Plerixafor MSN, 20 mg/mL, roztwér do wstrzykiwan (pleryksafor). Sktad i postaé: Kazda fiolka zawiera 24 mg pleryksaforu w 1,2 mL
roztworu. Roztwoér do wstrzykiwan. Przejrzysty, bezbarwny do jasnozéttego roztwér o pH 6,0-7,5 i osmolalnosci 260-320 mOsm/kg.
Wskazania: Dorosli. Produkt leczniczy Plerixafor MSN w skojarzeniu z czynnikiem wzrostu kolonii granulocytéw (ang. granulocyte-colony
stimulating factor, G-CSF) jest stosowany do zwiekszenia mobilizacji macierzystych komoérek krwiotworczych we krwi obwodowej w celu ich
pobrania, a nastepnie autologicznego przeszczepienia dorostym pacjentom z chtoniakiem lub szpiczakiem mnogim, u ktérych mobilizacja
tych komérek jest niewystarczajgca. Dzieci i mtodziez (w wieku od 1 roku do mniej niz 18 lat). Produkt leczniczy Plerixafor MSN w
skojarzeniu z czynnikiem wzrostu kolonii granulocytéw (G CSF) jest stosowany do zwiekszenia mobilizacji macierzystych komérek
krwiotwdrczych we krwi obwodowej w celu ich pobrania, a nastepnie autologicznego przeszczepienia dzieciom z chtoniakiem lub zto$liwymi
guzami litymi, jak réowniez: - zapobiegawczo, gdy przewiduje sie, ze liczba kragzacych komdérek macierzystych w przewidywanym dniu
pobrania, po odpowiedniej mobilizacji za pomocg G-CSF (z chemioterapig lub bez chemioterapii) bedzie niewystarczajgca w odniesieniu do
oczekiwanej liczby macierzystych komoérek krwiotwdrczych, - u pacjentéw, u ktérych uprzednio nie udato sie pobraé wystarczajacej liczby
macierzystych komoérek krwiotwdrczych. Dawkowanie i sposob podawania: Leczenie produktem leczniczym Plerixafor MSN powinien
rozpoczynac i nadzorowac lekarz dysponujacy doswiadczeniem w dziedzinie onkologii i (lub) hematologii. Procedury mobilizacji komérek i
aferezy nalezy wykonywa¢ we wspotpracy z osrodkiem onkologicznym lub hematologicznym dysponujacym odpowiednim doswiadczeniem
i mozliwoscig prawidtowego monitorowania krwiotwérczych komoérek progenitorowych. Wiek powyzej 60 lat i (lub) wczes$niej stosowana
chemioterapia mielosupresyjna i (lub) wczes$niej stosowana intensywna chemioterapia i (lub) maksymalna liczba krazacych komérek
macierzystych ponizej 20/mikrolitr zostaty zidentyfikowane jako czynniki predykcyjne wystgpienia stabej mobilizacji. Dawkowanie. Dorosli.
Zalecana dobowa dawka pleryksaforu podawana we wstrzyknieciu podskérnym (sc.) wynosi: 20 mg — dawka stata lub 0,24 mg/kg mc. u
pacjentow o masie ciata < 83 kg; 0,24 mg/kg mc. u pacjentéw o masie ciata > 83 kg. Dzieci i mtodziez (w wieku od 1 roku do mniej niz 18
lat). Zalecana dobowa dawka pleryksaforu podawana we wstrzyknieciu podskérnym (sc.) wynosi: 0,24 mg/kg masy ciata. Kazda fiolka
pleryksaforu zawiera 1,2 mL wodnego roztworu do wstrzykiwan o stezeniu 20 mg/mL, co odpowiada zawartosci 24 mg pleryksaforu.
Pleryksafor nalezy sporzadzi¢ odpowiednio dobierajac wielko$¢ strzykawki do wagi pacjenta. U pacjentéw o matej masie ciata, do 45 kg,
mozna uzywac strzykawki o pojemnosci 1 mL, do stosowania u niemowlat. Ten typ strzykawki posiada duzg podziatke na 0,1 mL i mniejszg
podziatke na 0,01 mL, dlatego jest ona odpowiednia do podawania pleryksaforu w dawce 240 pg/kg mc. u dzieci i mfodziezy o masie ciata
co najmniej 9 kg. U pacjentéw o masie ciata powyzej 45 kg, mozna uzywac strzykawki o pojemnosci 1 mL lub 2 mL z podziatkg
pozwalajacg na pomiar objetosci do 0,1 mL. Ten produkt leczniczy podaje sie we wstrzyknieciu podskérnym na 6 do 11 godzin przed
rozpoczeciem kazdej aferezy, po 4-dniowym leczeniu wprowadzajgcym G-CSF. W badaniach klinicznych pleryksafor zwykle podawano
przez 2 do 4 (i do 7) kolejnych dni. Dawke nalezy oblicza¢ na podstawie masy ciata pacjenta zmierzonej w okresie 1 tygodnia przed
podaniem pierwszej dawki pleryksaforu. W badaniach klinicznych dawke pleryksaforu obliczano dla pacjentéw o wadze do 175% nalezne;j
masy ciata. Nie prowadzono badan dotyczacych dawkowania ani leczenia pleryksaforem pacjentéw o wadze przekraczajacej 175%
naleznej masy ciata. Nalezng mase ciata mozna obliczy¢ z ponizszych réwnan: Mezczyzni (kg): 50 + 2,3 x ((wzrost (cm) x 0,394) — 60);
Kobiety (kg): 45,5 + 2,3 x ((wzrost (cm) x 0,394) — 60). Poniewaz wiekszej masie ciata towarzyszy wieksza ekspozycja ogdélnoustrojowa, nie
nalezy stosowacé pleryksaforu w dawkach przekraczajacych 40 mg/dobe. Zalecane produkty lecznicze w leczeniu skojarzonym. W
przetomowych badaniach klinicznych potwierdzajgcych wskazania do stosowania produktu leczniczego Plerixafor MSN wszyscy uczestnicy
otrzymywali G-CSF raz na dobe rano w dawce 10 pg/kg mc. przez 4 kolejne dni przed podaniem pierwszej dawki pleryksaforu i codziennie
rano przed aferezg. Szczegolne grupy pacjentéw. Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek. U pacjentéw z klirensem kreatyniny 20-50
mL/min, dawke pleryksaforu nalezy zmniejszy¢ o jedna trzecig do 0,16 mg/kg mc. na dobe. Istnieja niepetne dane kliniczne dotyczace tej
modyfikacji dawkowania. Aktualne niepetne doswiadczenie kliniczne nie pozwala na publikacje innych zalecen dotyczacych dawkowania u
pacjentow z klirensem kreatyniny < 20 mL/min ani zalecen dotyczacych dawkowania u pacjentéw hemodializowanych. Poniewaz wiekszej
masie ciata towarzyszy wieksza ekspozycja ogdlnoustrojowa, nie nalezy podawaé dobowej dawki pleryksaforu wiekszej niz 27 mg u
pacjentéw, u ktorych klirens kreatyniny jest mniejszy niz 50 mL/min. Dzieci i mtodziez. Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos¢
pleryksaforu u dzieci (w wieku od 1 roku do mniej niz 18 lat) byly oceniane w otwartym, wieloosrodkowym, kontrolowanym badaniu.
Pacjenci w podesztym wieku (> 65 lat). Nie ma koniecznosci modyfikacji dawkowania u pacjentéw w podesztym wieku z prawidtowg
czynnoscig nerek. Zaleca sie dostosowanie dawkowania u pacjentéw w podesztym wieku z klirensem kreatyniny < 50 mL/min (patrz wyze;j,
Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek). Na ogot nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas ustalania dawkowania dla pacjentow w
podesztym wieku, poniewaz czesto$¢ wystepowania zaburzen czynnosci nerek wrasta z wiekiem. Sposéb podawania. Produkt leczniczy
Plerixafor MSN nalezy podawac¢ podskoérnie. Kazda fiolka jest przeznaczona wytgcznie do jednorazowego uzycia. Przed podaniem
produktu leczniczego nalezy obejrze¢ zawartosc¢ fiolki. Nie podawac tego produktu leczniczego, jesli widoczne sg odbarwienia lub czastki
state. Poniewaz produkt leczniczy Plerixafor MSN jest dostarczany w postaci jatowej, niezawierajacej konserwantéw, nalezy stosowac
aseptyczng technike pracy podczas pobierania zawartosci fiolki do odpowiedniejstrzykawki do wstrzyknie¢ podskdrnych.
Przeciwwskazania: Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg. Ostrzezenia i zalecane $rodki
ostroznosci: Mobilizacja komérek nowotworowych u pacjentéw z rozpoznaniem chtoniaka i szpiczaka mnogiego. Po zastosowaniu
pleryksaforu w skojarzeniu z G-CSF w celu mobilizacji macierzystych komérek krwiotworczych u pacjentéw z rozpoznaniem chioniaka lub
szpiczaka mnogiego podczas leukaferezy moze dojs¢ do pobrania komérek nowotworowych uwolnionych ze szpiku kostnego. Wyniki
wskazujg, ze w przypadku mobilizacji komérek nowotworowych, liczba zmobilizowanych komérek nowotworowych nie wzrasta po
zastosowaniu pleryksaforu w skojarzeniu z G-CSF w poréwnaniu do zastosowania samego G-CSF. Mobilizacja komérek nowotworowych u
pacjentéw z rozpoznaniem biataczki. Produkt leczniczy Plerixafor MSN i G-CSF podawano pacjentom z rozpoznaniem ostrej biataczki
szpikowej i biataczki plazmatycznej w ramach programu rozszerzonego dostepu. W niektérych przypadkach stwierdzono zwiekszenie liczby
komorek biataczkowych we krwi. Podczas mobilizacji komorek krwiotworczych pleryksafor moze powodowa¢ mobilizacje i przedostawanie
sie komorek biataczkowych do produktu aferezy. Tak wiec nie zaleca sie stosowania pleryksaforu w celu mobilizacji macierzystych komorek
krwiotwérczych ani pobierania szpiku kostnego u pacjentéw z rozpoznaniem biataczki. Efekty hematologiczne. Hiperleukocytoza.
Stosowanie pleryksaforu w skojarzeniu z G-CSF powoduje zwiekszenie puli krazacych leukocytéw oraz macierzystych komoérek
krwiotworczych. Podczas leczenia produktem leczniczym Plerixafor MSN nalezy monitorowac leukocytoze. W przypadku stosowania
produktu leczniczego Plerixafor MSN u pacjentéw z neutrofilig krwi obwodowej przekraczajaca 50 x 109 /L nalezy uwzgledni¢ wszystkie
przestanki kliniczne. Matoptytkowos¢. Matoptytkowos$¢, znane powiktanie aferezy, obserwowano réwniez u pacjentéw otrzymujacych
pleryksafor. Podczas stosowania pleryksaforu i aferezy nalezy monitorowaé liczbe ptytek krwi. Reakcje alergiczne. Stwierdzono niezbyt
czeste przypadki reakcji ogdlnoustrojowych (np. pokrzywka, obrzek okotogatkowy, dusznos$é lub niedotlenienie) zwigzanych ze
stosowaniem pleryksaforu we wstrzyknigciach podskérnych. Objawy ustepowaty samoistnie lub pod wptywem leczenia (stosowano np. leki
przeciwhistaminowe, kortykosteroidy, nawodnienie lub tlenoterapie). Po wprowadzeniu pleryksaforu do obrotu na catym $wiecie zgtaszano
przypadki wystapienia reakcji anafilaktycznych, w tym wstrzgsu anafilaktycznego. Ze wzgledu na ryzyko tych reakcji nalezy stosowac
odpowiednie $rodki ostroznosci. Reakcje wazowagalne. Po wstrzyknieciach podskdrnych moga wystapi¢ reakcje wazowagalne,



niedocis$nienie ortostatyczne i (lub) omdlenia. Ze wzgledu na ryzyko wymienionych reakcji nalezy stosowa¢ odpowiednie srodki ostroznosci.
Wplyw na sledzione. W badaniach przedklinicznych stwierdzono zwigzek pomigedzy hematopoezg pozaszpikowa a wigkszg bezwzgledng
lub wzgledng masa $ledziony u szczuréw, ktérym podawano pleryksaforu we wstrzyknigciach podskoérnych raz na dobe przez dtuzszy
okres (2 do 4 tygodni) w dawkach okoto 4-krotnie przekraczajgcych zalecane dla ludzi. W badaniach klinicznych nie prowadzono
szczegotowych analiz rozmiaréw $ledziony u pacjentéw otrzymujgcych pleryksafor. W czasie podawania pleryksaforu w skojarzeniu z
czynnikiem wzrostu G CSF zgtaszano przypadki powiekszenia i (lub) pekniecia sledziony. Nalezy wykona¢ badanie sledziony, jesli podczas
stosowania pleryksaforu w skojarzeniu z G-CSF wystapi bél w lewym nadbrzuszu i (lub) okolicy topatki lub barku. Séd. Produkt leczniczy
Plerixafor MSN zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy produkt uznaje sie za ,wolny od sodu”. Dziatania
niepozadane: Dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania pleryksaforu w skojarzeniu z G-CSF w leczeniu pacjentéw z rozpoznaniem
chtoniaka i szpiczaka mnogiego pochodzg z dwoch badan 1l fazy (301 pacjentéw) z grupg kontrolng otrzymujacq placebo i 10 badan Il fazy
(242pacjentow) bez grupy kontrolnej. Poczatkowo pacjenci otrzymywali pleryksafor we wstrzyknigciach podskérnych w dobowej dawce
0,24 mg/kg mc. Okres narazenia na pleryksafor wynosit od 1 do 7 kolejnych dni (mediana = 2 dni). W dwo6ch badaniach Il fazy u pacjentéw
z chtoniakiem nieziarniczym (AMD3100-3101) i szpiczakiem mnogim (AMD3100-3102) tgcznie 301 pacjentéw byto w grupie otrzymujacej
pleryksafor i G-CSF, a 292 pacjentéw byto w grupie otrzymujacej placebo i G-CSF. Pacjenci otrzymywali G-CSF w dawce 10 pg/kg mc. lub
placebo codziennie rano przez 4 dni przed podaniem pierwszej dawki pleryksaforu i codziennie rano przed aferezg. W tabeli 1
przedstawiono dziatania niepozadane, ktore wystepowatly czesciej w grupie otrzymujacej pleryksafor i G-CSF niz w grupie otrzymujace;j
placebo i G-CSF. Przedstawione dziatania niepozgdane zostaty uznane za zwigzane z leczeniem u = 1% pacjentéw otrzymujacych
pleryksafor podczas mobilizacji macierzystych komoérek krwiotwdrczych i aferezy oraz przed chemioterapig lub leczenia ablacyjnego
podczas przygotowania do przeszczepienia komorek. Przez 12 miesiecy obserwacji pacjentdow po przeszczepieniu komérek nie
obserwowano istotnych réznic pod wzgledem czestosci wystepowania dziatan niepozadanych w grupach pacjentéw otrzymujacych
chemioterapie lub terapige ablacyjng jako przygotowanie do zabiegu przeszczepienia komérek. Tabela z wykazem dziatan niepozadanych
Dziatania niepozadane wymieniono z uwzglednieniem podziatu na uktad narzadéw i czestos¢ wystepowania. Czestos¢ wystepowania
podano zgodnie z nastepujacym schematem: bardzo czesto (= 1/10); czesto (= 1/100 do < 1/10); niezbyt czesto (= 1/1 000 do < 1/100),
rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000), bardzo rzadko (< 1/10 000), czesto$¢ nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych). Dziatania niepozadane, ktére wystepowaty czesciej w grupie otrzymujacej pleryksafor niz w grupie otrzymujacej
placebo podczas mobilizacji i aferezy w badaniach Ill fazy (uznane za zwigzane ze stosowaniem pleryksaforu). Zaburzenia krwi i uktadu
chtonnego. Czestos¢ nieznana: Splenomegalia, pekniecie sledziony[**]. Zaburzenia ukladu immunologicznego. Niezbyt czesto: reakcje
alergiczne[*], reakcje anafilaktyczne, w tym wstrzgs anafilaktyczny[**]. Zaburzenia psychiczne. Czesto: bezsennos¢. Niezbyt czesto:
nietypowe sny, koszmary senne. Zaburzenia uktadu nerwowego. Czesto: zawroty gtowy, bdl glowy. Zaburzenia zotadka i jelit. Bardzo
czesto: biegunka, nudnosci. Czesto: wymioty, bdl brzucha, dolegliwosci brzuszne, niestrawnos$¢, wzdecia, zaparcia, bebnica, niedoczulica
w obrebie jamy ustnej, sucho$é w jamie ustnej. Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej. Czesto: nadmierne wydzielanie potu, rumien.
Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki facznej. Czesto: bole stawow, bole kostno-miesniowe. Zaburzenia ogolne i stany w miejscu
podania. Bardzo czesto: reakcje w miejscu wstrzykniecia. Czesto: zmeczenie, zte samopoczucie. [*] Przedstawiona czesto$¢ wystepowania
reakcji alergicznych zostata wyznaczona na podstawie dziatan niepozadanych, ktére wystapity podczas badan onkologicznych
(obejmujacych 679 pacjentéw). Dziatania obejmowaty co najmniej jedno z nastepujacych: pokrzywka (n=2), obrzek okotogatkowy (n=2),
dusznos$c¢ (n=1) lub niedotlenienie (n=1). Dziatania miaty na ogoét tagodne lub umiarkowane nasilenie i wystepowaty w ciggu okoto 30 min od
podania pleryksaforu. [**] Dane po wprowadzeniu do obrotu. Podobne zdarzenia niepozadane zgtaszano u pacjentéw z rozpoznaniem
chtoniaka i szpiczaka mnogiego, ktérzy otrzymywali pleryksafor w badaniach Ill fazy z grupa kontrolng oraz bez grupy kontrolnej, w tym w
badaniu Il fazy oceniajagcym monoterapie pleryksaforem w celu mobilizacji macierzystych komérek krwiotwérczych. U pacjentéw z chorobg
nowotworowg nie obserwowano istotnych réznic pod wzgledem czestosci wystepowania dziatan niepozadanych niezaleznie od
rozpoznania, wieku lub pici. Opis wybranych dziatan niepozadanych. Zawat miesnia sercowego. W badaniach klinicznych zawat migsnia
sercowego wystapit u 7 z 679 pacjentéw z choroba nowotworowa, ktérzy otrzymali pleryksafor i G-CSF w celu mobilizacji macierzystych
komorek krwiotwoérczych. Wszystkie zdarzenia wystapity po uptywie co najmniej 14 dni od podania ostatniej dawki pleryksaforu. Poza tym
zawat miesnia sercowego wystgpit u dwdch pacjentek z choroba nowotworowa, ktére otrzymywaty pleryksafor i G-CSF w celu mobilizacji
komorek krwiotworczych w ramach programu rozszerzonego dostepu. Jedno zdarzenie wystapito po uptywie 4 dni od podania ostatniej
dawki pleryksaforu. Uwzgledniajac brak zwigzku czasowego u 8 z 9 pacjentéw oraz profil ryzyka pacjentéw, u ktérych wystapit zawat
migs$nia sercowego nie wydaje sie, aby produkt pleryksafor stanowit niezalezny czynnik ryzyka zawatu mie$nia sercowego u pacjentow
otrzymujacych G-CSF. Hiperleukocytoza. W badaniach Il fazy w dniu poprzedzajacym afereze lub w jej trakcie u 7% pacjentéw
otrzymujacych pleryksafor i 1% pacjentéw otrzymujacych placebo obserwowano leukocytoze o wartosciach 100 x 109/L lub wigkszych. Nie
obserwowano powiktan ani objawow klinicznych leukostazy. Reakcje wazowagalne. W badaniach klinicznych pleryksaforu wéréd pacjentow
z chorobg nowotworowg lub zdrowych ochotnikéw reakcje wazowagalne (niedoci$nienie ortostatyczne i (lub) omdlenie) wystgpowaty u
mniej niz 1% uczestnikéw po podaniu podskérnym pleryksaforu w dawkach < 0,24 mg/kg mc. Wigkszo$¢ tych zdarzen wystepowata w
ciagu pierwszej godziny od podania pleryksaforu. Zaburzenia zotadka i jelit. W badaniach klinicznych pleryksaforu u pacjentéw z chorobg
nowotworowg rzadko opisywano ciezkie zdarzenia zotgdkowo-jelitowe, w tym biegunke, nudnosci, wymioty i bol brzucha. Parestezje.
Parestezje czesto obserwuje sie u pacjentéw z chorobg nowotworowsg otrzymujacych wielodawkowe schematy leczenia po autologicznym
przeszczepieniu komoérek. W badaniach Ill fazy z grupg kontrolng otrzymujaca placebo czesto$¢ wystepowania parestezji wynosita 20,6%
w grupie leczonej pleryksaforem i 21,2% w grupie otrzymujacej placebo. Pacjenci w podesztym wieku. W$rod uczestnikow dwdch badan
klinicznych pleryksaforu z grupg kontrolng otrzymujgca placebo 24% pacjentéw miato = 65 lat. Nie obserwowano istotnych réznic pod
wzgledem czestosci wystepowania dziatan niepozadanych pomiedzy grupg pacjentdéw w podesztym wieku i pacjentéw mtodszych. Dzieci i
mtodziez. Trzydziestu pacjentdw byto leczonych pleryksaforem w dawce 0,24 mg/kg mc. w otwartym, wieloosrodkowym, kontrolowanym
badaniu (DFI 12860). Profil bezpieczefAstwa w tym badaniu dzieci i mtodziezy byt zgodny z profilem obserwowanym u dorostych.
Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie
podejrzewanych dziatan niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu
leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za
posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobojczych, Al. Jerozolimskie 181C; 02-222 Warszawa; tel.: +48 22 49 21 301; faks: +48 22 49 21 309.
Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl. Dziatania niepozagdane mozna zgtasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu. Podmiot
odpowiedzialny: MSN Labs Europe Limited Nr pozwolenia 27957 wydane przez MZ. Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza do
zastrzezonego stosowania — Rpz. ChPL: 2023. 08.10



