Breyanzi®Vv
LISOCABTAGENE MARALEUCEL

VEJLEDNING TIL HANDTERING OG
ADMINISTRATION AF PRODUKTET

' Dette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger hurtigt tilvejebringes.
Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger.
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OVERSIGT OVER FORKORTELSER

CAR Kimeerisk antigenreceptor

CD Cluster of differentiation

HCP Healthcare professional (Laeger og andre sundhedspersoner)
RfIC Infusionsfrigivelsescertifikat

SmPC  Produktresumé
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1. INTRODUKTION

Denne vejledning indeholder oplysninger om handtering, optgning, klarggring og
administration af Breyanzi for at minimere den potentielle risiko for nedsat levedyg-
tighed af Breyanzi pa grund af uhensigtsmaessig handtering af produktet. Se produkt-
resumeét for Breyanzi for fuldsteendig information om handtering og administration.

Breyanzi (lisocabtagene maraleucel) er et CD19-maélrettet, genetisk modificeret, auto-
log cellebaseret produkt bestdende af oprenset CD8+ og CD4+ T-celler, i en defineret
komposition, der er blevet separat transduceret ex vivo ved hjeelp af en replikations-
inkompetent lentiviral vector, der udtrykker en anti-CD19 kimaerisk antigenreceptor
(CAR). Breyanzi er udelukkende beregnet til autolog anvendelse via intravengs
infusion.

For yderligere information om Breyanzi, herunder godkendte indikationer, henvises til
produktresuméet for Breyanzi.

2. FORHOLDSREGLER, DER SKAL TAGES, F@R
HANDTERING OG ADMINISTRATION AF BREYANZI

Breyanzi skal opbevares og transporteres frossent i dampfasen af flydende nitrogen
(=-130 °C) og skal forblive nedfrosset, indtil patienten er klar til behandling for at
sikre, at levedygtige celler er til radighed til patientadministration. Optget lazegemiddel
ber ikke genfryses.

Breyanzi skal transporteres inden for behandlingscentret i lukkede, brudsikre, laekage-
sikre beholdere.

Breyanzi indeholder humane blodceller. Sundhedspersoner, der handterer Breyanzi,
skal treeffe passende forholdsregler (baere handsker, beskyttelsesdragt og gjenvaern)
for at undga potentiel overfgrsel af infektionssygdomme.

Breyanzi er udelukkende beregnet til autolog anvendelse og méa under ingen om-
steendigheder administreres til andre patienter. Breyanzi ma ikke administreres, hvis
patientoplysningerne pa kartonerne, haetteglassene og infusionsfrigivelsescertifikatet
(RfIC) ikke stemmer overens med patientens identitet. Firmaet skal straks kontaktes,
hvis der er uoverensstemmelser mellem etiketterne og patientoplysningerne.

HE-DK-2400003

KLARGZRING INDEN ADMINISTRATION

Inden optgning af haetteglassene:

Bekraeft patientens identitet med patientidentifikatorerne pa transportbeholderen.

Heetteglassene ma ikke fiernes fra kartonerne, hvis oplysningerne pa den patients-
pecifikke etiket ikke stemmer overens med patientens identitet. Firmaet skal straks
kontaktes, hvis der er nogen som helst uoverensstemmelse mellem etiketterne,
RfIC og patientoplysningerne.

Breyanzi bestar af CAR-positive levedygtige T-celler formuleret som separate CD8+
og CD4+ cellekomponenter. Der er et separat RfIC for hver cellekomponent. Laes
RflIC'et (anbragt inde i transportbeholderen) for at f& oplysninger om antallet af
sprgjter, du har brug for, og den maengde, der skal administreres af CD8+ og CD4+
cellekomponenterne (sprgjteetiketter leveres sammen med RfIC'et).

Bekreeft infusionstiden pa forhand og juster starttidspunktet for Breyanzi-optgning,
sa den vil veere tilgaengelig til infusion, nar patienten er klar.

Bemaerk: Nar haetteglassene med CAR-positive levedygtige T-celler (CD8+ celle-
komponenter og CD4+ cellekomponenter) er fiernet fra frossen opbevaring, skal
optgningen afsluttes, og cellerne administreres inden for 2 timer.

Optgning af haetteglas:

Bekreaeft patientens identitet med patientidentifikatorerne pa den ydre karton og
RfIC.

Fjern CD8+ cellekomponent-kartonen og CD4+ cellekomponent-karton fra den ydre
karton.

Abn hver indre karton, og inspicér haetteglasset/haetteglassene visuelt for skader.
Hvis heetteglassene er beskadiget, skal du kontakte firmaet.

Fjern heetteglassene forsigtigt fra kartonerne, anbring heaetteglassene pa en beskyt-
telsespude og optg ved stuetemperatur. Optg alle haetteglas pé samme tid. Serg for
at holde CD8+ og CD4+ cellekomponenterne adskilt.
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Klarggring af dosis: Optraekning af det kraevede volumen celler fra hvert heetteglas i en separat sprgjte skal
udfgres ved hjeelp af fglgende instruktioner:
Baseret pa koncentrationen af CAR-positive levedygtige T-celler for hver komponent

kan der kraeves mere end et haetteglas af hver af CD8+ og CD4+ cellekomponen- 1) Hold det/de optgede heetteglas lodret, og vend forsigtigt heetteglasset/haetteglas-
terne for at fuldfgre en dosis. En separat sprgjte skal forberedes til hvert CD8+ eller sene for at blande celleproduktet. Hvis der er synlig sammenklumpning, skal du
CD4+ cellekomponenthaetteglas, der modtages. fortseette med at vende haetteglasset/heetteglassene, indtil klumperne er opblandet,

og cellerne ser ud til at veere jeevnt resuspenderet.
Bemaerk: Det volumen, der skal treekkes op og infunderes, kan variere for hver
komponent.
Hvert 5 ml haetteglas indeholder et samlet ekstraherbart volumen pé 4,6 ml CD8+

eller CD4+ cellekomponent T-celler. RfIC for hver komponent angiver volumen (ml)
af celler, der skal treekkes op i hver sprgjte. Brug den mindste Luer-lock-sprgjte, der

er ngdvendig (1 ml til 5 ml) til at treekke det specificerede volumen op fra hvert
heetteglas. En 5 ml sprgjte bgr ikke bruges til volumener mindre end 3 ml. |

Forbered forst sprgjten(sprgjterne) med CD8+ cellekomponenten. Bekraeft, at
patientoplysningerne pa CD8+ cellekomponentens sprgjteetiket stemmer overens
med patientoplysningerne pad CD8+ cellekomponentens haetteglasetiket. Anbring
CD8+ cellekomponentens sprgjteetiketter pa sprgjten/sprejterne, inden den
ngdvendige maengde traekkes ind i sprgjten/spregjterne.

Gentag processen for CD4+cellekomponenten.

Bemaerk: Det er vigtigt at bekraefte, at vo]umen af hver cellekomponent svarer til det Heetteglas lodret op Heetteglas omvendt
volumen, der er specificeret i det respektive RfIC.

2) Undersgg visuelt det/de optgede heetteglas for skader eller laekager. Brug ikke
produktet, hvis heetteglasset er beskadiget, eller hvis klumperne ikke opblandes,
kontakt firmaet. Vaesken i heetteglassene skal veere let uigennemsigtig til
uigennemsigtig, farvelgs til gul eller brunlig-gul.

3) Fjern polyaluminium-daekslet (hvis det findes) fra bunden af heetteglasset, og aftgr
skilleveeggen med en spritserviet. Lad lufttgrre, inden du fortseetter.

BEMARK: Fraveeret af polyaluminium-deaekslet pavirker ikke heetteglassets sterilitet.
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6)

Hold heetteglasset/haetteglassene lodret, og skeer forseglingen pa slangen gverst pa
heetteglasset, umiddelbart over filteret, for at dbne lufthullet pa haetteglasset.

BEMARK: Vaer omhyggelig med at vaelge den rigtige slange med filteret.
Klip KUN slangen med et filter.

Klip her
Filter

L

Hold en gauge 20, 1-1% tomme nal, med dbningen af ndlespidsen veek fra udskillel-
sesportens skilleveeg.

a) Indseet ndlen i skillevaeggen i en vinkel pa 45 ° - 60 ° for at punktere
udskillelsesportens skillevaeg.

b) Forgg nalens vinkel gradvist, nar ndlen kommer ind i heetteglasset.

a b

UDEN at treekke luft ind i sprgjten, treek langsomt
malvolumenet ud (som specificeret i RfIC).
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7) Undersgg omhyggeligt sprgjten for tegn pa bundfald, inden du fortseetter. Kontakt
firmaet, hvis der er bundfald.

8) Kontroller, at volumen af CD8+/CD4+ cellekomponent svarer til det volumen, der er
angivet for den relevante komponent i RfIC.

Nar volumen er verificeret, skal du flytte haetteglasset og sprgjten til vandret position og fierne
sprejten/nélen fra haetteglasset.

Fjern forsigtigt nalen fra sprgjten og saet heetten pa sprgjten.

9) Fortsaet med at holde haetteglasset vandret og returner det til kartonen for at undga,
at det leekker fra haetteglasset.

10) Bortskaf enhver ubrugt del af Breyanzi.

HE-DK-2400003



4,

SADAN SKAL BREYANZI ADMINISTRERES

Brug IKKE et leukocytdepleterende filter.

Sgrg for at tocilizumab eller passende alternativer, i det ekstraordinzere tilfeelde,
hvor tocilizumab ikke er tilgeengeligt grundet forsyningsvanskeligheder, der er
opfert i Det Europeeiske Laegemiddelagenturs oversigt over forsyningsvanske-
ligheder, og genoplivningsudstyr er tilgeengeligt inden infusion og under restitu-
tionsperioden.

Bekreeft at patientens identitet svarer til patientidentifikatorerne pé injektions-
sprgjtens etiket, leveret pa det dertilhgrende RfIC.

Pabegynd administration sa hurtigt som muligt, efter Breyanzi er trukket op i
injektionssprgjterne. Den sammenlagte tid fra fjernelse fra nedfrosset
opbevaring til patientadministration ma ikke overskride 2 timer.

Anvend intravengs natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) oplgsning til injektion til at
skylle alle infusionsslangerne fgr og efter hver administration med CD8+- eller
CD4+-cellekomponent.

Administrer CD8+ cellekomponenten fgrst. Hele volumenet af CD8+ cellekompo-
nenten administreres intravengst med en infusionshastighed pa ca. 0,5 ml/minut
under anvendelse af den naermeste port eller Y-arm (piggyback).

Hvis mere end en injektionssprgjte er ngdvendig for en komplet dosis af CD8+
cellekomponenten skal volumen i hver injektionssprgjte administreres fortlgben-
de uden tid imellem administrering af injektionssprgjternes indhold (medmindre
der er en klinisk arsag til at tilbageholde dosen, f.eks. infusionsreaktion). Efter
CD8+ cellekomponenten er administreret skal slangerne skylles med natriumklo-
rid 9 mg/ml (0,9 %) oplgsning til injektion.

Administrer CD4+ cellekomponenten straks efter administration af CD8+
cellekomponenten er tilendebragt, under anvendelse af de samme trin og
infusionshastighed beskrevet for CD8+ cellekomponenten. Efter administration
af CD4+ cellekomponenten skal slangerne skylles med natriumklorid 9 mg/

ml (0,9 %) oplgsning til injektion, under anvendelse af nok gennemskylning til at
rense slangerne og hele det intravengse kateter. Infusionstiden vil variere og vil
saedvanligvis vaere mindre end 15 minutter for hver komponent.
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o. BORTSKAFFELSE OG UTILSIGTET EKSPONERING

Ikke anvendt leegemiddel og alt materiale, der har vaeret i kontakt med Breyanzi (fast
og flydende affald), skal handteres og bortskaffes som potentielt infektigst affald i
overensstemmelse med lokale retningslinjer om handtering af humant materiale.

| tilfeelde af utilsigtet eksponering skal de lokale retningslinjer for handtering af
humant materiale fglges. Arbejdsflader og materialer, der potentielt har veeret i
kontakt med Breyanzi, skal dekontamineres med passende desinfektionsmiddel.

6. FIRMAETS KONTAKTOPLYSNINGER

Hvis du gnsker at fa information om uddannelsesmateriale til sundhedspersoner,
produktresumé eller vejledning til patienter, eller hvis du har nogen andre spgrgsmal, kan
du ringe pa tlf. +45 45 28 01 28 eller sende en e-mail til medinfo.denmark@bms.com.

/. INDBERETNING AF BIVIRKNINGER

Indberetning af alle formodede bivirkninger efter administration af Breyanzi er vigtig, da
det muligggr Igbende overvégning af benefit/risk-forholdet for behandlingen. Sundheds-
personer anmodes om at indberette bivirkninger, som er opstaet under anvendelsen af
Breyanzi, pa tilstraekkelig og passende vis.

Alle formodede bivirkninger skal indberettes til Laegemiddelstyrelsen i henhold til de
lokale retningslinjer for indrapportering af bivirkninger.

Leegemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 Kgbenhavn S

Websted: www.meldenbivirkning.dk

Leeger og andre sundhedspersoner kan ogsa med patientens udtrykkelige samtykke
indberette formodede bivirkninger til: Bristol Myers Squibb pa tIf. +45 28 01 28 / e-mail:
medinfo.denmark@bms.com.
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