I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi
informéaciok gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1.  AGYOGYSZERNEVE

Cejemly 600 mg koncentratum oldatos infuziéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

600 mg szugemalimabot tartalmaz 20 ml oldatos infizidhoz val6 koncentratumot tartalmazo injekcios
iivegenként.

30 mg szugemalimabot tartalmaz a koncentratum milliliterenként.

A szugemalimab kinai horcsog petefészeksejtekben rekombinans DNS-technologiaval eléallitott
teljesen humén programozott sejthalal ligand 1 (PD-L1) elleni monoklonalis antitest (IgG4 izotipus).

Ismert hatasu segédanyag

25,8 mg natriumot tartalmaz injekcios iivegenként.
2,04 mg poliszorbat 80-at tartalmaz injekcios iivegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Koncentratum oldatos infuzidhoz.

Tiszta vagy opalos, szintelen vagy halvanysarga szinii oldat, amely alapvetden nem tartalmaz lathato
részecskéket, pH-ja 5,3-5,7.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A platina-alap kemoterapiaval kombinalt Cejemly metasztatikus, nem kissejtes tiidérakban (non-
small cell lung cancer; NSCLC) szenved6 felndttek els6vonalbeli kezelésére javallott, akiknél nem
allnak fent szenzitizdlo6 EGFR-mutaciok, illetve ALK, ROS1 vagy RET genomikus tumor aberraciok.
A Cejemly monoterapidban javallott nem reszekalhato III. stadiumu nem kissejtes tiidérakban (non-
small cell lung cancer: NSCLC) szenvedo felnéttek kezelésére, akiknél nem allnak fent szenzitizald
EGFR mutéciok, vagy ALK, ROS1 genomikus tumor aberraciok, és akiknek tumora a tumorsejtek
> 1%-an PD-L1-et expresszal, és akiknél a betegség platina-alapu kemoradioterapia utdn nem
progredialt.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A kezelést a daganatellenes szerek alkalmazasaban jartas orvosnak kell elkezdenie és feliigyelnie.
PD-L1 vizsgalat nem operéalhat6 III. stddiumu nem kissejtes tiidérakos betegek esetében

A kezelésre valo alkalmassag megallapitasahoz a tumorsejtek PD-L1 expressziojat CE-jeloléssel

ellatott, a megfeleld rendeltetésii [IVD-vel kell értékelni. Amennyiben CE-jeloléssel ellatott IVD nem
elérhetd, alternativ, validalt vizsgalatot kell alkalmazni.
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Adagolas

Keriilend§ a szisztémas kortikoszteroidok, illetve immunszuppresszansok alkalmazasa a
szugemalimab-kezelés megkezdése el6tt (1asd 4.5 pont).

Ajanlott dozis

A Cejemly monoterapia és a Cejemly kombinacios terapia ajanlott adagjat az 1. tablazat tartalmazza.
A Cejemly-t 60 perc alatt intravénas infiizioban kell beadni.

Ha a Cejemly-t kemoterapiaval kombinalva alkalmazzak, olvassa el a kombinacios készitmények
alkalmazasi el6irasat (lasd még az 5.1 pontot).

1. tablazat. A Cejemly intravénas adagolasanak ajanlott dozisa

Javallat

| Ajanlott dézis és adagolasi rend

A kezelés idotartama

Cejemly monoterapia

Nem
operalhato II1.
stadiumu nem
kissejtes
tidérak
konszolidacios
kezelése

1200 mg (legfeljebb 115 kg testtomegli egyének
esetében) 3 hetente vagy

1500 mg (115 kg-nal nagyobb testtomegii
egyének esetében) 3 hetente

A kezelést a betegség
progresszidjaig vagy
elfogadhatatlan toxicitasig

kell folytatni.

Cejemly kombinacios terapia

Els6 vonalbeli
laphamsejtes
metasztatikus
NSCLC

Platina-alapu kemoterapia soran:

1200 mg (legfeljebb 115 kg testtomegli egyének
esetében) majd karboplatin és paklitaxel
intravénas infizidja az 1. napon, legfeljebb 4
ciklusban, 3 hetente;

1500 mg (115 kg-nal nagyobb testtomegii
egyének esetében), majd karboplatin és paklitaxel
intravénas infizidja az 1. napon, legfeljebb 4
ciklusban, 3 hetente.

Platina-alapu kemoterapia utan:

1200 mg (legfeljebb 115 kg testtomegli egyének
esetében) 3 hetente a terapia idétartama alatt;
1500 mg (115 kg-nal nagyobb testtomegii
egyének esetében) 3 hetente a terapia idétartama
alatt.

A kezelést a betegség
progresszidjaig vagy
elfogadhatatlan toxicitasig

kell folytatni.

Els6 vonalbeli
nem
laphamsejtes
metasztatikus
NSCLC

Platina-alapu kemoterapia soran:

1200 mg (legfeljebb 115 kg testtomegli egyének
esetében), majd karboplatin és pemetrexed
intravénas infizidja az 1. napon, legfeljebb 4
ciklusban, 3 hetente;

1500 mg (115 kg-nal nagyobb testtomegii
egyének esetében), majd karboplatin és
pemetrexed intravénas infizidja az 1. napon,
legfeljebb 4 ciklusban, 3 hetente.

Platina-alapu kemoterapia utan:

1200 mg (legfeljebb 115 kg testtomegli egyének
esetében) és pemetrexed addsa 3 hetente a terapia
id6tartama alatt;

1500 mg (115 kg-nal nagyobb testtomegii
egyének esetében) és pemetrexed adédsa 3 hetente
a terpia idétartama alatt.

A kezelést a betegség
progresszidjaig vagy
elfogadhatatlan toxicitasig

kell folytatni.




A kezelés modositdsa

A szugemalimab dézisat nem kell ndvelni vagy csokkenteni. Az egyéni biztonsagossag ¢s
toleralhatosag alapjan sziikség lehet a kezelés sziineteltetésére vagy abbahagyasara. A kezelés ajanlott
modositasai az 2. tablazatban keriilnek megadasra.

2. tablazat. A Cejemly-kezelés ajanlott modositasai

Mellékhatas

Stlyossag*

A Kkezelés modositasa

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
pneumonitis

2. foka

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokara nem
rendez6dik.

3. vagy 4. foku, illetve visszatérd
2. foka

Véglegesen abbahagyni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
colitis

2. vagy 3. foku

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokira nem
rendez6dik.

4. foka vagy visszatér6 3. foku

Véglegesen abbahagyni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
nephritis

2. foku kreatininszint-emelkedés a
vérben

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokira nem
rendez6dik.

3. vagy 4. foku kreatininszint-
emelkedés a vérben

Véglegesen abbahagyni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
pancreatitis

2. foku pancreatitisT

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokira nem
rendez6dik.

3. vagy 4. foku pancreatitis

Véglegesen abbahagyni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
szemészeti toxicitasok

2. foka szemészeti toxicitasok

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokara nem
rendezddik.

3. vagy 4. foku szemészeti toxicitasok

Véglegesen abbahagyni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
endokrin betegségek

Tiinetekkel jaro 2. vagy 3. foku
hypothyreosis

2. vagy 3. foka hyperthyreosis
Tiinetekkel jaro 2. vagy 3. foka
hypophysitis

2. foka mellékvesekéreg-elégtelenség
3. foku hyperglykaemiaval 6sszefiiggd
I-es tipusu diabetes mellitus

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokira nem
rendez6dik.

4. foka hypothyreosis

4. foku hyperthyreosis

Tiinetekkel jaro 4. fok hypophysitis

3. vagy 4. foku mellékvesekéreg-

elégtelenség

4. foku hyperglykaemiaval 6sszefiiggd
I-es tipusu diabetes mellitus

Véglegesen abbahagyni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
hepatitis

2. foku glutamat-oxalacetat-
transzaminazszint (GOT) vagy
glutamat-piruvat-transzaminazszint
(GPT) a normalérték fels6 hataranak
(upper limit of normal; ULN) 3-5-
szOrosét meghalad6 emelkedése vagy a
total bilirubin (TBIL) az ULN 1,5-3-
szorosat meghalad6 emelkedése

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokira nem
rendez6dik.

3. vagy 4. fokt, az ULN 5-sz6rosét
meghaladé GOT- vagy a GPT-szint,
illetve az ULN 3-szorosat meghalado
TBIL-szint

Véglegesen abbahagyni.




Mellékhatas

Sulyossag*

A kezelés modositasa

Immunrendszerrel 6sszefiiggd
borreakciok

3. foku
Stevens—Johnson-szindréma (SJS)
vagy toxicus epidermalis necrolysis
(TEN) gyantja

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokara nem
rendezddik.

4. foku
Igazolt SJS vagy TEN

Véglegesen abbahagyni.

Egyéb immunrendszerrel
Osszefiiggd mellékhatasok

Egyéb 2. vagy 3. foku
immunrendszerrel 6sszefliggd
mellékhatasok elso elo6fordulasa, a
reakci6 sulyossagatol és tipusatol
fliggden

Sziineteltetni addig, amig a
mellékhatas 0—1. fokira nem
rendez6dik.

2., 3., vagy 4. fokt myocarditis
3. vagy 4. foku encephalitis

4. fokt myositis

Egyéb 4. fokli immunrendszerrel
Osszefiiggd mellékhatasok els6
eléfordulasa

Véglegesen abbahagyni.

Visszatéré immunrendszerrel
Osszefiiggd mellékhatasok

Visszatér6 3. vagy 4. foku (az
endokrin betegségek kivételével)

Véglegesen abbahagyni.

Infzioval 6sszefliggd reakciok

2. foka

Az infuziot abba kell hagyni
és a korabbi infuzios
sebesség 50%-aval Gjra lehet
kezdeni, ha az infazidval
Osszefliggd reakciok
elmultak vagy legfeljebb

1. fokura csillapodtak, szoros
megfigyelés biztositasa
mellett.

3. vagy 4. foku

Véglegesen abbahagyni.

Nem immunmedialt mellékhatasok

2. és 3. foku Fiiggessze fel a kezelést,
amig a nem immunmedialt
mellékhatasok 0-1. fokura
nem javulnak.

4. foku Véglegesen abbahagyni.

* A toxicitas sulyossagi fokai 6sszhangban vannak a Nemzeti Rékellenes Intézet mellékhatasokra vonatkozé terminologiai
kritériumainak 4.03-as verzidjaval (National Cancer Institute’s Common Terminology Criteria for Adverse Events; NCI

CTCAE V4.03).

T A tiinetmentes pancreatitis, illetve a pancreasenzim-/lipazszint-emelkedés tovabbi klinikai monitorozasa ajanlott, de nincs
sziikség a gyogyszerek ideiglenes felfiiggesztésére.

Kiilonleges betegcsoportok

Idosek

Idos betegeknél (> 65 éves) nincs sziikség a szugemalimab-kezelés modositasara (1asd 5.1 pont).

Vesekarosodas

Enyhe vagy kdzepesen stlyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség a szugemalimab-
kezelés modositasara (lasd 5.2 pont). A szugemalimabot nem vizsgaltak stlyos vesekarosodasban
szenvedd betegeknél. A szugemalimabot koriiltekintéen kell alkalmazni sulyos vesekarosodasban

szenvedo betegeknél.

Mdjkarosoddas

Enyhe majkarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség a szugemalimab-kezelés modositasara
(lasd 5.2 pont). A szugemalimabot nem vizsgaltak kdzepesen stilyos vagy stlyos majkarosodasban




szenvedo betegeknél. A szugemalimabot koriiltekinten kell alkalmazni kézepesen sulyos vagy sulyos
majkarosodasban szenvedd betegeknél.

Gyermekek és serdiilok
A szugemalimab biztonsagossagat ¢s hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek ¢és serdiilok
esetében nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

A Cejemly kizarolag intravénas alkalmazasra szolgal.

A szugemalimabot higitast kdvetden 60 perc alatt, intravénas infuzioként kell beadni.

A szugemalimabot tilos intravénas 16kés vagy bolus injekci6 formajaban beadni. Az infuzidval
Osszefiiggo reakciok kezelésére vonatkozo informaciokért lasd az 2. tablazatot.

El6szor a higitott szugemalimab oldatot kell beadni, amelyet a kemoterapia kdvet. A kemoterapia a
szugemalimab adagolasanak befejezése utan 30 perccel kezdheto el.

A gyobgyszer alkalmazas eldtti higitasara vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagéaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések
Nyomonkdvethetdség

A biologiai készitmények kdnnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd mellékhatasok

Immunrendszerrel 6sszefiiggd mellékhatasok — sulyos és halalos kimenetell eseteket is beleértve —
fordultak el6 szugemalimabot kapo betegeknél. Immunrendszerrel 6sszefliggd mellékhatasok
eléfordulhatnak a kezelés abbahagyasat kovetden is. A klinikai vizsgalatokban az immunrendszerrel
Osszefiiggd mellékhatasok tobbsége reverzibilis €s a szugemalimab-kezelés megszakitasaval,
kortikoszteroidok alkalmazasaval és/vagy szupportiv ellatassal kezelhetd volt. Egynél tobb
szervrendszert érintd, immunrendszerrel dsszefiiggd mellékhatasok egyidejiileg is el6fordulhatnak.

Az immunrendszerrel dsszefliggo feltételezett mellékhatasok esetében megfeleld értékelés sziikséges
az etiologia alatdmasztasa vagy az egyéb okok kizarasa érdekében. A mellékhatas stilyossaga alapjan a
szugemalimab-kezelést sziineteltetni kell vagy véglegesen abba kell hagyni és fontolora kell venni a
kortikoszteroidok alkalmazasat. 0. vagy 1. foktra térténd a javulas esetén a kortikoszteroidot el kell
kezdeni csokkenteni és a csokkentést legaldbb 1 honapig folytatni kell. A szugemalimab ujrakezdhetd,
ha a mellékhatés 1. vagy 0. fokt marad a kortikoszteroid csdkkentését kovetden. Ha a sulyos
mellékhatas 1jbol bekovetkezik, a szugemalimabot véglegesen abba kell hagyni (lasd 4.2 és 4.4 pont).

Immunrendszerrel 6sszefiiggé pneumonitis

Immunrendszerrel 6sszefliggd pneumonitist jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél (lasd

4.8 pont). A betegeket a pneumonitisre utalo jelek és tiinetek tekintetében monitorozni kell. A
feltételezett pneumonitist radiologiai képalkot6 eljarassal kell aldtimasztani az egyéb okok kizarasa
érdekében. 2. fokll pneumonitis esetében a szugemalimabbal torténd kezelés sziineteltetendo, és 1—
2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel egyenértékii szer alkalmazando. Ha a tiinetek 1. vagy 0. fokura
javulnak, akkor legalabb 1 honapon keresztiil kell a kortikoszteroidot fokozatosan csdkkenteni. A
szugemalimab-kezelés Gjrakezdhetd, ha a mellékhatés 0. vagy 1. fokt marad a kortikoszteroid
csokkentését kdvetden. A szugemalimabot véglegesen abba kell hagyni stlyos (3. foku), életet
veszeélyeztetd (4. foku) vagy visszatéro kozepesen sulyos (2. fok) pneumonitis esetében (lasd

4.2 pont), és 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolont vagy ezzel egyenértékii szert kell alkalmazni.



Pneumonitis és sugarterapias pneumonitis

A sugarterapias pneumonitist gyakran észlelik azoknal a betegeknél, akik tiidésugarzast kapnak, és a
pneumonitis és a sugarterapias pneumonitis klinikai képe nagyon hasonlo.

A GEMSTONE-301 vizsgalatban pneumonitis- vagy sugarterapias pneumonitis-eseteket jelentettek
olyan betegeknél, akik a vizsgalati kezelés megkezdése eldtt 1-42 napon beliil legalabb 2 ciklus
egyidejii vagy egymast kdvetd kemoradiacios kezelést kaptak.

A betegeket figyelemmel kell kisérni a pneumonitis vagy sugarterapias pneumonitis jeleinek és
tiineteinek megjelenése szempontjabol. A sugarterapias pneumonitis gyanujat radiologiai
képalkotassal kell megerdsiteni, és ki kell zarni az egyéb fert6zo €s betegséghez kapcsolodo
etiologidkat, majd a 4.2 pontban ajanlott modon kell kezelni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd borreakciok

Immunrendszerrel 6sszefiiggd borreakciokat jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél (lasd

4.8 pont). A betegeket a feltételezett stilyos borreakciok tekintetében monitorozni kell és az egyéb
okokat ki kell zarni. 3. foku borreakciok esetében a szugemalimab sziineteltetend6 a 0. vagy 1. fokura
torténd javulésig, és 1-2 mg/ttkg/nap prednizont vagy ezzel egyenértékii szert kell alkalmazni. 4. foka
bérreakcidk esetében a szugemalimabot véglegesen abba kell hagyni és kortikoszteroidokat kell
alkalmazni.

Stevens—Johnson-szindroma (SJS) és toxicus epidermalis necrolysis (TEN) eseteit jelentették
PD-1/PD-L1 immunellendrzOpont-gatldt kapo betegeknél. Feltételezett SIS vagy TEN esetében a
szugemalimabot sziineteltetni kell és a beteget az értékelés €s a kezelés érdekében specialis osztalyra
kell beutalni. Igazolt SJS vagy TEN esetében a szugemalimabot véglegesen abba kell hagyni (1asd
4.2 pont).

Koriiltekint6en kell eljarni akkor, ha a szugemalimab alkalmazasa felmeriil olyan betegnél, aki ezt
megel6zden sulyos vagy életet veszélyeztetd bdrreakciot tapasztalt mas immunstimuldns
daganatellenes szerrel végzett korabbi kezelés soran.

Immunrendszerrel 6sszefiiggo colitis

Immunrendszerrel 6sszefliggd colitist jelentettek szugemalimab-monoterapidban részesiilé betegeknél
(lasd 4.8 pont). A betegeket a colitisre utald jelek és tiinetek tekintetében monitorozni kell, valamint az
egyéb okokat ki kell zarni. 2. foku colitis esetében a szugemalimabbal torténd kezelés sziineteltendd és
1-2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel egyenértékii szer alkalmazandoé. 3. foku colitis esetében a
szugemalimabbal torténd kezelés szlineteltendd és 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolon vagy ezzel
egyenértékil szer alkalmazando6. A szugemalimab-kezelés jrakezdhetd, ha a mellékhatas 0. vagy

1. fokti marad a kortikoszteroid csokkentését kovetden. A szugemalimabot véglegesen abba kell
hagyni életet veszélyeztetd (4. foku) vagy visszatérd 3. foku colitis esetében (lasd 4.2 pont), és 1—

2 mg/ttkg/nap metilprednizolont vagy ezzel egyenértéki szert kell alkalmazni.

Immunrendszerrel O0sszefiiggd hepatitis

Immunrendszerrel 6sszefliggd hepatitis fordult elé szugemalimabot kapo betegeknél (1asd 4.8 pont). A
betegeket a koros majfunkcios vizsgalati eredmények tekintetében monitorozni kell a szugemalimab-
kezelést megeldzben és ha klinikailag indokolt, akkor a kezelés ideje alatt. 2. foku hepatitis esetében a
szugemalimabbal torténd kezelés sziineteltetendod, és 1-2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel
egyenértékil szer alkalmazando. A szugemalimab-kezelés Gjrakezdhet6, ha a mellékhatas 0. vagy

1. fokti marad a kortikoszteroid csokkentését kvetden. A szugemalimabot véglegesen abba kell
hagyni sulyos (3. foku) vagy életet veszélyeztetd (4. fokt) hepatitis esetében (1asd 4.2 pont), és 1—

2 mg/ttkg/nap metilprednizolont vagy ezzel egyenértékii szert kell alkalmazni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd nephritis

Immunrendszerrel 6sszefliggd nephritist jelentettek szugemalimabot kapd betegeknél (lasd 4.8 pont).
A betegeket a koros vesefunkcios vizsgalati eredmények tekintetében a szugemalimab-kezelést
megeldzden €s rendszeresen a kezelés ideje alatt monitorozni, valamint az ajanlasoknak megfelelden
kezelni kell. 2. fokt nephritis esetében a szugemalimabbal torténd kezelés sziineteltetendd, és 1—

2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel egyenértékii szer alkalmazando. 2. foka nephritis esetében a



szugemalimab-kezelés Ujrakezdhetd, ha a mellékhatés 0. vagy 1. fok marad a kortikoszteroid
csokkentését kovetden. A szugemalimabot véglegesen abba kell hagyni sulyos (3. foku) vagy életet
veszélyeztetd (4. foka) nephritis esetében (lasd 4.2 pont), és 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolont vagy
ezzel egyenértékii szert kell alkalmazni.

Immunrendszerrel Osszefiiggd endokrin betegségek

Immunrendszerrel 6sszefliggd endokrin betegségeket, beleértve a hyperthyreosist, a hypothyreosist, a
thyroiditist, a diabetes mellitust, a mellékvesekéreg-elégtelenséget és a hypophysitist, jelentettek
szugemalimab-kezelésben részesiilo betegeknél (lasd 4.8 pont).

Pajzsmirigybetegségeket, beleértve a hyperthyreosist, a hypothyreosist és a thyroiditist, jelentettek
szugemalimabot kapo betegeknél. Ezek a kezelés ideje alatt barmikor eléfordulhatnak, ezért a
betegeket monitorozni kell a pajzsmirigyfunkci6 valtozasai és a pajzsmirigybetegségek klinikai jelei
¢s tiinetei tekintetében (a kezelés kezdetekor, rendszeresen a kezelés soran €s ha a klinikai értékelés
alapjan indokolt).

Tiinetekkel jar6 hypothyreosis esetében a szugemalimab sziineteltetendd és sziikség esetén
tiroxinpotld kezelést kell elkezdeni. Tiinetekkel jar6 hyperthyreosis esetében a szugemalimab
szlineteltetendo és sziikség esetén antithyroid-kezelést kell elkezdeni. A szugemalimabbal végzett
kezelés ujrakezdhetd, ha tlinetek kontrollalva vannak ¢€s a pajzsmirigyfunkcié javul. A
szugemalimabot véglegesen abba kell hagyni életet veszélyeztetd (4. foka) hypothyreosis és
hyperthyreosis esetében (lasd 4.2 pont).

I-es tipusu diabetes mellitust jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél. A betegeket a
hyperglykaemia vagy a diabetes egyéb jelei és tiinetei tekintetében monitorozni kell, és ha klinikailag
indokolt, inzulinnal kell kezelni. 3. foku hyperglykaemiaval 6sszefliggd I-es tipusu diabetes mellitus
esetében a szugemalimab sziineteltetendd. A szugemalimabbal végzett kezelés Gjrakezdhet6, ha az
anyagcserekontroll megvalosul az inzulinp6tlo terapia soran. A szugemalimabot véglegesen abba kell
hagyni ¢letet veszélyeztetd (4. fokll) hyperglykaemiaval osszefliggd I-es tipust diabetes mellitus
esetében (lasd 4.2 pont).

Mellékvesekéreg-clégtelenséget jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél. Hypophysitist is
jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél. A betegeket a mellékvesekéreg-elégtelenségre vagy a
hypophyisitisre (beleértve a hypopituitarismust) utalo jelek és tiinetek tekintetében monitorozni kell,
valamint az egyéb okokat ki kell zarni. 2. foka mellékvesekéreg-elégtelenség, illetve 2. vagy 3. foka
hypophysitis esetében a szugemalimab-kezelés sziineteltetendd (lasd 4.2 pont), és a szugemalimabbal
veégzett kezelés ujrakezdhetd, ha a mellékhatas 0. vagy 1. fokura javul. Ha klinikailag indokolt, a
mellékvesekéreg-elégtelenség vagy hypophysitis kezelésére hasznalt kortikoszteroidokat és mas
hormonpo6tlo terapiat (pl. hypophysitisben szenvedd betegeknél tiroxint) kell alkalmazni. A
hypophysis-funkciot és a hormonszinteket monitorozni kell a megfelelé hormonpo6tlo kezelés
biztositasa érdekében. A szugemalimab-kezelést véglegesen abba kell hagyni 3. vagy 4. foku
mellékvesekéreg-elégtelenség és 4. foku hypophysitis esetében.

Immunrendszerrel-Osszefiiggd myositis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd myositist jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél, nagyon alacsony
gyakorisag vagy a tiinetek kései kialakulasa mellett (14sd 4.8 pont). A betegeket a lehetséges myositis
tekintetében monitorozni kell és az egyéb okokat ki kell zarni. Ha a betegnél a myositis jelei és
tiineteit kialakulnak, szoros monitorozast kell megvalositani, és az értékelés és a kezelés érdekében a
beteget haladéktalanul szakorvoshoz kell utalni. A mellékhatas stilyossaga alapjan a szugemalimab-
kezelést sziineteltetni kell vagy véglegesen abba kell hagyni (lasd 4.2 pont). 2. fokt myositis esetében
1-2 mg/ttkg/map prednizon vagy ezzel egyenértékil szer alkalmazandé. 3. vagy 4. fokt myositis
esetében 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolon vagy ezzel egyenértékii szer alkalmazando.

Immunrendszerrel sszefiiggé myocarditis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd myocarditist jelentettek szugemalimabot kapd betegeknél (1asd

4.8 pont). Feltételezett myocarditis esetében a betegeket szorosan monitorozni kell és az egyéb okokat
ki kell z&rni. Ha myocarditist feltételeznek, a szugemalimabbal végzett kezelést sziineteltetni kell és
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azonnali szisztémas kortikoszteroid-kezelést kell inditani a prednizon 1-2 mg/ttkg/nap dozisaval vagy
ezzel egyenértékll szerrel, valamint azonnali, a jelenlegi klinikai irdnyelveknek megfelel6
diagnosztikai vizsgalatokkal kiegészitett kardiologiai konzultaciot kell kezdeményezni. Ha a
myocarditis diagnozisa igazolodik, a szugemalimab-kezelést véglegesen abba kell hagyni 2., 3. vagy
4. fokt myocarditis esetében (lasd 4.2 pont).

Immunrendszerrel dsszefiiggd pancreatitis

Immunrendszerrel dsszefliggd pancreatitist jelentettek szugemalimabot kapd betegeknél (1asd

4.8 pont). A betegeket szorosan monitorozni kell az akut pancreatitisre utalo jelek és tiinetek, valamint
a szérum amilaz- és lipazszint-emelkedés tekintetében. 2. foku pancreatitis esetében a
szugemalimabbal torténd kezelés sziineteltetendd, és 1-2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel
egyenértékll szer alkalmazando. 2. foku pancreatitis esetében a szugemalimab-kezelés ujrakezdhetd,
ha a mellékhatés 0. vagy 1. fokt marad a kortikoszteroid csokkentését kovetden. A szugemalimabot
véglegesen abba kell hagyni sulyos (3. foka) vagy életet veszélyeztetd (4. foka) pancreatitis esetében
(l4sd 4.2 pont), és 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolont vagy ezzel egyenértékii szert kell alkalmazni.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd szemészeti toxicitasok

Immunrendszerrel 6sszefliggd szemészeti toxicitasokat jelentettek szugemalimabot kapo betegeknél
(lasd 4.8 pont). 2. foku szemészeti toxicitasok esetében a szugemalimabbal torténd kezelés
szlineteltetendo, és 1-2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel egyenértékil szer alkalmazandé. 2. foku
szemészeti toxicitasok esetében a szugemalimab-kezelés tijrakezdhetd, ha a mellékhatés 0. vagy

1. fokti marad a kortikoszteroid fokozatos csokkentését kovetéen. A szugemalimabot véglegesen abba
kell hagyni sulyos (3. foku) vagy életet veszélyeztetd (4. foku) szemészeti toxicitasok esetében (lasd
4.2 pont), és 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolont vagy ezzel egyenértékii szert kell alkalmazni.

Egyéb immunrendszerrel Osszefiiggd mellékhatasok

Szugemalimabot kapd betegeknél egyéb immunrendszerrel 6sszefliggd mellékhatasokat jelentettek,
beleértve az immunrendszerrel 6sszefiiggd, a gastrointestinalis rendszer felsé szakaszat érintd
betegségeket, az immunrendszerrel 6sszefiiggd arthritist, az immunrendszerrel 6sszefiiggd
pancytopeniat/bicytopeniat, az immunrendszerrel 6sszefiiggd meningoencephalitist/encephalitist, az
immunrendszerrel 6sszefliggd Guillain—Barré-szindromat/demyelinisatiot, az immunrendszerrel
Osszefiiggd rhabdomyolysist/myopathiat, immunrendszerrel 0sszefiiggé hemolitikus anaemia €s
immunrendszerrel 6sszefliggd vasculitis (14sd 4.8 pont).

A betegeket az immunrendszerrel 0sszefiiggo feltételezett mellékhatasok tekintetében monitorozni kell
¢és megfeleld értékelést kell elvégezni az etiologia alatdmasztasa vagy az egyéb okok kizardsa
érdekében. A mellékhatas sulyossaga alapjan a szugemalimab-kezelést szlineteltetni kell vagy
véglegesen abba kell hagyni (l4sd 4.2 pont). 2. fokt immunmedialt mellékhatdsok esetében

1-2 mg/ttkg/nap prednizon vagy ezzel egyenértékii szer alkalmazandé. 3. vagy 4. fokti immunmedialt
mellékhatasok esetében 1-2 mg/ttkg/nap metilprednizolon vagy ezzel egyenértékii szerek
alkalmazandok.

Infhzioval osszefiiggd reakciok

Szugemalimabot kapd betegeknél infuzioval 6sszefiiggd reakciokat jelentettek, beleértve az
anaphylaxias reakciot, a hyperhidrosist, a lazat, a hidegrazast, az erythemat és a borkititést (lasd
4.8 pont). A betegek az inflizioval 6sszefiiggo reakcio klinikai jelei és tiinetei tekintetében szorosan
monitorozandok és a 4.2 pontban talalhato ajanlasoknak megfeleléen kezelendok.

A klinikai vizsgalatokbol kizart betegek

A kovetkez6 allapotok esetén zartak ki a betegeket a klinikai vizsgalatbol: aktiv autoimmun betegség,
immunszuppressziv kezelésben vald részvétel, a vizsgalati kezelés kezdetétol szamitott 28 napon
beliili €16 virust tartalmazo védooltas, HIV-fertdzés, hepatitis B- vagy hepatitis C-fertdzés, a
kortorténetben szerepld interstitialis tiidobetegség vagy idiopathias tlidofibrosis.

Natrium
Ez a gyogyszer 51,6 mg natriumot tartalmaz 1200 mg-os dézisonként és 64,5 mg-ot 1500 mg-os
dozisonként, ami megfelel a WHO 4altal ajanlott maximalis napi 2 g-natriumbevitel 2,58%-anak,



illetve 3,23%-anak feln6tteknél. A Cejemly higitasara azonban a beadast megel6z6en 9 mg/ml (0,9%)
natrium-klorid oldatos infiziot hasznalnak. Ezt a beteg napi natriumbevitelének kontextusdban
figyelembe kell venni.

Poliszorbat 80
Ez a gyogyszer 4,08 mg poliszorbat 80-at tartalmaz 1200 mg-os dozisonként és 5,10 mg poliszorbat
80-at 1500 mg-os dozisonként. A poliszorbatok allergias reakciot okozhatnak.

Betegkartya
Az orvosoknak sz616 informaciokat és a kezelési iranyelveket ismernie kell a szugemalimabot

alkalmazé minden orvosnak. Az orvosnak meg kell beszélnie a szugemalimab-kezelés kockazatait a
beteggel. A beteg megkapja a betegkartyat, amelyet az orvos utasitisanak megfeleléen mindig
maganal kell tartania.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A szugemalimabbal hivatalos farmakokinetikai (PK) interakcios vizsgalatokat nem végeztek. Mivel a
szugemalimab a keringésbdl katabolizmussal iiriil, egyéb gyogyszerekkel nem varhatok metabolikus
interakciok.

Kertilend§ a szisztémas kortikoszteroidok, illetve immunszuppresszansok alkalmazasa a
szugemalimab-kezelés megkezdése elott, mivel ezek befolyédsolhatjak a szugemalimab
farmakodinamias aktivitasat és hatasossagat. A szisztémads kortikoszteroidok és mas
immunszuppresszansok ugyanakkor alkalmazhatok a szugemalimab-kezelés megkezdése utan az
immunrendszerrel 0sszefliggd mellékhatdsok kezelésére (lasd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzdéképes nék/fogamzasgatlds ndknél

A fogamzoképes ndknek javasolni kell, hogy a szugemalimab-kezelés ideje alatt tartozkodjanak a
teherbeeséstol. Szugemalimabot kapo fogamzoképes néknek megbizhaté fogamzasgatldo modszereket
kell alkalmazniuk a kezelés ideje alatt és a szugemalimab utols6 dozisat kdvetd legalabb 4 honapig
(lasd alabb ¢és az 5.3 pontot).

Terhesség
A szugemalimab terhes n6knél térténd alkalmazasarol nincsenek adatok. A szugemalimabbal nem

veégeztek allatokkal reprodukcios és fejlodés-toxicitasi vizsgalatokat. A PD-L1 jelatvitel gatlasa
vemhes ragcsalomodelleken ugyanakkor a magzattal szembeni tolerancia zavarat €s a magzat
elvesztésének fokozott kockazatat mutatta (1asd 5.3 pont).

A szugemalimab alkalmazasa nem javasolt terhesség alatt és olyan fogamzoképes ndk esetében, akik
nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas
Nem ismert, hogy a szugemalimab kivalasztodik-e a human anyatejbe. Mivel ismert, hogy az

antitestek kivalasztodhatnak a human anyatejbe, a kockézat az 0jsziilott/csecsemo tekintetében nem
zarhato ki. A szugemalimab alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel, vagy a
kezelést szakitjak meg — figyelembe véve a szoptatas elényét a gyermek, illetve a kezelés elonyét az
anya szempontjabol.

Termékenység
A szugemalimab termékenységre gyakorolt lehetséges hatasair6l nem allnak rendelkezésre klinikai

adatok. Allatokkal végzett vizsgalatokbol szarmazé adatok nem mutattak ndstény és him reproduktiv
szervekre gyakorolt jelentds hatast (lasd 5.3 pont).
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4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A szugemalimab kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Néhany betegnél faradtsagot jelentettek a szugemalimab beadasat kovetden (lasd

4.8 pont). A faradtsagot tapasztald betegeknek azt kell tanacsolni, hogy a tiinetek elmulasaig ne
vezessenek gépjarmiivet €s ne kezeljenek gépeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil &sszefoglaldsa

A szugemalimab biztonsagossagat 1003, kiilonbdzo tipusti daganatokban szenvedd, 3 hetente

1200 mg-os adagot kapo betegnél értékelték klinikai vizsgalatok soran. A 1003 beteg koziil 435-en
kemoterapiaval kombinalt szugemalimab-kezelést kaptak, 568-an pedig monoterapias szugemalimab-
kezelést.

A kemoterapiaval kombinalt kezelésben részesiild betegeknél a mellékhatasok el6fordulasi
gyakorisaga 95,6% volt A leggyakoribb mellékhatasok (>10%) a kovetkezok voltak: anaemia (77,5%),
majenzimszint-emelkedés (42,5%), borkiiités (26,2%), hyperlipidaemia (21,6%),

hyperglykaemia (18,4%), hyponatraemia (16,8%), hypokalaemia (15,6%), hypothyreosis (15,6%),
hyperthyreosis (15,2%), proteinuria (14,0%), hasi f4jdalom (13,8%), faradtsag (13,3%),

arthralgia (12,2%), hypoaesthesia (11,5%) és hypocalcaemia (10,1%). A 3. vagy ennél magasabb foki
mellékhatasok incidenciaja ezeknél a betegeknél 33,1% volt. A leggyakoribb 3. vagy ennél magasabb
foka mellékhatasok (>1%) a kovetkezok voltak: anaemia (17,5%), hyponatraemia (4,4%),
hypokalaemia (3,0%), hyperlipidaemia (2,3%), majenzimszint-emelkedés (2,3%), emelkedett
amilazszint (2,1%), koros majfunkcio (1,8%), hyperglykaemia (1,6%), faradtsag (1,4%),

borkiiités (1,4%), hypertensio (1,4%) és pneumonitis (1,1%).

A monoterapiaval kezelt betegeknél a mellékhatasok el6fordulési gyakorisaga 81,5% volt. A
leggyakoribb mellékhatasok (> 10%) a méjenzimszint emelkedése (28,3%), anaemia (22,9%),
hypothyreosis (22,5%), borkiiités (17,1%), 14z (15,3%), hyperthyreosis (14,4%), emelkedett
vérbilirubin-szint (13,0%), hyperlipidaemia (12,9%), proteinuria (12,3%) és hyperglykaemia (10,9%).
A 3. fokozatl vagy annal sulyosabb mellékhatdsok el6fordulési gyakorisaga ezeknél a betegeknél
16,7% volt. A leggyakoribb > 3. fokozati mellékhatasok (> 1%) a kdvetkezOk voltak: anaemia (3,2%),
majenzimszint-emelkedés (3,0%), vérbilirubin-szint emelkedés (1,8%), hypertensio (1,6%),
hypokalaemia (1,4%), hyponatraemia (1,4%), borkiiités (1,2%) és hyperlipidaemia (1,2%).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A kemoterapiaval kombinacioban és monoterapiaként alkalmazott szugemalimab klinikai
vizsgalataiban megfigyelt gyogyszermellékhatasok a 3. tablazatban keriilnek felsorolasra. Ezek a
mellékhatasok szervrendszeri osztalyonként €s gyakorisagi kategorianként kertilnek bemutatasra. A
gyakorisagi kategoriak meghatarozasa: nagyon gyakori (= 1/10); gyakori (= 1/100 — < 1/10); nem
gyakori (> 1/1000 — < 1/100); ritka (> 1/10 000 — < 1/1000) és nagyon ritka (< 1/10 000). Az egyes
gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek felsorolasra.

3. tablazat. Mellékhatasok

Kemoterapiaval kombinalt .
. Monoterapia
alkalmazas
Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori anaemia anaemia
Nem gyakori immunrendszerrel §sszefliggd haemolyticus anaemia
pancytopenia/bicytopenia*
Immunrendszeri betegségek és tiinetek
Nem gyakori anaphylaxias reakcio talérzékenység, anti-neutrofil
citoplazma antitest pozitiv
vasculitis

Endokrin betegségek és tiinetek

11




Nagyon gyakori

hypothyreosis **, hyperthyreosis ™"

hypothyreosis **, hyperthyreosis ™"

Nem gyakori

immunrendszerrel 6sszefliggd
hypophysitis*, mellékvesekéreg-
elégtelenség, immunmedialt
thyroiditis

immunrendszerrel 6sszefliggd
hypophysitis*

Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori hyperlipidaemia®, hyperlipidaemia®, hyperglykaemia®
hyperglykaemia®, hyponatraemia,
hypokalaemia, hypocalcaemia®

Gyakori hyperurikaemia', hypochloraemia®, | hypokalaemia, hyponatraemia
hypomagnesaemia, diabetes
mellitus”

Nem gyakori dyslipidaemia diabetes mellitus”

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori hypoaesthesia”

Gyakori periférias neuropathia

Nem gyakori immunmedialt encephalitis,

immunrendszerrel 6sszefliggd
Guillain—Barré-
szindroma/demyelinisatio*

Szembetegségek és szem

észeti tiinetek

Gyakori conjunctivitis, szemszarazsag

Nem gyakori conjunctivitis
Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek

Gyakori tachycardia’ tachycardia’
Nem gyakori immunmedidlt myocarditis myocarditis’
Erbetegségek és tiinetek

Gyakori | hypertensio | hypertensio

Légzoérendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

Gyakori

| pneumonitis®

pneumonitis®

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori hasi f4jdalom'
Gyakori stomatitis™, szajszarazsag hasmenés, stomatitis™
Nem gyakori pancreatitis, proctitis colitis”

M3j- és epebetegségek, illetve tiinetek

Nagyon gyakori méjenzim emelkedés” rqéj enz}rn emelke(}é()s“, vér
bilirubin emelkedés
Gyakori koros majfunkcid, vérbilirubin- , - .
’ szint emejlkedés", hepatitis® kéros mdjfunkcio
Nem gyakori hepatitis”
A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei
Nagyon gyakori borkiiités? borkiiités?
Gyakori bér hypopigmentatio’
A csont- és izomrendszer, valamint a kotoszovet betegségei és tiinetei
Nagyon gyakori arthralgia
Gyakori myalgia, csontfajdalom arthralgia, myalgia
Nem gyakori immunmedialt arthritis myositis’, immunmedialt arthritis
Vese- és hugyuti betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori proteinuria' proteinuria'
Gyakori magas vérkreatinin-szint, magas vérkreatinin-szint,
nephritis"“* nephritis“*
Altalinos tiinetek, az alkalmazis helyén fellépé reakciok
Nagyon gyakori faradtsag laz
Gyakori faradtsag
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Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok eredményei

Gyakori magas vérkreatin-foszfokinaz-

magas vérkreatin-foszfokinaz-

szint', magas amilazszint, magas 2 o
szint’, magas amilazszint

lipazszint

Nem gyakori emelkedett troponin-T-szint,

- . . magas troponin T-szint
csOkkent kortizolszint g P

Sériilés, mérgezés és a beavatkozassal kapcsolatos szovodmények

Gyakori infuzidval Gsszefliggd reakciod

Nem gyakori infuzidval 0sszefiiggd reakcid

a.

b.

mER e o
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*Csoportositott kifejezések, amelyek az immunrendszerrel 6sszefliggd mellékhatasok csoportos hatasara
vonatkozik. A monoterapiaban vagy kemoterapiaval kombinaltan alkalmazott szugemalimab klinikai
vizsgalataiban kizardlag a myelosuppressio, a vér csokkent kortikotropinszintje és a neuritis, illetve az
immunrendszerrel 6sszefliggd pancytopenia/bicytopenia, a hypophysitis, valamint a Guillain—Barré-
szindroma/demyelinisatio volt megfigyelhetd.

# Az ADR immunrendszerrel 6sszefiiggé mellékhatas lehet.

A kovetkezo kifejezések a vonatkozo események olyan csoportjat képviselik, amelyek inkabb egy egészségi
allapotot jellemeznek, nem pedig egy egyedi eseményt:

Hypothyreosis (hypothyreosis, vérben a pajzsmirigy-stimulalé hormon emelkedése, a szabad tiroxinszint
csokkenése, a szabad trijod-tironin-szint csokkenése)

Hiperthyreosis (hiperthyreosis, vérben a pajzsmirigy-stimuldldé hormon csokkenése, tiroxinszint
emelkedése, szabad tiroxinszint emelkedése, szabad trijod-tironin-szint emelkedése)

Hyperlipidaemia (hyperlipidaemia, hypercholesterolaemia, hypertrigliceridaemia, emelkedett
trigliceridszint a vérben, vérben a koleszterin emelkedése)

Hyperglykaemia (hyperglykaemia, emelkedett gliikk6zszint a vérben)

Hypocalcaemia (hypocalcaemia, csdkkent kalciumszint a vérben)

Hyperurikaemia (hyperurikaemia, emelkedett htigysavszint a vérben)

Hypochloraemia (hypochloraemia, csokkent kloridszint a vérben)

Hypoaesthesia (hypoaesthesia, anaesthesia)

Tachycardia (tachycardia, sinus tachycardia, supraventricularis tachycardia, pitvari tachycardia,
pitvarfibrillacio, kamrafibrillacio)

Myocarditis (szivizomgyulladas, immunmedialt myocarditis)

Pneumonitis (pneumonitis, immunmedialt tiidébetegség, interstitialis tiidobetegség)

Hasi fajdalom (hasi fajdalom, hasi diszkomfort, haspuffadas, felhasi f4jdalom)

Stomatitis (stomatitis, szajnyalkahartya kifekélyesedése)

Maéjenzimszint emelkedés (glutamat-piruvat-transzaminaz emelkedés, glutamat-oxalacetat-transzaminaz
emelkedés, a vér alkali-foszfataz szintjének emelkedése, gamma-glutamil-transzferaz szintjének
emelkedése, transzaminazok emelkedése)

A vér bilirubin szintjének emelkedése (a vér nem konjugalt bilirubin szintjének emelkedése, a konjugalt
bilirubin szintjének emelkedése, a vér bilirubin szintjének emelkedése)

Hepatitis (hepatitis, immunmedialt majbetegség, immunmedialt hepatitis, gyogyszerindukalt
majkarosodas, majelégtelenség)

Borkitités (borkiiités, maculopapulosus borkitités, ekzema, erythema, dermatitis, acneiform dermatitis,
erythematosus borkiiités, exanthema pruritica, urticaria, pruritus, immunmedialt dermatitis, papula,
gyogyszerkiiités)

Bor hypopigmentatio (bor hypopigmentatio, bor depigmentatio, leukoderma)

Myositis (myositis, immunmedialt myositis)

Proteinuria (proteinuria, fehérje a vizeletben)

Nephritis (nephritis, vesekarosodas, vesekarosodas, veseelégtelenség, akut vesekarosodas)

A vér kreatin-foszfokindz szintjének emelkedése (a vér kreatin-foszfokinaz szintjének emelkedése, a vér
kreatin-foszfokindz MB szintjének emelkedése)

A kivalasztott mellékhatasok leirasa

Az alabbi immunrendszerrel Osszefiiggd mellékhatasokra vonatkoz6 adatok 1003 betegrol
szarmaznak, akik koziil 435-6t kemoterapiaval kombinalt szugemalimabbal, 568-at pedig
szugemalimab monoterapiaval kezeltek klinikai vizsgalatokban. Ezen mellékhatasok kezelésére
vonatkoz6 iranyelveket a 4.4. pont ismerteti.
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Immunrendszerrel dsszefiiggd mellékhatasok

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hypothyreosis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hypothyreosist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 14,3%-anal. Az események tobbsége 1. vagy 2. stilyossagi foku volt
¢s a betegek 9,2%-anal, illetve 4,8%-anal jelentették. 3. foku hypothyreosist jelentettek a betegek
0,2%-anal. Sulyos hypothyreosist nem jelentettek. A kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz
vezetd eseményeket a betegek 0,9%-anal, illetve 0,2%-anal jelentettek. A kialakulasig eltelt median
id6 112 nap volt (tartomany: 16-607 nap), és a fennallas median id6tartama 83 nap (tartomany: 1°—
857 nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hypothyreosist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt
betegek 16,7%-anal. A legtobb esemény 1. vagy 2. sulyossagi foku volt, és a betegek 10,9%-anal,
illetve 5,1%-anal jelentették. 3. fokt hypothyreosist 0,7%-ban jelentettek a betegeknél. Sulyos
hypothyreosist nem jelentettek. A kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezetd eseményekrdl a
betegek 1,6%-anal, illetve 0,2%-anal szamoltak be. A kialakulasig eltelt median id6 92 nap
(tartomany: 20683 nap), és a fennallas median id6tartama pedig 125 nap (tartomany: 2" to 979" nap)
volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hyperthyreosis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hyperthyreosist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 9,4%-anal. Mindezen események 1. és 2. sulyossagi fokuak voltak és
a betegek 8,7%-andl, illetve 0,7%-anal jelentették. Stulyos események vagy a kezelés megszakitasdhoz,
illetve abbahagyésahoz vezet6 események nem fordultak eld. A kialakulasig eltelt median id6 91 nap
volt (tartoméany: 20-620 nap), és a fennallas median idétartama 44 nap (tartomany: 10-484" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hyperthyreosist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt
betegek 11,3%-anal. A legtobb esemény 1. vagy 2. sulyossagi foku volt, és a betegek 9,0%-anal,
illetve 2,1%-anal jelentették. 3. fokt hyperthyreosist 0,2%-ban jelentettek a betegeknél. Nem tortént
sulyos esemény, illetve olyan esemény, amely a kezelés abbahagyéasadhoz vezetett. A kezelés
megszakitasahoz vezetd eseményekrol a betegek 0,4%-a szamolt be. A kialakulasig eltelt median id6
44,5 nap (tartomany: 20-692 nap), és a fennallas medidn iddtartama pedig 43 nap (tartomany: 9—
1000" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd thyroiditis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd thyroiditist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 0,5%-anal. Mindezen események 1. stilyossagi fokuak voltak. Sulyos
események vagy a kezelés megszakitasahoz, illetve abbahagyasahoz vezetd események nem fordultak
eld. A kialakulasig eltelt median id6 136 nap volt (tartomany: 105-167 nap), és a fennallas median
id6tartamat nem érték el (tartomany: 736'—835" nap).

Immunrendszerrel 6sszefiiggd thyroiditist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek
0,5%-anal. Minden esemény 1. vagy 2. sulyossagi foku volt, és a betegek 0,4%-anal, illetve 0,2%-anal
jelentették. Nem tortént sulyos esemény, illetve olyan esemény, amely a kezelés abbahagyasahoz
vezetett. A kezelés megszakitasahoz vezetd eseményekrdl a betegek 0,2%-a szamolt be. A
kialakulasig eltelt median id6 42 nap (tartomany: 40—104 nap), ¢s a fennallas median id6tartama pedig
122,5 nap (tartomany: 22—-616"nap) volt.

Diabetes mellitus

Immunrendszerrel 6sszefiiggd diabetes mellitus jelentettek a kemoterapiaval kombinacidoban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 2,8%-anal. Az események tobbsége 1. sulyossagi foku volt és a
betegek 2,3%-anal jelentették. 2. és 3. fokll eseményeket a betegek 0,2%-anal jelentettek. Sulyos
események vagy a kezelés megszakitasahoz, illetve abbahagyasahoz vezetd események nem fordultak
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eld. A kialakulasig eltelt median id6 154 nap volt (tartomany: 43—635 nap), és a fennallas median
idétartama 41 nap (tartomany: 2-307" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd diabetes mellitust jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt
betegek 2,3%-anal. A legtobb esetben 1. vagy 2. sulyossagi foku volt, és a betegek 1,8%-anal, illetve
0,4%-anal jelentették. 3. foka eseményt 0,2%-ban jelentettek a betegeknél. Nem tortént sulyos
esemény, illetve olyan esemény, amely a kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz vezetett. A
kialakulasig eltelt median id6 101 nap (tartomany: 20-454 nap), és a fennallds median id6tartama
pedig 43 nap (tartomany: 1-911" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hypophysitis

Immunrendszerrel dsszefiiggd hypophysitist jelentettek a kemoterapiaval kombinaciéban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 0,9%-anal. Mindezen események 1. stilyossagi fokuak voltak. Sulyos
események vagy a kezelés megszakitasahoz, illetve abbahagyasahoz vezetd események nem fordultak
eld. A kialakulasig eltelt median id6 240,5 nap volt (tartomany: 112—754 nap), és a fennallas median
id6tartamat nem érték el (tartomany: 13°~478" nap).

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hypophysitist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt
betegek 0,4%-anal. Minden esemény sulyossaga 1. sulyossagi fokt volt. Nem tortént sulyos esemény,
illetve olyan esemény, amely a kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz vezetett. A
kialakulasig eltelt median id6 168 nap (tartomany: 42-294 nap), a fennallas median idotartama pedig
22 nap (tartomany: 22—22 nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd mellékvesekéreg-elégtelenség

Immunrendszerrel 6sszefiiggd mellékvesekéreg-elégtelenséget jelentettek a kemoterapiaval
kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél
fordult el6, 1. sulyossagi fokt volt és nem vezetett sem a kezelés megszakitasahoz, sem annak
abbahagyasahoz.

Immunrendszerrel 6sszefliggd mellékvesekéreg-elégtelenséget jelentettek a szugemalimab
monoterapiaval kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél fordult eld, sulyossaga 1.
foku volt, és nem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz.

Immunrendszerrel Osszefiiggd bort érinté mellékhatasok

Immunrendszerrel 6sszefiiggd bort érinté mellékhatasokat (a stilyosakat kivéve) jelentettek a
kemoterapiaval kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 10,6%-anal. Mindezen
események 1. és 2. stilyossagi foktiak voltak és a betegek 7,1%-anal, illetve 3,4%-anal jelentették. A
kezelés megszakitasahoz vezetd, immunrendszerrel dsszefliggd bort érinté mellékhatasokat (a
sulyosakat kivéve) jelentettek a betegek 0,9%-anal. Stilyos események vagy a kezelés abbahagyéasahoz
vezetd események nem fordultak eld. A kialakulasig eltelt median id6 158 nap volt (tartomany: 3—
990 nap), és a fennallas median id6tartama 31 nap (tartomany: 1-950" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefliggd bot érinté mellékhatasokat (a stilyosakat kivéve) a szugemalimab
monoterapiaval kezelt betegek 9,2%-anal jelentettek. Valamennyi esemény 1. vagy 2. sulyossagi foku
volt, amely a betegek 6,9%-anal, illetve 2,3%-anal jelentkezett. Egyik esemény sem volt sulyos, €s
egyik sem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz. A kialakulasig eltelt median id6
53 nap (tartomany: 5-441 nap), a fennallas median idStartama pedig 77 nap (terjedelem: 2-646 " nap)
volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd bort érint6 sulyos mellékhatast jelentettek a kemoterapiaval
kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 1,6%-anal. Stilyos eseményeket a betegek
0,5%-anal, a kezelés megszakitasdhoz vezet6 eseményeket a betegek 0,9%-anal és a kezelés
abbahagyasahoz vezet6 eseményeket a betegek 0,5%-anal jelentettek. A kialakulasig eltelt median id6
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312 nap volt (tartomany: 19-738 nap), és a fennallas median id6tartama 95 nap (tartomany: 12—
522" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd bort érintd sulyos mellékhatast jelentettek a szugemalimab
monoterapiaval kezelt betegek 1,1%-anal. Minden esemény stlyossaga 3. foku volt. Egyik esemény
sem volt stlyos. A kezelés megszakitasahoz vezetd eseményekrdl a betegek 0,7%-a szamolt be, a
kezelés abbahagyasahoz vezetd eseményekrodl pedig a betegek 0,2%-a. A kialakulasig eltelt median
id6 13 nap (terjedelem: 3—138 nap), a fennallas median idGtartama pedig 285 nap (terjedelem: 41—
342" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggo hepatitis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hepatitist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 9,7%-anal. 1., 2., 3. és 4. fok eseményeket jelentettek a betegek
5,7%-anal, 1,4%-anal, 2,3%-anal, illetve 0,2%-anal. Stlyos eseményeket a betegek 2,5%-anal
jelentettek. A kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezetd eseményeket a betegek 2,3%-anal,
illetve 1,6%-anal jelentettek. A kialakulasig eltelt median id6 53 nap volt (tartomany: 1-717 nap), és a
fennallas median idétartama 25 nap (tartoméany: 2—777" nap) volt.

Immunrendszerrel dsszefiiggd hepatitist a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek 8,1%-anal
jelentettek. 3., 4. és 5. stlyossagi fokt eseményeket a betegek 0,7%-anal, 0,2%-anal és 0,2%-anal
jelentettek. Sulyos eseményeket a betegek 0,7%-anal jelentettek. A kezelés megszakitasahoz és
abbahagyasahoz vezetd eseményekrdl a betegek 0,9%-anal, illetve 0,4%-anal szamoltak be. A
kialakulasig eltelt median id6 86,5 nap (tartomany: 20—509 nap), a fennallas median id6tartama pedig
31 nap (tartoméany: 5-470" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd pancreatitis

Immunrendszerrel dsszefiiggd pancreatitist jelentettek a kemoterapiaval kombinacidoban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 3,4%-anal. 1., 2., 3. és 4. fok eseményeket jelentettek a betegek
1,6%-anal, 0,7%-anal, 0,9%-anal, illetve 0,2%-anal. Stlyos eseményeket a betegek 0,2%-anal
jelentettek. A kezelés megszakitasahoz vezetd eseményeket a betegek 0,5%-anal jelentettek. Nem
jelentettek a kezelés abbahagyasahoz vezetd eseményeket. A kialakulasig eltelt median id6 42 nap volt
(tartomany: 20—-629 nap), és a fennallas median id6tartama 53 nap (tartoméany: 2-958" nap) volt.

Immunrendszerrel dsszefiiggd pancreatitist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt
betegeknél 1,2%-anal. A legtobb esemény 1. vagy 2. sulyossagi foku volt, és a betegek 0,9%-anal,
illetve 0,2%-anal jelentettek. Egyik esemény sem volt sulyos, és egyik sem vezetett a kezelés
abbahagyasahoz. A kezelés abbahagyasahoz vezet6 eseményekrdl a betegek 0,2%-a szamolt be. A
kialakulasig eltelt median id6 42 nap (tartomany: 20—642 nap), a fennallads median id6tartamat nem
érték el (tartomany: 22-979" nap).

Immunrendszerrel 6sszefiiggé pneumonitis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd pneumonitist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 3,0%-anal. 1., 2., 3. és 5. fokl eseményeket jelentettek a betegek
0,2%-anal, 1,6%-anal, 0,9%-anal, illetve 0,2%-anal. Stlyos eseményeket a betegek 2,1%-anal
jelentettek. A kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz vezet6 eseményeket a betegek 1,1%-
anal, illetve 1,8%-anal jelentettek.A kialakulasig eltelt median id6 165 nap volt (tartomany: 6—
903 nap), és a fennallas median id6tartama 229 nap (tartoméany: 18-558" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd pneumonitist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek
9,3%-anal. 1., 2., 3., 4. és 5. sulyossagi fokt eseményekrdl a betegek 1,8%-anal, 6,0%-anal, 0,9%-
anal, 0,4%-anal és 0,4%-anal szamoltak be. Sulyos eseményeket a betegek 4,8%-anal jelentettek. A
kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezet eseményekrol a betegek 4,0%-anal, illetve 3,0%-
anal szamoltak be. A kialakulasig eltelt median id6 63 nap (tartomany: 1-490 nap), a fennallas median
id6tartama pedig 556 nap (tartoméany: 2-845" nap) volt.
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Az immunrendszerrel 0sszefliggd pneumonitis gyakrabban fordult el6 a GEMSTONE-301 vizsgalatban
azoknal a betegeknél, akik a vizsgalati kezelés megkezdése elott 1-42 nappal egyidejii vagy egymast
kovet6 kemoradiacios kezelést kaptak (21,6%), mint a monoterapiaban részesiilo tobbi betegnél (1,3%).

A GEMSTONE-301 vizsgalatban (n=255 a szugemalimab csoportban) immunrendszerrel 6sszefliggd
pneumonitis 55 (21,6%) betegnél fordult elo. 1., 2., 3., 3,4. és 5. sulyossagi foka eseményekrdl a betegek
3,1%-anal, 14,9%-4anal, 2,4%-anal, 0,8%-anal és 0,4%-anal szamoltak be. Sulyos események a betegek
12,5%-anal jelentkeztek. A kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezet6 eseményekrol a betegek
8,6%-anal, illetve 8,2%-anal szamoltak be. A kialakulasig eltelt median id6 63 nap (terjedelem: 1—
784 nap), a fennallas median idGtartama nem volt becsiilhetd (terjedelem: 9-1601 nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggé myositis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd myositist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 2,5%-anal. Mindezen események 1. és 2. sulyossagi fokuak voltak és
a betegek 0,9%-anal, illetve 1,6%-anal jelentették. A kezelés megszakitasahoz vezetd eseményeket a
betegek 0,2%-anal jelentettek. Stlyos események vagy a kezelés abbahagyasahoz vezetd események
nem fordultak el6. A kialakulasig eltelt median id6 135 nap volt (tartomany: 3—649 nap), és a fennallas
median id6tartama 42 nap (tartomany: 2—-655" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd myositist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek
2,3%-anal. A legtobb esemény 1. vagy 2. stlyossagi foku volt, amelyet a betegek 1,2%-anal, illetve
0,9%-anal jelentettek. Sulyos eseményeket a betegek 0,7%-anal jelentettek. A kezelés
megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezeté eseményekrol a betegek 0,2%-anal, illetve 0,5%-anal
szamoltak be. A kialakulasig eltelt median id6 64 nap (tartomany: 20—323 nap), a fennallas median
idétartama pedig 71 nap (tartomany: 8-772" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggo colitis

Immunrendszerrel 6sszefiiggo colitist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 2,5%-anal. Mindezen események 1. és 2. sulyossagi fokuak voltak és
a betegek 1,1%-anal, illetve 1,4%-anal jelentették. A kezelés megszakitasahoz vezetd eseményeket a
betegek 0,2%-anal jelentettek. Nem jelentettek sulyos eseményeket vagy a kezelés abbahagyasahoz
vezetd eseményeket. A kialakulasig eltelt median id6 103 nap volt (tartomany: 1-682 nap), és a
fennallas median id6tartama 9 nap (tartomany: 2—445" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiigg6 colitist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek
1,4%-anal. 1., 2. és 4. sulyossagi foku eseményekrol a betegek 0,7%-anal, 0,5%-anal és 0,2%-anal
szamoltak be. Sulyos eseményeket a betegek 0,4%-anal jelentettek. A kezelés megszakitasahoz vezetd
eseményekrol a betegek 0,2%-a szamolt be. A kezelés abbahagyasdhoz vezetd eseményekrdl nem
érkezett jelentés. A kialakulasig eltelt median id6 43,5 nap (tartomany: 2—637 nap), a fennallas median
id6tartama pedig 11 nap (tartoméany: 2—101" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggé myocarditis

Immunrendszerrel 6sszefiiggd myocarditist jelentettek a kemoterapiaval kombinacidban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 2,1%-anal. Mindezen események 1. és 2. sulyossagi fokuak voltak és
a betegek 1,1%-anal, illetve 0,9%-anal jelentették. Sulyos eseményeket a betegek 0,7%-anal
jelentettek. A kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezetd eseményeket a betegek 1,1%-anal,
illetve 0,2%-anal jelentettek. A kialakulasig eltelt median id6 221 nap volt (tartomany: 41-442 nap),
és a fennallas median id6tartama 23 nap (tartomany: 1-429" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd myocarditist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek
2,8%-anal. Valamennyi esemény 1. vagy 2. stlyossagi foku volt, amelyet a betegek 2,1%-anal, illetve
0,7%-anal jelentettek. Sulyos eseményeket a betegek 0,7%-anal jelentettek. A kezelés
megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezeté eseményekrol a betegek 0,5%-anal, illetve 0,2%-anal
szamoltak be. A kialakulasig eltelt median id6 84 nap (tartomany: 21-505 nap), a fennallas median
idétartamat nem érték el (tartoméany: 1-849" nap).
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Immunrendszerrel 6sszefiiggd nephritis

Immunrendszerrel 6sszefliggd nephritist (beleértve a veselégtelenséget) jelentettek a kemoterapiaval
kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 1,8%-anal. 1., 2. és 3. foku eseményeket
jelentettek a betegek 0,9%-anal, 0,2%-anal, illetve 0,7%-anal. Sulyos eseményeket a betegek 0,9%-
anal jelentettek. A kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezetd eseményeket a betegek 0,5%-
anal, illetve 0,2%-anal jelentettek. A kialakulasig eltelt median id6 227,5 nap volt (tartomany: 26—
539 nap), és a fennallas median id6tartama 51,5 nap (tartomany: 5-543" nap) volt.

Immunrendszerrel dsszefiiggd nephritist (beleértve a veseelégtelenséget) jelentettek a szugemalimab
monoterapiaval kezelt betegek 1,2%-anal. Minden esemény 1. vagy 2. sulyossagi foku volt, és a
betegek 1,1%-anal, illetve 0,2%-anal jelentették. A kezelés abbahagyasahoz vezetd eseményekrol a
betegek 0,2%-a szamolt be. Egyik esemény sem volt sulyos, és egyik sem vezetett a kezelés
abbahagyasahoz. A kialakulasig eltelt median id6 197 nap (tartomany: 42—446 nap), a fennallas
median id6tartama pedig 22 nap (tartomany: 6-570" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd szemészeti toxicitasok

Immunrendszerrel dsszefiiggd szemészeti toxicitasokat jelentettek a kemoterapidval kombinacioban
adott szugemalimabbal kezelt betegek 1,4%-anal. Mindezen események 1. és 2. sulyossagi fokuak
voltak és a betegek 0,7%-anal jelentették mindkét esetben. Sulyos eseményeket nem jelentettek. A
kezelés megszakitasahoz és abbahagyasahoz vezetd eseményeket a betegek 0,5%-anal, illetve 0,2%-
anal jelentettek. A kialakulasig eltelt median id6 235,5 nap volt (tartomany: 137-482 nap), és a
fennallas medidn id6tartama 9,5 nap (tartomany: 1-181 nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd szemészeti toxicitasokat jelentettek a szugemalimab monoterapiaval
kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél fordult elo, sulyossaga 2. foki volt, és a
kezelés abbahagyasahoz vezetett.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd, a gastrointestinalis rendszer felsé szakaszat érinté betegségek
Immunrendszerrel 6sszefiiggo, a gastrointestinalis rendszer fels6 szakaszat érint0 betegséget
jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 0,9%-anal. 1., 2. és
3. fokt eseményeket jelentettek a betegek 0,5%-anal, 0,2%-anal, illetve 0,2%-anal. Sulyos
eseményeket a betegek 0,2%-anal jelentettek. Nem jelentettek a kezelés megszakitasdhoz vagy
abbahagyasahoz vezet6 eseményeket. A kialakulasig eltelt median id6 146 nap volt (tartomany: 82—
204 nap), ¢s a fennallas median iddtartama 385 nap (tartomany: 42—710 nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggo, a gastrointestinalis rendszer fels6 szakaszat érint0 betegséget
jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek 0,5%-anal. Minden esemény 1. stilyossagi
foku volt. Egyik esemény sem volt stlyos, és egyik sem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy
abbahagyasahoz. A kialakulasig eltelt median id6 5 nap (tartomany: 2—178 nap), a fennallas median
id6tartama pedig 8 nap (tartomany: 7—154 nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd arthritis

Immunrendszerrel 6sszefiigg6 arthritist jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 0,9%-anal. Mindezen események 1. és 2. sulyossagi fokuak voltak és
a betegek 0,2%-anal, illetve 0,7%-anal jelentették. Sulyos eseményeket nem jelentettek. A kezelés
megszakitasahoz vezetd eseményeket a betegek 0,5%-anal jelentettek. Nem jelentettek a kezelés
abbahagyasahoz vezetd eseményeket. A kialakulasig eltelt median id6 173,5 nap volt (tartomany: 96—
257 nap), és a fennallas median id6tartama 98 nap (tartomany: 50-958" nap) volt.

Immunrendszerrel 6sszefiiggo arthritist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek

0,2%-anal. Ez az esemény egyetlen betegnél fordult eld, 2. sulyossagi foku volt. Az esemény nem volt
sulyos, és nem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz.
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Immunrendszerrel 6sszefiiggd pancytopenia/bicytopenia

Immunrendszerrel 6sszefiiggd pancytopeniat/bicytopeniat jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban
adott szugemalimabbal kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél fordult elg,

4. sulyossagi foku, valamint sulyos volt, é&s nem vezetett a kezelés megszakitasdhoz vagy
abbahagyasahoz.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd pancytopeniat/bicytopeniat jelentettek a szugemalimab monoterapiaval
kezelt betegek 0,4%-anal. Minden esemény sulyossaga > 3. foku volt. A kezelés megszakitasdhoz
vezetd eseményekrdl a betegek 0,2%-a szamolt be. Az els6 esemény bekovetkezéséig eltelt median
1d6 109,5 nap volt (tartomany: 106—113 nap), a fennallas median id6tartamat nem érték el (tartomany:
(57+ — 239+ nap).

Immunrendszerrel 6sszefiiggé meningoencephalitis/encephalitis

Immunrendszerrel 6sszefiiggé meningoencephalitist/encephalitist jelentettek a kemoterapidval
kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél
fordult elo, 2. stlyossagi foku volt és nem vezetett a kezelés abbahagyasahoz.

A szugemalimab monoterapiaval kezelt betegeknél nem jelentettek immunrendszerrel 6sszefliggod
meningoencephalitis/encephalitis esetet.

Immunrendszerrel 6sszefiiggé Guillain—Barré-szindroma/demyelinisatio

Immunrendszerrel 6sszefiiggd Guillain—Barré-szindromat/demyelinisatiot jelentettek a kemoterapiaval
kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél
fordult elo, 2. stlyossagi foku, valamint stilyos volt, és nem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy
abbahagyasahoz.

A szugemalimab monoterapiaval kezelt betegeknél nem jelentettek immunrendszerrel 6sszefliggod
Guillain-Barre-szindroma/demyelinisatio esetet.

Immunrendszerrel 6sszefiiggé rhabdomyolysis/myopathia

Immunrendszerrel 6sszefiiggd rhabdomyolysist/myopathiat jelentettek a kemoterapiaval
kombinacioban adott szugemalimabbal kezelt betegek 0,2%-anal. Az esemény egyetlen betegnél
fordult elo, 2. stlyossagi foku volt és nem vezetett a kezelés megszakitasahoz.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd rhabdomyolysis/myopathia jelentkezett a szugemalimab
monoterapiaval kezelt betegek 0,2%-anal. Ez az esemény egyetlen betegnél fordult eld, stlyossaga 1.
foku volt. Az esemény nem volt sulyos, és nem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy
abbahagyasahoz.

Immunrendszerrel 6sszefiiggé hemolitikus anaemia
A kemoterapiaval kombinalt szugemalimabbal kezelt betegeknél nem jelentettek immunrendszerrel
Osszefliggd hemolitikus anaemiat.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd hemolitikus anaemiat jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt
betegek 0,2%-anal. Ez az esemény egyetlen betegnél fordult eld, sulyossaga 4. fokt volt. Az esemény
nem volt sulyos, és nem vezetett a kezelés megszakitasahoz vagy abbahagyasahoz.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd vasculitis
A kemoterapiaval kombinalt szugemalimabbal kezelt betegeknél nem jelentettek immunrendszerrel
Osszefliggo vasculitist.

Immunrendszerrel 6sszefiiggd vasculitist jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek

0,2%-anal. Ez az esemény egyetlen betegnél fordult eld, sulyossaga 2. fokt volt. Az esemény stlyos
volt és a kezelés abbahagyasadhoz vezetett.
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Az immunellendrzépont-gatlok hatasa

Mas immunellenérzépont-gatlok alkalmazasa soran a kdvetkez6 mellékhatasokrol szamoltak be,
amelyek a szugemalimab kezelés soran is el6fordulhatnak: exokrin hasnyalmirigy-elégtelenség,
coeliakia.

Infuzioval osszefiiggd reakciok

Infazidval 6sszefliggd mellékhatasokat jelentettek a kemoterapiaval kombinacioban adott
szugemalimabbal kezelt betegek 4,4%-anal. A jelentett események a kdvetkezok voltak: infuzidval
Osszefiiggo reakcio (0,9%), anaphylaxias reakcio (0,7%), hyperhydrosis (0,5%), 1az (0,5%), erythema,
borkiiités, maculopapulosus bérkiiités, bor depigmentatio, bérbetegség, bérduzzanat, hidegrazas,
periférias oedema, érzékenység, hanyinger, 1égzésvisszatartas és torokirritacio (mindegyiknél 0,2%).

Infazidval 6sszefliggd mellékhatasokat jelentettek a szugemalimab monoterapiaval kezelt betegek
3,3%-anal. A jelentett események a kovetkezok voltak: 14z (2,5%), infuzidval 0sszefiiggo reakcio
(0,4%), hidegrazas, fajdalom, hanyas, szédiilés, borpir és viszketés (mindegyik 0,2%).

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat
a hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A klinikai vizsgalatokban nem jelentettek a szugemalimab taladagolasaval kapcsolatos eseményeket.
Tuladagolas esetén a beteget szoros megfigyelés alatt kell tartani a mellékhatasok jelei és tiinetei
tekintetében, és a beteg klinikai allapotanak megfeleld tiineti kezelést kell elkezdeni.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsigok

Farmakoterapias csoport: daganatellenes szerek, monoklonalis antitestek és antitest-gyogyszer
konjugatumok, PD-1/PD-L1 (programozott sejthalal fehérje 1/ligand 1) inhibitorok, ATC kod:
LO1FF11.

Hatasmechanizmus

A szugemalimab egy teljesen human immunglobulin G4 monoklonalis antitest, amely specifikusan
kotddik a programozott sejthalal ligand 1-hez (PD-L1), gatolva ezzel annak kotddését a PD-1-hez. A
PD-L1, ha tumorsejteken és tumorba besziirddé immunsejteken expresszalodik, akkor hozzajarulhat a
tumorellenes immunvalasz gatlasahoz. A PD-L1 a T-sejteken €s antigénprezentalo sejteken talalhato
PD-1-hez és a CD80 (B7.1) receptorhoz torténd kotddése csokkenti a citotoxikus T-sejtek aktivitasat,
a T-sejtek proliferaciojat és a citokintermelddést. A PD-L1/PD-1 blokadja és a PD-L1/CD80
interakciok feloldjak az immunvalaszok gatlasat antitestfliggd sejtmedialt citotoxicitds (antibody
dependent cell-mediated cytotoxicity; ADCC) el6idézése nélkiil.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

Metasztatikus NSCLC elsé vonalbeli kezelése
GEMSTONE-302: Randomizalt, kettos vak vizsgalat a szugemalimab és a platina-alapu kemoterapia
kombinaciojarol eldrehaladott nem kissejtes tiidorakban szenvedd, elsé vonalbeli betegeknél
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A platina-alapt kemoterapiaval kombinacidban alkalmazott szugemalimab hatdsossagat és
biztonsagossagat egy randomizalt, kettds vak, placebokontrollos, I11. fazisa vizsgalatban
(GEMSTONE-302) tanulmanyoztak olyan legalabb 18 éves felndttek kezelése esetében, akik
szOvettanilag vagy citologiailag igazolt metasztatikus (IV. stadiumu) laphamsejtes vagy nem
laphamsejtes NSCLC-ben szenvednek ¢€s nem allnak fenn naluk szenzitizdlo6 EGFR-mutaciok, ALK-
fuziok, ROS1- vagy RET-transzlokaciok. A nem laphamsejtes NSCLC-ben szenvedo6 résztvevok
EGFR-mutacios statuszanak vizsgalatan kiviil a bevalasztashoz nem volt kdtelezd a genomikus
onkogén tumoraberraciok/onkogén driverek vizsgalata. A résztvevoknek formalinban fixalt
tumorszdévetmintakat kellett adniuk a PD-L1 vizsgalatdhoz. A PD L1-expressziot egy kozponti
laboratériumban immunhisztokémia segitségével értékelték BenchMark autostainer (Roche Tissue
Diagnostics, Oro Valley, AZ, USA) vizsgalattal, Ventana PD-L1 (SP263) teszt alkalmazasaval, a
gyartd utasitasainak megfelel6en. Kizartak azokat a résztvevoket, akiknek az anamnézisében
autoimmun betegség szerepelt, akik a randomizaciot megel6zo 2 héten beliil szisztémas
immunszuppressziv gyogyszert kaptak, és akiknél aktiv vagy kezeletlen kozponti idegrendszeri
metasztazisok voltak jelen.

A vizsgalat elsédleges végpontja a vizsgalo altal a RECIST 1.1 verzidja szerint értékelt
progresszidmentes tulélés (progression-free survival; PFS) volt. A masodlagos végpontok az alabbiak
voltak: a teljes tulélés (overall survival; OS), a legalabb 1%-o0s PD-L1-expresszioval rendelkezd
résztvevoknél a PFS (a vizsgalok altal a RECIST 1.1 verzidja szerint értékelve), a vizsgalok altal a
RECIST 1.1 verzidja szerint értékelt objektiv terapias valaszarany (objective response rate; ORR) és a
terapias valasz id6tartama (duration of response; DoR). Az I-es tipusu hibat szekvencialis vizsgalati
modszer alkalmazasaval ellendrizték a kovetkezo sorrendnek megfelelden: PFS, OS, PES a legalabb
1%-o0s PD-L1-expresszioval rendelkezd résztvevoknél és ORR.

Osszesen 479 résztvevét soroltak véletlenszertien (2:1 aranyban) az aldbbi csoportokba:

o laphamsejtes NSCLC esetében 1200 mg szugemalimab legfeljebb 4 ciklusban 3 hetente
intravénasan adagolt karboplatinnal (AUC = 5 mg/ml/perc) és paklitaxellel (175 mg/m?)
kombinalva, amelyet 3 hetente adagolt 1200 mg-szugemalimab kovet.

. nem laphamsejtes NSCLC esetében 1200 mg szugemalimab legfeljebb 4 ciklusban 3 hetente
intravénasan adagolt karboplatinnal (AUC = 5 mg/ml/perc) és pemetrexeddel (500 mg/m?)
kombinalva, amelyet 3 hetente adagolt 1200 mg szugemalimab és pemetrexed (500 mg/m?)
kombinaciodja kovet.

vagy

o placebo és ugyanaz a platina-alapti kemoterapias adagolasi rend, mint a laphamsejtes és a nem
laphamsejtes NSCLC esetében, ahogyan a legfeljebb 4 ciklusban szugemalimabot kap6
csoportnal; amelyet aztdn a laphamsejtes NSCLC esetében a placebo kdvet, mig a nem
laphamsejtes NSCLC esetében a placebo ¢€s a pemetrexed kombinacioja.

A szugemalimabbal vagy a placeboval végzett kezelés maximalis idétartama 35 ciklus (koriilbeliil
2 év) vagy a betegség progressziojaig, az elfogadhatatlan toxicitas kialakulasaig, a beleegyezd
nyilatkozat visszavonasaig, a halalozasig vagy a protokollban eldirt egyéb okokig eltelt id6 volt.

Azoknak a placebo és kemoterapia kombinacidjat kapo résztvevoknek, akik a betegség, a vizsgalo
altal megerdsitett radiologiai progresszidjat tapasztaltak, lehetdségiik van atkeriilni a szugemalimab
monoterapiat kapok csoportjaba.

A kezelési idészak els6 éve alatt a képalkoto eljarasok értékelését az elsé dozist kovetd 6. és 12. héten
végezték, ezutan 9 hetente; 1 év eltelte utan a képalkoto eljarasok értékelését 12 hetente végezték a
betegség progresszojaig, az utankovetés elvesztéséig, a halalozasig vagy a vizsgalat végéig, amelyik
el6szor bekovetkezett.

Minden résztvevo azsiai volt és I'V. stadiumi NSCLC-ben szenvedett; a median életkor 63,0 év volt;
80,0%-uk férfi volt; 73,3%-uk volt korabban dohanyos vagy jelenleg dohanyzd; 38,8%-uk volt

65 éves vagy iddsebb; 40,1%-uk laphamsejtes NSCLC-ben, 59,9%-uk nem laphamsejtes NSCLC-ben
szenvedett; 60,8%-uknal volt legalabb 1%-0s a tumor PD-L1-expresszioja; 11,9%-ukndl fordult eld
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majmetasztazis a kiindulaskor; 14,0%-uknal volt agyi metasztazis a kiindulaskor; 82,5%-uk ECOG-
teljesitménystatusza volt 1.

A kezelés id6tartamanak medianja a szugemalimab esetében 10 ciklus (tartomany: 1-49) volt

7,15 honap median idétartammal szemben a placebo 6 cikluséaval (tartomany: 1-44) és 4,6 honap
median idotartammal. A GEMSTONE-302 vizsgélat hatdsossagi eredményeit a 4. tablazat, az 1. dbra
¢s a 2. abra foglalja Ossze.

4. tablazat. A GEMSTONE-302 vizsgalat hatasossagi eredményei

Szugemalimab platina- Placebo
alapu kemoterapiaval kemoterapiaval
kombinaciéban kombinaciéban
Hatasossagi végpontok (n=320) (n=159)
Progressziomentes tulélés (PFS)*
A résztvevok szama (%) az eseménnyel 223 (69,7%) 135 (84,9%)
Median hénapokban kifejezve (95%-o0s CI) 9,0 (7,4; 10,8) 4,9 (4,8;5,1)
Relativ hazard (95%-os CI)T 0,48 (0,39; 0,60)
p-érték’ < 10,0001
Teljes tulélés (OS)
A résztvevok szama (%) az eseménnyel 156 (48,8%) 97 (61,0%)
Median honapokban kifejezve (95%-os CI) 25,4 (20,1; NA) 16,9 (12,8; 20,7)
Relativ hazard (95%-os CI)T 0,65 (0,50; 0,84)
p-érték’ 0,0008
Objektiv terapids valaszarany*
ORR n (%) 203 (63,4%) 64 (40,3%)
(95%-0s CI) (57,9; 68,7) (32,6; 48,3)
p-érték’® < 0,0001

CI = konfidenciaintervallum, ORR = objektiv terapids valaszarany

* A vizsgalo altal értékelve

T A relativ hazard (RH) a rétegzett Cox-modellen alapszik. A p-érték a rétegzett lograng-proban alapszik. A 3 rétegzési faktor
az ECOG-teljesitménystatusz, a PD-L1 és a randomizacidkori szovettani tipus. A szdvettani tipusra vonatkozé tovabbi
magyarazatot 1asd alabb.

§ A p-érték az ECOG-teljesitménystétusz, a szovettani tipus és a randomizaciokori PD-L1 szerint rétegzett Cochran-Mantel—
Haenszel-teszten alapul.’

1. abra A vizsgalo altal értékelt progressziomentes tiulélés — bevalasztas szerinti (ITT) populicio
Kaplan—Meier gorbéje a GEMSTONE-302 vizsgalatban

< 100 [Rétegzett relativ hazéard és a 95%-os CI: 0,48 (0,39;
%) 0,60)

E 907 [p-érték (rétegzett lograng): < 0,0001

= 80 - edian és a 95%-os CI

\8 - Szugemalimab + kemoterapia* (n = 320): 9,03 (7,39;
o 704 - 10,84)
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T T T T T T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25
Id6 (hénap)
Veszélyeztetett betegek : |
Szugemalimab + kemoterapia* 320 308 283 268 263 219 204 178 168 152 139 128 107 102 75 73 52 40 38 16 15 14 8 8 5 0
Placebo + kemoterapia* 1569 152 132 116 103 67 57 46 41 32 23 22 21 20 13 12 10 8 8 3 3 2 0 0 0 0
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2. abra A teljes tulélés — bevalasztas szerinti (ITT) populaciéo Kaplan—Meier gorbéje a
GEMSTONE-302 vizsgalatban

1004 Rétegzett relativ hazard és a 95%-os Cl: 0,65 (0.50; 0,84)
90 p-érték (rétegzett lograng): 0,0008
Median és a 95%-os Cl
80 Szugemalimab + kemoterapia* (n = 320): 25,43 (20,14; -)
§ 704 Placebo + kemoterapia* (n = 159): 16,85 (12,81; 20,67)
& 604
—~
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0 40 TR
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T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35
Id6 (hénap)
Veszélyeztetett betegek
Szugemalimab + kemoterapia* 320313304297287277268260253247240227219213206199197190180169162157146128108 90 71 58 41 31 21 17 12 5 2 0
Placebo + kemoterapia* 159156151 146144134119113105100 93 92 88 83 80 76 74 71 66 62 59 54 46 42 33 28 21 1411 6 5 3 1 0 0 O

3. abra A PFS fasoriabraja a GEMSTONE-302 vizsgilatban

Szugemalimab+ Placebo+
Kemoterépia Kemoterapia
(n = 320) (n = 159) Szugemalimak? + kemoterapia Placebo + kemoterapia
Kiindulaskori kockazati tényezé Esemény/n Median Esemény/n Medidn Relativ hazdrd (95%-os CI) jobb jobb
'
X - '
Szovettanitipus 128/191 9,56 78196 585 0590 (045,079) o
Nem laphamsejtes (NSQ) 951129 163
Laphamsejtes (SQ) 8,31 57, 4,76 034 (0,24;048) I—-—d
PD-L1 '
<1% 100/124 7,39 57/64 4,93 0,56 (0,40;0,77) o
>=1% 123/196 1087 78/95 4,90 0,46 (0,35; 0,62) —e—
>=1% és <50% 66/92 8,80 39/48 4,83 0,53 (0,35;0,79) |—:—|
>=50% 57/104 12,91 39/47 5,06 0,41 (0,27;0,62) T
T T T T T T
0,1 0,2 0,5 1 2 5

Megjegyzés: az alcsoportvizsgalatokat 1-es tipust hiba tekintetében nem ellenérizték.

A szugemalimabnal az alcsoportvizsgalat a szovettani altipustol és a PD-L1-t6l fliggetlen javulast
mutatott a PFS esetében, amely konzisztens volt a teljes bevalasztas szerinti (intent-to-treat; ITT)
populacioval.

Nem operalhato Il stadiumu NSCLC konszoliddcios kezelése

GEMSTONE-301: A szugemalimab konszoliddcios terapiakent tértend alkalmazasanak randomizalt,
kettos vak vizsgdlata olyan, nem operalhato, 1. stadiumu nem kissejtes tiidorakban (NSCLC)
szenvedo betegeknél, akiknél a kemo- és sugarterapia egyidejii vagy egymast kévetd alkalmazdsa utan
a betegség nem progredidlt.

A monoterapidban alkalmazott szugemalimab hatasossagat és biztonsagossagat egy randomizalt,
kettds vak, placebokontrollos II1. fazisu vizsgalatban (GEMSTONE-301) tanulméanyoztak olyan 18 év
feletti, szOvettani vagy citologiai vizsgalattal megerdsitett, nem operalhato, I1I. stddiumt NSCLC-ben
(az International Association for the Study of Lung Cancer [IASLC] osztalyozasa, 8. verzio szerint)
szenvedd, szenzitizdlo6 EGFR-mutécidval vagy ALK, ROS1 genomikus tumoraberraciokkal nem
rendelkezd felnéttek kezelése esetében, akiknél a betegség nem progredialt egyidejii vagy egymast
kovetd kemoradioterapia utan. A nem laphamsejtes NSCLC-ben szenved6 résztvevok EGFR mutécios
statuszanak vizsgalatan kiviil a genomikus tumoraberraciok/onkogén driverek vizsgalata nem volt
kotelezO a bevalasztashoz. A PD-L1 statusz vizsgalata nem volt kotelezo, és nem értékelték
szisztematikusan. A résztvevok a vizsgalat megkezdése el6tt 1-42 napon beliil legalabb 2 ciklus
definitiv platina-alapu kemoterapiat és sugarterapiat kaptak. Azokat a résztvevoket, akiknek az
anamnézisében autoimmun betegség vagy szisztémas immunszuppressziv gyogyszerek (beleértve

a > 10 mg/nap prednizonnak megfelel6 szisztémas kortikoszteroid kezelést) alkalmazasa szerepelt a
randomizalas eldtti 1 héten belill, kizartdk a vizsgalatbol.
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A vizsgalat elsddleges végpontja a progressziomentes talélés (PFS) volt, amelyet egy, a vizsgalati
besorolast nem ismer6, fiiggetlen kozponti vizsgalobizottsag (BICR) értékelt a RECIST v1.1 szerint.
A legfontosabb masodlagos végpont a teljes tulélés (OS).

Osszesen 381 beteget randomizaltak (2:1 aranyban) a kdvetkezé csoportokba
e 3 hetente 1200 mg szugemalimab intravénasan adagolva

vagy
e 3 hetente intravénasan adagolt placebo

A szugemalimab vagy placebo vizsgalati gyogyszerekkel torténd kezelés maximalis idGtartama két év
volt, vagy a betegség elorehaladasaig, illetve elfogadhatatlan toxicitasig tartott.

A kezelés elso évében a képalkotd vizsgalatokat 9 hetente végezték el; 1 év eltelte utan a képalkoto
vizsgalatokat 12 hetente végezték a betegség progresszojaig, az utdnkovetés elvesztéséig, a haldlozasig
vagy a vizsgalat végéig, amelyik el6szor bekovetkezett.

Minden résztvevo azsiai volt, 27,8% Illa stadiumiu NSCLC-ben, 55,4% IIIb stadiumia NSCLC-ben,
16,0% Illc stadiumiu NSCLC-ben szenvedett; 92,1% férfi volt, és a median életkor 61 év volt; 69,8%
laphamsejtes NSCLC-ben, 29,7% nem laphdmsejtes NSCLC-ben szenvedett, 69,6% ECOG-
pontszama 1 volt. 7,1% jelenlegi dohanyos, 77,7% korabbi dohanyos, 15,2% soha nem dohanyzott.
66,7% kapott egyidejii kemoradioterapiat a randomizalés el6tt, 33,3% pedig szekvencialis
kemoradioterapiat. A PD-L1 expresszioval elérhetd 175 résztvevo koziil 54,3% > 1% €s 45,7% < 1%
volt.

A kezelés medidn id6tartama 12 ciklus (1-72 kozotti tartomany) volt, medidn id6tartama 9,0 honap a
szugemalimab esetében, szemben a placebo 10,0 ciklusaval (1-60 kdzotti tartomany) és 7,6 hdnapos
median idGtartamaval.

A vizsgalat statisztikailag szignifikans PFS-meghosszabbodést mutatott a szugemalimab-csoportban a
placebocsoporthoz képest [relativ hazard (HR) = 0,65 (95%-os CI: 0,50; 0,84), p = 0,0012] a végso
PFS-elemzésben. A GEMSTONE-301 vizsgalat hosszabb kovetési idovel frissitett PFS eredményeit és
OS eredményeit az 5. tablazat és a 4. dbra foglalja 6ssze. A medidn utankovetési idé 39,6 honap.

5. tablazat. A GEMSTONE-301 vizsgalat hatékonysagi eredményei

Hatékonysagi végpontok (S;l;g;;llljz)lhmab glla:cell;%)
Progressziomentes tulélés (PFS)

Eseményt mutatd betegek szama (%) 169 (66,3%) 90 (71,4%)
Median honapokban (95%-os CI) 10,6 (8,4; 16,8) 6,2 (4,2; 8,3)
Relativ hazérd (95%-os CI)’ 0,73 (0,56; 0,95)

Teljes tulélés (OS)

Eseményt mutat6 betegek szama (%) 114 (44,7%) 66 (52,4%)
Median honapokban (95%-os CI) 47,4 (34,3; NR) 32,4 (24,1; NR)
Relativ hazérd (95%-os CI)’ 0,78 (0,57; 1,05)

CI = konfidenciaintervallum, NR=nem érték el
T A relativ hazard (HR) a rétegzett Cox-modell alapjan keriilt meghatdrozasra. A 3 rétegzési tényez6 az ECOG teljesitmény
pontszam, a kemoradioterapia ¢s a teljes sugarterapias dozis.
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4. abra Kaplan—Meier-gorbe a progressziomentes tilélésrol (PFS), BICR értékelése alapjan —
bevalasztas szerinti elemzési halmaz —- GEMSTONE-301 tanulmény.

100 —
Rétegzett relativ hazard és a 95%-os CI: 0,73 (0,56; 0,95)
p-érték (rétegzett lograng): 0,0175
Median és a 95%-os CI
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65 51 48 39 32 28
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5. abra Kaplan-Meier gorbe a az altalanos tialélésrol (OS) — bevalasztas szerinti elemzési
halmaz - GEMSTONE-301 tanulmany.

100
Rétegzett relativ hazard és a 95%-os C1:0,78 (0,57;1,05)
p-érték (rétegzett lograng): 0,1036
Median és a 95%-os CI
80 - Szugemalimab (N=255):47,38 (34,33; -)
Placebo (N=126):32,39(24,12; -)
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Veszélyeztetett betegek szama

Szugemalimab
Placebo

Gyermekek és serdiill6k

255 249 245 241 231 224 215 208 199 190 182 176 166 158 145 128 108 99 92 87 72 54 39 26 21 10
126 126 123 120 118 116 103 96 88 B84 80 7

1d6 (honap)

2
0

0

7 74 70 63 52 43 33 27 22 20 13 9 5 4 3 0

Az Eurépai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén eltekint a szugemalimab vizsgalati
eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol tiidorak kezelésével kapcsolatban (lasd 4.2 pont,
gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

Immunogenitas

A 1I1. fazisu, IV. stadiuma NSCLC vizsgalatban (GEMSTONE-302) a gyogyszer elleni antitestek
(ADA) prevalenciaja 17% (53 beteg) volt, ebbdl 9% (28 beteg) esetében a kezelés soran alakult ki

ADA.
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A 1I1. fazisu, III. stadiumi NSCLC vizsgalatban (GEMSTONE-301) a gyogyszer elleni antitestek
(ADA) prevalenciaja 10,6% (27 beteg) volt, ebbdl 5,9% (15 beteg) esetében a kezelés soran alakult ki
ADA.

Nem talaltak bizonyitékot arra vonatkozoan, hogy az ADA hatassal volt-e a farmakokinetikara, a
hatasossagra vagy a biztonsagossagra, az adatok ugyanakkor még korlatozottak.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsigok

A szugemalimab farmakokinetikajat (PK) populéacios farmakokinetikai (PopPK) elemzés
alkalmazasaval jellemezték olyan koncentracidadatokkal, amelyeket 3—40 mg/ttkg dozistartomanyban
¢s 3 hetente intravénasan adott 1200 mg-os fix dozisban szugemalimabot kapd, 1002 betegtol
gyljtottek.

Felszivodas
A szugemalimab intravénas infiizioként keriil beadasra, a biohasznosulasa ezért azonnali és teljes
mérték.

A szugemalimab egyszeri €s tobbszori dozisaval végzett dozis-eszkalacios vizsgalatot (n = 29)
kdvetden a szugemalimab-expoziciok (AUC és Cmax) megkozelitden dozisaranyos modon emelkedtek
a 3—40 mg/ttkg dozistartomanyon beliil, beleértve a 3 hetente intravénasan adott 1200 mg-os fix dozist
is. Tobbszori, 3 hetente intravénas infuzidként adott 1200 mg-os dozist kdvetéen (n = 16) koriilbeliil
2-szeres volt a szugemalimab-expozicioja (azaz az Race, cmax 1,74 €s az Race, auc 2,00 volt).

Eloszlas

A monoklonalis antitestek korlatozott extravascularis eloszlasanak megfelelden a szugemalimab
populacios farmakokinetikai elemzésébdl szarmazo megoszlasi térfogata a dinamikus egyensulyi
allapotban (V) kicsi volt.

A popPK-elemzés becslése szerint a Vi, mértani atlaga (CV%) a kovetkezo volt:
e 5561(21%) IV. stadiumia NSCLC-betegeknél (GEMSTONE-302 tanulméany).
o 4741(20%) II. stadiumi NSCLC-betegeknél (GEMSTONE-301 tanulmany).

Biotranszformacio
Antitestként a szugemalimab is nem specifikus ttvonalakon katabolizalodik; a metabolizmus nem
jarul hozza a clearance-éhez.

Eliminacio

A PopPK-elemzésben a teljes clearance (CL) mértani atlagat (CV%) egyetlen adag utan a
GEMSTONE-302 vizsgélatban a IV. stadiumu NSCLC-ben szenvedd betegeknél 0,235 I/napra
(24,2%), a GEMSTONE-301 vizsgalatban a III. stddiumia NSCLC-ben szenvedd betegeknél

0,214 1/napra (23,8%) becsiilték. Dinamikus egyensulyi allapotban az eliminaci6 kissé¢ alacsonyabb,
mint egyetlen dozis beadasat kovetden a cél-medialt gyogyszerdiszpozicio (target-mediated drug
disposition, TMDD) miatt. A PopPK modellbdl becsiilt eliminacios felezési ido (ti2) mértani atlaga
(CV%) a IV. stadiuma NSCLC-betegeknél (GEMSTONE-302 vizsgalat) az 1. ciklus végén koriilbeliil
17,9 nap (25,6%), a III. stadiumu NSCLC-betegeknél (GEMSTONE-301 vizsgalat) pedig 16,6 nap
(20,8%) volt.

Kiilonleges betegcsoportok
Eletkor, nem, testtomeg, tumortipus és a gyogyszer elleni antitest statusza
A populacios farmakokinetikai elemzés azt mutatta, hogy az életkor (18—78 év) nem mutatott

srcr

srcr

volt klinikai szempontbol jelentdsnek tekinthetd. A modellekbdl és szimulaciokbol szarmazo
eredmények alapjan a 115 kg-nal nagyobb testtomegii NSCLC-betegek részére a 3 hetente 1500 mg-ra
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megemelt adagolés varhatoan eléri a pivotalis vizsgalatok 3 hetente 1200 mg-mal kezelt betegeinél
el6fordulod, hasonlo expoziciokat.

Rassz

A rassz, szugemalimabot kapo, eldrehaladott szolid tumorral (beleértve a NSCLC-t) €16 betegekre
gyakorolt hatasat a populacios farmakokinetikai elemzés segitségével értékelték, és a rassznak nem
volt hatasa a szugemalimab farmakokinetikajara. Pontosabban nem volt megfigyelhetd
farmakokinetikai kiilonbség a szugemalimab esetében az 4zsiai €s a nem azsiai résztvevok kozott.

Majkarosodas

Az enyhe majkarosodas a szugemalimab farmakokinetikéjara kifejtett hatasat populacios
farmakokinetikai elemzésekkel vizsgaltak. A kovarianciaanalizis nem mutatott statisztikailag
szignifikans, a szugemalimab-expoziciora kifejtett hatast a majfunkcio markerei (GOT és GPT)
tekintetében.

Vesekarosodds

A vesekarosodasnak a szugemalimab clearance-ére kifejtett hatasat populacios farmakokinetikai
elemzések alkalmazasaval értékelték enyhe vagy kozepesen sulyos vesekarosodasban szenvedd
résztvevok esetében, 0sszehasonlitva a normal vesefunkcioval rendelkez6 résztvevokkel. A
vesefunkcionak nem volt hatasa a szugemalimab farmakokinetikéjara.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgialatok eredményei
A szugemalimabbal karcinogenitési vagy reproduktiv toxicitasi vizsgalatokat nem végeztek.

Szakirodalmi értékelés alapjan a PD-L1/PD-1 jelatviteli utvonal szerepet jatszik a terhességben a
magzattal szembeni anyai immuntolerancia fenntartasaval. Vemhes egérmodell esetében a PD-L1
utvonal gatlasa lerombolhatja a magzattal szembeni anyai immuntoleranciat és novelheti a
vetéléseket. A szakirodalomban nem jelentettek a PD-L1/PD-1 jelatviteli titvonal gatlasaval
Osszefliggd magzati rendellenességeket, immunrendszerrel dsszefiiggd betegségeket azonban
megfigyeltek PD-1 és PD-L1 génhianyos (knockout) egereknél. A hatdasmechanizmusa alapjan a
szugemalimabbal térténé magzati expozici6 fokozhatja az immunrendszerrel 0sszefliggd betegségek
kialakulésanak vagy a normal immunvalaszok megvaltozasanak kockazatat.

Cynomolgus majmokkal végzett 4 és 26 hetes ismételt dozist toxicitasi vizsgalatban a heti egyszer,
intravénasan adagolt szugemalimab-expozicié nem jelent kiilonleges kockazatot, magas dozis mellett
néstényeknél megfigyelt két szemészeti kivétellel: 1 esetben retinadepigmentacio és 1 esetben
kozepes méretii fokalis corneahomaly 200 mg/ttkg alkalmazéasa mellett, amely az ajanlott human
klinikai dozis koriilbeliil 16-szoros és 18-szoros klinikai AUC-jének felel meg.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Hisztidin
Hisztidin-monohidroklorid
Mannit (E421)
Natrium-klorid
Poliszorbat 80 (E433)
Injekcidhoz vald viz

6.2 Inkompatibilitisok
Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gyodgyszer nem keverhetd mas gyogyszerekkel ugyanazon

infuzids szerelékben, kivéve a 6.6 pontban emlitetteket.
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6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

Bontatlan injekcids liveg
36 honap

Az infuzidhoz el6készitett higitott gyogyszer

Az alkalmazas kdzbeni kémiai és fizikai stabilitas 2—8°C-on torténd tarolas esetén legfeljebb 24 oraig
¢s az elkészités idejétol szobahomérsékleten (legfeljebb 25°C-on) torténd tarolas esetében legfeljebb

4 oraig igazolt. Mikrobioldgiai szempontbodl a gyogyszert azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben nem
hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasig az eltartasi ido6 és a tarolasi koriilmények a felhasznalod
felelossége, amely altalanos esetben 2—8 °C kozotti hdmérsékleten tarolva nem haladhatja meg a 24
orat, kivéve ha a higitas ellendrzott és validalt aszeptikus koriilmények kozott tortént.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hutészekrényben tarolando (2—-8°C-on).

Nem fagyaszthato!

A fényt6l valo védelem érdekében az injekcios liveg a dobozaban tarolando.
A gybgyszer higitas utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

600 mg szugemalimabot tartalmazo6 20 ml oldatos infizidhoz val6 koncentratum I-es tipust iivegbdl
késziilt injekcids livegben, elasztomer dugdval és kék lepattinthatd aluminiumkupakkal.

2 db injekcios iiveget tartalmazo kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A Cejemly egyszer hasznalatos injekcios iivegben keriil forgalomba és nem tartalmaz semmilyen
tartositoszert. Aszeptikus technika alkalmazandé az elkészitéskor és a beadaskor.

Az elkészitéshez tekintse meg a platina-alapt kemoterapias gyogyszerek és a pemetrexed, vagy a
paklitaxel alkalmazasi eldirasat.

A Cejemly koncentratum oldatos infuzidhoz elkészitése és beadasa
a. Nerazza fel az injekcios iiveget!

b. 1200 mg-os dézis
Steril fecskendd alkalmazasaval szivjon fel 20 ml-t a 2 Cejemly injekcios liveg mindegyikébol
klorid oldatot tartalmazo, 250 ml-es infiziés zsakba a teljes 1200 mg-os dézishoz. Ovatos
atforgatassal keverje 0ssze a higitott oldatot. Az oldatot ne fagyassza le és ne razza ossze.
1500 mg-os doézis
Steril fecskend6 alkalmazasaval szivjon fel 20-20 ml-t 2 Cejemly injekcios livegbdl és tovabbi
(0,9%-0s) injekcidohoz valo natrium-klorid oldatot tartalmazo, 250 ml-es infiizids zsékba a
teljes 1500 mg-os dozishoz. Ovatos atforgatassal keverje dssze a higitott oldatot. Az oldatot ne
fagyassza le és ne razza Ossze.

c. Mas gyogyszerekkel egyidejiileg nem adhat6 ugyanazon az infuzios szereléken keresztiil. Az
infuzids oldatot olyan infiizios szereléken keresztiil kell beadni, amely steril, alacsony
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fehérjek6todési, 0,22 um poérusméretii poliéter-szulfon (PES) beépitett vagy kiegészitd sziirdt
tartalmaz.

d. A beadas eldtt hagyja, hogy a higitott oldat szobahdmérsékletlire melegedjen.

e. Semmisitse meg az injekciods iivegben megmaradt, fel nem hasznalt mennyiséget.
Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

CStone Pharmaceuticals Ireland Limited

117-126 Sheriff Street Upper

Dublin 1, DO1 YC43

Irorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/24/1833/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/

MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiaddsanak datuma: 2024. julius 24

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
http://www.ema.europa.eu.
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II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK)
GYARTOJA/GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENQEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA/GYARTOI ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A biologiai eredetll hatbanyag(ok) gyartdéjanak neve és cime

WuXi Biologics Co., Ltd.
108 Meiliang Road
Mashan, Binhu District
Wuxi, Jiangsu 214092, Kina

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd(k) neve és cime

Manufacturing Packaging Farmaca (MPF) B.V.
Neptunus 12, 8448CN Heerenveen, Hollandia

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényti orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

° Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely kés6bbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az els6 PSUR-t az engedélyezést
kdvetd 6 honapon beliil koteles benyujtani.

D. A GY(’)GYSZ],ER BIZ"I:ONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kdtelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kdtelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezo esetekben:

e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informéci6 érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyulo) jabb, meghatérozo
eredmények sziiletnek.
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e  Kockizatminimalizaldsra iranyulé tovabbi intézkedések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja biztositja, hogy minden tagallamban, ahol a Cejemly-t
forgalmazzak, minden olyan egészségligyi szakember és beteg/gondozo, aki varhatoan felirja vagy
alkalmazza a Cejemly-t, el tudja érni/megkapja a betegkartyat.

A betegkartyanak a kovetkezo kulcsfontossagu elemeket kell tartalmaznia:

e Az immunrendszerrel 6sszefiiggd mellékhatasok 6 jeleinek és tiineteinek a leirasa és annak
fontossaga, hogy a tiinetek megjelenésekor azonnal értesitsék kezeldorvosukat.

e Emlékezteto arrol, hogy a betegkartyat mindig maganal kell tartania.
e A Cejemly-t felird orvos elérhetosége.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ -2 DB INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE

Cejemly 600 mg koncentratum oldatos infuziéhoz
szugemalimab

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

600 mg szugemalimabot tartalmaz 20 ml-ben, injekcios iivegenként (30 mg/ml).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: hisztidin, hisztidin-monohidroklorid, E421, natrium-klorid, E433, injekcidhoz vald viz.
Tovabbi informacidért lasd a betegtdjékoztatot!

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Koncentratum oldatos infuziohoz
600 mg /20 ml
2 db injekcios iiveg

5. Az ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas higitast kdvetden.
Kizarolag egyszeri alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTET]:ZS, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
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A fénytdl valoé védelem érdekében az injekcios {iveg a dobozaban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CStone Pharmaceuticals Ireland Limited
117-126 Sheriff Street Upper, Dublin 1, DO1 YCA43, irorszég

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1833/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER {sLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

36



A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

Cejemly 600 mg koncentratum oldatos infuziéhoz
szugemalimab

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

600 mg szugemalimabot tartalmaz 20 ml-ben, injekcios iivegenként (30 mg/ml).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: hisztidin, hisztidin-monohidroklorid, E421, natrium-klorid, E433, injekciohoz vald
viz. Tovabbi informacidért lasd a betegtajékoztatot!

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Koncentratum oldatos infuziohoz
600 mg /20 ml

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas higitast kdvetden.
Kizarolag egyszeri alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTET]:ZS, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutészekrényben taroland6. Nem fagyaszthato!
A fénytdl valé védelem érdekében az injekcios {iveg a dobozaban tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

CStone Pharmaceuticals Ireland Limited

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1833/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Cejemly 600 mg koncentratum oldatos infaziohoz
szugemalimab

VEza gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az uj gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomaéséra juté barmilyen mellékhatés
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairodl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
taldl tovabbi tajékoztatast.

Mielétt beadjak Onnek ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot, mert
az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben is sziiksége
lehet.

- Fontos, hogy a kezelés ideje alatt maganal tartsa a betegkartyat.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosdhoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errdl kezeldorvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd
4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Cejemly és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Cejemly alkalmazasa el6tt

Hogyan adjék be Onnek a Cejemly-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Cejemly-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

A S

1. Milyen tipusu gydégyszer a Cejemly és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gydégyszer a Cejemly?
A Cejemly hatéanyaga a szugemalimab, amely a szervezetben egy konkrét célponthoz, a PD-L1-hez
kapcsolodo monoklonalis antitest (egy fehérjetipus).

Milyen betegségek esetén alkalmazhat6 a Cejemly?

A Cejemly-t a tiidorak egy tipusanak, az tigynevezett ,,nem kissejtes tiidorak™ kezelésére alkalmazzak

felndtteknel.

Onmagéban akkor alkalmazzak, ha a tiidérak:

*  atldon belill szétterjedt és miitéttel nem eltavolithatd, valamint reagalt vagy stabilizalodott a
kezdeti kemoterapias és sugarterapias kezelés utan.

Platina-alapt kemoterapiaval kombinalva alkalmazzék, ha a tiid6rak:

*  szétterjedt és miitéttel nem eltavolithatd

Fontos, hogy elolvassa mas daganatellenes gyogyszerek betegtdjékoztatojat, amelyeket esetleg kapni
fog.

Hogyan hat a Cejemly?

A PD-L1 bizonyos daganatsejtek felszinén talalhato és elnyomja a szervezet immunrendszerét
(védekezdrendszerét), igy megvédi a daganatsejteket az immunsejtek tdmadasatol. A Cejemly
hozzakotddik a PD-L1-hez és segiti az immunrendszerét a daganata lekiizdésében.

Ha barmilyen kérdese van a gyogyszer miikddésevel kapesolatban vagy arr6l, miért ezt a gyogyszert
irtak fel Onnek, kérdezze meg kezelGorvosat.
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2.  Tudnivalék a Cejemly alkalmazasa elott
Ne hasznilja a Cejemly-t

Nem kaphat Cejemly-t, ha allergias a szugemalimabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére.

Figyelmeztetések és 6vintézkedések

Miel6tt beadjak Onnek a Cejemly-t, beszéljen kezeldorvosaval vagy a gondozisat végzé egészségiigyi
szakemberrel, ha:

e On autoimmun betegségben szenved (olyan betegség, amikor a szervezet a sajt sejtjeit timadja
meg);

° On ¢é16 virust tartalmazo véddoltast kapott a kezelés megkezdése elétti 28 napban;

° az On koreldzményében sugarterapids pneumonitis, intersticialis tiidobetegség vagy idiopatias
tiidofibrozisnak nevezett tiidobetegség szerepel;

° Onnek a majat érintd kronikus virusfertdzése van vagy volt, beleértve a hepatitisz B- (HBV) vagy
a hepatitisz C- (HCV) fert6zést is;

° Onnek human immundeficiencia virus (HIV) okozta fertézése vagy szerzett immunhiényos
szindroméja (AIDS) van;

° Onnek majkarosodasa van;

o Onnek vesekarosodasa van.

Ha Onnek Cejemly-t adnak, sulyos mellékhatdsokat tapasztalhat. Ezek a mellékhatasok néha
¢letveszélyessé valhatnak és halalhoz vezethetnek. A kezelés ideje alatt ezek barmikor
bekovetkezhetnek vagy akar a kezelése befejezése utan hetekkel vagy honapokkal késobb:

. A Cejemly infuzioval 6sszefliggd reakciokat okozhat (példaul az arc/a torok/a végtagok hirtelen
kialakulo stlyos duzzanata vagy anafilaxia).

. A Cejemly az immunrendszerére hat és testrészeiben gyulladast okozhat. A gyulladas stlyos
kéarosodast okozhat a szervezetében, valamint néhany gyulladasos allapot halalhoz vezethet, és
szlikség lehet kezelésre vagy a Cejemly abbahagyasara. Ezek a reakciok egy vagy tobb
szervrendszert érinthetnek. Ez a tiido, a gyomor vagy a belek, a bor, a maj, a vesék, a szivizom,
egyéb izmok vagy hormonmirigyek gyulladasat és funkcidjanak elvesztését eredményezheti.

A részleteket lasd a 4. Lehetséges mellékhatasok cimil pontban. Ha barmilyen ehhez kapcsolodo tiinetet
tapasztal, kérjiik, azonnal keresse fel a kezelGorvost.

Gyermekek és serdiil6k
Ez a gyogyszer 18 évesnél fiatalabb betegeknek nem adhato, mivel a Cejemly-t gyermekeknél és
serdiiloknél nem vizsgaltak.

Egyéb gyogyszerek és a Cejemly

Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert a jelenleg
vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett immunszuppressziv gyogyszereirdl és egyeb
gyogyszereirdl, beleértve a vény nélkiil kaphat6d gyogyszereket, ide értve a névényi gyodgyszereket.

Terhesség

Ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, akkor nem
alkalmazhatja ezt a gyogyszert. Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha On teherbe esik a Cejemly-
kezelés ideje alatt.

Fogamzasgatlas

Ha On olyan nébeteg, aki teherbe eshet, akkor megbizhaté fogamzasgéatlé mddszert kell alkalmaznia a
teherbe esés megeldzésére a Cejemly-kezelés ideje alatt és az utolsé adagot kovetden még legalabb

4 honapig.

Beszéljen kezel6orvosaval a megbizhatd fogamzasgatld modszerekrol, amelyeket ezen iddszak alatt kell
alkalmaznia.
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Szoptatas
Ha On szoptat, vagy azt tervezi, hogy szoptatni fog, On és kezel8orvosa donti el, hogy a készitményt
kell alkalmaznia vagy szoptat, mert mindkettét nem teheti.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Cejemly befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezeléséhez sziikséges képességeit. Ha
faradtnak érzi magat, ne vezessen gépjarmiivet, illetve ne kezeljen gépeket.

A Cejemly natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 51,6 mg natriumot tartalmaz 1200 mg-os adagonként és 64,5 mg-ot 1500 mg-os
adagonként, ami megfelel a natrium ajanlott maximalis napi bevitel 2,58%-anak, illetve 3,23%-anak
felndtteknél. Mieldtt azonban Cejemly-t kapna, natriumot tartalmazo oldattal keverik el. Beszéljen a
kezelGorvosaval, ha alacsony sotartalmu étrenden van.

A Cejemly poliszorbat 80-at tartalmaz

Ez a gyogyszer 4,08 mg poliszorbat 80-at tartalmaz 1200 mg-os adagonként és 5,10 mg poliszorbat 80-
at 1500 mg-os adagonként. A poliszorbatok allergids reakciot okozhatnak. Amennyiben On allergias,
tajékoztassa errdl kezelorvosat.

3.  Hogyan adjik be Onnek a Cejemly-t?

Mekkora adagot adnak be Onnek?
A Cejemly ajanlott adagja legfeljebb 115 kg testtomegli egyéneknek 1200 mg és 115 kg-nal nagyobb
testtomegii egyéneknek 1500 mg.

Hogyan adjik be Onnek?

A Cejemly-t kérhazban vagy szakrendel8ben adjak be Onnek egy tapasztalt orvos feliigyelete mellett.
3 hetente, 60 perc alatt, a véndjdba juttatott infazioban adjak be Onnek a Cejemly-t.

A Cejemly-t kemoterapiaval kombinacioban adjak be tiid6rakjanak kezelésére. Onnek elészor a
Cejemly-t adjék be, majd a kemoterapiat kapja meg.

Ha kihagyott egy megbeszélt idépontot
Nagyon fontos, hogy minden megbesz¢élt idopontra elmenjen. Ha kihagyott egy megbesz¢élt idépontot,
mihamarabb egyeztessen egy masik idopontot, hogy megkapja a gydgyszerét.

4.  Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gydgyszer, igy a Cejemly is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem mindenkinél
jelentkeznek. Ha Onnek Cejemly-t adnak, stlyos mellékhatasokat tapasztalhat (lasd 2. pont). A
kezel6orvosa ezeket megbeszéli Onnel és elmagyarazza kezelésének kockézatait és elonyeit.

Azonnal forduljon orvoshoz, ha barmely testrészében gyulladast tapasztal, illetve ha a kovetkezo
mellékhatasok barmelyikét tapasztalja, vagy ha azok rosszabbodnak:

° Infazidval 6sszefiiggo reakciok, példaul hidegrazas, remegés vagy laz, bérproblémak mint a
viszketés vagy a borkiiités, kipirult vagy duzzadt arc, 1égzési nehézség vagy zihalas, hanyinger,
hanyas vagy hasi fajdalom (az infuzios reakciok stlyosak vagy életveszélyesek lehetnek, ezeket a
reakciokat hivjuk anafilaxidnak).

° Problémak a hormontermel6 mirigyekkel, példaul hangulatingadozas, kimeriiltség, gyengeség,
teststlyingadozas, vércukor- és koleszterinszintek valtozasa, latasvesztés, sziinni nem akaro
fejfajas vagy szokatlan fejfajas, gyors szivverés, fokozott izzadas, a szokasosnal jobban fazik,
vagy jobban kimelegszik, jelentOs faradtsag, szédiilés vagy ajulas, a szokasosnal fokozottabb
¢hség- vagy szomjusagérzés, hajhullas, székrekedés, mélyebbé valo hang, nagyon alacsony
vérnyomas, a szokasosnal gyakoribb vizeletiirités, hanyinger vagy hanyas, gyomor- (hasi)
fajdalom, megvaltozott hangulat vagy viselkedés (példaul csokkent nemi vagy, ingerlékenység
vagy feledékenység), a mellékvesék, az agyalapi mirigy vagy a pajzsmirigy gyulladasa.
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Cukorbetegség tiinetei, példaul a szokasosnal fokozottabb éhség- vagy szomjusagérzés,
gyakoribb vizeletliritési inger, teststlyvesztés, faradtsagérzés vagy rossz kozérzet, gyomorfajas,
gyors és mély 1égzés, zavartsag, szokatlan aluszékonysag, édes illata lehelet, édes vagy fémes
szajiz vagy eltéro a vizelet vagy az izzadsag szaga.

Bélproblémak, példaul ismétlédo, gyakran véres vagy nyakos hasmenés, a szokasosnal

gyakoribb székletiirités, fekete vagy szurokszeri széklet és sulyos gyomor- (hasi) fajjdalom vagy

érzékenység (vastagbélgyulladas).

Veseproblémak: véres vizelet, bokaduzzanat.

Tiidoproblémak, példaul Gjabban kialakult vagy rosszabbodo kohdgés, 1égszomj vagy

mellkasfajdalom, tiidégyulladas (pneumonitisz).

Majproblémak, példaul a bore vagy a szemfehérje sargas elszinezédése. stilyos émelygés vagy

hanyas, fajdalom a gyomor (a has) jobb oldalan, almossag érzése, sotét szinl vizelet (teaszinil), a

normalisnal kdnnyebben kialakul6 vérzés vagy véralafutas és a szokasosnal kisebb

¢hségérzet (majgyulladas).

Hasnyalmirigy-problémak, példaul hasi fajdalom, hanyinger vagy hanyas (hasnyalmirigy-

gyulladas).

Borproblémak, példaul kiiités vagy viszketés, a szajban, az orrban, a szemben €s a nemi

szerveken eléforduld holyagok vagy fekély.

o megmagyarazhatatlan, nagy kiterjedésti borfajdalom, vords vagy lila kiiités, amely terjed, a
holyagok kialakulasat kovetd napokon beliili bérhamlas — Stevens—Johnson-
szindromanak nevezett sulyos bérbetegség.

o a test nagy részén jelentkez6 hamlas vagy holyagképzodés — Toxikus epidermalis
nekrolizisnek nevezett, életet veszélyeztetd borbetegség.

Szivproblémak, példaul megvaltozott szivverés, gyors szivverés, olyan érzés, mintha kimaradna

egy item vagy szivdobogasérzés, mellkasfdjdalom, 1égszom;.

Izom- és iziileti problémak, példaul iziileti fajdalom vagy duzzanat, izomfajdalom,

izomgyengeség vagy izommerevség.

Az agy gyulladasa, amely magaba foglalhatja a 14zat, a fejfajast, a mozgészavart, a

nyakmerevséget.

Ideggyulladas, amely magéaba foglalhatja a fajdalmat, a gyengeséget és a végtagok bénuldsat

(Guillain—Barré-szindroma).

Szemgyulladas, amely magéba foglalhatja a latas megvaltozasat.

Egyéb mellékhatasok:

Nagyon gyakori (10 betegbdl tobb mint 1-et érinthet):

a szervezetben oxigént szallitd vorosvérsejtek szamanak csokkenése;
megndvekedett majenzimszint, bilirubinszint a vérben;

emelkedett vércukorszint, triglicerid- és koleszterinszint a vérben;
csokkent kalcium-, kalium- és natriumszint a vérben,;

emelkedett fehérjeszintek a vizeletben;

zsibbadas, bizsergés vagy csokkent tapintasérzés a test egy részén;
laz.

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):

emelkedett hugysavszintek a vérben;
csokkent magnézium- és/vagy kloridszint a vérben;
koéros majfunkcio;
emelkedett hasnyalmirigyenzim-szintek (amilaz, lipaz);
a karok és a labak bizsergését, zsibbadasat, gyengeségét vagy ég6 fajdalmat okozo ideggyulladas
(neuropatia);
szajnyalkahartya-gyulladas, szajszarazsag;
megnodvekedett izomenzimszint (szivizom vagy vazizom) a vérben
szemszarazsag, kotohartya-gyulladas (konjunktivitisz);
magas vérnyomas;
emelkedett kreatininszint a vérben;
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° boérelszinezodés.

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):

° koros lipidszint a vérben;

csokkent mellékvese-funkcio;

csokkent kortizol hormonszintek a vérben,;

vérerek gyulladasa;

a vorosvérsejtek és/vagy a fehérvérsejtek rendellenesen csokkent szama.

Mais hasonlé gyégyszerek alkalmazasa soran a kovetkezé mellékhatasokrol szamoltak be:

° a hasnyalmirigy altal termelt emésztéenzimek hianya vagy mennyiségének csokkenése (exokrin
hasnyalmirigy-elégtelenség)
° colidkia (jellemz0 tiinetei: hasfajas, hasmenés és puffadas gluténtartalmu ételek fogyasztasa utan)

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat. Ez a betegtajékoztatoban
fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatéasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlentil a
hatdsag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségeken keresztiil. A mellékhatasok
bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informécié alljon rendelkezésre a gyogyszer
biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5.  Hogyan kell az Cejemly-t tarolni?

A Cejemly-t egészségligyi szakemberek taroljak a korhazban vagy a szakrendeldben.
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és az injekcios iivegen feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Bontatlan injekcios iivegek: Hiitdszekrényben tarolando (2—8°C-on). Nem fagyaszthatd! A fénytol valo
védelem érdekében az injekcids iiveg a dobozaban tarolando.

Higitas utan azonnali felhasznalés javasolt. A higitas infuzios zsakba torténd elokészitésétol kezdve
ugyanakkor a Cejemly az alkalmazas eldtt legfeljebb 4 oran keresztiil tarolhato legfeljebb 25°C-os
szobahdmérsékleten és legfeljebb 24 o6ran keresztiil hiitdszekrényben (2—8°C-on).

Az infuziés oldat barmilyen fel nem hasznalt mennyiségének a megsemmisitését a gydgyszerekre
vonatkozo el6irdsok szerint kell végrehajtani.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciék

Mit tartalmaz a Cejemly?

A készitmény hatdanyaga a szugemalimab. 1 ml oldatos infiiziéhoz val6 koncentratum 30 mg
szugemalimabot tartalmaz. Oldatos infuzidhoz vald koncentratumot tartalmazd, 20 ml-es injekcios
iivegenként 600 mg szugemalimabot tartalmaz.

Egyéb Osszetevok: hisztidin, hisztidin-monohidroklorid, mannit (E421), natrium-klorid (l4sd a 2. pont
,A Cejemly natriumot tartalmaz” cimi része), poliszorbat 80 (E433) (lasd a 2. pont ,,A Cejemly
poliszorbat 80-at tartalmaz”) és injekciohoz valo viz.

Milyen a Cejemly kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Cejemly koncentratum oldatos infiizidhoz tiszta vagy opalos, szintelen vagy halvanysarga szinti

oldatként keriil forgalomba, amely alapvetéen nem tartalmaz lathato részecskéket.

Dobozonként 2 db, iivegbdl késziilt injekcios liveget tartalmaz.
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

CStone Pharmaceuticals Ireland Limited
117-126 Sheriff Street Upper

Dublin 1, D01 YC43

frorszag

Gyarto

Manufacturing Packaging Farmaca (MPF) B.V.
Neptunus 12

8448CN Heerenveen

Hollandia

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

AT/BE/CY/DE/DK/EL/ES/FI/FR/IE/IS/IT/LU/MT/NL/NO/PT/SE

CStone Pharmaceuticals Ireland Limited

Ireland
Tel: +353 1 437 0580

Lietuva
Ewopharma UAB
Tel.: +370 5248 7350

Ceska republika
Ewopharma, spol. s 1. o.
Tel: +4202 673 11 613

Eesti
Ewopharma OU
Tel: +372 600 4440

Hrvatska
Ewopharma d.o.o.
Tel: + 385 1 6646 563

Slovenija
Ewopharma d.o.o.
Tel: +386 590 848 40

Latvija
Ewopharma SIA
Tel: + 371 6770 4000

Bbnarapus
EBodapma EOO/
Ten.: +3592962 12 00

Magyarorszag
Ewopharma Hungary Ltd.
Tel.: +36 1 200 46 50

Polska
Ewopharma AG Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 620 11 71

Roménia
Ewopharma Romania SRL
Tel: +40 21 260 13 44

Slovenska republika
Ewopharma spol. s r.0.
Tel: +421 25479 3508

A betegtajékoztaté legutébbi feliilvizsgalatanak datuma: < KEEE. hénap >

Egyéb informaciéforrasok
A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu/) talalhato.

A betegtajékoztaté az EU/EGT 6sszes hivatalos nyelvén elérhet6 az Eurdpai Gyogyszerligynokség
internetes honlapjan.
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Az alabbi informéaciok kizardlag egészségligyi szakembereknek szolnak:
Hasznalati utmutato
A Cejemly koncentratum oldatos infuziohoz elokészitése és beadasa

a) Ne razza fel az injekcios iiveget!

b) 1200 mg-os dozis
Steril fecskend6 alkalmazéséaval szivjon fel 20 ml-t a 2 Cejemly injekcios iiveg mindegyikébdl
oldatot tartalmaz6, 250 ml-es inflizios zsakba a teljes 1200 mg-os dézishoz. Ovatos atforgatassal
keverje Ossze a higitott oldatot. Az oldatot ne fagyassza le és ne razza dssze.
1500 mg-os dozis
Steril fecskendd alkalmazésaval szivjon fel 20-20 ml-t 2 Cejemly injekcids tivegbdl és tovabbi
(0,9%-0s) injekcidohoz valo natrium-klorid oldatot tartalmazo, 250 ml-es infiizids zsakba. Ovatos
atforgatassal keverje 0ssze a higitott oldatot. Az oldatot ne fagyassza le és ne razza 9ssze.

c) Mas gyogyszerekkel egyidejiileg nem adhatd ugyanazon az infizids szereléken keresztiil. Az
infizios oldatot olyan infuzios szereléken keresztiil kell beadni, amely steril, alacsony
fehérjekotodést, 0,22 pm porusméretli poliéter-szulfon (PES) beépitett vagy kiegészitd szlirdt
tartalmaz.

d) A beadas el6tt hagyja, hogy a higitott oldat szobahdmérsékletiire melegedjen.

e) Semmisitse meg az injekcids tivegben megmaradt, fel nem hasznalt mennyiséget.

A higitott oldat tarolasa
A Cejemly nem tartalmaz tartositoszert.

Amint el6készitették, a higitott oldatot azonnal be kell adni. Ha a higitott oldatot nem azonnal adjak
be, atmenetileg tarolhato vagy:

e szobahomérsékleten (legfeljebb 25°C-on), az elokészitéstol kezdve az infuzid befejezéséig
legfeljebb 4 oran keresztiil;

vagy

e hiitve (2-8°C-on), az el6készitéstol kezdve az infuzid befejezéséig legfeljebb 24 oran keresztiil.
A beadas el6tt hagyja, hogy a higitott oldat szobahémérsékletiire meleged;jen.

Nem fagyaszthato!
Megsemmisités
Az infuzids oldat fel nem hasznalt részét ne tarolja tovabbi felhasznalas céljabol. Barmilyen fel nem

hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre vonatkozo eléirasok
szerint kell végrehajtani.
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