I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



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

1. A GYOGYSZER NEVE

Inluriyo 200 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
200 mg imlunesztrantnak megfeleld imlunesztrant-tozilatot tartalmaz filmtablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Filmtabletta (tabletta).

Fehér, kapszula alaku, 14,0 x 7,5 mm-es filmtabletta, egyik oldalan ,,LILLY” mélynyomasu jeloléssel,
a masik oldalan ,,1717” és hossztkas, négyagu csillag alaku jeldléssel.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Az Inluriyo monoterapiaként olyan dsztrogénreceptor- (ER) pozitiv, human epidermalis
novekedésifaktor-receptor 2- (HER2) negativ, aktivalé ESR1-mutéaciot hordozo, lokalisan
elérehaladott vagy metasztatikus emldrakban szenvedd, felnétt betegek kezelésére javallott, akiknél a
betegség a kordbbi endokrin alapti protokoll szerinti kezelést kovetden progredidlt (a betegek

biomarker alapt kivalasztasaval kapcsolatos informéciokat lasd a 4.2 pontban).

Pre- vagy perimenopauzaban 1év6 ndknél, tovabba férfiaknal az Inluriyo-t luteinizalbhormon-
felszabadit6 hormon (LHRH-) agonistaval kell kombinalni.

4.2 Adagolas és alkalmazas
A kezelést a daganatellenes terapidk alkalmazéasaban jartas orvosnak kell elkezdenie és feliigyelnie.

A betegek kivalasztasa

Az ER-pozitiv, HER2-negativ, elérehaladott emlérakban szenvedd betegeket az aktivaldo ESR1-
mutacio tumor- vagy plazmamintakban valo jelenléte alapjan kell kivalasztani a kezelésre, a célnak
megfeleld, CE-jeloléssel ellatott in vitro diagnosztikum (IVD) segitségével. Ha CE-jeloléssel ellatott
IVD nem all rendelkezésre, az aktivalo ESR1-mutécio jelenlétét mas validalt vizsgalattal kell
megallapitani.

Adagolas

Az imlunesztrant javasolt dozisa naponta egyszer 400 mg (két db 200 mg-os filmtabletta) szajon at
alkalmazva.



A kezelést addig javasolt folytatni, amig a betegnél a terapia klinikai szempontbo6l eléonydsnek
mutatkozik, vagy amig elfogadhatatlan toxicitas nem alakul ki.

Kihagyott dozis

Ha egy dozis kimarad, az a szokasos bevételi idoponttol szamitott legfeljebb 6 dran beliil bevehetd. Ha
tobb mint 6 ora telt el, az aznapi dozist ki kell hagyni. Tovabbi d6zist nem szabad bevenni. Masnap a
dozist a szokasos idoben kell bevenni.

Hanyas
Ha a betegnél a dozis bevétele utdn hanyas jelentkezik, aznap nem szabad Gjabb dozist bevennie, €s
masnap a szokasos adagolasi rend szerint kell folytatnia a gydgyszer szedését, a szokdsos id6ben.

Dozismodositasok

Ha doziscsokkentésre van sziikség, a dozist 200 mg-mal kell csdkkenteni. Egyes mellékhatasok
kezeléséhez az adagolas felfiiggesztésére és/vagy a dozis csokkentésére lehet sziikség, az 1. és

2. tablazatban foglaltaknak megfeleléen. A kezelést abba kell hagyni azoknal a betegeknél, akik a napi
egyszeri 200 mg-os dozist nem toleraljak.

1. tablazat: Javasolt dozismodositas emelkedett GPT- és GOT-szint esetén

A kezelés alatt, és ha klinikailag indokolt, ellendrizni kell a glutamat-piruvat-transzaminaz (GPT
[ALAT]) és a glutamat-oxalacetat-transzaminaz (GOT [ASAT]) szintjét.

Toxicitas® Dézismddositas
Nem mul6 vagy kitjulé 2. foktt GOT- vagy GPT- | Fel kell fiiggeszteni az adagolast, amig az
szint-emelkedés, ha a kiindulasi érték normalis érték vissza nem tér a kiindulasi szintre
volt vagy a toxicitas 1. foktra nem enyhiil, ha

a kiindulasi érték normalis volt.

Doziscsokkentés nem sziikséges.
3. foku GOT- vagy GPT-szint-emelkedés, ha a Fel kell fiiggeszteni az adagolast, amig az

kiindulasi érték normalis volt érték vissza nem tér a kiindulasi szintre
Vagy vagy a toxicitas 1. foktra nem enyhiil, ha
2. vagy magasabb fokti GOT- vagy GPT-szint- a kiindulasi érték normalis volt.
emelkedés, ha a kiindulasi érték koros volt
Vagy Az adagolast 200 mg-os dozissal kell
GOT vagy GPT >8 x ULN folytatni, vagy
(attol fiiggden, hogy melyik az alacsonyabb abba kell hagyni az adagolast, ha a beteg
kiiszobérték) mar napi 200 mg-os dézist kap.
4. fokt GOT- vagy GPT-szint-emelkedés, ha a Az adagolast abba kell hagyni.
kiindulasi érték normalis volt
A GOT vagy GPT-szint >3 x ULN emelkedése, Az adagolast abba kell hagyni.

az sszbilirubinszint >2 X ULN emelkedésével
egylitt, ha a kiindulasi érték normalis volt,
cholestasis nélkiil

Vagy

A GOT- vagy GPT-szintnek a kiindulasi értéket

>2-szer meghalad6 emelkedése, az
Osszbilirubinszint >2 x ULN emelkedésével
egyltt, ha a kiindulasi érték koros volt, cholestasis

nélkiil

2NCI CTCAE v5.0
ULN: a normalérték fels6 hatara



2. tablazat: Javasolt dézismodositas mellékhatasok esetén (kivéve emelkedett GPT- és GOT-
szint esetén)

Toxicitas® Dézismodositas
Nem mulo vagy kitjuld 2. foku toxicitas, Fel kell fiiggeszteni az adagolast, amig az érték
amely a maximalis szupportiv kezelés vissza nem tér a kiindulési szintre vagy a toxicitas
ellenére sem tér vissza a kiindulési <1. fokara nem enyhiil.
allapotra vagy nem mérséklodik 1. fokura
7 napon beliil Doziscsokkentés nem sziikséges.
3. foku (kivéve a nem majmuikodéssel Fel kell fiiggeszteni az adagolast, amig az érték
kapcsolatos laboratoriumi értékek vissza nem tér a kiindulasi szintre vagy a toxicitas
tiinetmentes valtozasat) <l1. fokara nem enyhiil.

Az adagolast a kovetkezd kisebb dozissal kell
folytatni, vagy
abba kell hagyni az adagolast, ha a beteg mar napi
200 mg-os dozist kap.

4. foku (kivéve a nem majmukddéssel Fel kell fiiggeszteni az adagolast, amig az érték
kapcsolatos laboratoriumi értékek vissza nem tér a kiindulasi szintre vagy a toxicitas
tiinetmentes valtozasat) <1. fokura nem enyhiil.

Az adagolast a kovetkezd kisebb dozissal kell
folytatni, vagy
abba kell hagyni az adagolast, ha a beteg mar napi
200 mg-os dozist kap.

A kezelés folytatasakor szorosan monitorozni kell a
betegeket.

*NCICTCAE 5.0

Eros CYP3A-induktorok

Az er6s CYP3A-induktorok egyidejti alkalmazasat kertilni kell. Ha az er6s CYP3A-induktorok
egyideji alkalmazasa nem keriilhet6 el, az imlunesztrant dozisat napi egyszer 200 mg-mal kell ndvelni
(lasd 4.5 pont).

Erés CYP3A-inhibitorok

Az er6s CYP3A-inhibitorok egyidejii alkalmazasat keriilni kell. Ha az er6s CYP3A-inhibitorok
egyideju alkalmazasa nem keriilhet6 el, az imlunesztrant dozisat napi egyszer 200 mg-mal kell
csokkenteni (lasd 4.5 pont).

Kiilonleges betegcsoportok

ldosek
A beteg életkora alapjan nincs sziikség a dozis modositasara (lasd 5.2 pont). A 75 éves és annal
id6sebb betegeknél korlatozott mennyiségli adat all rendelkezésre (lasd 5.2 pont).

Majkarosodas

Az enyhe (Child—Pugh A stadiumu) majkarosodasban szenvedd betegeknél nem javasolt a dozis
modositasa.

A kozepesen stlyos (Child—Pugh B stadiumu) vagy stlyos (Child—Pugh C stadiumt) majkarosodasban
szenvedo betegeknél a dozist napi egyszeri 200 mg-ra kell csokkenteni.



Vesekarosodas

Enyhe és kdzepesen stulyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség a dozis
modositasara. Korlatozott mennyiségili adat arra utal, hogy az imlunesztrant expozicioja sulyos
vesekarosodasban vagy végstadiumu vesebetegségben szenvedo, illetve dializalt betegeknél
megndvekedhet (1asd 5.2 pont). Sulyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél a kezelést dOvatosan
kell alkalmazni, a betegek szoros monitorozasa mellett a toxicitas jeleinek észlelése érdekében.

Gyermekek és serdiil0k

Az imlunesztrantnak gyermekeknél és serdiiloknél lokalisan eldrehaladott emlérak javallata esetén
nincs relevans alkalmazasa.

Az alkalmazas modja

Az Inluriyo-t szajon at kell alkalmazni.

A betegeknek a dozisokat minden nap, koriilbeliil ugyanabban az idében kell bevenniiik.

A tablettat éhgyomorra, legalabb 2 oraval étkezés eldtt vagy 1 oraval étkezés utan kell bevenni (lasd
5.2 pont). A tablettat egészben kell lenyelni (a betegek nem vaghatjak el, nem torhetik dssze és
raghatjak szét a tablettakat a lenyelés elott). A tablettak elvagasanak, Osszetorésének vagy
szétragasanak hatasat nem vizsgaltak; ezek befolyasolhatjak a gyogyszer biztonsagossagat,
hatasossagat vagy stabilitasat. A hatdanyag-expozicio artalmas lehet a gondozok szamara.

4.3 Ellenjavallatok

Szoptatas (1asd 4.6 pont).

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések
Etelek hatasa

A magas zsirtartalmu étel jelenlétében az imlunesztrant expozicidja nem ismert. A dozist éhgyomorra
kell bevenni, mivel étkezés esetén fokozott expozicio léphet fel.

Segédanyagok

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz dézisonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Az imlunesztrant szulfatalassal, CYP3A4 altali oxidacioval és kozvetlen gliikuronidacioval
metabolizalodik.

Egyéb gyogyszerek imlunesztrantra kifejtett lehetséges hatdsa

Erés CYP3A-induktorok

Az imlunesztrant és a karbamazepin (er6s CYP3A-induktor) egyiittes alkalmazasa az imlunesztrant
koncentracio-id6 gorbe alatti teriilet (AUC) értékét 42%-kal, a maximalis koncentracid (Cpax) értékét
pedig 29%-kal csokkentette. Az erds CYP3A-induktorok egyidejii alkalmazasat keriilni kell. Ha az
er6s CYP3A-induktorok egyidejii alkalmazasa nem keriilhetd el, az imlunesztrant dozisat napi egyszer
200 mg-mal novelni kell (lasd 4.2 pont).



Ercs CYP3A-inhibitorok

Az imlunesztrant és az itrakonazol (er6s CYP3A-inhibitor) egyiittes alkalmazasa az imlunesztrant
AUC-értekét 2,11-szorosara, a Cmax-€rtékét pedig 1,87-szorosara novelte. Az erés CYP3A-inhibitorok
egyidejl alkalmazasat kertilni kell. Ha az er6s CYP3A-inhibitorok egyidejii alkalmazasa nem
keriilhet6 el, az imlunesztrant dozisat napi egyszer 200 mg-mal csdkkenteni kell (lasd 4.2 pont).

Gyomorsavcsokkentod szerek
Az imlunesztrant omeprazollal (protonpumpagatlo) torténd egyiittes alkalmazdsa nem volt klinikailag

jelentds hatassal az imlunesztrant farmakokinetikajara.

Az imlunesztrant mas gyogyszerekre kifejtett lehetséges hatasa

CYP2D6-szubsztratok

Az imlunesztrant a dextrometorfan (CYP2D6-szubsztrat) AUC-értékét 1,33-szorosara, a Cmax-€értékét
pedig 1,43-szorosara novelte. Ovatosan kell eljarni az imlunesztrant és a CYP2D6-szubsztratok
egylittes alkalmazasakor, amelyek esetében a koncentracio kismértékii ndvekedése jelentos
nemkivanatos eseményekhez vezet.

P-glikoprotein- (P-gp-) szubsztratok

Az imlunesztrant a digoxin (P-gp-szubsztrat) AUC-értékét 1,39-szorosdra, a Crax-értékét pedig 1,60-
szorosara novelte. Ovatosan kell eljarni az imlunesztrant és a P-gp-szubsztratok egyiittes
alkalmazasakor, amelyek esetében a koncentracid kismértékii novekedése jelentés nemkivanatos
eseményekhez vezet.

BCRP-szubsztrdatok

Az imlunesztrant a rozuvasztatin (BCRP-szubsztrat) AUC-értékét 1,49-szorosara, a Cpax-€rtékét pedig
1,65-szorosara novelte. Ovatosan kell eljarni az imlunesztrant és a BCRP-szubsztratok egyiittes
alkalmazasakor, amelyek esetében a koncentracio kismeértékii ndvekedése jelentés nemkivanatos
eseményekhez vezet.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes koru nok / fogamzasgatlas férfiak és ndk esetében

A kezelés megkezdése el6tt ellendrizni kell a fogamzoképes nok terhességi statuszat.

A fogamzoképes néknek és nemzoképes ferfiaknak tanacsolni kell, hogy a kezelés alatt és az utolso
dozist kovetd legalabb 1 hétig nagy hatékonysagu fogamzasgatld modszert alkalmazzanak (lasd
5.3 pont).

Terhesség

Az imlunesztrant terhes néknél térténd alkalmazasara vonatkozoan nem allnak rendelkezésre adatok.
Az imlunesztrant hatdsmechanizmusa és az allatokon végzett embrionalis és magzati toxicitasi
vizsgalatok eredményei alapjan az imlunesztrant terhes noknél alkalmazva magzati karosodast okozhat
(lasd 5.3 pont). Az imlunesztrant nem alkalmazhaté terhesség alatt és fogamzasgatlast nem alkalmazo,
fogamzoképes ndknél. Ha a kezelés alatt a beteg teherbe esik, tajékoztatni kell a magzatot érintd
lehetséges veszélyekrol, valamint a vetélés lehetséges kockazatarol.

Szoptatas

Nem ismert, hogy az imlunesztrant vagy annak metabolitjai kivalasztodnak-e a human anyatejbe. A
szoptatott csecsemOnél kialakulo stilyos mellékhatasok lehetésége miatt az imlunesztrant szoptatas
alatti alkalmazasa ellenjavallott (1asd 4.3 pont).



Termékenység

Allatkisérletek eredményei (lasd 5.3 pont) és a hatasmechanizmusa alapjén az imlunesztrant
fogamzoképes noknél és nemzoképes férfiaknal karosithatja a termékenységet.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Az imlunesztrant nem, vagy csak elhanyagolhato mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. Mindazonaltal, mivel az imlunesztrant alkalmazasa soran
faradtsagrol és astheniarol szamoltak be, azoknak a betegeknek, akiknél ezek a mellékhatasok
gépjarmiivezetés vagy gépek kezelése kdzben jelentkeznek, eldvigyazatosnak kell lennitik.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 0sszefoglalasa

A leggyakoribb ¢s klinikailag relevans mellékhatasok a GPT-szint emelkedése (34,3%), a GOT-szint
emelkedése (33,2%), a faradtsag (25,7%), a hasmenés (22,5%), a hanyinger (20,1%) és a hanyas
(9,0%) voltak.

A kezelés abbahagyasdhoz vezetd mellékhatasok koziil csak a GPT-szint emelkedése (0,8%) fordult
el6 1-nél tobb betegnél.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az alabbiakban feltiintetett mellékhatasok gyakorisaga 378, naponta egyszer 400 mg imlunesztranttal
kezelt beteg Osszesitett adatain alapul, akik egy III. fazist, randomizalt, nyilt elrendezésti,
multicentrikus vizsgélatban (EMBER-3), illetve egy la/Ib fazisu, nyilt elrendezést, multicentrikus,
doziseszkalaciot és dozisexpanziot értékeld vizsgalatban (EMBER) vettek részt.

A kovetkez6 tablazatban a mellékhatasok felsorolasa MedDRA szervrendszeri kategoriak és
gyakorisag szerint torténik. A gyakorisagi kategoriak a kovetkezok: nagyon gyakori (>1/10), gyakori
(>1/100—<1/10), nem gyakori (>1/1000—<1/100), ritka (=1/10 000—<1/1000), nagyon ritka

(<1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatd meg). Az egyes
gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint kertilnek megadasra.



3. tablazat: Mellékhatasok az imlunesztranttal kezelt betegeknél

Szervrendszeri kategéria Nagyon gyakori Gyakori

Anyagcsere- ¢és taplalkozasi étvagycsokkenés *

betegségek és tiinetek

Idegrendszeri betegségek és fejfajas

tiinetek

Erbetegségek ¢s tiinetek vénas thromboembolia ?
héhullamok *

Légzorendszeri, mellkasi és kohogés 2

mediastinalis betegségek ¢s

tiinetek

Emésztérendszeri betegségek = hasmenés hanyas

¢s tiinetek hanyinger székrekedés
hasi fajdalom *

A csont- és izomrendszer, iziileti és musculoskeletalis

valamint a kot8szovet fajdalom ®

betegségei és tiinetei hatfajas

Altalanos tiinetek, az faradtsag ®

alkalmazas helyén fellépo

reakciok

Laboratdriumi és egyéb a GPT-szint emelkedése

vizsgalatok eredményei ° a GOT-szint emelkedése

a trigliceridszint emelkedése
 Hasonl6 preferalt kifejezésekbdl allo osszevont kifejezés.
® Preferalt kifejezésekbdl allo 6sszevont kifejezés: arthralgia, myalgia, musculoskeletalis
diszkomfortérzés, musculoskeletalis mellkasi fajdalom, musculoskeletalis fajdalom, végtagfajdalom,
nyakfajdalom.
¢ Laboratoriumi vizsgalatok alapjan.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

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

4.9 Tuladagolas

A taladagolas tiineteit nem allapitottak meg. A javasolt dozisnal nagyobb dozisokkal kapcsolatban
jelentett mellékhatasok megfeleltek a megallapitott biztonsagossagi profilnak (lasd 4.8 pont). Nagyobb
ddzisok esetén a leggyakoribb mellékhatasok a hasmenés, a hanyinger, a faradtsag és az arthralgia
voltak. Az imlunesztrant tuladagolasanak nincs ismert ellenszere. A betegeket szorosan monitorozni
kell, és szupportiv kezelést kell biztositani.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: Még nincs meghatarozva, ATC kod: Még nincs meghatarozva.


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

Hatdsmechanizmus
Az imlunesztrant a vad tipust és mutans 0sztrogénreceptor-o. (ERa) antagonistéja és lebontoja, ami az
Osztrogénreceptor-fiiggd géntranszkripcio és a sejtproliferacio gatlasahoz vezet az ER-pozitiv

emléraksejtekben.

Farmakodinamias hatasok

A sziv elektrofiziologidja

Az imlunesztrant-monoterapia QTc-intervallumra kifejtett hatasat az EMBER vizsgalatban

79 betegénél értékeltek, egyezo farmakokinetikai és QTcF-mintak alapjan. Az eredmények azt
mutattak, hogy az imlunesztrant koncentracidja a 200 mg-t6l 1200 mg-ig terjed6 dozistartomanyban
nem volt hatdssal a QTc-intervallumra, és az atlagos delta QTc 90%-o0s konfidenciaintervalluméanak
(CI) felso hatara 400 mg-os Cuax €setén 10 ms-nal kevesebb volt (valtozas a kiindulasi értékhez
képest: 1,72 ms; 90%-os CI: —0,43; 3,87).

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

Az imlunesztrant hatasossagat és biztonsagossagat egy I11. fazisu, globalis, randomizalt, nyilt
elrendezésti vizsgalatban, az EMBER-3 vizsgalatban értékelték ER-pozitiv, HER2-negativ, lokalisan
elorehaladott (kurativ miitétre nem alkalmas) vagy metasztatikus emlérakban (metastatic breast
cancer, mBC) szenved6 felnétt betegeknél, akiket aromatazgatloval kezeltek monoterapiaban vagy egy
CDK4/6-gatloval kombinalva.

A vizsgalatban olyan pre-, peri- és posztmenopauzaban 1év6 ndk, illetve férfiak (>18 évesek) vehettek
részt, akik ER-pozitiv, HER2-negativ elérehaladott emldrakban szenvedtek, és korabban adjuvans
kezelésként vagy a metasztazisok kezelésére aromatdzgatlot kaptak monoterapiaban vagy CDK4/6-
gatloval kombinalva. A betegeknél a kdvetkezok valamelyike el6fordult: a korai emlérak kezelésére
szolgalo, aromatazgatlo-monoterapiaval vagy aromataz- és CDK4/6-gatloval végzett adjuvans kezelés
alatt vagy az azt kovetd 12 honapon belill recidiva alakult ki, vagy az adjuvéans kezelés befejezése utan
tobb mint 12 honappal recidiva alakult ki, és az aromatazgatlo-monoterdpiaval vagy aromataz- és
CDK4/6-gatloval végzett kezelés alatt vagy azutan a betegség progredialt, vagy a betegnél de novo
metasztatikus betegséget diagnosztizaltak, és az aromatazgatlo-monoterapiaval vagy aromataz- és
CDK4/6-gatloval végzett kezelés alatt vagy azt kdvetden a betegség progredialt. Minden betegnél 0
vagy 1 ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) performance statusznak, megfeleld
szervmiitkodésnek és a RECIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tumours) 1.1-es verzidja
szerinti értékelhetd 1€zidknak, azaz mérhetd betegségnek, vagy kizardlag a csontrendszert érinto
betegségnek, értékelhetd 1éziokkal, kellett lennie. LHRH-agonistakat adtak a pre- és
perimenopauzaban 1évé noknek, illetve a férfiaknak. A vizsgalatbol kizartak a szimptomatikus
metasztatikus visceralis betegségben szenvedo betegeket és az egyidejl szivbetegségben szenvedd
betegeket.

A betegek bevonasara az ESR1-mutacios statusztol fiiggetleniil keriilt sor. Az ESR1-mutacios statuszt
a vérben keringd tumor dezoxiribonukleinsav (circulating tumour deoxyribonucleic acid, ctDNS)
alapjan hataroztak meg a Guardant360 CDx assay segitségével. Az eredményt akkor tekintették ESR1-
pozitivnak, ha az elére meghatarozott 34 ESR1-varians legalabb egyike kimutathato volt: E380A,
E380D, E380K, E380Q, E380V, M421 V422delinsl, V422 E423del, V422del, S463F, S463P,
L469V, L536F, L536G, L536H, L5361, L536K, L536N, L536P, L536Q, L536R, L536V, Y537C,
Y537D, Y537G, Y537H, Y537N, Y537P, Y537Q, Y537S, D538E, D538G, D538H, D538N, D538V.
Ezek koziil 17 varidnst azonositottak az EMBER-3 vizsgélati populacioban: E380K, E380Q, V422del,
S463P, L469V, L536H, L536K, L536P, L536Q, L536R, Y537C, Y537D, Y537N, Y537S, D538E,
D538G, D538N.



Osszesen 874 beteget randomizaltak 1:1:1 aranyban 3 kezelési karra: napi 400 mg per os Inluriyo-
kezelés (A-kar), a vizsgalo altal valasztott standard kezelés (standard of care, SOC; fulvesztrant vagy
exemesztan) (B-kar), vagy napi 400 mg per os Inluriyo-kezelés abemaciklib-kezeléssel kombinalva
(C-kar). A vizsgalo6 altal valasztott hormonterapiara (B-kar) randomizalt 330 beteg koziil 292 kapott
fulvesztrant-kezelést (90%), 32 pedig exemesztan-kezelést (10%). A randomizalast a CDK4/6-gatloval
végzett korabbi kezelés (igen, ill. nem), a visceralis metasztazis jelenléte (igen, ill. nem) és a foldrajzi
régi6 (Kelet-Azsia, Eszak-Amerika/Nyugat-Eurdpa, ill. egyéb) alapjan stratifikaltak. A demografiai
adatok és a kiindulasi betegségjellemzok jol kiegyenstlyozottak voltak a kezelési karok kozott. A
teljes vizsgalati populacio kiindulasi demografiai adatai a kdvetkezok voltak: a median életkor 61 év
(tartomany: 27—-89 év) volt; a betegek 13%-a volt 75 éves vagy annal iddsebb, 99%-a volt nd, 56%-a
fehér bort, 30%-a azsiai, 3%-a fekete bori, 11%-a pedig egyéb vagy nem allt rendelkezésre adat. A
betegek tobbsége elérehaladott betegségére masodvonalbeli kezelést kapott (67%), szemben az els6
vonalbeli kezeléssel (33%), és a tobbségiik korabban CDK4/6-gatlo-kezelést (60%), 37%-a
palbociklib-, 15%-a ribociklib- és 3%-a abemaciklib-kezelést kapott. A kiindulasi ECOG performance
statusz 0 (65%) vagy 1 (35%) volt. Az ESR1-mutaciot hordozoé tumoros betegek demografiai
jellemzo6i altalaban reprezentativak voltak a szélesebb vizsgalati populacidra nézve.

Az elsddleges hatasossagi végpont a vizsgalo altal értékelt progressziomentes tlélés (progression-free
survival, PFS) volt. Az EMBER-3 vizsgalat f6 masodlagos végpontja a teljes talélés (overall survival,
0OS) volt.

EMBER-3 vizsgadlat: Inluriyo-monoterapia ESRIm-t hordozo betegeknél

Az elsodleges elemzés soran (az adatgytijtés lezarasa: 2024. junius 24.) az ESR1m-alcsoportban az
Inluriyo-monoterapiaban részesiild betegeknél a PFS statisztikailag szignifikans javulasat figyelték
meg a standard kezeléshez (SOC) képest. Az Inluriyo-monoterapia és a standard kezelés (SOC)
Osszehasonlitasa nem mutatott statisztikailag szignifikans eltérést az ITT-populacioban. Az ESRIm-
alcsoport hatdsossagi eredményeit a 4. tablazat és az 1. dbra mutatja be.

4. tablazat: Az EMBER-3 vizsgalatban Inluriyo-monoterapiaval kezelt, ESR1m-t hordozé
betegek hatasossagi adatainak 6sszefoglalisa

Inluriyo Standard kezelés
n =138 n=118
Progressziomentes tulélés
Események szama (n, %) 109 (79,0) 102 (86.,4)
Median PFS, hénap (95%-os 5,5 3,8
CDh* (3,9-7,4) (3,7-5,5)
Relativ hazard (95%-os CI) ** 0,617 (0,464-0,821)
p-érték (2-oldali) ** 0,0008

CI = konfidenciaintervallum; ESR1 = 6sztrogénreceptor-1.

* Kaplan—Meier-becslés; 95%-os CI a Brookmeyer—Crowley-modszer alapjan.

** A korabbi CDK4/6-gatlo-kezelés (igen, ill. nem) és a visceralis metasztazis jelenléte (igen, ill. nem)
szerint stratifikalt, Cox-féle aranyos kockazati modell és stratifikalt log-rang proba alapjan.

Az adatok lezarasanak idépontja: 2024. junius 24.
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1. abra: A progressziomentes tulélés Kaplan—Meier-gorbéi az EMBER-3 vizsgalatban Inluriyo-
monoterapiaval kezelt, ESR1m-t hordozé betegeknél
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A CDK4/6-gatloval korabban nem kezeltek alcsoportjaban a median PFS az Inluriyo-karon

11,1 honap volt (95%-o0s CI: 5,5-16,5), szemben a SOC-karon megfigyelt 5,7 honappal (95%-os CI:
3,8-7,4) (HR = 0,42; 95%-os CI: 0,25-0,72). A CDK4/6-gatloval korabban kezeltek alcsoportjaban a
median PFS az Inluriyo-karon 3,9 honap volt (95%-os CI: 2,0-6,0), szemben a SOC-karon megfigyelt
3,7 honappal (95%-os CI: 2,2-4,6) (HR = 0,72; 95%-o0s CI: 0,52—1,0).

A harmadik id6kozi OS-elemzésben (az adatgytijtés lezarasa: 2025. augusztus 18.) 128 eseményt
figyeltek meg a két karon, és a relativ hazard (hazard ratio, HR) 0,60 volt (95%-os CI: 0,43-0,86).

Gyermekek és serdiil0k

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek ¢és serdiilok esetén minden korosztalynal eltekint az
imlunesztrant vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol az emlorak esetén (lasd 4.2 pont,
gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A populécios farmakokinetikai elemzésben az imlunesztrant atlagos (CV%) maximalis dinamikus
egyensulyi koncentracidja (Cmax) 141 ng/ml (45%), az AUCo..4n-értéke pedig 2400 ngxora/ml (46%)
volt a javasolt napi egyszeri 400 mg-os dozis beadasa utan. Az imlunesztrant Cmax- és AUC-értéke
aranyosan novekszik a napi egyszeri 200 mg-t6l 1200 mg-ig terjedd dozistartomanyban (a jovahagyott
javasolt dozis 0,5-szerese és 3-szorosa kdzott).

Felszivodas

Az imlunesztrant atlagos (CV%) abszolut biohasznosulasa egyszeri 400 mg-os per os dozist kvetden
10,5% (32%) volt. A plazma csticskoncentracio elérésének median ideje (tmax) koriilbeliil 4 ora.
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Etelek hatdsa

A 400 mg imlunesztrant zsirszegény ételekkel (koriilbeliil 400-500 kaldria, ebbdl a zsirbdl eredd 100-
125 kalodria) egyiitt torténod bevétele 3,55-szorosara novelte a Crmax-€rtéket és 2,04-szorosara az AUC .
«-¢rtéket az ehgyomorra torténd alkalmazashoz képest. Az imlunesztrant expozicidja magas
zsirtartalmu étel mellett nem ismert.

Eloszlas

A populacios farmakokinetikai elemzés szerint az imlunesztrant atlagos (CV%) latszolagos centralis
eloszlasi térfogata 4310 1 (69%) eldrehaladott vagy metasztatikus emlérakban szenvedd betegeknél.
Az imlunesztrant human fehérjékhez valo kotédése klinikailag relevans koncentracioban 99,93—

99,96%.

Biotranszformacid

Az imlunesztrant szulfatalassal, CYP3A4 altali oxidacioval és kozvetlen gliikuronidacioval
metabolizalodik.

In vitro vizsgalatok azt mutattak, hogy az imlunesztrant a P-gp szubsztratja, de nem szubsztratja a
BCRP-nek, OCT1-nek, OATP1B1-nek vagy az OATP1B3-nak.

Az imlunesztrant kinidinnel (P-gp-gatlo) torténd egyiittes alkalmazasa nem volt klinikailag jelentds
hatéassal az imlunesztrant farmakokinetikajara.
Eliminacio

Az imlunesztrant eliminacios felezési ideje koriilbeliil 30 ora, €s az atlagos (CV%) latszolagos
clearance-e 166 1/6ra (51%). Egyszeri, izotoppal jeldlt, 400 mg-os imlunesztrant-dozis egészséges
alanyoknal torténé alkalmazasat kovetden a dozis 97,3%-a a székletben és 0,278%-a a vizeletben volt
kimutathato.

Kiilonleges betegcsoportok

Az életkor, a rassz és a testtomeg hatasa

A populécios farmakokinetikai elemzés alapjan az életkornak (tartomany: 28-95 év), a rassznak ¢s a
testtomegnek (tartomany: 36—-145 kg) nem volt klinikailag jelent6s hatasa az imlunesztrant
farmakokinetikajara.

Mdjkarosodds

Az imlunesztrant farmakokinetikai tulajdonsagai nem mutattak klinikailag jelentds eltérést az enyhe
(Child—Pugh A stadiumu) majkarosodasban szenvedd betegeknél. A nem kotott imlunesztrant AUC-
értéke 1,82-szorosara emelkedett a kozepesen sulyos (Child—Pugh B stadiumt) majkarosodasban
szenvedOknél, illetve 2,33-szorosara nétt a sulyos (Child—Pugh C stadiumi) majkarosodasban
szenvedoknél.

Vesekarosodas

A populécios farmakokinetikai elemzés alapjan az enyhe vesekarosodas

(60 ml/perc < eGFR < 90 ml/perc) és a kdzepesen sulyos vesekarosodas

résztvevotol szarmazo korlatozott adatok arra utalnak, hogy sulyos vesekarosodas

(15 ml/perc < eGFR < 30 ml/perc) hatasara az expozicido megndvekedhet. Az imlunesztrant
farmakokinetikaja dializalt betegeknél nem ismert.
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5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Ismételt adagolasu dozistoxicitas

A toxicitas jellemzésére ismételt dozisu vizsgalatokat végeztek patkanyoknal és nem emberszabasu
féemlésoknél. A klinikailag relevans expozicids szinteken nem emberszabasu féemlGsoknél a
kovetkezo mellékhatasokat figyelték meg: petefészekcisztak és a petefészek tomegének jelentds
novekedése, az uterus endometriumanak és myometriumanak, a cervix hamjanak és stromajanak,
valamint a vagina hamjanak az atrophiaja. A nem emberszabasu foeml6sok mesenterialis
nyirokcsomojaban és ileumaban 1év6 makrofagok kismértékii, nem artalmas vakuolizacidjat figyeltek
meg a 400 mg-os dozis melletti human expozicio (AUCo.24) 0,8-szeresénél, valamint 11-szeresénél.
Hasonl6 hatasokat figyeltek meg patkanyoknal a 400 mg-os dozis melletti human expozicional 4-szer
nagyobb expozicional (AUCy.4). A patkanyoknal tovabbi fontos hatasok voltak a htigyholyag
transitionalis epitheliumanak hyperplasiaja, a vesetubulusok minimalis vagy enyhe degeneracidja, a
vesemedence minimalis gyulladasa, a szemlencse rostjainak minimalis vagy enyhe degeneracioja, az
agyalapi mirigy eliils6 lebenyének nem artalmas hipertrofiaja ndstényeknél, az agyalapi mirigy
tomegének nem artalmas csokkenése, valamint a mellékvesekéreg nem artalmas atrofiaja vagy
hipertréfiaja, amelyek a 400 mg-os dozis melletti human expozicional legalabb 4-szer nagyobb
expozicional (AUC.24) fordultak el6.

Genotoxicitas

A nem klinikai adatok nem mutattak kiilonleges veszélyt az emberre nézve a genotoxicitasi potencial
hagyomanyos vizsgalatai alapjan.

Reprodukciora és fejlodésre kifejtett toxicitas

Az éllatkisérletek eredményei €s a hatismechanizmusa alapjan az imlunesztrant altalaban reverzibilis
hatast gyakorolhat a him és néstény termékenységre, valamint magzatkarosodast okozhat, ha terhesség
alatt alkalmazzak. Patkanyoknal, illetve majmoknal petefészekcisztakat €s a vagina, a cervix vagy az
uterus atrophiajat figyelték meg, amelyek a 400 mg-os dozis melletti human expoziciok (AUCo.24) 4-
szeresénél, illetve 0,8-szeresénél fordultak el6. A patkanyoknal a reprodukcios funkcidokra gyakorolt
tovabbi hatasok is el6fordultak, amelyek kozé tartozott az oestrus ciklus megsziinése, a néstény
emlOmirigy hamjanak lobularis hyperplasidja vagy hypertrophiéja, tovabba a spermatidaretencio és a
mellékhere lumenében visszamarado sejttormelék a human expozicional (AUCo.24) legalabb 4-szer
nagyobb expozicio esetén. Az imlunesztrant vemhes patkanyoknal az organogenezis idészakaban
torténd alkalmazésa anyai toxicitashoz, korasziiléshez, embrioelhalashoz és teratogén magzati
hatasokhoz vezetett a human terapias expozicional kisebb vagy azzal egyenld anyai expozicio mellett.

Karcinogenitas

Egy 26 hetes, transzgenikus egerekkel végzett karcinogenitasi vizsgalatban rasH2 egereknek szajon at
5, 375, illetve 750 mg/ttkg imlunesztrantot adtak, ami — mindegyik dozis esetében — megndvelte a jo-
¢s rosszindulatu ivarléc-stroma (sex cord-stroma) daganatok (granulosasejtes €s vegyes sejtes)
incidenciajat az egerek petefészkében. Ezek a dozisok a javasolt adagolas melletti human AUC-érték
2-, 32- és 41-szeresének felelnek meg. Az ilyen daganatok indukaldsa 6sszhangban van a
gonadotropinszintnek a gyogyszerrel dsszefliggd, endokrin feedback modosulasaival, amit az
antidsztrogén-szer okoz.
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6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag:
kroszkarmell6z-natrium (E 468);

hidroxipropilcelluloz (E 463);
magnézium-sztearat (E 470b);
mikrokristalyos celluléz (E 460).

Filmbevonat:

makrogolok (E 1521);
poli(vinil-alkohol) (E 1203);

talkum (E 553b);

titan-dioxid (E 171).

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam
3év

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
Ez a gy6gyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Aluminiumfoéliaval lezart, poliklor-trifluor-etilén (PCTFE) / poli(vinil-klorid) (PVC)
buborékcsomagolas, 14 db, 28 db, 42 db, 56 db, 70 db vagy 168 db filmtablettat tartalmazo dobozban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.
6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre
vonatkozo6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Eli Lilly Nederland B.V.
Orteliuslaan 1000

3528 BD Utrecht
Hollandia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYEK SZAMA(I)

EU/1/25/2003/001
EU/1/25/2003/002
EU/1/25/2003/003
EU/1/25/2003/004
EU/1/25/2003/005
EU/1/25/2003/006
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9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2026. januar 9.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIApASRA ES A FELHASZ,NALA,SRA 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 GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

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

B. A KIA]?ASRA, ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Kiilonleges és korlatozott érvényi orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet:
Alkalmazasi el6iras, 4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi 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 nyilvadnossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késObbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

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

D. A GY()GYSZ];R BIZ'l:ONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

) Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket €s beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockédzatkezelési terv benyujtand6 a kovetkezd esetekben:

e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacié érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentOs valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) ujabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 200 MG-OS FILMTABLETTA DOBOZA

1. A GYOGYSZER NEVE

Inluriyo 200 mg filmtabletta
imlunesztrant

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

200 mg imlunesztrantot tartalmaz (tozilat formajaban) filmtablettanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

filmtabletta

14 db filmtabletta
28 db filmtabletta
42 db filmtabletta
56 db filmtabletta
70 db filmtabletta
168 db filmtabletta

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

Sz4jon at torténd alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, 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
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A fel nem hasznalt gyogyszert megfelel6 modon kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Eli Lilly Nederland B.V.
Orteliuslaan 1000

3528 BD Utrecht
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYEK SZAMA(I)

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

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Inluriyo 200 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18.  EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 200 MG-OS FILMTABLETTA BUBOREKCSOMAGOLASA

1. A GYOGYSZER NEVE

Inluriyo 200 mg tabletta
imlunesztrant

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Lilly

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Inluriyo 200 mg filmtabletta
imlunesztrant

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 0 gyodgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alibbi betegtajékoztatot, mert

az On szimara fontos informaciékat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosadhoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara 4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer az Inluriyo és milyen betegségek esetén alkalmazhatd?
Tudnivalok az Inluriyo szedése elott

Hogyan kell szedni az Inluriyo-t?

Lehetséges mellékhatdsok

Hogyan kell az Inluriyo-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

AU e

1. Milyen tipusu gyogyszer az Inluriyo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az Inluriyo egy imlunesztrant nevii hatdanyagot tartalmaz6 daganatellenes gydgyszer, és ami a
szelektiv Osztrogénreceptor-lebontoknak nevezett gydgyszerek csoportjaba tartozik.

Az Inluriyo-t olyan meghatarozott tipusu emlérakban szenvedd, felnétt betegek kezelésére
alkalmazzak, akiknél a daganat helyileg elérehaladott, vagy atterjedt mas testrészekre (attétet képzett),
és nem reagalt vagy tovabbfejlodott legalabb egyféle hormonkezelést kdvetden. Akkor alkalmazzak,
ha a daganatsejtekben Osztrogénreceptorok talalhatok (ER-pozitivak), és nem talalhato benniik sok a
human epidermalis ndvekedésifaktor-receptor 2 nevii receptorbol (HER2-negativak). Az Inluriyo csak
olyan betegeknél alkalmazhato, akiknél bizonyos eltérések (mutaciok) vannak jelen az ESR1 nevii
génben.

Fogamzdképes és menopauzaba 1ép6 néknél, tovabba férfiaknal az Inluriyo-val végzett kezelést
luteinizald hormon felszabadité hormon (LHRH) -agonistaval kell kombinalni.

Hogyan fejti ki a hatasat az Inluriyo?

Az Osztrogénreceptorok olyan fehérjék a sejtekben, amelyek aktivalodnak, amikor az 8sztrogén
hormon hozzajuk kotédik. Az 6sztrogén ezekhez a receptorokhoz kotddve bizonyos esetekben a
daganatsejtek novekedését és szaporodasat okozhatja. Az imlunesztrant a daganatsejtek
Osztrogénreceptoraihoz kotddik, lebontja azokat és megakadalyozza a miikddésiiket. Az
Osztrogénreceptorok gatlasaval és elpusztitasaval az imlunesztrant lassithatja az emlérak ndvekedését
és terjedését, és segithet a daganatsejtek elpusztitasaban.
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2. Tudnivalék az Inluriyo szedése elott

Ne szedje az Inluriyo-t
- ha On szoptat;
- ha allergias az imlunesztrantra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 6sszetevijére.

Gyermekek és serdiilok
Az Inluriyo nem alkalmazhat6 18 évesnél fiatalabb gyermekeknél és serdiiloknél, mivel nem alkalmas
az emlOraknak ebben a korcsoportban torténd kezelésére.

Egyéb gyogyszerek és az Inluriyo

Feltétlentiil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl. Ez azért sziikséges, mert egyes gyogyszerek
befolyasolhatjak az Inluriyo hatdsat, és az Inluriyo is befolyasolhatja mas gyogyszerek hatasat.
Lehetséges példaul, hogy csokken valamelyik gyogyszer hatasa, vagy nagyobb valosziniiséggel alakul
ki mellékhatas.

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét az Inluriyo-kezelés megkezdése elétt, ha
az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi:

dabigatran-etexilat (vérrogok kezelésére vagy megelozésére alkalmazzak);
dextrometorfan (k6hogés csillapitasara alkalmazzak);,

digoxin (szivbetegség kezelésére alkalmazzak);

rozuvasztatin (magas koleszterinszint kezelésére alkalmazzak);

itrakonazol (gombas fertdzések kezelésére alkalmazzak);

karbamazepin (epilepszia elleni gyogyszer, gorcsrohamok kezelésére alkalmazzak);
fenitoin (epilepszia elleni gydgyszer, gorcsrohamok kezelésére alkalmazzak);
rifampicin (bakterialis fert6zések kezelésére alkalmazzak);

kozonséges orbancfii (depresszio kezelésére alkalmazzak).

O 0O O OO O O O O

Terhesség, szoptatas és termékenység

Terhesség

Az Inluriyo artalmas lehet a sziiletendd gyermekre. Ha On terhes, illetve, ha fennall Onnél a terhesség
lehetésége vagy gyermeket szeretne, a gyogyszer szedése eldtt beszéljen kezeldorvosaval vagy
gyogyszerészével.

Ha On nemzéképes koru férfi vagy fogamzoképes né, az Inluriyo-kezelés alatt és annak abbahagyasa
utan legalabb 1 hétig hatékony fogamzasgatldo modszert kell alkalmaznia. Kérdezze meg kezelGorvosat
a megfeleld modszerekrdl. Ha On fogamzoképes né, a kezeldorvosa az Inluriyo-kezelés megkezdése
elétt meggy6z6dik rola, hogy On nem terhes. Ez magaban foglalhatja egy terhességi teszt elvégzését
is. Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha teherbe esik.

Szoptatas
Ne szoptasson az Inluriyo szedése alatt. Nem ismert, hogy az Inluriyo kivalasztodik-e az anyatejbe.

Termékenység
Az Inluriyo csokkentheti a férfiak és nék termékenységét. Ha gyermeket szeretne, beszéljen

kezelborvosaval vagy gyogyszerészével.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az Inluriyo nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket. Mindazonaltal, mivel néhany Inluriyo-t szedd betegnél
faradtsagrol és gyengeségrol szamoltak be, az ilyen mellékhatasokat tapasztald betegeknek kelld
elovigyazatossaggal kell eljarniuk gépjarmiivezetés vagy gépek kezelése soran.
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Az Inluriyo natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan Kkell szedni az Inluriyo-t?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyodgyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen szedje.
Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gydgyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét.

Az Inluriyo ajanlott adagja 400 mg (két db 200 mg-os filmtabletta) naponta egyszer.
Majproblémak esetén kezelorvosa napi egyszeri 200 mg-ra csokkentheti az adagot.

Ha az Inluriyo alkalmazésa soran bizonyos mellékhatas jelentkezik, kezelGorvosa csdkkentheti az
adagot, felfiiggesztheti a kezelést a mellékhatasok megsziinéséig, vagy véglegesen leéllithatja a
kezelést.

A kezeldorvosa pontosan meg fogja mondani, hogy hany tablettat kell bevennie.
Az Inluriyo-t éhgyomorra, legalabb 2 oraval étkezés eldtt vagy 1 oraval étkezés utan kell bevenni.

Az Inluriyo-t minden nap koriilbeliil ugyanabban az idében kell bevenni. A tablettakat egészben kell
lenyelni. A tablettakat a lenyelés el6tt nem szabad szétragni, 6sszetdrni vagy elvagni. Ez a gyogyszer
artalmas lehet azokra, akik nem szednek Inluriyo-t.

Ha az eléirtnal tobb Inluriyo-t vett be

Ha az elGirtnal tobb Inluriyo-t vett be, azonnal forduljon kezelGorvosahoz vagy gyogyszerészéhez,
vagy menjen korhazba tandcsért. Vigye magaval a tablettakat és ezt a betegtdjékoztatot is. Orvosi
kezelésre lehet sziikség.

Ha elfelejtette bevenni az Inluriyo-t

- Ha kevesebb mint 6 6ra telt el az adag bevételének szokasos id6pontja 6ta: azonnal vegye be a
kihagyott adagot. A kdvetkez6 adagot masnap a szokasos, tervezett idopontban vegye be.

- Ha tobb mint 6 ora telt el az adag bevételének szokasos idopontja ota: hagyja ki az elfelejtett
adagot. A kovetkezd adagot mésnap a szokasos, tervezett idépontban vegye be.

- Ha hanyt: hanyas utdn ne vegyen be még egy adagot. A kovetkezd adagot mésnap a szokasos,
tervezett idében vegye be.

- Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott tabletta potlasara.

Ha idé eldtt abbahagyja az Inluriyo szedését

Ne hagyja abba az Inluriyo szedését, kivéve, ha erre kezel6orvosa vagy gyogyszerésze utasitja. A
kezelés folyamatossaga fontos; az orvosi tandcs nélkiili abbahagyésa az On allapotdnak romlasét
okozhatja.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.
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Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat, gydgyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembert, ha a kdvetkezOk barmelyikét észleli:

Nagyon gyakori (10-bol tobb mint 1 beteget érinthet):

o emelkedett méajenzimszintek a vérvizsgalatok alapjan (emelkedett glutamat-piruvat-
transzaminaz- [GPT] szint, emelkedett glutamat-oxalacetat-transzaminaz- [ GOT] szint);
faradtsag (kimeriiltség);

iztileti fajdalom, csontfajdalom és izomfajdalom;

hasmenés;

a trigliceridek, vagyis a vérben 1év0 zsirok egyik tipusanak emelkedett szintje;
hanyinger;

hatfajas.

Gyakori (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
székrekedés;

hasi f4jdalom;

kohoges;

hanyas;

fejfajas;

étvagycsokkenés;

héhullamok;

veérrogok a vénakban (vénas tromboembdlia).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezel6orvosat, gydgyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhaté elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az Inluriyo-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon ¢és buborékcsomagolason feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Ez a gy6gyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Ne alkalmazza ezt a gydgyszert, ha a csomagolas sériilt, vagy ugy latja, hogy azt felbontottak.
Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az Inluriyo?

A készitmény hatéanyaga az imlunesztrant. 200 mg imlunesztrantot tartalmaz, imlunesztrant-tozilat
formajaban filmtablettanként.
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Egyéb Osszetevok:

J tablettamag: kroszkarmelloz-natrium (E 468), hidroxipropilcelluléz (E 463), magnézium-
sztearat (E 470b) és mikrokristalyos cellul6éz (E 460) (lasd a 2. pontban ,,Az Inluriyo natriumot
tartalmaz” részt).

o filmbevonat: makrogolok (E 1521), poli(vinil-alkohol) (E 1203), talkum (E 553b), titan-dioxid
(E 171).

Milyen az Inluriyo kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Az Inluriyo 200 mg filmtabletta fehér, kapszula alaku, 14 x 7,5 mm-es, egyik oldalan ,,LILLY”
mélynyomasu jeldléssel, a masik oldalan ,,1717” és hosszikas, négyagu csillag alak jeloléssel ellatott
filmtabletta (tabletta).

A készitmény 14 db, 28 db, 42 db, 56 db, 70 db és 168 db filmtablettat tartalmazo
buborékcsomagolasban keriil forgalomba.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Eli Lilly Nederland B.V.
Orteliuslaan 1000

3528 BD Utrecht
Hollandia

Gyarté

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

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

Belgique/Belgié/Belgien
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tel/Tel: +32-(0)2 548 84 84

Bbarapus

TII "Enu JIunu Hegepnana" b.B. — bearapus

Ten.: +359 2 491 41 40

Ceska republika
ELILILLY CR, s.r.0.
Tel: +420 234 664 111

Danmark
Eli Lilly Danmark A/S
TIf.: +45 45 26 60 00

Deutschland
Lilly Deutschland GmbH
Tel: +49-(0) 6172 273 2222

Eesti
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +372 6 817 280

Lietuva
Eli Lilly Lietuva
Tel: + 370 (5) 2649600

Luxembourg/Luxemburg
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tél/Tel: +32-(0)2 548 84 84

Magyarorszag
Lilly Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 328 5100

Malta
Charles de Giorgio Ltd.
Tel: +356 25600 500

Nederland
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +31-(0) 30 60 25 800

Norge
Eli Lilly Norge A.S.
TIf: +47 22 88 18 00



E\rada
OAPMAXYEPB-AIAAY A.E.B.E.
TnA: +30 210 629 4600

Espaiia
Lilly S.A.
Tel: +34-91 663 50 00

France
Lilly France
Tél: +33-(0) 1 5549 34 34

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

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

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

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

Kvnpog
Phadisco Ltd
TnA: +357 22 715000

Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija

Tel: +371 67364000

Osterreich
Eli Lilly Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0) 1 711 780

Polska
Eli Lilly Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 440 33 00

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

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

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

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

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

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

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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