PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakdkoli podezi'eni na nezadouci G¢inky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich u€¢inkti viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Inluriyo 200 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENi{
Jedna potahovana tableta obsahuje imlunestrant-tosilat odpovidajici 200 mg imlunestrantu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Potahovana tableta (tableta).

Bila potahovana tableta ve tvaru tobolky o velikosti 14,0 x7,5 mm, s vyrazenym napisem ,,LILLY* na
jedné strané a oznacenim ,,1717 spolu s protahlou ¢tyfcipou hvézdou na druhé strané.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Inluriyo je indikovan:

jako monoterapie k 1écbé dospélych pacientt s lokalné pokro¢ilym nebo metastazujicim karcinomem
prsu pozitivnim na estrogenové receptory (ER), HER2-negativnim, s aktivacni mutaci ESR1, ktefi
maji progresi onemocnéni po predchozim rezimu s endokrinni [é€bou (vybér pacientd na zakladé

biomarkert viz bod 4.2)

U pre- nebo perimenopauzalnich Zen nebo u muzi je tieba pripravek Inluriyo kombinovat s agonistou
hormonu uvoliujiciho luteiniza¢ni hormon (luteinising hormone-releasing hormone, LHRH).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécbu ma zahajovat 1ékar se zkuSenostmi s protinadorovou 1écbou a 1é¢ba ma probihat pod jeho
dohledem.

Vybér pacienti

Vybér pacientd s ER-pozitivnim, HER2-negativnim, pokro¢ilym karcinomem prsu k 1é¢bé je tfeba
zaloZit na pritomnosti aktivacni mutace ESR1 v nadoru nebo ve vzorcich plazmy, stanovené pomoci in
vitro diagnostické metody (IVD) s oznacenim CE s odpovidajicim ur¢enym ucelem. Pokud IVD

s oznac¢enim CE neni k dispozici, je tieba pfitomnost aktivaéni mutace ESR1 posoudit pomoci
alternativniho validovaného testu.

Déavkovani

Doporucena davka imlunestrantu je 400 mg peroralné (dvé 200mg potahované tablety) jednou denné.



Doporucuje se pokracovat v 16¢bé, dokud je 1é¢ba pro pacienta klinicky pfinosna nebo dokud se

neobjevi nepiijatelna toxicita.

Vynechana davka

Pokud dojde k vynechani davky, lze ji uzit az 6 hodin po obvyklé dobé podani. Po vice nez 6 hodinach

je tieba davku pro dany den vynechat. Nema se uzivat dal$i davka. Dalsi den je tieba davku uzit

v obvyklou dobu.

Zvraceni

Pokud pacient zvraci po uziti ddvky, nema pacient v ten den uzit dal$i davku a ma pokracovat
v obvyklém rezimu dédvkovani dal$i den v obvyklou dobu.

Upravy davky

Pokud je nutné snizit ddvku, ma byt snizena o 200 mg. V ramci zvladani n€kterych nezddoucich

ucinkli mize byt zapotiebi prerusit podavani davky a/nebo snizit davku, jak je uvedeno v tabulkach 1

a 2. U pacientu, kteti nesnaseji davku 200 mg jednou denng, je tieba 1é¢bu ukondit.

Tabulka 1: Doporucena tprava davky pri zvySeni ALT a AST

V priubéhu 1écby a dle klinické indikace je tfeba sledovat hladinu alaninaminotransferazy (ALT)

a aspartataminotransferazy (AST).

Toxicita®

Uprava davky

Pretrvavajici nebo recidivujici zvyseni AST nebo
ALT stupné 2, pokud byla vychozi hodnota
normalni

Preruste podavani, dokud toxicita neodezni
na vychozi stav nebo stupen 1, pokud byl
vychozi stav normalni.

Snizeni davky neni nutné.

Zvyseni AST nebo ALT stupné 3, pokud byla

vychozi hodnota normalni

nebo
Zvyseni AST nebo ALT stupné 2 nebo vyssiho,
pokud nebyla vychozi hodnota normalni

nebo

AST nebo ALT > 8 x ULN

(podle toho, ktera prahova hodnota je nizsi)

Preruste podavani, dokud toxicita neodezni
na vychozi stav nebo stupen 1, pokud byl
vychozi stav normalni.

Znovu zahajte podavani na Grovni davky
200 mg nebo
ukoncete podavani, pokud byla uzivana
davka 200 mg denné.

Zvyseni AST nebo ALT stupné 4, pokud byla
vychozi hodnota normalni

Ukoncete podavani.

AST nebo ALT >3 x ULN soubézné s celkovym
bilirubinem > 2 x ULN, pokud byla vychozi
hodnota normalni v nepfitomnosti cholestazy

nebo
AST nebo ALT > 2 x oproti vychozi hodnoté
soubézné s celkovym bilirubinem > 2 x ULN,
pokud nebyla vychozi hodnota normalni,
v nepfitomnosti cholestazy

Ukoncete podavani.

*NCI CTCAE v5.0

ULN: horni hranice normalni hodnoty (upper limit of normal)




Tabulka 2: Doporucena uprava davky pii neZadoucich ucincich (s vyjimkou zvySeni ALT
a AST)

Toxicita?® Upravy davky
Pretrvavajici ¢i recidivujici toxicita Preruste podavani, dokud toxicita neodezni na
stupné 2, ktera se pfi maximalnich vychozi stav nebo stupen < 1.
podpiarnych opatfenich béhem 7 dni
nezmirni na vychozi stav nebo stupen 1 Snizeni ddvky neni nutné.
Stupen 3 (s vyjimkou jinych neZ jaternich Preruste podavani, dokud toxicita neodezni na
asymptomatickych laboratornich zmén) vychozi stav nebo stupen < 1.

Znovu zahajte podavani s niz$i davkou nebo
ukoncete podavani, pokud byla uzivana davka

200 mg denng.
Stupen 4 (s vyjimkou jinych nez jaternich Preruste podavani, dokud toxicita neodezni na
asymptomatickych laboratornich zmén) vychozi stav nebo stupeni < 1.

Znovu zahajte podavani s nizsi davkou nebo
ukoncete podavani, pokud byla uzivana davka
200 mg denné.

Pfi opétovném zahajeni 1é¢by peclivé sledujte.

aNCICTCAE 5.0

Silné induktory CYP3A
Je tfeba se vyhnout soubéznému podavani silnych induktortt CYP3A. Pokud se nelze podavani silnych
induktort CYP3A vyvarovat, ma se davka imlunestrantu zvysit o 200 mg jednou denn¢ (viz bod 4.5).

Silné inhibitory CYP3A
Je tfeba se vyhnout soubéznému podavani silnych inhibitorit CYP3A. Pokud se nelze podavani silnych
inhibitort CYP3A vyvarovat, ma se davka imlunestrantu snizit o 200 mg jednou denn¢ (viz bod 4.5).

Zvl1astni populace

Starsi pacienti
Neni nutna zadna Gprava davky na zékladé veéku pacienta (viz bod 5.2). U pacientli ve véku > 75 let
jsou k dispozici omezené udaje (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientt s lehkou poruchou funkce jater (skére A dle Childa a Pugha) neni nutna zadna uprava
davky.

U pacientt se sttedn¢ tézkou (skore B dle Childa a Pugha) nebo t€Zkou (skore C dle Childa a Pugha)
poruchou funkce jater se ma davka snizit na 200 mg jednou denné.

Porucha funkce ledvin

U pacientli s lehkou nebo stfedné tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna zZadna Gprava davky.
Omezené udaje ukazuji, Ze u pacientil s t€Zkou poruchou funkce ledvin, terminalnim stadiem
onemocnéni ledvin nebo u pacientti na dialyze mize byt expozice imlunestrantu zvysena (viz bod 5.2).
Lécbu je u pacientt s té¢zkou poruchou funkce ledvin nutné podavat s opatrnosti a za peclivého
sledovani vyskytu znamek toxicity.

Pediatricka populace

Pouziti imlunestrantu v indikaci lokalné pokrocilého karcinomu prsu u pediatrické populace neni
relevantni.



Zpusob podani

Ptipravek Inluriyo je urcen k peroralnimu podani.

Pacienti maji davku uzivat kazdy den pfiblizné ve stejnou dobu.

Tablety se maji pouzivat nalacno nejméné 2 hodiny pted jidlem nebo 1 hodinu po jidle (viz bod 5.2).
Tablety se maji polykat celé (pacienti nemaji tablety pied spolknutim délit, drtit nebo zvykat). Vliv
déleni, drceni nebo zZvykani tablet nebyl hodnocen a miize dojit k ovlivnéni bezpecnosti, ucinnosti
nebo stability pfipravku. Expozice 1é€iveé latce miiZe byt pro oSetiujici osoby Skodliva.

4.3 Kontraindikace

Kojeni (viz bod 4.6)

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

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Vliv potravy

Expozice imlunestrantu v pritomnosti jidla s vysokym obsahem tuku neni znama. Davku je tieba
uzivat nalacno, nebot’ uziti s jidlem miize vést k vy$§im expozicim.

Pomocné latky

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje mén€ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, zZe je
v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce
Imlunestrant je metabolizovan sulfataci, oxidaci prostfednictvim CYP3A4 a piimou glukuronidaci.

Potencial jinych 1é¢ivych pripravku ovliviiovat imlunestrant

Silne induktory CYP3A4

Soubézné podavani imlunestrantu s karbamazepinem (silny induktor CYP3A) sniZilo plochu pod
ktivkou koncentrace v ¢ase (AUC) imlunestrantu o 42 % a maximalni koncentraci (Cmax )
imlunestrantu o 29 %. Je tfeba se vyhnout soubéznému podavani silnych induktorit CYP3A. Pokud se
nelze podavani silnych induktorit CYP3A vyvarovat, ma se davka imlunestrantu zvysit o 200 mg
jednou denné (viz bod 4.2).

Silné inhibitory CYP3A

Soubézné podavani imlunestrantu s itrakonazolem (silny inhibitor CYP3A) zvysilo AUC
imlunestrantu 2,11krat a Crnax imlunestrantu 1,87krat. Je tieba se vyhnout soub&éznému podavani
silnych inhibitorit CYP3A. Pokud se nelze podavani silnych inhibitort CYP3A vyvarovat, ma se
davka imlunestrantu snizit o 200 mg jednou denné (viz bod 4.2).

Pripravky redukujici tvorbu Zaludecni kyseliny
Soubézné podavani imlunestrantu s omeprazolem (inhibitor protonové pumpy) nemélo klinicky
vyznamny vliv na farmakokinetiku imlunestrantu.



Potencial imlunestrantu ovliviiovat jiné 1é¢ivé pripravky

Substraty CYP2D6

Imlunestrant zvysil u dextrometorfanu (substrat CYP2D6) AUC 1,33krat a Cpax 1,43krat. Pii
soubézném podavani imlunestrantu se substraty CYP2D6, u kterych malé zvySeni koncentrace vede
k vyznamnym nezadoucim a¢inktim, je tfeba postupovat opatrné.

Substraty P-glykoproteinu (P-gp)

Imlunestrant zvysil u digoxinu (substrat P-gp) AUC 1,39krat a Cax 1,60krat. Pti soubéZném podavani
imlunestrantu se substraty P-gp, u kterych malé zvyseni koncentrace vede k vyznamnym nezadoucim
ucinklim, je tieba postupovat opatrn¢.

Substraty BCRP

Imlunestrant zvysil u rosuvastatinu (substrat BCRP) AUC 1,49krat a Ciax 1,65krat. Pii soubézném
podavani imlunestrantu se substraty BCRP, u kterych malé zvySeni koncentrace vede k vyznamnym
nezadoucim ucinkim, je tieba postupovat opatrné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku / antikoncepce u muzu a Zen

Pred zahajenim 1éCby je tfeba ovéfit, zda Zeny ve fertilnim véku nejsou t€hotné.

Zeny a muZe ve fertilnim véku je tfeba pougit, aby v priibéhu 1é¢by a po dobu nejméné 1 tydne po
posledni davce pouzivali vysoce G¢innou metodu antikoncepce (viz bod 5.3).

Te&hotenstvi

Udaje o podavani imlunestrantu téhotnym Zenam nejsou k dispozici. Na zdkladé mechanismu uéinku
imlunestrantu a zjisténi ze studii embryofetalni toxicity na zvifatech mize imlunestrant zptisobit
poskozeni plodu, pokud je podavan téhotnym Zenam (viz bod 5.3). Imlunestrant se nesmi podavat

v té¢hotenstvi a zenam ve fertilnim véku, které nepouzivaji antikoncepci. Pokud béhem 1é¢by dojde

k otéhotnéni, pacientka musi byt informovana o potencidlnich rizicich pro plod a potencialnim riziku
samovolného potratu.

Kojeni

Neni zndmo, zda se imlunestrant nebo jeho metabolity vylucuji do lidského matetského mléka.
Vzhledem k moZznym zavaznym nezadoucim u¢inkdm u kojenych déti je uzivani béhem laktace
kontraindikovano (viz bod 4.3).

Fertilita

Na zakladé poznatka se studii na zvifatech (viz bod 5.3) a mechanismu u¢inku mize imlunestrant u
zen a muzd v reprodukénim véku narusovat fertilitu.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Imlunestrant nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Protoze vSak byla u imlunestrantu hldSena Gnava a astenie, maji pacienti, u nichz se tyto nezadouci
ucinky objevi, pii fizeni nebo obsluhovani stroji postupovat opatrné.



4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Nejcastejsimi a klinicky relevantnimi nezadoucimi ucinky byly zvyseni ALT (34,3 %), zvySeni AST
(33,2 %), unava (25,7 %), prijem (22,5 %), nauzea (20,1 %) a zvraceni (9,0 %).

Nezadouci ucinky vedouci k ukonceni 1é¢by u vice nez 1 pacienta zahrnovaly pouze zvySeni ALT

(0,8 %).

Tabulkovy pfehled nezddoucich u¢inku

Frekvence nezadoucich uc¢inkti uvedené nize jsou zalozeny na souhrnnych tidajich od 378 pacienti
lécenych imlunestrantem 400 mg jednou denné z randomizované, oteviené, multicentrické studie
faze 3 (EMBER-3) a oteviené, multicentrické klinické studie faze 1a/1b s eskalaci davky a expanzi

davky (EMBER).

V nasledujicich tabulkach jsou uvedeny nezadouci G¢inky podle tfid organovych systémt a frekvence
databaze MedDRA. Frekvence je klasifikovana nasledovné: velmi casté (> 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) a neni znamo (z dostupnych udajl nelze urcit). V kazdé skupin€ s danou frekvenci jsou
nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 3: NeZadouci u¢inky u pacienti uzivajicich imlunestrant

Tridy organovych systémii

Velmi casté

Casté

Poruchy metabolismu
a vyzivy

snizena chut’ k jidlu?

Poruchy nervového systému

bolest hlavy

Cévni poruchy

zilni tromboembolie?
navaly horka®

soustavy a pojivové tkang

a muskuloskeletalni bolest®
bolest zad

Respira¢ni, hrudni kasel®
a mediastinalni poruchy
Gastrointestinalni poruchy prijem, zvraceni
nauzea zacpa
bolest biicha®
Poruchy svalové a kosterni bolest kloubi

Celkové poruchy a reakce unava®

v mist¢ aplikace

VySetieni © zvySeni hladiny ALT
zvySeni hladiny AST,

zvy$eni hladin triacylglycerold

2 Konsolidovany termin slozeny z analogickych preferovanych termint.
®Konsolidovany termin slozeny z analogickych preferovanych termini: artralgie, myalgie,
muskuloskeletalni diskomfort, muskuloskeletalni bolest hrudniku, muskuloskeletalni bolest, bolest

v kondCetiné, bolest krku.

¢ Na zéklad¢ laboratornich vySetieni

HlaSeni podezi‘eni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci lé¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostifednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich

ucinkd uvedeného v Dodatku V.



https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

4.9 Predavkovani

Ptiznaky predavkovani nebyly stanoveny. Nezadouci uc¢inky hldSené v souvislosti s vy$§imi ddvkami,
neZ je doporuéena davka, odpovidaly znamému bezpe¢nostnimu profilu (viz bod 4.8). Nejéastéjsimi
nezadoucimi ucinky pii vyssich davkach byly prijem, nauzea, inava a artralgie. Antidotum pro piipad
pfedavkovani imlunestrantem neni zndmé. Pacienty je tfeba peclivé monitorovat a je tieba jim
poskytnout podptirnou péci.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: dosud neptidélena, ATC kod: dosud neptidélen.

Mechanismus u¢inku

Imlunestrant je antagonista a degradator nemutovaného (wild type) i mutovaného estrogenového
receptoru o (ERa), coz vede k inhibici genové transkripce zavislé na estrogenovém receptoru a
bunécné proliferace v ER-pozitivnich bunikach karcinomu prsu.

Farmakodynamické uéinky

Elektrofyziologie srdce

Utinek imlunestrantu v monotorepii na QTc interval byl hodnocen u 79 pacientt s odpovidajici
farmakokinetikou a vzorky QTcF ze studie EMBER. Vysledky ukazaly, Ze koncentrace imlunestrantu
v rozmezi ddvek 200 mg az 1 200 mg nemély zadny vliv na QTc interval. Horni mez 90% CI
primérného delta QTc byla pti Cmax davky 400 mg méné€ nez 10 ms (zména oproti vychozi hodnoté
1,72 ms; 90% CI: -0,43; 3,87).

Klinicka G¢innost a bezpe€nost

Utinnost a bezpe¢nost imlunestrantu byla hodnocena ve studii EMBER 3, globalni, randomizované,
oteviené studii fAze 3 u dospélych pacienti s ER+pozitivnim, HER2-negativnim, lokdln€ pokrocilym

vvvvv

byli 1éceni inhibitorem aromatéazy (Al), a to bud’ samotnym nebo v kombinaci s inhibitorem CDK4/6.

Pacienti zptsobili k zatazeni do studie byli pre-, peri- a postmenopauzalni Zeny nebo muzi (ve véku
> 18 let) s ER+ pozitivnim, HER2-negativnim pokroc€ilym karcinomem prsu, kteti diive uzivali Al
samotny nebo v kombinaci s inhibitorem CDK4/6 v ramci adjuvantni 1€cby nebo k 1écbé
metastazujiciho onemocnéni. U pacientil doslo bud’: k recidivé béhem 1écby nebo do 12 mésict po
ukonceni adjuvantni 1é¢by Al samotnym nebo v kombinaci s inhibitorem CDK4/6 kvili ¢asnému
karcinom prsu, nebo doslo k recidivé po > 12 mésicich po dokonceni adjuvantni 1é¢by s naslednou
progresi onemocnéni pii uzivani Al samotného nebo v kombinaci s inhibitorem CDK4/6, nebo u nich
bylo diagnostikovano de novo metastazujici onemocnéni a doSlo k progresi onemocnéni pii 1écbé Al
samotnym nebo v kombinaci s inhibitorem CDK4/6. VSichni pacienti museli mit vykonnostni stav
(performance status) podle Eastern Cooperative Oncology Group ( ECOG) 0 nebo 1, adekvatni
organov¢ funkce a hodnotitelné 1éze podle kritérii hodnoceni 1é¢ebné odpovédi u solidnich nadort
(RECIST; Response Evaluation Criteria in Solid Tumors) verze 1.1, coz znamena méfitelné
onemocnéni nebo pouze kostni postiZzeni s hodnotitelnymi 1ézemi. Pre- a perimenopauzalnim Zenam
a muzim byly podavany agonisté LHRH. Z G¢asti ve studii byli vylou¢eni pacienti s pfitomnosti
symptomatického visceralniho metastazujiciho onemocnéni a pacienti se srde¢nim onemocnénim.

Pacienti byli zafazovani nezavisle na stavu mutace ESR1. Stav mutace ESR1 byl stanoven

z cirkulujici nddorové deoxyribonukleové kyseliny (ctDNA) v krvi pomoci analyzy Guardant360
CDx. Vysledek byl povazovan za ESR1 pozitivni, pokud byla detekovana nejméné jedna z 34 predem
definovanych variant ESR1: E380A, E380D, E380K, E380Q, E380V, M421 V422delinsl,

8



V422 E423del, V422del, S463F, S463P, L469V, L536F, L536G, L536H, L5361, L536K, L536N,
L536P, L536Q, L536R, L536V, Y537C, Y537D, Y537G, Y537H, Y537N, Y537P, Y537Q, Y5378,
D538E, D538G, D538H, D538N, D538V. Z téchto variant bylo v populaci klinického hodnoceni
EMBER-3 identifikovano 17 variant: E380K, E380Q, V422del, S463P, L469V, L536H, L536K,
L536P, L536Q, L536R, Y537C, Y537D, Y537N, Y537S, D538E, D538G, D538N.

Celkem 874 pacientt bylo randomizovano v poméru 1:1:1 do 3 1é¢ebnych ramen: piipravek Inluriyo
400 mg peroralné jednou denné (rameno A), standard 1é¢by (SOC) dle volby zkousejiciho (fulvestrant
nebo exemestan) (rameno B), nebo ptipravek Inluriyo 400 mg peroralné jednou denné v kombinaci

s abemaciklibem (rameno C). Z 330 pacienti randomizovanych k hormonalni 1écbé dle volby
zkousejiciho (rameno B) obdrzelo 292 fulvestrant (90 %) a 32 obdrzelo exemestan (10 %).
Randomizace byla stratifikovana podle ptedchozi 1é¢by inhibitorem CDK4/6 (ano vs. ne), pfitomnosti
visceralnich metastaz (ano vs. ne) a geografické oblasti (vychodni Asie vs. Severni Amerika / zapadni
Evropa vs. ostatni). Demografické udaje a vychozi charakteristiky onemocnéni byly mezi 1é¢ebnymi
rameny dobfe balancované. Vychozi demografické udaje celkové populace ve studii byly nasledujici:
median véku byl 61 let (rozmezi: 27-89) a 13 % bylo ve veku > 75 let, 99 % byly Zeny, 56 % byli
bélosi, 30 % Asijci, 3 % Cernosi a 11 % byli jiné rasy ¢i udaje chybély. Vétsina pacientl byla [écena
ve druhé linii 1é¢by (67 %) vs. prvni linii 1écby (33 %) a vétSina pacientli obdrzela predchozi 1€cbu
inhibitorem CDK4/6 (60 %), z nichz 37 % dostavalo palbociklib, 15 % ribociklib a 3 % abemaciklib.
Vychozi vykonnostni stupeit ECOG byl 0 (65 %) nebo 1 (35 %). Demografické udaje pacientt

s nadory s mutaci ESR1 byly obecné reprezentativni pro §irsi studovanou populaci.

Primarnim sledovanym parametrem tykajicim se u¢innosti bylo pteziti bez progrese (progression-free
survival, PFS) dle hodnoceni zkousejiciho. Hlavnim sekundérnim sledovanym parametrem ve studii
EMBER-3 bylo celkové pieziti (overall survival, OS).

EMBER 3: pripravek Inluriyo v monoterapii u pacientit s mutaci ESRIm

Pti primarni analyze (datum ukonceni sbéru dat pro analyzu 24. ¢ervna 2024) bylo v subpopulaci

s mutaci ESR1 u pacientl uzivajicich ptipravek Inluriyo v monoterapii pozorovano statisticky
vyznamné zlepSeni PFS v porovnani se SOC. Porovnani piipravku Inluriyo v monoterapii versus SOC
v ITT populaci (populaci s 1é¢ebnym zamérem) nebylo statisticky vyznamné. Vysledky tykajici se
ucinnosti v subpopulaci s mutaci ESR1m jsou uvedeny v tabulce 4 a na obrazku 1.

Tabulka 4: Shrnuti udaja tykajicich se a¢innosti u pacientii s mutaci ESR1 lé€enych pripravkem
Inluriyo v monoterapii v klinickém hodnoceni EMBER-3

Inluriyo Standard lécby
n =138 n=118
Preziti bez progrese
Pocet piihod, n (%) 109 (79,0) 102 (86,4)
Median PFS, mésice (95% 5,5 3,8
ChH* (3,9-7,4) (3,7-5,5)
Pomér rizik (95% CI)** 0,617 (0,464-0,821)
p-hodnota (oboustranna)** 0,0008

CI = interval spolehlivosti; ESR1 = estrogenovy receptor 1.

*Kaplantv-Meiertv odhad; 95% CI na zéklad€ Brookmeyerovy-Crowleyovy metody.

**7 Coxova modelu proporcionalnich rizik a stratifikovaného log-rank testu stratifikovaného podle piedchozi
1é¢by inhibitorem CDK4/6 (ano vs. ne) a piitomnosti visceralnich metastaz (ano vs. ne).

Datum ukonceni sbéru dat pro analyzu 24. ¢ervna 2024



Obrazek 1: Kaplanova-Meierova kiivka preZiti bez progrese u pacientii s mutaci ESR1 lé¢enych
pripravkem Inluriyo v monoterapii v klinickém hodnoceni EMBER-3

100 1 HR (95% CI): 0,617 (0.464: 0,821)
i Stratifikovany log rank test, p-hodnota: 0,0008
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V podskupiné dosud nelécené inhibitorem CDK4/6 byl median PFS v rameni s ptipravkem Inluriyo
11,1 mesict (95% CI: 5,5; 16,5) v porovnani s 5,7 mesici (95 % CI: 3,8; 7,4) v rameni se standardem
1écby (HR = 0,42; 95 % CI: 0,25; 0,72). V podskupiné predlécené inhibitorem CDK4/6 byl median
PFS v rameni s ptipravkem Inluriyo 3,9 mésict (95% CI: 2,0—6,0) v porovnani s 3,7 mésici (95 % CI:
2,2; 4,6) v rameni se standardem 1écby (HR = 0,72; 95 % CI: 0,52; 1,0).

Pti tieti pribézné analyze OS (datum ukonceni sbéru dat pro analyzu 18. srpna 2025) bylo v obou
ramenech pozorovano 128 piihod a HR byl 0,60 (95% CI: 0,43; 0,86).

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii
s imlunestrantem u vSech podskupin pediatrické populace u karcinomu prsu (informace o pouziti
u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

V populaéni farmakokinetické analyze byla po podani doporucené davky 400 mg jednou denné
primérna maximalni koncentrace (Cmax) imlunestrantu v ustaleném stavu (CV %) 141 ng/ml (45 %) a
AUC 241 byla 2 400 ngxh/ml (46 %). Cmax @ AUC imlunestrantu se proporcionalné zvysuji

v davkovém rozmezi od 200 mg do 1 200 mg jednou denné (0,5- az 3nasobek schvalené doporucené
davky).

Absorpce

Primérna (CV %) absolutni biologicka dostupnost imlunestrantu po jednorazové peroralni davce
400 mg je 10,5 % (32 %). Median doby do dosazeni maximalni plazmatické koncentrace (tmax) je
pfiblizné 4 hodiny.
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Viiv jidla

Pti podani 400 mg imlunestrantu s jidlem s nizkym obsahem tukd (priblizn¢ 400500 kalorii se 100—
125 kaloriemi z tuki) doSlo ke zvySeni Cmax 3,55krat a AUC o« 2,04krat v porovnani s podanim
nalacno. Expozice imlunestrantu v pfitomnosti jidla s vysokym obsahem tuku neni znadma.

Distribuce

V populaéni farmakokinetické analyze byla u pacientt s pokro¢ilym nebo metastazujicim karcinomem
prsu primérnd hodnota (CV %) zdanlivého centralniho distribucniho objemu imlunestrantu 4 310 1
(69 %). Pr1i klinicky relevantnich koncentracich je vazba imlunestrantu na lidskou bilkovinu 99,93 %

az 99,96 %.

Biotransformace

Imlunestrant je metabolizovan sulfataci, oxidaci prostfednictvim CYP3A4 a piimou glukuronidaci.

In vitro studie ukazaly, Ze imlunestrant je substratem P-gp, ale neni substratem BCRP, OCT1,
OATP1BI1 ani OATP1B3.

Soubézné podavani imlunestrantu s chinidinem (inhibitor P-gp) nemélo klinicky vyznamny vliv na
farmakokinetiku imlunestrantu.

Eliminace
Eliminaéni polo¢as imlunestrantu je ptiblizné 30 hodin a primérna hodnota (CV %) zdanlivé
clearance je 166 1/h (51 %). Po podani jednorazové davky 400 mg imlunestrantu znaceného

radioizotopem zdravym subjektim bylo 97,3 % davky ptitomno ve stolici a 0,278 % v moci.

Zv1astni populace

Viiv véku, rasy a télesné hmotnosti
V populaéni farmakokinetické analyze nemél veék (rozmezi: 28 let az 95 let), rasa ani télesna hmotnost
(rozmezi: 36 kg az 145 kg) zadny klinicky vyznamny vliv na farmakokinetiku imlunestrantu.

Porucha funkce jater

U subjektt s lehkou poruchou funkce jater (skore A dle Childa a Pugha) nebyly pozorovany zadné
klinicky vyznamné rozdily ve farmakokinetice imlunestrantu. AUC nenavézaného imlunestrantu se
zvysila 1,82krat u subjektt se stiedné t¢zkou poruchou funkce jater (skore B dle Childa a Pugha)

a 2,33krat u subjektt s tézkou poruchou funkce jater (skére C dle Childa a Pugha).

Porucha funkce ledvin

V populaéni farmakokinetické analyze neméla lehka porucha funkce ledvin (60 ml/min < eGFR

<90 ml/min) ani stfedné té¢zka porucha funkce ledvin (30 ml < eGFR < 60 ml/min) zadny vliv na
expozici imlunestrantu. V1iv t€zké poruchy funkce ledvin (15 ml/min < eGFR < 30 ml/min) nazna¢il,
7e na zaklad¢ omezenych idaji od 2 ucastnikt klinického hodnoceni se mtize expozice zvysit.
Farmakokinetika imlunestrantu u pacientti na dialyze neni znama.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxicita pii opakovaném podani davky

Za u¢elem charakterizace toxicity byly na potkanech a nehumannich primatech provedeny studie
opakovaného podani davky. Mezi nezadouci ucinky pozorované pii klinicky relevantnich trovnich
expozice pattily ovaridlni cysty a vyrazné zvySeni hmotnosti vaje¢nikd, atrofie endometria

a myometria uteru, epitelu a stromatu cervixu a epitelu vaginy u nehumannich primatt.

U nehumannich primat doslo k mensi, neskodné vakuolizaci makrofagii v mezenterické lymfatické
uzlin€ a ileu pii expozicich, které byly 0,8krat a 11krat vyssi, nez je expozice u Cloveka (AUCy4) pii
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davce 400 mg. Podobné uc¢inky byly pozorovany u potkan pfi expozicich 4krat vysSich, nez je
expozice u ¢lovéka (AUCy24) pii davee 400 mg. DalSimi vyznamnymi u¢inky u potkanii byla
hyperplazie pfechodného epitelu mocového méchyie, minimalni az mirna renalni tubularni
degenerace, minimalni zanét ledvinné panvicky, minimalni az lehka degradace vlaken o¢ni cocky,
neskodna hypertrofie pars distalis hypofyzy u samic, pokles hmotnosti hypofyzy a neSkodna atrofie
nebo hypertrofie kiry nadledvin, k niZ dochazelo pii expozicich nejméné 4krat vyssich, nez je
expozice u ¢loveka (AUCy4) pii davee 400 mg.

Genotoxicita

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich studii genotoxického potencialu neodhalily zadné
zvlastni riziko pro Clovéka.

Reprodukéni a vyvojova toxicita

Na zakladé¢ nalezl u zvitat, které byly obecné reverzibilni, a svého mechanismu u¢inku miize mit
imlunestrant G¢inky na fertilitu muzi a Zen, a poskozeni plodu pfi podavani béhem téhotenstvi.

U potkant a opic byly pfi davkach, které byly 4ndsobkem, respektive 0,8nasobkem lidské AUC24 pii
davce 400 mg, pozorovany ovarialni cysty a atrofie vaginy, cervixu nebo délohy. U potkanti byly
pozorovany dal$i zmény v reprodukénim systému, které odpovidaly zastaveni estralniho cyklu,
lobuléarni hyperplazii nebo hypertrofii epitelu mlécné zlazy u samic, retenci spermatid a bunécné
debris v lumen nadvarlete pii AUC4 expozicich, které byly nejméné 4krat vyssi nez u ¢lovéka.
Podavani imlunestrantu bfezim samicim potkantl v pribéhu organogeneze vedlo k maternalni toxicité,
predcasnému porodu, letalit¢ embryi a teratogennim ucinkim na plod pii expozicich matek nizsich
nebo stejnych jako terapeutické expozice u ¢lovéka.

Kancerogenita

V 26tydenni studii kancerogenity u transgennich mysi byly rasH2 my8im peroralné podavany davky
imlunestrantu 5, 375, nebo 750 mg/kg, které pii vSech hladinach davek zpiisobily ve vajecnicich samic
mys$i zvyseni incidence benignich a malignich nadort z bun€k stromatu a zarodecnych pruht
(granul6zovych nadorti nebo smisenych). Tyto davky odpovidaji 2-, 32- a 41ndsobku AUC pfi
doporucené davce u cloveka. Indukce takovych nadorti odpovida farmakologickym zménam
hormonalni zpétné vazby v hladinach gonadotropinii zpiisobenym antiestrogenem.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety

Sodna sil kroskarmelozy (E 468)
Hyproloza (E 463)
Magnesium-stearat (E 470b)
Mikrokrystalicka celuloza (E 460)

Potahova vrstva tablety

Makrogoly (E 1521)
Polyvinylalkohol (E 1203)
Mastek (E 553b)

Oxid titanicity (E 171)
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6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1éCivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovéavani.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Blistr z polychlortrifluorethylenu (PCTFE) / polyvinylchloridu (PVC) uzavieny aluminiovou folii
v balenich po 14, 28, 42, 56, 70 nebo 168 potahovanych tabletach.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku

Veskery nepouzity 1€civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Eli Lilly Nederland B.V.

Orteliuslaan 1000

3528 BD Utrecht

Nizozemsko

8.  REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA
EU/1/25/2003/001

EU/1/25/2003/002

EU/1/25/2003/003

EU/1/25/2003/004

EU/1/25/2003/005

EU/1/25/2003/006

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 9. ledna 2026

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY 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
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobett odpovédnych za propousténi Sarzi

Recipharm Leganés S.L.U.
Calle Severo Ochoa 13
Leganés, Madrid 28914
Spanélsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é€ivého piipravku je vazan na zvlastni 1ékatsky predpis a lékarsky predpis s omezenim (viz
ptiloha I: Souhrn udaju o pripravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakékoli nasledné zmény jsou zveiejnény na evropském webovém portalu pro 1€civé ptipravky.

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

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

. Plan fizeni rizik (RMP)

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

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v diisledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosi a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyznacného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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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 VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO POTAHOVANE TABLETY 200 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Inluriyo 200 mg potahované tablety
imlunestrant

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 200 mg imlunestrantu (jako imlunestrant-tosilat).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI{

Potahovang tablety

14 potahovanych tablet
28 potahovanych tablet
42 potahovanych tablet
56 potahovanych tablet
70 potahovanych tablet
168 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE L}?CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

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

Nepouzité 1é¢ivo zlikvidujte odpovidajicim zplsobem.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Eli Lilly Nederland B.V.
Orteliuslaan 1000

3528 BD Utrecht
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/25/2003/001 14 potahovanych tablet
EU/1/25/2003/002 28 potahovanych tablet
EU/1/25/2003/003 42 potahovanych tablet
EU/1/25/2003/004 56 potahovanych tablet
EU/1/25/2003/005 70 potahovanych tablet
EU/1/25/2003/006 168 potahovanych tablet

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Inluriyo 200 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR PRO POTAHOVANE TABLETY 200 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Inluriyo 200 mg tablety
imlunestrant

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lilly

3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE <, KOD DARCE A KOD LECIVEHO PRIPRAVKU>

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Inluriyo 200 mg potahované tablety
imlunestrant

vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Milzete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci G€inky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento pripravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

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

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, 1€karnika nebo zdravotni sestry.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému 1ékafi, nebo
Iékarnikovi nebo zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich uéink,
které nejsou uvedeny v této pfibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Inluriyo a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Inluriyo uZivat
Jak se ptipravek Inluriyo pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek Inluriyo uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

I S

o

Co je pripravek Inluriyo a k ¢emu se pouziva

Ptipravek Inluriyo je protinddorovy 1€k, ktery obsahuje 1écivou latku imlunestrant. Patii do skupiny
1ékd nazyvanych selektivni degradatory estrogenovych receptorti.

Ptipravek Inluriyo se pouziva k 1é¢bé dospélych s uréitym typem karcinomu (zhoubného nadoru) prsu,
ktery je lokaln€ pokrocily, nebo se rozsitil do ostatnich ¢asti téla (metastazujici), a ktery neodpoveédel
na nejméng jednu linii hormonalni 1é¢by nebo se pfi ni zhorsil. Pouziva se v pfipadech, kdy nadorové
buiitky maji estrogenové receptory (jsou ER pozitivni) a nemaji hodné€ receptorti, které se nazyvaji
receptor 2 lidského epidermalniho ristového faktoru (HER2 negativni). Ptipravek Inluriyo je mozné
pouzivat pouze u pacientt, ktefi maji ur€ité zmény (mutace) v genu zvaném ESR1.

U zen ve véku, kdy mohou otéhotnét, u zen prochéazejicich menopauzou (v ptechodu) a u muzi je
tteba 1écbu piipravkem Inluriyo kombinovat s agonistou hormonu uvoliujiciho luteinizaéni hormon
(LHRH agonista).

Jak pripravek Inluriyo u¢inkuje

Estrogenové receptory jsou bilkoviny v buiikach, které se aktivuji, kdyz se na né navaze hormon
estrogen. Vazbou na tyto receptory miize estrogen v nékterych ptipadech zplsobit rist a mnozeni
nadorovych bun¢k. Imlunestrant se vaze na estrogenové receptory v nadorovych buiikach, coz vede
k jejich rozkladu a zastaveni jejich ¢innosti. Blokovanim a zni¢enim estrogenovych receptori miize
imlunestrant zpomalit rist a Sifeni karcinomu prsu a pomaha nadorové buiiky zabijet.
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2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piripravek Inluriyo uzivat

Nepouzivejte pripravek Inluriyo

- jestlize kojite

- jestliZe jste alergicky(a) na imlunestrant nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodg 6).

Déti a dospivajici
Pipravek Inluriyo se nema pouzivat u déti a dospivajicich do 18 let, protoze neni urcen k 1é¢bé
karcinomu prsu v této vékové skupiné.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Inluriyo

Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. Je to nutné proto, Ze n¢které 1éky mohou ovliviiovat zpiisob
ucinku ptipravku Inluriyo, a ptipravek Inluriyo mize ovlivitovat zptisob, kterym u¢inkuji jiné 1éky.
Nekteré 1éky mohou naptiklad byt méné uc¢inné nebo se u nich mohou s vyssi pravdépodobnosti
objevit nezadouci ucinky.

Svého 1ékate nebo 1ékarnika pted uzivanim ptipravku Inluriyo informujte zejména v ptipadé, pokud
uzivate tyto léky:

o dabigatran etexilat (pouZziva se k 1écb€ krevnich srazenin nebo jejich prevenci),
dextrometorfan (pouziva se k ulevé od kasle),
digoxin (pouziva se k 1écbe srde¢nich onemocnéni),
rosuvastatin (pouziva se k [écb¢ vysokého cholesterolu),
itrakonazol (pouziva se k 1é¢b¢ plisnovych infekci),
karbamazepin (antiepileptikum pouzivané k 1é¢bé epileptickych zachvati),
fenytoin (antiepileptikum pouzivané k 1écbé¢ epileptickych zachvati),
rifampicin (pouziva se k 1écbe bakteridlnich infekcei),
tiezalka te€kovana (pouziva se k 1écb¢ deprese).

O 0O O O O O O O

Téhotenstvi, kojeni a plodnost

Tehotenstvi

Ptipravek Inluriyo mtze poskodit nenarozené dit€. Pokud jste t¢hotna nebo kojite, domnivate se, ze
muzete byt t€hotna nebo planujete oté¢hotnét, porad’te se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez
zacnete tento pifipravek uzivat.

Pokud jste muz nebo zena ve véku, kdy mizete otéhotnét, musite v prib&hu 1é¢by a nejméné 1 tyden
po posledni davce pripravku Inluriyo pouzivat G¢innou metodu antikoncepce (zabranéni poceti). Na
vhodné metody se zeptejte svého 1ékare. Pokud jste Zena, ktera mtize otéhotnét, 1ékat pred zahajenim
1écby ptipravkem Inluriyo potvrdi, Ze nejste t¢hotna. Miize to zahrnovat provedeni t€hotenského testu.
Pokud otéhotnite, neprodlené to sdélte svému l1ékafi.

Kojeni
V prubéhu uzivani ptipravku Inluriyo nekojte. Neni znamo, zda piipravek Inluriyo piechazi do
matefského mléka.

Plodnost
Ptipravek Inluriyo mize snizovat plodnost muzi a Zen. Pokud planujete pocit dité, promluvte si se
svym lékafem nebo Iékarnikem.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Ptipravek Inluriyo nema zddny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
U nékterych pacientt, ktefi ptipravek Inluriyo uzivali, v§ak byla hlaSena unava a slabost. Pokud se

u Vas tyto nezadouci uéinky objevi, pii fizeni nebo obsluze stroji postupujte opatrné.
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Pfipravek Inluriyo obsahuje sodik
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak se pripravek Inluriyo uziva

Vzdy uzivejte tento piipravek presné podle pokynti svého 1ékare nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym Iékafem nebo 1ékarnikem.

Doporucend davka ptipravku Inluriyo je 400 mg (dvé 200mg potahované tablety) uzivana jednou
denné.

Pokud se u Vés objevi problémy s jatry, I¢kat Vam muze davku snizit na 200 mg jednou denné.

Pokud se u Vas béhem uzivani pfipravku Inluriyo objevi uréité nezadouci u¢inky, mize Vam lékar
davku snizit, lécbu docasné zastavit, dokud nezadouci ucinky neodezni, nebo trvale ukoncit.

Lékar Vam presné sdéli, kolik tablet mate uzivat.
Ptipravek Inluriyo uzivejte nala¢no, nejméné 2 hodiny pied jidlem nebo 1 hodinu po jidle.

Ptipravek Inluriyo je tfeba uzivat kazdy den pfiblizné ve stejnou dobu. Tablety je tieba polykat celé.
Nezvykejte je, ani je pied spolknutim nedrt’te ¢i nedé€lte. Tento piipravek mtize byt pro osoby, kterym
nebyl ptipravek Inluriyo predepsan, skodlivy.

JestliZe jste uzil(a) vice pfipravku Inluriyo, nez jste mél(a)

Jestlize jste uzil(a) vice ptipravku Inluriyo, nez jste mel(a), obrat'te se neprodlené na svého lékatre nebo
1ékarnika, nebo vyhledejte pomoc v nemocnici. Vezméte si s sebou tablety a tuto ptibalovou
informaci. Mlze byt nutné 1ékatské oSetieni.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek Inluriyo

- Pokud od obvyklé doby uziti davky uplynulo méné nez 6 hodin: ihned uZijte vynechanou
davku. Dal$i davku uzijte v obvyklou planovanou dobu dalsi den.

- Pokud od obvyklé doby uziti davky uplynulo vice nez 6 hodin: vynechanou davku
neuzivejte. Dal$i davku uzijte v obvyklou planovanou dobu dalsi den.

- Pokud jste zvracel(a): davku nezdvojnasobujte. Dalsi davku uzijte v obvyklou planovanou
dobu dalsi den.

- Neuzivejte dvojnasobnou davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek Inluriyo

Neptestavejte piipravek Inluriyo uzivat, pokud Vam to netekne 1ékat nebo 1ékarnik. Neptetrzita [éCba
je dilezita. Zastaveni 1écby bez porady s lékafem miize Vase onemocnéni zhorsit.

Mate-li jakékoli dals$i otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4, Mozné nezadouci u¢inky

Podobné jako vSechny 1éky mlze mit i tento pfipravek nezadouci Gcinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud si v§imnete nékterého z nasledujicich projevi, ihned to sdé€lte 1ékari, 1€ékarnikovi nebo zdravotni
seste:
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Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10)
e zvySen¢ hladiny jaternich enzymu v krevnich testech (zvySeni alaninaminotransferazy (ALT),
zvyseni aspartdtaminotransferazy (AST))
unava (vycerpani)
bolest kloubtl, kosti a svala
prijem
zvySené hladiny triacylglycerolt, druhu tuku v krvi
nevolnost (pocit na zvraceni)
bolest zad

asté (mohou postihnout az 1 osobu z 10)
zacpa
bolest bficha
kasel
zvraceni
bolest hlavy
snizena chut’ k jidlu
navaly horka
krevni srazeniny v Zilach (Zilni tromboembolie)

o o606 06 06 0 o o (X

Hlaseni nezadoucich uc¢inka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkt, sdé€lte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v ptripadé jakychkoli nezadoucich ucéinkt, které nejsou uvedeny

v této ptibalové informaci. Nezadouci G¢inky muzete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkt uveden¢ho v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich uc¢inkii mtzete
piispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pripravku.

5. Jak pripravek Inluriyo uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.

Nepouzivejte tento ptipravek, pokud si v§imnete, Ze je baleni poskozené nebo vykazuje znamky
manipulace.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Inluriyo obsahuje
Lécivou latkou je imlunestrant. Jedna potahovana tableta obsahuje imlunestrant-tosilat odpovidajici
200 mg imlunestrantu.

Dal$imi slozkami jsou:
e Jadro tablety: sodna stl kroskarmeldzy (E 468), hyproldza (E 463), magnesium-stearat (E
470b) a mikrokrystalicka celuloza (E 460) (viz bod 2 ,,Piipravek Inluriyo obsahuje sodik®).
e Potahova vrstva tablety: makrogoly (E 1521), polyvinylalkohol (E 1203), mastek (E 553b),
oxid titaniCity (E 171).
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Jak piipravek Inluriyo vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Inluriyo 200 mg je dodavan ve formée bilé potahované tablety (tablety) ve tvaru tobolky
o velikosti 14 x7,5 mm, s vyrazenym napisem ,,LILLY* na jedné stran¢ a napisem ,, 1717

a protazenou, 4bodovou hvézdou na druhé strané.

Je dostupny v blistrovych balenich po 14, 28, 42, 56, 70 nebo 168 potahovanych tabletach.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Eli Lilly Nederland B.V.
Orteliuslaan 1000

3528 BD Utrecht

Nizozemsko.

Vyrobce

Recipharm Leganés S.L.U.
Calle Severo Ochoa 13
Leganés, Madrid 28914
Spanélsko.

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Eli Lilly Benelux S.A./N.V. Eli Lilly Lietuva

Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 Tel. +370 (5) 2649600
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
TII "Emm JIumm Henepnann" b.B. - benrapus Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Ten. + 359 2 491 41 40 Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84
Ceska republika Magyarorszag

ELI LILLY CR, s.r.o. Lilly Hungaria Kft.

Tel: + 420 234 664 111 Tel: + 36 1 328 5100
Danmark Malta

Eli Lilly Danmark A/S Charles de Giorgio Ltd.
TIf.: +45 45 26 60 00 Tel: + 356 25600 500
Deutschland Nederland

Lilly Deutschland GmbH Eli Lilly Nederland B.V.
Tel. +49-(0) 6172 273 2222 Tel: + 31-(0) 30 60 25 800
Eesti Norge

Eli Lilly Nederland B.V. Eli Lilly Norge A.S.

Tel: +372 6 817 280 TIf: +47 22 88 18 00
E)LGda Osterreich
OAPMAXEPB-AIAAY A.E.B.E. Eli Lilly Ges.m.b.H.

TnA: +30 210 629 4600 Tel: +43-(0) 1 711 780
Espaiia Polska

Lilly S.A. Eli Lilly Polska Sp. z o.0.
Tel: + 34-91 663 50 00 Tel: +48 22 440 33 00
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France
Lilly France
Tel: +33-(0) 1 5549 34 34

Hrvatska
Eli Lilly Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 2350 999

Ireland
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

island
Icepharma hf.
Simi + 354 540 8000

Italia
Eli Lilly Italia S.p.A.
Tel: +39-055 42571

Kvnpog
Phadisco Ltd
TnA: +357 22 715000

Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija

Tel: +371 67364000

Portugal
Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tel: + 351-21-4126600

Roménia
Eli Lilly Roméania S.R.L.
Tel: + 40 21 4023000

Slovenija
Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: +386 (0)1 580 00 10

Slovenska republika
Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Tel: +421 220 663 111

Suomi/Finland
Oy Eli Lilly Finland Ab
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250

Sverige
Eli Lilly Sweden AB
Tel: + 46-(0) 8 7378800

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana.

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1écivé pfipravky https:/www.ema.europa.eu
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