I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott felligyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gydgyszerbiztonsagi
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

Lazcluze 80 mg filmtabletta

Lazcluze 240 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Lazcluze 80 mg filmtabletta

80 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat forméajéban).

Lazcluze 240 mg filmtabletta

240 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat formajaban).

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta.

Lazcluze 80 mg filmtabletta

Sarga, 14 mm-es, ovalis tabletta, egyik oldalan ,,LZ”, a masik oldalon ,,80”” mélynyomassal.

Lazcluze 240 mg filmtabletta

Biborvoros, 20 mm-es, ovalis tabletta, egyik oldalan ,,LZ”, a masik oldalon ,,240” mélynyomassal.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Lazcluze, amivantamabbal kombinalva, epidermalis ndvekedési faktor receptor (epidermal growth
factor receptor, EGFR) exon 19 deléciokkal vagy exon 21 L858R szubsztitucios mutaciokkal
rendelkez0, elérehaladott nem kissejtes tiidocarcinomaban (non-small cell lung cancer, NSCLC)
szenvedo, felnott betegek elsé vonalbeli kezelésére javallott.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A Lazcluze-kezelést a daganatellenes gyogyszerek alkalmazasaban jartas szakorvosnak kell
elkezdenie.

A Lazcluze-kezelés elkezdése el6tt a pozitiv EGFR mutacios statuszt igazolni kell a daganatszdvetben
vagy a plazmamintdkban egy validalt vizsgalati modszerrel. Ha a plazmamintdban nem mutathato ki
mutacio, akkor a plazmateszt potencialisan fals negativ eredménye miatt a daganatszdvetet kell
vizsgalni, amennyiben az elegendé mennyiségben és mindségben rendelkezésre all.



Adagolas

A Lazcluze javasolt dozisa 240 mg naponta egyszer, amivantamabbal kombinalva.
Amikor ugyanazon a napon adjak, javasolt, hogy a Lazcluze valamikor az amivantamab el6tt kertiljon
alkalmazasra. Kérjlik, az amivantamab javasolt adagolési utasitdsat olvassa el az amivantamab

alkalmazasi eléirasanak 4.2 pontjaban.

Az amivantamab egyideji alkalmazadsaval jaro vénas thromboembolids (VTE) események

Az amivantamabbal kombinacioban Lazcluze-t kapo betegeknél a kezelés megkezdésekor
profilaktikusan antikoaguldnsokat kell alkalmazni a VTE-események megel6zése érdekében. A
klinikai iranyelvekkel 6sszhangban, a betegeknek profilaktikus adagolasban vagy egy direkt hatd
oralis antikoagulanst (direct acting oral anticoagulant, DOAC) vagy egy kis molekulasulya heparint
(low molecular weight heparin, LMWH) kell kapniuk. K-vitamin-antagonistak alkalmazasa nem
javasolt.

Bor- és kéromreakciok

A betegeket figyelmeztetni kell, hogy a Lazcluze kombinalt kezelés alatt, és azt kovetden még

2 honapig korlatozzak a napfényexpoziciot, és javasolt, hogy a szaraz teriileteken hasznaljanak
alkoholmentes borpuhito krémet. A bor- és kordmreakciok megeldzésérdl a tovabbi informaciokat lasd
a 4.4 pontban.

A kezelés idotartama

.....

Kimaradt dozis
Ha a Lazcluze egy tervezett dozisa kimarad, az 12 6ran beliil beadhat6. Ha tobb mint 12 6ra eltelt a
dozis kihagyasa 6ta, a kihagyott dozist nem szabad beadni, és a kovetkezo dozist a szokasos adagolasi

rend szerint kell beadni.

Dozismodositasok

Mellékhatasok esetén a javasolt doziscsokkentéseket az 1. tablazat mutatja be.

1. tablazat: A Lazcluze javasolt déziscsokkentése mellékhatisok esetén

A dozis csokkentése Javasolt dézis

Kezd6 dozis Naponta egyszer 240 mg

1. doziscsokkentés Naponta egyszer 160 mg

2. doziscsokkentés Naponta egyszer 80 mg

3. doziscsokkentés Hagyja abba a Lazcluze adésat

Specifikus mellékhatasok esetén a javasolt dozismodositasokat a 2. tablazat mutatja be.

Kérjiik, az amivantamab d6zismodositasaval kapcsolatos informaciokat olvassa el az amivantamab
alkalmazasi el6irasanak 4.2 pontjaban.



2. tablazat: A Lazcluze és az amivantamab javasolt dézismodositisa mellékhatasok esetén*

Mellékhatas Sulyossag Dézismodositas
Interstitialis tiidobetegség Barmilyen fokozata o Filiggessze fel a Lazcluze és az
(ILD)/pneumonitis amivantamab adasat

ILD/pneumonitis gyantija esetén.

e [gazolt ILD/pneumonitis esetén
véglegesen hagyja abba a
Lazcluze és az amivantamab
adasat.

Vénas thromboembolias
(VTE) események (lasd
4.4 pont)

Klinikai instabilitassal (pl.
légzési elégtelenség vagy
cardialis dysfunctio) jaro
események

o Filiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adasat, amig a
beteg allapota klinikailag stabilla
nem valik. Ezt kdvetden mindkét
gyogyszer adasat ujra el lehet
kezdeni, valtozatlan dozissal.

Recidiv VTE esemény,
terapias szintnek megfelel6
antikoagulalas ellenére

e Az amivantamab adasat végleg
abba kell hagyni. A
Lazcluze-kezelés folytathatd
valtozatlan dozissal.

Bor- és koromreakciok
(l4sd 4.4 pont)

1. fokozat

e Szupportiv kezelést kell kezdeni.
e Ké&t hét utan ismételten értékelni
kell.

2. fokozat

e Szupportiv kezelést kell kezdeni.

e Ha 2 hét utan nincs javulas,
csokkentse az amivantamab
dozisat, és folytassa a Lazcluze
adasat.

o Kéthetente Gjra értékelni kell, ha
nincs javulas, csokkentse a
Lazcluze dozisat, amig
< 1. fokozativa valik
(1. tablazat).

3. fokozat

e Szupportiv kezelést kell kezdeni.

e Fiiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adésat.

o A <2. fokozatava torténd
javulaskor kezdje el Gjra mindkét
gyogyszer adasat ugyanazzal a
dozissal, vagy mérlegelje a dozis
csokkentését, és eldszor lehetdleg
az amivantamab dozisat
csokkentse.

e Ha 2 héten beliil nincs javulas,
végleg abba kell hagyni mind a
Lazcluze, mind pedig az
amivantamab adasat.

4. fokozat (beleértve a
sulyos bullosus,
felholyagosodassal vagy
hamlassal jaro
borbetegségeket, pl. a
toxicus epidermalis
necrolysist)

e Az amivantamab adasat végleg
abba kell hagyni, ¢s a Lazcluze-t
kell megtartani.

o Fliggessze fel a Lazcluze adasat a
<2. fokozatuva vagy a kiindulasi
szintre torténd javulasig.

o A <2. fokozatuva torténd
javulaskor kezdje el ujra a
Lazcluze adasat ugyanazzal a
dozissal.




Hepatotoxicitas

3.—4. fokozat

Fiiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adasat

A <1. fokozativa torténo
javulaskor kezdje el ujra mindkét
gyogyszer adasat ugyanazzal a
dozissal, vagy mérlegelje a dozis
csokkentését, és eloszor lehetdleg
az amivantamab dézisat
csokkentse.

Paraesthesia

3.—4. fokozat

Szupportiv kezelést kell kezdeni.
Fiiggessze fel a Lazcluze adasat a
mellékhatas <1. fokozativa vagy
a kiindulasi szintre torténd
javulasaig. Kezdje el jra a
Lazcluze adasat ugyanazzal a
dozissal, vagy mérlegelje a dozis
csokkentéseét.

Ha nem jelentkezik javulas

4 héten beliil, mérlegelje a
Lazcluze adasanak végleges
abbahagyasat.

Hasmenés

3. fokozat

Szupportiv kezelést kell kezdeni.
Fiiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adasat.

A <1. fokozativa torténd
javulaskor kezdje el Gjra mindkét
gyogyszer adasat ugyanazzal a
dozissal, vagy mérlegelje a dozis
csokkentését, és el6szor lehetdleg
az amivantamab dozisat
csokkentse.

4. fokozat

Szupportiv kezelést kell kezdeni.
Fiiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adasat.

A <1. fokozativa torténd
javulaskor csokkentse a dozist, és
el6szor lehetdleg az amivantamab
dozisat csokkentse.

Stomatitis

3.—4. fokozat

Fiiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adasat.

A 2. fokozatiiva torténd
javulaskor kezdje el Gjra mindkét
gyogyszer adasat ugyanazzal a
dozissal, vagy mérlegelje a dozis
csokkentését, és el6szor lehetdleg
az amivantamab dozisat
csokkentse.




Egyéb mellékhatasok 3.—4. fokozat o Fiiggessze fel a Lazcluze és az
amivantamab adasat a
mellékhatas <1. fokozatava vagy
a kiindulasi szintre torténd
javulasaig.

o Kezdje el Gjra az egyik vagy
mindkét gyogyszer adasat,
el6szor lehetdleg a Lazcluze ujra
adasaval kezdje, csokkentett
dozisban, kivéve, ha erds a
gyanu, hogy a mellékhatas a
Lazcluze-zal fligg 6ssze.

e Ha nem jelentkezik javulas
4 héten beliil, mérlegelje mind a
Lazcluze, mind az amivantamab
adédsénak végleges abbahagydasat.

*  Kérjiik, az amivantamab javasolt adagolasi utasitasat olvassa el az amivantamab alkalmazasi eldirdsanak
4.2 pontjaban.

Kiilonleges betegcsoportok

1dosek

Nem sziikséges a dozis mddositasa (lasd 4.8, 5.1 és 5.2 pont).

Vesekarosodads

A populécios farmakokinetikai analizis alapjdn nem sziikséges a dozis modositasa az enyhe, a
kozepesen sulyos vagy sulyos vesekarosodasben szenvedd betegeknél. A stilyos vesekarosodasban
szenvedo betegekkel szerzett adatok mennyisége korlatozott. A lazertinib farmakokinetikaja a

végstadiumil vesebetegségben szenvedo betegeknél nem ismert. A végstadiumu vesebetegségben
szenvedo betegeknél el6vigyazatossag sziikséges (lasd 5.2 pont).

Majkarosodas
Az enyhe vagy kozepesen sulyos majkarosodasban szenvedd betegek esetén nem sziikséges a dozis
modositasa. A lazertinib farmakokinetikaja a stilyos majkarosodasban szenvedo betegeknél nem

ismert. A sulyos méjkarosodasban szenvedd betegeknél el6vigyazatossag sziikséges (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok

A lazertinibnek gyermekek esetén nem kissejtes tiiddcarcinoma kezelése esetén nincs relevans
alkalmazasa.

Az alkalmazas modja

A Lazcluze szajon at alkalmazandd. A tablettakat egészben kell lenyelni, étkezés kdzben vagy attol
fiiggetleniil. A tablettakat nem szabad 0sszezlizni, szEéttorni vagy 0sszeragni!

Ha a Lazcluze bevétele utan barmikor hanyas jelentkezik, a kovetkez6 dozist masnap kell bevenni.
4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyaga(ai)val vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység.



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Interstitialis tiidObetegség/pneumonitis

Interstitialis tiidébetegségrol (inferstitial lung disease, ILD) vagy ILD-szeri mellékhatasokrol

(pl. pneumonitisrdl), koztiik végzetes kimenetelii eseményekrdl szamoltak be a lazertinibbel ¢és
amivantamabbal kezelt betegeknél (lasd 4.8 pont). Azokat a betegeket, akiknek az anamnézisében
ILD, gyogyszerindukalta ILD, szteroidkezelést igényld irradiatids pneumonitis vagy barmilyen,
klinikailag aktiv ILD-re utal6 bizonyiték szerepelt, kizartak a pivotalis klinikai vizsgalatbol.

A betegeket ILD-re/pneumonitisre utald tlinetek (pl. dyspnoe, kohogés, 14z) vonatkozasaban
monitorozni kell. Ha tiinetek alakulnak ki, a Lazcluze-kezelést ezeknek a tiineteknek a kivizsgalasaig
meg kell szakitani. A feltételezett ILD vagy ILD-szer(i mellékhatasokat ki kell vizsgalni, és sziikség
szerint megfeleld kezelést kell kezdeni. Az igazolt ILD vagy ILD-szeri mellékhatasoktol szenvedd
betegeknél a Lazcluze adasat végleg abba kell hagyni (14sd 4.2 pont).

Vénas thromboembolids (VTE) események

A Lazcluze-t amivantamabbal kombinacidoban kapo betegeknél vénas thromboembolias (VTE)
eseményekrol, koztiik mélyvénas thrombosisrdl (deep vein thrombosis, DVT) és pulmonalis
emboliarol (PE), a végzetes kimenetelli eseményeket is beleértve, szamoltak be (lasd 4.8 pont). A
klinikai irdnyelvekkel 0sszhangban, a betegeknek profilaktikus adagolasban vagy egy direkt oralis
antikoagulanst (DOAC) vagy egy kis molekulasulyt heparint (LMWH) kell kapniuk. K-vitamin-
antagonistak alkalmazésa nem javasolt.

A VTE-eseményekre utald jeleket és tiineteket monitorozni kell. A VTE-eseményekben szenvedd
betegeket antikoagulans kezelésben kell részesiteni, ahogy az klinikailag indokolt. Klinikai
instabilitassal jaro VTE-események esetén a kezelést fel kell fiiggeszteni, amig a beteg allapota
klinikailag nem stabil. Ezt kdvetden mindkét gyogyszer adasat tjra el lehet kezdeni, valtozatlan
dozissal.

A megfelel6 antikoaguldlas ellenére kialakulo recidiva esetén az amivantamab adasat abba kell
hagyni. A kezelés a Lazcluze-zal folytathatd, valtozatlan dozissal (14sd 4.2 pont).

Bor- és koromreakciok

Az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibbel kezelt betegeknél bérkiiités (beleértve a dermatitis
acneiformist is), pruritus és szaraz bér fordult el6 (lasd 4.8 pont). A betegeket figyelmeztetni kell,
hogy a Lazcluze kombinalt kezelés alatt, és azt kovetden még 2 honapig korlatozzék a
napfényexpoziciot. Védoruhazat és széles spektrumia UVA/UVB fényvédo alkalmazésa tanacsos.
Alkoholmentes brpuhitéd krém javasolt a szaraz teriiletekre. A borkiiités megel6zésére profilaktikus
modszerek alkalmazasa mérlegelendd. Ez magaban foglal egy oralis antibiotikummal (pl. naponta
kétszer 100 mg doxiciklinnel vagy minociklinnel) végzett profilaktikus kezelést, amit az 1. napon kell
elkezdeni és a kezelés elsé 12 hetében alkalmazni, majd egy topikalis antibiotikum-oldatot (pl.
klindamicin, 1%), amit az oralis antibiotikum-kezelés befejezéset kdvetden kell a hajas fejboron
alkalmazni a kezelés kovetkez6 9 honapjaban. Mérlegelni kell nem komedogén borhidratald
alkalmazasat az arcon és az egész testfeliileten (kivéve a hajas fejbort), valamint klorhexidin-oldat
alkalmazasat kéz- és labmosasra, az 1. naptol kezdve folyamatosan, a kezelés elsé 12 honapjaban.

Az elsé dozis beadasat megel6zoen javasolt tovabbi topikalis és/vagy oralis antibiotikumok, illetve
lokalis kortikoszteroidok felirasarél gondoskodni, annak érdekében, hogy ha a profilaktikus kezelés
ellenére mégis kialakulna bérkiiités, annak kezelését mihamarabb el lehessen kezdeni. Bor- vagy
koromreakciok kialakuldsakor topikalis kortikoszteroidokat, valamint topikalis és/vagy oralis
antibiotikumokat kell alkalmazni. Harmadik fokozata vagy rosszul toleralt 2. fokozati események
kialakulasakor szisztémas antibiotikumokat és oralis szteroidokat is alkalmazni kell, valamint
borgyogyasz konzilium 6sszehivasat is mérlegelni kell. A Lazcluze dézisat a reakcio sulyossagatol



fiiggden csokkenteni kell, illetdleg a kezelést meg kell szakitani vagy véglegesen abba kell hagyni
(lasd 4.2 pont).

Szembetegségek és szemészeti tiinetek

Az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibbel kezelt betegeknél szembetegségek, beleértve a
keratitist is, fordult el6 (lasd 4.8 pont). A romlo szemtiinetekkel jelentkez6 betegeket azonnal
szemészhez kell utalni, és a tiinetek értékeléséig a kontaktlencse hasznalatat abba kell hagyni.

Segédanyagok

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
natriummentes.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Az er6s CYP3A4-induktorok csokkenthetik a lazertinib plazmakoncentracioit. A lazertinib ndvelheti a
CYP3A4- és a BCRP-szubsztratok plazmakoncentracioit.

Szerek, amelyek megvaltoztathatjak a lazertinib plazmakoncentracidit

CYP3A4-induktorok

A t6bb alkalommal egyidejiileg alkalmazott rifampicin (egy erés CYP3A4-induktor) egészséges
vizsgalati alanyoknal 72%-kal csokkentette a lazertinib Cpax értékét, és 83%-kal az AUC-t. A Lazcluze
erés CYP3A4-induktorokkal (pl. karbamazepin, fenitoin, rifampicin, k6zénséges orbancfil) torténd
egyidejii alkalmazasat keriilni kell. A Lazcluze kdzepesen erés CYP3 A4-induktorokkal (pl. boszentan,
efavirenz, modafinil) torténd egyidejii alkalmazasa szintén csokkentheti a lazertinib
plazmakoncentracioit, ennélfogva a kozepesen erdés CYP3A4-induktorokat 6vatosan kell alkalmazni.

CYP3A4-inhibitorok

A tobb alkalommal egyidejlileg alkalmazott itrakonazol (egy er6s CYP3A4-inhibitor) egészséges
vizsgalati alanyoknal 1,19-szorosara emeli a lazertinib Cpax értékeét, és 1,46-szorosara az AUC-t. Nincs
sziikség kezdeti dozismodositasra, amikor a Lazcluze-t CYP3 A4-inhibitorokkal adjak egyidejileg.

Gvomorsavesokkentd szerek

Nem észleltek a lazertinib farmakokinetikai tulajdonsagaiban mutatkozo, klinikailag jelentds
kiilonbségeket, amikor azt gyomorsavcsokkentd szerekkel (protonpumpa-inhibitorok és H2-receptor-
antagonistak) adtak egyidejlileg. Nem sziikséges a dozist mddositani, amikor a Lazcluze-t
gyomorsavcsokkentd szerekkel egyiitt alkalmazzak.

Szerek, amelyek plazmakoncentracidit megvaltoztathatja a Lazcluze

CYP3A4-szubsztratok

A t6bb alkalommal, napi egyszeri 160 mg dézisban midazolammal egyidejiileg alkalmazott Lazcluze
1,39-szorosara emelte a midazolam (CYP3A4-szubsztrat) Cmax értékét, és 1,47-szorosara az AUC-t. A
sziik terapias indexii CYP3A4-szubsztratokat (pl. ciklosporin, everolimusz, pimozid, kinidin,
szirolimusz, takrolimusz) dvatosan kell alkalmazni, mivel a lazertinib ndvelheti ezeknek a
gyogyszereknek a plazmakoncentracioit.

BCRP-szubsztratok

A tobb alkalommal, napi egyszeri 160 mg dozisban rozuvasztatinnal egyidejiileg alkalmazott Lazcluze
2,24-szorosara emelte a rozuvasztatin (BCRP-szubsztrat) Cpax értékét, és 2,02-szorosara az AUC-t. A



szlik terapias indexti BCRP-szubsztratokat (pl. szunitinib) 6vatosan kell alkalmazni, mivel a lazertinib
novelheti ezeknek a gyodgyszereknek a plazmakoncentraciait.

CYP1A2-szubsztratok

A CYP1A2 indukcidja nem zarhato ki. Eppen ezért dvatossag javasolt CYP1A2-szubsztratokkal
(pl. tizanidinnel) torténd egyiittes alkalmazasakor.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nék / Fogamzasgatlas férfiak és nék esetében

A fogamzoképes noket tajékoztatni kell arrdl, hogy a kezelés alatt és a kezelés befejezését kovetden
legfeljebb 3 hétig hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk.

A reprodukcids potenciallal rendelkez6é nOpartnerekkel biro férfi betegeket tajékoztatni kell arrdl, hogy
hatékony fogamzasgatlast (pl. ovszert) kell hasznalniuk, és nem adhatnak vagy taroltathatnak el
ondofolyadékot a kezelés alatt és a lazertinib utolsé dozisa utan 3 hétig.

Terhesség

A lazertinib terhes n6knél torténd alkalmazasarol nincsenek adatok. Az allatokkal végzett vizsgalatok
reprodukcios toxicitast igazoltak (csokkent embryo-foetalis talélés és foetalis testtomeg) (lasd

5.3 pont). Hatasmechanizmusa és az allatkisérletekbdl nyert adatok alapjan a lazertinib magzati
karosodast okozhat, amikor terhes nének adjak. A lazertinib nem alkalmazhato terhesség alatt, kivéve,
ha a kezelés elonyei az anyara nézve meghaladjdk a magzatot érintd lehetséges kockazatokat. Ha a
beteg ennek a gydgyszernek a szedése alatt teherbe esik, a beteget tajékoztatni kell a magzatot érint6
potencialis kockazatrol.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a lazertinib vagy annak metabolitjai kivalasztodnak-e a humén anyatejbe, vagy
befolyasoljak-e az anyatej termelddését. Mivel az anyatejjel taplalt csecsemére nézve a kockazatot
nem lehet kizarni, a nébetegeknek azt kell tanacsolni, hogy ne szoptassanak a kezelés alatt és a
lazertinib utolsé dozisanak bevételét kdvetden 3 hétig.

Termékenység

Nincsenek adatok a Lazcluze human fertilitasra gyakorolt hatasarol. Az allatokkal végzett vizsgalatok
azt mutattak, hogy a lazertinib hatassal van a szaporitoszervekre a néstényeknél (az oestrus ciklusok és
a sargatest csokkent szama) és a himeknél (a herék degenerativ valtozasai), és karosithatja a néstény és
a him fertilitast (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Lazcluze kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Ha a betegek olyan, a kezeléssel 0sszefiiggo tiineteket tapasztalnak (példaul
faradtsagot), amelyek befolyasoljak a koncentralo- és reakcioképességiiket, javasolt, hogy ne
vezessenek gépjarmiivet vagy ne kezeljenek gépeket, amig a hatéds el nem mulik.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglalasa

A leggyakoribb mellékhatasok, minden fokozatot beleértve, a borkiiités (89%), a koromtoxicitas
(71%), az infizioval 6sszefiiggo reakcio (amivantamab) (63%), a hypalbuminaemia (amivantamab)
(48%), a hepatotoxicitas (47%), az 6déma (amivantamab) (47%), a stomatitis (43%), a vénas



thromboembolia (37%), a paraesthesia (34%), a faradtsag (32%), a székrekedés (29%), a hasmenés
(29%), a szaraz bor (26%), a csokkent étvagy (24%), a pruritus (24%) a hypocalcaemia (21%), az
egyéb szembetegségek (21%) és a hanyinger (21%) voltak.

A leggyakoribb stulyos mellékhatasok koz¢ tartozott a vénas thromboembolia (11%), a pneumonia
(4,0%), a borkiiités (3,1%), az interstitialis tiidébetegség/pneumonitis (2,9%), a COVID-19 (2,4%), a
hepatotoxicitas (2,4%), a pleuralis folyadékgyiilem (2,1%), az infuzidéval 6sszefliggd reakciod
(amivantamab) (2,1%), a 1égzési elégtelenség (1,4%), a faradtsag (1,2%), az 6déma (amivantamab)
(1,2%), a hypalbuminaemia (amivantamab) (1,2%) és a hyponatraemia (1,2%).

Az amivantamabbal kombinaciéban Lazcluze-t kapo betegeknél a barmelyik kezelés abbahagyasahoz
vezetd leggyakoribb mellékhatasok a borkiiités (6%), az infuzidval 6sszefliggd reakcid (amivantamab)
(4,5%), a koromtoxicitas (3,6%), az interstitialis tiidobetegség/pneumonitis (2,9%), a vénas
thromboembolia (2,9%), a pneumonia (1,9%) és az 6déma (amivantamab) (1,7%) voltak.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A 3. tdblazat foglalja Gssze azokat a mellékhatasokat, amelyek az amivantamabbal kombinalva adott
lazertinibet kap6 betegeknél fordultak eld.

Az adatok annak a 421, lazertinib-expozicionak kitett beteg adatait tiikkrozik, akik a MARIPOSA
vizsgalatban amivantamabbal kombinalva kaptak a lazertinibet. A lazertinib median expozicidja
18,5 honap volt (szélséértékek: 0,2—31,4 honap).

A klinikai vizsgélatok alatt megfigyelt mellékhatasok az alabbiakban, gyakorisagi kategorianként
kertilnek felsorolasra. A gyakorisagi kategoriak meghatarozasa a kovetkezd: 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) és nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithaté meg).
Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra.

3. tablazat: A lazertinibet amivantamabbal kombinalva kapé betegeknél észlelt mellékhatisok

Szervrendszeri kategdriak Gyakorisagi Barmilyen 3.-4.

Mellékhatas kategoria fokozatu fokozatu

(Y%0) (%)

Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek

Hypalbuminaemia® ® Nagyon gyakori 48 5

Csokkent étvagy 24 1,0

Hypocalcaemia 21 2,1

Hypokalaemia 14 3,1

Hypomagnesaemia Gyakori 5 0
Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Paraesthesia® Nagyon gyakori 34 1,7

Szédiilés® 13 0
Szembetegségek és szemészeti tiinetek

Egyéb szembetegségek® Nagyon gyakori 21 0,5

Latasromlas® Gyakori 4,5 0

Keratitis 2,6 0,5

Szempillak novekedése® 1,9 0
Erbetegségek és tiinetek

Vénds thromboembolia® | Nagyon gyakori | 37 | 11
Légzérendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

Interstitialis tiidobetegség/pneumonitis® Gyakori | 3,1 | 1,2
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Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Stomatitis® Nagyon gyakori 43 2,4
Hasmenés 29 2,1
Székrekedés 29 0
Hanyinger 21 1,2
Hényas 12 0,5
Hasi f4jdalom® 11 0
Aranyér Gyakori 10 0,2
Maj- és epebetegségek, illetve tiinetek
Hepatotoxicitas® | Nagyon gyakori | 47 | 9
A boér és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei
Bérkiiités® Nagyon gyakori 89 27
Koromtoxicités® 71 11
Szaraz bor? 26 1,0
Pruritus 24 0,5
Palmo-plantaris erythrodysaesthesia szindroma | Gyakori 6 0,2
Urticaria 1,2 0
A csont- és izomrendszer, valamint a kotészovet betegségei és tiinetei
Izomgoresok Nagyon gyakori 17 0,5
Myalgia 13 0,7
Altalinos tiinetek, az alkalmazis helyén fellépé reakciok
Odéma®"® Nagyon gyakori 47 2,9
Faradtsag® 32 3.8
Laz 12 0
Sériilés, mérgezés és a beavatkozassal kapcsolatos szovodmények
Infuzioval osszefiiggd reakcio® | Nagyon gyakori | 63 | 6

csoportositott kifejezések
kizar6lag az amivantamabra vonatkozik.

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Vénas thromboembolia

Vénas thromboembolia (VTE) eseményekrdl, koztiik mélyvénas thrombosisrol (14,5%) és pulmonalis
emboliarol (PE) (17,3%) szamoltak be az amivantamabbal kombinaciéban adott lazertinibet kapo
betegek 37%-anal. A legtobb eset 1. vagy 2. fokozatu volt, 3.-4. fokozati események a lazertinibet
amivantamabbal kombinacidban kapo betegek 11%-anal, és elhalalozas a lazertinibet amivantamabbal
kombinacioban kapo betegek 0,5%-anal fordult el6. Az antikoagulansok profilaktikus alkalmazasara
¢és a VTE-események kezelésére vonatkozo informacidkat lasd a 4.2 és 4.4 pontban.

Az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibet kap6 betegeknél a vénas thromboembolias esemény
els6 megjelenésig eltelt median idétartam 84 nap volt. A vénas thromboembolias események a betegek

2,9%-anal vezettek valamelyik kezelés abbahagyasahoz.

Interstitialis tiidobetegség (ILD)/pneumonitis

Az amivantamabbal kombinalva adott lazertinib, valamint egyéb EGFR-inhibitorok alkalmazasa
mellett interstitialis tiidobetegségrol és ILD-szeri mellékhatasokrol (pl. pneumonitis) szamoltak be.
ILD-r61 vagy pneumonitisrél az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibbel kezelt betegek
3,1%-anal szamoltak be, beleértve 0,2% végzetes kimenetelll esetet is. Azokat a betegeket, akiknek az
anamnézisében ILD, gyogyszer indukalta ILD, szteroidkezelést igényld irradidcids pneumonitis
szerepelt, vagy klinikailag aktiv ILD-re utald, barmilyen bizonyiték volt, kizartak a klinikai
vizsgalatbol (lasd 4.4 pont).
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Bor- és koromreakciok

Boérkiiités (beleértve a dermatitis acneiformist is), pruritus és szaraz bor fordult eld. Az
amivantamabbal kombinacioban adott lazertinibbel kezelt betegek 89%-anal borkiiités fordult el6. A
legtobb eset 1. vagy 2. fokozatt volt, és 3. fokozati esemény a betegek 27%-anal jelentkezett. A
barmelyik kezelés abbahagyasdhoz vezetd borkitités a betegek 6%-anal fordult eld. Borkitités
rendszerint a kezelés els6 4 hetén beliil alakult ki, a megjelenéséig eltelt median idétartam 14 nap volt.
Az amivantamabbal kombinacioban adott lazertinibbel kezelt betegeknél koromtoxicitds fordult eld. A
legtobb esemény 1.-2. fokozatl volt, 3. fokozata koromtoxicités a betegek 11%-anal jelentkezett (lasd
4.4 pont).

Szembetegségek és szemészeti tiinetek

Az amivantamabbal kombinaciéban adott lazertinibbel kezelt betegeknél szembetegségek fordultak
elo, beleértve a keratitist is (2,6%). Egy¢b, jelentett mellékhatasok kdzé tartozott a szempilla-
novekedés, a latasromlas és mas szembetegségek is. A legtobb esemény 1.—2. fokozata volt (1asd
4.4 pont).

Hepatotoxicitas

Hepatotoxicitassal 0sszefliggd reakciok az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibbel kezelt
betegek 47%-anal alakultak ki. A legtobb esemény 1.-2. fokozatl volt, és 3.—4. fokozata
hepatotoxicitas a betegek 9%-anal fordult el6. A legtobb esemény a szérum transzaminazok szintjének
emelkedésével fliggott 6ssze (36% emelkedett alanin-aminotranszferazszint és 29% emelkedett
aszpartat-aminotranszferazszint). Az emelkedett transzaminazszintekkel bird legtobb beteg képes volt
folytatni a vizsgalati kezelést, annak modositasa nélkiil, mikdzben kisszami beteget az adagolas
felfiiggesztésével vagy a dozis csokkentésével kezeltek. A klinikai vizsgalatokban nem voltak
majelégtelenséggel jaro esetek vagy hepatotoxicitas miatti, végzetes kimenetelll esetek.

Paraesthesia

Paraesthesia az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibbel kezelt betegek 34%-anal alakult ki. A
legtobb esemény 1.-2. fokozatu volt, és 3. fokozatu paraesthesia a betegek 1,7%-anal fordult el6. A
legtobb paraesthesias beteg az adagolas felfliggesztésével vagy a dozis csokkentésével gyogyult.

Stomatitis

Stomatitis az amivantamabbal kombinalva adott lazertinibbel kezelt betegek 43%-anal alakult ki. A
legtobb esemény 1.—2. fokozatl volt, és 3. fokozath stomatitis a betegek 2,4%-anal fordult eld.

Hasmenés

Hasmenés az amivantamabbal kombinélva adott lazertinibbel kezelt betegek 29%-anal alakult ki. A
legtobb esemény 1.-2. fokozatu volt, és 3. fokozatu diarrhoea a betegek 2,1%-anal fordult eld.

Kiilonleges betegcsoportok

Iddsek

Korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre a 75 éves vagy id6sebb betegekkel
kapcsolatban (Iasd 5.1 pont). Az idGs betegeknél (> 65 év) tobb 3. vagy magasabb fokozati
nemkivanatos eseményrdl szamoltak be, mint a < 65 éves betegeknél (81%, illetve 70%). Mikozben a
gyogyszer felfliggesztés és a doziscsokkentés aranya hasonlo volt, a barmelyik kezelés
abbahagyasahoz vezetd nemkivanatos események aranya magasabb volt a > 65 éves betegeknél, mint
a < 65 éves betegeknél (47%, illetve 25%).
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Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fliggelékben talalhaté elérhetségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A Lazcluze taladagolasnak nincs ismert, specifikus antidotuma. Tuladagolas esetén allitsa le a

Lazcluze adasat, és tegyen altalanos szupportiv intézkedéseket. A betegeknél szorosan monitorozni
kell a mellékhatasokra utald jeleket vagy tiineteket.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: daganatellenes szerek, proteinkinaz-gatlok, ATC kod: LO1EBO9.

Hatasmechanizmus

A lazertinib egy irreverzibilis EGFR tirozinkinaz-inhibitor (TKI). Szelektiven gatolja mind a primer
aktivalo EGFR mutaciokat (exon 19 delécid €s exon 21 L858R szubsztiticiés mutaciok), mind az
EGFR T790M rezisztencia mutaciot, mikdzben kevesebb aktivitassal bir a vad tipusu EGFR-rel
szemben.

Farmakodinamias hatasok

A biztonsagossag expozicio-valaszreakcio analizisei alapjan ugy tiinik, hogy a paraesthesia és a
stomatitis novekvo el6fordulasi tendenciat mutat a lazertinib-expozicié novekedésével.

Cardialis elektrofiziologia

A lazertinib QTc-tavolsagot megnyujtd potencialjat expozicio-valaszreakcio analizissel értékelték,
amit 243, olyan, nem kissejtes tiidocarcinomaban szenved® beteg klinikai adatai alapjan végeztek,
akik naponta egyszer 20, 40, 80, 120, 160, 240 vagy 320 mg lazertinibet kaptak egy I/II. fazist
vizsgalatban. Az expozicid-valaszreakcio analizisek nem mutattak klinikailag jelentds Osszefiiggést a
lazertinib plazmakoncentracidja és a QTc-tavolsagban bekdvetkezett valtozas kozott.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A MARIPOSA vizsgalat egy randomizalt, nyilt elrendezésti, aktiv kontrollos, multicentrikus,

II1. fazisu vizsgalat, ami az amivantamabbal kombinacioban adott Lazcluze hatasossagat és
biztonsagossagat értékeli, az ozimertinib-monoterapidhoz hasonlitva, az EGFR mutaciot hordozé
olyan, lokalisan elérehaladott vagy metasztatikus NSCLC-ben szenvedd betegek elsé vonalbeli
kezeléseként, akik nem alkalmasak a kurativ kezelésre. A betegektdl szarmazo mintakkal szemben
elvaras volt, hogy a két gyakori EGFR mutaciobol (exon 19 delécio vagy exon 21 L858R
szubsztitucids mutacio) az egyiket hordozzak, ami helyi vizsgalattal keriilt azonositasra. A
daganatszdvet- (94%) és/vagy plazmamintakat (6%) minden beteg esetén helyben megvizsgaltak,
hogy meghatarozzadk az EGFR exon 19 deléci6 és/vagy exon 21 L858R szubsztitliicios mutacids
statuszt, ehhez polimeraz lancreakciot (polymerase chain reaction, PCR) hasznaltak a betegek
65%-anal, és 01j generacios szekvenalast (next generation sequencing, NGS) a betegek 35%-anal.

Osszesen 1074 beteget randomizaltak (2:2:1), melynek soran a betegek amivantamabbal
kombinacioban adott Lazcluze-t, ozimertinib-monoterapiat vagy Lazcluze-monoterapiat kaptak, a
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naponta egyszer, 240 mg-os d6zisban. Az amivantamabot intravéndsan adtak 1050 mg-os (80 kg alatti
betegeknek) vagy 1400 mg-os (a legalabb 80 kg-os betegeknek) dozisban, hetente egyszer, 4 hétig,
majd ezt kovetden, az 5. hétt6l kezdve minden 2. héten. Az ozimertinibet szajon at adtak, naponta
egyszer, 80 mg-os dozisban. A randomizaciot az EGFR-mutacio tipusa (exon 19 delécio vagy exon 21
L858R szubsztiticids mutacio), rassz (azsiai vagy nem azsiai) €s az anamnézisben szerepld agyi
attétek (igen vagy nem) alapjan stratifikaltak.

A kiindulési demografiai jellemzdk €s a betegség jellemzo tulajdonsagai egyensulyban voltak a
terapias karok kozott. A median életkor 63 év volt (tartomany: 25-88) év, és a betegek 45%-a volt

> 65 éves, és 11%-a volt > 75 éves; 62%-a volt nd, és 59%-a volt azsiai, 38%-a volt fehér bori. A
kiindulasi Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) teljesitménystatusz 0 (34%) vagy 1 (66%)
volt, 69%-uk soha nem dohanyzott, 41%-uknak voltak korabban agyi metastasisai, és 90%-uknak volt
a diagnozis felallitasakor I'V. stadiumu betegsége. Az EGFR mutécio statuszra vonatkozoan,
60%-uknak voltak exon 19 delécioi, és 40%-uknak voltak exon 21 L858R szubsztiticids mutacioi.

Az amivantamabbal kombinalt Lazcluze esetén az alkalmazott kezelést nem ismerd, fiiggetlen
kozponti értékelés (BICR) szerint a progressziomentes tulélés (PFS) statisztikailag szignifikans

javulasa volt igazolhato.

A 4. tablazat, az 1. abra és a 2. abra az amivantamabbal kombinalt Lazcluze hatasossagi eredményeit
foglalja Ossze.

4. tablazat: A MARIPOSA vizsgalat hatasossagi eredményei

Lazcluze + amivantamab ozimertinib
(N =429) (N =429)
Progressziomentes tulélés (PFS)*
Események szama 192 (45%) 252 (59%)
Median, honap (95%-os CI) 23,7 (19,1; 27,7) 16,6 (14,8; 18,5)

HR (95%-0s CI); p-érték

0,70 (0,58; 0,85); p=0,0002

Teljes tulélés (OS)

Események szama

142 (33%)

177 (41%)

Median, honap (95%-os CI)

NE (NE; NE)

37,3 (32,5; NE)

HR (95%-0s CI); p-érték” 0,77 (0,61; 0,96); p = 0,0185

Objektiv valaszadasi arany (ORR)*¢

ORR % (95%-0s CI) | 80% (76%; 84%) | 77% (12%; 81%)

A valaszreakcid idétartama (DOR)™ ¢

Median, honap (95%-0s CI) | 25,8 (20,3; 33,9) | 18,1 (14,8; 20,1)

BICR (blinded independent central review) = az alkalmazott kezelést nem ismerd, fliggetlen kdzponti értékelés; CI
(confidence interval) = konfidenciaintervallum; NE (not estimable) = nem becsiilhetd.

A PFS eredmények a 2023. augusztus 11-i adatlezarasbol szarmaznak, 22,0 honapos median kovetési idé mellett. Az OS,
ORR ¢és DOR eredmények a 2024. majus 13-i adatlezarasbol szarmaznak, 31,3 honapos median kdvetési id6 mellett.

& BICR a RECIST vl.1 szerint.

b A p-érték a 0,00001-es 2-oldalu szignifikanciaszinthez viszonyitva. Ennek kdvetkeztében az OS eredmények a

legutobbi id6kozi analizis szerint statisztikailag nem szignifikansak.
Igazolt reszponderek alapjan.
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1. abra: A PFS Kaplan-Meier-féle gorbéje a korabban nem kezelt, NSCLC-ben szenved6
betegeknél, a BICR értékelése szerint
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Kockazatnak kitettek szama Hénmp

LAZCLUZE + amivantamab 429 391 357 332 291 244 194 106 60 33 8 0
ozimertinib 429 404 358 325 266 205 160 90 438 28 10

Megkozelitdleg 31 honapos median kovetési idé mellett az aktualizalt teljes talélés relativ hazardja
0,77 volt (95%-o0s CI: 0,61, 0,96; p=0,0185). Ez a 0,00001 értékii, 2-oldalt szignifikanciaszinthez
viszonyitva nem volt statisztikailag szignifikans.
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2. dbra: Az OS Kaplan-Meier-féle gorbéje a korabban nem kezelt NSCLC-ben szenved6
betegeknél

1,0

0,8

0,6 LAZCLUZE + amivantamab

ozimertinib

Talélék aranya

0,4

0,2

0,0

T T T T T T T T T T T T T T T

0 3 6 9 122 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42
) ] Honap
Kockazatnak kitettek szama
LAZCLUZE + amivantamab 429 404 390 383 375 363 343 327 307 245 173 112 51 15
ozimertinib 429 416 409 396 373 353 331 310 285 224 145 91 45 13

A BICR szerinti intracranialis ORR és DOR el6re meghatarozott végpontok voltak a MARIPOSA
vizsgalatban. A vizsgalat megkezdésekor intracranialis 1ézidkkal biro betegek alcsoportjanal a
Lazcluze és amivantamab kombinaci6 esetén hasonld intracranialis ORR-t igazolt, mint a kontrollok
esetén. A protokoll szerint a MARIPOSA vizsgélat minden betegénél sorozat koponya MRI tortént,
hogy értékelni lehessen az intracranialis valaszreakciot és annak idGtartamat. Az eredmények az

5. tablazatban keriilnek 6sszefoglalasra.

5. tablazat: Intracranialis ORR és DOR a BICR értékelése szerint, a vizsgalat megkezdésekor
intracranialis 1éziokkal bir6 betegeknél

Lazcluze + amivantamab ozimertinib
(N =180) (N =186)

Az intracranialis tumorvalasz értékelése

Intracranial ORR (CR+PR), % 77% T7%

(95%-o0s CI) (70%; 83%) (71%; 83%)

Teljes remisszio 63% 59%
Intracranialis DOR

Median, honap (95%-o0s CI) | NE (21,4; NE) | 244 (22,1;31,2)

CI = konfidenciaintervallum NE = nem becsiilhetd.
Az intracranialis ORR és DOR eredmények a 2024. majus 13-i adatlezarasbol szarmaznak, 31,3 honapos median kdvetési

1d6 mellett.

Gyermekek és serdiil0k

Az Eurodpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén minden korosztalynal eltekint a
Lazcluze vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétdl nem kissejtes tiidocarcinomaban.
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsigok

Egyszeri és tobbszori, naponta egyszer torténo oralis alkalmazas utan a lazertinib maximalis
plazmakoncentracidja (Cmax) €s a plazmakoncentracié — id6é gorbe alatti teriilet AUC) a dozissal
megkozelitdleg aranyosan ndvekedett a 20-320 mg-os dozistartomanyban.

A dinamikus egyensulyi allapotu plazmaexpozicio napi egyszeri adagolas mellett a 15. napra elérésre
kertilt, és megkdzelitdleg kétszeres akkumulaciot figyeltek meg dinamikus egyensulyi allapotban, napi
egyszeri 240 mg-os dozis mellett.

A lazertinib plazmaexpozicié hasonlo volt, amikor a lazertinibet akar amivantamabbal kombinalva,
akar monoterapiaban adtak.

Felszivodas

Az egyszeri dozisu és dinamikus egyenstlyi allapoti Crax eléréséhez sziikséges median idotartam
hasonlé volt, és 2—4 6ra kdzé esett.

240 mg lazertinib magas zsirtartalmu étellel (800~1000 kcal, zsirtartalom megkdzelitéleg 50%)
torténd alkalmazasat kovetden a lazertinib Ciax €s AUC Osszehasonlithato volt az ¢homi koriilmények
kozott észlelttel, ami arra utal, hogy a lazertinib bevehet6 étkezés kozben vagy attol fliggetleniil is.

Eloszlas

A lazertinib eloszlasa széles kori, 240 mg-os dozis mellett az atlagos (CV%) latszolagos eloszlasi
térfogat 4264 liter (43,2%). A lazertinib atlagos (CV%) plazmafehérje-kdtodése embereknél
megkdzelitéleg 99,2% volt (0,13%). Igazoltak, hogy a Lazertinib szajon at torténd alkalmazast
kdvetden és az in vitro inkubaci6 alatt kovalensen kétodik a human vér- és plazmaproteinekhez.

Metabolizmus

A lazertinib elsOsorban glutation-konjugacio altal metabolizalodik, vagy enzimatikus uton, a
glutation—S-transzferaz altal, vagy nem enzimatikus modon, illetve a CYP3A4 is metabolizélja. A
leggyakoribb metabolitok a glutation katabolitok, és ezeket klinikailag inaktivnak tartjak. A lazertinib

crcr

(kevesebb mint 2-szeres kiilonbség) vezet a nem nulla GSTMI1 betegeknél. A GSTM1 statusz alapjan
a dozis modositasa nem sziikséges.

Eliminacio

A lazertinib atlagos (CV%) latszolagos clearance-e 44,5 (29,5%) 1/6ra, és termindlis felezési ideje
64,7 (32,8%) 6ra volt a 240 mg-os dozis mellett.

Kivalasztodas
Izotoppal jeldlt lazertinib egyetlen per os ddzisa utan a dozis megkozelitdleg 86%-a volt
visszanyerhet0 a székletbodl (< 5% valtozatlan formaban) és 4%-a a vizeletbdl (< 0,5% valtozatlan

formaban).

Egyidejii alkalmazasa OCT1- és UGT1A1-szubsztratokkal

A Lazcluze tdbbszori dézisainak egyidejii alkalmazasa nem novelte a metformin (OCT 1-szubsztrat)
Crnax- €s AUC-értékét. A Lazcluze nem gatolja az OCT1-et.

In vitro vizsgalatok alapjan a Lazcluze gatolhatja az UGT1A1-et. Ugyanakkor a klinikai vizsgalatban

az indirekt bilirubinszintre gyakorolt hatas hianya kovetkeztében nem varhato klinikailag jelentds
kolcsonhatas az UGT1A 1-szubsztratokkal.
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Kiilonleges betegcsoportok

Iddsek

A populécioés farmakokinetikai analizis alapjén klinikailag jelentds, a lazertinib farmakokinetikai
tulajdonsagaiban mutatkozo, életkoron alapul6 kiilonbségeket nem figyeltek meg.

Vesekarosodas

Populaciés farmakokinetikai analizis alapjan nem sziikséges a d6zis modositasa az enyhe, a kozepesen
sulyos vagy sulyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél, ahol a szamitott glomerulusfiltracios rata
(eGFR) 15 — 89 ml/perc. A sulyos vesekarosodasban szenvedo betegektdl (eGFR 15 — 29 ml/perc)
nyert adatok mennyisége korlatozott. A végstadiumu vesebetegségben szenvedo betegekre (eGFR

< 15 ml/perc) vonatkozéan nem allnak rendelkezésre adatok.

Majkarosodas

A klinikai farmakologiai vizsgéalatok eredményei alapjan a kozepesen sulyos majkarosodasnak
(Child-Pugh B stadium) nem volt klinikailag jelentds hatasa az egyszeri dézisu lazertinib
farmakokinetikajara. A populaciés farmakokinetikai analizis alapjan nem sziikséges a dozis
modositasa az enyhe (6sszbilirubinszint < a normalérték felso hatara és a GOT > a normalérték felso
hatara vagy a normalérték felsé hatara < dsszbilirubinszint < 1,5 X a normalérték fels6 hatara és
barmilyen GOT) vagy kozepesen stlyos (1,5 x a normalérték fels6 hatara < 6sszbilirubinszint <3 x a
normalérték felso hatara €s barmilyen GOT) majkarosodasban. Sulyos majkarosodasban szenvedo
betegekre (6sszbilirubinszint > 3 x a normalérték felsé hatara és barmilyen GOT) vonatkoz6an nem
allnak rendelkezésre adatok.

Gyermekek és serdiilok

A lazertinib farmakokinetikai tulajdonsagait gyermekgyogyaszati betegeknél nem vizsgaltak.

Egvéb populaciok

A lazertinib farmakokinetikai tulajdonsdgaiban mutatkozd, klinikailag jelentds kiilonbségeket nem
figyeltek meg a nem, a testtomeg, a rassz a kiindulasi laboratoriumi vizsgalati eredmények
(kreatinin-clearance, albumin, glutamat-piruvat-transzamindz, alkalikus foszfataz, glutamat-oxalacetat-
transzaminaz), az ECOG teljesitménystatusz, az eGFR-mutacio tipusa, a tumornak a diagnozis
felallitdsakor megallapitott stddiuma, a korabbi terapiak, az agyi attétek és a dohanyzasi anamnézis
alapjan.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A lazertinibbel patkanyokkal és kutyakkal végzett ismételt adagolasu dozistoxicitasi vizsgalatok soran
megfigyelt legfobb eltérések kozott szerepelt enyhe epithelialis atrophia, de degenerativ erosio is,
valamint gyulladas és nekrozis is, ami a szemet (cornealis atrophia), a bort (vékony ¢és durva szorzet,
szOr folliculus degeneratio, alopecia, fekély), a majat (emelkedett majenzimszintek, Kupffer-sejt
hypertrophia és hepatocellularis necrosis), a tiidoket (alveolaris makrofag infiltratum, pulmonalis
inflammatio, valamint a II. tipusu alveolaris sejtek hyperplasidja), a veséket (tubularis dilatatio,
papillaris necrosis, magasabb karbamid-nitrogénszint, kreatininszint [kizarélag néstényeknél] és
anorganikus foszfor- és kaliumszint), a tapcsatornat (oesophagealis epithelialis atrophia,
lelapult/fizionalt villusok a duodenumban ¢és a jejunumban, folyékony széklet) és a szaporitdszerveket
(testicularis tubularis degeneratio, hypospermia, csokkent oestrusciklus- és sargatestszam, uterus- €s
vaginaatrophia) érintette. Ezeket az eltéréseket az allatoknal a javasolt dozist (240 mg) kapo
betegeknél becsiilt expozicid 0,9-szerese €s 3,4-szerese kozotti tartomanyba esé expozicid mellett
figyelték meg, amelyek a regeneracios iddszak alatt teljesen vagy részben megsziintek. A sziv
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kizarolag kutydknal bizonyult célszervnek, ¢és az eltérések a javasolt human dozis melletti expozicids
szint 7-szeresének megfeleld expozicios szintek mellett jelentek meg.

Karcinogenitas és mutagenitas

Az in vitro bakterialis mutagenitasi, in vitro kromoszoma aberracios ¢s patkanyoknal in vivo végzett
mikronukleusz tesztekben nem figyeltek meg a lazertinib genotoxicitasara utalo bizonyitékot. A
lazertinib karcinogén potencialjat értékeld, hosszan tarto allatkisérleteket nem végeztek.

Reprodukcids toxikologia

Az éllatokkal végzett kisérletek alapjan a lazertinib-kezelés karosithatja a him és ndstény fertilitast.
Degenerativ elvaltozasok voltak jelen patkanyok és kutyak heréiben, ami csokkent intraluminalis
spermiumszamot eredményezett kutyaknal, 1 honapig tarto, klinikailag relevans expozicios szintek
mellett torténd lazertinib-expoziciot kdvetden. A sargatestek szamanak csokkenését észleltek a
patkanyok ovariuméban a legalabb 1 honapig tart6, klinikailag relevans expozicios szintek mellett
torténd lazertinib-expozicidt kovetden. Egy him és néstény patkanyokkal végzett fertilitasi és korai
embrionalis fejlodési vizsgalatban a lazertinib az oestrus ciklusok szamanak csokkenését, a
posztimplantacios veszteség ndvekedését €s az €16 alom méretének csokkenését indukalta olyan vagy
alacsonyabb dézisban, ami hozzavetdlegesen megfelel a javasolt, 240 mg-os d6zis melletti human
klinikai expozicionak.

A patkanyokkal és nyulakkal végzett embryo-foetalis fejlédési vizsgalatokban fejlédési toxicitast
figyeltek meg. Patkanyoknal, a 240 mg melletti human klinikai expozicional megkozelitleg 4-szer
magasabb maternalis expozicio mellett csokkent foetalis testtomeget figyeltek meg. Nyulaknal, a

240 mg melletti huméan klinikai expoziciondl joval alacsonyabb maternalis expozicidé mellett a magzati

crer

el6fordulasi gyakorisagat figyelték meg.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tabletta mag

hidrofob kolloid szilicium-dioxid
kroszkarmell6z-natrium (E468)
mikrokristalyos celluloz (E460 (1))
mannit (E421)
magnézium-sztearat (E572)

Filmbevonat

Lazcluze 80 mg filmtabletta

makrogol—poli(vinil-alkohol) fésiis kopolimer (E1209)
poli(vinil-alkohol) (E1203)
glicerin-monokaprilokaprat, 1. tipusa (E471)
titan-dioxid (E171)

talkum (E553b)

sarga vas-oxid (E172)

Lazcluze 240 mg filmtabletta

makrogol—poli(vinil-alkohol) ojtott kopolimer (E1209)
poli(vinil-alkohol) (E1203)
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glicerin-monokaprilokaprat, 1. tipusu (E471)
titan-dioxid (E171)

talkum (E553b)

voros vas-oxid (E172)

fekete vas-oxid (E172)

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezheto.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

2¢év

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Lazcluze 80 mg filmtabletta

Buborékcsomagolas

Polivinilklorid—poli(klor-trifluor-etilén) (PVC-PCTFE) film és nyomasra atszakado aluminium félia.
o Egy kartondoboz 56 filmtablettat tartalmaz (2 tarcacsomagolas, melyek mindegyike 28 tablettat
tartalmaz).

Tartaly

Polipropilén gyermekbiztonsagi kupakkal lezart, fehér, atlatszatlan, nagy stirliségii polietilén (HDPE)
tartaly, ami vagy 60 vagy 90 tablettat tartalmaz. Minden kartondoboz egy tartalyt tartalmaz.

Lazcluze 240 mg filmtabletta

Buborékcsomagolas

Polivinilklorid—poli(klor-trifluor-etilén) (PVC-PCTFE) film és nyomasra atszakado, aluminium folia.

o Egy kartondoboz 14 filmtablettat tartalmaz (1 tarcacsomagolas 14 tablettat tartalmaz).

o Egy kartondoboz 28 filmtablettat tartalmaz (2 tarcacsomagolas, melyek mindegyike 14 tablettat
tartalmaz).

Tartaly

Polipropilén gyermekbiztonsagi kupakkal lezart, fehér, atlatszatlan, nagy stirliségti polietilén (HDPE)
tartaly, ami 30 tablettat tartalmaz. Minden kartondoboz egy tartalyt tartalmaz.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
6.6 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Bérmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/001
EU/1/24/1886/002
EU/1/24/1886/003
EU/1/24/1886/004
EU/1/24/1886/005
EU/1/24/1886/006

9. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK /
MEGUJITASANAK DATUMA

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacié az Europai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A G,YAR:I‘ASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS
GYARTO

A KIApASRA ES A FELHASZ,NALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB
FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKAL,MAzésARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Janssen Cilag SpA
Via C. Janssen
Borgo San Michele
Latina 04100
Olaszorszag

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

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

C.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyodgyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

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

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

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
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
verzioiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

o ha az Eur6pai Gyogyszeriigyndkség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,
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

TARCACSOMAGOLAS KARTONDOBOZA, 80 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 80 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

80 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat forméajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

56 filmtabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zuzza 0ssze, ne torje szét és ne ragja Ossze!
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. LEJARATI IDO

EXP

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

A fel nem hasznalt gyogyszert a helyi eléirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lazcluze 80 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO TARCACSOMAGOLAS, 80 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 80 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

80 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat forméajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

28 filmtabletta

MODJA(I)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zuzza 0ssze, ne torje szét és ne ragja 0ssze!
Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

(1) Nyomyja be, és tartsa ugy

K

(2) Hiazza ki

———————

B BN

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

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

A fel nem hasznalt gyogyszert a helyi eléirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lazcluze 80 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

BELSO TARCACSOMAGOLAS, 80 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 80 mg filmtabletta
lazertinib

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Janssen-Cilag International NV

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB

A becsukashoz hajtsa dssze

o

D 888

A kinyitashoz hajtsa ki
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS, 80 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 80 mg filmtabletta
lazertinib

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Janssen-Cilag International NV

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARCACSOMAGOLAS KARTONDOBOZA, 240 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

240 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat formajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

14 filmtabletta
28 filmtabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zuzza 0ssze, ne torje szét és ne ragja 0ssze!
Alkalmazas eldtt 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. LEJARATI IDO

EXP

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

A fel nem hasznalt gyogyszert a helyi eléirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/004 (14 filmtabletta)
EU/1/24/1886/005 (28 filmtabletta)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lazcluze 240 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO TARCACSOMAGOLAS, 240 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

240 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat forméajéban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

14 filmtabletta
28 filmtabletta

MODJA(I)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zuzza 0ssze, ne torje szét és ne ragja 0ssze!
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

(1) Nyomyja be, és tartsa ugy

Z K

(2) Hazza ki

Y sss—— -

B BN

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

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

A fel nem hasznalt gyogyszert a helyi eldirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/004 (14 filmtabletta)
EU/1/24/1886/005 (28 filmtabletta)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lazcluze 240 mg
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| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

BELSO TARCACSOMAGOLAS, 240 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Janssen-Cilag International NV

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB

A becsukashoz hajtsa dssze
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS, 240 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Janssen-Cilag International NV

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY KARTONDOBOZA, 80 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 80 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

80 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat forméajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

60 filmtabletta
90 filmtabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zuzza 0ssze, ne torje szét és ne ragja 0ssze!
Alkalmazas eldtt 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. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

40



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

A fel nem hasznalt gyogyszert a helyi eléirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/002 (60 filmtabletta)
EU/1/24/1886/003 (90 filmtabletta)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lazcluze 80 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY CiMKE, 80 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 80 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

80 mg lazertinibet tartalmaz tablettanként (mezilat-monohidrat formajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

60 tabletta
90 tabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zizza 0ssze, ne torje sz¢Et €s ne ragja dssze!
Alkalmazas eldtt 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 OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A helyi el6irasoknak megfelelden kell megsemmisiteni!

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/002 (60 filmtabletta)
EU/1/24/1886/003 (90 filmtabletta)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

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

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY KARTONDOBOZA, 240 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

240 mg lazertinibet tartalmaz filmtablettanként (mezilat-monohidrat forméajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

30 filmtabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne ziizza 0ssze, ne torje szét és ne ragja dssze!
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. LEJARATI IDO

EXP

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

A fel nem hasznalt gyogyszert a helyi eléirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/006

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lazcluze 240 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY CiMKE, 240 mg

1. A GYOGYSZER NEVE

Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

240 mg lazertinibet tartalmaz tablettanként (mezilat-monohidrat forméjaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

30 tabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.

A tablettat egészben kell lenyelni.

A tablettat ne zuzza 0ssze, ne torje szét és ne ragja 0ssze!
Alkalmazas eldtt 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. LEJARATI IDO

EXP

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

A helyi el6irasoknak megfelelden kell megsemmisiteni!

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1886/006

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

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

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

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

Lazcluze 80 mg filmtabletta
Lazcluze 240 mg filmtabletta
lazertinib

vEZ a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdve teszi az Gj gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellékhatis
bejelentésével.

A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése) talal tovabbi
tajékoztatast.

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, 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 gyogyszerészéhez vagy a gondozasat
veégzo egészségligyi szakemberhez.

o Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

. Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét

vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellé¢khatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Lazcluze és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Lazcluze szedése elott

Hogyan kell szedni a Lazcluze-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Lazcluze-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

AR S e

1. Milyen tipusu gyégyszer a Lazcluze és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Lazcluze egy daganatellenes gyogyszer, ami lazertinib hatdanyagot tartalmaz. Ez a
proteinkinaz-gatloknak nevezett gyogyszerek csoportjaba tartozik.

A Lazcluze-t amivantamabbal, egy masik, daganatellenes gyogyszerrel egyiitt alkalmazzak a tiidérak
egy nem kissejtes tiidoraknak nevezett formajaban szenvedo felnéttek kezelésére. Akkor alkalmazzak,
amikor a daganat elérehaladotta valik (nem valdszini, hogy gyogyithatd), és az EGFR-nek nevezett
génjében bizonyos valtozasok vannak (19-es exon delécid vagy 21-es exon szubsztitlicids mutacio).

Az amivantamabnak kiilon betegtajékoztatdja van. Kérjiik, olvassa el a kezelés elkezdése elott!

Az EGFR génrdl egy fehérje késziil, az EGFR, ami a sejtnovekedésben ¢s a sejt tulélésében vesz részt.
Az EGFR génben bekovetkezé mutaciok (valtozasok) megvaltoztatjak ennek a fehérjének a formajat,
ami daganatsejtek novekedését és a szervezetben torténd szétterjedésiiket idézheti elé. A Lazcluze
hatdéanyaga a lazertinib, ami ugy hat, hogy gatolja a hibas fehérjét, és segithet lelassitani vagy
megallitani a tiidorak novekedését. Segithet még csokkenteni a daganat méretét is. A lazertinib az
EGFR fehérjéknek azokat a mutacioit célozza, amelyekrdl ismert, hogy rakos daganatot okoznak,
mikdzben kevésbé hatnak a normalis EGFR fehérjékre.
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2. Tudnivaldok a Lazcluze szedése elott

Ne szedje a Lazcluze-t:
o ha allergias a lazertinibre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére.

Ha nem biztos benne, a Lazcluze szedése el6tt beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakemberrel.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Lazcluze szedése el6tt beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo

egészségligyi szakemberrel:

o ha gyulladasos betegség volt a tiidejében (,,intersticialis tiidobetegségnek”™ vagy
,pneumonitisznek” nevezett allapot).

Azonnal mondja el kezel6orvosanak, ha az alabbiak barmelyike érinti Ont (tovabbi

informaciokért lasd a 4. pontban a ,,Stilyos mellékhatasok” részt):

o Borproblémak. A bérproblémak kockazatanak csokkentése érdekében tartozkodjon a
napfénytol, viseljen védéruhazatot, hasznaljon naptejet, rendszeresen hidratalja a borét és a
kormeit, és hasznaljon korpasodas elleni sampont, amig ezt a gyogyszert szedi. Ezt folytatnia
kell a kezelés leallitasa utan még 2 honapig. Kezeldorvosa javasolhatja, hogy kezdje el olyan
gyogyszer(ek) alkalmazasat, amelyek megeldzik a bérproblémakat, kezelheti
gyogyszerrel/gyogyszerekkel, vagy elkiildi Ont bérgyogyaszhoz, ha a kezelés alatt borreakcioi
jelentkeznek.

o Hirtelen kialakul6 nehézlégzés, kohogés vagy laz, ami a tiidok gyulladasara utalhat. A betegség
életveszélyes lehet, ezért a kezelSorvosok ellendrizni fogjak Onnél a lehetséges tiineteket.

o Amikor egy masik, amivantamabnak nevezett gyogyszerrel alkalmazzak egyiitt, életveszélyes
mellékhatasok jelentkezhetnek (a vénakban kialakulo vérrogok miatt). Kezeldorvosa egy masik
gyogyszert is ad majd Onnek, hogy a kezelés ideje alatt segitsen megeldzni a vérrogok
kialakulasat, és ellendrizni fogja Onnél a lehetséges tiineteket.

o Szemproblémak. Ha lataszavara vagy szemfajdalma jelentkezik, azonnal forduljon
kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberhez. Ha kontaktlencsét
hasznal, és barmilyen Uj szemtiinete van, hagyja abba a kontaktlencse hasznalatat, és azonnal
beszéljen kezelGorvosaval.

Gyermekek és serdiilok
A Lazcluze-t gyermekeknél és serdiiloknél nem vizsgaltak. Ne adja ezt a gydgyszert gyermekeknek
vagy 18 éves kor alatti serdiiloknek!

Egyéb gyogyszerek és a Lazcluze

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl. Erre azért van sziikség, mert a Lazcluze
befolyasolhatja néhany gyogyszer hatasat. Emellett néhany egyéb gyogyszer is befolyasolhatja a
Lazcluze hatasat.

Az alabbi gyogyszerek csokkenthetik a Lazcluze hatasat:

. karbamazepin vagy fenitoin (a gorcsrohamok kezelésére hasznalt epilepszia ellenes szerek),

. rifampin (a tuberkuldzis kezelésére hasznalt szer),

o kozonséges orbancfii (az enyhe depresszid €s szorongas kezelésére hasznalt
gyogynovénykészitmény),

. boszentan (a pulmonalis artérids hipertonia kezelésére alkalmazzak),

o efavirenz (a HIV-1 fert6zés kezelésére és megeldzésére alkalmazzik),

. modafinil (alvaszavarok esetén alkalmazzak).

A Lazcluze befolyasolhatja mas gyogyszerek hatasat és/vagy novelheti ezeknek a gydgyszereknek a
mellékhatasait:
. tizanidin (izomlazitoként alkalmazzak),
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ciklosporin vagy szirolimusz vagy takrolimusz (az immunrendszer gatlasara alkalmazzak),
everolimusz (a hormonreceptor pozitiv, elérehaladott emlérak, a hasnyalmirigy-, a tipcsatorna-
vagy a tiidoeredetli neuroendokrin daganatok, és a vesesejtes karcinoma kezelésére hasznalt
szer),

pimozid (a Tourette-szindromas betegeknél alkalmazzak),

kinidin (a malaria kezelésére alkalmazzak),

szunitinib (a tdpcsatorna eredetli sztromalis tumor, a vesesejtes karcinoma és a hasnyalmirigy
neuroendokrin daganatainak kezelésére hasznalt szer).

Ez a felsorolas nem tartalmazza az 6sszes gyogyszert. Sorolja fel kezel6orvosanak az dsszes
gyogyszert, amit szed. Kezel6orvosa beszélni fog Onnek az On szamara legjobb kezelésrol.

Terhesség

Ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezelGorvosaval.

Lehetséges, hogy ez a gydgyszer karosithatja a magzatot. Ha a kezelés alatt teherbe esik,
azonnal mondja el kezel6orvosanak. On és kezel6orvosa eldontik majd, hogy folytassa-e a
Lazcluze szedését.

Ha On teherbe eshet, hatdsos fogamzasgatlast kell alkalmaznia a kezelés alatt, és a kezelés utan
meég legfeljebb 3 hétig.

A férfi betegek olyan partnerének, aki teherbe eshet, hatékony fogamzasgéatlast kell alkalmaznia,
példaul ovszert, és nem lehetnek spermadonorok a Lazcluze-kezelés alatt, és a kezelés utan még

3 hétig.

Szoptatas
A Lazcluze-kezelés alatt, valamint a kezelés leallitasa utan 3 hétig nem szabad szoptatnia! Ezt azért
szilikséges betartani, mert nem ismert, hogy a kezelésnek van-e az On gyermekére nézve kockazata.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Lazcluze kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Ha a Lazcluze bevétele utan faradtnak érzi magat, ne vezessen gépjarmiivet, vagy ne
kezeljen gépeket!

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

3. Hogyan kell szedni a Lazcluze-t?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét.

Mennyit kell szednie?

o A javasolt adag minden nap 240 mg, amivantamabbal egyfitt.

o Ha On bizonyos mellékhatasokat tapasztal, kezel6éorvosa napi 160 mg-ra vagy 80 mg-ra
csokkentheti az adagot.

Hogyan kell szednie?

o A Lazcluze-t szjon at kell bevenni.

o A tablettat egészben kell lenyelni. A tablettat ne ztizza dssze, ne torje szEt €s ne ragja Ossze.

o Ezt a gyogyszert beveheti étkezés kozben vagy attol fiiggetlentil is.

o Ne vegyen be tjabb adagot, ha a Lazcluze bevétele utan hanyna. Varjon a kovetkez6 adag
bevételének idejéig.
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Ha az eldirtnal tobb Lazcluze-t vett be )
Ha a normal adagnal tobbet vett be, forduljon kezeldorvosdhoz! Onnél fokozottabb lehet a
mellékhatasok kialakulasanak kockazata.

Ha elfelejtette bevenni a Lazcluze-t

Ha elfelejt bevenni egy adagot, vegye be, amint eszébe jut. Ugyanakkor, ha kevesebb mint 12 6ra van
hatra a kovetkez6 adag bevételéig, ne vegye be a kihagyott adagot. A kovetkezo szokasos adagjat a
tervezett idopontban vegye be.

Ha id6 el6tt abbahagyja a Lazcluze szedését )
Ne hagyja abba ennek a gyogyszernek a szedését, kivéve, ha kezeldorvosa azt mondja Onnek.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer 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.

Siulyos mellékhatasok
Az alabbi mellékhatasokrol szamoltak be az amivantamabbal kombinalt Lazcluze-zal végzett klinikai

vizsgalatokban. Azonnal mondja el kezelGorvosanak, ha az alabbi sulyos mellékhatasokat észleli:

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

. Bérproblémak — példaul borkiiités (beleértve az aknét is), szaraz bor, viszketés, fajdalom és
borpir. Mondja el kezeldorvosanak, ha a bérproblémak sulyosbodnak.
o Vérrdgok a vénakban, kiilondsen a tiidokben vagy a labakban. A tiinetek kozé tartozhat az éles

mellkasi f4jdalom, a 1égszomj, a gyors 1égzés, a labfajas és a karok vagy a labak duzzanata.

Gyakori: (10 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthet):

o Gyulladas ¢és hegesedés jelei a tiidokben — példaul hirtelen kialakul6 nehézlégzés, 1égszomj,
kohogés vagy laz. Ez maradando karosodashoz vezethet. Kezeldorvosa azt kérheti, hogy hagyja
abba a Lazcluze-kezelést, ha ez a mellékhatas jelentkezik Onnél.

o Gyulladas jelei a szaruhartyan (a szem eliilso része) — példaul a szem vordssége, szemfajdalom,
latasproblémak vagy fényérzékenység.
o Szemproblémak — mint példaul latdszavarok vagy a szempillak novekedése.

Azonnal mondja el kezel6orvosanak, ha a fent felsorolt stlyos mellékhatasokat észleli!

Egyéb mellékhatasok
Beszéljen kezelGorvosaval, ha barmilyen egyéb mellékhatast észlel. Ezek kdzé tartozhatnak:

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

az amivantamab infziora adott reakciok tiinetei,

alacsony ,,albumin” fehérjeszint a vérben,

majtoxicitas,

a szervezetben kialakulo folyadékfelhalmozddas okozta vizenyo,
szajpenész,

idegkarosodas, ami bizsergést, zsibbadast, fajdalmat vagy a fajdalomérzés elvesztését okozhatja,
kifejezett faradtsag,

hasmenés,

székrekedés,

csokkent étvagy,

alacsony kalciumszint a vérben,
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hanyinger,

izomgoresok,

alacsony kaliumszint a vérben,
szédiilés,

izomfajdalom,

hanyas,

laz,

hasi fajdalom.

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthet):

. aranyér,

o borpir, duzzanat, bérhamlas vagy nyomasérzékenység, foként a kezeken vagy a labakon,
o alacsony magnéziumszint a vérben,

. viszketd borkiiités (csalankiiités).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezelSorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 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
elérhetdségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél t&bb informacio6 4lljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazéasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Lazcluze-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A csomagolason (boborékcsomagolason, belsd tarcacsomagolason, kiilsé tarcacsomagolédson, tartalyon
¢és dobozon) feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott
hénap utolsé napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEet, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmeét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Lazcluze?

o A hatdanyag a lazertinib (mezilat-monohidrat formajaban). Minden 80 mg-os filmtabletta
80 mg lazertinibet tartalmaz. Minden 240 mg-os filmtabletta 240 mg lazertinibet tartalmaz.

o Egyéb 0sszetevok:
Tabletta mag: hidrofob kolloid szilicium-dioxid, kroszkarmelloz-natrium (E468),
mikrokristalyos celluléz (E460 (i)), mannit (E421) és magnézium-sztearat (E572). Lasd 2. pont,
,,A Lazcluze natriumot tartalmaz”.
Filmbevonat: makrogol-poli(vinil-alkohol) fésiis kopolimer (E1209), poli(vinil-alkohol)
(E1203), glicerin-monokaprilokaprat, 1. tipust (E471), titdn-dioxid (E171) és talkum (E553b).
Minden 80 mg-os tabletta tartalmaz még sarga vas-oxidot (E172). Minden 240 mg-os tabletta
tartalmaz még vords vas-oxidot (E172) és fekete vas-oxidot (E172).
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Milyen a Lazcluze kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A 80 mg-os Lazcluze tabletta sarga, 14 mm hosszu, ovalis filmtabletta formajaban keriil forgalomba,
egyik oldalan ,,LZ”, a masik oldalon ,,80” mélynyomassal. A 80 mg-os Lazcluze 56 filmtablettat
tartalmazo kartondobozban (2 tarcacsomagolas, ezek mindegyike 28 tablettat tartalmaz), illetve

60 vagy 90 tablettat tartalmazo tartalyban kaphato.

A 240 mg-os Lazcluze tabletta biborvoros, 20 mm hosszu, ovalis filmtabletta formajaban kertil
forgalomba, egyik oldalan ,,.Z”, a masik oldalon ,,240” mélynyomaéssal. A 240 mg-os Lazcluze
14 filmtablettat tartalmazé kartondobozban (1 tdrcacsomagolas, ami 14 tablettat tartalmaz),

28 filmtablettat tartalmazo kartondobozban (2 tarcacsomagolas, melyek mindegyike 14 tablettat
tartalmaz), illetve 30 tablettat tartalmazoé tartalyban kaphato.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

Gyarto

Janssen Cilag SpA
Via C. Janssen,
Borgo San Michele
Latina 04100
Olaszorszag

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Janssen-Cilag NV UAB “JOHNSON & JOHNSON”
Tel/Tél: +32 14 64 94 11 Tel: +370 5 278 68 88
janssen@jacbe.jnj.com It@its.jnj.com

Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
L, JokoHChH & JIxoHChH boirapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.: +359 2 489 94 00 Tél/Tel: +32 14 64 94 11
jjsafety@its.jnj.com janssen@jacbe.jnj.com
Ceska republika Magyarorszag
Janssen-Cilag s.r.o. Janssen-Cilag Kft.

Tel: +420 227 012 227 Tel.: +36 1 884 2858

janssenhu@its.jnj.com

Danmark Malta

Janssen-Cilag A/S AM MANGION LTD
TIf.: +45 4594 8282 Tel: +356 2397 6000
jacdk@its.jnj.com

Deutschland Nederland
Janssen-Cilag GmbH Janssen-Cilag B.V.
Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955 Tel: +31 76 711 1111
jancil@its.jnj.com janssen@jacnl.jnj.com
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Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal

Tel: +372 617 7410
ee@its.jnj.com

El)LGoa

Janssen-Cilag ®appokevtiky Movorpdcmnn

A.E.B.E.
TnA: +30 210 80 90 000

Espafia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75/+33 1 550040 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jjsafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen@vistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvnpog

Bapvépog Xatinmavayng Atd
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Norge

Janssen-Cilag AS

TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com
Osterreich

Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Romania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00
INJ-SI-safety@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan

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