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nykdoma papildoma $io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos priezifiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Datroway 100 mg milteliai infuzinio tirpalo koncentratui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Viename milteliy infuzinio tirpalo koncentratui flakone yra 100 mg datopotamabo derukstekano
(datopotamabum deruxtecanum). ParuoSus viename 5 ml tirpalo flakone yra 20 mg/ml datopotamabo
derukstekano (zr. 6.6 skyriy).

Datopotamabas derukstekanas yra antikiino ir vaisto konjugatas (AVK), kurio sudétyje yra
humanizuoto anti-TROP2 IgG1 monokloninio antikiino (mAk), pagaminto zinduoliy (kininio
ziurkénuko kiausidziy) lastelése ir kovalentine jungtimi per suskaidomg tetrapeptido pagrindo linkerj
sujungto su eksatekano dariniu ir topoizomerazés I inhibitoriumi DXd. Mazdaug 4 derukstekano
molekulés yra prisijungusios prie kiekvienos antikiino molekulés.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas

Kiekviename 100 mg flakone yra 1,50 mg polisorbato 80 (E 433).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Milteliai infuzinio tirpalo koncentratui.

Balti arba gelsvai balksvi, liofilizuoti milteliai, panasas j gumulélj.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Krities vézys

Datroway kaip monoterapija skirtas suaugusiy pacienty, serganciy neoperabiliu arba metastazavusiu
hormony receptoriams (HR) teigiamu, HER2 neigiamu kriities véziu, kuriems buvo taikyta
endokrininé terapija ir bent viena chemoterapijos eilé progresavusio vézio atveju, gydymui (Zr.

5.1 skyriy).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

turin¢iam gydymo prieSvéZiniais vaistiniais preparatais patirties.

Pacienty atranka

Pacientai, kuriems skiriamas neoperabilaus arba metastazavusio HR teigiamo, HER2 neigiamo kriities
vézio gydymas, turi biiti atrenkami remiantis dokumentuotu HER2 neigiamu rezultatu, nustatytu CE
zenklu pazyméta IVD medicinos priemone, jei tokia yra, arba kitu patvirtintu tyrimu.
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Dozavimas
Rekomenduojama Datroway dozé yra 6 mg/kg (ne daugiau kaip 540 mg pacientams, sveriantiems
> 90 kg) kiino masés, suleidziama infuzija j veng kas 3 savaites (21 dienos ciklas) iki ligos

progresavimo arba nepriimtino toksinio poveikio.

Premedikacija ir profilaktiniai vaistiniai preparatai

Pries kiekvieng Datroway infuzijg reikia apsvarstyti galimybe taikyti su infuzija susijusiy reakcijy
profilaktikai skirtg premedikacijos rezima, kurj sudaro antihistamininiai vaistiniai preparatai ir
paracetamolis (su gliukokortikoidais arba be jy) (zr. 4.8 skyriy).

Taip pat rekomenduojama pacientams prie$§ Datroway infuzijg ir vélesnémis dienomis, jei reikia,
profilaktiskai skirti vémima slopinanciy vaistiniy preparaty (deksametazono su 5-HT3 antagonistais,
taip pat kity vaistiniy preparaty, pavyzdziui, NK1 receptoriy antagonisty).

Dél profilaktinio keratito ir stomatito gydymo zr. 4.4 skyriy.

Dozés koregavimas

Dozés koregavimas, pasireiskus su infuzija susijusioms reakcijoms

Datroway infuzijos greitj reikia sumazinti arba nutraukti, jeigu pacientui pasireiskia su infuzija susijusi
reakcija. Jeigu pasireiSkia gyvybei pavojingos su infuzija susijusios reakcijos, Datroway vartojima
reikia nutraukti visam laikui.

Dozés koregavimas, pasireiskus nepageidaujamoms reakcijoms
Nepageidaujamoms reakcijoms mazinti gali reikéti atidéti dozés vartojima, sumazinti doz¢ arba
nutraukti gydyma pagal rekomendacijas, pateikiamas 1 ir 2 lentelése.

Sumazinus Datroway dozg, jos vél padidinti negalima.

1 lentelé. Dozés maZinimas, pasireiSkus nepageidaujamoms reakcijoms

Rekomenduojama pradiné dozé 6 mg/kg (ne daugiau kaip 540 mg pacientams, sveriantiems
>90 kg)
Pirmasis dozés mazinimas 4 mg/kg (ne daugiau kaip 360 mg pacientams, sveriantiems
>90 kg)
Antrasis dozés maZzinimas 3 mg/kg (ne daugiau kaip 270 mg pacientams, sveriantiems
>90 kg)
2 lentelé. Dozés koregavimas, pasireiSkus nepageidaujamoms reakcijoms
Nepageidaujama reakcija Sunkumas” Dozés koregavimas
Intersticingé plauciy liga (IPL) / | Besimptome IPL / Dozés vartojima atidékite, kol
pneumonitas /[zr. 4.4 ir pneumonitas (1 laipsnio) reakcijos sumazés iki 0% laipsnio,
4.8 skyrius] tada:

e jeigu reakcijos praéjo per
28 arba maziau dieny nuo
atsiradimo dienos, palikite
esamg dozg;

e jeigu reakcijos praéjo per
daugiau kaip 28 dienas nuo
atsiradimo dienos,
sumazinkite doze vienu lygiu
(zr. 1 lentele);

e jeigu jtariama IPL /
pneumonitas, i§ karto




Nepageidaujama reakcija Sunkumas” Dozés koregavimas

apsvarstykite galimybe skirti
gydyma kortikosteroidais.

Simptominé IPL / e Visiskai nutraukite gydyma.
pneumonitas (2 arba didesnio | e Jeigu jtariama IPL /
laipsnio) pneumonitas, i$§ karto
pradékite gydyma
kortikosteroidais.
Keratitas [zr. 4.4 ir 4.8 skyrius] | 2 laipsnio e Dozés vartojima atidékite,

kol reakcijos sumazés iki 1
arba mazesnio laipsnio, tada
palikite esama doze.

3 laipsnio e Dozés vartojima atidékite,
kol reakcijos sumazés iki 1
arba mazesnio laipsnio, tada
sumazinkite doze¢ 1 lygiu (Zr.

1 lentele).
4 laipsnio o Visiskai nutraukite gydyma.
Stomatitas /[Zr. 4.4 ir 2 laipsnio e Dozés vartojima atidékite,
4.8 skyrius] kol reakcijos sumazés iki 1

arba mazesnio laipsnio.

e V¢l pradékite vartoti tg pacig
doze, kuri buvo skiriama iki
pirmojo reakcijos
pasireiSkimo.

o Apsvarstykite galimybe vél
pradéti gydyma mazesne
doze (zr. 1 lentele), jei
reakcija pasikartoja.

3 laipsnio e Dozés vartojima atidékite,
kol reakcijos sumazés iki 1
arba mazesnio laipsnio.

e V¢l pradékite vartoti
mazesne doze (Zr. 1 lentele).

4 laipsnio e Visiskai nutraukite gydyma.

* Pagal Nacionalinio vézio instituto bendryjy nepageidaujamy reiskiniy terminologijos kriterijy (angl. National
Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events, NCI-CTCAE) 5.0 versija.

# 0 laipsnis reiskia visiskg IPL / pneumonito i$nykima, jskaitant radiologiniy radiniy, susijusiy su aktyviu IPL /
pneumonitu, i§nykima. Like randai ar fibrozé po pasveikimo nuo IPL / pneumonito nelaikomi aktyvia liga.

Uzdelsta arba praleista dozé

Pavélavus sulasinti arba praleidus planuota doze, ja reikia sulaSinti kiek galima greiciau, nelaukiant
kito numatyto gydymo ciklo. Vartojimo grafika reikia pakoreguoti, kad tarp doziy biity i§laikomas
3 savaiciy intervalas.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
65 mety arba vyresniems pacientams Datroway dozés koreguoti nereikia. Duomeny apie
datopotamabo derukstekano vartojima 85 mety ir vyresniems pacientams nepakanka.

Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas arba vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas [KLkr] > 30 ir

<90 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy). Rekomenduojama
Datroway dozé pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas, nenustatyta (Zr.



5.2 skyriy). Pacientus, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas, reikia atidZiai stebéti.
Pacientams, kuriems pradinio jvertinimo metu buvo vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas ir
kurie vartojo 6 mg/kg datopotamabo derukstekano dozg, nustatytas didesnis sunkiy nepageidaujamy
reakcijy daznis, palyginti su pacientais, kuriy inksty funkcija buvo normali.

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas kepeny funkcijos sutrikimas (bendras bilirubinas < virSutiné normos
riba (VNR) ir bet koks aspartataminotransferazés aktyvumas (AST) > VNR arba bendras bilirubinas

> 1-1,5 karto didesnis uz VNR ir bet koks AST), dozés koreguoti nereikia. Duomeny, kuriais remiantis
bty galima pateikti rekomendacija dél dozés koregavimo pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo
(bendras bilirubinas > 1,5-3 kartus didesnis uz VNR ir bet koks AST) kepeny funkcijos sutrikimas, yra
nedaug. Néra pakankamai duomeny apie pacientus, kuriems yra sunkus (bendras bilirubinas > 3 kartus
didesnis uz VNR ir bet koks AST) kepeny funkcijos sutrikimas. Tod¢l pacientus, kuriems yra
vidutinio sunkumo ir sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, reikia atidziai stebéti (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija
Saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 18 mety vaikams ir paaugliams neistirti. Duomeny

néra.

Vartojimo metodas

Datroway skirtas leisti j veng. Jj turi paruosti ir praskiesti sveikatos prieziiiros specialistas, ji reikia
sulasinti infuzija j veng. Datroway negalima leisti j veng srove arba boliusu.

Pirmaja infuzija reikia atlikti per 90 minuciy. Pacientus reikia stebéti infuzijos metu ir maziausiai
30 minuciy po pirmosios dozées, ar neatsiranda su infuzija susijusiy reakcijy pozymiy ar simptomy.

Jeigu ankstesnés infuzijos buvo toleruojamos, paskesnes infuzijas reikia atlikti per 30 minuciy.
Pacientus reikia stebéti infuzijos metu ir maziausiai 30 minuciy po infuzijos.

Atsargumo priemonés pries ruoSiant ar vartojant Si vaisting preparatq

Sio vaistinio preparato sudétyje yra citotoksisko komponento, kuris yra kovalentiskai prisijunges prie
monokloninio antikiino (Zr. specialius reikalavimus atlickoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti
6.6 skyriuje).

Vaistinio preparato ruo§imo ir skiedimo prie$ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimg ir serijos numer;.

Intersticiné plauciy liga / pneumonitas

Datroway gydytiems pacientams nustatyti intersticinés plauciy ligos (IPL), jskaitant pneumonita,
atvejai (zr. 4.8 skyriy). Kai kurie atvejai baigési mirtimi.

Pacientams reikia nurodyti nedelsiant pranesti apie kosulj, dusulj, kar§¢iavimg ir (arba) naujus arba
pasunkéjusius kvépavimo taky sutrikimy simptomus. Reikia stebéti, ar pacientams nepasireiskia [PL /
pneumonito pozymiy ir simptomy. IPL / pneumonito pozymius reikia nedelsiant istirti. Pacientus,



kuriems jtariama IPL / pneumonitas, reikia jvertinti atlickant radiologinj tyrimg. Reikia apsvarstyti
galimybe pasitarti su pulmonologu. Besimptomés (1 laipsnio) IPL / pneumonito atveju apsvarstykite
galimybe skirti gydyma kortikosteroidais (pvz., > 0,5 mg/kg per parg prednizolono arba ekvivalento).
Gydyma Datroway reikia atidéti, kol liga susilpnés iki 0 laipsnio, gydyma galima testi pagal
nurodymus, pateikiamus 2 lenteléje (zr. 4.2 skyriy). Simptominés IPL / pneumonito (2 arba didesnio
laipsnio) atveju nedelsdami pradékite sisteminj gydyma kortikosteroidais (pvz., > 1 mg/kg per para
prednizolono arba ekvivalento) ir teskite gydyma bent 14 dieny, po to dozg laipsniskai mazinkite bent
4 savaites. Gydyma Datroway reikia visiskai nutraukti pacientams, kuriems diagnozuota simptominé
(2 arba didesnio laipsnio) IPL / pneumonitas (Zr. 4.2 skyriy). Pacientams, kurie anksciau sirgo IPL /
pneumonitu, gali biiti didesné IPL / pneumonito pasireiskimo rizika ir juos reikia atidziai stebéti.

Padidéjes jautrumas

Kai kuriems datopotamaba derukstekang vartojantiems pacientams pasireiské sunkios anafilaksinés
reakcijos. Reikéty atidziai stebéti, ar pacientams nepasireiskia padidéjusio jautrumo (alerginés)
reakcijos, kuriy klinikiniai pozymiai gali biiti tokie patys kaip su infuzija susijusios reakcijos. Istaigoje
turi buti vaistiniy preparaty tokioms reakcijoms gydyti, taip pat naudojimui nedelsiant paruosta
skubiosios pagalbos jranga. PasireiSkus sunkiai padidéjusio jautrumo reakcijai, biitina nedelsiant
visam laikui nutraukti gydyma datopotamabu derukstekanu.

Keratitas

Datroway gali sukelti nepageidaujama poveikj akiy pavirSiui, jskaitant keratitg. Keratito pozymiai ir
simptomai gali bti sausa akis, padidéjes asarojimas, fotofobija ir regéjimo sutrikimai (zr. 4.8 skyriy).

Pacientams reikia patarti profilaktiskai kelis kartus per dieng vartoti akiy lasus su lubrikantu, kurio
sudétyje néra konservanty. Pacientams reikia patarti nenaudoti kontaktiniy lgsiy, nebent taip nurodé
akiy priezitros specialistas. Pacientus reikia nedelsiant nukreipti atitinkamam oftalmologiniam
vertinimui dél bet kokiy naujy ar pablogéjusiy akiy pozymiy ir simptomy, galin¢iy rodyti keratitg.
Reikia stebéti dél keratito ir, jei diagnozé patvirtinama, Datroway dozés vartojima reikia atidéti,
sumazinti doze arba vartojimag visam laikui nutraukti (zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, sergantys kliniSkai reik§minga ragenos liga, j tyrima nebuvo jtraukti (zr. 5.1 skyriy).
Pacientai, kuriems anks¢iau buvo pasireiskes keratitas, turi biiti atidziai stebimi.

Stomatitas

Datroway gydytiems pacientams nustatytas stomatitas, jskaitant burnos opas ir burnos gleivinés
uzdegima (zr. 4.8 skyriy).

Pradedant vartoti Datroway ir viso gydymo metu rekomenduojama ne tik laikytis geros burnos
higienos, bet ir profilaktikai bei gydymui kasdien naudoti burnos skalavimo skystj, kurio sudétyje yra
steroidy (pvz., deksametazono geriamajj tirpalg 0,1 mg/ml 4 kartus per parg arba panasy steroidy
turintj burnos skalavimo skystj). Esant klinikinéms indikacijoms, vadovaujantis vietinémis
rekomendacijomis gali buiti svarstoma galimybé naudoti priesgrybelinius vaistinius preparatus. Jei
néra profilaktinio burnos skalavimo skyscio, kurio sudétyje yra steroidy, rekomenduojama naudoti
$velny burnos skalavimo skystj (pvz., burnos skalavimo skystj be alkoholio ir (arba) su
hidrokarbonatu) pagal vietines rekomendacijas. Taip pat galima apsvarstyti galimybe infuzijos metu
burnoje laikyti ledo gabalélius arba ledinj vanden;. Jei pasireiskia stomatitas, burnos skalavimo
daznuma galima padidinti ir (arba) gali biiti taikomos kitos vietinio poveikio priemonés. Atsizvelgiant
1 nepageidaujamos reakcijos sunkumag, atidékite dozés vartojima, sumazinkite doze¢ arba visam laikui
nutraukite Datroway vartojimg (Zr. 4.2 skyriy).



Toksinis poveikis embrionui ir vaisiui

Gydant néscias moteris, Datroway komponentas topoizomerazés I inhibitorius gali turéti kenksminga
poveikj embrionui ir vaisiui, remiantis tyrimy su gyviinais duomenimis ir $io komponento veikimo
mechanizmu.

Prie§ pradedant gydyma Datroway, reikia patikrinti vaisingy motery néstumo biikle. Paciente reikia
informuoti apie galima rizikg vaisiui. Vaisingoms moterims reikia nurodyti naudoti veiksminga
kontracepcijos metoda gydymo metu ir bent 7 ménesius po paskutinés Datroway dozés. Pacientai
vyrai, kuriy partnerés yra vaisingos moterys, turi naudoti veiksminga kontracepcijos metoda gydymo
Datroway metu ir bent 4 ménesius po paskutinés Datroway dozés vartojimo (Zr. 4.6 skyriy).

Pacientai, kuriems yra vidutinio sunkumo arba sunkus kepenu funkcijos sutrikimas

Duomeny apie pacientus, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas ir sunkus
kepeny funkcijos sutrikimas, nepakanka. Kadangi metabolizmas ir pasalinimas su tulzimi yra
pagrindiniai topoizomerazés I inhibitoriaus DXd eliminacijos keliai, pacientus, kuriems yra vidutinio
sunkumo ir sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, gydyti Datroway reikia atsargiai (Zr. 4.2 ir

5.2 skyrius).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Kiekviename Sio vaistinio preparato flakone yra 1,5 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti
alerginiy reakcijy.

4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir Kkitokia saveika

Klinikiniy vaistiniy preparaty sgveikos su datopotamabu derukstekanu tyrimy neatlikta. Taciau

DXd), kurio sudétyje yra tas pats DXd kriivis (angl. payload) kaip ir Datroway. Ritonaviras (CYP3A4,
OATPI1BI bei 1B3 inhibitorius) arba itrakonazolas (CYP3 A4 inhibitorius) DXd Cmax jtakos neturéjo.
Abu inhibitoriai AUC padidino 1,2 karto, o tai néra laikoma kliniSkai reikSminga. Todél CYP3A4,
OATPIBI1 ir OATP1B3 inhibitoriai tikriausiai neturés kliniskai reikSmingo poveikio i§ datopotamabo
derukstekano atpalaiduoto derukstekano farmakokinetikai.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys / vyry ir motery kontracepcija

Pries pradedant gydyma Datroway, reikia patikrinti vaisingy motery néstumo biikle.

Vaisingos moterys turi naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda gydymo Datroway metu ir paskui
bent 7 ménesius po paskutinés dozés vartojimo.

Pacientai vyrai, kuriy partnerés yra vaisingos moterys, turi naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda
gydymo Datroway metu ir paskui bent 4 ménesius po paskutinés dozés vartojimo.

Néstumas

Duomeny apie Datroway vartojimg néstumo metu néra. Taciau, gydant nés¢ias moteris, galima tikétis,
kad topoizomerazes I inhibitoriaus komponentas DXd gali turéti kenksmingg poveikj embrionui ir
vaisiui, remiantis tyrimy su gyvinais duomenimis ir §io komponento veikimo mechanizmu (zr.

5.3 skyriy).

Datroway nerekomenduojama vartoti néStumo metu ir vaisingoms moterims, kurios nenaudoja
kontracepcijos priemoniy. Paciente reikia informuoti apie galimg rizikg vaisiui prie§ pastojant ir kad
pastojusios nedelsdamos kreiptysi j gydytoja.



Zindymas

Nezinoma, ar datopotamabo derukstekano issiskiria j gydomy motery pieng. Zmogaus IgG i$siskiria j
gydomy motery pieng. D¢l galimy sunkiy nepageidaujamy reakcijy zindomiems vaikams, prie§
pradédamos gydyma Datroway, moterys turi nutraukti zindyma. Moterys gali pradéti zindyti praéjus
1 ménesiui po gydymo pabaigos.

Vaisingumas

Duomeny apie datopotamabo derukstekano poveikj zmoniy vaisingumui néra. Remiantis su gyviinais
atliktais toksinio poveikio tyrimais, Datroway gali veikti vyry bei motery reprodukcija ir vaisinguma
(Zr. 5.3 skyriy).

Tiek vyrai, tiek moterys prie§ gydyma turi kreiptis patarimo dél vaisingumo i§saugojimo. Nezinoma,
ar datopotamabo derukstekano arba jo metabolity iSsiskiria i sperma. Pacientams vyrams negalima
uzSaldyti spermos arba biiti jos donorais viso gydymo laikotarpiu ir bent 4 ménesius po paskutinés
Datroway dozés vartojimo. Moterys negali biiti kiausialags¢iy donorémis arba paimti jas savo
reikméms visg gydymo laikotarpj ir bent 7 ménesius po paskutinés Datroway dozés.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Datroway gali veikti gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus. Pacientams reikia nurodyti biti
atsargiems vairuojant arba valdant mechanizmus, jeigu gydymo Datroway metu jiems pasireiskia
nuovargis arba regéjimo poky¢iai (zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Apibendrinti saugumo duomenys buvo vertinami atlickant du klinikinius tyrimus, kuriuose dalyvavo
443 pacientai, vartoj¢ Datroway 6 mg/kg kiino mases krities véziui gydyti. Siame duomeny rinkinyje
Datroway ekspozicijos mediana buvo 6,2 ménesio (intervalas: 0,7-28,5 ménesio).

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos buvo stomatitas (64,8 %), pykinimas (57,6 %), nuovargis
(42,7 %), nuplikimas (37,2 %), viduriy uzkietéjimas (33,0 %), vémimas (26,0 %), sausa akis (25,5 %),
COVID-19 (17,8 %), keratitas (17,8 %), anemija (17,2 %), sumazéjes apetitas (16,3 %), padidéjes
AST aktyvumas (16,0 %), i8bérimas (15,3 %), viduriavimas (12,9 %), neutropenija (12,0 %) ir
padidéjes alaninaminotransferazés (ALT) aktyvumas (10,4 %).

Dazniausios 3 / 4 laipsnio nepageidaujamos reakcijos buvo stomatitas (7,9 %), nuovargis (4,3 %),
anemija (3,2 %), padidéjes AST aktyvumas (2,7 %), vémimas (1,6 %), padidéjes ALT aktyvumas
(1,6 %), pykinimas (1,4 %), Slapimo taky infekcija (1,4 %), COVID-19 (1,1 %), sumazéjgs apetitas
(1,1 %), neutropenija (1,1 %) ir pneumonija (1,1 %). 5 laipsnio nepageidaujamos reakcijos 0,7 %
pacienty pasireiske dél IPL / pneumonito, dusulio ir sepsio.

Dazniausios sunkios nepageidaujamos reakcijos buvo COVID-19 (1,4 %), Slapimo taky infekcija
(1,1 %), IPL / pneumonitas (1,1 %) ir sepsis (1,1 %).

Gydymo nutraukimo dél nepageidaujamy reakcijy daznis buvo 3,6 %. DaZniausia nepageidaujama
reakcija, dél kurios buvo nutrauktas gydymas, buvo IPL / pneumonitas (2,0 %). Dozés sumazinimy dél
nepageidaujamy reakcijy daznis buvo 21,0 %. Dazniausios nepageidaujamos reakcijos, dél kuriy buvo
sumazinta doz¢, buvo stomatitas (12,9 %), nuovargis (3,2 %), pykinimas (1,8 %) ir keratitas (1,4 %).
Dozés vartojimo nutraukimo dél nepageidaujamy reakcijy daznis buvo 19,6 %. Dazniausios
nepageidaujamos reakcijos, dél kuriy buvo nutrauktas dozés vartojimas, buvo stomatitas (5,2 %),
COVID-19 (4,1 %), nuovargis (2,3 %), IPL / pneumonitas (1,6 %), pneumonija (1,6 %), keratitas

(1,4 %) ir su infuzija susijusi reakcija (1,1 %).



Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

3 lenteléje pateikiamos nepageidaujamos reakcijos, nustatytos vartojant Datroway. Nepageidaujamos
reakcijos iSvardytos pagal organy sistemos klase ir daznio kategorija. Nepageidaujamy reakcijy daznis
grindziamas nepageidaujamy reiskiniy dél visy priezasciy dazniu, kai dalis nepageidaujamy reakcijy
atvejy gali biiti susije ne su datopotamabo deruktekanu vartojimu, o su kitomis priezastimis, pvz., liga,
kity vaistiniy preparaty vartojimu arba nesusijusiomis priezastimis. Nepageidaujamy reakcijy j vaistinj
preparatg sunkumas buvo vertinamas pagal Bendruosius nepageidaujamy reiskiniy terminologijos
kriterijus (angl. Common Terminology Criteria for Adverse Events, CTCAE), pagal kuriuos

1 laipsnis = lengvas, 2 laipsnis = vidutinio sunkumo, 3 laipsnis = sunkus, 4 laipsnis = pavojingas
gyvybei, o 5 laipsnis = mirtis.

Daznio kategorijos apibréziamos taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas
(nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir daznis
nezinomas (negali biiti apskaiciuotas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje daznio grupéje
nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

3 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos pacientams, gydytiems datopotamabu derukstekanu
6 mg/kg

Organy sistemuy klasé | DazZnio kategorija | Nepageidaujamos reakcijos
Infekcijos ir infestacijos

Labai daznas COVID-19*
Daznas Slapimo taky infekcija,
pneumonija®, sepsis

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

Labai daznas anemija, neutropenija‘
Daznas leukopenija
Imuninés sistemos sutrikimai
| Nezinomas | anafilaksing reakcija
Metabolizmo ir mitybos sutrikimai
| Labai daznas | sumazgjes apetitas
Nervuy sistemos sutrikimai
| Daznas | disgeuzija
Akiy sutrikimai
Labai daznas keratitas?, sausa akis
Daznas konjunktyvitas®, nerySkus

matymas, padidéjes asarojimas,
blefaritas, meibomijos liaukos
disfunkcija, fotofobija

NedaZnas regéjimo sutrikimas

Kvépavimo sistemos, kriitinés Igstos ir tarpuplaucio sutrikimai
| Daznas | IPL / pneumonitas’, dusulys

Virs§kinimo trakto sutrikimai

Labai daznas stomatitas®, vémimas, pykinimas,

viduriavimas, viduriy uzkietéjimas

Daznas sausa burna
QOdos ir poodinio audinio sutrikimai

Labai daznas nuplikimas, i$bérimas"

Daznas niezéjimas, sausa oda, odos

hiperpigmentacija', madarozé

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos paZeidimai
| Labai daZznas

nuovargis’

Tyrimai

Labai daznas padidéjes
aspartataminotransferazés




Organy sistemy klasé Daznio kategorija Nepageidaujamos reakcijos
aktyvumas, padidéjes
alaninaminotransferazés
aktyvumas

SuZalojimai, apsinuodijimai ir procediiry komplikacijos
Daznas ‘ su infuzija susijusi reakcija®
2 Iskaitant COVID-19, COVID-19 pneumonija, teigiama SARS-CoV-2 tyrimo rezultatg.
b Jskaitant plauiy uzdegima, apatiniy kvépavimo taky infekcija ir grybeling apatiniy kvépavimo taky infekcija.
¢ Iskaitant neutropenijg ir sumazejusj neutrofily kiekj.
4 Jskaitant keratitg, punktinj keratitg ir opinj keratita.
¢ Iskaitant konjunktyvita, junginés sutrikima, junginés hiperemija ir junginés dirginima.
f Iskaitant intersticine plau¢iy ligg ir pneumonitg.
¢ Iskaitant stomatita, afting opa, glosita, burnos iSopéjima, odinofagija, skausma burnos ertméje, burnos ir ryklés
skausmag ir ryklés uzdegima.
h Iskaitant i§bérimg, eriteminj iSbérima, makulopapulinj isbérima ir nieZtintj isbérima.
i Iskaitant odos hiperpigmentacijg ir odos isblukima.
i Iskaitant nuovargj and astenija.
k Su infuzija susijusi reakcija apima bet kokig reakcijg (su infuzija susijusig reakcijg, niezéjimg ir i¥bérima),
pasireiskusia ta paciag dieng, kai buvo atlikta Datroway infuzija.

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijy apibudinimas

Intersticiné plauciy liga / pneumonitas

IPL / pneumonitas pasireiskeé 4,7 % kriities véziu serganciy pacienty, gydyty Datroway 6 mg/kg, i§
kuriy 3,6 %, kaip nustatyta nepriklausomos perzitiros metu, buvo su vaistiniu preparatu susijusi IPL /
pneumonitas. Dauguma IPL / pneumonito atvejy buvo 1 laipsnio (2,9 %). 2 laipsnio reiskiniai
nustatyti 0,9 % pacienty. 3 laipsnio reiskiniai pasireiské 0,9 % pacienty. 5 laipsnio reiskiniai, kurie
buvo jvertinti kaip susij¢ su vaistiniu preparatu, nustatyti 0,2 % pacienty. Laiko iki pirmojo ligos
pasireiSkimo mediana buvo 5,8 ménesio (diapazonas: 1,1-10,8).

Nepageidaujamas poveikis akies pavirsiui

Nepageidaujamas poveikis akies pavirsiui pasireiské 49,0 % pacienty, gydyty Datroway, i$ kuriy
35,0 % buvo 1 laipsnio, 12,2 % — 2 laipsnio ir 1,8 % — 3 laipsnio. Keratitas pasireiské 17,8 %
Datroway gydyty pacienty, i$ kuriy 13,3 % buvo 1 laipsnio, 3,6 % — 2 laipsnio ir 0,9 % — 3 laipsnio.
Laiko iki pirmojo ligos pasireiSkimo mediana buvo 4,1 ménesio (diapazonas: 0-23,2). D¢l keratito
gydyma nutrauké 0,5 % pacienty.

Stomatitas
Stomatitas pasireiské 64,8 % Datroway gydyty pacienty, i$ kuriy 29,3 % buvo 1 laipsnio, 27,5 % —
2 laipsnio ir 7,9 % — 3 laipsnio. Laiko iki pirmojo ligos pasireiskimo mediana buvo 0,6 ménesio

(diapazonas: 0,03-12,2). Dél stomatito gydyma nutrauké 0,5 % pacienty.

Hematologiniai reiskiniai

Tyrimo TROPION-Breast01 metu neutropenija pasireiské 11,7 % pacienty, gydyty Datroway (1,1 %
buvo > 3 laipsnio). Leukopenija pasireiské 3,6 % pacienty, gydyty Datroway (né vienam nebuvo
> 3 laipsnio). Kolonijas stimuliuojant]j faktoriy vartojo 2,7 % pacienty, gydyty Datroway.

Senyvi pacientai

IS 443 kriities véziu serganciy pacienty, gydyty Datroway 6 mg/kg, 23,3 % buvo 65 mety arba vyresni,
04,7 % — 75 mety arba vyresni. Duomeny, kuriais remiantis biity galima nustatyti 85 mety ir vyresniy
pacienty sauguma, nepakanka.
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65 mety ir vyresniems pacientams, palyginti su jaunesniais nei 65 mety pacientais, buvo nustatyta
skaitine iSraiSka mazesné 3 / 4 laipsnio nepageidaujamy reakcijy (24,3 %, plg. su 25,0 %) ir skaitine
iSraiska didesné sunkiy nepageidaujamy reakcijy (9,7 %, plg. su 6,8 %) bei nepageidaujamy reakcijy,
dél kuriy gydymas buvo nutrauktas (3,9 %, plg. su 3,5 %), dalis.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Siuo metu specifinio perdozavimo gydymo néra. Didesné nei nurodyta dozé gali padidinti
nepageidaujamy reakcijy rizika. Gydytojai turi imtis bendry palaikomyjy priemoniy ir pradéti tinkama
gydyma.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antineoplastiniai vaistiniai preparatai, monokloniniai antik@inai ir antikiiny ir
vaistiniy preparaty konjugatai, ATC kodas — LO1FX35.

Veikimo mechanizmas

Datopotamabas derukstekanas yra j TROP-2 nukreiptas antikiino ir vaistinio preparato konjugatas.
Antiktinas yra humanizuotas anti-TROP2 IgG1, per suskaidomg tetrapeptido pagrindo linkerj
sujungtas su derukstekanu, topoizomerazés I inhibitoriumi (DXd). Antiktino ir vaistinio preparato
konjugatas plazmoje yra stabilus. Antikiinas jungiasi prie TROP2, kurio raiska yra tam tikry naviko
lasteliy pavirSiuje. Prisijunges datopotamabas derukstekanas internalizuojasi naviko lastelése. Véliau
DXd atpalaidavimas sukelia DNR pazeidimg ir apoptozine lasteliy mirtj per topoizomerazés |
slopinimg. Datopotamabas derukstekanas taip pat gali pasizymeéti netiesioginiu citotoksiniu poveikiu,
kaip jrodyta in vitro, veikiant nuo antiktino priklausomo citotoksinio poveikio (angl. antibody-
dependent cellular cytotoxicity, ADCC), nuo antikiiny priklausomos lgsteliy fagocitozés (angl.
antibody-dependent cellular phagocytosis, ADCP) ir $alutinio DXd citotoksinio poveikio TROP2
raiska turinCioms naviko lgsteléms ir gretimoms lasteléms mechanizmams.

Farmakodinaminis poveikis

Imunogeniskumas

Kaip ir vartojant visus terapinius baltymus, yra imunogeniskumo galimybé.

Per 5,5 ménesio gydymo laikotarpio mediang klinikiniuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo NSLPV ir
kriities véziu sergantys pacientai, gydomi Datroway 6 mg/kg, antikiiny prie§ datopotamabg
derukstekang atsiradimo daznis buvo 16 % (146 i§ 912), o neutralizuojanéiy antikiiny pries§
datopotamabg derukstekang atsiradimo daznis buvo 2,5 % (23 i§ 912). Akivaizdaus antikiiny pries§
vaistinj preparatg poveikio datopotamabo derukstekano farmakokinetikai ar veiksmingumui
nenustatyta. Kliniskai reik§mingo poveikio datopotamabo derukstekano saugumui nenustatyta.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

HR+ /HER2- kriities véZys

TROPION-Breast01 (NCT05104866)

Datroway veiksmingumas buvo jvertintas tyrime TROPION-Breast(01 — daugiacentriame, atvirajame,
atsitiktiniy imciy tyrime, kuriame dalyvavo 732 pacientai, sergantys neoperabiliu arba metastazavusiu
HR teigiamu, HER2 neigiamu (IHC 0, IHC1+ arba IHC2+ / ISH-) krities véziu. Pacientams liga
turéjo biiti progresavusi ir jie turéjo biiti netinkami endokrininiam gydymui. Pacientams turé¢jo biti
taikomos 1-2 chemoterapijos eilés, skirtos neoperabiliam arba metastazavusiam véziui gydyti. | tyrimag
buvo jtraukti pacientai, kuriems buvo kliniskai neaktyviy metastaziy smegenyse. Pacientai nebuvo
itraukiami, jei anksCiau buvo sirge IPL / pneumonitu, kurj reikéjo gydyti steroidais, jeigu tebesirgo
IPL / pneumonitu arba kliniskai reik§minga Sirdies, plau¢iy arba ragenos liga atrankos metu. Taip pat
nebuvo jtraukti pacientai, kuriy funkciné buiklé pagal Ryty kooperatyvinés onkologijos grupés (angl.
Eastern Cooperative Oncology Group, ECOG) skale buvo > 1.

IS viso 732 pacientams atsitiktiniy im¢iy biidu santykiu 1:1 buvo paskirta kas 3 savaites intravenine
infuzija sulasinti Datroway 6 mg/kg (N = 365) arba gydytojo pasirinkta chemoterapija (N =367,
eribulinas 59,9 %, kapecitabinas 20,7 %, vinorelbinas 10,4 % arba gemcitabinas 9,0 %), kol pasireiks
nepriimtinas toksiSkumas arba liga progresuos. Atsitiktiné atranka buvo stratifikuojama pagal
ankstesnes chemoterapijos eiles (viena arba dvi), ankstesnj gydyma CDK4/6 inhibitoriumi (taip arba
ne) ir geografinj regiona (Jungtinés Amerikos Valstijos, Kanada, Europa arba likgs pasaulis). Kas 6
savaites iki ligos progresavimo buvo atliekami naviko vaizdiniai tyrimai.

Dvigubos pirminio veiksmingumo vertinamosios baigtys buvo i§gyvenamumas be ligos progresavimo
(IBLP) pagal solidiniy naviky atsako vertinimo kriterijy (angl. Response Evaluation Criteria in Solid
Tumours, RECIST) 1.1 versija, nustatytas nepriklausomu koduotu centralizuotu vertinimu (angl.
blinded independent central review, BICR), ir bendras iSgyvenamumas (BI). Antrinés vertinamosios
baigtys buvo patvirtintas objektyvaus atsako daznis (OAD) ir atsako trukme (AT).

Gydymo grupése pacienty demografinés ir pradinés ligy charakteristikos buvo panasios. Amziaus
mediana buvo 55 metai (diapazonas: 28-86 metai); 22,3 % buvo > 65 mety ir 98,8 % — moterys;

47,8 % — baltaodziai, 1,5 % — juodaodziai arba afroamerikieciai, 40,7 % — azijieCiai; 11,3 % — ispany
ir lotyny kilmés; 57 % pacienty funkciné biiklé pagal ECOG skalg buvo 0, 0 42,3 % —1; 97,3 %
pacienty sirgo visceraline liga, 71,9 % buvo metastaziy kepenyse, o 7,9 % — stabiliy metastaziy
smegenyse pradinio jvertinimo ir atsitiktinés atrankos metu.

Tyrime dalyvavo 60,2 % pacienty, kuriems anks¢iau buvo taikytas endokrininis (neo)adjuvantis
gydymas, 88,5 % pacienty anksciau buvo taikytas endokrininis neoperabilios arba metastazavusios
ligos gydymas ir visiems pacientams anksc¢iau buvo taikytas neoperabilios arba metastazavusios ligos
gydymas chemoterapija. IS viso 80,7 % pacienty anks¢iau buvo vartoj¢ taksany, o0 63,8 % —
antracikliny. Tyrime dalyvavo 62 % pacienty, kuriems buvo taikytas 1 ankstesnis chemoterapijos
rezimas, ir 37,7 % pacienty, kuriems buvo taikyti 2 ankstesni chemoterapijos rezimai, skirti
neoperabiliai arba metastazavusiai ligai gydyti. 82,5 % pacienty pries tai buvo gydyti CDK4/6
inhibitoriumi.

Veiksmingumo rezultatai pateikti 4 lenteléje ir 1 bei 2 pav.

4 lentelé. Tyrimo TROPION-Breast01 veiksmingumo rezultatai

'Veiksmingumo rodiklis Datroway Chemoterapija
(N =365) (N =367)

ISgyvenamumas be ligos progresavimo pagal BICR?

Reiskiniy skaicius (%) 212 (58,1) 235 (64,0)

Mediana, ménesiai (95 % PI) 6,9 (5,7, 7,4) 4,9 (4,2;5,5)

Santyking rizika (95 % PI) 0,63 (0,52; 0,76)

p verte® < 0,0001
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'Veiksmingumo rodiklis Datroway Chemoterapija
(N =365 (N=367)

Bendras iSgyvenamumas® ¢

Reiskiniy skaicius (%) 223 (61,1) 213 (58,0)

Mediana, ménesiai (95 % PI) 18,6 (17,3; 20,1) 18,3 (17,3; 20,5)

Santyking rizika (95 % PI) 1,01 (0,83; 1,22)

p verte* 0,9445

Objektyvaus atsako daZnis pagal BICR™f

n (%) 133 (36,4) 84 (22,9)

95 % PI 31,4; 41,3 18,6; 27,2

Atsako trukmé pagal BICR*f

Mediana, ménesiai (95 % PI) | 6,7 (5,6; 9,8) 5,7 (4,9; 6,8)

® Duomeny atnaujinimo data: 2023 m. liepos 17 d.

a I8 anksto nustatyta p vertés riba buvo 0,01.

¢ Duomeny atnaujinimo data: 2024 m. liepos 24 d.

412,3 % ir 24,0 % pacienty atitinkamai datopotamabo derukstekano ir ICC grupése po gydymo nutraukimo
buvo gydomi trastuzumabu derukstekanu ir (arba) sakituzumabu govitekanu.

¢ IS anksto nustatyta p vertés riba buvo 0,0403.

f Vertinamosios baigtys buvo analizuojamos apraomuoju biidu.

1 pav. Kaplano-Mejerio IBLP grafikas pagal BICR tyrime TROPION-Breast01 (duomenuy
atnaujinimo data: 2023 m. liepos 17 d.)
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Pacienty, kuriems yra rizika, Laikas nuo atsitiktinés atrankos (mén.)

skaicius

Datopotamabas derukstekanas
(N =365)

ICC (N = 367)

IBLP pager¢jimas pagal BICR buvo panasSus tarp i§ anksto nustatyty pacienty pogrupiy, jskaitant pagal
geografinj regiona, ankstesnj CDK4/6 inhibitoriaus vartojimg ir ankstesn¢ gydymo eilg.
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2 pav. Kaplano-Mejerio galutinio BI grafikas tyrime TROPION-Breast01 (duomeny
atnaujinimo data: 2023 m. liepos 24 d.)

Cenzorius
Datopotamabas derukstekanas (N = 365)

Bendras iSgyvenamumas (%)

ICC (N = 367)
Laikas nuo atsitiktinés atrankos (mén.)
Pacienty, kuriems yra rizika,
skaicius
Datopotamabas derukstekanas
(N =365)
ICC (N =367)
Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti Datroway tyrimy su visais vaiky
populiacijos pogrupiais duomenis kriities vézio indikacijai (vartojimo vaikams informacija pateikiama
4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Datopotamabo deruksekano farmakokinetika buvo jvertinta 729 pacientams.

Vartojant rekomenduojama Datroway dozg, datopotamabo derukstekano ir DXd Cpax geometrinis
vidurkis (variacijos koeficientas [CV] %) buvo atitinkamai 154 pug/ml (20,3 %) ir 2,82 ng/ml (58,1 %),
o datopotamabo derukstekano ir DXd AUC (plotas po koncentracijos plazmoje ir laiko kreive) po
pirmosios 1 ciklo dozés buvo atitinkamai 671 ug*para/ml (31,4 %) ir 18,5 ng*para/ml (42,6 %).
Pasiskirstymas

Datopotamabo derukstekano pasiskirstymo tiris esant pusiausvyrinei koncentracijai yra 3,52 1.

In vitro, esant 10 ng/ml-100 ng/ml koncentracijos intervalui, vidutinis DXd jungimasis prie Zzmogaus
plazmos baltymy buvo 96,8-98,0 %, o DXd koncentracijos kraujyje ir plazmoje santykis buvo 0,59-
0,62.

Biotransformacija

Vyksta lizosominiy fermenty salygojamas datopotamabo derukstekano intralgstelinis skilimas, kad
biity atpalaiduojamas DXd. Tikeétina, kad humanizuotas TROP2 IgG1 monokloninis antikiinas skyla j
mazus peptidus ir aminoriigstis kataboliniais keliais taip pat kaip endogeninis IgG. Metabolizmo
tyrimai in vitro, atlikti su Zmogaus kepeny mikrosomomis, rodo, kad DXd daugiausia
metabolizuojamas CYP3A4 oksidaciniais keliais ir néra reikSmingai metabolizuojamas UGT ar kity
CYP fermenty.
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Eliminacija

Apskaiciuota, kad j vena sulasinto datopotamabo derukstekano klirensas yra 0,57 | per para.
Datopotamabo derukstekano pusinés eliminacijos laiko (ti») mediana buvo 4,82 paros, o tariamoji
atpalaiduoto DXd t» mediana — mazdaug 5,50 paros. /n vitro DXd buvo P-gp, OATP1B1, OATPIB3,
MATE2-K, MRPI ir BCRP substratas. DXd paSalinimas Zzmonéms neistirtas.

In vitro saveika

Datroway poveikis kity vaistiniy preparaty farmakokinetikai

In vitro tyrimai rodo, kad DXd neslopina ir neaktyvina pagrindiniy CYP450 fermenty, jskaitant
CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 ir 3A. In vitro tyrimai rodo, kad DXd neslopina OAT1, OATS3,
OCT1, OCT2, OATP1B1, OATP1B3, MATE1, MATE2-K, P-gp, BCRP arba BSEP nesikliy.

Kity vaistiniy preparatu poveikis Datroway farmakokinetikai

In vitro DXd buvo P-gp, OATP1B1, OATP1B3, MATE2-K, MRP1 ir BCRP substratas.
Vartojant vaistinius preparatus, kurie yra MATE2-K, MRP1, P-gp, OATP1B1 arba BCRP nesikliy
inhibitoriai, kliniskai reik§minga sgveika néra tikétina (Zr. 4.5 skyriy).

Tiesinis / netiesinis pobudis

I veng suleisto datopotamabo derukstekano ir atpalaiduoto DXd ekspozicija didéjo proporcingai dozei
vartojant nuo 4 mg/kg iki 10 mg/kg doziy intervalg (mazdaug 0,7-1,7 karto didesnj uz
rekomenduojama doze). Nuo 1 ciklo iki 3 ciklo vartojant 6 mg/kg doze datopotamabo deruktekano
kaupimosi nenustatyta.

Ypatingos populiacijos

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analize, amZzius (26-86 metai), ras¢, regionas ir lytis kliniskai
reik§mingos jtakos datopotamabo derukstekano arba DXd ekspozicijai neturéjo. Didéjant kiino svoriui
(nuo 35,6 kg iki 156 kg), didéja vidutinis datopotamabo derukstekano ir DXd pasiskirstymo tiiris bei
klirensas. Tai laikoma kliniskai reik§minga. Dozavimo rekomendacijas Zr. 4.2 skyriuje.

Sutrikusi inksty funkcija

Specialaus inksty funkcijos sutrikimo tyrimo neatlikta. Remiantis populiacijy farmakokinetikos
analize, | kurig buvo jtraukti pacientai, kuriems buvo lengvas arba vidutinio sunkumo (KLkr > 30 ir
<90 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas (vertinamas pagal Cockcroft-Gault metoda), datopotamabo
derukstekano arba DXd farmakokinetikai lengvas arba vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas,
palyginti su normalia inksty funkcija (KLkr > 90 ml/min.), jtakos netur¢jo (zr. 4.2 skyriy).

Sutrikusi kepeny funkcija

Specialaus kepeny funkcijos sutrikimo tyrimo neatlikta. Atlikus populiacijy farmakokinetikos analize,
1 kurig buvo jtraukti pacientai, kuriems buvo lengvas kepeny funkcijos sutrikimas (bendras bilirubinas
< VNR ir bet koks AST > VNR arba bendras bilirubinas > 1-1,5 karto didesnis uz VNR ir bet koks
AST), buvo nustatyta, kad lengvas kepeny funkcijos sutrikimas neturéjo jtakos datopotamabo
derukstekano arba DXd farmakokinetikai, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija normali.
Duomeny apie vidutinio sunkumo (bendras bilirubinas > 1,5-3 kartus didesnis uz VNR ir bet koks
AST) kepeny funkcijos sutrikimu sergancius pacientus yra nedaug, kad bty galima daryti i§vadas.
Néra pakankamai duomeny apie pacientus, kuriems yra sunkus (bendras bilirubinas > 3 kartus didesnis
uz VNR ir bet koks AST) kepeny funkcijos sutrikimas. Todél pacientus, kuriems yra vidutinio
sunkumo ir sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, reikia atidziai stebéti (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).
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5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Kartotiniy doziy toksiSkumas

Gyvinams toksinis poveikis nustatytas limfinés ir hematopoetinés sistemos organams, zZarnynui,
inkstams, patiny ir pateliy reprodukciniams organams, plau¢iams, odai, akims (ragenai), kepenims ir
dantims po datopotamabo derukstekano vartojimo, esant topoizomerazés I inhibitoriaus ekspozicijai,
mazesnei uz kliniking ekspozicija plazmoje. Siems gyviinams AVK ekspozicija yra panasi arba
didesné uz kliniking ekspozicija plazmoje.

GenotoksiSkumas

DXd buvo klastogeniskas atliekant in vivo ziurkiy kauly ¢iulpy mikrobranduoliy tyrimg ir in vitro
chromosomy nukrypimy tyrima su kininio ziurkéno plauciy lastelémis.

KancerogeniSkumas

Datopotamabo derukstekano kancerogeniSkumo tyrimy neatlikta.

Toksinis poveikis reprodukcijai ir vystymuisi

Specialiy datopotamabo derukstekano kancerogeniSkumo tyrimy neatlikta. Remiantis su ziurkémis
atliktais toksinio poveikio tyrimais, datopotamabas derukstekanas, kurio dozé 200 mg/kg (mazdaug

29 kartus didesné uz rekomenduojama 6 mg/kg doz¢ Zzmogui pagal AUC), gali pakenkti vyry ir motery
reprodukcijai ir vaisingumui, esant topoizomerazeés I inhibitoriaus ekspozicijai, mazesnei uz klinikine
ekspozicija plazmoje. Toksiskumas vyry reprodukcinei sistemai apéme seklides (gemalinio epitelio
degeneracija ir sékliniy kanaléliy atrofija) ir antséklidj (pavieniy lgsteliy nekrozé lataky epitelyje,
lasteliy lickanos latakuose ir sumazéjes spermatozoidy skaicius latakuose), kuris praéjus 8 savaitéms
po gydymo nutraukimo nepragjo, iSskyrus pavieniy lasteliy nekroze lataky epitelyje. Poveikis motery
vaisingumui, jskaitant atretiniy folikuly skaic¢iaus padidéjima kiauSidése ir maksties gleivinés epitelio
pavieniy lagsteliy nekroze, gali biiti grjztamas.

Datopotamabo derukstekano toksinio poveikio reprodukcijai ir vystymuisi tyrimy neatlikta. Remiantis
su gyvinais atliktais bendrais toksinio poveikio tyrimais, datopotamabas derukstekanas ir DXd turéjo
toksinj poveikj greitai besidalijanCioms lasteléms (séklidéms), DXd turéjo genotoksinj poveiki, tai
rodo galima toksinj poveikj embrionui ir teratogeninj poveikj.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

L-histidinas

L-histidino hidrochloridas monohidratas

Sacharoze

Polisorbatas 80 (E 433)

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.

Natrio chlorido infuzinio tirpalo negalima naudoti ruosiant arba skiedziant, nes gali susidaryti daleliy.
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6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

4 metai.

Paruostas tirpalas

Nustatyta, kad atidarius pakuote, vaistinio preparato cheminés ir fizinés savybeés islieka stabilios iki
48 valandy, laikant 2 °C — 8 °C temperattroje. Mikrobiologiniu pozitriu, vaistinj preparatg reikia
vartoti nedelsiant. Jeigu vaistinis preparatas néra i$ karto vartojamas, uz laikymo trukmeg ir saglygas
atidarius pakuote¢ atsako vartotojas; paprastai leidziama laikyti ne ilgiau kaip 24 valandas 2 °C — 8 °C
temperattroje, iSskyrus tuos atvejus, kai buvo ruosiama kontroliuojamomis ir patvirtintomis
aseptinémis sglygomis.

Praskiestas tirpalas

Rekomenduojama praskiesta tirpala vartoti i§ karto. Jeigu vaistinis preparatas néra i§ karto vartojamas,
praskiesta tirpalg galima laikyti kambario temperatiiroje (< 25 °C) ne ilgiau kaip 4 valandas arba
Saldytuve 2 °C — 8 °C temperatiroje ne ilgiau kaip 24 valandas, jskaitant ruo§img ir infuzija,
apsaugota nuo §viesos.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti.

Paruosto ir praskiesto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Datroway tiekiamas 10 ml 1 tipo gintaro spalvos borosilikatinio stiklo flakone, uzkimstame fluoro
kauciuku laminuoto butilo kauc¢iuko kams¢iu ir uzdengtame mélynu nuplésiamuoju polipropileno /
uzlankstyto aliuminio dangteliu.

Kiekvienoje dézutéje yra 1 flakonas.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

priezitros specialistui, turin¢iam gydymo citotoksiskais vaistiniais preparatais patirties. Turi biiti
taikomos tinkamos antineoplastiniy ir citotoksisky vaistiniy preparaty ruoSimo, tvarkymo ir $alinimo
procediiros.

Toliau nurodytas ruo§imo ir skiedimo proceduras reikia vykdyti laikantis atitinkamy aseptikos
reikalavimy.

RuosSimas

o Vaistin] preparatg reikia ruosti pries pat skiedZiant.

. Visai dozei gali prireikti daugiau nei vieno flakono. Apskaiciuokite doze (mg), bendra reikiamo
paruosto Datroway tirpalo turj ir reikiamg Datroway flakono (-y) skaiciy (zr. 4.2 skyriy).

o Paruoskite kiekvieng 100 mg flakona, steriliu Svirkstu létai suleisdami 5 ml injekcinio vandens j

kiekvieng flakong, kad gautuméte galuting 20 mg/ml koncentracija.

o Svelniai pavartykite flakona, kol vaistinis preparatas visiskai istirps. Nekratykite.

. Mikrobiologiniu poziliriu vaistinj preparatg reikia i$ karto vartoti. Jeigu vaistinis preparatas néra
i§ karto vartojamas, vaistinio preparato cheminés ir fizinés savybés iSlieka stabilios iki
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48 valandy, laikant 2 °C — 8 °C temperatiiroje. Paruostus Datroway flakonus laikykite Saldytuve
2 °C — 8 °C temperatiiroje, apsaugotus nuo $viesos. Negalima uzsaldyti.
Paruostame vaistiniame preparate néra konservanty, jis skirtas tik vienkartiniam vartojimui.

Skiedimas

Apskaiciuotg kiek] i§ flakono (-y) jtraukite steriliu $virkstu. Patikrinkite, ar paruoStame tirpale
néra daleliy ir ar nepakito jo spalva. Tirpalas turi biiti skaidrus ir bespalvis arba gelsvas. Jei
pastebéjote matomy daleliy arba tirpalas yra drumstas ar pakito jo spalva, tirpalo nevartokite.
Praskieskite apskaiciuotg paruosto Datroway tiir] infuziniame maiselyje, kuriame yra 100 ml
5 % gliukozés tirpalo. Negalima naudoti natrio chlorido tirpalo (zr. 6.2 skyriy).
Rekomenduojama naudoti infuzinj maiselj, pagaminta i§ polivinilchlorido (PVC) arba
poliolefino (polipropileno (PP) arba etileno ir propileno kopolimero).

Svelniai apverskite infuzinj maiselj, kad tirpalas gerai susimai$yty. Nekratykite.

Uzdenkite infuzinj maiselj, kad apsaugotuméte nuo $viesos.

Jeigu vaistinis preparatas néra i$ karto vartojamas, laikykite kambario temperattiroje (< 25 °C)
ne ilgiau kaip 4 valandas (jskaitant paruo$img ir infuzija) arba Saldytuve 2 °C — 8 °C
temperatiiroje ne ilgiau kaip 24 valandas, apsaugota nuo Sviesos. Negalima uzSaldyti.
Nesuvartotg flakone likusj tirpala iSmeskite.

Vartojimas

Jeigu paruostas infuzinis tirpalas buvo laikomas Saltai (2 °C — 8 °C), rekomenduojama prie§
vartojant palaukti, kol tirpalas susils iki kambario temperatiiros, saugant nuo §viesos.

Datroway lasinkite tik j vena, naudodami infuzine sistema ir vamzdeliy rinkinj, pagaminta i$
PVC, polibutadieno (PBD) arba mazo tankio polietileno (MTPE).

Datroway lasinkite naudodami 0,2 mikrono politetrafluoretileno (PTFE), polietersulfono (PES)
arba nailono 66 filtrg.

Negalima leisti j vena srove arba boliusu (Zr. 4.2 skyriy).

Uzdenkite infuzinj maiselj, kad apsaugotuméte nuo $viesos.

Negalima maisSyti Datroway su kitais vaistiniais preparatais arba leisti kitus vaistinius preparatus
per ta pacia intravening sistema.

Atlieky tvarkymas

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

REGISTRUOTOJAS

Daiichi Sankyo Europe GmbH
Zielstattstrasse 48

81379 Munich

Vokietija

REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/25/1915/001

REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.
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II PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAI IR
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAI IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojy pavadinimas ir adresas

Daiichi Sankyo Co. Ltd.

Onahama Plant

389-4 Aza Otsurugi, [zumimachi Shimogawa, Iwaki
Fukushima 971-8183

Japonija

Lonza AG
Lonzastrasse
3930 Visp
Sveicarija

Gamintojo, atsakingo uz serijy i$leidima, pavadinimas ir adresas

Daiichi Sankyo Europe GmbH
Luitpoldstrasse 1

85276 Pfaffenhofen

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo ([preparato charakteristiky santraukos]

4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢

straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris

skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmajj Sio vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
o pareikalavus Europos vaisty agenttrai;
o kai keiCiama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Datroway 100 mg milteliai infuzinio tirpalo koncentratui
datopotamabum deruxtecanum

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Viename milteliy infuzinio tirpalo koncentratui flakone yra 100 mg datopotamabum deruxtecanum.
Paruosus, viename 5 ml tirpalo flakone yra 20 mg/ml datopotamabum deruxtecanum.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: L-histidinas, L-histidino hidrochloridas monohidratas, sacharozé,
polisorbatas 80 (E 433).
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai infuzinio tirpalo koncentratui.
1 flakonas

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Leisti j vena paruosus ir praskiedus.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS SPECIALUS ISPEJIMAS (JEI REIKIA)

CitotoksiSkas

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti saldytuve.
Negalima uzsaldyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Daiichi Sankyo Europe GmbH
81366 Munich
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/25/1915/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Datroway 100 mg milteliai koncentratui
datopotamabum deruxtecanum
Leisti i.v. paruoSus ir praskiedus.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

100 mg

6. KITA

Citotoksiskas
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Datroway 100 mg milteliai infuzinio tirpalo koncentratui
datopotamabas derukstekanas (datopotamabum deruxtecanum)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiant] Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, Zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ Jums lasSinant vaista, nes jame pateikiama Jums svarbi
informacija.

o Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkites j sveikatos priezitiros specialistg (gydytoja, vaistininka
arba slaugytoja).

o Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, kreipkités j sveikatos

priezitiros specialista. Zr. 4 skyriy.
Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra Datroway ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ Jums lasinant Datroway
Kaip Jums bus la§inamas Datroway
Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Datroway

Pakuotés turinys ir kita informacija

SNk L=

1. Kas yra Datroway ir kam jis vartojamas
Datroway yra vaistas, kurio sudétyje yra veikliosios medziagos datopotamabo derukstekano.

Datroway vartojamas suaugusiesiems, kuriems diagnozuotas hormony receptoriams teigiamas (HR+)
ir Zmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 (HER2) neigiamas kriities vézys, gydyti. Jis
vartojamas, kai vézys iSplites j kitas kiino dalis arba negali biiti paSalintas chirurginiu btidu
pacientams, kuriems jau buvo méginta taikyti hormony terapija ir bent vieng papildoma vézio gydyma
dél neoperabilios ar metastazavusios ligos.

Viena vaisto dalis yra monokloninis antikiinas (datopotamabas), kuris specifiskai jungiasi su
lastelémis, kuriose yra baltymo TROP2, kurio daugiau yra TROP-2 ekspresuojanciy kriities vézio
lasteliy pavirsiuje. Kita veiklioji Datroway dalis yra DXd — medziaga, galinti Zudyti vézines lasteles.
Vaistui prisijungus prie TROP-2 ekspresuojanciy véziniy Iasteliy, DXd patenka j Igsteles ir Zudo jas.
2. Kas Zinotina prie§ Jums lasinant Datroway

Datroway Jums laSinti draudZiama

. jeigu yra alergija datopotamabui derukstekanui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai
(jos iSvardytos 6 skyriuje).

Jeigu abejojate, ar Jums yra alergija, prie§ Jums lasinant Datroway, pasitarkite su gydytoju arba
slaugytoju.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju, pries pradedant Jums lasinti Datroway arba gydymo metu,

jeigu Jums yra:

o kosulys, dusulys, kar§ciavimas arba kiti nauji arba pasunkéje kvépavimo sutrikimai. Tai gali
biti sunkios ir galimai mirtinos plauciy ligos, vadinamos intersticine plauciy liga, simptomai.
Ankstesné plauciy liga gali padidinti intersticinés plauciy ligos pasireiSkimo rizika. Gydytojui
gali reikéti stebéti Jusy plauciy bikle, kol vartosite §j vaista.

Datroway taip pat gali sukelti:

o alergines reakcijas, jskaitant anafilaksija: alerginés reakcijos, kurios gali biiti sunkios, gali
pasireiksti atliekant infuzija arba netrukus po jos. Jusy gydytojas atidziai stebés Jiisy buklg, kol
Jums bus atlieckama Datroway infuzija. Alerginiy reakcijy pozymius ir simptomus zitiréti 4
skyriuje ,,Galimas Salutinis poveikis®.

Jeigu Jums pasireiské sunki alerginé reakcija, Jiisy gydytojas visam laikui nutrauks Jums
taikomg gydyma Siuo vaistu.

o akiy sutrikimy. Kad iSvengtuméte sausy akiy ir kity akiy sutrikimy, kelis kartus per dieng turite
naudoti tepamuosius akiy lasus, kuriy sudétyje néra konservanty. Gydymo metu turite vengti
naudoti kontaktinius lesius. Jeigu gydymo metu Jums yra arba pasireiskia akiy sutrikimy, jy
tarpe sausos akys, padidéjes asarojimas, jautrumas $viesai arba regéjimo pokyciai, kreipkités j
gydytoja arba slaugytoja. Prireikus, gydytojas gali nukreipti Jus pas akiy gydytoja;

o burnos opos ir zaizdos. Gydytojas arba slaugytojas pateiks geros burnos higienos ir mitybos
patarimy, taip pat rekomenduos nealkoholinj burnos skalavimo skystj, kurj reikés naudoti
4 kartus per diena. Siame burnos skalavimo skystyje gali biiti steroidy. Jeigu burnoje pasireiskia
Laikykités gydytojo arba slaugytojo nurodymy, kaip naudoti burnos skalavimo skystj, kad
iSvengtuméte burnos opy ir Zaizdy arba kaip jas gydyti.

Jeigu Jums yra kepeny funkcijos sutrikimy; gydytojui gali reikeéti atidziau Jus stebéti, kol vartosite §j
vaista.

Vaikams ir paaugliams

Datroway nerekomenduojama vartoti jaunesniems nei 18 mety asmenims: néra informacijos, kaip jis
veikia $ioje amziaus grupéje.

Kiti vaistai ir Datroway

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba slaugytojui.

Kontracepcija

Gydymo Datroway metu ir kurj laikg po paskutinés dozés vartojimo turite naudoti veiksmingg
kontracepcijos (apsaugos nuo néstumo) metoda, kad nepastotuméte.

e Datroway vartojanc¢ios moterys turi toliau naudoti kontracepcijos metoda bent 7 ménesius po
paskutinés Datroway dozés vartojimo.

e Datroway vartojantys vyrai, kuriy partneré gali pastoti, turi toliau naudoti veiksminga
kontracepcijos metodg bent 4 ménesius po paskutinés Datroway dozés vartojimo.

Pasitarkite su gydytoju dél Jums tinkamiausio kontracepcijos metodo. Taip pat pasitarkite su gydytoju
pries nustodami naudoti kontracepcijos metoda.
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Néstumas

Datroway nerekomenduojama vartoti néStumo metu, nes §is vaistas gali pakenkti Jiisy negimusiam
kadikiui.

Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néicia arba planuojate pastoti prie§ gydyma arba gydymo
metu, nedelsdama pasitarkite su gydytoju.

Zindymas

Negalima Zindyti gydymo Datroway metu ir bent 1 ménesj po paskutinés dozés vartojimo. Zindyti
negalima dél to, kad nezinoma, ar Datroway issiskiria j gydomy motery pieng. Apie tai pasikalbékite
su gydytoju.

Vaisingumas

Jeigu esate gydomi Datroway, prie§ gydyma turite pasitarti dél spermos arba kiausSinéliy
(kiausialas¢iy) uzkonservavimo, nes vaistas gali sumazinti Jiisy vaisinguma. Todél prie$ pradédami
gydyma, turite aptarti tai su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Datroway gali turéti jtakos Jusy geb&jimui vairuoti ar valdyti mechanizmus. Biikite atsargiis, jeigu
jauciatés pavarge arba blogai matote.

Datroway sudétyje yra polisorbato 80

Kiekviename §io vaisto flakone yra 1,5 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.
Jei zinote, kad Jiis esate alergiskas bet kokiai medziagai, pasakykite gydytojui.

3. Kaip Jums bus lasinamas Datroway

Datroway Jums bus laSinamas ligoninéje arba klinikoje gydytojo arba slaugytojo, turinc¢io gydymo
prieSvéziniais vaistais patirties.

Rekomenduojama dozé yra 6 mg vienam kiino svorio kilogramui kas 3 savaites. Gydytojas arba
slaugytojas apskaiCiuos reikiamg doze pagal Jusy kiino svorj ir nuspres, kiek gydymo cikly Jums
reikés.

Gydytojas arba slaugytojas Datroway Jums skirs infuzijos buidu (laSinant) j vena.

Pirmoji infuzija truks 90 minuciy. Jeigu pirmoji infuzija praeis gerai, kity apsilankymy metu infuzija
gali biiti sulaSinama per 30 minuciy.

Po kiekvienos infuzijos 30 minuciy biisite stebimi, ar néra Salutinio poveikio. Gydytojas arba
slaugytojas gali sumazinti Jisy dozg arba laikinai sustabdyti ar nutraukti gydyma, priklausomai nuo
Jums pasireiskiancio $alutinio poveikio.

Pries kiekvieng Datroway infuzijg gydytojas arba slaugytojas gali Jums duoti vaisty, padedanciy
i8vengti pykinimo, vémimo ir su infuzija susijusiy reakcijy.

Pries kiekvieng Datroway infuzijg ir gydymo laikotarpiu gydytojas arba slaugytojas gali rekomenduoti
naudoti burnos skalavimo skystj, kuris padés iSvengti burnos opy ir Zaizdy. Jeigu Jums pasireiskia su
infuzija susijusiy simptomy, gydytojas arba slaugytojas gali sulétinti infuzijos greit] arba laikinai
sustabdyti ar nutraukti gydyma.
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Gydymo laikotarpiu kelis kartus per dieng turétuméte naudoti akiy lasus, kuriy sudétyje néra
konservanty, ir vengti naudoti kontaktinius lgSius.

Jeigu praleidote apsilankyma, kad Jums biity sulasintas Datroway

Nedelsdami kreipkités | gydytoja arba gydymo istaiga, kad susitartuméte dél kito apsilankymo.
Labai svarbu nepraleisti Sio vaisto dozés.

Jeigu nustota Jums lasinti Datroway

Negalima nutraukti gydymo Datroway, nepasitarus su gydytoju arba slaugytoju.
Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités | gydytoja arba slaugytoja.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms. Jeigu
pasireisSké Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
slaugytojui.

Kai kuris Salutinis poveikis gali biiti sunkus ir galblit mirtinas. Jeigu Jums pasireiské bet kuris i$ toliau
nurodyty simptomy, nedelsdami pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju.

Labai daznas (gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):

o Burnos opos ir Zaizdos (stomatitas).

o Ragenos uzdegimas (keratitas). Tarp simptomy gali biiti sausos akys, padidéjes asarojimas,
jautrumas Sviesai arba regéjimo pokyciai. Dél ragenos (skaidraus sluoksnio, esancio akies
priekyje ir dengiancio vyzdj bei rainele) uzdegimo gali atsirasti opy.

Daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):
o Intersticiné plauciy liga. Tarp simptomy gali biiti kosulys, dusulys, kar§¢iavimas arba kiti nauji
arba pasunkeje kvépavimo sutrikimai.

Daznis nezinomas (negali bti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis)

. Alerginé reakcija, jskaitant anafilaksija: ji gali pasireiksti tokiais pozymiais ir simptomais, kaip
iSbérimas, stiprus niez¢jimas, raudonis, svaigulys, veido, ltipy, liezuvio ir (arba) gerklés
patinimas (angioneuroziné edema), pasunkéjes kvépavimas arba rijimas ir (arba) sumazéjes
kraujospiidis.

Nedelsiant pradedant gydyma, galima iSvengti Siy sutrikimy pasunkéjimo.
Kitas Salutinis poveikis

Salutinio poveikio daznis ir sunkumas gali skirtis priklausomai nuo dozés. Jeigu Jums pasireiské bet
kuris toliau nurodytas Salutinis poveikis, pasakykite gydytojui arba slaugytojui.

Labai daZnas (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

pykinimas (Sleikstulys);

nuovargis;

nuplikimas (alopecija);

viduriy uzkietéjimas;

vémimas;

sausa akis;

COVID-19;

mazas raudonyjy kraujo kiineliy kiekis (anemija), nustatomas atliekant kraujo tyrimus;
sumazéjes apetitas;
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o padidéjes kepeny fermento (aspartataminotransferazés) aktyvumas kraujyje;

o iSbérimas;

o viduriavimas;

. mazas neutrofily — baltyjy kraujo kiineliy neutrofily, kovojanciy su infekcija — kiekis
(neutropenija);

o padidéjes kepeny fermento (alaninaminotransferazés) aktyvumas kraujyje.

Daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 10 asmeny):

o akies paraudimas ir nemalonus pojitis akyje (konjunktyvitas);

o su infuzija susijusios reakcijos. Tarp jy gali buti karS¢iavimas, Saltkrétis, niez&jimas arba
iSbérimas;

padidéjes asarojimas;

Slapimg surenkanciy ir i$skirian¢iy kiino daliy infekcija;

sausa oda;

sausa burna;

niez¢jimas;

akies voko uzdegimas (blefaritas);

pasunkéjes kvépavimas (dispnéja);

skonio sutrikimas (disgeuzija);

akiy voky liauky (Meibomo liauky) funkcijos sutrikimas;

odos iSblukimas (hiperpigmentacija);

neryskus matymas;

plauciy infekcija;

mazas baltyjy kraujo kiineliy, kovojanciy su infekcijomis, kiekis (leukopenija);
blakstieny retéjimas (madaroze);

nenormalus akiy jautrumas $viesai;

drebulys, karsc¢iavimas, bendras diskomfortas, blyski ar pakitusios spalvos oda, dusulys dél
bakterijy patekimo j kraujotaka (sepsio).

NedaZnas (gali pasireiksti reciau kaip 1 1§ 100 asmeny):
o regéjimo sutrikimas.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, kreipkités i sveikatos
priezitiros specialista. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede
nurodyta nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti
daugiau informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Datroway

Sveikatos priezitiros specialistai laikys Datroway ligoningje arba klinikoje, kurioje Jums taikomas

gydymas. Laikymo sglygos nurodytos toliau. Toliau pateikta informacija skirta Jusy gydytojui arba

slaugytojui.

o Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

o Ant iSorinés dézutes ir flakono po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

. Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C). Negalima uzsaldyti.

o Paruostas infuzinis tirpalas islieka stabilus iki 24 valandy, laikant 2 °C — 8 °C temperatiiroje,
saugant nuo §viesos, po to jj reikia iSmesti.
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Biitina laikytis taikomy specialiy ruoSimo ir tvarkymo procediiry. Sveikatos priezitiros specialistas yra
atsakingas uz tai, kaip tinkamai iSmesti nereikalingg Datroway. Sios priemonés padés apsaugoti
aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Datroway sudétis

o Veiklioji medziaga yra datopotamabas derukstekanas.
Viename milteliy infuzinio tirpalo koncentratui flakone yra 100 mg datopotamabo
derukstekano. Paruosus viename 5 ml tirpalo flakone yra 20 mg/ml datopotamabo derukstekano.
. Pagalbinés medziagos yra L-histidinas, L-histidino hidrochloridas monohidratas, sacharozé ir
polisorbatas 80 (Zr. 2 skyriy).

Datroway iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Datroway yra balti arba gelsvai balksvi liofilizuoti milteliai, tiekiami skaidraus gintaro spalvos stiklo
flakone, uzkimstame guminiu kams¢iu, apgaubtame aliuminio gaubteliu bei uzdengtame plastikiniu
nupléSiamuoju dangteliu.

Kiekvienoje dézutéje yra 1 flakonas.

Registruotojas

Daiichi Sankyo Europe GmbH
Zielstattstrasse 48

81379 Munich

Vokietija

Gamintojas

Daiichi Sankyo Europe GmbH
Luitpoldstrasse 1

85276 Pfaffenhofen

Vokietija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Daiichi Sankyo Belgium N.V.-S.A UAB AstraZeneca Lietuva
Tél/Tel: +32-(0) 2227 18 80 Tel: +370 5 2660550
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Acrtpa3eneka boirapus EOO/] Daiichi Sankyo Belgium N.V.-S.A
Ten.: +359 24455000 Tél/Tel: +32-(0) 2227 18 80
Ceska republika Magyarorszag

AstraZeneca Czech Republic s.r.o. AstraZeneca Kft.

Tel: +420 222 807 111 Tel.: +36 1 883 6500
Danmark Malta

Daiichi Sankyo Nordics ApS Daiichi Sankyo Europe GmbH
TIf.: +45 (0) 33 68 19 99 Tel: +49-(0) 89 7808 0
Deutschland Nederland

Daiichi Sankyo Deutschland GmbH Daiichi Sankyo Nederland B.V.
Tel: +49-(0) 89 7808 0 Tel: +31-(0) 20 4 07 20 72
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Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EAlhada
Daiichi Sankyo Greece Single Member S.A
TnA: +30 2104448037

Espaiia
Daiichi Sankyo Espafia, S.A.
Tel: +34 91 53999 11

France
Daiichi Sankyo France S.A.S.
Tél: +33 (0) 1 55 62 14 60

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
Daiichi Sankyo Ireland Ltd
Tel: +353-(0) 1 489 3000

island
Icepharma hf
Simi: +354 540 8000

Italia
Daiichi Sankyo Italia S.p.A.
Tel: +39-06 85 2551

Kvnpog
Daiichi Sankyo Europe GmbH
TnA: +49-(0) 89 7808 0

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

Kiti informacijos Saltiniai

Norge
Daiichi Sankyo Nordics ApS
TIf: +47 (0) 21 09 38 29

Osterreich
Daiichi Sankyo Austria GmbH
Tel: +43-(0) 1 4858642 0

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel: +48 22 245 73 00

Portugal
Daiichi Sankyo Portugal, Unip. LDA
Tel: +351 21 4232010

Romaénia
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
Daiichi Sankyo Nordics ApS
Puh/Tel: +358 (0) 9 3540 7081

Sverige
Daiichi Sankyo Nordics ApS
Tel: +46 (0) 40 699 2524

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

https://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams.

ove—

priezitiros specialistui, turin¢iam gydymo citotoksiskais vaistiniais preparatais patirties. Turi biiti
taikomos tinkamos antineoplastiniy ir citotoksiSky vaistiniy preparaty ruosimo, tvarkymo ir Salinimo
procediiros.

Toliau nurodytas ruo§imo ir skiedimo procediiras reikia vykdyti laikantis atitinkamy aseptikos
reikalavimy.

34


https://www.ema.europa.eu/

RuoSimas

Vaistinj preparata reikia ruosti pries pat skiedziant.

Visai dozei gali prireikti daugiau nei vieno flakono. Apskaiciuokite doze¢ (mg), bendra
reikiamo paruosto Datroway tirpalo tiirj ir reikiamg Datroway flakono (-y) skaiciy.
Paruoskite kiekviena 100 mg flakona, steriliu SvirkStu létai suleisdami 5 ml injekcinio vandens
i kiekvieng flakong, kad gautuméte galuting 20 mg/ml koncentracija.

Svelniai pavartykite flakona, kol vaistinis preparatas visiskai istirps. Nekratykite.
Mikrobiologiniu poziiiriu vaistinj preparatg reikia i$ karto vartoti. Jeigu vaistinis preparatas
néra i$ karto vartojamas, vaistinio preparato cheminés ir fizinés savybés islieka stabilios iki
48 valandy, laikant 2 °C — 8 °C temperatiiroje. Paruostus Datroway flakonus laikykite
Saldytuve 2 °C — 8 °C temperaturoje, apsaugotus nuo $viesos. Negalima uzsaldyti.
Paruostame vaistiniame preparate néra konservanty, jis skirtas tik vienkartiniam vartojimui.

Skiedimas

Apskaiciuota kiekj i$ flakono (-y) itraukite steriliu Svirkstu. Patikrinkite, ar paruostame tirpale
néra daleliy ir ar nepakito jo spalva. Tirpalas turi biti skaidrus ir bespalvis arba gelsvas. Jei
pastebéjote matomy daleliy arba tirpalas yra drumstas ar pakito jo spalva, tirpalo nevartokite.
Praskieskite apskaiCiuotg paruosto Datroway tiirj infuziniame maiselyje, kuriame yra 100 ml
5 % gliukozés tirpalo. Negalima naudoti natrio chlorido tirpalo. Rekomenduojama naudoti
infuzinj maiselj, pagamintg i§ polivinilchlorido (PVC) arba poliolefino (polipropileno (PP)
arba etileno ir propileno kopolimero).

Svelniai apverskite infuzinj mai3elj, kad tirpalas gerai susimai$yty. Nekratykite.

Uzdenkite infuzinj maiselj, kad apsaugotuméte nuo Sviesos.

Jeigu vaistinis preparatas néra i§ karto vartojamas, laikykite kambario temperatiiroje (< 25 °C)
ne ilgiau kaip 4 valandas (jskaitant ruosimg ir infuzijg) arba $aldytuve 2 °C — 8 °C
temperatiiroje ne ilgiau kaip 24 valandas, apsaugota nuo Sviesos. Negalima uzSaldyti.
Nesuvartotg flakone likusj tirpalg iSmeskite.

Vartojimas

Jeigu paruostas infuzinis tirpalas buvo laikomas $altai (2 °C — 8 °C), rekomenduojama prie$
vartojant palaukti, kol tirpalas susils iki kambario temperattiros, saugant nuo $viesos.
Datroway lasinkite tik j vena, naudodami infuzine sistemg ir vamzdeliy rinkinj, pagamintg i$
PVC, polibutadieno (PBD) arba maZzo tankio polietileno (MTPE).

Datroway lasinkite naudodami 0,2 mikrono politetrafluoretileno (PTFE), polietersulfono
(PES) arba nailono 66 filtra.

Negalima leisti | veng srove arba boliusu.

Uzdenkite infuzinj maiselj, kad apsaugotuméte nuo $viesos.

Negalima maisyti Datroway su kitais vaistiniais preparatais arba leisti kitus vaistinius
preparatus per ta pacia intravening sistema.

Atlieky tvarkymas
Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
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