Pi‘eltéte si pozorné celou pribalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento piipravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

. Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

o Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc¢inkd, sdélte to svému lékati, lék&rnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli neZadoucich u¢inki, které nejsou
uvedeny v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Lunsumio a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Lunsumio pouzivat
Jak se ptipravek Lunsumio pouZiva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Lunsumio uchovavat

Obsah baleni a dalSi informace

2

1. Co je pripravek Lunsumio a k ¢emu se pouziva

Piipravek Lunsumio obsahuje 1é¢ivou latku mosunetuzumab, coz je druh protilatky. Jedna se
0 protinadorovy ptipravek. Pouziva se Kk 1é¢bé dospélych s nadorovym onemocnénim krve, které se
nazyva folikularni lymfom (FL).

Pii FL se druh bilych krvinek s nazvem ,,B-lymfocyty” méni na nadorové buriky. Nadorové
B-lymfocyty nefunguji spravné a ptili§ rychle se mnozi, a tim vytlacuji zdravé B-lymfocyty v kostni
dieni a miznich uzlinéch, které chréni proti infekci.

Ptipravek Lunsumio se podava pacientim, kteti vyzkouseli nejméné dva pfedchozi zpisoby 1écby FL,
na které nadorové onemocnéni nereagovalo nebo po kterych se znovu objevilo.

Jak pripravek Lunsumio funguje

Léciva latka v ptipravku Lunsumio, mosunetuzumab, je monoklondlni protilatka, druh bilkoviny, ktera
se v téle vaze na konkrétni cile. V tomto ptipad¢ se mosunetuzumab vaze na cilovou latku na povrchu
B-lymfocytt véetné nadorovych B-lymfocytd a na dalsi cil na povrchu dalSiho druhu bilych krvinek

s ndzvem T-lymfocyty. T-lymfocyty jsou dalsi soucasti obranného systému, ktery dokaze znicit buriky
nebezpecné pro organismus. Piipravek Lunsumio se navaZe na obé butiky jako most, a tim umozni
T-lymfocytim zni¢it nadorové B-lymfocyty. ZlepSuje tak kontrolu FL a brani dalSimu $ifeni FL.
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2. Cemu musite vénovat pozornost, ne za¢nete p¥ipravek Lunsumio pouZivat
Nepouzivejte piipravek Lunsumio

. jestlize jste alergicky(4) na mosunetuzumab nebo na kteroukoli dalsi sloZku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodé 6).

Pokud si nejste jisty(4), pfed pouzitim pfipravku Lunsumio se porad’te se svym lékafem nebo
zdravotni sestrou.

Upozornéni a opatieni

Pted pouzitim p¥ipravku Lunsumio se porad’te se svym lékafem nebo zdravotni sestrou, jestlize se Vs
cokoliv z nasledujiciho tyka (nebo pokud si nejste jisty(a)):

o mél(a) jste nékdy potize se srdcem, plicemi nebo ledvinami

o mate nebo jste v minulosti mé¢l(a) dlouhotrvajici infekci nebo infekci, ktera se vraci

. mate byt ockovan(a) nebo vite, Ze budete brzy potfebovat ockovani.

JestliZe se Vés cokoliv z vySe uvedeného tyka (nebo pokud si nejste jisty(8)), porad’te se pted pouZzitim
tohoto piipravku se svym lékaiem nebo zdravotni sestrou.

Pokud se u Vs béhem 1é¢by ptipravkem Lunsumio nebo po ni vyskytne kterykoliv z niZze uvedenych
nezadoucich G¢inku, sdélte to okamzité svému 1ékafi. Muzete potiebovat dalSi 1ékatské oSetieni.
Piiznaky kazdého nezadouciho uc¢inku jsou uvedeny v bodu 4.

o Syndrom uvolnéni cytokinii — onemocnéni souvisejici S piipravky, které podporuji
T-lymfocyty.

- Pted kazdou infuzi mizete dostat piipravky ke zmirnéni ptipadnych nezadoucich u¢inki
syndromu uvolnéni cytokind.

o Syndrom nadorového rozpadu — u nékterych pacientii se mohou neobvykle zvysit hladiny
nékterych minerala v krvi; jednd se o disledek rychlého rozpadu nadorovych bunék béhem
1écby.

- Lékat nebo zdravotni sestra Vam provedou krevni rozbory ke kontrole tohoto stavu. Pred
kazdou infuzi mate byt dobie hydratovan(a) a mizZete dostat 1é¢ivé ptipravky ke sniZeni
vysokych hladin kyseliny mo¢ové. To mize zmirnit pfipadné nezadouci u¢inky syndromu
nadorového rozpadu.

° Znovuvzplanuti nadorového onemocnéni — zdanlivé zhorseni nadorového onemocnéni jako
reakce na zni¢eni nadoru — toto se nazyva ,,reakce znovuvzplanuti nadorového onemocnéni*.
° Infekce — mohou se u Vas objevit zndmky infekce, které se mohou li$it podle toho, ktera ¢ast

organismu je infekci postiZena.
Déti a dospivajici

Ptipravek nemaji uzivat déti a dospivajici do 18 let, protoze pro tuto vékovou skupinu nejsou znamy
Zadné informace o pouZivani.

Dalsi 1é¢ivé piipravky a pripravek Lunsumio

Informujte svého 1ékaie o viech lécich, které uZivate, které jste v nedavné dobé uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat. To se tyka i 1éka dostupnych bez 1¢kaiského predpisu nebo rostlinnych
ptipravkd.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste téhotna, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se svym

1ékafem dfive, nez zaénete tento piipravek pouzivat. P¥ipravek Lunsumio totiz mize poskodit
nenarozené dite.
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. Nepouzivejte ptipravek Lunsumio béhem téhotenstvi, pokud se s 1ékafem neshodnete na tom, Ze
prinosy 1é¢by pievazuji piipadné riziko pro nenarozené ditg.

Antikoncepce

Zeny, které mohou othotnét, musi b&hem 1é&by a po dobu 3 mésict od posledni davky piipravku
Lunsumio pouzivat i¢innou antikoncepci.

o Vhodné antikoncepéni metody proberte s 1ékafem nebo zdravotni sestrou.
Kojeni

Béhem 1é¢by a po dobu nejméné 3 mésicti od posledni davky piipravku nesmite kojit. Neni totiz
znamo, zda piipravek Lunsumio piechazi do matefského mléka, a mohl by tak ohrozit dité.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Ptipravek Lunsumio ma maly vliv na schopnost fidit, jet na kole, pouzivat jakékoliv nastroje nebo
obsluhovat stroje. Pii vyskytu jakychkoliv piiznakd, které mohou ovlivnit schopnost fidit, nefid’te,
nejezdéte na kole, nepouzivejte zadné nastroje ani neobsluhujte stroje, dokud ptiznaky neodezni. Viz
dalsi informace o nezadoucich ucincich v bode¢ 4.

3. Jak se piipravek Lunsumio pouziva

Piipravek Lunsumio se podava pod dohledem lékate s praxi v podavani takovych ptipravkt. DodrZujte
1é¢ebny plan, ktery Vam 1ékaf vysvétlil. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym Iékafem.

Jak se piipravek Lunsumio pouZiva

Podava se do zily prostfednictvim kapacky (infuze).

o Béhem prvniho cyklu se kazda infuze podava po dobu 4 hodin. Kazdy cyklus trva 21 dnt
a v prvnim cyklu dostanete 4hodinovou infuzi ve dnu 1, dnu 8 a dnu 15.

o Nebudou-li nezadouci Gcinky ptili§ zavazné, davku Ize v nasledujicich cyklech podavat po dobu
2 hodin.

Piipravky, které se podavaji pied pripravkem Lunsumio

Tticet az 60 minut pied piipravkem Lunsumio mizete dostat jiné piipravky k zabranéni vzniku reakci
na infuzi a horecky. MiZe se jednat o nasledujici ptipravky:

o kortikosteroidy — napi. dexamethason nebo methylprednisolon

. paracetamol

. antihistaminikum — napt. difenhydramin.

Jaké mnozstvi pripravku Lunsumio se podava

Piipravek Lunsumio se obvykle podava v cyklech trvajicich 21 dnt. Doporu¢ena doba 1é¢by je
nejméné 8 1é¢ebnych cyklu. V zavislosti na nezadoucich G¢incich a reakci onemocnéni na 1é¢bu ale
muzete absolvovat az 17 cykli.

V cyklu 1 dostanete 3 davky ptipravku Lunsumio béhem 21 dnii:
. den1:1mg

J den 8: 2 mg

o den 15: 60 mg.
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V cyklu 2 dostanete jen jednu davku:
. den 1: 60 mg.

V cyklech 3 aZ 17 dostanete jen jednu davku:
. den 1: 30 mg.

Jestlize jste zapomnél(a) pouzit pripravek Lunsumio

Jestlize vynechate navstévu u lékatre, okamzit¢ si sjednejte dalsi. Je velice diilezité nevynechat zddnou
davku, aby byla 1écba pIn¢€ ucinna.

JestliZe jste pi‘estal(a) pouZivat pFipravek Lunsumio

Bez porady s Iékafem 1é¢bu piipravkem Lunsumio neukonéujte. Pti ukonéeni 1é¢by bez porady
s 1ékafem by se Vas stav mohl zhorsit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého lékare nebo
zdravotni sestry.

4. MozZné nezadouci uc¢inky

Podobné jako vSechny l1éky miiZze mit i tento pfipravek nezddouci Gcinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Zavazné nezadouci ucinky

Pokud se u Vs vyskytne kterykoliv z nasledujicich zavaznych nezadoucich ué¢inku, sdélte to okamzité
svému lékati. Mlze se u Vas vyskytnout pouze jeden nebo nékolik z téchto nezadoucich Gcinku.

Syndrom uvolnéni cytokini

K ptiznakiim mize patfit:

o horec¢ka (38 °C nebo vyssi)
zimnice nebo tfesavka

studena nebo bleda zpocena ktize
potiZe s dychanim

zavrat’ nebo motani hlavy

rychly nebo nepravidelny srdecni tep
Zmatenost

pocit velké Unavy nebo slabosti
mdloba

rozmazané vidéni

bolest hlavy.

Syndrom nadorového rozpadu

K ptiznaktim mize patfit:

. horecka

zimnice

pocit nevolnosti nebo nevolnost (pocit na zvraceni a zvraceni)
zmatenost

dusdnost

zachvatové stavy

nepravidelny srdecni tep

tmava nebo zakalena mo¢
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o neobvykla nava
. bolest svali nebo kloubi.

Vysledky rozboru krve
. zvyseni hladiny drasliku, fosfore¢nanti nebo kyseliny mocové, které mtize vyvolat ledvinné
potize (soucast syndromu nadorového rozpadu).

Znovuvzplanuti nidorového onemocnéni

K ptfiznakiim mutize patfit:

. citlivy otok miznich uzlin
o bolest na hrudi

o kaSel nebo ztizené dychani
. bolest v mist& nadoru.

Infekce

K pfiznakiim mutze patfit:

° horecka

kaSel

bolest na hrudi

Unava

dusnost

bolestiva vyrazka

bolest v krku

paleni pfi moceni

pocit slabosti nebo celkovy pocit, ze Vam neni dobfe.

Jestlize se u Vas po 1é¢bé pripravkem Lunsumio vyskytnou nékteré z téchto priznakii, okamzité to
sdelte 1ékari. Mizete potfebovat 1ékarské osetfeni.

DalSi nezadouci u¢inky

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob
vyrazka

svédeni kize

sucha kuze

prijem

bolest hlavy

horecka

zimnice

syndrom uvolnéni cytokint.

Vysledky rozboru krve

. nizky pocet nékterych bilych krvinek (neutropenie)

° nizky pocet Cervenych krvinek, ktery miize zptisobit inavu nebo dusnost

. nizky pocet krevnich desti¢ek a nasledna zvysena pravdépodobnost tvorby modtin nebo
krvaceni (trombocytopenie)

nizka hladina fosfore¢nant, drasliku nebo hoi¢iku

vysoka hladina alaninaminotransferazy v krvi.

asté: mohou postihnout az 1 z 10 osob
plicni infekce
infekce hornich cest dychacich (nosu, hrdla, dutin)
infekce mocCovych cest

e o o
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. horecka zptisobena nizkym poctem neutrofili (druh bilych krvinek)
o znovuvzplanuti nadorového onemocnéni.

Vysledky rozboru krve
o zvysené jaterni enzymy, které mohou byt zndmkou poruchy jater.

Méné ¢asté: mohou postihnout aZz 1 ze 100 osob
° rychly rozpad nadorovych bunék vedouci ke zménam chemického sloZeni krve a poSkozeni
organu v¢etné ledvin, srdce a jater (Syndrom nadorového rozpadu).

Hl4aseni nezadoucich acéinku

Pokud se u Vs vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli neZadoucich G¢inkt, které nejsou uvedeny

Vv této piibalové informaci. Nezadouci uc¢inky muzete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich Géinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inki mizete
ptispét k ziskani vice informaci 0 bezpe¢nosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Lunsumio uchovavat

Piipravek Lunsumio budou uchovavat zdravotni¢ti pracovnici ve zdravotnickém zatizeni. Musi pfitom

dodrzet nasledujici podminky uchovavani:

. Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

. Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na krabiéce za ,,PouZitelné
do:* a injekéni lahvicce za ,,EXP*. Doba pouZzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného

mésice.
o Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
. Chrarite pred mrazem.

o Naredény roztok nesmi byt uchovavan déle nez 24 hodin pii teploté od 2 °C — 8 °C a 24 hodin
pfi pokojové teploté (9 °C — 30 °C).
. Uchovavejte injekeni lahvicku v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

Zdravotnicky pracovnik vhodnym zptisobem zlikviduje jakykoli nepotiebny ptipravek. Tato opatieni

pomahaji chranit zivotni prostfedi.

6.  Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Lunsumio obsahuje

. Lécivou latkou je mosunetuzumab.

o Lunsumio 1 mg: Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 1 miligram (mg) mosunetuzumabu v 1 ml
v koncentraci 1 mg/ml.

o Lunsumio 30 mg: Jedna injekéni lahvicka obsahuje 30 miligramd (mg) mosunetuzumabu
ve 30 ml v koncentraci 1 mg/ml.

. DalSimi sloZkami jsou: histidin, methionin, kyselina octova, sachar6za, polysorbat 20 (E 432),
voda pro injekci.

Jak pripravek Lunsumio vypada a co obsahuje toto baleni

Piipravek Lunsumio je koncentrat pro infuzni roztok (sterilni koncentrat). Jde o ¢irou, bezbarvou
tekutinu ve sklenéné injekéni lahvicce.

Jedno baleni pfipravku Lunsumio obsahuje jednu injek¢ni lahvicku.
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DrZitel rozhodnuti o registraci

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

Vyrobce

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

Dalsi informace o tomto p¥ipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.
Tél/Tel: +32 (0) 2525 82 11

Bbbarapus
Pom bearapus EOO/L
Tem: 4359 2 474 54 44

Ceska republika
Roche s.r.o.
Tel.: +420 - 2 20382111

Danmark
Roche Pharmaceuticals A/S
TIf: +45-36 3999 99

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

Eesti )
Roche Eesti OU
Tel.: + 3726 177 380

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

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

Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel.: +370 5 2546799

Luxembourg/Luxemburg
(Voir/siehe Belgique/Belgien)

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

Malta
Irreferi ghall-Irlanda

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



Francie
Roche
Tél: +33 (0) 1 47 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.0.
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

Kvmpog
I'.A Ztopdtng & X Atd.
TnA: +357 - 2276 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel.: +371 - 6 7039831

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

Romania
Roche Romania 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

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Tomuto 1é¢ivému piipravku bylo udéleno tzv. podmine¢né schvaleni. Znamena to, Ze informace o

tomto piipravku budou pfibyvat.

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tato ptibalova informace bude podle potieby aktualizovana.

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strdnkach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky http://www.ema.europa.eu.
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Nasledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:
Je tieba dodrzZet postupy pro spravné nakladani s protinadorovymi ptipravky a jejich likvidaci.

Néavod Kk naiedéni

1. Odeberte z infuzniho vaku injek¢ni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%) nebo injekéni
roztok chloridu sodného 4,5 mg/ml (0,45%) v objemu rovném objemu piipravku Lunsumio
potiebném k podani davky pacientovi podle nasledujici tabulky a pak odebrany roztok
zlikvidujte.

2. Pomoci sterilni injekéni stéikacky odeberte z injekéni lahvicky s pripravkem Lunsumio
pozadovany objem pfipravku a ptepravte jej do infuzniho vaku k natedéni. Pfipadny zbytek
pripravku v injekéni lahviccee zlikvidujte.

Tabulka 1: Nafedéni pripravku Lunsumio

Den lécby Davka Objem piipravku Objem
pripravku Lunsumio infuzniho vaku
Lunsumio Vv injek¢énim roztoku

chloridu sodného 9 mg/ml
(0,9%) nebo 4,5 mg/mi

(0,45%)
Cyklus1 | denl | 1mg 1ml 50 ml nebo 100 ml
den8 | 2mg 2ml 50 ml nebo 100 ml
den 15 | 60 mg 60 ml 100 ml nebo 250 ml
Cyklus2 | den1 | 60 mg 60 ml 100 ml nebo 250 mi
Cyklus 3 | denl1 | 30 mg 30 ml 100 ml nebo 250 mi
a dale

3. Zvolna pieklopte infuzni vak, aby se obsah jemné promisil. Vakem netiepejte.

4. Zkontrolujte, zda infuzni vak neobsahuje zadné pevné Castice. V opacném ptipadé obsah vaku
zlikvidujte.
5. Nalepte na infuzni vak nalepovaci Stitek z pfibalové informace.

Naiedény roztok

Ptipravek je uréen k okamzitému pouZiti. Neni-li pouzit okamzit&, doba a podminky uchovavani po
otevieni jsou v odpovédnosti uZivatele; normalné neméa byt doba del3i neZ 24 hodin pfi teploté od
2 °C - 8 °C, pokud nafedéni neprobehlo za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

Nalepovaci Stitek

YA

Nepouzivejte

in-line filtr
Lunsumio

Sloupnéte a nalepte tento Stitek na infuzni vak
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