I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdorna papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja saugumo
informacija. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IMDYLLTRA 1 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
IMDYLLTRA 10 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

IMDYLLTRA 1 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui

Viename milteliy flakone yra 1 mg tarlatamabo (farlatamabum).
Istirpinus injekciniame vandenyje, galutiné tarlatamabo koncentracija yra 0,9 mg/ml.

IMDYLLTRA 10 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui

Viename milteliy flakone yra 10 mg tarlatamabo.
Istirpinus injekciniame vandenyje, galutiné tarlatamabo koncentracija yra 2,4 mg/ml.

Tarlatamabas gaminamas kininio Ziurkénuko kiausidziy lastelése taikant rekombinantinés DNR
technologija.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zzinomas

Kiekviename 1 mg IMDYLLTRA flakone yra 0,04 mg polisorbato 80, o kiekviename 10 mg flakone —
0,2 mg polisorbato 80.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui.
Tarlatamabo milteliai (milteliai koncentratui): balti arba gelsvi milteliai.

Tirpalas (stabilizatorius): bespalvis arba gelsvas, skaidrus tirpalas, jo pH yra 7,0.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos
IMDYLLTRA skiriamas monoterapijai suaugusiy pacienty, serganciy iSplitusiu smulkialgsteliniu

plauciy véziu (iSLPV), gydymui, kai, ligai progresavus pirmos eilés gydymo platinos preparatais metu
arba jam pasibaigus, reikalingas sisteminis gydymas.



4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Gydymg IMDYLLTRA turi pradéti ir prizitiréti gydytojai, turintys prie§vézinio gydymo patirties.
Vaistinj preparatg reikia leisti tinkamoje sveikatos priezitiros jstaigoje. Rekomenduojami kartu

vartojami vaistiniai preparatai nurodyti 2 lenteléje.

Pacientus biitina stebéti 6—8 valandas nuo infuzijos pradzios 1-gj3 ir 8-3ja dienomis. Gydytojas savo
nuozitra gali nuspresti dél papildomos stebésenos ir stebéjimo per kitas infuzijas.

1-3jg ir 8-3j3 dienomis pacientams reikia nurodyti 24 valandas po kiekvienos infuzijos likti Salia
tinkamos sveikatos priezitiros jstaigos kartu su prizidirin¢iu asmeniu.

Pries iSrasant i$ ligoninés, pacientus ir prizifirin¢ius asmenis biitina informuoti apie citokiny
i§siskyrimo sindromo (CIS) ir su imuninémis efektorinémis lastelémis susijusio neurotoksiskumo
sindromo (IELSNS) pozymius bei simptomus.

Dozavimas

Rekomenduojama IMDYLLTRA dozavimo schema — pradiné 1 mg dozé 1-aja diena, véliau skiriant
10 mg dozes 8-3ja, 15-3j3 dienomis ir paskui kas 2 savaites, kaip parodyta 1 lenteléje.

Pacientus reikia gydyti iki ligos progresavimo arba kol pasireiskia nepriimtinas toksinis poveikis.

1 lentelé. Rekomenduojama IMDYLLTRA dozavimo schema

IMDYLLTRA dozé

1-0ji diena 1 mg

8-0ji diena 10 mg

15-0ji diena ir véliau kas

2 savaites 10 mg

Rekomenduojami kartu vartojami vaistiniai preparatai

Kartu su IMDYLLTRA vartojami vaistiniai preparatai skiriami pagal 2 lentele, siekiant sumazinti
citokiny issiskyrimo sindromo rizika (Zr. 4.4 skyriy).

2 lentelé. 1-aja ir 8-3ja dienomis kartu vartojami vaistiniai preparatai

Gydymo diena Vaistiniai preparatai Vartojimas

1-0ji ir 8-0ji dienos Suleisti 8 mg deksametazono (arba jo | Likus ne daugiau kaip 1 valandai iki
ekvivalento) | veng IMDYLLTRA infuzijos
Rekomenduojama suleisti j veng Iskart baigus IMDYLLTRA infuzija

1 litra 9 mg/ml (0,9 %) natrio
chlorido injekcinio tirpalo pagal
standartines gydymo gaires

IMDYLLTRA vartojimo atnaujinimas po dozés atidéjimo

Atidéjus IMDYLLTRA doze, gydyma reikia atnaujinti pagal 3 lenteléje pateiktas rekomendacijas ir
toliau laikytis nustatytos dozavimo schemos. Rekomenduojamus kartu vartojamus vaistinius
preparatus reikia skirti, kaip nurodyta 2 lentelgje.




3 lentelé. Rekomendacijos, kaip atnaujinti gydyma IMDYLLTRA po dozés atidéjimo

Paskutiné dozé Laikas po paskutinés

dozeés

Veiksmas?

2 savaités ar maziau
(< 14 dieny)

Skirti 10 mg IMDYLLTRA dozg, véliau testi
pagal planing dozavimo schema.

1 mg 1-3j3 di - - i
mg [-g)q dieng Ilgiau kaip 2 savaités

(> 14 dieny)

Skirti 1 mg IMDYLLTRA dozg. Jei ji toleruojama,
po 1 savaités dozg padidinti iki 10 mg. Véliau testi
pagal planing dozavimo schema.

3 savaités ar maziau
(£21 diena)

Skirti 10 mg IMDYLLTRA dozg, véliau testi
pagal planine dozavimo schema.

10 mg 8-aja dieng Ilgiau kaip 3 savaités

(> 21 diena)

Skirti 1 mg IMDYLLTRA dozg¢. Jei ji toleruojama,
po 1 savaités dozg padidinti iki 10 mg. Véliau testi
pagal planing dozavimo schema.

4 savaités ar maziau

10 mg 15-3j3 dieng | (< 28 dienos)

Skirti 10 mg IMDYLLTRA dozg, véliau testi
pagal planine dozavimo schema.

ir véliau kas

2 savaites Ilgiau kaip 4 savaités

(> 28 dienos)

Skirti 1 mg IMDYLLTRA dozg. Jei ji toleruojama,
po 1 savaités doze padidinti iki 10 mg. Véliau testi
pagal planing dozavimo schema.

2 Prie§ IMDYLLTRA infuzijas 1-gja bei 8-3jg dienomis ir po jy skirkite rekomenduojamus kartu vartojamus
vaistinius preparatus ir atitinkamai stebékite pacientus (zr. 2 lentele).

Dozés keitimas ir nepageidaujamy reakcijy valdymas

IMDYLLTRA dozés mazinti nerekomenduojama.

Rekomenduojami CIS valdymo veiksmai nurodyti 4 lenteléje, IELSNS valdymo veiksmai —
5 lenteléje, o kity nepageidaujamy reakcijy valdymo veiksmai — 6 lenteléje.

Citokiny issiskyrimo sindromas (CIS)

kars¢iavimo, hipoksijos bei hipotenzijos priezastis ir jas gydyti. Jtarus CIS, jj reikia valdyti pagal

4 lenteléje pateiktas rekomendacijas. Pacientus, kuriems pasireiskia 2-0jo ar aukstesnio laipsnio CIS
(pvz., ] skys¢iy leidima nereaguojanti hipotenzija arba papildomo deguonies reikalaujanti hipoksija),
reikia stebéti dél CIS pozymiy bei simptomuy, jskaitant karS¢iavima, hipotenzija ir hipoksija, prireikus
naudojant pulso oksimetrijg ar Sirdies telemetrijg. Sunkaus ar gyvybei pavojingo CIS atveju
rekomenduojama skirti prie§ IL-6 nukreiptg terapijg (pavyzdziui, tocilizumabg) ir pacientg guldyti j
intensyviosios terapijos skyriy (ITS) palaikomajam gydymui.

4 lentelé. Citokiny iSsiskyrimo sindromo laipsnio nustatymo, dozés keitimo ir valdymo gairés®

CIS Simptomuy IMDYLLTRA dozés
. o= e . o Valdymas
laipsnis apibudinimas keitimas
1 laipsnis | Simptomams reikia tik o Atidéti IMDYLLTRA | o Kars¢iavimui mazinti
simptominio gydymo dozg, kol reiskinys skirti simptominj

(pvz., esant kar§¢iavimui
> 38 °C be hipotenzijos
ar hipoksijos).

planine doze®.

i8nyks, tada atnaujinti gydymg antipiretikais
gydyma (pvz., paracetamoliu).
IMDYLLTRA kita . Apsvarstyti galimybe

skirti 4-10 mg
deksametazono® (arba jo
ekvivalento) per burna
arba j vena.




CIS Simptomy IMDYLLTRA dozés
o . o= e . o Valdymas
laipsnis apibudinimas keitimas
2 laipsnis | Simptomams reikia Atidéti IMDYLLTRA | o Rekomenduojama
vidutinio intensyvumo dozg, kol reiskinys guldyti j ligoning ir

intervencijos, jie | ja

reaguoja:

o karsciavimas
> 38 °C;

. 1 skysciy leidima
reaguojanti
hipotenzija, kuriai
nereikia
vazopresoriy,
ir (arba)

o hipoksija, kuriai
reikia mazos
Sroves nosies
kaniulés arba
laisvos deguonies
STOVes.

iSnyks, tada atnaujinti
gydyma
IMDYLLTRA kita
planine doze®.

stebéti dél kars¢iavimo,
hipotenzijos bei
hipoksijos naudojant
pulso oksimetrija arba,
prireikus, Sirdies
telemetrija.

. Karsciavimui mazinti
skirti simptominj
gydyma antipiretikais
(pvz., paracetamoliu).

. Prireikus skirti
papildoma deguonj ir
leisti skyscius i vena.

. Apsvarstyti galimybe
skirti 8 mg
deksametazono® (arba jo
ekvivalento) per burna
arba j vena.

. Apsvarstyti galimybe
skirti tocilizumabo (arba
jo ekvivalento).

Atnaujinant gydymga kita
planine doze, pacientus stebéti
tinkamoje sveikatos prieziliros

jstaigoje gydytojo nuozifira®.




CIS Simptomy IMDYLLTRA dozés
o . o= e . o Valdymas
laipsnis apibudinimas keitimas
3 laipsnis | Sunkiis simptomai — o Atidéti IMDYLLTRA | Papildomai prie 2 laipsnio
temperatiira > 38 °C ir: doze, kol reiskinys gydymo:

o hemodinaminis iSnyks, tada atnaujinti | e rekomenduojama
nestabilumas, gydyma intensyvi stebésena,
kuriam reikia IMDYLLTRA kita pvz., priezitira ITS;
vazopresoriaus planine doze®. . suleisti po 8 mg
(su vazopresinu . Pasikartojus 3 laipsnio deksametazono® (arba jo
arba be jo), reiSkiniui, ekvivalento) | vena kas

ir (arba) IMDYLLTRA 8 valandas (iki 3 doziy);

o stipréjanti vartojima nutraukti . prireikus palaikyti
hipoksija ar visam laikui. kraujospiidj
kvépavimo vazopresoriais;
nepakankamumas, . prireikus skirti didelés
kuriam reikia sroves deguoni;
didelés srovés . rekomenduojama skirti
nosies kaniulés tocilizumabo (arba jo
(> 6 I/min ekvivalento);
deguonies) arba e pries kita doze skirti
veido kaukes. kartu vartojamy vaistiniy

preparaty,
rekomenduojamy 1-3ja
ir 8-3j3 dienomis (Zr.
2 lentelg).
Atnaujinant gydyma kita
planine doze, pacientus stebéti
tinkamoje sveikatos priezitiros
jstaigoje gydytojo nuozifira®.
4 laipsnis | Gyvybei pavojingi IMDYLLTRA vartojimag . Priezitra ITS.
simptomai — temperatiira | nutraukti visam laikui. ° Gydyti kaip 3 laipsnio
>38°Cir: atveju.

o hemodinaminis
nestabilumas,
kuriam reikia
keliy vazopresoriy
(i8skyrus
vazopresing),

ir (arba)

o stipréjanti
hipoksija ar
kvépavimo
nepakankamumas
nepaisant
skiriamo
deguonies, kai
reikia teigiamojo
slégio
ventiliacijos.

2 CIS laipsniai nustatyti pagal Amerikos transplantacijos ir lasteliy terapijos draugijos (angl. American Society
for Transplantation and Cellular Therapy, ASTCT) sutarimo gaires (2019 m.).

b Rekomendacijas, kaip atnaujinti IMDYLLTRA vartojima po dozés atidéjimo, Zr. 3 lenteléje.

¢ Steroidy doz¢ mazinkite laipsniskai pagal standartines gydymo gaires.
ITS — intensyviosios terapijos skyrius.




Su imuninémis efektorinémis lgstelémis susijusio neurotoksiskumo sindromas (IELSNS)

Pacientus reikia stebéti dél IELSNS pozymiy bei simptomy. Biitina atmesti kitas neurologiniy
simptomy prieZastis. PasireiSkus sunkiam ar gyvybei pavojingam neurologiniam toksiskumui, turi biiti
taikoma intensyvi priezitira. Jtarus IELSNS, jj reikia valdyti pagal 5 lentel¢je pateiktas
rekomendacijas.

5 lentelé. Su imuninémis efektorinémis lastelémis susijusio neurotoksiSkumo sindromo laipsnio
nustatymo, dozés keitimo ir valdymo gairés®

IELSNS Simptomy IMDYLLTRA dozés

laipsnis® apibaidinimas keitimas Valdymas
1 laipsnis | ICE balas 7-9°, | e Atidéti IMDYLLTRA, . Palaikomoji terapija.
samonés lygis kol IELSNS is$nyks, tada
nesumazgjes. atnaujinti gydyma
IMDYLLTRA kita

planine doze®.

2 laipsnis | ICE balas 3-6° . Atidéti IMDYLLTRA, . Palaikomoji terapija.

ir (arba) lengvas kol IELSNS is8nyks, tada | e Skirti 8—-10 mg
mieguistumas atnaujinti gydyma deksametazono? (arba jo
(pabundama nuo IMDYLLTRA kita ekvivalento) per burng arba j
balso). planine doze®. vena.

. Jei simptomai stipréja,

deksametazono doze kartoti
kas 12 valandy arba skirti po
1 mg/kg metilprednizolono?
(arba jo ekvivalento) j vena
kas 12 valandy.

. Stebéti neurologinius
simptomus, apsvarstyti
galimybe pasikonsultuoti su
neurologu ir kitais
specialistais dél tolesnio
jvertinimo bei valdymo.

. Suleidus kita IMDYLLTRA
doze, pacientus stebéti
gydytojo nuoziiira®.




IELSNS Simptomy IMDYLLTRA dozés
.. o . o Valdymas

laipsnis apibudinimas keitimas

3 laipsnis | ICE balas 0-2° Atidéti IMDYLLTRA, Rekomenduojama intensyvi
ir (arba) kol IELSNS is$nyks, tada stebésena, pvz., priezilira
sumazejes atnaujinti gydyma ITS.
samongs lygis IMDYLLTRA kita Apsvarstyti mechaning
(pabundama tik planine doze®. ventiliacijg kvépavimo taky
nuo taktilinio Jei per 7 dienas buklé praeinamumui uztikrinti.

stimulo) ir (arba)
bet kokie

generalizuoti
klinikiniai
traukuliai, kurie

greitai iSnyksta.
Arba

Nekonvulsiniai
traukuliai EEG,
iSnykstantys po
intervencijos,

ir (arba) zidininé
ar vietiné edema,
matoma atlickant
neurovizualinius
tyrimus.

nepagere¢ja iki

<1 laipsnio,
IMDYLLTRA vartojimg
nutraukti visam laikui.
Pasikartojus 3 laipsnio
reiSkiniui, vartojima
nutraukti visam laikui.

Skirti 10 mg
deksametazono? (arba jo
ekvivalento) j vena kas

6 valandas arba po 1 mg/kg
metilprednizolono? (arba jo
ekvivalento) j vena kas

12 valandy.

Jei pacientui islieka

> 3 laipsnio
neurotoksiskumas,
apsvarstyti galimybe
neurovizualinius tyrimus
(KT arba MRT) kartoti kas
2-3 dienas.

Suleidus kita IMDYLLTRA
dozg, pacientus stebéti
gydytojo nuoziiira®.




IELSNS

Simptomy

IMDYLLTRA dozés

laipsnis® apibaidinimas keitimas Valdymas

4 laipsnis | ICE balas 0° . IMDYLLTRA vartojima Priezitira ITS.
(pacientas nutraukti visam laikui. Apsvarstyti mechaning
neatsibunda ir ventiliacijg kvépavimo taky
negalima praecinamumui uZztikrinti.
jvertinti ICE) Skirti dideles

ir (arba) stuporas
ar koma, ir (arba)
gyvybei
pavojingi
uzsitese
traukuliai

(> 5 minuciy)
arba
pasikartojantys
klinikiniai ar
elektriniai
traukuliai, tarp
kuriy pacientas
negrizta i pradine
biisena, ir (arba)
difuziné
smegeny edema,
matoma atliekant
neurovizualinius
tyrimus,
decerebraciné ar
dekortikaciné
laikysena, regos
nervo disko
edema, VI
galvinio nervo
paralyzius arba
Kusingo triada.

kortikosteroidy dozes,
pavyzdziui, 1 000 mg
metilprednizolono? per para
per kelis kartus | vena

3 dienas.

Jei pacientui islicka

> 3 laipsnio
neurotoksiSkumas,
apsvarstyti galimybe
neurovizualinius tyrimus
(KT arba MRT) kartoti kas
2-3 dienas.

Konvulsing epilepsing biikle
gydyti pagal jstaigos gaires.

2 TELSNS laipsniai nustatyti pagal Amerikos transplantacijos ir Igsteliy terapijos draugijos (ASTCT) sutarimo
gaires (2019 m.).
b Jei pacientas yra sgmoningas ir gali atlikti su imuninémis efektorinémis lastelémis susijusios encefalopatijos
(ICE) tyrimg, vertinama: orientacija (orientacija pagal metus, ménesj, miesta, ligonin¢ = 4 balai); pavadinimai
(ivardija 3 objektus, pvz., nurodytg laikrodj, rasiklj, saga = 3 balai); komandy vykdymas (pvz., ,,parodykite

2 pir§tus® arba ,,uzsimerkite ir iskiskite liezuvj = 1 balas); raSymas (gebéjimas paraSyti standartinj

sakinj = 1 balas); démesys (skai¢iavimas atgal nuo 100 po deSimt = 1 balas). Jei paciento nejmanoma pazadinti ir
ICE vertinimo atlikti negalima (4 laipsnio IELSNS) = 0 baly.
¢ Rekomendacijas, kaip atnaujinti IMDYLLTRA vartojima po dozés atidéjimo, Zr. 3 lenteléje.

4 Steroidy doze mazinkite laipsniSkai pagal standartines gydymo gaires.

KT — kompiuteriné tomografija; EEG — elektroencefalograma; ITS — intensyviosios terapijos skyrius; MRT —

magnetinio rezonanso tomografija.

Neutropenija ir kitos nepageidaujamos reakcijos

Neutropenija ir kitos nepageidaujamos reakcijos valdomos pagal 6 lentelg.




6 lentelé. Rekomenduojamas IMDYLLTRA gydymo nutraukimas valdant Kitas
nepageidaujamas reakcijas®"

Nepageidaujamos Sunkumas® Dozés keitimas”
reakcijos
Neutropenija 1 ir 2 laipsniai Gydymo nutraukti nereikia.

(zr. 4.4 skyriy)

. IMDYLLTRA vartojimg nutraukti
bent 3 dienoms, kol reiskinys
palengvés iki < 2 laipsnio, tada

3 arba 4 laipsnis

3 laipsnis IMDYLLTRA vartojimg atnaujinti.
Apsvarstyti galimybe vartoti granuliocity
kolonijas stimuliuojantj faktoriy (G-KSF).
. IMDYLLTRA vartojimg nutraukti
bent 3 dienoms, kol reiskinys
palengvés iki < 2 laipsnio, tada
IMDYLLTRA vartojimg atnaujinti.
4 laiosni . Jei reiskinys trunka > 7 dienas arba
aipsnis TR . .
4 laipsnio reiskinys pasikartoja,
IMDYLLTRA vartojima nutraukti
visam laikui.
Apsvarstyti galimybe vartoti granuliocity
kolonijas stimuliuojantj faktoriy (G-KSF).
Hepatotoksinis 3 laipsnis . Atidéti IMDYLLTRA vartojima, kol
poveikis (zr. ALT, AST arba bilirubino reiskinys palengvés iki < 1 laipsnio.
4.4 skyriy)® koncentracijos padidéjimas
4 laipsnis . IMDYLLTRA vartojimag nutraukti
ALT, AST arba bilirubino visam laikui.
koncentracijos padidéjimas
AST arba ALT >3 x VNR,0 | e IMDYLLTRA vartojimg nutraukti
bendras bilirubino kiekis visam laikui.
> 2 x VNR nesant
alternatyviy priezasciy
Kitos Atidéti IMDYLLTRA, kol buklé taps
nepageidaujamos <1 laipsnio arba pradiné.
reakcijos (Zr.
4.8 skyriy) Jei nepageidaujama reakcija neiSnyksta per

28 dienas, apsvarstyti galimybe vartojima
nutraukti visam laikui.

. Pasireiskus 4 laipsnio reiSkiniams,
apsvarstyti galimybe vartojima
nutraukti visam laikui.

® Sunkumas nustatytas pagal Nacionalinio vézio instituto bendruosius terminy kriterijus nepageidaujamiems
reiSkiniams (angl. National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events, NCI CTCAE),

5.0 versija.

b Rekomendacijas, kaip atnaujinti IMDYLLTRA vartojima po dozés atidéjimo, 7r. 3 lenteléje.
¢ Pacientams, kuriy kepeny fermenty kiekis yra padidéjgs pradinio vertinimo metu, hepatotoksinj poveikj reikia
vertinti lyginant su pradinio vertinimo duomenimis.
ALT — alanino aminotransferazé; AST — aspartato aminotransferazé; VNR — vir§utiné normos riba

Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams

Senyviems pacientams (> 65 mety) dozés koreguoti nereikia.
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Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra lengvas kepeny funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia (Zr.

5.2 skyriy). Duomeny apie pacientus, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, yra
nedaug. IMDYLLTRA poveikis pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, netirtas.
Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo arba sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, dozavimo
rekomendacijy pateikti negalima.

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra lengvas ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti
nereikia (zr. 5.2 skyriy). IMDYLLTRA poveikis pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos
sutrikimas, netirtas. Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas arba galutinés stadijos
inksty liga, dozavimo rekomendacijy pateikti negalima.

Vaiky populiacija

IMDYLLTRA néra skirtas vaiky populiacijai smulkialgsteliniam plauciy véziui gydyti.

Vartojimo metodas

IMDYLLTRA skirtas leisti j vena.
Pries leidziant infuzija | veng, IMDYLLTRA reikia iStirpinti, o tada dar praskiesti.
Vaistinio preparato ruosimo ir skiedimo prie$ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

Premedikacijai naudojama infuziné sistema gali biiti naudojama ir IMDYLLTRA leisti. Tarp kartu
vartojamy vaistiniy preparaty ir IMDYLLTRA suleidimo infuzing sistema biitina praplauti.

Visag IMDYLLTRA kiekj reikia suleisti j vena per 1 valanda pastoviu grei¢iu naudojant infuzine
pompa, zr. 7 lentele. Pompa turi biiti programuojama, uzrakinama, ne elastomeriné ir su signalizacija.

Infuziné sistema uzpildoma 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu ARBA paruostu
galutiniu IMDYLLTRA tirpalu.

Baigus IMDYLLTRA infuzija, infuzing sistemg reikia praplauti 3—5 minutes naudojant 9 mg/ml
(0,9 %) natrio chlorido injekcinj tirpala.

7 lentelé. Informacija apie tarlatamabo vartojima

250 ml intraveninio preparato infuzijos

trukmé Infuzijos greitis (ml/val.)

1 valanda 250 ml/val.

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 numetj.
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Citokiny i8siskyrimo sindromas (CIS)

Tarlatamabo vartojimas siejamas su CIS, jskaitant pavojy gyvybei kelianc¢ius ar mirtinus atvejus, Zr.
4.8 skyriy. CIS gali pasireiksti tokiais simptomais kaip kar§¢iavimas, hipotenzija, hipoksija, nuovargis,
tachikardija, galvos skausmas, Saltkrétis, pykinimas ir vémimas.

Pacientus ir priziiirin¢ius asmenis reikia jspéti apie CIS pasireiskimo galimybe israSius i§ ligoninés ir
nurodyti jiems nedelsiant kreiptis medicininés pagalbos atsiradus bet kokiy pozymiy ar simptomy.

Tarlatamabag reikia leisti sveikatos priezitiros jstaigoje, kuri turi priemones stebéti ir valdyti CIS. Prie§
pradedant infuzijas biitina uztikrinti, kad pacienty skys¢iy kiekis organizme biity pakankamas
(euvolemija). Pradedant gydyma tarlatamabu, pacientus reikia atidziai stebéti del CIS pozymiy bei
simptomy. Siekiant sumazinti CIS rizika, svarbu tarlatamabg pradéti vartoti rekomenduojama pradine
doze, nurodyta 1 lenteléje.

CIS valdomas pagal 4 lenteléje pateiktas rekomendacijas.

Su imuninémis efektorinémis lastelémis susijusio neurotoksiSkumo sindromas (IELSNS)

Tarlatamabo vartojimas siejamas su IELSNS, jskaitant pavojy gyvybei kelian¢ius ar mirtinus atvejus,
zr. 4.8 skyriy. IELSNS gali pasireiksti praéjus net kelioms savaitéms po tarlatamabo pavartojimo.
Nepageidaujamos reakcijos, kurios gali biiti susijusios su IELSNS, yra galvos skausmas,
encefalopatija, sumiSimas, delyras, traukuliai, ataksija, neurotoksiskumas ir tremoras. Gydant
tarlatamabu, pacientus reikia atidziai stebéti dél IELSNS pozymiy bei simptomy.

Pacientus ir prizitirin€ius asmenis reikia jspéti apie IELSNS pasireiskimo galimybe iSrasius i$
ligoninés ir nurodyti jiems nedelsiant kreiptis medicininés pagalbos atsiradus bet kokiy pozymiy ar
simptomy.

IELSNS valdomas pagal 5 lenteléje pateiktas rekomendacijas.

Neutropenija

Tarlatamabo vartojimas siejamas su neutropenija, zr. 4.8 skyriy. Gydant tarlatamabu, pacientus reikia
atidziai stebéti dél neutropenijos pozymiy bei simptomy.

Neutropenija valdoma pagal 6 lenteléje pateiktas rekomendacijas.

Infekcijos

Gauta pranesimy apie tarlatamabu gydomiems pacientams pasireiskusias rimtas infekcijas, jskaitant
gyvybei pavojingas ir mirtinas infekcijas. Dazniausios infekcijos yra pneumonija, §lapimo taky
infekcija, COVID-19, virSutiniy kvépavimo taky infekcija, kvépavimo taky infekcija, kandidoze,
burnos kandidozé ir nazofaringitas.

Pries gydyma tarlatamabu ir jo metu pacientus reikia stebéti dél infekcijy pozymiy bei simptomy.

Padidéjes jautrumas

Gydant tarlatamabu, pranesta apie pacientams pasireiSkusias padidéjusio jautrumo reakcijas, jskaitant
bronchy spazmas, taciau jais neapsiribojama. Gydant tarlatamabu, pacientus reikia stebéti del
padidéjusio jautrumo pozymiy bei simptomy ir juos valdyti atsizvelgiant j klinikine biikle.
Atsizvelgiant | sunkuma, reikia apsvarstyti galimybe tarlatamabo vartojima atidéti arba nutraukti
visam laikui (Zr. 6 lentele apie kity nepageidaujamy reakcijy valdyma).
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Hepatotoksinis poveikis

Tarlatamabo vartojimas siejamas su kepeny fermenty kiekio padidéjimu. Kepeny fermenty kiekio
padidéjimas gali pasireiksti kartu su CIS arba be jo.

Kepeny fermentus ir bilirubing reikia stebéti prie§ pradedant gydyma tarlatamabu ir pagal klinikines
indikacijas. Potencialus toksinis poveikis valdomas pagal 6 lenteléje pateiktas rekomendacijas.

Vaisingos moterys / kontracepcija

Biitina patikrinti vaisingas moteris dél néStumo, pries pradedant gydyma tarlatamabu. Vaisingos
moterys turi naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda gydymo metu ir 2 ménesius po paskutinés
tarlatamabo dozés (Zr. 4.6 skyriy).

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Sio vaistinio preparato dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikmés.

Kiekviename Sio vaisto 1 mg flakone yra 0,04 mg, o kiekviename 10 mg flakone — 0,2 mg
polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Saveikos tyrimy neatlikta. Pradéjus gydyma tarlatamabu, laikinai atpalaiduojami citokinai, kurie gali
slopinti CYP450 fermentus, todé¢l gali padidéti kartu vartojamy CYP substraty ekspozicija. Pacientus,
kartu vartojancius CYP450 substratus, ypac tuos, kuriy terapinis indeksas yra siauras, reikia stebéti dél
zinomy nepageidaujamy reiskiniy. Kartu vartojamo vaistinio preparato dozg reikia koreguoti
atsizvelgiant j poreik].

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys / kontracepcija

Vaisingos moterys turi naudoti veiksmingg kontracepcijos metodg gydymo tarlatamabu metu ir
2 ménesius po gydymo.

Néstumas

Duomeny apie tarlatamabo vartojimg néStumo metu néra.

Atliekant toksinio poveikio reprodukcijai tyrimg su pelémis ir naudojant peliy pakaiting molekule
muS757, nustatyta, kad muS757 prasiskverbia per placenta (Zr. 5.3 skyriy). Atsizvelgiant j veikimo
mechanizmg ir galimg nepageidaujamy reakcijy (pavyzdziui, CIS) pasireiSkima po tarlatamabo

ekspozicijos, nésciai moteriai suleistas tarlatamabas gali pakenkti vaisiui (zr. 5.1 skyriy).

Tarlatamabo nerekomenduojama vartoti néStumo metu ir vaisingoms moterims, kurios nenaudoja
kontracepcijos priemoniy.

Prie§ pradedant gydyma tarlatamabu, bitina patikrinti vaisingas moteris dél néstumo.

Zindymas

Nezinoma, ar tarlatamabo iSsiskiria j gydyty motery pieng. Kadangi daugelis vaistiniy preparaty,
jskaitant antiktinus, gali iSsiskirti ] gydomy motery pieng, pavojaus zindomiems naujagimiams ar

kiidikiams negalima atmesti. Gydymo tarlatamabu metu ir bent 2 ménesius po paskutinés dozés
zindyma reikia nutraukti.
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Vaisingumas

Klinikiniy tyrimy tarlatamabo poveikiui vaisingumui jvertinti neatlikta.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Dél galimy su IELSNS susijusiy neurologiniy reiskiniy po tarlatamabo infuzijos, tarlatamabas
gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus gali veikti stipriai. Atsiradus bet kokiy neurologiniy
simptomy, pacientams reikia patarti nevairuoti ir nedirbti pavojingy darby bei neuzsiimti pavojinga
veikla, pavyzdziui, nevaldyti sunkiy ar potencialiai pavojingy mechanizmy, kol simptomai iSnyks.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

IMDYLLTRA saugumas vertintas klinikiniuose tyrimuose su 473 pacientais, serganciais
smulkialgsteliniu plauciy véziu (SLPV), kurie monoterapijai gavo tiksling 10 mg tarlatamabo dozg.

DaZniausios nepageidaujamos reakcijos yra CIS (56,7 %), sumaZzéjes apetitas (36,4 %), karS¢iavimas
(31,9 %), disgeuzija (31,3 %), viduriy uzkietéjimas (30,4 %), anemija (30,0 %), nuovargis (29,8 %),
pykinimas (24,9 %), astenija (19,0 %), neutropenija (16,9 %), hiponatremija (16,7 %), galvos
skausmas (16,3 %), limfopenija (15,6 %).

Dazniausios rimtos nepageidaujamos reakcijos yra CIS (19,7 %) ir karS¢iavimas (4,7 %).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Klinikiniy tyrimy metu pastebétos nepageidaujamos reakcijos iSvardytos pagal organy sistemy klases
ir daznj. Nepageidaujamy reakcijy daznis nustatytas pagal apibendrintus vieno 1 fazés, vieno 2 fazés ir
vieno 3 fazés klinikiniy tyrimy duomenis, kuriuose dalyvavo 473 pacientai. Ekspozicijos trukmés
mediana buvo 18,0 savaiciy (nuo 0,1 iki 175,1 savaités).

Nepageidaujamos reakcijos pateikiamos pagal MedDRA organy sistemy klases ir daznj.
Nepageidaujamo poveikio daznis apibudinamos 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 nezinomas (negali biiti apskaiCiuotas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje daznio
grupéje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

8 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos

MedDRA organy Nepageidaujama Visi laipsniai > 3 laipsnis

sistemy klasé reakcija

Kraujo ir limfinés Anemija Labai daznas Daznas

sistemos sutrikimai | Neuytropenija® Labai daznas Daznas
Limfopenija® Labai daznas Labai daznas
Trombocitopenija DaZznas Nedaznas
Leukopenija Daznas Nedaznas

Virskinimo trakto Viduriy uzkietéjimas | Labai daznas Nedaznas

sutrikimai Pykinimas Labai daznas Nedaznas
Vémimas Labai daznas Nedaznas
Viduriavimas Labai daznas Nedaznas
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MedDRA organuy Nepageidaujama Visi laipsniai > 3 laipsnis
sistemy klasé reakcija
Bendrieji sutrikimai | KarSc¢iavimas Labai daznas Nedaznas
Ir Yaijlmo VIetos | Nuovargis Labai daZnas Daznas
azeidimai . P »
p Astenija Labai daznas Daznas
Saltkrétis Daznas Nepranesta
Imuninés sistemos Citokiny i$siskyrimo | Labai daznas Daznas
sutrikimai sindromas®
Tyrimai Svorio sumazéjimas Labai daznas Daznas
Alanino Labai daznas Daznas
aminotransferazés
aktyvumo padidéjimas
Aspartato DaZznas DaZznas
aminotransferazés
aktyvumo padidéjimas
Baltyjy kraujo kiineliy | Daznas Daznas
skaiCiaus sumazgjimas
Metabolizmo ir Sumazéjes apetitas Labai daznas Daznas
mitybos sutrikimai | Hiponatremija Labai daznas Daznas
Hipokalemija Labai daznas Daznas
Hipomagnezemija Daznas Nedaznas
Skeleto, raumeny ir | Mialgija Daznas Nepranesta
jungiamojo audinio
sutrikimai
Nervy sistemos Disgeuzija Labai daznas Nepranesta
sutrikimai Galvos skausmas Labai daZnas Nepranesta
Svaigulys Daznas Nepranesta
Su imuninémis Daznas Nedaznas
efektorinémis
lastelémis susijusio
neurotoksiSkumo
sindromas®
Tremoras Daznas Nepranesta
Neurotoksiskumas Nedaznas Nepranesta
Traukuliai Nedaznas Nedaznas
Ataksija Nedaznas Nedaznas
Encefalopatija Nedaznas Nedaznas
Psichikos sutrikimai | SumiSimo biisena Daznas Nedaznas
Delyras Daznas NedaZznas
Kvépavimo Dusulys Labai daznas Daznas
sistemos, kriitinés
lastos ir
tarpuplaucio
sutrikimai
Odos ir poodinio Niezulys Labai daznas Nedaznas
audinio sutrikimai Bérimas Daznas Nedaznas
Kraujagysliy Hipotenzija Daznas Daznas
sutrikimai Hipertenzija Daznas Daznas

2 Iskaitant neutrofily skai¢iaus sumazéjima.
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b Iskaitant limfocity skai¢iaus sumazéjima.
¢ Papildoma informacija pateikiama skyriuje ,,Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas®.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiadinimas

Citokiny issiskyrimo sindromas (CIS)

Atliekant klinikinius tyrimus ir apibendrinus 473 pacienty, sergan¢iy SLPV ir gavusiy prading 1 mg
IMDYLLTRA dozg¢ bei vélesnes 10 mg dozes, saugumo duomenis, CIS pasireiské 56,7 % pacienty

(1 laipsnio — 39,3 %, 2 laipsnio — 15,4 %, 3 laipsnio — 1,7 % ir 4 laipsnio — 0,2 % pacienty). Rimti CIS
reiSkiniai pasireiske 19,7 % pacienty. Po pirmosios IMDYLLTRA dozés bet kurio laipsnio CIS
pasireiské 41,4 % pacienty, po antrosios dozés — 34,0 % pacienty. Dauguma CIS reiskiniy pasireiské
po pirmyjy dviejy doziy; po treciosios ar vélesniy doziy CIS pasireiské 8,5 % pacienty. Po 1-

osios dienos infuzijos > 2 laipsnio CIS pasireiské 13,7 % pacienty. Po 8-osios dienos infuzijos

> 2 laipsnio CIS pasireiské 4,4 % pacienty. Laiko mediana nuo paskutinés IMDYLLTRA dozés iki
CIS pradzios buvo 15,9 valandos (nuo 9,0 iki 26,5 valandos). Tais atvejais, kai 1 laipsnio reiskinys
progresavo iki 2 laipsnio ar aukStesnio, laiko mediana nuo 1 laipsnio reiskinio iki 2 laipsnio ar
aukstesnio reiskinio buvo 22,1 valandos (kvartiliy skirtumas: 8,5-31,6 valandos). Dél citokiny
i§siskyrimo sindromo gydymas buvo nutrauktas ir (arba) dozé keic¢iama 2,1 % pacienty, o tarlatamabo
vartojimas nutrauktas 0,6 % pacienty.

Po vaistinio preparato registracijos gauta pranesimy apie mirtinus CIS atvejus.

Apie CIS klinikinj valdyma zr. 4.4 skyriuje.

Su imuninémis efektorinémis lgstelémis susijusio neurotoksiskumo sindromas (IELSNS)
Tarlatamabas gali sukelti IELSNS, jskaitant gyvybei pavojingus ar mirtinus reiskinius.

Atliekant klinikinius tyrimus ir apibendrinus 473 pacienty, serganc¢iy SLPV ir vartojusiy 10 mg
IMDYLLTRA dozes, saugumo duomenis, apie IELSNS pranesta 4,7 % pacienty. Laiko mediana nuo
pirmosios IMDYLLTRA dozés iki IELSNS pradzios buvo 9,0 dienos (kvartiliy skirtumas: 2—

13 dieny). Laiko mediana iki IELSNS i$nykimo buvo 4 dienos (kvartiliy skirtumas: 2—8 dienos).
Apie IELSNS klinikinj valdyma zr. 4.4 skyriuje.

Neutropenija

Atliekant klinikinius tyrimus ir apibendrinus 473 pacienty, serganc¢iy SLPV ir vartojusiy 10 mg
IMDYLLTRA dozes, saugumo duomenis, neutropenija pasireiské 16,9 % pacienty (8,2 % pacienty
pasireisSké 3 arba 4 laipsnio reiskiniai). Laiko mediana nuo pirmosios IMDYLLTRA dozés iki
neutropenijos pradzios buvo 43 dienos (nuo 29 iki 109 dieny). Dél neutropenijos dozés vartojimas
buvo atidétas 3,2 % pacienty, taciau gydymas nebuvo nutrauktas né vienam pacientui. Gydymas
G-KSF buvo reikalingas 6 % pacienty.

Apie neutropenijos klinikinj valdymga zr. 4.4 skyriuje.

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 priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema.
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4.9 Perdozavimas

Klinikiniy tyrimy metu vertintos iki 100 mg dozés kas 2 savaites ir 200 mg dozés kas 3 savaites.
Perdozavimo atveju pacientg biitina atidziai stebéti dél nepageidaujamy reakcijy poZymiy bei
simptomuy, taikyti simptominj gydyma ir, jei reikia, imtis palaikomyjy priemoniy.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antineoplastiniai vaistiniai preparatai, kiti monokloniniai antikiinai ir
antik@iny bei vaistiniy preparaty konjugatai, ATC kodas — LO1FX33.

Veikimo mechanizmas

Tarlatamabas yra dvigubai specifinis, j delta tipo ligandg 3 (DLL3) nukreiptas CD3 T lasteliy
aktyvatorius, kuris jungiasi prie naviko lasteliy pavirSiuje ekspresuojamo DLL3 ir prie T lasteliy
pavirsiuje ekspresuojamo CD3. Dvigubai specifinis tarlatamabo jungimasis prie T lasteliy ir DLL3
teigiamy naviko Igsteliy aktyvuoja T lasteles, uzdegiminiy citokiny gamyba ir citotoksiniy baltymy
i8siskyrimg, tokiu btidu paskatinant naviko lasteliy lize.

Farmakodinaminis poveikis

Tarlatamabo sukeltas farmakodinaminis atsakas po vienos infuzijos pasizyméjo T lasteliy
persiskirstymu bei aktyvavimu ir laikinai padidéjusiu citokiny kiekiu. Periferiniy T lasteliy
persiskirstymas (t. y. T Iasteliy adhezija prie kraujagysliy endotelio ir (arba) transmigracija j audinius)
ivyko per 24 valandas suleidus pradine 1 mg tarlatamabo dozg 1-aja dieng. T lgsteliy skaiCius
sumazgjo per 6 valandas po infuzijos ir daugumai pacienty grizo i pradinj lygij pries kita infuzija 8-
3ja dieng.

Suleidus prading 1 mg tarlatamabo dozg¢ 1-3ja diena, serumo citokiny IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, [FN-y ir
TNF-a kiekis laikinai padidéjo. Citokiny kiekis didziausig verte pasieké per pirmasias 2 dienas nuo
tarlatamabo infuzijos pradzios ir paprastai grjzo j pradinj lygj pries kitg infuzija 8-3ja dieng. Vélesnio
gydymo metu citokiny kiekis padidéjo mazesniam pacienty skaiciui ir buvo ne toks intensyvus,
lyginant su pradine infuzija 1-3j3 diena.

Imunogeniskumas

Antikiiny pries vaistg (APV) aptikta daznai. Irodymy, kad APV paveikty farmakokinetika,
veiksminguma ar sauguma, nenustatyta, tatiau duomeny kiekis vis dar ribotas.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Tyrimas ,,DeLLphi-304“

IMDYLLTRA veiksmingumas tirtas 3 fazés daugiacentriame, atsitiktiniy im¢iy, atvirajame tyrime
(tyrimas ,,DeLLphi-304). Tyrime galéjo dalyvauti SLPV sergantys pacientai, kuriy liga progresavo
po vienos taikytos platinos preparaty schemos. Regionuose, kur diagnozavus isplitusia liga i jprasta
pirmos eilés sisteminj gydyma (JG) jéjo chemoterapija platinos preparatais kartu su PD-(L)1
inhibitoriumi, pacienty gydymas PD-(L)1 inhibitoriumi turéjo biiti nesékmingas arba jie turéjo biiti
netinkami gydyti PD-(L)1 inhibitoriais. Be to, pacienty funkciné biiklé pagal ECOG (angl. Eastern
Cooperative Oncology Group) turéjo buti 0—1 balas ir jie turéjo turéti bent vieng iSmatuojama zidinj
pagal solidiniy naviky atsako vertinimo kriterijus (RECIST v1.1). | tyrimg nejtraukti pacientai,
kuriems nustatyta simptominiy metastaziy smegenyse arba aktyvus imunodeficitas.
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IS viso jtraukti 509 pacientai, kurie atsitiktine tvarka santykiu 1:1 suskirstyti j IMDYLLTRA grupe
arba |G chemoterapijos grupe. 254 pacientai atsitiktine tvarka priskirti IMDYLLTRA grupei: jiems 1-
ojo ciklo 1-3ja dieng suleista pradiné 1 mg dozé, o véliau — 10 mg dozés 8-3ja, 15-3j3 dienomis ir kas
2 savaites 28 dieny ciklo metu iki ligos progresavimo arba kol pasireiské nepriimtinas toksiSkumas. |G
chemoterapijg sudaré topotekanas (n = 185), lurbinektedinas (n = 47) arba amrubicinas (n = 23).
Atsitiktinis grupavimas stratifikuotas pagal ankstesne anti-PD-(L)1 ekspozicija (taip arba ne),
jautruma platinos preparatams (laikotarpis be chemoterapijos > 180 dieny, nuo < 180 iki > 90 dieny
arba < 90 dieny), metastaziy smegenyse buvima (anksc¢iau arba dabar; taip arba ne) ir jprasta gydyma
(topotekanas / amrubicinas arba lurbinektedinas). Gydymas testas iki ligos progresavimo arba kol
pasireiské nepriimtinas toksiSkumas. Naviko vertinimai atlikti kas 6 savaites pirmasias 48 savaites,
véliau — kas 12 savaiciy.

Tiriamosios populiacijos pradiniai demografiniai duomenys ir ligos charakteristikos: amziaus
mediana — 65 metai (nuo 20 iki 86 mety); 41,3 % pacienty buvo 65-74 mety; 10,8 % — 75 mety ar
ECOG funkcing buklé buvo 0 baly, 67,2 % — 1 balas; 91 % pacienty tyrimo pradzioje sirgo
metastazavusia liga; 44,8 % tyrimo pradzioje turéjo metastaziy smegenyse, 35,2 % — metastaziy
kepenyse. 68,8 % pacienty buvo buve rikytojai, 20,6 % riike tyrimo metu, 10,6 % niekada neriike.
Visi pacientai anks¢iau buvo gydyti bent 1 eilés chemoterapija platinos preparatais (nuo 1 iki 3 eiliy);
97,6 % pacienty buvo taikyta 1 ankstesnio gydymo eilé; 70,7 % anksc¢iau gydyti anti-PD-(L)1 terapija;
223 pacientams (43,8 %) laikotarpis be chemoterapijos po pirmos eilés gydymo platina pabaigos buvo
<90 dieny, o 286 pacientams (56,2 %) Sis laikotarpis buvo > 90 dieny.

Pagrindinis veiksmingumo vertinimo rodiklis buvo bendrasis iSgyvenamumas (BI). Svarbiausi
antriniai veiksmingumo rodikliai buvo iSgyvenamumas be ligos progresavimo (IBLP), pagristas tyréjo
vertinimu pagal solidiniy naviky atsako vertinimo kriterijus (RECIST v1.1), ir atrinkti pacienty
nurodyti rezultatai. Papildomos vertinamosios baigtys apémé bendraji atsako daznj (BAD), pagrista
tyréjo vertinimu pagal RECIST v1.1.

Pacientams taikyty IMDYLLTRA gydymo cikly mediana buvo 5 (nuo 1 iki 19 cikly), IG cikly
mediana buvo 4 (nuo 1 iki 21 ciklo).

Veiksmingumo rezultatai apibendrinti 9 lentel¢je ir 1 paveiksle. BI stebéjimo trukmés mediana

(95 % PI) tarlatamabo grupéje buvo 11,2 ménesio (10,4; 12,1), o IG chemoterapijos grupéje —

11,7 ménesio (10,6; 12,3). IBLP stebéjimo trukmés mediana (95 % PI) tarlatamabo grupéje buvo 11,0
(8,5; 11,2) ménesio, o IG chemoterapijos grupéje — 9,7 (8,4; 11,1) ménesio.

9 lentelé. SLPV serganciy pacienty veiksmingumo rezultatai tyrime ,,DeLLphi-304*

Veiksmingumo parametras ‘ IMDYLLTRA (N =254) ‘ Iprastas gydymas (N = 255)
Bendrasis iSgyvenamumas (BI)
Mirtys (%) 111 (43,7) 152 (59,6)
Mediana® ménesiais (95 % PI) 13,6 (11,1, N]) 8,3(7,0,10,2)
Rizikos santykis® (95 % PI) 0,60 (0,47, 0,77)
p verté (stratifikuotas logaritminis < 0,001

rangy kriterijus)

ISgyvenamumas be ligos progresavimo (IBLP)¢

Reiskiniai (%) 191 (75,2) 205 (80,4)
Mediana® ménesiais (95 % PI) 4,2 (3,0,4,4) 3,2(2,9,4,2)
Rizikos santykis® (95 % PI) 0,72 (0,59, 0,88)

p verte (stratifikuotas logaritminis < 0,001

rangy kriterijus)
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Veiksmingumo parametras ‘ IMDYLLTRA (N =254) ‘ Iprastas gydymas (N = 255)

Bendrasis atsako daznis (BAD)®

BAD, % | 35,0 | 20,4

* Pagal Kaplan-Meier jvercius.

b Rizikos santykis pagrjstas stratifikuotu Cox proporcinés rizikos modeliu.
¢ IBLP ir BAD pagristi tyréjo vertinimu pagal RECIST v1.1.

PI — pasikliautinasis intervalas; N — skaicius; N] — nejvertinama.

1 pav. Bendrojo isgyvenamumo Kaplan-Meier kreivé (ITT analizés grupé)
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Ménesiai
— — — - Tarlatamabas |prastas gydymas
Tiriamuju, kuriems yra rizika, skaicius:
Tarlatamabas 254 220 192 131 60 17 0
|prastas gydymas 255 210 156 97 42 9 2 0
Vaikuy populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti tarlatamabo tyrimy su visais vaiky
populiacijos pogrupiais duomenis smulkialastelinio plau¢iy vézio indikacijai (vartojimo vaikams
informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Atlikta suaugusiy pacienty (n = 702), sirgusiy anks¢iau gydytu pazengusiu SLPV, tarlatamabo
populiaciné farmakokinetiné (FK) analizé siekiant apibuidinti tarlatamabo koncentracijos serume
kitima laiko atzvilgiu po suleidimo j vena, kiekybiskai jvertinti tarpasmeninj kintamuma ir jvertinti
specifiniy tiriamojo kovariaciy jtakg tarlatamabo FK parametrams.

Didziausia koncentracija serume (Cmax), maziausia koncentracija serume (Ciougn) it plotas po
koncentracijos serume ir laiko kreive nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai (AUCu) didéjo
proporcingai dozei vertintame doziy diapazone nuo 1 mg iki 100 mg kas 2 savaites (10 karty virSijant
rekomenduojamg doze). Apytikré pusiausvyriné tarlatamabo ekspozicija serume pasiekta iki 2-

ojo ciklo 15-osios dienos.

Pasiskirstymas

Remiantis populiacine FK analize, nustatyta centrinio pasiskirstymo tiirio tipiné verté (tarpasmeninis
kintamumas CV %) yra 3,23 1 (38 %), o pusiausvyrinis pasiskirstymo taris — 8,19 1.

Biotransformacija

Tarlatamabo metabolizmo kelias neapibudintas. Tikimasi, kad tarlatamabas, kaip ir kiti terapiniai
baltymai, bus suskaidytas j mazus peptidus ir aminoriigstis vykstant katabolizmui.
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Eliminacija
Remiantis populiacine FK analize, SLPV serganciy pacienty sisteminis klirensas (tarpasmeninis
kintamumas CV %) buvo 0,728 1/para (34 %), o galutinis pusinés eliminacijos laikas — mazdaug

10,6 paros.

Ypatingos populiacijos

Kliniskai reik§mingy tarlatamabo klirenso skirtumy priklausomai nuo amziaus (nuo 20 iki 86 mety),
kiino svorio (nuo 35 iki 149 kg), lyties, rasés, lengvo ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimo
(eGFG > 30 ml/min) arba lengvo kepeny funkcijos sutrikimo (bendrasis bilirubinas < vir§utiné normos
riba (VNR) ir AST > VNR) nenustatyta. Duomeny apie pacientus, kuriems yra vidutinio sunkumo
kepeny funkcijos sutrikimas, kiekis ribotas, o duomeny apie pacientus, kuriems yra sunkus kepeny
funkcijos sutrikimas arba sunkus inksty funkcijos sutrikimas, néra.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo ir kartotiniy doziy toksiskumo tyrimy duomenys specifinio pavojaus
Zmogui nerodo.

GenotoksiSkumas ir kancerogeniSkumas

Tarlatamabo genotoksiskumo ir kancerogeniskumo tyrimy neatlikta.

Vaisingumo sutrikimas

Tyrimy tarlatamabo poveikiui vaisingumui jvertinti neatlikta.

Toksinis poveikis reprodukcijai ir vystymuisi

Atliekant toksinio poveikio reprodukcijai tyrimg su pelémis ir naudojant peliy pakaiting molekule
muS757 nustatyta, kad muS757 prasiskverbia per placenta, taciau toksinio poveikio embrionui ar
vaisiui bei teratogeninio poveikio nesukelé.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Milteliai

Glutamo rugstis

Sacharoze

Polisorbatas 80 (E433)

Natrio hidroksidas (pH reguliuoti)

Tirpalas (stabilizatorius)

Citriny rtgstis monohidratas (E330)
Lizino hidrochloridas

Polisorbatas 80 (E433)

Natrio hidroksidas (pH reguliuoti)
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Zinomy nesuderinamumy néra.
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6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

4 metai.

Praskiestas tirpalas intraveninei infuzijai (infuziniame maiSelyje)

Nustatyta, kad vartoti paruo$to vaistinio preparato cheminis ir fizinis stabilumas iSlieka 28 dienas
laikant 2 °C—8 °C temperattiroje ir 8 valandas laikant 20 °C-25 °C temperatiiroje.

Mikrobiologiniu pozitiriu vaistinj preparata reikia suvartoti nedelsiant. Jei jis nesuvartojamas
nedelsiant, uz laikymo trukme ir saglygas prie$ vartojima atsako naudotojas; jprastai laikymo trukmeé
neturéty biti ilgesné kaip 24 valandos 2 °C—8 °C temperatiiroje, nebent vaistinis preparatas bty
tirpinamas ir skiedziamas kontroliuojamomis ir patvirtintomis aseptinémis salygomis.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ir transportuoti Saltai (2 °C — 8 °C).

Negalima uzsaldyti.

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.

Paruosto ir praskiesto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Yra dvi IMDYLLTRA pakuotés konfigiiracijos. Kiekvienoje IMDYLLTRA pakuotéje yra 1 milteliy
infuzinio tirpalo koncentratui flakonas ir 2 tirpalo (stabilizatoriaus) flakonai.

IMDYLLTRA 1 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui

o 1 mg tarlatamabo milteliy 1-ojo tipo stiklo flakone su elastomeriniu kams¢iu, aliuminio
gaubteliu ir pilku nupléSiamuoju dangteliu
o 7 ml tirpalo 1-0jo tipo stiklo flakone su elastomeriniu kamsciu, aliuminio gaubteliu ir baltu

nupléSiamuoju dangteliu

IMDYLLTRA 10 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui

o 10 mg tarlatamabo milteliy 1-ojo tipo stiklo flakone su elastomeriniu kams¢iu, aliuminio
gaubteliu ir oranZiniu nupléSiamuoju dangteliu
. 7 ml tirpalo 1-0jo tipo stiklo flakone su elastomeriniu kamsciu, aliuminio gaubteliu ir baltu

nupléSiamuoju dangteliu
6.6  Specialuis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Aseptinis paruo$imas

Ruosdami infuzinj tirpalg grieztai laikykites aseptikos reikalavimy, nes tarlatamabo flakonuose néra
antimikrobiniy konservanty.
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Kitos instrukcijos

o IMDYLLTRA istirpinamas naudojant injekcinj vandenj. IStirpindami IMDYLLTRA
nenaudokite tirpalo (stabilizatoriaus). Tirpalo (stabilizatoriaus) paskirtis yra padengti infuzinj
maiselj pries supilant iStirpinta IMDYLLTRA, kad IMDYLLTRA neprilipty prie infuziniy
maiseliy ir infuzinés sistemos sieneliy.

o Nustatyta, kad infuziniai maiSeliai, pagaminti i§ etilvinilacetato (EVA), poliolefino bei
polivinilchlorido (PVC), yra suderinami su tarlatamabu nurodytomis vartojimo saglygomis.
o Nustatyta, kad infuzinés sistemos bei kateteriy medziagos, pagamintos i$ poliolefino, PVC bei

poliuretano, yra suderinamos su tarlatamabu nurodytomis vartojimo sglygomis.

o Uzdaros sistemos perkélimo itaisy (angl. Closed System Transfer Device, CSTD) naudoti
nerekomenduojama dél galimos vaistiniy preparaty skyrimo klaidos rizikos. Flakono adapteriy
CSTD suderinamumo su IMDYLLTRA tyrimy neatlikta.

Infuzinio tirpalo paruoSimas

Tarlatamabo istirpinimas

10 lentelé. IMDYLLTRA istirpinti reikalingas injekcinio vandens kiekis?*

IMDYLLTRA flakono IMDYLLTRA iStirpinti Galutiné koncentracija
stiprumas reikalingas injekcinio vandens
kiekis
1 mg 1,3 ml 0,9 mg/ml
10 mg 4,4 ml 2,4 mg/ml

2 Kiekvienas flakonas yra uzpildytas su pertekliumi, kad iStirpinus biity galima pritraukti 1,1 ml (i§ 1 mg
flakono) arba 4,2 ml (i§ 10 mg flakono) ir uztikrinti nurodyta stiprumo koncentracija.

1. Reikiama injekcinio vandens kiekj (zr. 10 lentele) suleiskite j tarlatamabo flakona, kad galutiné
tarlatamabo koncentracija biity 0,9 mg/ml (1 mg flakone) arba 2,4 mg/ml (10 mg flakone).
Vandenj leiskite palei IMDYLLTRA flakono sieneles, o ne tiesiai ant liofilizuoty milteliy.

. IStirpindami IMDYLLTRA nenaudokite tirpalo (stabilizatoriaus).

2. Turinj atsargiai pasukiokite. Nekratykite.
3. Apzitrékite, ar tirpalas skaidrus arba $iek tiek opalinis, bespalvis arba gelsvas. Jei tirpalas
drumstas arba jame yra daleliy, jo nenaudokite.

IMDYLLTRA infuzinio maiselio paruosimas

11 lentelé. 1 valandos trukmés infuzijos paruoSimo gairés

IMDYLLTRA | IMDYLLTR | IS infuzinio maiSelio | I infuzinj maiSelj | I infuzinj maiSelj

flakono A dozé iStraukiamas 9 mg/ml | supilamas tirpalo | supilamas

stiprumas (0,9 %) natrio (stabilizatoriaus) | iStirpinto
chlorido injekcinio tiiris IMDYLLTRA
tirpalo tiiris tiiris

1 mg 1 mg 14 ml 13 ml 1,1 ml

10 mg 10 mg 17 ml 13 ml 4,2 ml

Pastaba: iStirpinus vaistinj preparata, skirtingo stiprumo flakony galutinés koncentracijos NERA vienodos.

1. Naudokite infuzinj maiselj, uzpildyta 250 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo.
I§ uzpildyto infuzinio maiselio iStraukite reikiama 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
tirpalo tairj ir jj iSmeskite (Zr. 11 lentele). Nekreipkite démesio  bet kokj infuzinio maiselio
uzpildymo pertekliy.
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3. Supilkite tirpalg (stabilizatoriy).
o Norédami padengti infuzinj maiselj, i jj su 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu
tirpalu suleiskite 13 ml tirpalo (stabilizatoriaus).
o Atsargiai sumaiSykite maiselio turinj, kad nesusidaryty puty. NekratyKkite.
4. Supilkite istirpinta IMDYLLTRA.
. Perkelkite reikiama iStirpinto IMDYLLTRA tiirj | stabilizuotg infuzinj maiselj su 9 mg/ml
(0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu bei tirpalu (stabilizatoriumi). Zr. 11 lentele.

. Atsargiai sumaiSykite maiselio turinj, kad nesusidaryty puty. NekratyKkite.
5. Tusciu Svirkstu i§ infuzinio maiSelio pasalinkite ora, kad nesusidaryty puty.
6. Infuzing sistema uzpildykite 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu arba infuziniame

maiSelyje paruostu galutiniu vaistiniu preparatu.
1 6.3 skyriuje nurodyta laikymo trukme jskaiciuotas visas laikas nuo pirmojo flakono turinio
i§tirpinimo iki vartojimo pabaigos. I§émg i Saldytuvo, leiskite infuziniam maiseliui susilti iki
kambario temperatiiros; praskiesta IMDYLLTRA infuzin;j tirpala suleiskite per leidziama laikymo
kambario temperattiroje laika (jskaitant infuzijos trukme). Jei paruostas tarlatamabo infuzinis maiselis
nesunaudojamas per nurodyta laika ir nesilaikant nustatytos temperatiiros, jj butina iSmesti;
pakartotinai déti j Saldytuva negalima.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Amgen Europe B.V.

Minervum 7061

4817 ZK Breda

Nyderlandai

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/26/2033/001

EU/1/26/2033/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

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

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS
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 GAMINTOJAS IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Immunex Rhode Island Corporation
40 Technology Way

West Greenwich

Rhode Island, 02817

Jungtinés Valstijos

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

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
Breda 4817 ZK
Nyderlandai

Amgen NV

Telecomlaan 5-7

1831 Diegem

Belgija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto i§raSymo 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 isdéstyti Reglamento (EB) Nr. 507/2006
9 straipsnyje, atsizvelgiant ] tai, registruotojas pateikia PASP kas 6 ménesius.

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 veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.
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Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentirai,

o kai kei¢iama 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.

. Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Pries pradédamas platinti IMDYLLTRA kiekvienoje valstybéje nar¢je, registruotojas su nacionaline
kompetentinga institucija turi suderinti mokymo programos turinj bei forma, jskaitant informavimo
priemones, platinimo budus bei visus kitus programos aspektus.

Mokymo programa siekiama informuoti pacientus bei prizitirin€ius asmenis apie svarbig nustatyta
citokiny issiskyrimo sindromo (CIS) ir su imuninémis efektorinémis lgstelémis susijusio
neurotoksiSkumo sindromo (IELSNS) rizika, kylancig vartojant IMDYLLTRA.

Registruotojas turi uztikrinti, kad kiekvienoje valstybéje naréje, kurioje prekiaujama IMDYLLTRA,
visiems pacientams bei priziiirintiems asmenims, kurie ketina naudoti IMDYLLTRA, biity prieinama
arba pateikta paciento kortelé. Paciento korteléje pateikiami Sie pagrindiniai praneSimai:

o pagrindiniy CIS bei IELSNS pozymiy ir simptomy aprasymas;

o aprasymas, kada reikia nedelsiant kreiptis j sveikatos priezitiros specialistg arba ieSkoti skubios
pagalbos, jei pasireiksty CIS arba IELSNS poZymiai ir simptomai;

o priminimas, kad 1-gj3 ir 8-3j3 dienomis 24 valandas nuo kiekvienos IMDYLLTRA infuzijos
pradzios pacientas turi planuoti likti Salia sveikatos priezitiros jstaigos, o kartu su juo turi bati
prizitirintis asmuo;

o iSrasiusio gydytojo kontaktiniai duomenys.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IMDYLLTRA 1 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
tarlatamabum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename milteliy flakone yra 1 mg tarlatamabo.
Istirpinus injekciniame vandenyje, kiekviename flakone yra 0,9 mg/ml tarlatamabo.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Milteliai: sacharozé, polisorbatas 80 (E433), glutamo rugstis ir natrio hidroksidas.

Tirpalas (stabilizatorius): citriny rigstis monohidratas (E330), lizino hidrochloridas, polisorbatas 80
(E433), natrio hidroksidas ir injekcinis vanduo.

Daugiau informacijos pateikiama pakuotés lapelyje.

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
1 milteliy flakonas
2 tirpalo (stabilizatoriaus) flakonai. Pilti tik j natrio chlorido maiselj.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti j vena istirpinus ir praskiedus.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Istirpinus tirpalo nekratyti.

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ir transportuoti $altai.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
4817 ZK Breda
Nyderlandai

12. REGISTRACLJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/26/2033/001

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

MILTELIU FLAKONAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

IMDYLLTRA 1 mg milteliai koncentratui
tarlatamabum
IStirpinus ir praskiedus leisti i.v.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

IMDYLLTRA 10 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
tarlatamabum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename milteliy flakone yra 10 mg tarlatamabo.
Istirpinus injekciniame vandenyje, kiekviename flakone yra 2,4 mg/ml tarlatamabo.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Milteliai: sacharozé, polisorbatas 80 (E433), glutamo rugstis ir natrio hidroksidas.

Tirpalas (stabilizatorius): citriny rigstis monohidratas (E330), lizino hidrochloridas, polisorbatas 80
(E433), natrio hidroksidas ir injekcinis vanduo.

Daugiau informacijos pateikiama pakuotés lapelyje.

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
1 milteliy flakonas
2 tirpalo (stabilizatoriaus) flakonai. Pilti tik j natrio chlorido maiselj.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti j vena istirpinus ir praskiedus.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Istirpinus tirpalo nekratyti.

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ir transportuoti $altai.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
4817 ZK Breda
Nyderlandai

12. REGISTRACLJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/26/2033/002

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

33



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

MILTELIU FLAKONAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

IMDYLLTRA 10 mg milteliai koncentratui
tarlatamabum
IStirpinus ir praskiedus leisti i.v.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

TIRPALO (STABILIZATORIAUS) FLAKONAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Tirpalas (stabilizatorius)
IMDYLLTRA

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

7 ml

6. KITA

Pilti tik j natrio chlorido maisel;.
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

IMDYLLTRA 1 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
IMDYLLTRA 10 mg milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui
tarlatamabas (tarlatamabum)

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 visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- NeisSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja arba slaugytoja.

- Jeigu pasireiskée Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasSoma Siame lapelyje?

Kas yra IMDYLLTRA ir kam jis vartojamas
Kas zinotina pries vartojant IMDYLLTRA
Kaip vartoti IMDYLLTRA

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti IMDYLLTRA

Pakuotés turinys ir kita informacija

AN S

1. Kas yra IMDYLLTRA ir kam jis vartojamas

IMDYLLTRA sudétyje yra veikliosios medziagos tarlatamabo. Jis priklauso priesnavikiniy vaisty,
kurie veikia vézio lasteles, grupei.

IMDYLLTRA skirtas gydyti suaugusiesiems, sergantiems smulkialgsteliniu plauciy véziu (SLPV),
kuris i$plito plauciuose ir (arba) i kitas ktino dalis (iSplitgs SLPV). Jis skiriamas suaugusiesiems, kurie
nepatyré atsako j gydyma chemoterapija platinos preparatais arba kuriems toks gydymas nustojo
veikti.

IMDYLLTRA skiriasi nuo chemoterapijos. IMDYLLTRA veiklioji medZiaga tarlatamabas padeda
imuninei sistemai rasti ir sunaikinti smulkialgstelinio plauciy vézio lgsteles. Jis veikia prisijungdamas
prie baltymo, vadinamo DLL3, esancio vézinése lastelése, ir baltymo, vadinamo CD3, esancio

T lIastelése (baltyjy kraujo lasteliy raisis). Priartindamas Siuos baltymus vieng prie kito, tarlatamabas
suaktyvina T lasteles, kad $ios i$skirty medziagas, naikinancias vézines lgsteles.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant IMDYLLTRA

IMDYLLTRA vartoti draudZiama

- jeigu yra alergija tarlatamabui arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje).

Jei dvejojate, pries Jums suleidziant IMDYLLTRA pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Tarlatamabas gali sukelti rimtg Salutinj poveiki, kaip nurodyta toliau. Jeigu kilty klausimy,

pasitarkite su gydytoju, prie§ pradédami vartoti pries IMDYLLTRA.
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Nedelsdami pasakykite gydytojui arba slaugytojui, jei vartojant IMDYLLTRA pasireiskia bet kuris
1§ $iy reiskiniy, nes gali reikéti gydyti simptomus:

o Citokiny iSsiskyrimo sindromas (CIS) pasireiskia tada, kai organizmas j kraujg iSskiria
medzZiagas, vadinamas citokinais. CIS pasireiSkia labai daZnai, jis gali kelti pavoju gyvybei
arba baigtis mirtimi. Nedelsdami pasakykite gydytojui arba kreipkités medicininés
pagalbos, jei atsiranda bet kokiy CIS poZymiy ar simptomuy, jskaitant Siuos:

kars¢iavimas;

dusulys, sunkumas kvépuoti;

daznas ar nereguliarus Sirdies plakimas: palpitacija;

svaigulys;

galvos skausmas;

Saltkrétis;

pykinimas;

vémimas.

. Su imuninémis efektorinémis lastelémis susijusio neurotoksiSkumo sindromas (IELSNS)
yra gyvybei pavojinga, galimai net mirtina biiklé, kuri paveikia smegenis ir nervy sistema.
Siy problemy gali atsirasti praéjus kelioms dienoms ar savaitéms po IMDYLLTRA
pavartojimo. Nedelsdami pasakykite gydytojui arba kreipkités medicininés pagalbos, jei
pajutote kokiy nors IELSNS poZymiu ar simptomuy, jskaitant Siuos:

o kalbos sutrikimas;

atminties praradimas;

pakites arba sumazéjgs sgmonés lygis;

sumiSimas;

orientacijos sutrikimas arba nesugeb¢jimas aiskiai mastyti (delyras);

traukuliai;

pusiausvyros ar koordinacijos praradimas (ataksija);

ranky ir kojy silpnumas ar tirpimas;

ranky ar galiniy drebulys (tremoras);

galvos skausmas.

o Mazas neutrofily, su infekcijomis kovojan¢iy baltyjy kraujo kuineliy, skaicius
(neutropenija). Pasakykite gydytojui arba kreipkités skubios medicininés pagalbos, jei
atsiranda bet kokiy infekcijos poZymiy ar simptomuy, jskaitant Siuos:

o Saltkrétis ar drebulys;
o karscio pojtis;
o auksta kiino temperatiira.

. Alerginés reakcijos (padidéjes jautrumas), iskaitant pernelyg dideli ir ilga kvépavimo taky
raumeny susitraukima, sukeliantj kvépavimo pasunkéjimg (bronchy spazmus).
Pasakykite gydytojui arba kreipkités skubios medicininés pagalbos, jei atsiranda alerginiy
reakciju poZymiu ar simptomuy, jskaitant Siuos:

° bérimas;
o sunkumas kvépuoti.

Gydytojas arba slaugytojas stebés, ar infuzijos metu ir po jos neatsiranda $iy reakcijy poZymiy bei
simptomus.

Vaikams ir paaugliams

IMDYLLTRA tyrimy su vaikais ar paaugliais neatlikta. Jaunesniems kaip 18 mety pacientams
gydymas IMDYLLTRA nerekomenduojamas.

Kiti vaistai ir IMDYLLTRA

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui.
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Néstumas, Zindymo laikotarpis ir kontracepcija

Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néscia, arba planuojate pastoti, pasitarkite su gydytoju.
IMDYLLTRA draudziama vartoti néStumo metu. Taip yra d¢l to, kad IMDYLLTRA poveikis
nés¢ioms moterims nezinomas. Jei esate galinti pastoti moteris, prie§ pradedant gydyma
IMDYLLTRA gydytojas arba slaugytojas patikrins, ar nesate néscia.

Jeigu pastojote gydymo IMDYLLTRA metu, pasakykite apie tai gydytojui. Gydytojui gali tekti su
Jumis aptarti galima rizika.

Jei galite pastoti, gydymo IMDYLLTRA metu ir 2 ménesius po paskutinés dozés privalote naudoti
veiksmingg kontracepcija (gimstamumo kontrolés metodus). Apie tinkamus kontracepcijos metodus
pasitarkite su gydytoju.

Gydymo IMDYLLTRA metu ir bent 2 ménesius po paskutinés dozés zindyti negalima. Nezinoma, ar
IMDYLLTRA sudétyje esanciy medziagy issiskiria j gydyty motery pieng. Jeigu Zindote kuidikj arba
planuojate tai daryti, pasakykite gydytojui arba slaugytojui.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

IMDYLLTRA gali stipriai veikti geb&jima vairuoti ir valdyti mechanizmus. Taip nutinka dél
simptomy, kuriuos gali sukelti su imuninémis efektorinémis lgstelémis susijusio neurotoksiskumo
sindromas (IELSNS). Jei suleidus IMDYLLTRA infuzija pajutote Salutinj poveikj nervy sistemai,
pavyzdziui, svaigulj, traukulius ar sumiSima, nevairuokite, nevaldykite sunkiy ar potencialiai
pavojingy mechanizmy ir nedirbkite pavojingy darby bei neuzsiimkite pavojinga veikla, kol
simptomai iSnyks.

IMDYLLTRA sudétyje yra natrio

Sio vaisto dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reik§més.
IMDYLLTRA sudétyje yra polisorbato

Kiekviename Sio vaisto 1 mg flakone yra 0,04 mg, o kiekviename 10 mg flakone — 0,2 mg
polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy. Jei zinote, kad Jus esate alergiskas bet
kokiai medziagai, pasakykite gydytojui.

3. Kaip vartoti IMDYLLTRA

Kaip leidziamas IMDYLLTRA

Gydytojas arba slaugytojas suleis Jums IMDYLLTRA 1 valandg trunkancia infuzija (lasine) j vena.

1-3j3 dieng Jums bus suleista | mg IMDYLLTRA dozé. 8-3ja, 15-3ja dienomis ir véliau kas 2 savaites
Jums bus leidziama visa 10 mg gydomoji IMDYLLTRA dozé.

Likus vienai valandai iki pirmyjy dviejy IMDYLLTRA doziy suleidimo, Jums bus duota
kortikosteroidy grupés vaisty, kurie padés sumazinti CIS rizika. Sie vaistai bus suleisti infuzija (1asine)
1 vena. Po pirmyjy dviejy IMDYLLTRA doziy Jums taip pat gali biiti skiriama skysc¢iy infuzija j vena.
Gydytojas nustatys, kiek laiko Jus reikia gydyti IMDYLLTRA.

Jei Jums pasireiksty CIS, neurologiniy problemy ar kitas sunkus Salutinis poveikis, gydytojas gali
atideti gydyma IMDYLLTRA arba ji visiskai nutraukti.
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Stebésena po IMDYLLTRA infuzijos

1-aja ir 8-3j3 dienomis sveikatos priezitiros jstaigoje gydytojas Jus stebés 6—8 valandas nuo
IMDYLLTRA infuzijos pradzios. Gydytojas Jus informuos, jei stebéjima reikés testi ilgiau. Gydymo
IMDYLLTRA metu gydytojas arba slaugytojas Jus stebés dél CIS, Salutinio poveikio nervy sistemai
bei kito Salutinio poveikio pozymiy ir, jei reikés, Jus gydys. Jei gydymo IMDYLLTRA metu atsirasty
CIS ar neurologiniy problemy pozymiy bei simptomy, Jus gali guldyti j ligoning.

1-aja ir 8-3j3 dienomis 24 valandas nuo kiekvienos IMDYLLTRA infuzijos pradzios turite planuoti

v —

Pries visas kitas infuzijas gydytojas Jus informuos, kiek laiko po IMDYLLTRA suleidimo Jus gali

tekti stebéti.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Rimtas Salutinis poveikis

Nedelsdami pasakykite gydytojui, jei pajutote bet kurj i$ $iy Salutiniy poveikiy:

o labai daZna: staigy ir sunky uzdegiminj sindroma, kurio simptomai yra karsc¢iavimas, Saltkrétis,
mazas deguonies kiekis kraujyje, galvos skausmas, sumazéjes kraujospiidis, pykinimas ar
vémimas — tai gali biti citokiny iSsiskyrimo sindromo (CIS) poZzymiai;

o dazZna: drebulj (tremora), sumis$ima, smegeny funkcijos sutrikimus (encefalopatija), bendravimo
sunkumus (afazijg), traukulius (konvulsijas) — tai gali buti su imuninémis efektorinémis
lastelémis susijusio neurotoksiskumo sindromo (IELSNS) pozymiai.

Kitas galimas Salutinis poveikis

Gauta pranesimy apie kitus toliau iSvardytus Salutinio poveikio reiSkinius vartojant IMDYLLTRA:

Labai dazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i 10 asmeny):

o sumazgjes apetitas;

o karsciavimas (pireksija);

o blogas skonis burnoje (disgeuzija);

o viduriy uzkietéjimas;

. sumazgjes raudonyjy kraujo kiineliy kiekis (anemija);

o nuovargis;

o Sleikstulys (pykinimas);

o fizinis silpnumas arba energijos trukumas (astenija);

° galvos skausmas;

o neutrofily, tam tikry su infekcijomis kovojanciy baltyjy kraujo kiineliy, kiekio sumazéjimas
(neutropenija);

o mazas limfocity, tam tikry baltyjy kraujo kiineliy, kiekis (limfopenija);

o svorio sumazgjimas;

° vémimas;

o sausas arba drégnas kosulys, dusulys (dispnéja);

° viduriavimas;

. padidéjes kepeny fermenty kiekis (alanino aminotransferazés kiekio padidéjimas);

o niezulys (pruritas);

o mazas natrio kiekis kraujyje (hiponatremija);

o mazas kalio kiekis kraujyje (hipokalemija).
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Dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):
padidéjes kepeny fermenty kiekis (aspartato aminotransferazés kiekio padidéjimas);
mazas magnio kiekis kraujyje (hipomagnezemija);

svaigulys;

bérimas;

sumazgjes trombocity, kraujui kreséti padedanciy komponenty, kiekis (trombocitopenija);
zemas kraujospudis;

aukstas kraujospudis;

raumeny skausmas (mialgija);

baltyjy kraujo kiineliy skaiciaus sumazéjimas;

tam tikry baltyjy kraujo kiineliy kiekio sumaz¢jimas (leukopenija);

Saltkrétis;

sumiSimas (sumiSimo biisena);

ranky ir galtiniy drebulys (tremoras);

orientacijos praradimas (delyras).

NedaZni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 100 asmeny):

. normalios nervy sistemos veiklos pokytis (neurotoksiskumas);

. traukuliai;

o pusiausvyros ar koordinacijos praradimas (ataksija);

o kalbos sutrikimas, atminties praradimas, asmenybés pokyc¢iai (encefalopatija).

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
slaugytojui. 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.

S. Kaip laikyti IMDYLLTRA

IMDYLLTRA laikys sveikatos prieziiiros specialistai ligoninéje ar klinikoje.

Ant dézutés ir flakono etiketés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Neatidaryti flakonai

o Laikyti ir transportuoti Saltai (2 °C — 8 °C).

o Negalima uzsaldyti.

o Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas buty apsaugotas nuo $viesos.

Paruostas IMDYLLTRA (infuzinis maiSelis)
. Laikant kambario temperattiroje (20 °C-25 °C), suvartoti ne véliau kaip per 8 valandas.
o Laikant Saldytuve (2 °C-8 °C), infuzinj maiselj biitina sunaudoti per 28 dienas.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
IMDYLLTRA sudétis

- Veiklioji medZziaga yra tarlatamabas.

- IMDYLLTRA 1 mg: kiekviename flakone yra 1 mg tarlatamabo. I§tirpinus injekciniame
vandenyje, galutiné tarlatamabo koncentracija yra 0,9 mg/ml.

- IMDYLLTRA 10 mg: kiekviename flakone yra 10 mg tarlatamabo. IStirpinus injekciniame
vandenyje, galutiné tarlatamabo koncentracija yra 2,4 mg/ml.
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- Kitos milteliy pagalbinés medZiagos yra glutamo riigstis, sacharozé, polisorbatas 80 ir natrio
hidroksidas (zr. 2 skyriy).

- Tirpalo (stabilizatoriaus) sudétyje yra citriny riig§ties monohidrato, lizino hidrochlorido,
polisorbato 80, natrio hidroksido ir injekcinio vandens (zr. 2 skyriy).

IMDYLLTRA isvaizda ir kiekis pakuotéje

IMDYLLTRA yra milteliai koncentratui ir tirpalas infuziniam tirpalui. Kiekvienoje pakuotéje yra

1 stiklinis milteliy flakonas ir 2 flakonai po 7 ml tirpalo (stabilizatoriaus).

Registruotojas ir gamintojas
Amgen Europe B.V.
Minervum 7061

4817 ZK Breda

Nyderlandai

Registruotojas
Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
4817 ZK Breda
Nyderlandai

Gamintojas
Amgen NV
Telecomlaan 5-7
1831 Diegem
Belgija

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

Belgié/Belgique/Belgien
s.a. Amgen n.v.
Tél/Tel: +32 (0)2 7752711

Bbarapus
Awmmxen bearapus EOO/L
Ten.: +359 (0)2 424 7440

Ceska republika
Amgen s.r.0.
Tel: +420 221 773 500

Danmark
Amgen, filial af Amgen AB, Sverige
TIf.: +45 39617500

Deutschland
Amgen GmbH
Tel: +49 89 1490960

Eesti
Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tel: +372 586 09553

Lietuva
Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tel: +370 5 219 7474

Luxembourg/Luxemburg
s.a. Amgen
Belgique/Belgien

Tel/Tel: +32 (0)2 7752711

Magyarorszag
Amgen Kft.
Tel.: +36 1 3544 700

Malta

Amgen S.r.l.

Italy

Tel: +39 02 6241121

Nederland
Amgen B.V.
Tel: +31 (0)76 5732500

Norge

Amgen AB
TIf: +47 23308000
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EALada Osterreich

Amgen EALdg @appokevticd EILE. Amgen GmbH
TnA: +30 210 3447000 Tel: +43 (0)1 50 217
Espaiia Polska
Amgen S.A. Amgen Biotechnologia Sp. z o0.0.
Tel: +34 93 600 18 60 Tel.: +48 22 581 3000
France Portugal
Amgen S.A.S. Amgen Biofarmacé€utica, Lda.
Tél: +33 (0)9 69 363 363 Tel: +351 21 4220606
Hrvatska Roménia
Amgen d.o.o. Amgen Romania SRL
Tel: +385 (0)1 562 57 20 Tel: +4021 527 3000
Ireland Slovenija
Amgen Ireland Limited AMGEN zdravila d.o.o.
Tel: +353 1 8527400 Tel: +386 (0)1 585 1767
island Slovenska republika
Vistor Amgen Slovakia s.r.0.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 321 114 49
Italia Suomi/Finland
Amgen S.r.l. Amgen AB, sivuliike Suomessa/Amgen AB, filial
Tel: +39 02 6241121 i Finland

Puh/Tel: +358 (0)9 54900500
Kvnpog Sverige
C.A. Papaellinas Ltd Amgen AB
TnA: +357 22741 741 Tel: +46 (0)8 6951100
Latvija

Amgen Switzerland AG Rigas filiale

Tel: +371 257 25888

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas
Kiti informacijos Saltiniai

I$sami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agenttros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu. Joje taip pat rasite nuorodas j kitus tinklalapius apie retas ligas ir jy

gydyma.

Sis lapelis pateikiamas Europos vaisty agentiiros tinklalapyje visomis ES/EEE kalbomis.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams.
Rekomenduojama IMDYLLTRA dozavimo schema — pradiné 1 mg doze 1-ajg dieng, véliau skiriant

10 mg dozes 8-3j3, 15-3j3 dienomis ir kas 2 savaites (zr. 1 lentelg). IMDYLLTRA reikia leisti
1 valandg 250 ml/val. greiciu.
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1 lentelé. Rekomenduojama IMDYLLTRA dozavimo schema

IMDYLLTRA dozé
1-0ji diena 1 mg
8-0ji diena 10 mg
15-0ji diena ir véliau kas
. 10 mg
2 savaites

Pries leidziant infuzija | veng, IMDYLLTRA reikia iStirpinti, o tada dar praskiesti.

IMDYLLTRA istirpinkite naudodami injekcinj vandenj. Netirpdykite IMDYLLTRA flakony
turinio naudodami tirpalg (stabilizatoriu).

Vaistinio preparato ruo§imo ir skiedimo prie§ vartojant instrukcija pateikiama toliau.

Aseptinis paruo$imas

Ruosdami infuzinj tirpalg grieztai laikykités aseptikos reikalavimy, nes tarlatamabo flakonuose néra
antimikrobiniy konservanty.

Kitos instrukcijos

. IMDYLLTRA istirpinamas naudojant injekcinj vandenj. IStirpindami IMDYLLTRA
nenaudokite tirpalo (stabilizatoriaus). Tirpalo (stabilizatoriaus) paskirtis yra padengti infuzinj
maiselj pries supilant iStirpinta IMDYLLTRA, kad IMDYLLTRA neprilipty prie infuziniy
maiseliy ir infuzinés sistemos sieneliy.

o Nustatyta, kad infuziniai maiSeliai, pagaminti i§ etilvinilacetato (EVA), poliolefino bei
polivinilchlorido (PVC), yra suderinami su tarlatamabu nurodytomis vartojimo salygomis.
o Nustatyta, kad infuzinés sistemos bei kateteriy medziagos, pagamintos i§ poliolefino, PVC bei

poliuretano, yra suderinamos su tarlatamabu nurodytomis vartojimo sglygomis.

o Uzdaros sistemos perkélimo jtaisy (angl. Closed System Transfer Device, CSTD) naudoti
nerekomenduojama dél galimos vaistiniy preparaty skyrimo klaidos rizikos. Flakono adapteriy
CSTD suderinamumo su IMDYLLTRA tyrimy neatlikta.

Infuzinio tirpalo paruoSimas

Tarlatamabo istirpinimas

2 lentelé. IMDYLLTRA istirpinti reikalingas injekcinio vandens kiekis*

IMDYLLTRA flakono IMDYLLTRA iStirpinti Galutiné koncentracija
stiprumas reikalingas injekcinio vandens
kiekis
1 mg 1,3 ml 0,9 mg/ml
10 mg 4,4 ml 2,4 mg/ml

2 Kiekvienas flakonas yra uzpildytas su pertekliumi, kad istirpinus biity galima pritraukti 1,1 ml (i§ 1 mg
flakono) arba 4,2 ml (i§ 10 mg flakono) ir uztikrinti nurodyta stiprumo koncentracija.

1. Reikiamg injekcinio vandens kiekj (Zr. 2 lentelg) suleiskite  tarlatamabo flakong, kad galutiné
tarlatamabo koncentracija biity 0,9 mg/ml (1 mg flakone) arba 2,4 mg/ml (10 mg flakone).
Vanden;j leiskite palei IMDYLLTRA flakono sieneles, o ne tiesiai ant liofilizuoty milteliy.

. IStirpindami IMDYLLTRA nenaudokite tirpalo (stabilizatoriaus).

2. Turinj atsargiai pasukiokite. Nekratykite.

3. Apzitirékite, ar tirpalas skaidrus arba Siek tiek opalinis, bespalvis arba gelsvas. Jei tirpalas
drumstas arba jame yra daleliy, jo nenaudokite.
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IMDYLLTRA infuzinio maiSelio paruosimas

3 lentelé. 1 valandos trukmés infuzijos paruosSimo gairés

IMDYLLTRA IMDYLLTRA | I§ infuzinio I infuzinj I infuzinj maiSelj
flakono dozé maiselio maiSelj supilamas
stiprumas iStraukiamas supilamas iStirpinto
9 mg/ml (0,9 %) tirpalo tarlatamabo taris
natrio chlorido (stabilizatoriaus
injekcinio tirpalo | ) taris
tiiris
1 mg 1 mg 14 ml 13 ml 1,1 ml
10 mg 10 mg 17 ml 13 ml 4,2 ml

Pastaba: istirpinus vaistinj preparatg, skirtingo stiprumo flakony galutinés koncentracijos NERA vienodos.

1. Naudokite infuzinj maiSelj, uzpildyta 250 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo.
I§ uzpildyto infuzinio maiSelio iStraukite reikiama 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
tirpalo turj ir jj iSmeskite (zr. 3 lentelg). Nekreipkite démesio j bet kokj infuzinio maiselio
uzpildymo pertekliy.

3. Supilkite tirpala (stabilizatoriy).

. Norédami padengti infuzinj maiselj, i ji su 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu
tirpalu suleiskite 13 ml tirpalo (stabilizatoriaus).
o Atsargiai sumaiSykite maiselio turinj, kad nesusidaryty puty. NekratyKkite.

4. Supilkite istirpinta IMDYLLTRA.

o Perkelkite reikiama iStirpinto IMDYLLTRA tiirj  stabilizuotg infuzinj maiselj su 9 mg/ml
(0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu bei tirpalu (stabilizatoriumi). Zr. 3 lentele.

o Atsargiai sumaiSykite maiselio turinj, kad nesusidaryty puty. NekratyKkite.
5. Tusciu Svirkstu i§ infuzinio maiselio pasalinkite ora, kad nesusidaryty puty.
6. Infuzing sistema uzpildykite 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu arba paruostu

galutiniu preparatu.
Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

Vartojimo metodas

Premedikacijai naudojama infuziné sistema gali buti naudojama ir IMDYLLTRA leisti. Tarp kartu
vartojamy vaistiniy preparaty ir IMDYLLTRA suleidimo infuzing sistema biitina praplauti.

Visg tarlatamabo kiekj infuzuokite j veng per 1 valandg pastoviu grei¢iu naudodami infuzing pompa.
Pompa turi buti programuojama, uzrakinama, neelastomeriné ir su garsiniu signalu.

Infuziné sistema uzpildoma 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu ARBA paruostu
galutiniu tarlatamabo tirpalu.

IMDYLLTRA reikia leistil valandg 250 ml/val. greiciu.

Baigus IMDYLLTRA infuzija, infuzing sistemg reikia praplauti per 3—5 minutes naudojant 9 mg/ml
(0,9 %) natrio chlorido injekcinj tirpala.

Laikymo salygos ir tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

4 metai.
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Praskiestas tirpalas intraveninei infuzijai (infuziniame maiselyje)

Nustatyta, kad vartoti paruo$to vaistinio preparato cheminis ir fizinis stabilumas isliecka 28 dienas
laikant 2 °C—8 °C temperattiroje ir 8 valandas laikant 20 °C-25 °C temperatiiroje.

Mikrobiologiniu poziliriu vaistinj preparata reikia suvartoti nedelsiant. Jei jis nesuvartojamas
nedelsiant, uz laikymo trukme ir saglygas prie$ vartojima atsako naudotojas; jprastai laikymo trukmeé
neturéty biiti ilgesné kaip 24 valandos 2 °C—8 °C temperatiiroje, nebent vaistinis preparatas biity
tirpinamas ir skiedziamas kontroliuojamomis ir patvirtintomis aseptinémis salygomis.

I laikymo trukme jskaiciuotas visas leidziamas laikas nuo pirmojo flakono istirpinimo iki vartojimo
pabaigos. [$éme i$ Saldytuvo, leiskite infuziniam maiSeliui susilti iki kambario temperatiiros;
praskiesta IMDYLLTRA infuzinj tirpalg suleiskite per leidZziamg laikymo kambario temperatiiroje
laika (jskaitant infuzijos trukme). Jei paruostas tarlatamabo infuzinis maiSelis nesunaudojamas per
nurodyta laikg ir nesilaikant nustatytos temperatiiros, ji biitina iSmesti; pakartotinai déti j Saldytuva
negalima.

Atsekamumas

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