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Vestule veselibas apriipes specialistam

Bendamustine Accord 25 mg/ml koncentrats infiiziju Skiduma pagatavoSanai: klidainas
zalu lietoSanas risks

Cien., veselibas apriipes specialist!

Registracijas apliecibas TpaSnieks (turpmak teksta-RAI) Accord Healthcare B.V., Niderlande
péc saskano$anas ar Eiropas Zalu agenttiru (EMA) un Zalu valsts agentiiru vélas Jis
informé&t, ka ir pieejama jauna zalu koncentracija par Bendamustine Accord 25 mg/ml
koncentrats infuiziju $kiduma pagatavosSanai (Bendamustini hydrochloridum) .

Kopsavilkums:
Kliudainas zalu lietoSanas risks:

Pastav kltidainas zalu lietosanas iespgja, jo Sobrid Ir pieejamas zales ar 10
reizes lielaku aktivas vielas koncentracija mililitra (koncentracija/ ml),
salidzinot ar citam valsti registrétam bendamustinu saturo$am zalém, kas var
1zraisit pardozeSanu.

Zales jaievada kvalific€ta un kimijterapijas lidzeklu lietoSana pieredzg€jusa arsta
uzraudziba, ieverojot piesardzibu, atSkaidot Bendamustine Accord 25 mg/ml
koncentratu infiiziju Skiduma pagatavosanai.

Papildinformacija par droSuma apsverumiem

Atskaidot Bendamustine Accord 25 mg/ml koncentratu infuziju skiduma pagatavosanai,
arstam jaizmanto aseptiska tehnika un jaievéro sekojosais:

Koncentrats infuziju $kiduma pagatavosanai jaatSkaida ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida
$kidumu injekcijam un p&c tam jaievada intravenozas infiizijas veida:

» No Bendamustine Accord 25 mg/ml koncentrata infliziju $kiduma pagatavosanai
aseptiski ievelciet nepiecieSamo devu. NAV nepieciesama atSkaidiSana.

»  Kopgjo ieteicamo Bendamustine Accord 25 mg/ml koncentrata inftiziju $kiduma
pagatavoSanai devu atSkaida ar 0,9% natrija hlorida skidumu, lai iegitu galigo
tilpumu aptuveni 500 ml.

* Produkta atSkaidiSanas laika janem vera, ka bendamustina koncentracija (25
mg/ml) §aja koncentrata infiuziju Skiduma pagatavoSanai ir augstaka neka
parastajos bendamustina koncentratos, kurus iegiist, izSkidinot bendamustina
pulveri saturoSas zales.

Lai iegtitu papildinformaciju, skatiet Zalu aprakstu

Letala toksicitate (oportiinistisku) infekciju dél
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Nesenos klmiskajos petijumos tika noverota paaugstinata mirstiba, kad Levact® (atsauces
zales) tika lietots neapstiprinatas kombinétas terapijas vai neapstiprinatu indikaciju gadijuma.
Letalas toksicitates galvenokart izraisija (oportunistiskas) infekcijas, tacu tika zinots arT par
daZiem letaliem kardiologiskiem, neirologiskiem un elpcelu toksicitates gadijumiem.

Zalu parakstitaji tiek atgadinati par svarigiem aktivas vielas drosuma profila aspektiem, kas
izriet no pecregistracijas datiem:

* Lietojot Levact® (atsauces zales), ir novérotas nopietnas un letalas infekcijas, tostarp
bakterialas (sepse, pneimonija) un oportiinistiskas infekcijas, piem&ram,
Pneumocystis jirovecii pneimonija (PJP), Varicella zoster viruss (VZV) un
citomegalovirusa (CMV) infekcija.

» Ir noverota ar1 B hepatita reaktivacija pacientiem, kuri ir hroniski §1 virusa nésataji.
Dazos gadijumos tas izraisija akiitu aknu mazspgju vai letalu iznakumu.

+  ArstéSana ar bendamustinu var izraisit ilgsto$u limfocitopéniju (<600 $iinas/ul) un
zemu CD4 pozitivo T-Stinu (T-paligu $tinu) skaitu (< 200 $tinas/ul), kas var
saglabaties vismaz 7-9 ménesus pec arst€Sanas pabeigsanas, Tpasi, ja bendamustins
tiek kombinéts ar rituksimabu. Pacienti ar limfopéniju un zemu CD4 pozittvu T-§linu
skaitu p&c arst€Sanas ar bendamustinu ir jutigaki pret (oportinistiskam) infekcijam.

Pamatinformacija par drosuma problémam:
Bendamustine Accord ir indicéts:

* Hroniskas limfoleikozes (Binet B vai C stadijas) pirmas izvéles arstéSana pacientiem,
kuriem fludarabina kombingta kimijterapija nav piemérota.

* Indolentas ne-HodZkina limfomas monoterapijai pacientiem, kuriem ir progresgjusi
arsteSanas laika ar rituksimabu vai rituksimabu saturo$u shému vai 6 meéneSu laika
pEc tas.

*  Multiplas mielomas (Durie-Salmon II stadija ar progresésanu vai III stadija) pirmas
izvéles arst€Sana kombinacija ar prednizonu pacientiem vecakiem par 65 gadiem,
kuriem nav piemérota autologo cilmes $iinu transplantacija un kuriem diagnozes
noteikSanas laika ir kliniska neiropatija, kas nelauj lietot talidomidu vai bortezomibu
saturoSu arsteSanu.

Nesenos Levact® (atsauces zales) kliniskajos pétijumos tika novérota palielinata mirstiba,
kad bendamustins tika lietots neapstiprinata kombinacija vai neapstiprinatu indikaciju
gadijuma. Letalas toksicitates galvenokart bija infekcijas, tacu zinots par daziem letaliem
kardiologiskiem, neirologiskiem un elpcelu toksicitates gadijumiem.

Levact® (atsauces zales) lietoSana bija saistits ar paaugstinatu mirstibu un nelabvéligu
drosuma profilu, ja to lietoja kombinacija ar rituksimabu, salidzinot ar standarta rituksimaba
kimijterapijas shému (rituksimabs plus ciklofosfamids, doksorubicins, vinkristins un
prednizons (R-CHOP) vai rituksimabs plus ciklofosfamids, vinkristins un prednizons (R-
CVP)) —indolentas ne-Hodzkina limfomas (NHL) vai mantijas §tinu limfomas (MCL) pirmas
izveles arstéSanai BRIGHT pétijuma. Lidzigi nesena kliniskaja peétijuma, kura pétija
efektivitati un droSumu ieprieks nearstetas folikularas limfomas gadijuma, bendamustina
kombinacija ar obinutuzumabu vai rituksimabu bija saistita ar augstu naves gadijumu skaitu:
5,6% (19 pacienti) obinutuzumaba-bendamustina gadijuma un 4,4% (15 pacienti)
rituksimaba-bendamustina gadijuma, salidzinot ar 1,6-2% ciklofosfamida-doksorubicina-
vinkristina-prednizona (CHOP)-rituksimaba, CHOP-obinutuzumaba, ciklofosfamida-
vinkristina-prednizona (CVP)-rituksimaba un CVP -obinutuzumaba (GALLIUM pétijums).
Turklat pagajusaja gada tika zinots par paaugstinatu mirstibu kliniskajos petijumos, kuros
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petija hroniskas limfatiskas leikemijas (CLL) un indolentas NHL arstesanu, lietojot
bendamustina-rituksimaba-idelalisiba kombinaciju.

Turklat nesena Levact® (bendamustina) p&cregistracijas datu drosuma analize liecinaja par
palielinatu oportunistisko infekciju biezumu pec arsté€sanas ar bendamustinu. Parskata tika
uzsverts ar1 limfocitopenijas (< 600 §tinas/pl) un zema CD4 pozitivu T-§tnu (T-paligu §tinu)
skaita potencials (< 200 Stnas/pl), jo Tpasi, ja bendamustins tika kombinéts ar rituksimabu.

Saja Levact® (bendamustina) p&tijuma kopa tika konstatgti 245 citomegalovirusa (CMV)
infekcijas gadijumi (5% letali), 206 varicella zoster virusa (VZV) infekcijas gadtjumi (1%
letali), 79 Pneumocystis jirovecii pneimonijas (PJP) gadijumi (42% letali) un 42 B hepatita
virusa (HBV) reaktivacijas gadijumi (18% letali). Lielaka dala gadijumu tika noverteti ka
c€lonsakarigi ar bendamustina terapiju, un ievérojams skaits gadijumu izveselojas péc
bendamustina lietoSanas partrauksanas un/vai korektivo zalu ievadiSanas. Turklat jaunakie
dati liecina par augstaku oportiinistisko infekciju novérosanas biezumu salidzinajuma ar
iepriek$gjiem datiem un ieverojami augstaku noverosanas biezumu salidzinajuma ar vidgjo
sastopamibas biezumu $aja populacija. Apvienotaja vesturisko bendamustina monoterapijas
petijumu (n = 564) analize VZV, PJP un CMV gadijumu biezums bija 4,1% (diapazons 2-
15%), 0,4% (diapazons 0-2%); un attiecigi 0,9% (diapazons 0-5%) ar vienu zinojumu par
navi, ko izraisijusi CMV reaktivacija.

Gan infekciju novérosanas biezums, gan iznakums, $kiet, ir loti mainigs un atkarigs no
klmiskas vides. Augsts (oporttnistisku) infekciju novéroSanas biezums var bt saistits ar
limfocitopéniju un zemu CD4 pozitivu T-§tnu (T-paligu §iinu) skaitu. levérojamai pacientu
dalai ir zinots par limfocitopeniju (< 600 $tinas/ul) un zemu CD4 pozitivo T-Stnu (T-paligu
Stnu) skaitu (<200 Stnas/pl) vismaz 7-9 ménesus péc Levact® (bendamustina) terapijas
beigam, 1pasi, ja bendamustins tick kombingts ar rituksimabu.

Lidz ar to ir parskatits zalu Zalu apraksts un atjauninati bridinajumi par (oportiinistiskam)
infekcijam.

ZinoSana par blakusparadibam

Atgadinam, ka saskana ar zalu blakusparadibu zinosanas noteikumiem Latvija arstniecibas
personam un farmaceitiem jazino par noveérotam iespg&jamam zalu blakném Zalu valsts
agentirai (ZVA) elektroniski ZVA majaslapa www.zva.gov.lv , klikskinot uz izvélnes “Zinot
par zalu blakném” un izvélotie “Arstniecibas personas, farmaceita zinojuma veidlapa”.
Papildinformacijas nepiecieSamibas gadijuma jasazinas ar ZVA pa talr.: 67078438.

Zinojot, ludzu, sniedziet p&c iesp&jas vairak informacijas, tostarp par ievadito devu, jebkadam
blakusparadibam, slimibas vesturi, vienlaikus lietotajam zalém un jebkuru citu informaciju.

Par nevélamam blakusparadiba, lidzam, zinot ar1 RAI nacionala Iimena
kontaktpersonai farmakovigilances jautajumos Latvija:

Paulai Liepinai

SIA Centralpharma Communications
Balozu iela 28-13, Riga

Talr.: +371 67450497; +37128309860
e-pasts: paula@centralpharma.lv



http://www.zva.gov.lv/
mailto:paula@centralpharma.lv
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Ar cienu,
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Paula Liepina

RAI nacionala Iimena kontaktpersona farmakovigilances jautajumos



