I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 4j gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének maddjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Korjuny 10 mikrogramm koncentratum oldatos infizidhoz
Korjuny 50 mikrogramm koncentratum oldatos infiziohoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Korjuny 10 mikrogramm koncentratum oldatos infuziéhoz

10 mikrogramm katumaxomabot* tartalmaz 0,1 ml oldatot tartalmazo eldretoltott fecskenddnként, ami
0,1 mg/ml-nek felel meg.

*patkany-egér hibrid IgG2 monoklonalis antitest, amelyet patkany-egér hibrid hibridoma
sejtvonalon allitanak eld.

Ismert hatasu segédanyag
21,6 mikrogramm poliszorbat 80-at tartalmaz eléretdltott fecskenddnként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

Korjuny 50 mikrogramm koncentratum oldatos infuziéhoz

50 mikrogramm katumaxomabot* tartalmaz 0,5 ml oldatot tartalmazo el6ret6ltott fecskenddnként, ami
0,1 mg/ml-nek felel meg.

*patkany-egér hibrid IgG2 monoklonalis ellenanyag, amelyet patkany-egér hibrid-hibridoma
sejtvonalon allitanak el6

Ismert hatasu segédanyag
108 mikrogramm poliszorbat 80-at tartalmaz eléretoltott fecskenddnként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Koncentratum oldatos infiziohoz (steril koncentratum).

Tiszta és szintelen oldat.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Korjuny rosszindulati ascites intraperitonealis kezelésére javallott olyan felnétteknél, akik

epithelialis sejtadhézios molekula (EpCAM)-pozitiv karcinomaban szenvednek, és akik nem
részesiilhetnek tovabbi szisztémas daganatellenes kezelésben.



4.2 Adagolas és alkalmazas

A Korjuny-t a daganatellenes gyogyszerek alkalmazasaban jartas orvos feliigyelete mellett kell
alkalmazni.

EpCAM-vizsgalat

Az EpCAM-expressziot a klinikai vizsgalatok soran validalt immunocitokémiai vizsgalattal hataroztak
meg, amelyet malignus ascites mintakon alkalmaztak, > 400 EpCAM-pozitiv sejt / 10° analizalt ascites
sejt pozitivitasi kiiszobértékkel.

Amennyiben a megfelel6 rendeltetési céllal rendelkez6, CE-jeloléssel ellatott in vitro diagnosztikai
eszkoz nem all rendelkezésre, a klinikai gyakorlatban alkalmazott alternativ vizsgalatokat validalni
kell, és igazolni kell a megfeleld analitikai teljesitményjellemzdket erre a rendeltetésre vald
felhasznalasra.

Adagolas

Az intraperitonealis infuzio el6tt a citokin felszabadulasi tiinetek profilaktikus kezelésére szolgalo
gyogyszerek, példaul fajdalomcesillapito, lazesillapitd és nem-szteroid gyulladascsokkent6
gyogyszerek alkalmazasa javasolt (lasd 4.4 és 5.1 pont).

A katumaxomab-kezelés mellékhatasait az orvosi javallatoknak és a jelenlegi standard ellatasnak
megfelelden kell kezelni.

A Korjuny adagolasi rendje az 1. tablazatban felsorolt négy intraperitonealis infuziobol all.

1. tablazat: Korjuny adagolasi rend

Infizi6 szdma Adag Nap
1. 10 mikrogramm 0.
2. 20 mikrogramm 3.
3. 50 mikrogramm 7.
4. 150 mikrogramm 10.

A betegeket a Korjuny elso infizidja utan legalabb 24 6ran keresztiil szoros orvosi feliigyelet alatt kell
tartani. A tobbi adagot illetden a betegeknek a kezeldorvos dontése szerint a betegbiztonsag

s

koérhazban kell tartézkodniuk.
Az infuzid napjai kozotti idéintervallum sziikség esetén a kezelGorvos dontése alapjan
meghosszabbithatd a mellékhatasok kockazatanak minimalizalasa érdekében. A teljes kezelési

id6tartam nem haladhatja meg a 21 napot.

Kiilonleges betegcsoportok

Madjkarosodas

Az enyhe vagy kozepesen stlyos majkarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség
dozismodositasra. A stlyos majkarosodasban szenvedo betegek korében és/vagy a majtérfogat tobb
mint 70%-at érintd metasztazisos betegség és/vagy portalis vénas thrombosis/obstrukcid esetén nem
tortént vizsgalat. Ezeknek a betegeknek a Korjuny-vel torténo kezelését csak az elony-kockazat profil
alapos értékelését kovetden szabad fontolora venni (1asd 4.4 és 5.2 pont).

Vesekarosodas

Enyhe vesekarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség dozismodositasra. Kdzepesen sulyos
vagy sulyos vesekarosodasban szenvedd betegeket nem vizsgaltak. Ezeknek a betegeknek a Korjuny-
vel torténd kezelését csak az elény-kockazat profil alapos értékelését kdvetden szabad fontolora venni
(lasd 4.4 és 5.2 pont).



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

Az alkalmazas modja

A Korjuny kizarolag intraperitonealis infizioként alkalmazhato.
A Korjny nem adhat6 be intraperitonealis bolusban vagy barmely mas modon. Az alkalmazando
perfizids rendszerre vonatkozo6 informaciokat lasd a 6.5 pontban.

A Korjuny-t allando sebességii intraperitonealis infuzié formajaban kell beadni, legalabb 3 oras
infuzioés id6vel. A klinikai vizsgalatokban 3 oras és 6 oras infizios idoket vizsgaltak. A 4 adag koziil
az elsonél a beteg egészségi allapotatol fliggden 6 oras infuziods id6 is mérlegelheto.

A gyogyszer alkalmazasa elott sziikséges ovintézkedések

A Korjuny alkalmazasa el6tt az oldatos infizidhoz hasznalt koncentratumot 9 mg/ml (0,9%) natrium-
klorid oldatos injekcioban higitjak. A higitott KORJUNY oldatos infuzidt intraperitonealisan adjak be
allando sebességii infuzid formajaban, megfeleld pumpas rendszer segitségével.

A gyogyszer alkalmazas el6tti higitdsara vonatkozo utasitdsokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

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

Tulérzékenység az egérfélék (patkany és/vagy egér) fehérjéivel szemben.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

A Korjuny nem adhato bolusként vagy barmilyen mas modon, csak intraperitonealisan.

Citokinfelszabadulassal kapcsolatos tiinetek (CRS)

Mivel a proinflammatorikus ¢és citotoxikus citokinek felszabadulasat a katumaxomab immun- és
daganatsejtekhez vald kotddése inditja el, citokinfelszabadulassal kapcsolatos klinikai tiineteket
jelentettek a katumaxomab alkalmazasa soran és azt kvetden, beleértve a laz, hypotensio,
gastrointesztinalis tiinetek, fejfajas, myalgia, arthralgia, tachycardia, hidegrazas, 1égzdszervi tiinetek,
bortiinetek ¢és faradtsag eseteit.

A premedikécio ellenére (lasd 4.2 és 5.1 pont) a betegek tapasztalhatnak a fent leirtak szerinti,
legfeljebb 4-es fokozatii CRS-t (1asd 4.8 pont). Fel kell hivni a betegek figyelmét, hogy azonnal
forduljanak orvoshoz, ha a CRS jelei vagy tiinetei jelentkeznek. A CRS-t az orvosi javallatoknak ¢€s a
jelenlegi standard ellatasnak megfeleléen kell kezelni.

Szisztémas gyulladdsos valasz szindroma (SIRS)

A SIRS (egyidejii 14z, megndvekedett szivritmus €s 1égzési ritmus, valamint a rendellenes
leukocytaszam) izolalt el6fordulasar6l szamoltak be a katumaxomab-kezelés soran €s azt kovetden.
Fel kell hivni a betegek figyelmét, hogy azonnal forduljanak orvoshoz, ha a SIRS jelei vagy tiinetei
jelentkeznek. A SIRS-t az orvosi javallatoknak és a jelenlegi standard ellatdsnak megfelel6en kell
kezelni.

Akut fertézések
Az immunrendszert befolyasolo tényezok, kiillondsen akut fert6zések fennallasa esetén a

katumaxomab alkalmazasa nem javasolt. A Korjuny alkalmazasa elétt és utan ellendrizni kell, hogy
nem alakulnak-e ki a betegeknél a fert6zés jelei és tiinetei, é¢s megfeleléen kell kezelni 6ket.



A betegek hemodinamikai dllapotat befolyasold betegségek

A Korjuny-kezelés elofeltétele az ascites elvezetése megfeleld orvosi kezelés révén a stabil keringési
és renalis funkciok biztositasa érdekében. A kezelésnek tartalmaznia kell legalabb az ascites
elvezetését a spontan aramlas leallasaig vagy a tiinetek enyhiiléséig.

Minden egyes Korjuny infizio el6tt ellendrizni kell a vér mennyiségét, a vér fehérjetartalmat, a
vérnyomast, a pulzust és a vesefunkciot. Minden Korjuny infuzié el6tt meg kell oldani az olyan
allapotokat, mint a hypovolaemia, a hypoproteinaemia, a hypotensio, a keringési dekompenzacio és az
akut vesekarosodas.

M4éjmiikodés

Az enyhe vagy kozepesen stlyos majkarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség
dézismodositasra. A katumaxomab-infiiziok utan a majparaméterek atmeneti emelkedését figyelték
meg a klinikai vizsgalatokban, amely a betegek tobbségénél roviddel az utolsé katumaxomab-infuzio
befejezését kovetden javult. Ritka esetekben el6fordulhat katumaxomab okozta majkarosodas (DILI)
vagy hepatitis, ami akar végzetes kimenetelii majelégtelenséghez is vezethet. A Korjuny-vel kezelt
betegeket szoros megfigyelés alatt kell tartani a klinikailag szignifikans mértékben emelkedett
majparaméterek jelei miatt.

A stlyos majkarosodasban szenvedd betegeket és/vagy a majtérfogat tobb mint 70%-at érintd
metasztazisos betegség €s/vagy a portalis vénas thrombosis/obstrukcio altal érintett betegeket nem
vizsgaltak. Ezeknek a betegeknek a katumaxomabbal torténd kezelését csak az elony-kockazat alapos
értékelését kovetden szabad fontolora venni (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas

A katumaxomab nem a vesén keresztiil valasztodik ki. A kdzepesen stilyos vagy stlyos
vesekarosodasban szenvedd betegeket nem vizsgaltak. Ezeknek a betegeknek a Korjuny-vel torténd
kezelését csak az eldny-kockazat profil alapos értékelését kovetden szabad fontolora venni (lasd 5.2
pont).

Hasi fajdalom

A hasi fajdalomrol gyakran szamoltak be mellékhatasként. Ezt az &tmeneti hatast részben az
intraperitonealis alkalmazasi mod kdvetkezményének tekintik.

Monitorozas
A Korjuny inftizioé beadasat kdvetden javasolt a beteg megfelelé monitorozasa, szoros orvosi
feliigyelet mellett, az els6 Korjuny infuziot kovetden legalabb 24 6ran keresztiil és az azt kdvetd

infuziok utan legalabb 6 oran keresztiil.

Fizikai teljesit6képesség €s testtomegindex (BMI)

Az IP-REM-AC-01 pivotalis vizsgalatban a 60 alatti Karnofsky-féle teljesitménypontszammal
rendelkezd, illetve a 17 kg/m2-nél alacsonyabb és 40 kg/m?-nél magasabb BMI-vel rendelkezd
betegeket nem vizsgaltak. Ezeknek a betegeknek a Korjuny-vel torténd kezelése a kezeldorvos dontése
alapjan torténik.

Betegkartya

A gyogyszert felird orvosnak meg kell beszélnie a beteggel a Korjuny-terapia kockazatait. A betegnek
at kell adni a betegkartyat és fel kell hivni a figyelmét arra, hogy azt mindig tartsa maganal. A



betegkartya leirja a CRS és SIRS gyakori jeleit és tlineteit, és utasitdsokat ad arra vonatkozoan, hogy a
betegnek mikor kell orvoshoz fordulnia.

Segédanyag

Ez a gyogyszer 21,6 mikrogramm poliszorbat 80-at tartalmaz eléretoltott fecskendénként (Korjuny
10 mikrogramm), illetve 108 mikrogramm poliszorbat 80-at eldretdltott fecskendonként (Korjuny
50 mikrogramm). A poliszorbatok allergias reakciokat okozhatnak.

A gyogyszer kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként (0,6 ml), azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”. Az inflizionként beadott natrium mennyisége a koncentratum 9 mg/ml
(0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval torténd higitasa miatt a gydgyszerben talalhatonal
magasabb. Minden Korjuny alkalmazas el6tt tovabbi 500 ml 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatos
injekciot, minden Korjuny alkalmazassal parhuzamosan pedig tovabbi 250 ml 9 mg/ml-es (0,9%)
natrium-klorid oldatos injekciot kell beadni. Lasd 6.6. pont.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes korban 1évo nék

A Korjuny alkalmazasa nem javasolt olyan fogamzoképes korti néknek, akik nem alkalmaznak
fogamzasgatlast.

Terhesség

A katumaxomab terhes néknél torténd alkalmazasarol nincsenek adatok, vagy korlatozott mennyiségii
adat all rendelkezésre. Az allatokkal végzett vizsgalatokbdl nem all rendelkezésre elegendé adat a
reprodukcios toxicitas megitéléséhez (1asd 5.3 pont). A Korjuny alkalmazasa nem javasolt terhesség
alatt.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a katumaxomab/a katumaxomab metabolitjai kivalasztodnak-e a (human) anyatejbe.
Az 0jsziil6tt/csecsemd vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni. A Korjuny alkalmazasa el6tt el
kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy a kezelést szakitjak meg/halasztjak el — figyelembe
véve a szoptatas elényét a gyermek, illetve a kezelés elonyét az anya szempontjabol.

Termékenység

A katumaxomab termékenységre gyakorolt hatasar6l nem allnak rendelkezésre adatok.

4.7 A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Korjuny kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

Az infuzidval kapcsolatos tiineteket mutato betegeknek azt kell tandcsolni, hogy ne vezessenek
gépjarmiivet és ne kezeljenek gépeket, amig a tiinetek nem enyhiilnek.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil osszefoglalasa

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok a pyrexia (62%), a hasi fajdalom (42%), a nausea (41%) és a



hanyas (38%) voltak. A legstilyosabb mellékhatasok a szisztémas gyulladasos valasz szindroma és a
majelégtelenség.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok 11 vizsgalat — koztiik 4, malignus eredetii ascitesben szenvedo betegekkel végzett
vizsgalat és 7, kiilonbozo egyéb daganatokban szenvedd betegekkel végzett vizsgalat — integralt
biztonsagossagi elemzésébdl szarmaznak. Ide tartoznak az IP-REM-AC-01 pivotalis vizsgalatbol
szarmaz6, randomizalt, kontrollos f6 vizsgalati idészak adatai. A vizsgalatban részt vevo 517 beteg

koziil 293 beteg kapott katumaxomabot intraperitonealisan 6 6ras infuzidoban, 224 beteg pedig
katumaxomabot intraperitonealisan 3 oras infuzidban.

A 2. tablazat a mellékhatasokat MedDRA szervrendszer szerinti osztalyozasban sorolja fel. A

gyakorisagi csoportok a kovetkezok: nagyon gyakori (= 1/10), gyakori (= 1/100 — < 1/10), nem
gyakori (>1/1000 — < 1/100). Az egyes gyakorisagi csoportokon beliil a mellékhatasok csokkend
sulyossagi sorrendben szerepelnek.

2. tablazat

A katumaxomab-kezelésben részesiilo betegek altal jelentett mellékhatasok

Szervrendszer |Gyakorisag |Mellékhatasok

Fert6z6 Gyakori Fertdzés

beteg;egek °S |Nem gyakori |Oralis candidiasis, borfert6zés, erythema induratum*, herpes

parazitafertdzés . % 1 s e lr e a

ok simplex*, lokalis fertdzés*, pneumonia*, hugyuti fert6zés

Vérképzbszervi | Gyakori Anaemia, leukocytosis, lymphopenia

és . - o o

kg |\ DT |Congopi tkopeni’ o

betegségek ¢s P ’

tiinetek

Immunrendszer | Nagyon Citokinfelszabadulasi szindroma**

i betegségek és |gyakori

tiinetek . . . , o e .

Gyakori Szisztémas gyulladasos valasz szindroma, tilérzékenység

Anyagcsere- és | Gyakori Csokkent étvagy, dehydratio, hypokalaemia, hyponatraemia,

taplalkozasi hypoalbuminaemia, hyperglykaemia*, hypocalcaecmia*,

betegségek és hypoproteinaemia*

tinetek Nem gyakori |Folyadékvisszatartas*, hypoglykaemia, polydipsia,
hypomagnesaemia*

Pszichiatriai Gyakori Szorongas*

Kérképek Nem gyakori |Izgatottsag, depresszio*

Idegrendszeri | Gyakori Szédiilés

b"etegsegek “ |Nem gyakori | Ajulas, remegés, paraesthesia, gorcsrohamok*, letargia,

tiinetek e . - -
periférias szenzoros neuropatia*, polineuropatia*, dysgeusia

Szembetegsége |Nem gyakori |Homalyos latas*

k és szemészeti

tiinetek

A fiil és az Nem gyakori | Vertigo*

egyensuly-

érzékelo szerv

betegségei és

tiinetei

Szivbetegségek | Gyakori Tachycardia




Szervrendszer |Gyakorisag |Mellékhatasok
és a szivvel Nem gyakori |Sinus tachycardia, palpitacio®, arrhythmia*, szivelégtelenség*
kapcsolatos
tiinetek
Erbetegségek | Gyakori Hypertensio, hypotensio, kipirulas, héhullamok*
és tlinetek
Légzorendszeri, | Gyakori Dyspnoea*, hypoxia, pleuralis effuzio*
mell'kas% s Nem gyakori |Tiidéembolia, akut 1égzési distressz szindroma*,
mediastinalis - ok g 1 sk
, \ bronchospasmus*, kohogés*, csuklas*, tiiddinfiltracio*,
betegségek ¢s s C % 1A g
tiinetek pharyngolaryngealis fajdalom, 1€gzési distressz*, 1égzési
elégtelenség™®, tachypnoe*, sipolo 1égzés*
Emésztérendsz |Nagyon Hasi fajdalom, nausea, hanyas, diarrhoea
eri betegségek |gyakori
s tiinetek Gyakori Hasi diszkomfort érzés, hasi puffadas, gyomortaji fajdalom,
gastrooesophagealis reflux betegség, subileus, flatulencia*®
Nem gyakori |Hasi goresok, szajszarazsag, ileus paralyticus, csokkent
gyomoriiriilés, hasmerevség*, ascites*, duodenogastricus
reflux*, gyomorbetegség*, gastrointestinalis hypomotilitas*,
gyomorégés*, peritonitis*, oklendezés*, vékonybélelzarodas*,
gyomorpanaszok*®, alhasi fajdalom, haematemesis™*, stomatitis*
Maj- és Gyakori Hyperbilirubinaemia, cholangitis*
?pebetegsegek, Nem gyakori |Citolotikus hepatitis***, majelégtelenség™***, cholestasis™,
illetve tlinetek A . s oz -
rendellenes majmiikodés*, toxikus hepatitis*, sargasag
A bor és abdr | Gyakori allergias dermatitis, kitités, erythema, hyperhidrosis, pruritis
alatti S,ZOV.e‘E Nem gyakori |¢&jszakai verejtékezés, urticaria, palmaris erythema*, viszketo
betegségei és s 1on -y
. . kiiités*, bérreakciok
tunetel
A csont- és Gyakori Hatfajas, myalgia, arthralgia™*
;za(i;nr;?rr:fl:zer, Nem gyakori |csontfajdalom, lagyéktdji fajdalom™, mozgasszervi fajdalom*,
. sgtagfajdalom™
kotoszovet végtagfdjdalom
betegségei és
tiinetei
Vese- ¢s Gyakori Haematuria, proteinuria*
hugyutll \ Nem gyakori |Dysuria*, leukocyturia, oliguria*, veseelégtelenség*, akut
betegsegek & vesebetegség®, vesefajdalom*
tiinetek gsee” J
A nemi Nem gyakori |Kismedencei fajdalom
szervekkel és
az emlokkel
kapcsolatos
betegségek és
tiinetek
Altalanos Nagyon Pyrexia, hidegrazas, faradtsag, fajdalom
tiinetek, az gyakori
alkal,m azas Gyakori Asthenia*, gyulladas, 6déma, mellkasi fajdalom, influenzaszerti
helyén fellépd ok S S
. betegség®, rossz kozérzet*, periférias 6déma
reakcidk
Nem gyakori |Az alkalmazas helyén fellépd gyulladas, a katéter helyén fellépd




Szervrendszer

Gyakorisag

Mellékhatasok

fajdalom, korai jollakottsag-érzet*, extravazacio, hidegérzet™,
forrosagérzés™®, az injekcid beadasanak helyén jelentkezo
reakcio*, nyalkahartya-gyulladas®, szomjusag, a katéter helyén
fellépo erythema*, altalanos fizikai egészségromlas*®

Laboratériumi
és egyéb
vizsgalatok
eredményei

Nagyon
gyakori

C-reaktiv fehérje emelkedett szintje

Gyakori

Emelkedett glutamat-piruvat-transzaminaz-szint, emelkedett
glutamat-oxalacetat-transzamindz-szint, emelkedett
alkalikusfoszfataz-szint a vérben, emelkedett testhdémérséklet,
emelkedett gamma-glutamil-transzferaz szint, csokkent
haemoglobinszint, emelkedett neutrofilszam, csokkent
Osszfehérjeszint, testtomegcsokkenés, emelkedett
fehérvérsejtszam, emelkedett kreatininszint*, csokkent
kaliumszint a vérben*, emelkedett méajenzimszint*, emelkedett
prokalcitoninszint*, emelkedett karbamidszint a vérben,
emelkedett véramilaz-szint*, emelkedett kreatinin-foszfokinaz-
szint a vérben*, emelkedett vérlemezkeszam*

Nem gyakori

Emelkedett konjugalt bilirubinszint, csokkent testhomérséklet,
csokkent oxigénszaturacio, emelkedett transzaminaz-szint,
emelkedett vérfibrinogén-szint*, csokkent a vas szintje a
veérben*, emelkedett a vér laktat-dehidrogenaz* szintje,
emelkedett vérnyomas*, sejtek jelenléte a vizeletben*, a
majenzimek magas szintje, a hematokrit szintje csokkent, a
lipazszint emelkedése®, majfunkcios vizsgalat rendellenes
eredménye*, csokkent vorosvérsejtszam*, urobilin jelenléte a
vizeletben, fehérvérsejtek a vizeletben eredmény pozitiv*,
aktivalt tromboplasztinidé megnyulasa*, kloridszint csokkenése
a vérben *, natriumszint csokkenése a vérben *, hugysavszint
novekedése a vérben *, Nemzetkdzi normalizalt arany
emelkedett*

Sériilés,
mérgezés és a
beavatkozassal
kapcsolatos
szovodmények

Nem gyakori

Anasztomotikus szovédmények*, proceduralis fajdalom*, seb
dehiszcencia*

*

kk

sokok

sekoksk

A csillaggal jelolt mellékhatas kifejezések azért keriiltek be a tablazatba, mert a malignus ascitestdl eltérd javallatokban
végzett n=7 vizsgalatokat is figyelembe vettek (pl. kurativ miitéten és a katumaxomab intraoperativ alkalmazasan ates6
daganatos betegek esetében)

n=7 citokinfelszabadulasi szindroma (CRS) eseményeirdl szamoltak be kifejezetten eseményként 517,
katumaxomabbal kezelt vizsgalati alany koziil 6-nal az elemzésben szerepl6 11 vizsgalatban (,,gyakori” gyakorisagi
kategoria). Azonban a fenti tablazatban szerepld CRS gyakorisaga a CRS retrospektiv, algoritmusalapti elemzésén
alapul, amelyet az IP-REM-AC-01 pivotalis vizsgalatban hasznaltak, ahol az algoritmus figyelembe vette a CRS
diagnozisat csakiigy, mint az olyan tiinetek kombinaciojat, mint a laz, hypotensio, gastrointestinalis tiinetek, fejfajas,
myalgia, arthralgia, tachycardia, hidegrazas, 1égzési tiinetek, bortiinetek és faradtsag.

n=3 citolitikus hepatitisrél 3 betegnél szamoltak be; azonban 2 eset enyhe ¢€s egy mérsékelt intenzitasu volt, és mind a 3
eseményt nem sulyosnak értékeltek.

n=5 majelégtelenségi eseményrdl szamoltak be 3 vizsgalati alanynal; minden esemény kdzepes intenzitasu volt és nem
sulyosnak értékelték. Ezeknek az eseményeknek a tobbsége a maj/hepatobiliaris laboratoriumi értékek ndvekedésében
nyilvanult meg.

Egyes kivéalasztott mellékhatdsok leirdsa

Citokinfelszabadulasi szindroma

Citokinfelszabadulasi szindroma (CRS), amely a CRS jellegzetes tiineteinek (laz, alacsony vérnyomas,
emésztérendszeri tiinetek, fejfajas, myalgia, arthralgia, tachycardia, hidegrazas, 1égz0szervi tiinetek,
bortlinetek ¢és faradtsag) eldfordulasa alapjan keriilt megallapitasra szoros idébeli kapcsolat esetén (14z
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és legalabb 2 tovabbi mellékhatas 4 napos idétartamon beliil). A pivotalis vizsgalat elvégzésekor a
katumaxomabnak kitett betegek 72%-anal (ISS2) legalabb egy, a CRS jellegzetes tiinetének mindsiilo
nemkivanatos eseményt észleltek a katumaxomab-inflzi6 soran vagy azt kovetd egy napon beliil.
Mivel az elemzés rendkiviil pontatlan volt, a kulcsfontossagu vizsgalatbol szarmazo adatokat a CRS
jelenlegi meghatarozasain és iranymutatasain alapulo algoritmus szerint ujra elemezték. Ezen
ujraclemzés alapjan a katumaxomabbal kezelt betegek 23%-anal alakult ki CRS a 6 vizsgalati
idészakban, illetve a pivotalis, klinikai, II/I11. fazisu vizsgalat keresztezési id6szakaban.

Az esetek tobbségében a CRS CTCAE 1-es vagy 2-es fokozatu volt. A 41 feltételezett CRS-esetbdl 3-
as az 1-es fokozatba, 27 a 2-es fokozatba, 10 a 3-as fokozatba, 1 pedig a 4-es fokozatba tartozott. A
citokinfelszabadulés tiinetei gyogyszeres premedikacioval enyhithetdk vagy kikiiszobolhetok (lasd 4.2
és 4.4 pont).

Szisztémas gyulladasos valasz szindroma (SIRS)

SIRS-rdl (egyidejti lazzal, megemelkedett pulzusszammal és 1égzésszammal, valamint koros
leukocytaszammal egyiitt) szamoltak be 203 beteg koziil 2 betegnél, akik katumaxomab-kezelésben
részesiiltek (157 a 6 vizsgalati idészakban, 46 miutan a kontrollrél katumaxomabra valtottak at).
Mindkét betegnél a SIRS 4-es fokozatl volt, és korhazi kezelésre/a korhazi kezelés
meghosszabbitasara volt sziikség, ami a kezelés megszakitasahoz vezetett.

Hasi fajdalom

A pivotalis vizsgélat f6 vizsgalati idészakéban a betegek 38,9%-anal szamoltak be mellékhatasként
hasi fajdalomroél, amely 3-as vagy magasabb fokozatu volt a betegek 8,9%-anal, de tiineti kezelés
mellett megsziint.

Madjra vonatkozo laboratoriumi értékek

A katumaxomab alkalmazasa utdn gyakran a majenzimek (glutamat-piruvat-transzaminaz [ALAT,
GPT], glutamat-oxalacetat-transzaminaz [ASAT, GOT], alkalikus foszfataz [ALP], gamma-glutamil-
transzferaz [GGT]) és az Osszbilirubin szintjének atmeneti emelkedését figyelték meg.
Altalanossagban a laboratoriumi paraméterek valtozasai nem voltak klinikailag relevansak, és
tobbnyire a kezelés befejezését kovetden visszatértek a kiinduldsi szintre. A pivotalis, klinikai, II/II1.
fazisu vizsgélatban 12, katumaxomabbal kezelt betegnél (5,6%) jelentkezett a normal tartomany felsé
hataranak (ULN) 3-szorosat meghaladdo ALAT-emelkedés a normal tartomany felso hataranak (ULN)
2-szeresét meghalado bilirubinszint mellett. 12 beteg koziil 2-nél az infiizi6 utan tovabb emelkedtek az
értékek, mig 12 beteg koziil 10-nél az emelkedett értékek reverzibilisek voltak, és roviddel az utolso
katumaxomab-inflizi6 utan javulé tendenciat mutattak. Csak klinikailag relevans vagy tartos
novekedés esetén kell mérlegelni a tovabbi diagnosztikat vagy kezelést.

Az infuzio idétartama

A katumaxomab 3 6ras infuzids idGtartamara vonatkozo adatok rosszindulati ascites és mas
onkologiai javallatok, foként petefészek- és gyomordaganat esetén végzett vizsgalatokbol allnak
rendelkezésre. A katumaxomab biztonsagossagi profilja 3 6ra €s 6 6ras infuzids id6 alkalmazasaval
altalaban hasonl6 a mellékhatasok jellegét, gyakorisagat és sulyossagat illetden. Néhany mellékhatas
novekvo gyakorisagat figyelték meg a haromoras beadassal kapcsolatban, beleértve a hidegrazast és a
hypotensiot (1-es vagy 2-es fokozat), a diarrhoeat (valamennyi fokozat), a faradtsagot (1-es vagy 2-es
fokozat), az anaemiat (valamennyi fokozat) és a pleuralis effiiziot (1-es vagy 2-es fokozat).

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel
lehessen kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett
mellékhatasokat a hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén
keresztiil.

10


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

4.9 Tuladagolas

Tiinetek

A katumaxomab magasabb tervezett adagjait doziseszkalald vizsgalatokban tanulmanyoztak, egészen
a katumaxomab 10-20-50-200-200 mikrogrammos dozisaval végzett egyszeri kezelési ciklusokig.
Osszességeében a javasolt dozisnal magasabb katumaxomab doézisok alkalmazasaval kapcsolatosan
megfigyelt hatasok 6sszhangban voltak a katumaxomab alkalmazasaval és hatasmechanizmusaval
Osszefiiggd, ismert mellékhatasokkal. A laboratoriumi értékek, kiilondsen a majértékek valtozasai
atmeneti novekedést mutattak, amelyek dozisfliggdek voltak, és felhalmozodasi tendenciat mutattak.
Kezelés

A katumaxomab esetében nem all rendelkezésre ellenszer. Tuladagolas esetén a tiineti kezelést az
orvos meglatasa szerint kell megkezdeni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Daganatellenes szerek, egyéb monoklonalis antitestek és antitest-gyogyszer
konjugatumok ATC kod: LO1FX03

Hatasmechanizmus

A katumaxomab egy trifunkcionalis, patkany-egér hibrid monoklonalis antitest, amely kifejezetten az
epithelialis sejtadhézios molekula (EpCAM) és a CD3 antigén ellen iranyul.

Az EpCAM antigén a legtobb daganat, kiilondsen a karcinoma esetében expresszalodik. A CD3-t
az érett T-sejteken, a T-sejt receptor dsszetevojeként expresszalodik. A katumaxomab Fc-

val6 interakcidt az Fc-gamma receptorokon keresztiil. A katumaxomab kot6 tulajdonsagai miatt a
daganatsejtek, a T-sejtek €s a jarulékos immunsejtek kdzvetlen kozelbe keriilhetnek. Ezaltal
Osszehangolt immunreakcio alakul ki a tumorsejtek ellen, amely kiilonb6z6 hatasmechanizmusokat
foglal magaban, példaul T-sejt aktivaciot, T-sejt altal kdzvetitett pusztitast a granzim/perforin
rendszeren keresztiil, antitestfliiggd sejtmedialt citotoxicitast (ADCC), komplementfiiggd
citotoxicitast (CDC) ¢és fagocitozist. Ez a hasiiregben talalhaté daganatos sejtek pusztulasat
eredményezi, ezaltal megszinik a rosszindulatu ascites egyik f6 oka.

Farmakodinamias hatasok

A katumaxomab daganatellenes hatasat in vitro és in vivo igazoltak. A daganatsejtek hatékony,
katumaxomab altali, in vitro elpusztitasat figyelték meg az EpCAM antigén alacsony és nagy mértékii
expressziojat mutato célsejtek esetében, fiiggetleniil az elsddleges daganattipustol. A katumaxomab in
vivo tumorellenes hatasat a petefészek-daganat immunologiailag karosodott egérmodelljében
igazoltak, ahol a tumor kialakulasat késleltette a katumaxomabbal és human periférias vér
mononuklearis sejtekkel végzett intraperitonealis kezelés.

Klinikai hatasossag

A katumaxomab hatasossagat egy II/I11. fazisu klinikai vizsgalatban értékelték. Nem kaukazusi
szarmazasu betegeket nem vontak be ebbe a klinikai vizsgalatba.

IP-REM-AC-01

Egy pivotalis, kétkaros, randomizalt, nyilt elrendezésti, II/I11. fazisu klinikai vizsgéalat, amelyben
258, az EpCAM-pozitiv karcinomak miatt tiineteket mutatd, malignus eredetii ascites beteg vett
részt, akik koziil 170-et randomizaltak a katumaxomab-kezelésre. Az EpCAM-pozitiv sejtek
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ascites folyadékban val6 jelenlétét immunhisztokémiai (IHC) vizsgalat segitségével hataroztak
meg. A betegeknek akkor rendelték el a részvételt, ha az ascites folyadék > 400 EpCAM-pozitiv
sejt/10° elemzett ascites sejteket tartalmazott. Ebben a vizsgalatban a paracentesis és a
katumaxomab kombinacigjat hasonlitottak dssze az 6nmagaban alkalmazott paracentesis (kontroll)
hatasaval.

A katumaxomabot olyan betegeknél alkalmaztak, akiknél a standard kezelés nem allt rendelkezésre
vagy mar nem volt megvalosithato, és akik legalabb 60-as Karnofsky-féle teljesitménypontszammal
rendelkeztek. A katumaxomabot négy intraperitonealis infizidként alkalmaztak, a 0., 3., 7. és 10.
napon 10, 20, 50 és 150 mikrogrammos, emelked6 dozisokkal. Az infuziés napokon (0., 3., 7., 10.
nap) a betegek legalabb 24 o6ran at korhazban maradtak (lasd 4.2 pont).

A randomizalt betegek (n=258) korében a betegek 79%—a n6 volt (100% a petefészek-daganat
rétegben, 59% a nem petefészek-daganat rétegben). Az atlagéletkor 58,5 év volt a petefészek-daganat
rétegben és 58,8 év a nem petefészek-daganat rétegben. A kaukazusi rasszuak az 6sszes beteg 99%-at
tették ki. A nem petefészekrak rétegben a leggyakoribb daganattipus a gyomordaganat volt (51%),
amelyet az emldrak kovetett (10%); az egyéb raktipusok (vastagbél, hasnyalmirigy, tiido,
endometrium, egyéb) a nem petefészekrak rétegben a betegeknek kiilon-kiilon kevesebb mint 10%-
anal voltak jelen.

Ebben a vizsgalatban az els6dleges hatasossagi végpont a punkciomentes tulélés volt a randomizalt,
kontrollos f6 vizsgalati idészakban, amely 0sszetett végpont volt, amelyet a terapias ascites punkciod
elso sziikségességéig vagy a halal bekovetkezéséig eltelt idoként hataroztak meg, attol fiiggden, hogy
melyik kovetkezett be elobb. A punkcidmentes tulélésre vonatkozd eredményeket a 3. tablazat
tartalmazza. A Kaplan—Meier punkciomentes tilélésre vonatkozo becslései az 1. abraban lathatok.

3. tablazat Az IP-REM-AC-01 vizsgalat hatasossagi eredményei (punkciémentes tilélés)

Petefészek-daganat Nem petefészek-daganat
Katumaxomab Kontroll Katumaxomab Kontroll

Betegek, n 85 44 85 44

Betegek eseménnyel, n 58 (68,2) 42 (95,5) 73 (85,9) 40 (90,9)

(%)

PuFS [napok], median 48 11 30 14
95%-o0s CI 37,59 9,20 20, 45 8,17
p-érték (logrank teszt) <0,0001 <0,0001

HR (95%-o0s CI) Nincs kiszamitva Nincs kiszamitva

Azokat a betegeket, akik a vizsgalat tervezett végén terapias punkcio nélkiil fejezték be a vizsgalatot, a vizsgalat
tervezett befejezésének iddpontjaban cenzoraltak. Azokat a betegeket, akik a randomizacié utan, de a punkcio
vagy az elhalalozas végpontja el6tt abbahagytak a vizsgalatot, a kezelés korai megszakitasanak iddpontjaban
cenzoraltak.

HR: relativ hazard, PuFS: punkciémentes talélés
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A punkciomentes tilélésre vonatkozé Kaplan—Meier-becslések az IP-REM-AC-01
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Az dnmagaban alkalmazott paracentesissel (kontroll) 6sszehasonlitva az EpCAM-pozitiv karcinomak
miatt malignus eredetii ascitesben szenvedd betegeknél a paracentesis €s a katumaxomab-kezelés a
petefészek-daganatban szenvedd betegeknél 11-r6l 48 napra, a nem petefészek-daganatban szenvedo
betegeknél pedig 14-r6l 30 napra hosszabbitotta meg a punkciomentes talélést.

A 16 vizsgalati idoszak befejezése utan a betegek megfigyelését életiik végéig folytattak, hogy
értékeljék a teljes talélést. A {6 vizsgalati idoszak befejezése utan a paracentesis-kezelésben (kontroll)
részesiilé betegek attérhettek a paracentesisre és a katumaxomabra; mindazonaltal ezeket a betegeket
az attérés ellenére kontroll betegként tartottak nyilvan. A paracentesis-t, illetve a katumaxomabot
kapo betegeknél a teljes talélés nem romlott a paracentesis-kezelést kapo betegekhez képest (4.

tablazat).
4. tablazat Az IP-REM-AC-01 vizsgalat teljes tulélése
Paracentesis + katumaxomab Paracentesis (kontroll)!
(N=170) (N=88)
Relativ hazard (HR) 0,798
95%-0s CI a HR esetében [0,606; 1,051]
6 honapos tlélési arany 27,5% 17,1%
1 éves talélési arany 11,4% 2,6%
Teljes ttlélés medianja (nap) 72 71

! Az attért betegek kontrollbetegeknek szamitottak, annak ellenére, hogy attértek a paracentesis és
katumomab-kezelésre; ez a kontrollcsoportban 1€vo 88 beteg koziil 45-nél (51%) fordult eld.
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Immunogenitas

A katumaxomab elleni antitestek termel6dése az egérféle monoklonalis antitestek intrinszik hatasa. A
pivotalis vizsgalatbol szarmazo, katumaxomabra vonatkozo adatok azt mutatjak, hogy a betegek
kevesebb mint 10%-a volt antikatumaxomab antitestre pozitiv a 4. infizio elott.

A katumaxomab elleni antitestek a betegek 95%-anal voltak jelen egy honappal az utolso
katumaxomab infzi6 utan.

Gyermekek és serdiil0k

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek ¢és serdiilok esetén minden korosztalynal eltekint a
Korjuny vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségétol a malignus ascites kezelésében (lasd
4.2 pont, gyermekgyodgyaszati alkalmazasra vonatkozo informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A katumaxomab farmakokinetikajat négy intraperitonealis infuzid alatt és utan (10, 20, 50 és
150 mikrogramm katumaxomab 6 6ras infuzidban) 13, az EpCAM-pozitiv karcinomak miatt tiineteket
mutatd, malignus ascitesben szenvedd beteg részvételével végzett, célzott vizsgalatban tanulmanyoztak.

A katumaxomab az ascites folyadékban és a plazmaban is kimutathat6 volt. A koncentraciok a legtobb
betegnél az infuzidk szamaval és az alkalmazott dozisokkal emelkedtek. A plazmaszint az egyes
adagok beadasat kdvetden altalaban csokkent a maximalis szint elérése utan.

Felszivodas
A katimaxomabot intraperitonealis modon alkalmazzak, ezért azonnal rendelkezésre all a hasiiregben
1év6 rosszindulata sejtek megcélzott helyén.

Eloszlas

Intraperitonealis infuzid esetében a katumaxomab a hatas kifejtendd helyén, az ascites folyadékban
oszlik el. Az ascites folyadék esetében az atlagos Cmax 7122 pg/ml, a median pedig 3270 pg/ml volt.
Intraperitonealis alkalmazast és a hasliregben 1év6 célsejtekhez vald kotddést kdvetden a rezidualis
katumomab valtozatlan formaban bejut a szisztémas keringésbe. A plazma Cmax mértani atlaga

0,5 ng/ml (0-2,3 tartomany), a plazma AUC mértani atlaga pedig 1,7 nap* ng/ml (tartomany < LLOQ
(a mennyiségi meghatarozas also hatara) és 13,5 kozott volt).

Az ascites és a plazma katumaxomab szintjei kozott nagy volt a variabilitds, ami az ascites
mennyiségének €s a hasiireg rosszindulatu sejtterhelésének tudhato be.

Metabolizmus és eliminacid

A katumaxomab metabolizmusa és eliminacidja hasonl6 az endogén IgG-hoz, azaz elsésorban
proteolitikus katabolizmus révén torténik a szervezetben, és nem filigg elsodlegesen a vesén és a majon
keresztiil torténd eliminaciotol.

A szisztémas katumaxomab, azaz a hasiiregb0l a keringést elérd, rezidualis (nem célpont-kotott)
katumaxomab esetében a latszolagos terminalis plazma eliminacios felezési id6 (ti2) mértani atlaga
2,5 nap volt (tartomany: 0,7-17,5).

Kiilonleges betegcsoportok

Nem végeztek vizsgalatokat.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A katumaxomab allatmodellekben torténo alkalmazasa az injekcid/infuzid beadasi helyén nem
eredményezte abnormalis, vagy a termékkel kapcsolatos akut toxicitas, illetve a helyi intolerancia

jeleit. Ezek a megallapitasok azonban korlatozott értékkel birnak a katumaxomab jelent6s
fajspecifikus jellege miatt.
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Ismételt adagolast dozistoxicitasi, genotoxicitasi, karcinogenitasi, reprodukcids és fejlédési toxicitasi
vizsgalatokat nem végeztek.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

natrium-citrat (E331)

citromsav-monohidrat (E330)

poliszorbat 80 (E433)

injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitisok

Ez a készitmény kizarolag a 6.6 pontban emlitett gydgyszerekkel keverhetd.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

3év

Higitas utan:

Az elkészitett oldatos infuzid 2 °C—8 °C-on fizikailag és kémiailag 48 6ran at, 25 °C-ot meg nem
halado hémérsékleten pedig 24 oran at stabil. Mikrobiologiai szempontok miatt a készitményt azonnal
fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasig az eltartasi id6 és a
tarolasi koriilmények a felhasznalo felelossége, amely altalanos esetben 2 °C és 8 °C kozotti
hémeérsékleten tarolva nem haladhatja meg a 24 6rat, kivéve, ha a higitas ellendrzott és validalt
aszeptikus koriilmények kozott tortént.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Hiutészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthato!

A fényt6l valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A gyogyszer higitas utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Eloretoltott fecskendo (1. tipust tiveg, szilikonizalt) dugattyts dugoval (bréombutil gumi) és Luer lock
rendszerrel (polipropilén szilikonizalt és polikarbonat), végsapkaval (brombutil gumi). Egy kaniil van

mellékelve.

Korjuny 10 mikrogramm koncentratum oldatos infaziéhoz

Az eldretoltott fecskendd 0,1 ml oldatos koncentratumot tartalmaz, és kék szinkoddal ellatott
kartondobozba csomagoljak.
Kiszerelés: 3 eléretoltott fecskend6 és 5 kaniil

Korjuny 50 mikrogramm koncentratum oldatos infuziéhoz

Az eldretoltott fecskendd 0,5 ml oldatos koncentratumot tartalmaz, és voros szinkoddal ellatott
kartondobozba van csomagolva.
Kiszerelés: 4 eldretoltott fecskendd és 5 kaniil

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
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6.6 A megsemmisitésre vonatkozo Kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény

kezelésével kapcsolatos informaciok

Az eloretoltott fecskendd csak egyszer hasznalhato.

A Korjuny higitdsdhoz és beadasahoz sziikséges anyagok ¢és eszkdzok:

9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekcio

50 ml-es polipropilén fecskendd

kupak 50 ml-es polipropilén fecskendékhoz

1 mm bels6 atmérdjii és 150 cm hosszisagh polietilén perfuzids csé
polikarbonat infuzids szelepek / Y csatlakozasok

poliuretan szilikonbevonatu katéterek

precizios perfuzids szivattyu

Alkalmazas elotti higitas

A Korjuny-t egészségiigyi szakembernek kell elkészitenie megfeleld aszeptikus technika
alkalmazasaval.
Az eloretoltott fecskendo kiilsé feliilete nem steril.

Az 5. tdblazatban felsorolt, 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekcié mennyiségét 50 ml-
es fecskendovel kell felszivni.

Az 50 ml-es fecskendd egy tovabbi, legalabb 3 ml-es 1égpuffert tartalmaz.

Az alabbi 5. tablazatban felsorolt, sziikséges hataser6sségli Korjuny eléretoltott fecskendd(ke)t
szemrevételezéssel meg kell vizsgalni, hogy nem tartalmaz(nak)-e idegen részecskéket, illetve
nem szinez6dott(szinezodtek)-e el.

Az eldretoltott fecskendd hegyét felfelé tartva a véddkupakot dvatosan tavolitsa el. Ne csavarja
le vagy forgassa el a kupakot.

A zart kaniilt csatlakoztassa az elGretoltott fecskend6hoz, és tavolitsa el a kaniil védéburkolatat.
Minden fecskend6hdz 0j kaniilt hasznaljon.

A kaniilt az 50 ml-es fecskend6 nyilasan keresztiil vezesse be gy, hogy a kaniil 9 mg/ml (0,9%)
natrium-klorid oldatos injekcioba keriiljon (2. abra).

Ne adja be a Korjuny eléretoltott fecskendot kozvetleniil a betegnek.

Az eloretoltott fecskendo teljes tartalmat a 9 mg/ml (0,9%-os) natrium-klorid injekcios oldatba
kell fecskendezni.

A dugattyus rudat nem szabad visszahtizni az eldretoltott fecskendd oblitésére a szennyezddés
elkeriilése és a megfeleld mennyiség bejuttatasanak biztositasa érdekében.

Az 5. tablazat alapjan az el6z06 1épéseket megismétlik, hogy a sziikséges szdmu eléretoltott
fecskendot injektaljak az 50 ml-es fecskenddbe.

Az 50 ml-es fecskend6t kupakkal kell lezarni, és 6vatosan fel kell rdzni az oldat 6sszekeverése
érdekében.

A kupak eltavolitasat kovetden az 50 ml-es fecskend6bdl minden légbuborékot el kell tavolitani.
A doboz fedelén beliil talalhato piros, kivehetd matricat a kovetkez6 szoveggel: ,Higitott
Korjuny. Kizaroélag intraperitonealis alkalmazasra” az 50 ml-es fecskenddre kell ragasztani. Ez
egy eldvigyazatossagi intézkedés annak biztositasara, hogy a Korjuny-t kizarolag
intraperitonealisan adjak be.

Az 50 ml-es fecskendot be kell illeszteni az infizids szivattyuba.
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5. tablazat A Korjuny-oldat intraperitonealis infiizidhoz valod elkészitéséhez sziikséges eloretoltott
fecskend6k szdma és mennyiségek

Infazi6 / adag |10 mikrogramm |50 mikrogramm| A Korjuny |9 mg/ml (0,9%)| A beadas

os eloretoltott | os eloretoltott | koncentratum | natrium-klorid végleges

fecskendok fecskenddk oldatos oldatos injekcid | mennyisége
szama szama infuzidhoz teljes
mennyisége

L. inflizio / 1 0,1 ml 10 ml 10,1 ml
10 mikrogramm
2. inflizio / 2 0.2 ml 20 ml 20,2 ml
20 mikrogramm
3. infuzié / 1 0,5 ml 49,5 ml 50 ml
50 mikrogramm
4. infazio /
150 mikrogram - 3 1,5 ml 48,5 ml 50 ml
m

Az alkalmazas modja:

légpufter
Korjuny koncentratum oldatos infuziéhoz

Korjuny eloretoltott fecskendo

| 50 ml-es fecskendé
— légpuffer

9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos
injekciod

Az intraperitonealis alkalmazasra szant katétert ultrahang segitségével kell behelyeznie az
intraperitonealis alkalmazasban jartas orvosnak. A katétert az ascites elvezetéséhez, valamint a higitott

cre

beadasahoz alkalmazzak. Javasolt, hogy a katéter a teljes kezelési idGszak alatt a hasiiregben
maradjon. A katéter a kezel6orvos dontése alapjan az utols6 infiizi6é beadasat kdvetd napon

eltavolithato.

Minden Korjuny alkalmazas eldtt az ascites folyadékot a spontan aramlas megsziinéséig vagy a

tiinetek enyhiiléséig le kell vezetni (lasd 4.4 pont). Ezt kdvetden minden egyes Korjuny alkalmazéasa
elott 500 ml 9 mg/ml (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekciot kell beadni az antitestek hasiiregben
val6 eloszlasanak tamogatasara.
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A higitott Korjuny oldatos infiziot intraperitonealis modon, legalabb 3 6ras infuzids id6 alatt,
folyamatos infiizids pumpas rendszer segitségével kell beadni az alabbiak szerint:

o Az infuzids szivattyu csatlakoztatott perflizios cséberendezését eldzetesen fel kell tolteni a
higitott Korjuny oldatos infuzioval.

o A perftzios cs6 az Y csatlakozashoz kapcsolodik.

o Minden Korjuny alkalmazassal parhuzamosan 250 ml 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos
injekciot kell beadni infizios szelepen / Y csatlakozason keresztiil a katéter perfuzios
vezetékébe.

o A pumpa sebességét az alkalmazando térfogatnak és a tervezett, legalabb 3 oras infzios idonek
megfelelen kell beallitani.

o Amikor a higitott Korjuny oldatos infiziot tartalmazé 50 ml-es fecskendd iires, azt egy 20 ml

crc

fecskendodvel helyettesitik, hogy kiiiriiljon a perfuziés vezeték holttérfogata (koriilbeliil 2 ml),
valtozatlan koriilmények kozott. A fennmaradd 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekciod
kidobhato.

. A katétert a kovetkezo infizioig zarva kell tartani.
Az utols6 infizi6 utdni napon az ascites levezetésére keriil sor a spontan aramlas megsziinéséig.
Ezt kdvetden a katéter eltavolithato.

Megsemmisités

Nincs kiilonleges kovetelmény.

7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Atnahs Pharma Netherlands B. V.

Copenhagen Towers

Orestads Boulevard 108, 5.tv

DK-2300 Kgbenhavn S

Dania

8. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1826/001

EU/1/24/1826/002

9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEQELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasdnak datuma: 2025. februar 10.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.curopa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A BIOL(')GIAI ERl’ED,ET,I"J, HAT(')ANYéG GYART;’)JA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A biologiai eredetii hatdéanyag gyartdjanak neve és cime
Celonic Deutschland GmbH & Co. KG

Czernyring 22

Weststadt, Heidelberg

69115 Baden-Wiirttemberg

Németorszag

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime
Eurofins PHAST GmbH,

Kardinal-Wendel-Strasse 16

Homburg 66424

Saarland

Németorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

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

C. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi 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 unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kdvetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

A forgalombahozatali engedély jogosultja (MAH) erre a készitményre az els6 PSUR-t az
engedélyezést kovetd 6 honapon beliil kdteles benyujtani.

D. A GYOGYSZER BIZ’[ONSAGOS ES HATEKQNY A’LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

° Kockazatkezelési terv

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

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

o ha az Eur6pai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informéaci6 érkezik, amely az eldny/kockézat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockdzatminimalizalasra iranyul6) ijabb,
meghatarozé eredmények sziiletnek.
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o Kockazatminimalizalasra iranyul6 tovabbi intézkedések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja koteles biztositani, hogy minden tagallamban, ahol a
Korjuny-t forgalmazzak, minden olyan beteg/gondozd, aki varhatéan katumaxomabot fog hasznalni,
hozzaférjen a betegkartyahoz, amely tajékoztatast nyujt és elmagyarazza a betegek szamara a
citokinfelszabadulasi szindroma (CRS) és a szisztémas gyulladasos valasz szindroma (SIRS)
kockazatait. A betegkartya figyelmeztetd lizenetet is tartalmaz a beteget kezel6 egészségiigyi
szakemberek szamara arr6l, hogy a beteg katimaxomabot kap.

A betegkartyanak a kovetkezo fobb iizeneteket kell tartalmaznia:

o A citokinfelszabadulasi szindroma/szisztémas gyulladasos vélasz szindroma f6 jeleinek és
tiineteinek leirdsa.
o Annak leirasa, hogy mikor kell siirgbsen az egészségiigyi ellatast végzo intézményhez fordulni

vagy siirgdsségi segitséget kérni a citokinfelszabadulasi szindroma/szisztémas gyulladasos
valasz szindroma jeleinek ¢s tiineteinek megjelenésekor.
o A gyogyszert felird orvos elérhetdségei.
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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

1. A GYOGYSZER NEVE

Korjuny 10 mikrogramm koncentratum oldatos infiziohoz
katumaxomab

2.  HATOANYAG MEGNEVEZESE

10 mikrogramm katumaxomabot tartalmaz 0,1 ml oldatot tartalmazé eléret6ltott fecskendénként, ami
0,1 mg/ml-nek felel meg.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-citrat, citromsav-monohidrat, poliszorbat 80, injekcios viz. Tovabbi
informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Koncentratum oldatos infuziéhoz
3 eloretoltott fecskendd
5 steril kaniil

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

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kizarélag intraperitonealis alkalmazasra, higitas utan.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

\ 7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutészekrényben tarolando.
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Nem fagyaszthatd!
A fénytdl vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10 KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Atnahs Pharma Netherlands B. V.
Copenhagen Towers

Orestads Boulevard 108, 5.tv
DK-2300 Kgbenhavn S

Dania

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1826/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Batch

14. A GYOQYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

Eloretoltott fecskendo

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Korjuny 10 mikrogramm steril koncentratum
katumaxomab
Kizarolag intraperitonealis alkalmazasra, higitas utan

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

0,1 ml

6. EGYEBINFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Korjuny 50 mikrogramm koncentratum oldatos infiziohoz
katumaxomab

2.  HATOANYAG MEGNEVEZESE

50 mikrogramm katumaxomabot tartalmaz 0,5 ml oldatot tartalmazo eldretoltott fecskendénként, ami
0,1 mg/ml-nek felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-citrat, citromsav-monohidrat, poliszorbat 80, injekcios viz. Tovabbi
informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Koncentratum oldatos infuziéhoz
4 eloretoltott fecskendd
5 steril kaniil

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

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt
betegtajékoztatot!

Kizarolag intraperitonealis alkalmazasra, higitas
utan.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:FES, 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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Hiutészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
A fénytol valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

10 KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (}Y()GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Atnahs Pharma Netherlands B. V.
Copenhagen Towers

Orestads Boulevard 108, 5.tv
DK-2300 Kebenhavn S

Dania

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1826/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Batch

14. A GY(’)GYSZE,R éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

Eloretoltott fecskendo

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Korjuny 50 mikrogramm steril koncentratum
katumaxomab
Kizarolag intraperitonealis alkalmazasra, higitas utan

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

0,5 ml

6. EGYEBINFORMACIOK
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FIGYELMEZTET(”) SZOVEG A HiGiTQTT KORJUNY OLDATOS INFﬁZIQT
TARTALMAZO 50 ML-ES FECSKENDOHOZ ROGZITENDO, LEHUZHATO
MATRICARA VONATKOZOAN

(A kiils6 doboz része)

Higitott Korjuny.
Kizarolag intraperitonealis alkalmazésra.
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Korjuny 10 mikrogramm koncentratum oldatos inftiziohoz
Korjuny 50 mikrogramm koncentratum oldatos inftiziohoz
katumaxomab

v Ez a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az () gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen
mellékhatas bejelentésével.

A mellékhatasok jelentésének modjairol a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése) talal
tovabbi t4jékoztatast.

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

o Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

o Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

o Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezelborvosat vagy a

gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Korjuny és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Korjuny alkalmazésa elott

Hogyan kell alkalmazni a Korjuny-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Korjunyt tarolni?

A csomagolas tartalma €s egyéb informaciok

AN e

1. Milyen tipusi gyogyszer a Korjuny és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Korjuny hatéanyaga a katumaxomab. A katumaxomab egy monoklondlis antitest, egy olyan
fehérjetipus, amely a daganatos sejtek felszinén talalhatd célponthoz kétodik. Ezt a célpontot
epitelialis sejtadhézios molekulanak (EpCAM) nevezik, és a kiillonb6z6 tipusu daganatos sejtek
felszinén talalhat6. Ez a molekula a hastiri folyadékgyiilemben (ascites) 1év6 daganatos sejteken is
jelen van. A rosszindulata hastiri folyadékgyiilem a daganatos betegek hastiregében talalhato
daganatos sejteket tartalmazo folyadék felhalmozodasa.

A katumaxomab aktivalja az immunrendszer (a szervezet természetes védekezo rendszerének egy
része) sejtjeit, hogy elpusztitsak a daganatsejteket.

A Korjuny-t rosszindulat hasiiri folyadékgyiilem kezelésére alkalmazzak feln6tteknél, amikor a
daganat standard kezelése mar nem lehetséges.
2. Tudnivalok a Korjuny alkalmazasa el6tt

Ne alkalmazza a Korjuny-t, ha On

o allergias a katumaxomabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevoiére,

o allergias a patkany- és/vagy egérfehérjékre

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Korjuny alkalmazasa el6tt vagy a kezelés alatt beszéljen kezelorvosaval vagy a gondozasat végzo

egészségiigyi szakemberrel:
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. a citokinfelszabadulasi szindromanak nevezett allapot jelei esetén. Ez egy stlyos immunvalasz,
amely olyan tiinetekkel jar, mint a 14z, az alacsony vérnyomas, a hidegrazas, a nehézlégzés, a
faradtsag, a fejfajas, a gyors szivverés és a majenzimek szintjének emelkedése a vérben. Kérjik,
vegye figyelembe a betegkartyajan talalhato utasitasokat, példaul azt, hogy mikor kell orvoshoz
fordulnia. A Korjuny minden egyes infuzidja eldtt olyan gyogyszereket kaphat, amelyek
segitenek csokkenteni a citokinfelszabadulasi szindréma lehetséges mellékhatasait.

o az ugynevezett szisztémas gyulladasos valasz szindroma jelei esetén. Lehetséges jelei a laz, a
megnodvekedett szivverés, a gyorsabb 1égzés és a rendellenes fehérvérsejtszam. Azonnal
forduljon kezel6orvosahoz, ha a fenti tiinetek barmelyikét észleli, és vegye figyelembe a
betegkartyaban megadott utasitasokat.

o fert6zés vagy fert6zés jelei, mint példaul melegségérzet, 14z, hidegrazas vagy reszketés,
torokfajas vagy szajfekélyek esetén. A fert6zést a Korjuny alkalmazasa elétt kezelni kell.

o olyan tiinetekkel jard alacsony vérmennyiség esetén, mint a hideg kéz- és labfejek, ajulasszerii
érzés, vizeletiiritési nehézség, szapora szivverés vagy gyengeség

o az alacsony vérfehérje-szint olyan tlinetei esetén, mint a gyengeség, a 1égszomj vagy a folyadék-
visszatartas

o olyan tiinetekkel jar6 alacsony vérnyomads esetén, mint a szédiilés, ajulasérzés vagy gyengeség

. majproblémak, tobbek kdzott vérrdg vagy a portalis vénan beliili elzarddas (olyan véredény,

amely a bélbdl, a 1épbdl, a hasnyalmirigybdl és az epehdlyagbdl vért juttat a majba) esetén
. veseproblémak esetén

Vizsgalatok ¢és ellenorzések

. A Korjuny alkalmazésa el6tt kezeldorvosa ellendrzi azokat a betegségeket, amelyek
befolyasolhatjak a vérkeringést. Ez magaban foglalja a vér mennyisége, fehérjeszintje, a
vérnyomas, a pulzus és a vesefunkcio vizsgalatat.

. A Korjuny infuzidja alatt vagy azt kovetden infiizioval kapcsolatos reakciok Iéphetnek fel. Ezek
néha sulyosak lehetnek, és olyan tiinetekkel jarhatnak, mint a 1az, alacsony vérnyomas,
hidegrazas, fejfajas, hanyinger, hanyas, izom- és iziileti fajdalom, nagyon gyors szivverés és a
1égszomj. Javasolt, hogy kezelGorvosa az elsé infiizid beadasa utan legalabb 24 6ran keresztiil,
majd minden tovabbi infiizié utan legaldbb 6 6ran keresztiil megfigyelés alatt tartsa Ont.

. A Korjuny-kezelés alatt kezel8orvosa vizsgalatokat is végezhet az On majfunkcidjanak
ellendrzése céljabol.

Gyermekek és serdiilok
A Korjuny alkalmazasa gyermekeknél és 18 év alatti serdiil6knél nem javasolt, mivel hatasat ennél a
korcsoportnal nem vizsgaltak.

Egyéb gyogyszerek és a Korjuny
Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyeb gyogyszereirol.

Terhesség és szoptatas
A Korjuny alkalmazasa nem javasolt terhesség és szoptatds alatt, valamint olyan fogamzoképes nok

esetében, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

A Korjuny-nak a fejlédd magzatra gyakorolt hatdsa nem ismert, és nem zarhaté ki az
ujsziilottre/csecsemore jelentett kockazat.

Fogamzoképes n6knek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a Korjuny-kezelés alatt.
Haladéktalanul t4jékoztassa kezel6orvosat, ha a gyogyszer alkalmazasa alatt teherbe esik.

Nem ismert, hogy a katimaxomab kivalasztédik-e az anyatejbe. Ez kockazatot jelenthet az anyatejjel
taplalt 0jsziilottekre/csecsemdkre nézve. Ha On szoptat, kérje ki kezeldorvosa tandcsat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ne vezessen gépjarmiivet és ne kezeljen gépeket, ha a gydgyszer alkalmazasa alatt vagy utan
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mellékhatasok, példaul szédiilés vagy inftizidoval kapcsolatos mellékhatasok jelentkeznek.

A Korjuny poliszorbat 80-at és natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 21,6 mikrogramm poliszorbat 80-at tartalmaz eléretdltott fecskendonként (Korjuny
10 mikrogramm), illetve 108 mikrogramm poliszorbat 80-at eldretoltott fecskenddnként (Korjuny
50 mikrogramm). A poliszorbatok allergias reakciokat okozhatnak. T4jékoztassa kezelGorvosat, ha
barmilyen ismert allergiaja van.

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagolasi egységként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”. A koncentratum 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldattal valo higitasa
miatt az infazioban alkalmazott natrium mennyisége magasabb, mint a gyogyszerben talalhato
mennyiség. Minden Korjuny alkalmazas el6tt tovabbi 500 ml 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid
oldatos injekciot, minden Korjuny alkalmazassal parhuzamosan pedig tovabbi 250 ml 9 mg/ml-es
(0,9%) natrium-klorid oldatos injekciot kell beadni.

3. Hogyan kell alkalmazni a Korjuny-t?
A Korjuny-t a daganatos betegségek kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett fogjak alkalmazni.

A kezelés megkezdése elétt és a kezelés alatt On a Korjuny éltal okozott 14z, fajdalom vagy gyulladas
csokkentésére szolgald gyogyszereket fog kapni.

A Korjuny-t legalabb 3 és legfeljebb 6 oran at a hasiiregbe adott infuzi6é formajaban kell beadni.

On négy infuziét fog kapni, amelyek a novekvé adagolasi rendet kovetik: 10, 20, 50 és

150 mikrogramm. Az infiiziok kozott legalabb 2, infuzié nélkiili naptari napnak kell eltelnie. Példaul a
0., 3., 7. és 10. napon kaphat infiziokat. A mellékhatasok kockdzatanak csokkentése érdekében
azonban kezel6orvosa donthet ugy, hogy meghosszabbitja az infuzidk kozotti iddtartamot. A teljes
kezelési idoszak nem haladhatja meg a 21 napot.

Egy katétert helyeznek a hasliregbe a kezelés teljes ideje alatt, az utols6 infuzid beadasat kovetd napig.

Az elsd Korjuny infuzié beaddsa utan kezel8orvosa legalabb 24 éran at megfigyeli az infazidval
Osszefiiggd reakciokat, majd minden azt kovetd infzid utan legalabb 6 6ran at megfigyeli Ont.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszerrel alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Haladéktalanul tajékoztassa kezeléorvosat, ha az alabbi sulyos mellékhatasok barmelyikét észleli:

Nagyon gyakori (10 beteg koziil tobb mint 1 beteget érinthet)

. az infaziéval kapcsolatos mellékhatasok
A Korjuny infuzi6 alatt és utan a betegek infuzioval kapcsolatos mellékhatasokat
tapasztalhatnak. Ezek k6zé tartoznak az olyan tiinetek, mint a laz, az alacsony vérnyomas, a
hidegrazas, a fejfajas, a hanyinger, a hanyas, az izom- és az iziileti fajdalom. Az infizi6 gyors
szivverést, légszomjat, bortliineteket és faradtsadgot is okozhat. Ezek a tiinetek foként az infuzid
beadasat kdvetd 24 oran beliil jelentkeznek, és életveszélyessé valhatnak. Ezek a mellékhatasok
azonnali kezelést igényelnek.

Kezeldorvosa mérlegelheti a Korjuny infuizio beadasi sebességének csokkentését vagy a sulyos tiinetek

csokkentésére szolgalod tovabbi kezelés alkalmazasat.

Az egyéb mellékhatasok az alabbi gyakorisdggal fordulhatnak el6:
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Nagyon gyakori (10 beteg koziil tobb mint 1 beteget érinthet)

gyulladésos valasz szindroma, un. citokinfelszabadulasi szindroma — lasd 2. pont,
,Figyelmeztetések és dvintézkedések”

hanyinger, hanyas, hasmenés

hasi fajdalom

laz, hidegrazas, faradtsag, fajdalom

a C-reaktiv fehérje (egy gyulladast jelzé marker) megndvekedett vérszintje

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthet)

fert6zés

a vorosvérsejtek szdmanak csokkenése

a fehérvérsejtek vagy a neutrofileknek nevezett specifikus fehérvérsejtek szamanak ndvekedése
bizonyos fehérvérsejtek, igynevezett limfocitak hianya

szisztémas gyulladasos valasz szindroma — lasd a 2. pontot: ,,Figyelmeztetések és
ovintézkedések”

talérzékenység

csokkent étvagy

kiszaradas

alacsony natrium-, kalium- vagy kalciumszint a vérben

emelkedett vércukorszint

fehérjék (példaul az albumin) vérszintjének csokkenése

szorongas

szédiilés

felgyorsult szivverés

alacsony vagy magas vérnyomas

kipirulas, héhullam

hasi diszkomfort érzés, sz&lgores

gyomoréges

felhasi fajdalom

részleges bélelzarodas

a bilirubin, a vérpigment sarga bomlasanyaganak megndvekedett vérszintje

az epevezeték gyulladasa

allergias borgyulladas

borkiiités, borvorosség, viszketés

fokozott verejtékezés

hatfajas, izomfajdalom, iziileti fajdalom

véres vizelet, tilzott mennyiségli fehérje a vizeletben

gyenges¢ég

mellkasi fajdalom

gyulladas

tulzott folyadékmennyiség kovetkeztében kialakuld szoveti duzzanat
influenzaszer(i megbetegedés

rossz kozérzet

folyadék felhalmozodasa a karokban és/vagy labakban

1égzési nehézségek, folyadék a mellkasban

emelkedett majenzimszintek, mint példaul glutamat-piruvat-transzaminaz, glutamat-oxalacetat-
transzaminaz, alkalikus foszfatdz, gamma-glutamiltranszferaz emelkedett szintje
megemelkedett testhomérséklet

a karbamid, prokalcitonin, amilaz, a kreatinin izomszoveti bomlasterméke, a kreatinin-foszfataz
megndvekedett vérszintje

csokkent vorosvérsejt-pigmentszint

megemelkedett vérlemezkeszam

csokkent teljes fehérje
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o csokkent testsuly

Nem gyakori (100 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthet)
szajpenész

borfertdzés

a bor alatti zsirszovet gyulladasa bércsomodkkal a vadlin

herpesz szimplex fertézés, lokalizalt fert6zés, hiigyuti fertézés
tiidégyulladas

csokkent vérlemezkeszam, csokkent véralvadas

a fehérvérsejtek, példaul a neutrofilek hianya

alacsony vércukorszint

alacsony magnéziumszint a vérben

folyadék-visszatartas

nyugtalansag, depresszid

fonakérzés, példaul szurkalo érzés, bizsergés €s viszketés
idegkarosodas altal okozott érzékszervi zavarok a kezekben vagy labakban
egyidejiileg szamos ideget érintd idegrendszeri zavar a karokban és/vagy a labakban
ajulas, levertség

kontrollalatlan remegés, roham

izérzékelési zavar

homalyos latas

szapora szivveres €rzése, szabalytalan szivverés

szivgyenges¢g

a tiiddartéria elzarodasa

1égzési nehézség, a horgdizmok gorcse

kohoges, csuklas

gyulladésos sejtek vagy tumorsejtek vandorlasa a tiidészovetben, tiidoelégtelenség
torok— és gégefajdalom

gyors légzés, zihalas

rendellenes gorcsok

szajszarazsag

bélmozgas leallasa

csokkent gyomoriiriilés

alhasi fajdalom

hasi merevség

folyadé¢k felhalmozddasa a hasiiregben

az epe visszadramlasa a vékonybél els6 szakaszabodl a gyomorba
gyomorprobléma

csokkent gyomor- és bélmozgas

a hasiireget 6sszekoto €s a hasi szerveket takar6 membran gyulladasa
oklendezeés

vékonybél-elzarodas

kellemetlen érzés a gyomorban

vérhanyas

a szaj belso nyalkahartyajanak gyulladasa

sejtpusztulassal jaré majgyulladas, gyogyszer altal kivaltott majgyulladas
majelégtelenség

csokkent epearamlas

rendellenes majfunkcios értékek

a bor vagy a szemfehérje besarguldsa majproblémak miatt
¢éjszakai verejtékezés

a tenyér kivorosodése, csalankitités és egyéb borreakciok
csontfajdalom, lagyékfajdalom

izom- és csontfajdalmak, kar- és labfajdalom
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fajdalmas és nehéz vizeletiirités, csokkent vizeletmennyiség

megndvekedett fehérvérsejtszam a vizeletben

veseelégtelenség, vesefajdalom

gyulladés az alkalmazas helyén

fajdalom a katéter helyén, folyadékszivargas

nagyon kevés étel fogyasztasa utani jollakottsag-érzet

hidegérzet vagy forrosagérzet

az injekciod beadasi helyén fellépd reakcio

nyalkahartya szovetek gyulladasa

szomjusag

borvorosség a katéter helyén

az egészség altalanos romlasa

kismedencei fajdalom

rendellenes majfunkcios eredmények, megemelkedett méajenzimek

emelkedett transzaminazszint a majenzimeknél

csokkent oxigénszaturacio a vérben

a konjugalt bilirubin, htigysav, fibrinogén, laktat-dehidrogenaz, lipdz emelkedett vérszintje
csokkent vas-, kloridszint a vérben

csokkent testhdmérséklet

a vérsejtek csokkend szazalékos aranya a vérmennyiségben

urobilin a vizeletben

a vizeletben talalhato sejtek, beleértve a fehérvérsejteket

meghosszabbodott aktivalt tromboblasztinidd — a véralvadas ellenérzésére szolgalo vizsgalat
megndvekedett nemzetkdzi normalizalt ardny, ami azt mutatja, hogy a vér til lassan alvad
az alkalmazas soran fellép6 problémak: fajdalom, a szomszédos sebszélek eltérései,
anasztomotikus szovodmeény (pl. vérzés vagy szivargas az erek vagy az lireges szervek kozotti
csatlakozasoknal)

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzd
egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben
talalhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Korjunyt tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a fecskenddn feltiintetett lejarati id6 (,,EXP”/,,Felhasznalhat6™) utin ne alkalmazza ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Huitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando. Nem fagyaszthato! A fénytdl vald védelem érdekében az
eredeti csomagolasban tarolando.

Az elkészitett infuzids oldatot azonnal fel kell hasznalni.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Korjuny?

J A készitmény hatéanyaga a katumaxomab.
A Korjny 10 mikrogramm 0,1 ml koncentratumban 10 mikrogramm katumaxomabot tartalmaz
eloretoltott fecskenddnként, amely 0,1 mg/ml-nek felel meg.
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A Korjuny 50 mikrogramm 0,5 ml koncentratumban 50 mikrogramm katumaxomabot tartalmaz
eldretoltott fecskenddnként, amely 0,1 mg/ml-nek felel meg.

o Egyéb 6sszetevok: natrium-citrat (E331), citromsav-monohidrat (E330), poliszorbat 80 (E433)
¢s injekciodhoz valo viz. Lasd 2. pont: ,,A Korjny poliszorbat 80-at és natriumot tartalmaz”.

Milyen a Korjuny kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Korjuny tiszta és szintelen koncentratum oldatos infizidhoz (steril koncentratum), védékupakkal
ellatott, eloretoltott tivegfecskenddkben.

Kiszerelés:

o Korjuny 10 mikrogramm: 3 eldret6ltott fecskendd €s 5 kaniil kék szinkoddal ellatott
kartondobozban

o Korjuny 50 mikrogramm: 4 eldretoltott fecskend6 €s 5 kaniil, piros szinkoddal ellatott
kartondobozban

A forgalombahozatali engedély jogosultja
Atnahs Pharma Netherlands B. V.
Copenhagen Towers

Orestads Boulevard 108, 5.tv

DK-2300 Kegbenhavn S

Dania

Gyarto

Eurofins PHAST GmbH,
Kardinal-Wendel-Strasse 16
Homburg 66424

Saarland

Németorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalombahozatali engedély
jogosultjahoz:

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrol részletes informaciod az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.

Az alabbi informacidk kizardlag egészségiigyi szakembereknek szolnak:

A Korjuny higitisdahoz és beadasahoz sziikséges anyagok és eszkozok
o 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekcio

50 ml-es polipropilén fecskendd

kupak 50 ml-es polipropilén fecskend6khoz

polietilén perfuzids csd, belsé atmérdje 1 mm €s 150 cm hosszusagu
polikarbonat infuzids szelepek / Y csatlakozasok

poliuretan szilikonbevonatu katéterek

precizios perfuzids szivattyu

Alkalmazas el6tti higitas

A Korjuny-t egészségiigyi szakembernek kell elkészitenie megfeleld aszeptikus technika
alkalmazasaval.

Az eldretoltott fecskendd kiilso feliilete nem steril.

. A tablazatban felsorolt, 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekcid mennyiségét S0 ml-es
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fecskenddvel kell felszivni.

Az 50 ml-es fecskendd egy tovabbi, legalabb 3 ml-es Iégpuffert tartalmaz.

A tablazatban felsorolt, sziikséges hataserdsségii Korjuny eloretoltott fecskendo(ke)t
szemrevételezéssel meg kell vizsgalni, hogy nem tartalmaz(nak)- ¢ idegen részecskéket, vagy
nem szinezddott(szinezodtek)- e el.

Az eloretoltott fecskendd hegyét felfelé tartva a védékupakot 6vatosan tavolitsa el. Ne csavarja
le vagy forgassa el a kupakot.

A zart kaniilt csatlakoztassa az el6retoltott fecskend6hoz, és tavolitsa el a kaniil véddburkolatat.
Minden fecskend6hdz 0j kaniilt kell hasznalni.

A kaniilt az 50 ml-es fecskendd nyilasan keresztiil vezesse be ugy, hogy a kaniilt 9 mg/ml
(0,9%) natrium-klorid oldatos injekcidba meritse (abra).

Ne adja be a Korjuny eldretoltott fecskenddt kozvetleniil a betegnek.

Az eldretoltott fecskendo teljes tartalmat a 9 mg/ml (0,9%-o0s) natrium-klorid injekcids oldatba
kell fecskendezni.

A dugattyus rudat nem szabad visszahizni az eldretoltott fecskendd oblitésére a szennyezddés
elkeriilése és a megfeleld mennyiség bejuttatasanak biztositasa érdekében.

A téblazat alapjan az el6z6 1épéseket meg kell ismételni, hogy a sziikséges szamu eldretoltott
fecskenddt injektaljak az 50 ml-es fecskenddbe.

Az 50 ml-es fecskend6t kupakkal kell lezarni, és 6vatosan fel kell rdzni az oldat 6sszekeverése
érdekében.

A kupak eltavolitasat kovetden az 50 ml-es fecskend6bdl minden 1égbuborékot el kell tavolitani.
A doboz fedelén beliil talalhato piros, kiveheté matricat a kovetkez6 szoveggel: ,,Higitott
Korjuny. Kizaroélag intraperitonealis alkalmazasra” az 50 ml-es fecskenddre kell ragasztani. Ez
egy eldvigyazatossagi intézkedés annak biztositdsara, hogy a Korjuny-t kizarélag
intraperitonealisan adjak be.

Az 50 ml-es fecskendot be kell illeszteni az infizids szivattyuba.

tablazat A Korjuny-oldat intraperitonealis infiziohoz valé elkészitéséhez sziikséges eloretoltott

fecskenddk szama és térfogatok

Infézid/adag 10 mikrogram | 50 mikrogram | A Korjny 9 mg/ml (0,9%) | A beadas
mos mos koncentratum [natrium-klorid | végleges
eléretoltott eléretoltott oldatos oldatos injekcidé | mennyisége
fecskenddk fecskenddk infuzidhoz
szdma szdma teljes

mennyisége

L. inflzi6 / 1 0,1 ml 10 ml 10,1 ml

10 mikrogramm

2. infuzio /

20 mikrogramm 2 -—- 0,2 ml 20 ml 20,2 ml

3. infuzi6 / 1 0,5 ml 49,5 ml 50 ml

50 mikrogramm

4. infuzio /

150 mikrogram | --- 3 1,5 ml 48,5 ml 50 ml

m

39




Abra A Korjuny attoltése az eléretoltott fecskend6bdl a 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid
oldatos injekciot tartalmazé 50 ml-es fecskendébe

Korjuny eloretoltott fecskendo
4 [égpuffer
J  Korjuny koncentratum oldatos infuziéhoz

[ 1| 50 ml-es fecskendé
—t+— légpuffer

—t— 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos
injekcid

Az elkészitett oldatos infuzid 2 °C—8 °C-on fizikailag és kémiailag 48 6ran at, 25 °C-ot meg nem
haladé homérsékleten pedig 24 6ran at stabil. Mikrobiologiai szempontok miatt a készitményt azonnal
fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalésig az eltartasi id6 és a
tarolasi koriilmények a felhasznalé felelossége, amely altalanos esetben 2 °C és 8 °C kozotti
hémeérsékleten tarolva nem haladhatja meg a 24 orat, kivéve, ha a higitas ellenorzott és validalt
aszeptikus koriilmények kozott tortént.

Az alkalmazas modja:

Az intraperitonealis alkalmazasra szant katétert ultrahang segitségével kell iranyitania az
intraperitonealis alkalmazasban jartas orvosnak. A katétert az ascites elvezetéséhez, valamint a higitott
beadasahoz alkalmazzdk. Javasolt, hogy a katéter a teljes kezelési id6szak alatt a hasiiregben
maradjon. A katéter a kezel6orvos dontése alapjan az utols6 infiizié beadasa utani napon eltavolithato.

Minden Korjuny alkalmazas eldtt az ascites folyadékot a spontan aramlas megsziinéséig vagy a
tiinetek enyhtiléséig le kell vezetni (lasd 4.4 pont). Ezt kdvetden minden egyes Korjuny alkalmazasa
elott 500 ml 9 mg/ml (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekciot kell beadni az antitestek hasiiregben
val6 eloszlasanak tamogatasara.

A higitott Korjuny oldatos infuizi6 intraperitonealis modon, legalabb 3 6ras infuzids id6 alatt,
folyamatos infiizids pumpas rendszer segitségével kell beadni az alabbiak szerint:

o Az infuzids szivattyu csatlakoztatott perfizios csdberendezését elézetesen fel kell tolteni a
higitott Korjuny oldatos infuzidval.

o A perfuzids cs6 az Y csatlakozashoz kapcsolodik.

o Minden Korjuny alkalmazassal parhuzamosan 250 ml 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos
injekciot kell beadni infiizios szelepen / Y csatlakozason keresztiil a katéter perfuzios
vezetékébe.

o A pumpa sebességét az alkalmazandé térfogatnak és a tervezett, legalabb 3 oras infuzios idonek
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megfelelen kell beallitani.
o Amikor a higitott Korjuny oldatos infuziot tartalmazé 50 ml-es fecskendd iires, azt egy 20 ml

s

fecskenddvel helyettesitik, hogy kiiiriiljon a perfuzios vezeték holttérfogata (kortilbeliil 2 ml),
valtozatlan koriilmények kozott. A fennmaradé 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekciod

kidobhato.
o A katétert a kdvetkez0 infuzidig zarva kell tartani.
o Az utolso infizid utdni napon az ascites levezetésére keriil sor a spontan aramlas megsziinéséig.

Ezt kovetden a katéter eltavolithato.

Megsemmisités
Nincs kiilonleges kovetelmény.
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