Plan zarzadzania ryzykiem
Synthon

Bortezomib, proszek do sporzadzania roztworu
do wstrzykiwan

V1.2  Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dotyczacego produktu leczniczego
Bortezomib Polpharma (Bortezomibum) przeznaczone do publicznej wiadomosci

VI1.2.1 Omowienie rozpowszechnienia choroby
Szpiczak mnogi

Szpiczak mnogi jest nowotworem komorek plazmatycznych (rodzaj krwinek biatych), w przebiegu
ktérego nieprawidtowe komorki plazmatyczne namnazaja si¢ w sposob niekontrolowany w szpiku
kostnym, a czasem takze w innych czeéciach ciala. Sredni wiek 0s6b ze szpiczakiem mnogim wynosi
okoto 65 lat. Cho¢ przyczyna tej choroby nie jest pewna, zwigkszona zachorowalno$¢ na szpiczaka
mnogiego wsrdd bliskich krewnych pacjentéw wskazuje na pewna role czynnikow dziedzicznych. Za
potencjalne przyczyny uznaje si¢ tez narazenie na promieniowanie, a takze na benzen oraz inne
rozpuszczalniki.

W normalnych warunkach komorki plazmatyczne stanowig mniej niz 1% komodrek w szpiku
kostnym. W szpiczaku mnogim zazwyczaj wigkszo$¢ elementéw sktadowych szpiku kostnego
stanowig zmienione nowotworowo komorki plazmatyczne. Nadmiar tych nowotworowych komorek
plazmatycznych w szpiku kostnym prowadzi do zwigkszonego wytwarzania biatek, ktore hamuja
rozwoj innych prawidtowych elementow szpiku kostnego, w tym innych krwinek biatych, krwinek
czerwonych oraz plytek krwi (czastek przypominajacych komorki, ktére utatwiajg krzepnigcie
krwi)*.

Gromadzace si¢ nowotworowe komorki plazmatyczne tworza guzy w obrebie kosci. Komorki
nowotworowe wydzielaja rowniez substancje, ktore powoduja utrate kosci, najczgscie] w kosciach
miednicy, kregostupie, zebrach i czaszce. Nierzadko guzy takie rozwijajg si¢ w okolicach innych niz
ko$¢, szczegdlnie w ptucach, watrobie oraz nerkach®.

VI1.2.2 Podsumowanie korzysci wynikajacych z leczenia

Bortezomib jest inhibitorem proteasomu. Proteasom to struktura odpowiedzialna za rozkltadanie
biatek w komorce, zdolna do rozbicia réznych biatek na niewielkie fragmenty zwane polipeptydami i
aminokwasami). Zaktocajac funkcjonowanie proteasomow, bortezomib jest w stanie niszczy¢
komorki nowotworowe. Bortezomib stosuje si¢ w leczeniu szpiczaka mnogiego u pacjentow w wieku
powyzej 18 lat’.

U pacjentdéw ze szpiczakiem mnogim, ktérzy nie otrzymywali wczesniej leczenia, po zastosowaniu
bortezomibu w skojarzeniu z melfalanem i prednizonem czas do wystgpienia progresji choroby
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wynosit §rednio 20,7 miesigca. Natomiast w przypadku pacjentéw otrzymujacych tylko melfalan i
prednizon czas ten wynosit 15,0 miesiccy®.

U wczesniej leczonych pacjentow ze szpiczakiem mnogim czas do wystapienia progresji choroby po
zastosowaniu bortezomibu wynosit $rednio 6,2 miesigca. Natomiast w przypadku pacjentéw
otrzymujacych sam deksametazon czas ten wynosit 3,5 miesiaca’.

Badanie poréwnujace bortezomib podawany podskornie z bortezomibem podawanym dozylnie
wykazato, ze odsetek pacjentdw, u ktérych wystapita czesciowa lub catkowita odpowiedz na leczenie
byt taki sam (42%) niezaleznie od drogi podania leku (podskornie lub dozylnie)®.

Badania wykazaty réwniez korzysci z zastosowania polaczen lekéw zawierajacych bortezomib
U pacjentow bedacych kandydatami do chemioterapii wysokodawkowej z przeszczepieniem
komorek macierzystych krwi. W jednym z tych badan, oceniajacym bortezomib z deksametazonem
w porownaniu ze standardowymi kombinacjami innych lekéw przeciwnowotworowych, odpowiedz
wystgpita u okoto 15% pacjentow otrzymujacych bortezomib i1 deksametazon w poréwnaniu
Z 6% pacjentow otrzymujacych standardowe kombinacje lekow przeciwnowotworowych. W innym
badaniu zastosowanie bortezomibu w potaczeniu z talidomidem i deksametazonem wigzato si¢
Z wystgpieniem odpowiedzi u 49% pacjentéw, w poréwnaniu z okoto 26% w przypadku leczenia
bortezomibem w polaczeniu z innymi lekami przeciwnowotworowymi oraz 17% wsrdd pacjentow
otrzymujacych tylko talidomid i deksametazon®.

Wykazano tez, ze polaczenie bortezomibu 1 deksametazonu jest korzystne u pacjentow z progresja
choroby, u ktorych wystgpit nawrét lub brak odpowiedzi na co najmniej jedno inne leczenie —
odpowiedz na leczenie bortezomibem i deksametazonem uzyskano u 70% takich pacjentow®.

V1.2.3 Brakujace dane odnoszace si¢ do korzysci wynikajacych z leczenia

Nie przeprowadzono formalnych ocen farmakologii klinicznej ani badan majacych na celu okreslenie
dawki bortezomibu stosowanego w leczeniu indukcyjnym w potaczeniu z deksametazonem
i talidomidem u pacjentéw z drugimi nowotworami pierwotnymi. Ostrzezenia te umieszczono
w punkcie 4.4 proponowanej ChPL.
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V1.2.4 Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Istotne zidentyfikowane zagrozenia

Zagrozenie

Co wiadomo

Mozliwosci zapobiegania

Cigzka choroba ptuc

(Ostra rozsiana naciekowa
choroba ptuc)

Ostra naciekowa choroba ptuc to termin
stosowany do opisania szeregu roznych
zaburzen, ktore wptywaja na przestrzen
$rodmigzszowa w plucach, czyli na tkanke

i przestrzen wokot pecherzykow ptucnych. Sa to
zaburzenia ptuc uniemozliwiajace organizmowi
uzyskiwanie wystarczajacej ilosci tlenu. Ostra
naciekowa choroba pluc moze rozwina¢ si¢ u nie
wigcej niz 1 na 1000 pacjentdow przyjmujacych
bortezomib; objawy moga obejmowacé trudnosci
z oddychaniem, dusznos¢, zadyszke bez wysitku,
sptycenie oddechu, utrudnione oddychanie lub
zatrzymanie oddechu, $wisty oddechowe.

Nie nalezy podawaé bortezomibu
pacjentom z ciezkimi chorobami ptuc.

Reakcje alergiczne

(Ostra reakcja
nadwrazliwosci)

Reakcje alergiczne moga wystapic u nie wigcej
niz 1 na 1000 pacjentow przyjmujacych
bortezomib. Moga wystapi¢ cigzkie reakcje
alergiczne (wstrzas anafilaktyczny). Objawy
przedmiotowe cigzkich reakcji alergicznych
moga obejmowac trudnosci w oddychaniu, bol
lub ucisk w klatce piersiowej i/lub zawroty
glowy/omdlenie, nasilony $wiad skory lub
uniesione grudki na skorze, obrzek twarzy, warg,
jezyka i/lub gardta, co moze powodowaé
trudnosci w potykaniu i zapas¢.

Nie nalezy stosowac bortezomibu
U 0s6b z uczuleniem na bortezomib lub
jakiekolwiek inne sktadniki preparatu.

Uszkodzenie nerwow
kontrolujacych narzady
takie jak pecherz moczowy,
oczy, jelita, serce i naczynia
krwiono$ne

(Neuropatia autonomiczna)

U nie wigcej niz 1 na 1000 pacjentow
przyjmujacych bortezomib moze rozwing¢ si¢
neuropatia autonomiczna zwigzana z hipotonia
ortostatyczna, tj. obnizeniem ci$nienia
tetniczego, naglym spadkiem ci$nienia
tetniczego podczas wstawania, co moze
prowadzi¢ do omdlenia.

W przypadku wystgpienia obnizenia
ci$nienia tetniczego zaleca si¢, aby
pacjent unikat wstawania.

Niewydolnos¢ serca

(Niewydolnosé krgzenia)

Niewydolnos¢ serca to zaburzenie, w ktorym
serce nie jest w stanie pompowaé wystarczajacej
ilosci krwi, co prowadzi do spadku przeptywu
krwi, zastoju krwi w zytach i plucach, jak tez
innych zmian, ktére moga powodowaé
dodatkowe ostabienie serca. Leczenie
bortezomibem moze wywotac lub nasili¢
zaburzenia rytmu serca oraz niewydolnos$¢ serca;
objawy moga obejmowac uczucie ucisku lub
bolu w klatce piersiowej, kolatanie serca, obrzgki
kostek lub stop, a takze dusznos¢. Opisywano
przypadki wystapienia niewydolno$ci serca

Pacjenci z grupy podwyzszonego
ryzyka wystapienia choroby serca lub
Z istniejagcymi chorobami serca
powinny by¢ uwaznie monitorowani.
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(u nie wiecej niz 1 na 100 pacjentow) w trakcie
leczenia bortezomibem.

Uszkodzenie watroby
spowodowane przez lek,
substancj¢ chemiczng lub
inny czynnik

(Hepatotoksycznosc)

Hepatotoksyczno$¢ moze wystgpié u nie wigcej
niz 1 na 100 pacjentdéw przyjmujacych
bortezomib. Objawy r6znig si¢ w zaleznosci od
stopnia narazenia, a tym samym stopnia
uszkodzenia lub urazu watroby. Lagodne
uszkodzenie watroby moze powodowac
niewielkie objawy lub moze mie¢ przebieg
bezobjawowy, natomiast ci¢zkie uszkodzenie
moze ostatecznie prowadzi¢ do niewydolnosci
watroby. Objawy problemow z watroba
obejmuja zotte przebarwienia oczu oraz skoéry
(zottaczke), jak tez zmiany aktywnosci enzymow
watrobowych oznaczanych w badaniach krwi.

U pacjentéw z problemami
dotyczacymi watroby nalezy uwaznie
monitorowa¢ wyniki badan
czynno$ciowych watroby.

Potpasiec

(Zakazenie Herpes zoster)

Zakazenie Herpes zoster, powszechnie okreslane
jako potpasiec, to choroba wirusowa, ktora
charakteryzuje si¢ bolesng wysypka skorng

z powstawaniem p¢cherzykoéw na ograniczonym
obszarze po jednej stronie ciata (lewej lub
prawej), czesto w ksztalcie pasma. Potpasiec
moze wystapi¢ u nie wiecej niz 1 na

10 pacjentéw przyjmujacych bortezomib.

Zardwno pacjenci, jak i lekarze
powinni zwraca¢ uwage na wczesne
objawy potpasca.

Obnizona liczba
neutrofilow — typu krwinek
biatych, ktore pomagaja

w zwalczaniu zakazen

(Neutropenia i neutropenia
zwigzana z zakazeniem)

Bortezomib moze powodowac obnizenie
poziomu krwinek biatych (komorek, ktore
zwalczaja zakazenia) Redukcja liczby krwinek
biatych moze wystapi¢ u wiecej niz 1 na

10 pacjentéw przyjmujacych bortezomib.

W przypadku obnizonej liczby krwinek biatych
wystepuje podwyzszone ryzyko zakazen.

Nalezy regularnie wykonywaé badania
krwi przed rozpoczeciem leczenia
bortezomibem oraz w trakcie takiego
leczenia. Nalezy poinformowac
lekarza, jesli wystapi goraczka lub
pacjent uzna, ze doszto u niego do
zakazenia.

Uszkodzenie nerwu
wzrokowego

[Neuropatia nerwu
wzrokowego i réznego
stopnia uposledzenie
widzenia (utrata wzroku
wiacznie)]

Neuropatia nerwu WZI’OkOWEgO 0znacza
uszkodzenie nerwu wzrokowego. Gtéwny
objawem to pogorszenie wzroku, z nieznacznie
stabszym postrzeganiem barw w chorym oku, jak
tez inne problemy ze wzrokiem. Neuropatia
nerwu wzrokowego moze wystapic u nie wigcej
niz 1 na 1000 pacjentdw przyjmujacych
bortezomib.

Zaleca si¢ uwazne monitorowanie
pacjentéw pod katem objawow
zaburzen widzenia.

Choroba dotyczaca worka
otaczajacego serce

(Choroba osierdzia)

Osierdzie ma posta¢ worka z cienkiej tkanki,
ktory otacza serce. U nie wigcej niz 1 na

100 pacjentow przyjmujacych bortezomib moze
rozwina¢ si¢ zapalenie osierdzia, w tym wysigk
osierdziowy, tj. gromadzenie si¢ nadmierne;j
ilo$ci ptynu wokét serca.

Nie nalezy podawac bortezomibu
pacjentom z chorobami osierdzia.

Uszkodzenie nerwow
W obrebie rak i stop

Leczenie bortezomibem jest bardzo czesto
(u wiecej niz 1 na 10 pacjentdw) zwigzane
Z neuropatia obwodowa, ktora ma charakter

U pacjentdw otrzymujacych
bortezomib w skojarzeniu
z talidomidem nalezy rozwazy¢
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[Neuropatia obwodowa
(W tym porazenie)]

gldwnie czuciowy. Objawy neuropatii
obwodowej moga obejmowacé nadwrazliwos¢,
dretwienie, mrowienie lub pieczenie skory badz
bole rak lub stop z powodu uszkodzenia nerwow,
a takze ostabienie czucia. Obserwowano jednak
przypadki cigzkiej neuropatii ruchowej. Czgstosc
wystepowania neuropatii obwodowej jest
wigksza w poczatkowym etapie leczenia

i zaobserwowano, ze maksymalne ryzyko
wystapienia tego zaburzenia przypada na cykl 5.

wczesne i regularne monitorowanie
pacjenta pod katem objawow
neuropatii pojawiajacych si¢ po
zastosowaniu leczenia, a w razie
potrzeby nalezy odpowiednio
zredukowa¢ dawke lub przerwac
leczenie. U pacjentéw z nowa lub
nasilajacg si¢ neuropatia obwodows
nalezy wykona¢ ocen¢ neurologiczng.

Odwracalne zaburzenie
mozgowe [zespol tylnej
odwracalnej encefalopatii
(posteriori reversible
encephalopathy syndrome-
PRES)]

Istnieja doniesienia na temat wystepowania
odwracalnego stanu dotyczacego mozgu,
okreslanego skrotem PRES, u nie wiecej niz 1 na
100 pacjentow leczonych bortezomibem.

U pacjentéw z PRES moga wystgpowaé napady
padaczkowe, podwyzszone ci§nienie krwi, bole
glowy, meczliwos$é, stan splatania, $lepota lub
inne problemy ze wzrokiem. W celu
potwierdzenia rozpoznania wykonuje si¢ badanie
obrazowe moézgu, najlepiej metoda rezonansu
magnetycznego.

U pacjentéw z rozpoznaniem PRES
nalezy odstawic¢ leczenie
bortezomibem.

Podwyzszone ci$nienie krwi
w tetnicach ptucnych

(Nadcisnienie ptucne)

Odnotowano rzadkie przypadki (u nie wigcej niz
1 na 1000 pacjentéw) nadcisnienia ptucnego

U pacjentdw przyjmujacych bortezomib.
Niektore z tych zdarzen prowadzity do zgonu.
Objawy obejmuja kaszel, dusznos¢, Swisty
oddechowe lub trudno$ci w oddychaniu.

Pacjenci powinni poinformowacé
swojego lekarza w przypadku
wystgpienia jakiegokolwiek kaszlu,
dusznosci, §wistow oddechowych lub
trudnosci w oddychaniu. U pacjentow
z nadci$nieniem ptucnym nalezy
odstawi¢ leczenie bortezomibem.

Obnizona liczba ptytek krwi
i problemy zwigzane
z krwawieniem

(Matoptytkowosé
i matoptytkowo$¢ zwigzana
z krwawieniem)

U wiecej niz 1 na 10 pacjentéw przyjmujacych
bortezomib moze wystapic¢ obnizenie liczby
ptytek krwi. W przypadku bardzo znacznego
obnizenia liczby ptytek krwi pacjent jest
narazony na podwyzszone ryzyko krwawienia,
W zwigzku z czym wieksze jest ryzyko
powstawania zasinien, a takze krwawienia bez
wyraznego urazu (np. krwawienia z jelita,
zoladka, jamy ustnej lub dzigset badz krwawienia
w obrebie mozgu lub z watroby).

Nalezy regularnie wykonywaé badania
krwi przed rozpoczeciem leczenia
bortezomibem oraz w trakcie takiego
leczenia. W przypadku bardzo
znacznego obnizenia liczby plytek
krwi lekarz moze zaleci¢ przetoczenie
ptytek krwi lub zmiang dawki i/lub
schematu przyjmowania bortezomibu.

Powiktania zwigzane

z rozpadem komorek
nowotworowych (Zespot
rozpadu guza, tumor lysis
syndrome- TLS)

Poniewaz bortezomib jest lekiem
cytotoksycznym, ktory moze gwaltownie zabijaé
nowotworowe komorki plazmatyczne, moze
wystapi¢ TLS. U nie wigcej niz 1 na

100 pacjentow przyjmujacych bortezomib moze
wystapi¢ TLS powodowany przez produkty
rozpadu umierajacych komorek; w przebiegu
tego zespotu obserwuje si¢ podwyzszony poziom
potasu, podwyzszony poziom fosforanow

Na ryzyko wystgpienia TLS narazeni
sa pacjenci z duzymi guzami przed
rozpoczgciem leczenia. Lekarz
powinien monitorowa¢ parametry krwi
oraz moczu pod katem ewentualnych
oznak tego zespotu. W razie
wystapienia TLS lekarz podejmie
odpowiednie dziatania w celu leczenia
tego zespotu.
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i obnizony poziom wapnia we krwi, a takze
zwigzang z tym ostra nefropati¢

Z podwyzszeniem poziom kwasu moczowego
oraz ostra niewydolnos¢ nerek.

Istotne potencjalne zagrozenia

Zagrozenie

Co wiadomo (w tym dlaczego jest to potencjalne zagrozenie)

Zespot Guillaina-Barrégo

U pacjentow leczonych  bortezomibem obserwowano przypadku zespolu
Guillaina-Barrégo®. Nie ma jednak dostepnych odpowiednich informacji na temat zwigzku
przyczynowego pomiedzy stosowaniem bortezomibu 1 wystgpowaniem zespolu
Guillaina-Barrégo.

Bledy w leczeniu/
wydawaniu lekow

Instrukcja podawania podskérnego

Bortezomib jest lekiem cytotoksycznym. Dlatego nalezy zachowaé ostroznos¢ podczas
manipulacji tym lekiem oraz jego przygotowywania do podania. Bortezomib w dawce
3,5 mg mozna podawa¢ zaré6wno dozylnie (do zyly), jak i podskornie (pod skore),
natomiast bortezomib w dawce 1 mg mozna podawa¢ wytacznie dozylnie. Nie wolno
podawac bortezomibu do pltynu mézgowo-rdzeniowego (dokanatowo).

Bledy zwiazane z podawaniem niewlaSciwych schematow leczenia indukcyjnego
W konteks$cie przeszczepienia

Jezeli pacjenci nie otrzymywali wczesniej leczenia szpiczaka mnogiego, beda oni
otrzymywali bortezomib dozylnie w polaczeniu z deksametazonem badz deksametazonem
i talidomidem w ramach leczenia indukcyjnego, zanim otrzymajg chemioterapie
wysokodawkowa i przeszczepienie komorek macierzystych krwi.

Dwa schematy leczenia skojarzonego bortezomibem stosowane w warunkach leczenia
indukcyjnego przed przeszczepieniem (bortezomib i deksametazon lub bortezomib,
deksametazon i talidomid) r6znia si¢ dtugoscia cyklu leczenia, jak tez liczbg cykli. Dalsze
instrukcje dotyczace przepisywania i podawania leczenia, w tym dtugosci i liczby cykili,
przedstawiono w materiatach edukacyjnych.

Inne choroby mézgu
i rdzenia kregowego

(Inne zaburzenia dotyczace
osrodkowego uktadu
nerwowego)

U pacjentéw leczonych bortezomibem opisywano inne zaburzenia dotyczace osSrodkowego
uktadu nerwowego (takie jak encefalopatia).

Ciegzkie zakazenie mozgu
(Postepujgca
leukoencefalopatia
wieloogniskowa, PML)

PML to rzadkie zakazenie modzgu, ktére jest spowodowane przez wirus JCV (John
Cunningham virus). U pacjentdw leczonych bortezomibem obserwowano bardzo rzadkie
przypadki PML, w tym przypadki $miertelne. Wigkszo$¢ przypadkow PML rozpoznano
przed uptywem 12 miesigcy od otrzymania pierwszej dawki bortezomibu. Objawy moga
rozwija¢ si¢ stopniowo i zwykle nasilajg si¢ w sposob postepujacy. Moga one by¢ rdzne
W zalezno$ci od zakazonej czgsci mozgu i moga obejmowac: utrate pamigci, problemy
z mys$leniem, trudnos$ci w chodzeniu lub utratg wzroku. Moga to by¢ objawy ci¢zkiego
zakazenia mozgu, a lekarz moze zaproponowaé dalsze badania i obserwacj¢. Pacjentow
nalezy regularnie monitorowa¢ pod katem jakichkolwiek nowych lub nasilajacych si¢
neurologicznych objawéw przedmiotowych lub podmiotowych, ktére moga sugerowac
PML. W przypadku podejrzenia rozpoznania PML nalezy odstawi¢ leczenie
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bortezomibem.
Zaburzenia rytmu serca W badaniach klinicznych odnotowano pojedyncze przypadki zaburzen rytmu serca
(Nieprawidlowosci (wydtuzenie odstepu QT w elektrokardiogramie [EKG]). Nie wiadomo jednak, czy ta
dotyczace rytmu zmiana w EKG byta zwigzana ze stosowaniem bortezomibu. Zaburzenia rytmu serca moga
komorowego) wystapi¢ u nie wigcej niz 1 na 100 pacjentdow przyjmujacych bortezomib.

Istotne brakujace informacje

Zagrozenie

Co wiadomo

Drugi pierwotny nowotwor ztosliwy
podczas leczenia indukcyjnego

w skojarzeniu z deksametazonem

i talidomidem

Nie ma wystarczajacych informacji dotyczacych drugich pierwotnych
nowotworow  zto§liwych  zwigzanych ze stosowaniem bortezomibu
W potaczeniu z deksametazonem i talidomidem. Ponadto drugi pierwotny
nowotwor zlosliwy stanowi zidentyfikowane zagrozenie w przypadku
talidomidu.

Stosowanie u pacjentdéw z chorobami
Serca

Nie ma wystarczajacych informacji na temat stosowania bortezomibu
U pacjentdw z chorobami serca. Opisywano jednak przypadki niewydolnosci
serca podczas leczenia bortezomibem. Pacjentow z czynnikami ryzyka lub
Z istniejgcg chorobg serca nalezy uwaznie monitorowac.

Stosowanie u pacjentow ze stanem
sprawnosci >2 w skali ECOG (Eastern
Cooperative Oncology Group)

Stan sprawnosci w skali ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
umozliwia oceng¢ ilosciowa ogoélnego stanu pacjentdow z chorobami
nowotworowymi oraz ich zdolno$ci do wykonywania codziennych czynnosci.
Nie badano bortezomibu u pacjentdow ze stanem sprawnosci >2 w skali ECOG.

VI1.2.5 Podsumowanie dodatkowych aktywnosci minimalizujacych ryzyko w odniesieniu do

okreslonych zagrozen

W momencie wprowadzania produktu do polskiego lecznictwa udostgpnione zostang materiaty
edukacyjne dla fachowego personelu medycznego dotyczace przepisywania, wydawania,
przygotowywania lub podawania bortezomibu.

Materiaty edukacyjne beda zawieralyz:

1. Broszur¢ na temat rozpuszczania, dawkowania i podawania leku
2. Plakat dotyczacy rozpuszczania
3. Linijk¢ z suwakiem do okre$lania dawek

4. Wykres schematdéw leczenia indukcyjnego w zwigzku z przeszczepieniem.

Broszura na temat rozpuszczania, dawkowania i podawania leku bedzie zawierala nastepujace

kluczowe informacje:

e bortezomib w dawce 3,5 mg mozna podawa¢ zarowno dozylnie, jak i podskornie, natomiast

bortezomib w dawce 1 mg mozna podawaé wytacznie dozylnie
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rébzne wymagania dotyczace rozpuszczania w przypadku podania dozylnego (IV)
i podskornego (SC)

instrukcje 1 przyktady dawkowania: jak obliczy¢ pole powierzchni ciala pacjenta i obj¢tosc
bortezomibu do rekonstytucji (zarowno w przypadku podania IV, jak i SC) wymagang dla
réznych warto$ci powierzchni ciata (odwotanie do linijki z suwakiem)

porady dotyczace sposobu podawania zaréwno IV, jak 1 SC, w tym konieczno$¢ rotacyjnych
zmian miejsc wstrzykniecia w przypadku podawania leku SC

srodki ostroznos$ci dotyczace przechowywania roztworu po jego rozpuszczeniu

potencjalne zagrozenia zwigzane z btedami przy podawaniu leku, w tym przedawkowanie,
podanie niedostatecznej dawki oraz niezamierzone podanie dokanatowe, ktéore moze
prowadzi¢ do zgonu

zglaszanie wszystkich zdarzen niepozadanych lub btedoéw przy podawaniu bortezomibu
w dawce 3,5 mg.

Plakat dotyczacy rekonstytucii bedzie zawieral nastepujace kluczowe informacije:

rézne wymagania dotyczace rozpuszczania w przypadku podania IV i SC bortezomibu
w dawce 3,5 mg

koniecznos¢ przygotowywania produktu leczniczego w warunkach sterylnych

srodki ostroznos$ci dotyczace przechowywania roztworu po jego rozpuszczeniu

porady dotyczace zredukowania ryzyka pomylenia strzykawek przeznaczonych do podania
IV oraz SC po jego rozpuszczeniu

bortezomib jest przeznaczony do podawania wytacznie drogg IV lub SC; nie sg dozwolone
zadne inne drogi podawania

bortezomib w dawce 1 mg jest przeznaczony do podawania wylgcznie drogag IV

zglaszanie wszystkich zdarzen niepozadanych lub bledow przy podawaniu bortezomibu
w dawce 3,5 mg.

Linijka z suwakiem bedzie zawierala nastepujace kluczowe informacie:

narzg¢dzie do obliczania dawki, umozliwiajace lekarzowi wprowadzenie wzrostu i masy ciata
w celu obliczenia powierzchni ciata (BSA), a tym samym okre$lenie wlasciwej dawki
bortezomibu

rézne wymagania dotyczace rozpuszczania w przypadku podania dozylnego (IV)
i podskornego (SC)
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e instrukcje i przyktady dawkowania: jak obliczy¢ pole powierzchni ciata pacjenta i objeto$c
bortezomibu do rozpuszczania (zarowno w przypadku podania IV, jak i SC) wymagang dla
roznych wartosci powierzchni ciala.

Wvykres schematow leczenia indukcyjnego w zwiazku z przeszczepieniem bedzie zawieral

nastepujace kluczowe elementy:

e instrukcje przepisywania i podawania leku, w tym dlugos¢ cyklu i liczbe cykli,
minimalizowanie ryzyka bledow w leczeniu 1 wydawaniu lekow, ktore mogg potencjalnie
wynika¢ z dostgpnosci dwoch roznych schematéw leczenia bortezomibem z innymi lekami
w warunkach leczenia indukcyjnego w zwigzku 2z przeszczepieniem (bortezomib
i deksametazon lub bortezomib, deksametazon i talidomid).

e przypomnienie, ze pacjenci otrzymujacy bortezomib w potaczeniu z talidomidem powinni
przestrzega¢ zasad programu zapobiegania cigzy podczas leczenia talidomidem, z odestaniem
do ChPL talidomidu w celu uzyskania dodatkowych informacji.

V1.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu (jezeli dotyczy)

Nie planuje si¢ badan po dopuszczeniu produktu do obrotu.

VI1.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w porzadku
chronologicznym

Nie dotyczy.
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