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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacijg. 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

JEMPERLI 500 mg koncentratas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Viename 10 ml koncentrato infuziniam tirpalui flakone yra 500 mg dostarlimabo.

Kiekviename koncentrato infuziniam tirpalui mililitre yra 50 mg dostarlimabo.

Dostarlimabas yra G4 imunoglobuliny (IgG4) izotipo humanizuotas monokloninis antikiinas (angl.
monoclonal antibody, mADb) prie§ uZprogramuotos lasteliy mirties 1 tipo baltyma (angl. programmed
cell death protein-1, PD-1,), pagamintas rekombinantinés DNR technologijos budu zinduoliy (kininio

ziurkénuko) kiausidziy (angl. Chinese hamster ovary, CHO) lastelése.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas).

Skaidrus ar Siek tiek opalinis, nuo bespalvio iki geltonos spalvos tirpalas, kuriame néra matomy
daleliy.

Koncentrato infuziniam tirpalui pH — mazdaug 6,0, o osmolialiskumas — mazdaug 300 mOsm/kg.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

JEMPERLI skirtas kartu su karboplatina ir paklitakseliu pirmos eilés gydymui suaugusioms
pacientéms, kurioms yra diagnozuotas pirminis i$plites ar atsinaujings gimdos gleivinés vézys (GGV)
ir yra numatytas sisteminis gydymas.

JEMPERLI monoterapija skirta suaugusioms pacientéms, kurioms yra diagnozuotas atsinaujings ar
i$plites GGV su neatitikimy taisymo trikumu (angl. mismatch repair deficient, AIMMR) / dideliu
mikrosatelitiniu nestabilumu (angl. microsatellite instability-high, MSI-H), kuris progresavo pirmiau
gydant arba po gydymo pagal plang, kurio sudétyje yra platinos preparatas.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi pradeéti ir prizitiréti gydytojas specialistas, turintis vézio gydymo patirties.

DMMR / MSI-H naviko bitiklei nustatyti reikia naudoti patvirtintg tyrimo metoda, pavyzdziui: THC,
PGR ar KKSN* (informacija apie $iame tyrime naudotus tyrimo metodus zr. 5.1 skyriuje).

*IHC = imunohistocheminis tyrimas. PGR = polimerazés grandininé reakcija. KKSN = kitos kartos sekos
nustatymas.



Dozavimas

Gydymas JEMPERLLI, vartojant kartu su karboplatina ir paklitakseliu

JEMPERLI skiriant vartoti kartu su karboplatina ir paklitakseliu, reikia perskaityti visa kartu skiriamy
vaistiniy preparaty skyrimo informacija (taip pat zr. 5.1 skyriy).

Rekomenduojama dozé — 500 mg dostarlimabo kas 3 savaites kartu su karboplatina ir paklitakseliu kas
3 savaites 6 ciklus, po to skiriant monoterapija 1 000 mg dostarlimabo kas 6 savaites visy vélesniy

cikly metu.

Dozavimo vartojant kartu su karboplatina ir paklitakseliu planas pateiktas 1 lenteléje.

1 lentelé. JEMPERLLI, vartojamo kartu su karboplatina ir paklitakseliu, dozavimo planas

500 mg kas 3 savaites
kartu su karboplatina ir paklitakseliu

(1 ciklas = 3 savaités)

Monoterapija 1 000 mg doze kas
6 savaites tol, kol liga pradeda
progresuoti arba pasireiskia
nepriimtinas toksiSkumas, arba
ne ilgesnj kaip 3 mety laikotarpi

(1 ciklas = 6 savaités)

3 savaités tarp 6 ir 7 cikly
2 Dostarlimaba vartoti pries karboplating ir paklitakselj ta pacia diena.

Ciklas 1 2 3 4 5 6 7 8 | 9 | Tgsiamas
ciklas | ciklas | ciklas | ciklas | ciklas | ciklas ciklas | ciklas | Ciklas | dozavimas
kas 6
Savaiteé 1 4 7 10 13 16 19 25 31 savaites
l—Y—}

Dostarlimaba reikia vartoti pagal rekomenduojama plana tol, kol liga pradeda progresuoti arba
pasireiskia nepriimtinas toksiskumas, arba ne ilgesnj kaip 3 mety laikotarpj (Zr. 5.1 skyriy).

Monoterapija JEMPERLI

Rekomenduojama dozé skiriant monoterapija — 4 ciklai po 500 mg dostarlimabo kas 3 savaites, véliau
visy cikly metu — po 1 000 mg kas 6 savaites.

Dozavimo skiriant monoterapijg planas pateiktas 2 lenteléje.

2 lentelé. Dozavimo skiriant monoterapija JEMPERLI planas

Po 500 mg kas 3 savaites
(1 ciklas = 3 savaités)

Po 1 000 mg kas 6 savaites iki tol, kol liga
pradeda progresuoti arba pasireiskia
nepriimtinas toksinis poveikis

(1 ciklas = 6 savaités)

Ciklas

1 ciklas

2 ciklas

3 ciklas

4 ciklas

5 ciklas

6 ciklas

7 ciklas Tesiamas

Savaite

10

13

19

25

- dozavimas
kas

6 savaites

\_Y_}

3 savaités tarp 4 ir 5 cikly

Dostarlimabg pagal rekomenduojama plana reikia vartoti iki tol, kol liga pradeda progresuoti arba
pasireiskia nepriimtinas toksinis poveikis (Zr. 5.1 skyriy).




Dozeés keitimai

Dozés mazinimas nerekomenduojamas. Atsizvelgiant j individualy sauguma ir toleravima, doze gali
tekti suleisti véliau arba gali prireikti nutraukti vaistinio preparato vartojimg. Dozavimo keitimo
siekiant suvaldyti nepageidaujamas reakcijas rekomendacijos pateiktos 3 lenteléje.

I$samios su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy reakcijy ir su infuzija susijusiy reakcijy
valdymo gairés aprasytos 4.4 skyriuje.

3 lentele. JEMPERLI dozés keitimo rekomendacijos

Su imunine sistema
susijusios nepageidaujamos
reakcijos

Sunkumo laipsnis 2

Dozés keitimas

Susilaikyti nuo dozés suleidimo.

2 arba 3 Atnaujinti dozavima, kai
Kolitas toksiSkumas sumazé¢ja iki
0 arba laipsnio.
4 Vartojima nutraukti visam laikui.
2 laipsnio, kai AST P ar
ALT ¢ aktyvumas
padidéja Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
nuo > 3 iki 5 x VNR ¢ Atnaujinti dozavima, kai
arba toksiSkumas sumazéja iki
bendro bilirubino 0 arbal laipsnio.
koncentracija padidéja
Hepatitas nuo > 1,5 iki 3 x VNR

> 3 laipsnio, kai AST ar
ALT aktyvumas padidéja
>5xVNR
arba
bendro bilirubino
koncentracija padidéja
>3 xVNR

Vartojima nutraukti visam laikui
(apie i8imtj zr. toliau) °.

1 tipo cukrinis diabetas
(1TCD)

3 arba 4 (hiperglikemija)

Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
Atnaujinti dozavima tinkamai
gydomiems pacientams, kuriy

klinikiné buiklé ir metabolizmas yra
stabiliis.

Hipofizitas ar antinks¢iy
nepakankamumas

2 arba 4

Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
Atnaujinti dozavima, kai
toksiskumas sumazéja iki

0 arba 1 laipsnio. Jeigu tinkamai

gydant hormonais, sutrikimas
pasikartoja ar pasunké¢ja, vartojima
nutraukti visam laikui.




3 lentelé. JEMPERLI dozés keitimo rekomendacijos

Su imunine sistema
susijusios nepageidaujamos
reakcijos

Sunkumo laipsnis 2

Dozés keitimas

Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
Atnaujinti dozavima, kai

Hipotirozé arba hipertirozé 3arba4 toksigkumas sumazéja iki
0 arba 1 laipsnio.
Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
Atnaujinti dozavima, kai
toksiSkumas sumazéja iki
2 . ) S
Pneumonitas 0 arba 1 laipsnio. Jeigu 2 laipsnio
reakcija pasikartoja, vartojima
nutraukti visam laikui.
3arba4 Vartojimg nutraukti visam laikui.
Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
Atnaujinti dozavima, kai
2 oy N
Nefritas toksiSkumas sumazéja iki
0 arba 1 laipsnio.
3arba4 Vartojima nutraukti visam laikui.
Eksfoliaciniai dermatologiniai Bet kurio laipsnio atveju susilaikyti
sutrikimai (pvz.: Stivenso- nuo dozés suleidimo. Atnaujinti
Dzonsono sindromas [angl. [tariama dozavima, jeigu nepatvirtinama arba
Stevens-Johnson, SJS], toksiné kai toksiskumas sumazéja iki
epidermio nekrolizé [TEN], 0 arba 1 laipsnio.
vaistinio preparato sukeltas
iSbérimas su eozinofilija ir
sisteminiais simptomais [angl.
Drug Rash with Eosinophilia _— . . o
and Systemic Symptoms, Patvirtinta Vartojima nutraukti visam laikui.
DRESS])
Miokarditas 2,3arba4 Vartojimg nutraukti visam laikui.
Sunkus neurologinis
toksiskumas (miasteninis
sindromas ar sunkioji 2,3 arba4 Vartojimg nutraukti visam laikui.

miastenija, Gijeno-Bare
[Guillain Barré] sindromas,
encefalitas, skersinis mielitas)




3 lentelé. JEMPERLI dozés keitimo rekomendacijos

Su imunine sistema Sunkumo laipsnis 2 Dozés keitimas
susijusios nepageidaujamos
reakcijos
Kitos su imunine sistema Susilaikyti nuo dozés suleidimo.
susijusios nepageidaujamos Atnaujinti dozavima, kai
reakcijos (jskaitant, bet toksiskumas sumazéja iki
neapsiribojant miozitu, 0 arba 1 laipsnio.

sarkoidoze, autoimunine

hemolizine anemija,
pankreatitu, iridociklitu,
uveitu, diabetine ketoacidoze,
artralgija, persodinto solidinio 4 Vartojimg nutraukti visam laikui.
organo atmetimu, transplantato
pries Seimininkg liga)

Su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos
pasikartojimas po to, kai buvo 3arba4 Vartojima nutraukti visam laikui.
sumazéjusi iki < 1 laipsnio
(i8skyrus pneumonita, Zr.
pirmiau)

Kitos nepageidaujamos Sunkumo laipsnis 2 Dozés keitimas
reakcijos

Susilaikyti nuo dozés suleidimo.

Jeigu per 1 valandg po infuzijos
nutraukimo reakcija iSnyksta,
infuzija galima atnaujinti 50 %

mazesniu uz pradinj greiciu arba

) N o 3 2 atnaujinti, kai simptomai i$nyksta po

Su infuzija susijusios reakcijos paruosiamojo gydymo

(premedikacijos). Jeigu po tinkamos
premedikacijos 2 laipsnio reakcija

pasikartoja, vaistinio preparato

vartojimg nutraukti visam laikui.

3arba4 Vartojimg nutraukti visam laikui.

8 Toksiskumas jvertintas pagal 5.0 versijos Nacionalinio vézio instituto bendruosius nepageidaujamy
reiskiniy terminologijos kriterijus (angl. the National Cancer Institute Common Terminology Criteria
for Adverse Events, CTCAE).

® AST = aspartataminotransferaze.

¢ ALT = alaninaminotransferaz¢.

¢ VNR = vir$utiné normos riba

¢ Jeigu metastaziy kepenyse turinéiy pacienéiy, kurioms gydymo pradzioje buvo 2 laipsnio AST ar
ALT aktyvumo padidéjimas, AST ar ALT aktyvumas padidé¢ja 50 ir daugiau procenty, palyginti su
pradiniais rodmenimis, ir toks iSlicka ne trumpiau kaip 1 savaite, gydyma reikia nutraukti.

Paciento kortelé

Visi JEMPERLI skiriantys gydytojai turi informuoti pacientes apie paciento kortele, kurioje
paaiskinta, kg daryti, jeigu joms atsirasty kokiy nors su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy
reakcijy simptomy. Gydytojas i§duos paciento kortelg kiekvienai pacientei.
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Ypatingos populiacijos

Senyvoms pacientéms
65 mety ar vyresnéms pacientéms dozés keisti nerekomenduojama.

Klinikiniy tyrimy duomeny apie dostarlimabo vartojima 75 mety ar vyresnéms pacientéms nepakanka
(zr. 5.1 skyriy).

Pacientéms, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Pacientéms, kurioms yra diagnozuotas lengvas ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas,
dozés keisti nerekomenduojama. Duomeny apie pacientes, kurioms yra diagnozuotas sunkus inksty
funkcijos sutrikimas arba galutinés stadijos inksty liga ir atliekamos dializés, nepakanka

(Zr. 5.2 skyriy).

Pacientéms, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Pacientéms, kurioms yra diagnozuotas lengvas kepeny funkcijos sutrikimas, dozés keisti
nerekomenduojama. Duomeny apie pacientes, kurioms yra diagnozuotas vidutinio sunkumo kepeny
funkcijos sutrikimas, nepakanka ir néra duomeny apie pacientes, kurioms yra diagnozuotas sunkus
kepeny funkcijos sutrikimas (Zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija

JEMPERLI saugumas ir veiksmingumas vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams neistirti.
Duomeny néra.

Vartojimo metodas

JEMPERLI leidziamas tik infuzijomis j veng. JEMPERLI reikia suleisti 30 minuciy trukmés infuzijos
1 veng biidu, naudojant infuzijos j vena pompa.

JEMPERLI negalima suleisti j veng spaudziant stimoklj ar boliuso injekcijos budu.
Vaistinio preparato 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;.

Su imunine sistema susijusios nepageidaujamos reakcijos

Antikiinais, kurie blokuoja uzprogramuotos lasteliy mirties 1 tipo baltyma ar uZprogramuotos mirties 1
tipo liganda (angl. programmed cell death protein-1 / programmed death-ligand 1, PD-1/ PD-L1),
iskaitant dostarlimabg, gydomoms pacientéms gali pasireiksti su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos, kurios gali buti sunkios ar mirtinos. Nors su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos daZniausiai pasirei$kia gydymo PD-1/ PD-L1 blokuojanéiais antikiinais
metu, bet simptomai taip pat gali pasireiksti ir nutraukus gydyma. Su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos gali pasireiksti bet kuriame organe ar audinyje ir gali vienu metu paveikti
daugiau kaip viena kiino sistema. Siame skyriuje i§vardytos svarbios su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos neapima visy galimy sunkiy ir mirtiny su imunine liga susijusiy reakcijy.



Norint uztikrinti saugy PD-1 / PD-L1 blokuojan¢iy antik@iny vartojima, biitina anksti nustatyti ir
gydyti su imunine sistema susijusias nepageidaujamas reakcijas. Reikia stebéti pacientes, ar joms
neatsiranda su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy reakcijy simptomy ir poZymiy. Pries
pradedant gydymag ir periodiskai gydymo metu reikia jvertinti kraujo ir klinikiniy biocheminiy tyrimy,
iskaitant kepeny, inksty ir skydliaukés funkcijos tyrimy, rodmenis. [tarus su imunine sistema susijusias
nepageidaujamas reakcijas, reikia uztikrinti tinkama jvertinima, jskaitant specialisto konsultacija.

Atsizvelgiant | nepageidaujamos reakcijos sunkuma, gydymas dostarlimabu turi biiti sustabdytas arba
visam laikui nutrauktas ir skiriamas gydymas kortikosteroidais (1-2 mg/kg prednizono ar lygiaveré¢io
vaistinio preparato per parg) ar kitas tinkamas gydymas (Zr. toliau ir 4.2 skyriuje). Buklei pageréjus iki
1 ar mazesnio laipsnio, reikia pradéti laipsnisSka kortikosteroido dozés mazinima ir gydyma jais testi

1 ménesj ar ilgiau. Remiantis ribotais klinikiniy tyrimy, kuriuose dalyvavo pacientés, kurioms
pasireiSkusiy su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy reakcijy nepavyko suvaldyti vartojant
kortikosteroidus, duomenimis, apsvarscius, galima skirti kitokius sisteminio poveikio
imunosupresantus. Endokrininiams sutrikimams gydyti, jeigu reikia, turéty biti skiriama pakeic¢iamoji
hormony terapija.

PasireiSkus bet kokiai pasikartojanciai 3 laipsnio su imunine sistema susijusiai nepageidaujamai
reakcijai arba 4 laipsnio su imunine sistema susijusiai toksiSkai nepageidaujamai reakcijai, gydyma
dostarlimabu reikia nutraukti visam laikui, i§skyrus endokrininius sutrikimus, kuriuos pavyksta
suvaldyti pakei¢iamaja hormony terapija, jeigu nenurodyta kitaip 3 lentelgje.

Su imunine sistema susijes pneumonitas

Buvo pranesta apie dostarlimabg vartojancioms pacientéms pasireiSkusj pneumonita (zr. 4.8 skyriy).
Reikia stebéti, ar pacientéms neatsiranda pneumonito poZymiy ir simptomy. [tarus pneumonita,
diagnoze reikia patvirtinti radiografiniais tyrimais ir atmesti kitas priezastis. Pacientes reikia gydyti
keiciant dostarlimabo dozg¢ ir skiriant kortikosteroidus (zr. 4.2 skyriy).

Su imunine sistema susijes kolitas

Dostarlimabas gali sukelti su imunine sistema susijusj kolitg (zr. 4.8 skyriy). Reikia stebéti, ar
pacientéms neatsiranda kolito poZymiy ir simptomy bei gydyti, kei¢iant gydyma dostarlimabu, skiriant
viduriavima slopinancius vaistinius preparatus ir kortikosteroidus (Zr. 4.2 skyriy).

Su imunine sistema susijes hepatitas

Dostarlimabas gali sukelti su imunine sistema susijusj hepatita (Zr. 4.8 skyriy). Atsizvelgiant |
indikacijas remiantis klinikinés buklés jvertinimu, pacientes reikia periodiskai tirti, ar néra kepeny
funkcijos poky¢iy, ir gydyti, kei¢iant gydyma dostarlimabu ir skiriant kortikosteroidus (zr. 4.2 skyriy).

Su imunine sistema susije endokrininiai sutrikimai

Buvo pranesta apie dostarlimabg vartojan¢ioms pacientéms pasireiskusius su imunine sistema
susijusius endokrininius sutrikimus, jskaitant hipotiroze, hipertiroze, tiroidita, hipofizita, 1 tipo cukrinj
diabeta, diabeting ketoacidozg ir antinks¢iy nepakankamuma (zr. 4.8 skyriy).

Hipotirozé ir hipertirozé

Dostarlimabg vartojan¢ioms pacientéms pasireiSké su imunine sistema susij¢ hipotiroze ar hipertiroze
(iskaitant tiroiditg), o po hipertirozés gali pasireiksti hipotirozé. Prie§ pradedant gydymag ir periodiskai
gydymo metu reikia stebéti, ar pacienciy skydliaukés funkcijos tyrimo rodmenys yra normalis,
atsizvelgiant j indikacijas remiantis klinikinés buklés jvertinimu. Su imunine sistema susij¢ hipotirozé
ir hipertirozé (jskaitant tiroiditg) turi buti gydomi pagal 4.2 skyriuje pateiktas rekomendacijas.

Antinksciy nepakankamumas

Dostarlimabg vartojanc¢ioms pacientéms pasireiSké su imunine sistema susije¢s antinksciy
nepakankamumas. Reikia stebéti, ar pacientéms neatsiranda antinks¢iy nepakankamumo pozymiy ir
simptomy. Pasireiskus simptominiam antinks¢iy nepakankamumui, pacientes reikia gydyti pagal
4.2 skyriuje pateiktas rekomendacijas.



Su imunine sistema susijes nefritas

Dostarlimabas gali sukelti su imunine sistema susijusj nefritg (Zr. 4.8 skyriy). Pacientés turi biiti
stebimos dél inksty funkcijos pokyc¢iy ir gydomos, keiciant gydyma dostarlimabu ir skiriant
kortikosteroidus (zr. 4.2 skyriy).

Su imunine sistema susijes isbérimas

Buvo pranesta apie dostarlimabg vartojancioms pacientéms pasireiskusj su imunine sistema susijusj
iSbérima, jskaitant pemfigoidg (zr. 4.8 skyriy). Reikia stebéti, ar pacientéms neatsiranda isbérimo
pozymiy ir simptomy. Eksfoliacinius dermatologinius sutrikimus reikia gydyti pagal 4.2 skyriuje
pateiktas rekomendacijas. Buvo pranesta apie PD-1 inhibitoriumi gydytoms pacientéms pasireiskusius
Stivenso-Dzonsono sindromo ir toksinés epidermio nekrolizés atvejus.

Nusprendus skirti dostarlimabg pacientéms, kurioms pirmiau vartojant kitokius imuning sistema
stimuliuojancius prieSvézinius vaistinius preparatus buvo pasireiskusi sunki arba gyvybei pavojinga
nepageidaujama odos reakcija, gydyti reikia atsargiai.

Su imunine sistema susijusi artralgija

Buvo pranesta apie dostarlimabg vartojancioms pacientéms pasireiSkusia su imunine sistema susijusia
artralgija (zr. 4.8 skyriy). Reikia stebéti, ar pacientéms neatsiranda artralgijos poZymiy ir simptomy.
[tariamg su imunine sistema susijusig artralgija reikia patvirtinti ir atmesti kitas priezastis. Pacientés
turi biiti gydomos, keiciant gydyma dostralimabu ir skiriant kortikosteroidy (zr. 4.2 skyriy).

Kitos su imunine sistema susijusios nepageidaujamos reakcijos

Atsizvelgiant j dostarlimabo veikimo mechanizma, gali pasireiksti kitos su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos, jskaitant galimai pavojingus reiskinius [pvz.: miozitas, miokarditas,
encefalitas, demielinizuojanti neuropatija (jskaitant Gijeno-Bare sindroma), sarkoidoz¢]. Kliniskai
reik§mingos su imunine sistema susijusios nepageidaujamos reakcijos, kurios pasireiské maziau kaip

1 procentui pacienciy, kurioms klinikiniy tyrimy metu buvo skirta monoterapija dostarlimabu, buvo
encefalitas, autoimuniné hemoliziné anemija, pankreatitas, iridociklitas ir uveitas. Reikia stebéti, ar
pacientéms neatsiranda su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy reakcijy poZymiy ir simptomy, ir
gydyti pagal 4.2 skyriuje pateiktas rekomendacijas. Gydant pacientes PD-1 inhibitoriais po Siy
vaistiniy preparaty registracijos, gauta praneSimy apie persodinty solidiniy organy atmetimg. Gydymas
dostarlimabu gali didinti atmetimo reakcijy rizikg persodinty solidiniy organy recipientéms. Reikia
jvertinti gydymo dostarlimabu naudos tokioms pacientéms ir galimo organo atmetimo rizikos santykj.

Pacientéms, kurioms atliekama alogeniné kraujodaros kamieniniy lgsteliy transplantacija (KKLT)
prie§ gydyma arba po gydymo PD-1/ PD-L1 blokuojancéiais antiktinais, gali kilti mirtiny ir kitokiy
pavojingy komplikacijy. Su persodinimu susijusios komplikacijos apima pernelyg imig transplantato
pries $eimininka liga (TpSL), imig TpSL, létine TpSL, kepeny veny okliuzing liga po sumazinto
intensyvumo priemoniy gerai biiklei iSlaikyti ir febrilinis sindromas, kurj gydant, prireiké steroidy (be
nustatytos infekcinés priezasties). Sios komplikacijos gali pasireiksti, nepaisant intervalo tarp gydymo
PD-1/ PD-L1 blokatoriumi ir alogeninés KKLT. Batina atidZiai stebéti pacientes, ar nekyla su
transplantacija susijusiy komplikacijy, ir skubiai imtis priemoniy. Skiriant gydyma PD-1/ PD-L1
blokuojanciais antikiinais pries arba po alogeninés KKLT, biitina jvertinti naudos ir rizikos santykj.

Su infuzija susijusios reakcijos

Dostarlimabas gali sukelti su infuzija susijusias reakcijas, kurios gali buti sunkios (Zr. 4.8 skyriy).
PasireiSkus sunkioms (3 laipsnio) ar gyvybei pavojingoms (4 laipsnio) su infuzija susijusioms
reakcijoms, infuzijg reikia sustabdyti ir visam laikui nutraukti gydyma (zZr. 4.2 skyriy).

I3 klinikiniy tyrimy paSalintos pacientés

IS GARNET tyrimo buvo pasalintos pacientés, kurioms buvo toliau i§vardyty bukliy: pradiné veiklumo
buklé (VB) pagal Ryty jungtinés onkology grupés (angl. the Eastern Cooperative Oncology Group,
ECOG) skale buvo jvertinta 2 ar daugiau baly, nekontroliuojamos metastazés centrinéje nervy
sistemoje arba kanceromatozinis meningitas, kiti piktybiniai navikai per praéjusius paskutinius

2 metus, imunodeficitas ar imunosupresiné terapija per 7 pary laikotarpj, aktyvi ZIV infekcija, hepatito
B ar hepatito C infekcijos, per praéjusius paskutinius 2 metus buvo aktyvi autoimuniné liga, dél kurios




prireiké sisteminio gydymo, i§skyrus pakei¢iamajg terapija, intersticinés plauciy ligos istorija arba
paskiepijimas gyvaja vakcina per 14 pary laikotarpj.

I RUBY tyrima nebuvo jtrauktos pacientés, kurioms buvo nustatytos toliau iSvardytos buklés: kartu
esantis piktybinis navikas arba pirmiau buves invazinis ne gimdos gleivinés piktybinis navikas, kurio
atveju, pacienté iSgyveno be ligos trumpiau kaip 3 metus arba per pastaruosius 3 metus buvo gydoma
bet kokiu aktyviu §io piktybinio naviko gydymo biidu; nekontroliuojamos metastazés centrinéje nervy
sistemoje arba kanceromatozinis meningitas, arba abu; zinoma ZIV arba aktyvaus hepatito B ar
hepatito C istorija; imunodeficitas ar gaunama imunosupresiné terapija per 7 pary laikotarpj; laikoma,
kad medicinin¢ rizika dél pavojingo, nekontroliuojamo sveikatos sutrikimo, nepiktybinés sisteminés
ligos arba aktyvios infekcijos, kuria reikia gydyti skiriant sisteminj gydyma, yra maza; buvo
paskiepyta gyvaja vakcina per 30 pary laikotarpj iki pirmosios tiriamojo gydymo dozés, tiriamojo
gydymo metu ir iki 180 pary po paskutiniosios tiriamojo vaistinio preparato dozés suleidimo.

Atidziai apsvarscCius galima rizikos padidéjima, tinkamai gydant, $ioms pacientéms dostarlimaba
vartoti galima.

Sudétyje esantis natrio kiekis

Sio vaistinio preparato 500 mg dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reikSmés.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Saveikos tyrimy neatlikta. Monokloniniai antikinai (MAD), pavyzdziui, dostarlimabas, néra
citochromo P450 ar aktyviy medziagy nesikliy substratai. Dostarlimabas néra citokinas ir nesitikima,
kad moduliuoty citokiny veiklg. Be to, nesitikima farmakokinetinés (FK) dostarlimabo sgveikos su
mazomis veikliyjy medziagy molekulémis. Néra jrodymy, kad galéty pasireiksti saveika dél
nespecifinio antikiiny klirenso suardant lizosomoms.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys / kontracepcija

Dostarlimabo vartojimas vaisingoms moterims yra rizikingas. Vaisingos moterys turi naudoti
veiksminga kontracepcijos metodg gydymo dostarlimabu metu ir 4 ménesius po paskutiniosios
dostarlimabo dozés suleidimo.

Neéstumas

Duomeny apie dostarlimabo vartojima néStumo metu néra arba jy nepakanka. Atsizvelgiant j veikimo
mechanizma, néStumo metu vartojamas dostarlimabas gali daryti Zalingg farmakologinj poveikj
vaisiui.

Dostarlimabo poveikio reprodukcijai ir vystymuisi tyrimy su gyviinais neatlikta. Vis délto,

PD-1/ PD-L1 signalizavimo slopinimas gali padidinti besivystanc¢io vaisiaus atmetimo imuniniu badu
rizika ir dél to vaisius gali zuti (zr. 5.3 skyriy). Zinoma, kad Zmogaus imunoglobulinai (IgG4)
prasiskverbia per placentos barjerg ir todél dostarlimabas, kuris yra IgG4, i§ motinos organizmo gali

patekti j besivystant] vaisiy.

JEMPERLI nerekomenduojama vartoti néStumo metu ir vaisingoms moterims, kurios nenaudoja
veiksmingos kontracepcijos.

Zindymas

Nezinoma, ar dostarlimabas arba jo metabolitai i$siskiria ] motinos pieng.
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Pavojaus zindomiems naujagimiams ir kiidikiams negalima atmesti.

JEMPERLI negalima vartoti Zindymo metu ir negalima zindyti ne trumpiau kaip 4 ménesius po
paskutiniosios dostarlimabo dozés suleidimo.

Vaisingumas

Dostarlimabo poveikio vaisingumo tyrimy neatlikta (zr. 5.3 skyriy).

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

JEMPERLI gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dostarlimabo vartojimas dazniausiai buvo susijgs su imunine sistema susijusiomis
nepageidaujamomis reakcijomis. Dauguma jy, jskaitant sunkias reakcijas, iSnyko, pradéjus tinkama
medicining terapija arba nutraukus dostarlimabo vartojima (Zr. toliau esantj skyrelj ,,Atrinkty
nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas”).

Monoterapija dostarlimabu

Dostarlimabo saugumas buvo tirtas GARNET tyrimo, kuriame dalyvavo 605 pacientés, kurioms buvo
diagnozuotas GGV arba kitoks isplites solidinis navikas ir buvo skirta monoterapija dostarlimabu,
jskaitant 153 pacientes, kurioms buvo diagnozuotas i$plites arba atsinaujings GGV su dMMR / MSI-H,
metu. Pacientéms buvo suleista po 500 mg kas 3 savaites keturis ciklus, po to visy vélesniy cikly metu
—po 1 000 mg kas 6 savaites.

Pacientéms, kurioms buvo diagnozuoti i$plite arba atsinaujing solidiniai navikai (N = 605), dazniausiai
pasirei$kusios nepageidaujamos reakcijos (> 10 %) buvo anemija (28,6 %), viduriavimas (26,0 %),
pykinimas (25,8 %), vémimas (19,0 %), artralgija (17,0 %), niezéjimas (14,2 %), iSbérimas (13,2 %),
kar§¢iavimas (12,4 %), aspartataminotransferazés suaktyvéjimas (11,2 %) ir hipotirozé (11,2 %).
JEMPERLI vartojima dél nepageidaujamy reakcijy visam laikui nutrauké 38 (6,3 %) pacientés.
Dazniausiai Siais atvejais buvo pasireiske su imunine sistema susij¢ reiskiniai. Pavojingos
nepageidaujamos reakcijos pasireiske 11,2 % pacienciy. Dauguma pavojingy nepageidaujamy reakcijy
buvo su imunine sistema susijusios nepageidaujamos reakcijos (zZr. 4.4 skyriy).

Saugumo pacientéms, kurioms diagnozuotas GGV su dAMMR / MSI-H, gydytoms GARNET tyrimo
metu (N = 153), duomenys nesiskyré nuo 4 lenteléje pateikty duomeny visoje monoterapijos
populiacijoje.

Gydymas dostarlimabu, vartojant kartu su karboplatina ir paklitakseliu

Dostarlimabo saugumas buvo jvertintas, tiriant 241 paciente, kurioms yra diagnozuotas pirminis
iSplitgs arba atsinaujings GGV, dostarlimaba vartojusioms kartu su karboplatina ir paklitakseliu RUBY
tyrimo metu. Pacientéms buvo leidziamos 500 mg dostarlimabo dozés kas 3 savaites 6 ciklus, po to
visy vélesniy cikly metu — 1 000 mg dozés kas 6 savaites.

Remiantis pacienciy, kurioms yra diagnozuotas pirminis i$plites arba atsinaujings GGV (N = 241),
duomenimis, dazniausios nepageidaujamos reakcijos (= 10 %) buvo iSbérimas (23,2 %),
makulopapulinis bérimas (14,5 %), hipotirozé (14,5 %), kar§¢iavimas (12,9 %),
alaninaminotransferazés aktyvumo padidéjimas (12,9 %), aspartataminotransferazés aktyvumo
padidéjimas (12,0 %)ir sausa oda (10,0 %). Dél nepageidaujamy reakcijy JEMPERLI vartojimas buvo
nutrauktas visam laikui 12 (5,0 %) pacienciy, daugiausiai dél su imunine sistema susijusiy reiskiniy.
Pavojingas nepageidaujamas reakcijas patyré 5,8 % pacienciy. Dazniausia (> 1 %) pavojinga
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nepageidaujama reakcija buvo kars¢iavimas (2,9 %). Dazniausia (> 10 %) su imunine sistema susijusi
nepageidaujama reakcija buvo hipotirozé (12,0 %), o dazniausia (> 1 %) su imunine sistema susijusi
reakcija, dél kurios teko nutraukti gydyma, buvo makulopapulinis isbérimas (1,2 %) (zr. 4.4 skyriy).

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

Nepageidaujamos reakcijos, apie kurias buvo pranesta monoterapijos dostarlimabu arba gydymo
dostarlimabu, vartojant kartu su chemoterapija, klinikiniy tyrimy metu, yra i§vardytos 4 lenteléje pagal
organy sistemy klases ir daznj. Nepageidaujamy reakcijy, iSvardyty monoterapijos dostarlimabu
stulpelyje, daZnis pagrjstas dél bet kuriy priezas¢iy pasireiskusiy nepageidaujamy reiskiniy dazniu
GARNET tyrime dalyvavusioms 605 pacientéms, kurioms buvo diagnozuotas i$plites ar atsinaujines
solidinis navikas ir buvo skirta monoterapija dostarlimabu (gydymo trukmés mediana — 24 savaités;
kitimo sritis — nuo 1 savaités iki 229 savaiéiy). Jeigu nenurodyta kitaip, nepageidaujamy reakcijy
daznis gydymo dostarlimabu, vartojant kartu su chemoterapija, stulpelyje yra pagristas dél bet kuriy
priezas¢iy pasireiSkusiy nepageidaujamy reiskiniy dazniu RUBY tyrime dalyvavusiai 241 pacientei,
kurioms yra diagnozuotas i$plites pirminis ar atsinaujings GGV, kurios buvo gydytos dostarlimabu
kartu su karboplatina ir paklitakseliu, laikotarpj, kurio mediana — 43 savaités (kitimo sritis — nuo 3 iki
193 savaic¢iy). Daugiau saugumo informacijos dostarlimabg skiriant vartoti kartu su karboplatina ir
paklitakseliu, zr. atitinkamy kartu skiriamy vaistiniy preparaty skyrimo informacijoje.

Nepageidaujamos reakcijos, kurios pasireiskia skiriant monoterapija dostarlimabu arba skiriant atskirai
karboplating ir paklitakselj, gali pasireiksti ir gydant $iy vaistiniy preparaty deriniais, net jeigu apie
tokias reakcijas nebuvo pranesta gydymo dostarlimabu, vartojant kartu su karboplatina ir paklitakseliu,
klinikiniy tyrimy metu. Sios reakcijos yra i§vardytos pagal organy sistemy klases ir dazn;.
Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinamas 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 apskai¢iuotas pagal turimus duomenis).

4 lentelé. Dostarlimabu gydytoms pacientéms pasireiSkusios nepageidaujamos reakcijos
Monoterapija dostarlimabu Gydymas dostarlimabu,
vartojant kartu su
chemoterapija

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

Labai daznas | Anemija? |

Endokrininiai sutrikimai

Labai daZnas Hipotiroze*® Hipotirozé®

Daznas Hipertirozé*, antinks¢iy Hipertirozé
nepakankamumas*

Nedaznas Tiroiditas*®, hipofizitas Tiroiditas, antinks¢iy

nepakankamumas

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai
Nedaznas 1 tipo cukrinis diabetas, diabetiné | 1 tipo cukrinis diabetas
ketoacidozé
Nervy sistemos sutrikimai

Nedaznas Encefalitas, generalizuota Miasteninis sindromas’
miastenija
Akiy sutrikimai
Nedaznas | Uveitas? | Uveitas
Sirdies sutrikimai
Nedaznas | | Miokarditas"
Kvépavimo sistemos, kriitinés Igstos ir tarpuplaucio sutrikimai
Daznas | Pneumonitas* | Pneumonitas
VirSkinimo trakto sutrikimai
Labai daznas Viduriavimas, pykinimas,
vémimas
Daznas Kolitas*, pankreatitas, gastritas | Kolitas', pankreatitas
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Monoterapija dostarlimabu Gydymas dostarlimabu,
vartojant kartu su
chemoterapija

Nedaznas Ezofagitas Imuninés sistemos atsako
sukeltas gastritas’, virskinamojo
trakto vaskulitas'

Kepenu, tulZies piislés ir lataky sutrikimai

Daznas | Hepatitas*™ |

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

Labai daznas | ISbérimas*", niezulys | ISbérimas®, sausa oda

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai

Labai daznas Avrtralgija*

Daznas Mialgija

Nedaznas Imuninés sistemos atsako Imuninés sistemos atsako
sukeltas artritas, reumatiné sukeltas artritas, miozitasP
polimialgija, imuninés sistemos
atsako sukeltas miozitas

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai

NedaZnas | Nefritas*®

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai

Labai daznas Karsc¢iavimas Kar$¢iavimas

Daznas Saltkreétis

Nedaznas Sisteminio uzdegiminio atsako
sindromas?

Tyrimai

Labai daZznas Transaminaziy aktyvumo Alaninaminotransferazés

padidéjimas’ aktyvumo padidéjimas,

aspartataminotransferazés
aktyvumo padidéjimas

Suzalojimai, apsinuodijimai ir procediiry komplikacijos
Daznas | Su infuzija susijusi reakcija*® |
*Zr. skyrelj ,,Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibtidinimas®.

2 Apima anemija ir autoimuning hemolizing anemija.

® Apima hipotiroze ir autoimuning hipotiroze.

¢ Apima tiroidita ir autoimuninj tiroidita.

d Apima hipofizitg ir limfocitinj hipofizita.

¢ Apima hipotiroze ir imuninés sistemos atsako sukeltg hipotiroze.

f Pranesta tebevykstanéio koduoto gydymo dostarlimabu, vartojant kartu su Kitais vaistiniais preparatais, tyrimo

metu; apskaiciuoto daznio kategorija.

9 Apima uveits ir iridociklita.

" Apima miokardita (vartojant kartu su chemoterapija) ir imuninés sistemos atsako sukelta miokardita
tebevykstancio koduoto gydymo dostarlimabu, vartojant kartu su kitais vaistiniais preparatais, tyrimo metu;
apskaiciuoto daznio kategorija.

' Apima pneumonita, intersticing plauciy liga ir imuninés sistemos atsako sukeltg plauciy liga.

I Apima kolitg, enterokolitg ir imuninés sistemos atsako sukelta enterokolita.

K Apima pankreatitg ir iminj pankreatitg.

' Apima kolita (vartojant kartu su chemoterapija) ir enteritg, apie kurj buvo pranesta tebevykstan¢io koduoto
gydymo dostarlimabu, vartojant kartu su kitais vaistiniais preparatais, tyrimo metu.

™ Apima hepatita, autoimuninj hepatita ir hepatine citolize.

" Apima iSbérima, makulopapulinj bérima, eritema, déminj bérima, nieztintjjj iSbérima, eritematozinj bérima,
papulinj bérima, daugiaforme eritema, toksinj poveikj odai, vaistinio preparato sukelta iSbérima, toksing odos
pazaida, eksfoliacinj bérimg ir pemfigoida.

° Apima i8bérima ir makulopapulinj bérima.

P Pranesta tebevykstan¢io gydymo dostarlimabu, vartojant kartu su kitais vaistiniais preparatais, tyrimo metu.

9 Apima nefritg ir tubulointersticinj nefrita.
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" Apima transaminazés aktyvumo padidéjima, alaninaminotransferazés aktyvumo padidéjima,
asparaginaminotransferazés aktyvumo padidéjima ir hipertransaminazemija.
$ Apima su infuzija susijusia reakcija ir padidéjusj jautruma.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibudinimas

Toliau aprasytos atrinktos nepageidaujamos reakcijos, remiantis jungtiniais monoterapijos
dostarlimabu saugumo 605 pacienciy, kurioms buvo diagnozuoti GGV arba kitokie isplite solidiniai
navikai, duomenimis GARNET tyrimo metu saugumo duomeny bazéje. Su imunine sistema susijusios
nepageidaujamos reakcijos — tai 2 ar didesnio sunkumo laipsnio reiSkiniai. Toliau nurodyti dazniai
neapima 1 sunkumo laipsnio reiskiniy. Siy nepageidaujamy reakcijy gydymo gairés apragytos

4.2 skyriuje.

Su imunine sistema susijusios nepageidaujamos reakcijos (zr. 4.4 skyriy)

Su imunine sistema susijes pneumonitas

Su imunine sistema susij¢s pneumonitas pasireiské 14 (2,3 %) pacienciy, jskaitant 2 (1,3 %), 3 (0,8 %)
ir 4 (0,2 %) sunkumo laipsniy pneumonitg. Dél pneumonito gydymas dostarlimabu buvo nutrauktas 8
(1,3 %) pacientéms.

Gydyti sisteminio poveikio kortikosteroidais (= 40 mg prednizono per parg arba lygiavercio vaistinio
preparato) teko 11 pacienciy, kurioms pasireiské pneumonitas. Pneumonitas iSnyko 11 (78,6 %)
pacienciy.

Su imunine sistema susijes kolitas
Kolitas pasireiské 8 (1,3 %) pacientéms, jskaitant 2 (0,7 %) ir 3 (0,7 %) sunkumo laipsniy kolitg. Nei
vienai pacientei nereikéjo nutraukti gydymo dél kolito.

Sisteminio poveikio kortikosteroidy (> 40 mg prednizono per parg arba lygiavercio vaistinio
preparato) prireiké 5 (62,5 %) pacientéms. Kolitas iSnyko 5 (62,5 %) pacientéms, kurioms kolitas buvo
pasireiskes.

Su imunine sistema susijes hepatitas

Hepatitas pasireiske 3 (0,5 %) pacientéms ir visais atvejais buvo 3 sunkumo laipsnio. Sisteminio
poveikio kortikosteroidy (= 40 mg prednizono per parg arba lygiavercio vaistinio preparato) prireike 2
(66,7 %) pacientéms. Gydyma dostarlimabu dél hepatito teko nutraukti 1 (0,2 %) pacientei ir
sutrikimas iSnyko 2 i§ 3 pacienciy.

Endokrininiai sutrikimai dél imuninés sistemos sutrikimo
Hipotirozé pasireiské 46 (7,6 %) pacientéms, sutrikimas visais atvejais buvo 2 sunkumo laipsnio.
Gydymo dostarlimabu nutraukti dél hipotirozés neprireiké, sutrikimas iSnyko 17 (37,0 %) pacienéiy.

Hipertirozé pasireiské 14 (2,3 %) pacienéiy, jskaitant 2 (2,1 %) ir 3 (0,2 %) sunkumo laipsniy.
Gydymo dostarlimabu nutraukti dél hipertirozés neprireiké, sutrikimas iSnyko 10 (71,4 %) pacienéiy.

Tiroiditas pasireiské 3 (0,5 %) pacientéms, visais atvejais sutrikimas buvo 2 sunkumo laipsnio. Visais
atvejais tiroiditas neiSnyko. Gydymo dostarlimabu dél tiroidito nutraukti neprireiké.

Antinks¢iy nepakankamumas pasireiské 7 (1,2 %) pacientéms, jskaitant 2 (0,5 %) ir 3 (0,7 %)
sunkumo laipsniy. Dél antinks¢iy nepakankamumo gydyma dostarlimabu teko nutraukti 1 (0,2 %)
pacientei, o sutrikimas i8nyko 4 (57,1 %) pacientéms.

Nefritas dél imuninés sistemos sutrikimo

Nefritas, jskaitant tubulointersticinj nefrita, pasireiské 3 (0,5 %) pacientéms. Visais atvejais sutrikimas
buvo 2 sunkumo laipsnio. Sisteminio poveikio kortikosteroidy (> 40 mg prednizono per parg arba
ekvivalenti§ko vaistinio preparato) prireiké 2 (66,7 %) pacientéms, kurioms pasireiSké nefritas. Dél
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nefrito gydymas dostarlimabu buvo nutrauktas 1 (0,2 %) pacientei ir visoms 3 (66,7 %) pacientéms
sutrikimas i$nyko.

Su imunine sistema susijes iSbérimas

Su imunine sistema susijes iSbérimas (iSbérimas, makulopapulinis iSbérimas, déminis iSbérimas,
nieZtintysis iSbérimas, pemfigoidas, vaistinio preparato sukeltas iSbérimas, toksinis poveikis odai,
toksinis odos i§bérimas) pasireiské 31 (5,1 %) pacientei, jskaitant 9 (1,5 %) dostarlimabg vartojusias
pacientes, kurioms pasireiSkes sutrikimas buvo 3 sunkumo laipsnio. Laikotarpio, po kurio prasidéjo
i8bérimas, mediana — 57 paros (kitimo sritis — nuo 2 iki 1 485 pary). Sisteminio poveikio
kortikosteroidy (> 40 mg prednizono per parg arba lygiaverc¢io vaistinio preparato) prireiké 9 (29,0 %)
pacientéms, kurioms pasireiské isbérimas. Dél iSbérimo gydyma dostarlimabu teko nutraukti 1 (0,2 %)
pacientei, o sutrikimas iSnyko 24 (77,4 %) pacientéms.

Su imunine sistema susijusi artralgija

Su imunine sistema susijusi artralgija pasireiské 34 (5,6 %) pacientéms. Buvo pranesta, kad 3 laipsnio
su imunine sistema susijusi artralgija pasireiskeé 5 (0,8 %) dostarlimabg vartojusioms pacientéms.
Laikotarpio, po kurio prasidéjo artralgija, mediana — 94,5 paros (kitimo sritis — nuo 1 iki 840 pary).
Sisteminio poveikio kortikosteroidy (= 40 mg prednizono per parg arba lygiavercio preparato) prireiké
3 (8,8 %) pacientéms, kurioms pasireiské artralgija. Dél artralgijos gydyma dostarlimabu teko
nutraukti 1 (0,2 %) pacientei ir 19 (55,9 %) pacienéiy pasireiskusi artralgija iSnyko.

Su infuzija susijusios reakcijos

Su infuzija susijusios reakcijos, jskaitant padidéjusj jautruma, pasireiské 6 (1,0 %) pacientéms,
jskaitant 2 (0,3 %) ir 3 (0,2 %) sunkumo laipsnio su infuzija susijusias reakcijas. Visoms pacientéms
su infuzija susijusios reakcijos i$nyko.

Imuninés sistemos kontrolés centry inhibitoriy klasés poveikis

Biita atvejy, kai gydant kitais imuninés sistemos kontrolés centry inhibitoriais pasireiskeé toliau
nurodytos nepageidaujamos reakcijos, kurios taip pat gali pasireiksti gydant dostarlimabu: celiakija,
egzokrininis kasos nepakankamumas.

Imunogeniskumas

Remiantis GARNET tyrimo duomenimis, 315 dostarlimabg vartojanciy pacienciy buvo istirtos dél
antikiny pries vaistinj preparatg (APV) ir gydymo dostarlimabu metu APV buvo aptikti 2,5 %
daznumu. Neutralizuojamieji antikfinai buvo aptikti 1,3 % pacienciy organizme. Vartojimas kartu su
karboplatina ir paklitakseliu nepaveiké dostarlimabo imunogeniSkumo. Remiantis RUBY tyrimo
duomenimis, iStyrus 225 dostarlimabg kartu su karboplatina ir paklitakseliu vartojancias pacientes,
kurias buvo galima istirti dél APV, gydymo dostarlimabu sukelty APV ar gydymo sukelty
neutralizuojamyjy antikiiny neaptikta.

Néra duomeny, kad dostarlimabo veiksmingumas ar saugumas pacientéms, kuriy organizme atsirado
APV, organizme pakisty.

Senyvos pacientés

Remiantis 605 pacienciy, kurioms buvo skirta monoterapija dostarlimabu, duomenimis, 51,6 %
pacienciy buvo jaunesnés kaip 65 mety, 36,9 % — 65 mety ar vyresnés, bet ne vyresnés kaip 75 mety ir
11,5 % — 75 mety ar vyresnés. Tarp 241 pacienciy, kurios buvo gydytos dostarlimabu kartu su
karboplatina-paklitakseliu, 52,3 % buvo jaunesnés kaip 65 mety, 36,5 % buvo 65 mety ar vyresnés, bet
ne vyresnés kaip 75 mety, ir 11,2 % buvo 75 mety ar vyresnés. Bendry saugumo skirtumy senyvy

(= 65 mety) ir jaunesniy (< 65 mety) pacienciy grupése nepastebéta.
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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 prane$imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Itarus perdozavima, paciente reikia stebéti dél nepageidaujamy reakcijy ar poveikio pozymiy ar
simptomy ir skirti reikiamg simptominj gydyma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antinavikiniai vaistiniai preparatai, monokloniniai antik@inai ir antikiny
vaistiniy preparaty konjugatai.

ATC kodas: LO1FFO7.

Veikimo mechanizmas

Dostarlimabas yra humanizuotas IgG4 izotipo monokloninis antiktinas, kuris prisijungia prie PD-1
receptoriy ir blokuoja iy receptoriy saveika su ligandais PD-L1 ir PD-L2. Slopinant PD 1
mechanizmu sukeltg imuninj atsaka, atstatomas T Igsteliy funkcijos aktyvumas, pavyzdziui:
proliferacija, citokiny gamyba ir citotoksinis aktyvumas. Dostarlimabas sustiprina T Igsteliy atsaka,
jskaitant antinavikinj imuninj atsaka, uzblokavus PD-L1 ir PD-L2 prisijungimg prie PD-1.
Singeniniuose peliy naviko modeliuose blokuojant PD-1 aktyvuma, sumazéjo naviko augimas.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

RUBY - tai atsitiktiniy imciy kontroliuojamasis suaugusiy pacienciy, kurioms diagnozuotas pirminis
arba atsinaujines GGV su dAMMR / MSI-H, gydymo dostarlimabu kartu su karboplatina ir
paklitakseliu tyrimas

Gydymo dostarlimabu kartu su karboplatina-paklitakseliu idealusis veiksmingumas ir saugumas buvo
tirti keliuose centruose atliekant atsitiktiniy iméiy, dvigubai koduota, placebu kontroliuojamajj 3 fazés
tyrimg, dalyvaujant pacientéms, kurioms diagnozuotas pirminis iSplit¢s arba atsinaujings GGV.

Pacientéms, atsitiktinés atrankos badu (1:1) suskirs¢ius j grupes, buvo paskirtas gydymas 500 mg
dostarlimabo kartu su karboplatina (AUC 5 mg/ml/min.) ir 175 mg/m? paklitakselio kas 3 savaites

6 ciklus, po to skiriant gydyma 1 000 mg dostarlimabo kas 6 savaites (n = 245), arba placebu kartu su
karboplatina (AUC 5 mg/ml/min.) ir 175 mg/m? paklitakselio kas 3 savaites 6 ciklus, po to skiriant
gydyma placebu kas 6 savaites (n = 249). Atsitiktinés imtys buvo grupuojamos, atsizvelgiant ] MMR /
MSI biisena, pries tai taikyta iSoring mazojo dubens radioterapija ir ligos pobuidj (atsinaujings, pirminis
I11 stadijos ar pirminis IV stadijos vézys). Gydymas buvo tesiamas iki 3 mety arba tol, kol pasireiské
nepriimtinas toksiskumas ar ligos progresavimas arba dél tyréjo sprendimo. Naviko btiklé buvo
vertinama kas 6 savaites iki 25-osios savaités, kas 9 savaites iki 52-osios savaités ir véliau kas

12 savaiéiy. Po stebéjimo laikotarpio, kurio mediana 37 ménesiai, 27 i$ 245 pacienciy, kurioms
atsitiktinés atrankos biidu buvo paskirta vartoti dostarlimaba kartu su karboplatina-paklitakseliu, buvo
gydytos ilgiau kaip 3 metus (duomeny rinkimo uzdarymo data — 2023 m. rugséjo 22 d.).

Pagrindiniai tinkamumo tyrimui kriterijai — tai III arba IV stadijos pirminé liga pagal Tarptautinés

ginekologijos ir akuSerijos federacijos (angl. International Federation of Gynaecology and Obstetrics,
FIGO) klasifikacija, jskaitant nuo I1A iki 111C1, kai liga yra jvertinama ar iSmatuojama pagal RECIST
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v.1.1, HIC1 stadija pacientéms, turin¢ioms karcinosarkomos, sviesiyjy lasteliy, Serozine ar misria
histologija (yra > 10 % karcinosarkomos, $viesiyjy lasteliy arba serozinés histologijos), neatsizvelgiant
] tai, ar liga yra jvertinama arba iSmatuojama vizualizacijos tyrimais, I11C2 arba IV stadijos liga,
neatsizvelgiant j tai, ar liga yra jvertinama arba iSmatuojama. | tyrima taip pat buvo jtrauktos
pacientés, kurioms GGV atsinaujino pirmajj karta, kuriy galimybé isgydyti, taikant vien spinduline
terapija ar atliekant chirurging operacija arba derinant $iuos gydymo biidus, yra maza, jskaitant
pacientes, kuriy liga atsinaujino pirmajj kartg ir nebuvo gavusios sisteminio priesvézinio gydymo arba
kurioms pirmiau buvo skirta neoadjuvantiné / adjuvantiné sisteminé terapija nuo véZzio ir buvo
nustatytas ligos recidyvas arba liga progresavo praéjus 6 ar daugiau ménesiy po gydymo uzbaigimo
(atsinaujino pirmajj karta). Nebuvo galima taikyti pirmesnés spindulinés terapijos per 21 para iki
tiriamojo gydymo, i$skyrus paliatyviaja spinduling terapija, kurig buvo leidziama skirti iki 1 tiriamojo
gydymo savaités.

Svarbiausioji idealiojo veiksmingumo vertinamoji baigtis — pacienciy, kurioms yra diagnozuotas
pirminis i$plites arba atsinaujings GGV su AMMR / MSI-H, ir visy pacienciy (bendroji populiacija),
kurioms yra diagnozuotas pirminis i$plites arba atsinaujings GGV, iSgyvenamumas ligai
neprogresuojant (ILNP), tyr¢jo jvertintas pagal RECIST v1.1, ir visy pacienciy (bendroji populiacija),
kurioms yra diagnozuotas pirminis i$plites arba atsinaujings GGV, bendrasis isgyvenamumas (BI).

RUBY tyrimo metu buvo jvertintas idealusis veiksmingumas i§ viso 494 GGV sergancioms
pacientéms. Pradiniai demografiniai duomenys ir savybés: amziaus mediana — 65 metai (38 %
tiriamyjy buvo 65-74 mety, 13 % — 75 mety ir vyresnés); 77 % tiriamyjy buvo baltyjy rasés, 12 % —
juodaodés, 3 % — azijietés; VB ECOG skaléje buvo jvertinta 0 (63 %) arba 1 (37 %) balu; pradiné Il
stadija — 19 %, pradiné IV stadija — 34 %, atsinaujings GGV — 48 %; endometrioidiné karcinoma —
55 %, misri karcinoma — 4 %, karcinosarkoma — 9 %, $viesiyjy lasteliy karcinoma 3 %, seroziné
karcinoma — 21 %, kita — 8 %; pirmiau atlikta chirurginé operacija — 91 %, pirmesnis spindulinis
gydymas (28 %), pirmiau buvo skirtas prie$vézinis gydymas (20 %).

dMMR / MSI-H naviko biiklé buvo nustatyta perspektyviai, naudojant vietinius testavimo tyrimy
[imunohistocheminio (IHC), polimerazés grandininés reakcijos (angl. polymerase chain reaction,
PCR) ar naujos kartos sekos nustatymo (angl. next generation sequencing, NGS)] isteklius arba
centralizuoto testavimo (IHC) tyrimy duomenis, jeigu nebuvo vietiniy duomeny.

Idealiojo veiksmingumo duomenys yra pateikti 5 lenteléje ir pavaizduoti 1 ir 2 paveiksluose. Pateikti
ILNP pirminés analizés duomenys, kai stebéjimo laikotarpio trukmés mediana — iki 25 ménesiy. Bl
duomenys pagrjsti antrosios tarpinés analizés duomenimis, kai stebéjimo trukmeés mediana —

37 ménesiai. Tyréjo nuomone, buvo jrodyta, kad dostarlimabg vartojant kartu su karboplatina-
paklitakseliu, statistiskai reikSmingai pailgéja ILNP (dAMMR / MSI-H ir bendrojoje populiacijoje) ir Bl
(bendrojoje populiacijoje), palyginti su pacienciy, vartojusiy placebg kartu su karboplatina-
paklitakseliu, duomenimis.

5 lentelé. RUBY tyrimo idealiojo veiksmingumo bendrojoje populiacijoje ir pacientéms, kurioms
yra diagnozuotas GGV su dMMR / MSI-H, duomenys

Vertinamoji baigtis Bendroji populiacija GGV su dMMR / MSI-H
Dostarlimabas Placebas Dostarlimabas Placebas
+ + + +
karboplatina- | karboplatina- | karboplatina- | karboplatina-
paklitakselis | paklitakselis paklitakselis paklitakselis
(N =245) (N = 249) (N =53) (N =65)
ISgyvenamumas ligai
neprogresuojant
(ILNP) 2
Mediana ménesiais 11,8(9,6,17,1) | 7,9(7,6,9,5) Nepasiekta 7,7(5,6,9,7)
(95%PI1)® (11,8, NP)
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Vertinamoji baigtis Bendroji populiacija GGV su dAMMR / MSI-H
Dostarlimabas Placebas Dostarlimabas Placebas
+ + + +
karboplatina- | karboplatina- | karboplatina- | karboplatina-
paklitakselis | paklitakselis paklitakselis paklitakselis
(N = 245) (N = 249) (N =53) (N = 65)
Pacien¢iy, kurios 135 (55,1) 177 (71,1) 19 (35,8) 47 (72,3)
patyré reiskinj, skaicius
(%)
Riziky santykis (95 % 0,64 (0,51, 0,80) 0,28 (0,16, 0,50)
Pl) ¢
p-reik§mé ¢ < 0,0001 < 0,0001
Bendrasis iSgyvenamumas
(B') e f
Mediana ménesiais 44,6 (32,6, NP) 28,2 (22,1, Nepasiekta 31,4 (20,3,
(5% PI)°® 35,6) (NP, NP) NP)
Pacienciy, kurios 109 (44,5) 144 (57,8) 12 (22,6) 35 (53,8)
patyreé reiskinj, skai¢ius (%)
Riziky santykis (95 % 0,69 (0,54, 0,89) 0,32 (0,17, 0,63)
Pl) ¢
p-reik§mé ¢ 0,0020 NA ¢
Objektyvaus atsako daZnis
(OAD) "
OAD, n (%) 149 (70,3) 142 (64,8) 38 (77,6) 40 (69,0)
(95% PI) (63,6, 76,3) (58,1, 71,2) (63,4, 88,2) (55,5, 80,5)
Atsako trukmeé (AT) ™!
Mediana ménesiais 10,6 6,2 Nepasiekta 54
(95% PI) ® (8,2, 17,6) (4,4,6,7) (10,1, NP) (3,9, 8,1)

PI = pasikliautinasis intervalas. NA = neaktualu. NP = nepasiekta.

2 Tolesnio stebéjimo laikotarpio mediana — 25 ménesiai (duomeny rinkimo uzdarymo data — 2022 m.
rugséjo 28 d.).

® Brookmeyer ir Crowley metodas.

¢ Pagrjsta stratifikuotu Cox regresijos modeliu.

d Vienpusé p-reik§mé, pagrijsta stratifikuotu logaritminiu ranginiu testu.

¢ Bl — tai pirmaeilé vertinamoji baigtis tik bendrojoje populiacijoje.

f Tolesnio stebé&jimo laikotarpio mediana — 37 ménesiai (duomeny rinkimo uzdarymo data — 2023 m.
rugséjo 22 d.).

9 StatistiSkai nereikSminga, nes hipotezé dél bendro iSgyvenamumo dMMR / MSI-H populiacijoje
nebuvo tikrinama.

" Tyréjo vertinimu, remiantis RECIST v1.1.

' Pacientéms, kurioms pasireiské dalinis arba visiskas atsakas.

Buvo atlikta i§ anksto apibrézta tiriamoji pacienéiy, sergan¢iy GGV, kuriame yra nustatyta nesutapimy
taisymo geba (angl. mismatch repair proficient, MMRp) / mikrosatelitinis stabilumas (angl.
microsatellite stable, MSS), ILNP ir BI duomeny analizé. ILNP RS buvo 0,76 (95 % PI: 0,59, 0,98),
ILNP mediana — 9,9 ménesio vartojant dostarlimaba kartu su karboplatina-paklitakseliu (n = 192),
palyginti su 7,9 ménesio vartojant placebg kartu su karboplatina-paklitakseliu (n = 184) (duomeny
rinkimo uzdarymo data — 2022 m. rugséjo 28 d.). Bl RS buvo 0,79 (95 % PI: 0,60, 1,04), Bl mediana —
34 ménesiai, vartojant dostarlimabag kartu su karboplatina-paklitakseliu, palyginti su 27 ménesiais,
vartojant placeba kartu su karboplatina-paklitakseliu (duomeny rinkimo uzdarymo data — 2023 m.
rugséjo 22 d.).
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1 paveikslas. Visy pacien¢iy (bendrosios populiacijos), kurioms diagnozuotas GGV,
iSgyvenamumo ligai neprogresuojant tyréjo jvertinimu Kaplan-Meier kreivé (RUBY tyrimas)
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Laikas iki atsitiktinio suskirstymo j grupes (ménesiais)

Tiriamuiu. kurioms vra rizika. skaiius (ivvkiu skaicius)

Dostarlimabas +

karboplatina-paklitakselis

Placebas + 2490 219(4) 2009)  14477)  103(115) 74(141)  59(155)  57(157)  48(166)  42(170)  39(170)  32(172)  20(175)  14(176)  13(176) 5(177) 2(177) 10177) 10177) 0(177)
karboplatina-paklitakselis

245(0)  22012)  197(25)  157(5)  130(80) 105(103) 94(110)  90(113) B4(118)  78(122)  66(127)  52(128)  34(131)  23(132)  22(132)  12(133)  2(134)  0(135)

2 paveikslas. Visuy pacienciy (bendrosios populiacijos), kurioms diagnozuotas GGV, bendrojo
iSgyvenamumo Kaplan-Meier kreivé (RUBY tyrimas)
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Laikas iki atsitiktinio suskirstymo j grupes (ménesiais)

Tiriamyjy, kurioms yra rizika, skai¢ius

Dostarlimabas + 245 239 232 223 211 201 198 188 184 181 175 168 164 154 146 137 118 95 70 52 37 17 6 2 0
karboplatina-paklitakselis
Placebas +

karboplatina-paklitakselis 249 244 239 228 223 210 197 181 168 156 143 135 127 122 117 112 96 78 53 39 22 13 4 2 0
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GARNET - tai tyrimas, kuriame dalyvavo suaugusios pacientés, kurioms yra diagnozuotas
atsinaujings ar isplites GGV su AMMR | MSI-H, kuriy liga progresavo gydant arba po gydymo pagal
plang, kurio sudétyje yra platinos preparatas

Monoterapijos dostarlimabu idealusis veiksmingumas ir saugumas buvo tirti daugiacentrio,
nekontroliuojamojo, keliy lygiagreéiy grupiy, atviru biidu atlikto GARNET tyrimo metu. GARNET
tyrime kohorta buvo praplésta, jtraukianti pacientes, kurioms buvo diagnozuoti atsinaujing ar i$plite
navikai su ribotomis gydymo galimybémis. | A1 kohorta buvo jtrauktos pacientés, kurioms buvo
diagnozuotas GGV su dMMR / MSI-H, kuris progresavo pirmiau gydant arba po gydymo pagal plana,
kurio sudétyje yra platina.

Pacientés 4 ciklus buvo gydytos, suleidziant po 500 mg dostarlimabo kas 3 savaites, po to — po
1 000 mg dostarlimabo kas 6 savaites. Taip gydoma buvo tol, kol pasireiské nepriimtinas toksiSkumas
arba ligos progresavimas, iki dviejy mety.

Pagrindinés veiksmingumo vertinamosios baigtys buvo objektyvaus atsako daznis (OAD) ir atsako
trukmé (AT), remiantis nepriklausomy centriniy radiology pateikta koduoty duomeny jvertinimo
(angl. blinded independent central radiologists, BICR) ataskaita pagal 1.1 versijos solidiniy naviky
atsako vertinimo kriterijus (angl. response evaluation criteria in solid tumours, RECIST). Remiantis
apibrézimu, veiksmingumo populiacijg sudaré pacientés, kuriy liga, remiantis BICR, prie§ pradedant
tyrimg buvo iSmatuojama, kurios buvo stebétos ne trumpiau kaip 24 savaites arba buvo stebétos
trumpiau kaip 24 savaites ir gydyma nutrauké dél nepageidaujamy reiskiniy ar ligos progresavimo.

GARNET tyrimo metu idealusis veiksmingumas buvo jvertintas i§ viso 143 pacientéms, kurioms buvo
diagnozuotas GGV su dMMR / MSI-H. Pradinés 8iy 143 pacienciy savybés: amziaus mediana —

65 metai (52 % buvo 65 mety ar vyresnés), 77 % baltyjy rasés, 3,5 % azijietés, 2,8 % juodaodés, VB
ECOG skaléje buvo jvertinta 0 (39 %) ar 1 (61 %) balu. Nustatant diagnozg, 21 % pacienéiy,
sergan¢iy GGV su dMMR / MSI-H, buvo diagnozuota IV ligos stadija pagal FIGO klasifikacija.
Itraukiant j tyrima (naujausia stadija pagal FIGO Klasifikacija), 67 % pacienciy buvo diagnozuota IV
stadijos liga pagal FIGO. Pirmesnés eilés gydymo biidy skai¢iaus mediana — vienas: 63 % pacienciy
pirmesnés eilés gydymo negavo, 37 % buvo gydytos dviejy ar daugiau eiliy gydymo biidais.
Keturiasdesimt devynios pacientés (34 %) prie$ dalyvaudamos tyrime buvo gydytos tik
neoadjuvantiniu arba adjuvantiniu gydymo biidais.

Naviko su dAMMR / MSI-H biiklé buvo nustatyta perspektyviai, remiantis vietiniy tyrimy duomenimis.
dMMR / MSI-H raiskai naviko audiniuose nustatyti buvo naudojami vietiniai diagnostiniy tyrimy
(IHC, PGR ar KKSN) istekliai, kurie buvo prieinami tyrimo centruose. Daugumoje tyrimy centry buvo
atliekami IHC tyrimai ir $is tyrimas dazniausiai buvo pats prieinamiausias.

1 6 lentele yra jtraukti 143 pacienciy idealiojo veiksmingumo duomenys. Bendros gydymo trukmés
mediana — 34 savaités (kitimo sritis — nuo 2 iki 220). Dvidesimt keturi procentai pacienciy, kurioms
buvo suvartotas bet kuris dostarlimabo kiekis, buvo gydytos ilgiau kaip 102 savaites (2 metus).

6 lentelé. GARNET tyrimo idealiojo veiksmingumo pacientéms, kurioms diagnozuotas GGV su
dMMR / MSI-H, duomenys

Vertinamoji baigtis Duomenys
(N=143)?
Objektyvaus atsako daZnis (OAD)
OAD n (%) 65 (45,5)
(95 % PI) (37,1, 54,0)
Visisko atsako daznis, n (%) 23 (16,1)
Dalinio atsako daznis, n (%) 42 (29,4)
Atsako trukmé (AT) °
Mediana ménesiais Nepasiekta
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Pacientés, kurioms atsakas truko 12 ménesiy ar 52 (80,0)
ilgiau, n (%)
Pacientés, kurioms atsakas truko 24 ménesius ar 29 (44,6)
ilgiau, n (%)

Ligos kontroliavimo daznis (LKD)°
LKD n (%) 86 (60,1)
(95 % PI) (51,6, 68,2)

Pl — pasikliautinasis intervalas.

2 [dealiojo veiksmingumo duomenys per stebéjimo laikotarpj, kurio mediana — 27,6 ménesio
(duomeny uzdarymo data — 2021 m. lapkricio 01 d.)

b Pacientéms, kurioms pasireiské dalinis arba visiSkas atsakas.

¢ Apima pacientes, kurioms pasireiské visiSkas atsakas, dalinis atsakas ir liga buvo stabili maziausiai
12 savaiciy.

Idealusis veiksmingumas ir PD-L1 buklé

Klinikinis aktyvumas buvo stebétas nepriklausomai nuo naviko PD-L1 kombinuotojo teigiamo balo
(KTB), remiantis IHC. Buvo atlikta vélesné (angl. post-hoc) idealiojo veiksmingumo priklausomybés
nuo PD-L1 biuiklés duomeny analizé GARNET tyrimo Al kohortos idealiojo veiksmingumo
populiacijos pacientéms, kuriy audinio méginiai buvo turimi (N = 81), naudojant momentinio
surinkimo metu 2020 m. kovo mén. 01 d. gautus duomenis. Dvide§imt trijy (23) pacienéiy, kuriy PD-
L1 KTB buvo mazesnis uz 1 %, BAD buvo 30,4 % (7 i§ 23, 95 % Pl 13,2, 52,9), 0 58 pacienciy, kuriy
PD-L1 KTB buvo 1 % ar didesnis, BAD buvo 55,2 % (32 i§ 58, 95 % PI 41,5, 68,3).

Senyvos pacientés

Remiantis 108 GARNET tyrimo idealiojo veiksmingumo populiacijos pacienéiy, kurioms buvo skirta
monoterapija dostarlimabu, duomenimis, 50,0 % pacienéiy buvo vyresnés kaip 65 mety.

Duomenys senyvy pacien¢iy grupéje buvo pastovis ir BAD pagal BICR (95 % PI) 65 mety ir vyresniy
pacienciy grupéje buvo 42,6 % (29,2 %, 56,8 %).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti dostarlimabo tyrimy su visais vaiky populiacijos
pogrupiais duomenis, gydant visas ligas, kurios priskiriamos piktybiniy naviky kategorijai, iSskyrus
kraujodaros ir limfoidinio audinio (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2  Farmakokinetinés savybés

Dostarlimabo farmakokinetika (FK) buvo tirta skiriant monoterapijg ir vartojant kartu su karboplatina
ir paklitakseliu.

Dostarlimabo monoterapija ir vartojimas kartu su karboplatina ir paklitakseliu buvo apibiidintas,
remiantis FK duomeny populiacijoje analize, remiantis 869 pacienty, kuriems buvo diagnozuoti
jvairis solidiniai navikai, duomenimis, jskaitant 546 pacienciy, sergan¢iy GGV, duomenis. Skiriant
monoterapija rekomenduojama gydomaja doze (suleidziant 4 dozes po 500 mg i vena kas 3 savaites,
po to — po 1 000 mg kas 6 savaites) arba vartojant rekomenduojama gydomaja doze¢ kartu su
karboplatina ir paklitakseliu (suleidziant 6 dozes po 500 mg j veng kas 3 savaites, po to — po 1 000 mg
kas 6 savaites), buvo nustatytas dostarlimabo kaupimasis organizme, padaugéjant mazdaug dviem
kartais (Cmin), atsizvelgiant j galutinj pusinés eliminacijos laika (t12). Dostarlimabo ekspozicija skiriant
monoterapijg ir (arba) vartojant kartu su karboplatina ir paklitakseliu buvo panasi.

Absorbcija

Dostarlimabas suleidziamas j vena, todél absorbcijos jvertis netaikytinas.
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Pasiskirstymas

Vidutinis dostarlimabo pasiskirstymo tiiris nusistovéjus pusiausvyros koncentracijai yra mazdaug 5,8 |
(CV % 14,9 %).

Biotransformacija

Dostarlimabas yra gydomasis 1gG4 izotipo monokloninis antikiinas, todél tikimasi, kad veikiant
lizosomoms, skystoje fazéje arba receptoriaus endocitozés biidu jis bus katabolizuojamas j mazus
peptidus, amino ragstis ir mazus angliavandenius. Skilimo produktai eliminuojami ekskrecijos per
inkstus biidu arba grazinami j maistiniy medziagy telkinj be biologinio poveikio.

Eliminacija

Nusistovéjus pusiausvyros koncentracijai, vidutinis klirensas — 0,007 I/val. (CV % 30,2 %).
Nusistovéjus pusiausvyros koncentracijai, ti» trunka 23,24 paros (CV % 20,8 %).

Nustatyta, kad dostarlimabg skiriant kartu su karboplatina ir paklitakseliu, dostarlimabo klirensas yra
7,8 % mazesnis. ReikS§mingos jtakos dostarlimabo ekspozicijai nebuvo.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Ekspozicija (ir didZiausia koncentracija [Cmax], ir plotas po koncentracijy laiko kreive [AUCo.tau] beli
[AUC.in]) buvo mazdaug proporcingi dozei.

Santykis tarp farmakokinetikos ir farmakodinamikos

Remiantis ekspozicijos, idealiojo veiksmingumo ir saugumo santykiais, kliniskai reik§mingy idealiojo
veiksmingumo ir saugumo skirtumy, padvigubéjus dostarlimabo ekspozicijai, nepastebéta. Vartojant
pagal rekomenduojamg dozavimo plana, visy receptoriy uzimtumas, kuris buvo i$matuotas, atliekant
tiesioginio prisijungimo prie PD-1 ir interleukino 2 (IL-2) gamybos funkcinj tyrimus, buvo palaikomas
visg dozavimo intervala.

Ypatingos populiacijos

Pacienty FK duomeny populiacijoje analizé rodo, kad amzius (kitimo sritis: nuo 24 iki 86 mety), lytis
arba rasé, etniné priklausomybé ar naviko tipas nedaro poveikio dostarlimabo klirensui.

Inksty funkcijos sutrikimas

Inksty funkcijos sutrikimas buvo nustatytas, atsizvelgiant j apskai¢iuotgjj kreatinino klirensg

[KLkr mI/min.] (normali funkcija: KLKR 90 ml/min. ar didesnis, n = 305; lengvas sutrikimas:

KLkgr = 60-89 ml/min., n = 397; vidutinio sunkumo sutrikimas: KLkr = 30-59 ml/min., n = 164;
sunkus sutrikimas: KLkr = 15-29 ml/min., n = 3; galutinés stadijos inksty liga [GSIL]: KLkr mazesnis
kaip 15 ml/min., n = 1). Inksty sutrikimo poveikis dostarlimabo klirensui buvo jvertintas, remiantis
farmakokinetikos duomeny populiacijoje analize, pacienciy, kurioms yra diagnozuotas lengvas ar
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas, rodmenis palyginus su pacienciy, kuriy inksty funkcija
yra normali. Kliniskai reik§mingy dostarlimabo klirenso skirtumy i§ pacienciy, kurioms yra
diagnozuotas lengvas ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas, ir pacien¢iy, kuriy inksty
funkcija yra normali, organizmo nepastebéta. Duomeny apie pacienciy, kurioms yra diagnozuotas
sunkus inksty funkcijos sutrikimas, yra nedaug.

Kepeny funkcijos sutrikimas

Kepeny funkcijos sutrikimas buvo diagnozuojamas, remiantis JAV Nacionalinio vézio instituto
kriterijais, kuriais remiantis, kepeny funkcijos sutrikimas apibréziamas, atsizvelgiant j bendra
bilirubino koncentracija ir AST aktyvuma (normali kepeny funkcija: bendro bilirubino koncentracija

22



[BBK] ir AST yra maZesni uz arba lygiis virSutinei normos ribai [VNR], n = 772, lengvas sutrikimas:
BBK virsija VNR ne daugiau kaip 1,5 karto arba AST virSija VNR, n = 92, 0 vidutinio sunkumo
sutrikimas: BBK virsija VNR 1,5-3 kartais ir bet koks AST, n = 5). Kepeny funkcijos sutrikimo
poveikis dostarlimabo klirensui buvo jvertintas, atlikus farmakokinetikos duomeny populiacijoje
analize, pacienciy, kurioms yra diagnozuotas lengvas kepeny funkcijos sutrikimas, duomenis
palygintus su pacienciy, kuriy kepeny funkcija yra normali, duomenimis. Kliniskai reikSmingy
dostarlimabo klirenso i§ pacienciy, kurioms pasireiskia lengvas kepeny funkcijos sutrikimas, palyginti
su pacientémis, kuriy kepeny funkcija yra normali, organizmo skirtumy nenustatyta. Duomeny apie
pacientes, kurioms pasireiSkia vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, yra nedaug ir néra
duomeny apie pacientes, kurioms diagnozuotas sunkus kepeny funkcijos sutrikimas.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iki 3 ménesiy trukmés kartotiniy doziy toksiskumo ikiklinikiniy tyrimy su cynomolgus bezdzionémis
duomenys specifinio pavojaus Zzmogui nerodo. Tyrimy, dostarlimabo galimam kancerogeniskumui ir
genotoksiskumui jvertinti, neatlikta. Dostarlimabo poveikio reprodukcijai ir vystymuisi tyrimy su
gyvinais neatlikta. Atlikus eksperimentinius tyrimus su besiveisian¢iomis pelémis, buvo jrodyta, kad
PD-L1 signalinio kelio blokavimas sutrikdo tolerancija vaisiui ir daznina vaisiaus netektj. Sie
duomenys rodo galima pavojy, kad dostarlimabo vartojimas néStumo metu gali pazeisti vaisiy,
iskaitant persileidimy ir negyvagimiy padaznéjima.

Remiantis 1 ménesio ir 3 ménesiy kartotiniy doziy toksikologiniy tyrimy su bezdzionémis
duomenimis, jokio reik§mingo poveikio vyriskos ir moteriskos lyties individy reprodukciniams
organams nepastebéta. Visgi, Sie duomenys daugeliu atvejy neatspindi galimos klinikinei rizikos dél
tyrimams naudoty gyviiny reprodukcinés sistemos nebrandumo. Todél toksinis poveikis vaisingumui
iSlieka nezinomu.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Trinatrio citratas dihidratas

Citriny rugstis monohidratas

L-arginino hidrochloridas

Natrio chloridas

Polisorbatas 80

Injekcinis vanduo

6.2  Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todé¢l Sio vaistinio preparato maiSyti su kitais negalima.

6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

3 metai

Po praskiedimo
Jeigu vaistinis preparatas nevartojamas i$ karto, yra jrodyta, kad jo chemings ir fizinés savybés

2 °C-8 °C temperatiiroje nepakinta 24 valandas, o kambario temperatiroje (iki 25 °C) — 6 valandas
nuo paruo§imo / praskiedimo momento iki vartojimo pabaigos.
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6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti saldytuve (2 °C-8 °C).

Negalima uzsaldyti.

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

Praskiesto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys

10 ml I tipo borosilikato skaidraus stiklo flakonas su pilkos spalvos chlorobutilo elastomero kam§¢iu,
laminuotas fluoropolimeru, sandariai uzdarytas nuplésiamu aliuminio dangteliu, kuriame yra 500 mg
dostarlimabo.

Kiekvienoje kartono dézutéje yra vienas flakonas.

6.6 Specialiis reikalavimai atlieckoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

ParuoS$imas ir praskiedimas

Parenteriniu biidu vartojamus vaistinius preparatus prie§ vartojama reikia apzidiréti, ar juose néra
kietyjy daleliy ir ar nepakitusi spalva. JEMPERLI yra Siek tiek opalinis, nuo bespalvio iki geltonos
spalvos tirpalas. Flakona, kuriame yra matomy daleliy, reikia iSmesti.

JEMPERLI yra suderinamas su intraveniniu maiseliu, pagamintu i§ polivinilchlorido (PVC) su di(2-
etilheksil)ftalato (DEHF), etileno vinilacetato, polietileno (PE), polipropileno (PP) ar poliolefino
misiniu (PP+PE) arba be §iy medziagy, ir $virkStu, pagamintu i§ PP.

Vartojant 500 mg dozg, i§ flakono reikia iStraukti 10 ml JEMPERLI ir suleisti j intraveninj maiselj,
kuriame yra 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5 %) gliukozés
injekcinio tirpalo. Praskiesto tirpalo galutiné koncentracija turi btti nuo 2 mg/ml iki 10 mg/ml.
Bendras infuzinio tirpalo tiiris turi bati ne didesnis kaip 250 ml. Tam, prie$ suleidziant JEMPERLI
kiekj i intraveninj maiselj, gali prireikti i$ intraveninio maiSelio iStraukti skiediklio kiekj.
- Pavyzdziui: ruoSiant 500 mg doze 250 ml skiediklio intraveniniame maisSelyje, norint pasiekti
2 mg/ml koncentracija, i§ 250 ml intraveninio maiselio reikia iStraukti 10 ml skiediklio. Po to i$
flakono reikia istraukti 10 ml JEMPERLI ir suleisti j intraveninj maiselj.

Vartojant 1 000 mg dozg, i8 kiekvieno flakono reikia iStraukti po 10 ml JEMPERLI (i$ viso reikia
iStraukti 20 ml) ir suleisti j intraveninj maiselj, kuriame yra 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
tirpalo arba 50 mg/ml (5 %) gliukozés injekcinio tirpalo. Praskiesto tirpalo galutiné koncentracija turi
bati nuo 4 mg/ml iki 10 mg/ml. Bendras infuzinio tirpalo tdris turi bati ne didesnis kaip 250 ml. Tam,
pries j intraveninj maiselj suleidziant JEMPERLI kiekj, i§ intraveninio maiSelio gali prireikti iStraukti
skiediklio kiekj.

- Pavyzdziui: ruoSiant 1 000 mg doze 250 ml skiediklio intraveniniame maiselyje, norint pasiekti
4 mg/ml koncentracija, i§ 250 ml intraveninio maiselio reikia iStraukti 20 ml skiediklio. Po to i§
abiejy flakony reikia iStraukti po 10 ml JEMPERLI, kad i8$ viso biity iStraukta 20 ml, ir suleisti |
intraveninj maiselj.

Praskiesta tirpalg sumaiSyti atsargiai apverciant maiSelj. Infuzijy maiselio negalima kratyti. Flakone
likusius tirpalo likucius reikia iSmesti.

Laikymas

Laikyti gamintojo kartono dézutéje iki paruosimo, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo
Sviesos. Paruostg doze galima laikyti vienu i$ nurodyty budy:
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- laikyti kambario (ne auks$tesnéje kaip 25 °C) temperatiiroje ne ilgiau kaip 6 valandas nuo
praskiedimo momento iki infuzijos pabaigos;

- laikyti saldytuve (2 °C-8 °C) ne ilgiau kaip 24 valandas nuo praskiedimo momento iki infuzijos
pabaigos. Saldytuve laikytam praskiestam tirpalui prie§ vartojima reikia leisti susilti iki kambario
temperaturos.

Vartojimas

Sveikatos prieziiiros specialistas turi suleisti JEMPERLI infuzijos j vena btidu, naudodamas infuzijy i
veng pompa, per 30 minu¢iy. Vamzdeliai turi biiti pagaminti i§ PVC, platina sukietinto silikono arba
PP. Jungiamosios detalés turi biiti pagamintos i§ PVC arba polikarbonato, o adatos — i§ neriidijancio
plieno. Vartojant JEMPERLI, turi biiti naudojamas 0,2 arba 0,22 mikrono linijinis polietersulfono
(PES) filtras.

JEMPERLI negalima suleisti j veng spaudziant stiimoklj ar boliuso injekcijos budu.

Negalima suleisti kartu su kitais vaistiniais preparatais per tg pacig infuzijy sistema.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1AI)
EU/1/21/1538/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2021 m. balandzio 21 d.

Paskutinio perregistravimo data 2023 m. vasario 15 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/
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11 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

WuXi Biologics Co., Ltd.,

108 Meiliang Road,

Mashan, Binhu District, WuXi,
Jiangsu, 214092,

Kinija

GlaxoSmithKline LLC
893 River Road
Conshohocken, PA, 19428
JAV

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

GlaxoSmithKline Trading Services Ltd.
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Airija

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 sgrase (EURD sgrase), kuris
skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

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

o 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.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi buti pateiktas:
o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
e kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypac¢ 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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. Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Registruotojas, pries pateikdamas JEMPERLI (dostarlimaba) | kiekvienos valstybés narés rinka, turi
susitarti su nacionaline kompetentinga institucija dél edukacinés programos turinio ir formos.

Edukacinés programos tikslas — didinti pacienty informuotuma apie galimy, su gydymu dostarlimabu
siegjamy su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy reakcijy pozymius ir simptomus.

Registruotojas turi uztikrinti, kad kiekvienoje valstybéje naréje visiems sveikatos priezitiros
specialistams, kurie, kaip numatoma, skirs JEMPERLI, biity pateiktas toliau nurodytas edukacinis
paketas.

e Paciento kortele.
Paciento korteléje turi biti Sie pagrindiniai pranesimai.

e Su imunine sistema susijusiy nepageidaujamy reakcijy pagrindiniy pozymiy ir simptomy
apraSymas.

e Nurodymas, kaip svarbu nedelsiant pranesti gydanciajam gydytojui ar slaugytojai, jei
pasireiSkia simptomai ar jie pasunkéja, ir kaip svarbu nebandyti gydytis patiems.

e Nurodymas, kaip svarbu visalaik turéti sus savimi paciento kortelg ir parodyti jg visais atvejais
lankantis pas sveikatos prieziiiros specialistus (pvz., skubiajg pagalbg teikiantiems sveikatos
prieziiiros specialistams), iSskyrus vaistinj preparatg paskyrusj gydytoja.

e Apima JEMPERLI paskyrusio gydytojo kontakting informacijg ir jspéjamajj pranesima
sveikatos priezitiros specialistams, bet kuriuo metu teikiantiems pagalba pacientei, jskaitant
kritines biikles, kad pacienté vartoja JEMPERLI.
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111 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

JEMPERLI 500 mg koncentratas infuziniam tirpalui
dostarlimabas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Viename flakone yra 10 ml sterilaus koncentrato, kuriame yra 500 mg dostarlimabo.
Kiekviename sterilaus koncentrato mililitre yra 50 mg dostarlimabo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: trinatrio citratas dihidratas, citriny rtigstis monohidratas, L-arginino
hidrochloridas, natrio chloridas, polisorbatas 80, injekcinis vanduo.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4.,  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Koncentratas infuziniam tirpalui
1 flakonas, kuriame yra 10 ml (500 mg)

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti j vena.
Tik vienkartiniam vartojimui.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
Paruosto vaisto tinkamumo vartoti laika zr. pakuotés lapelyje.

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
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Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas blity apsaugotas nuo §viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Dublin 24
Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/21/1538/001

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 briuksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN

32



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

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

JEMPERLI 500 mg sterilus koncentratas
dostarlimabas
iv.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

10 ml (500 mg)

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

JEMPERLI 500 mg koncentratas infuziniam tirpalui
dostarlimabas

V Vykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaityKite visg §i lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

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

- Gydytojas Jums duos paciento kortele. Gydydamiesi JEMPERLI, bitinai turékite Sig kortele.

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

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

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

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti JEMPERLI

Pakuotés turinys ir kita informacija

SukrwdE

1. Kas yra JEMPERLI ir kam jis vartojamas

JEMPERLI sudétyje yra veikliosios medziagos dostarlimabo — tai yra monokloninis antikiinas (tam
tikros rasies baltymas, kuris sukurtas taip, kad organizme atpazinty ir prisijungty prie specifinés
medziagos — taikinio).

JEMPERLI padeda imuninei sistemai kovoti su véZziu.

JEMPERLI vartojamas suaugusioms pacientéms gydyti tam tikrg vézj, vadinamg endometriumo véziu
(tai yra gimdos gleivinés vézys). Vaistas skiriamas, kai vézys yra diagnozuojamas pirmajj karta, yra
iSplites ar jo negalima pasSalinti chirurginiu budu arba jis progresavo ankstesnio gydymo metu ar po
gydymo.

JEMPERLI gali baiti vartojamas kartu su kitais vaistais véziui gydyti. Svarbu perskaityti ir kity Jums
skiriamy vaisty véziui gydyti pakuotés lapelius. Jei kyla klausimy apie $iuos vaistus, kreipkités j savo
gydytoja.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant JEMPERLI

JEMPERLLI vartoti draudziama
o jeigu yra alergija dostarlimabui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos i§vardytos
6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju, pries pradedant Jums vartoti JEMPERLLI, jeigu turite:

imunings sistemos sutrikimy;
plauciy ar kvépavimo sutrikimy;
kepeny ar inksty funkcijos sutrikimuy;
pavojingy iSbérimy;
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o bet kokiy kity medicininiy problemy.

Simptomai, i kuriuos reikia atkreipti démesj

JEMPERLI gali sukelti pavojinga Salutinj poveikj, kuris kartais gali kelti pavojy gyvybei ar net buti
mirtinas. Toks Salutinis poveikis gali pasireiksti bet kuriuo metu gydantis arba net uzbaigus gydyma.
Tuo paciu metu gali pasireiksti daugiau nei vienas Salutinis poveikis.

Turite zinoti apie galimus simptomus, kad prireikus, gydytojas galéty paskirti Jums gydyma Salutiniam
poveikiui mazinti.
=>» Perskaitykite informacija, esancig 4 skyriuje skyrelyje ,,Pavojingo Salutinio poveikio

simptomai®. Jeigu kilty kokiy nors klausimy ar abejoniy, pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju.

Vaikams ir paaugliams
JEMPERLI negalima vartoti vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams.

Kiti vaistai ir JEMPERLI
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kokiy nors kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite
gydytojui arba slaugytojui.

Kai kurie vaistai gali keisti JEMPERLI poveikj:
o vaistai, kurie slopina imuninés sistemos veiklg (pvz.: kortikosteroidai, pavyzdZziui, prednizonas).

=>» Jei vartojate bet kurj i3 §iy vaisty, apie tai pasakykite gydytojui.

Visgi, Jums vartojant JEMPERLLI, gydytojas gali paskirti kortikosteroidy, kad biity sumazintas Jums
pasireiksti galintis Salutinis poveikis.

Néstumas

o Jeigu esate néscia, JEMPERLI vartoti negalima, iSskyrus atvejus, kai tai specialiai
rekomenduoja gydytojas.

o Jeigu esate néscia, manote, kad galbut esate néScia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartojant §j

vaistg, pasitarkite su gydytoju.

o JEMPERLI gali pazeisti Jusy negimusj vaika ar net sukelti jo mirtj.

o Jeigu esate pastoti galinti moteris, turite naudoti veiksminga kontracepcija gydymo JEMPERLI
metu ir ne trumpiau kaip 4 ménesius po paskutinés Jums suleistos dozés.

Zindymo laikotarpis

o Jeigu zindote kuidikj, tai prie§ vartojant §j vaistg, pasitarkite su gydytoju.

o Jums negalima zindyti gydymo metu ir ne trumpiau kaip 4 ménesius po paskutinés Jums
suleistos JEMPERLI dozés.

o Nezinoma, ar JEMPERLI veiklioji medziaga prasiskverbia j motinos piena.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Nesitikima, kad JEMPERLI paveikty Jisy gebéjima vairuoti ar valdyti mechanizmus. Vis délto, jeigu
juntate Salutinj poveikj, kuris gali sutrikdyti jisy gebéjimg susikaupti ir reaguoti, turite buti atsargtis
vairuodami ar valdydami mechanizmus.

JEMPERLI sudétyje yra natrio

Kiekvienoje §io vaisto dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.
Vis délto, prie$ Jums leidziant JEMPERLLI, jis sumaiSomas su tirpalu, kurio sudétyje taip pat gali biiti
natrio. Pasitarkite su gydytoju, jei laikotés maZzai druskos turincios dietos.

36



3. Kaip vartoti JEMPERLI

patirties.

Vartojant JEMPERLI viena, rekomenduojama JEMPERLI dozé — 4 dozés po 500 mg kas 3 savaites,
po to visos dozés — po 1 000 mg kas 6 savaites.

JEMPERLI vartojant kartu su karboplatina ir paklitakseliu, rekomenduojama JEMPERLI dozé —
6 dozés po 500 mg kas 3 savaites, po to visos dozés — po 1 000 mg kas 6 savaites.

Gydytojas suleis Jums JEMPERLI per mazdaug 30 minuciy laselinés | veng (infuzijos j veng) bidu.
Gydytojas nuspres, kiek gydymo cikly Jums reikia.
Jeigu pamirSote atvykti susileisti JEMPERLI

= Nedelsdami susisiekite su gydytoju arba ligonine, kad Jums bty paskirtas naujas apsilankymo
laikas.

Labai svarbu, kad nepraleistuméte §$io vaisto dozés.

Nutraukus JEMPERLI vartojima
Nutraukus gydyma, vaisto poveikis gali nutrukti. Nenutraukite JEMPERLI vartojimo, nebent aptaréte
tai su gydytoju.

Paciento kortelé

Siame pakuotés lapelyje esanéia svarbig informacija galite perkaityti paciento korteléje, kurig Jums
davé gydytojas. Labai svarbu, kad visada turétuméte paciento kortele ir parodytumeéte ja savo
partneriui arba slaugytojams.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba slaugytoja.

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

Kai kuris Salutinis poveikis gali buti pavojingas ir Jus turite Zinoti, j kokius simptomus reikia atkreipti
démes;.

Pavojingo $alutinio poveikio simptomai

JEMPERLI gali sukelti pavojinga Salutinj poveikj. Jeigu atsiranda simptomy, apie tai turite kiek
galite grei¢iau pasakyti gydytojui arba slaugytojui. Gydytojas gali paskirti Jums kity vaisty, kad
iSvengtuméte pavojingesniy komplikacijy ir sumazintuméte simptomus. Gydytojas gali nurodyti
praleisti JEMPERLI doze arba visiskai nutraukti gydyma.

Sutrikimai Galimi simptomai
Plauciy uzdegimas e dusulys
(pneumonitas) e  kritinés skausmas

e naujai atsirades arba pasunkéjes kosulys
Zarnyno uzdegimas (kolitas, e viduriavimas ar gausesnis nei jprastai tustinimasis
enteritas, skrandzio ir Zarnyno e juodos spalvos, j degutg panasios, lipnios imatos; iSmatos
vaskulitas) su krauju ar gleivémis

e stiprus pilvo skausmas ar skausmingumas

e pykinimas, vémimas
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Sutrikimai

Galimi simptomai

Stemplés ir skrandZzio
uzdegimas (ezofagitas,
gastritas)

rijimo sutrikimas

apetito sumazéjimas

deginimo kriitinéje pojiitis (rémuo)

kriitinés arba virSutinés pilvo dalies skausmas
pykinimas, vémimas

Kepeny uzdegimas (hepatitas)

pykinimas, vémimas

apetito netekimas

skausmas desingje pilvo puséje

odos ar akiy baltymo pageltimas

tamsios spalvos §lapimas

kraujavimas ar mélyniy pasireiskimas lengviau nei jprastai

Hormonus isskirianc¢iy liauky
uzdegimas (ypac skydliaukés,
posmegenineés liaukos,
antinksciy, kasos)

daznas Sirdies plakimas

kiino masés maz¢jimas arba didéjimas
prakaitavimo sustipréjimas

plauky slinkimas

$al¢io jutimas

viduriy uzkietéjimas

pilvo skausmas

gilesnis balsas

raumeny skausmai

svaigulys ar alpimas

galvos skausmas, kuris nepraeina arba yra nejprastas

Pirmojo tipo diabetas, jskaitant
diabeting ketoacidoze (dél
diabeto kraujyje
besikaupiancios rugsties)

didesnio nei jprastai alkio ir troSkulio jutimas
poreikis dazniau Slapintis, jskaitant naktj
kiino masés mazgéjimas

pykinimas, vémimas,

pilvo skausmas

nuovargio jutimas

nejprastas mieguistumas

sunku aiskiai mastyti

saldus arba vaisiy kvapas i§ burnos

gilus ar daznas kvépavimas

Inksty uzdegimas (nefritas)

Slapimo kiekio ir spalvos pokyciai
kulksniy patinimas

apetito netekimas

kraujas Slapime

Odos uzdegimas

iSbérimas, nieZéjimas, sausa oda, odos lupimasis ar opos
opos burnoje, nosyje, gerkléje ar ant lytiniy organy

Sirdies raumens uzdegimas
(miokarditas)

kvépavimo pasunkéjimas

svaigulys arba alpimas

kar§¢iavimas

kriitinés skausmas arba spaudimo kriitinéje pojiitis
] gripo panasiis simptomai

Galvos smegeny ir nervy
sistemos uzdegimas
(miasteninis sindromas ar
generalizuota miastenija,
Gijeno-Bare [Guillain Barré]
sindromas, encefalitas)

kaklo sustingimas

galvos skausmas

kar$¢iavimas, Saltkrétis

vémimas

akiy jautrumas Sviesai

raumeny silpnumas, akiy voky nusileidimas
akiy sausumas ir nerySkus matymas
apsunkintas rijimas, burnos dzifivimas
kalbos sutrikimas
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Sutrikimai Galimi simptomai
e sumiSimas ir mieguistumas
e svaigulys
e dilgciojimo arba dygséjimo pojiitis rankose ir kojose
e raumeny skausmas
e sunku vaikscioti ar kelti daiktus
e nenormalus Sirdies susitraukimy daznis ar pulsas arba
kraujospiidis
Nugaros smegeny uzdegimas e skausmas
(mielitas) e nutirpimas
e dilgciojimas arba silpnumas rankose ar kojose
e Slapimo puslés ar Zarnyno sutrikimai, jskaitant poreikj
dazniau $lapintis, $lapimo nelaikyma, $lapinimosi
sunkumus ir viduriy uzkietéjima
Akiy uzdegimas e regéjimo pokyciai
Kity organy uzdegimas e sunkus ar nuolatinis raumeny ar sgnariy skausmas
e sunkus raumeny silpnumas
e patinusios ar Saltos rankos ar kojos
e nuovargio jutimas

Su infuzija susijusios reakcijos
Kai kuriems zmonéms leidziant infuzija, gali pasireiksti j alergija panasios reakcijos. Tokios reakcijos
dazniausiai prasideda per keleta minuciy ar valandy, bet gali pasireiksti ir pragjus iki 24 valandy po

gydymo.

Galimi simptomai:

dusulys ar §vokstimas;

niezéjimas ar iSbérimas;

paraudimas;

svaigulys;

Saltkrétis ar dreb¢jimas;

kars¢iavimas;

kraujospiidzio sumazéjimas (jausmas, tarsi tuoj apalpsite).

Persodinto solidinio organo atmetimas ir kitos komplikacijos, jskaitant transplantato pries
$eimininka liga (TpSL) Zmonéms, kuriems buvo persodinti kauly ¢iulpai (kamieninés lastelés)
naudojant donoro (alogenines) kamienines lgsteles. Tokios komplikacijos gali biiti pavojingos ir
mirtinos. Tokios komplikacijos gali pasireiksti, jeigu persodinamas buvo atliktas arba pries, arba po
gydymo JEMPERLI. Sveikatos priezitiros specialistas stebes, ar neatsiranda tokiy komplikacijy.

=» Nedelsdami kreipkités j gydytoja, jei manote, kad Jums galéjo pasireiksti reakcija.
Apie toliau i§vardytg Salutinj poveikj buvo pranesta vartojant vieng JEMPERLI.

Labai dazZni Salutinio poveikio reiSkiniai — (gali pasireiksti ne refiau kaip 1 i$ 10 asmeny)
o raudonyjy kraujo lasteliy (eritrocity) kiekio sumazéjimas (anemija);

o skydliaukés aktyvumo sumazéjimas;

o viduriavimas, pykinimas, vémimas;

o odos paraudimas ar iSbérimas, pusliy susidarymas odoje ar gleivinése, nieZtinti oda;

o sanariy skausmas;

° auksta kiino temperatiira, kar§¢iavimas;

o kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas kraujyje.

=» Perziurékite pirmiau pateikta lentele dél galimy pavojingo Salutinio poveikio simptomy.
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Dazni $alutinio poveikio reiSkiniai — (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny)
pernelyg didelis skydliaukés aktyvumas;

antinkséiy hormony iSskyrimo sumazéjimas (antinksciy nepakankamumas);
plauciy uzdegimas;

zarny (gaubtinés zarnos) gleivinés uzdegimas;

kasos uzdegimas;

skrandzio uzdegimas;

kepeny uzdegimas;

raumeny ar sgnariy skausmas;

Saltkrétis;

reakcija | infuzija;

padidéjusio jautrumo reakcija i infuzija.

= Perziirékite pirmiau pateikta lentele dél galimy pavojingo Salutinio poveikio simptomy.

Nedazni $alutinio poveikio reiSkiniai — (gali pasireiksti rec¢iau kaip 1 i§ 100 asmeny)
galvos smegeny uzdegimas;

raudonyjy kraujo lasteliy irimas (autoimuniné hemoliziné anemija);

posmegeninés liaukos (hipofizés, kuri yra galvos smegeny centrinéje dalyje) uzdegimas;
skydliaukés uzdegimas;

1 tipo cukrinis diabetas ar diabeto komplikacijos (diabetiné ketoacidozé),

stemplés uzdegimas;

biiklé, dél kurios susilpnéja raumenys ir atsiranda greitas raumeny nuovargis (generalizuota
miastenija);

sanariy uzdegimas;

raumeny uzdegimas;

akiy uzdegimas (rainelés [spalvota akies dalis] ir ciliarinio ktino [plotas aplink rainele]);
inksty uzdegimas.

=» Perziarékite pirmiau pateikta lentele dél galimy pavojingo Salutinio poveikio simptomy.

Gauta praneSimy apie kita $alutinj poveikj (daZnis neZinomas)

o celiakija (pasireiskianti tokiais simptomais kaip pilvo skausmas, viduriavimas ir pilvo piitimas
pavartojus maisto produkty, kuriy sudétyje yra glitimo);
o kasos gaminamy virs§kinimo fermenty aktyvumo triikumas arba sumazéjimas (egzokrininis

kasos nepakankamumas).

Toliau iSvardyti Salutinio poveikio reiskiniai pasireiské JEMPERLI vartojant kartu su karboplatina ir
paklitakseliu.

Labai dazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny)
o nepakankamas skydliaukés aktyvumas;

odos isbérimas;

sausa oda;

auksta temperatiira; kar§¢iavimas;

kepeny fermenty aktyvumo kraujyje padidéjimas.

= Perzitirékite pirmiau pateikta lentele dél galimy pavojingo Salutinio poveikio simptomy.

Dazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 10 asmeny)
o pernelyg didelis skydliaukés aktyvumas;

o plauciy uzdegimas;
o zarny (Storosios Zarnos) gleivinés uzdegimas;
o kasos uzdegimas.

= Perzitirékite pirmiau pateikta lentele dél galimy pavojingo Salutinio poveikio simptomy.

Nedazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny)
o skydliaukés uzdegimas;
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antinkséiy hormony sekrecijos sumazéjimas (antinksciy nepakankamumas);

1 tipo cukrinis diabetas;

biiklé, kuriai esant, raumenys nusilpsta ir greitai nuvargsta (generalizuota miastenija);
Sirdies raumens uzdegimas;

skrandzio uzdegimas;

stemplés, skrandzio ir Zarnyno kraujagysliy uzdegimas;

akiy uzdegimas;

sgnariy uzdegimas;

raumeny uzdegimas;

uzdegimas bet kur organizme.

= Perziirékite pirmiau pateikta lentele dél galimy pavojingo Salutinio poveikio simptomy.

Gauta praneSimy apie kita Salutinj poveikij (daznis neZinomas)

. celiakija (pasireiskianti tokiais simptomais kaip pilvo skausmas, viduriavimas ir pilvo piitimas
pavartojus maisto produkty, kuriy sudétyje yra glitimo);
o kasos gaminamy virskinimo fermenty aktyvumo triikumas arba sumazéjimas (egzokrininis

kasos nepakankamumas).

=» Jeigu Jums pasireiské kuris nors i$ $iy simptomy, Kiek galite greifiau kreipkités j gydytoja ar
slaugytoja.

PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite savo 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.

5. Kaip laikyti JEMPERLI

Ligoningje ar klinikoje JEMPERLI Jums suleis sveikatos priezitiros specialistas, kuris atsakingas uz
vaisto laikyma.

Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Laikyti Saldytuve (2 °C-8 °C). Negalima uz$aldyti. Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity
apsaugotas nuo $viesos.

Jeigu paruostas infuzinis tirpalas nevartojamas i8S karto, jj galima laikyti 24 valandas 2 °C-8 °C
temperatiiroje arba 6 valandas kambario temperattroje (iki 25 °C) nuo paruosimo / praskiedimo
momento iki vartojimo pabaigos.

Pastebéjus matomy daleliy, Sio vaisto vartoti negalima.

Nesuvartoty vaisto likuciy laikyti negalima. Nesuvartotg vaistg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis

vietiniy reikalavimy. Kaip i$mesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés
apsaugoti aplinka.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija
JEMPERLI sudétis
- Veiklioji medziaga — dostarlimabas.

- Viename flakone yra 10 ml koncentrato infuziniam tirpalui (sterilaus koncentrato), kuriame yra
500 mg dostarlimabo.

- Kiekviename koncentrato infuziniam tirpalui mililitre yra 50 mg dostarlimabo.

- Pagalbinés medZiagos yra trinatrio citratas dihidratas, citriny riigstis monohidratas, L-arginino
hidrochloridas, natrio chloridas, polisorbatas 80 ir injekcinis vanduo (Zr. 2 skyriuje).

JEMPERLI isvaizda ir kiekis pakuotéje

JEMPERLI yra skaidrus ar opalinis, nuo bespalvio iki geltonos spalvos tirpalas, kuriame néra matomy
daleliy.

Vaistas tickiamas kartono dézutéje, kurioje yra vienas stiklo flakonas.

Registruotojas

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Airija

Gamintojas

GlaxoSmithKline Trading Services Ltd.
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Airija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tél/Tel: + 32 (0) 10 8552 00 Tel: + 370 80000334
Bbarapust Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: + 359 80018205 Belgique/Belgien

Teél/Tel: + 32 (0) 10 85 52 00
Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKling, s.r.o. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 420 222 001 111 Tel.: + 36 80088309

cz.info@gsk.com
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Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf.: + 4536 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel.: + 49 (0)89 36044 8701
produkt.info@gsk.com

Eesti

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 372 8002640

EALGoa

GlaxoSmithKline Movonpoconn A.E.B.E.

TnA: +30 210 68 82 100

Espafia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: + 33 (0)1 39 17 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: +385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 353 (0)1 4955000

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741111

Kvnpog
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
TnA: + 357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 371 80205045

Malta
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0) 33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: + 47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska

GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: + 35121 412 9500
FI.LPT@gsk.com

Romania
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 44 (0)800 221441
customercontactuk@gsk.com
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Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai
ISsami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje:
https://www.ema.europa.eu.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams.

Infuzinio tirpalo paruoSimas / praskiedimas, laikymas ir vartojimas.

Parenteriniu biidu vartojamus vaistinius preparatus pries vartojima reikia apZzitiréti, ar juose néra
kietyjy daleliy ir ar nepakitusi tirpalo spalva. JEMPERLI yra Siek tiek opalescuojantis nuo
bespalvio iki geltonos spalvos tirpalas. Flakona, kuriame yra matomy daleliy, reikia iSmesti.
JEMPERLI yra suderinamas su intraveniniu maiseliu, pagamintu i$ polivinilchlorido (PVC) su
di(2-etilheksil) ftalato (DEHP), etileno vinilacetato, polietileno (PE), polipropileno (PP) ar
poliolefino miSiniu (PP+PE) arba be $iy medziagy, ir §virkS$tu, pagamintu i§ PP.

Vartojant 500 mg dozg, i§ flakono reikia itraukti 10 ml JEMPERLI ir suleisti j intraveninj

maiselj, kuriame yra 9 mg/ml natrio chlorido (0,9 %) injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5 %)

gliukozés injekcinio tirpalo. Praskiesto tirpalo galutiné koncentracija turi biiti nuo 2 mg/ml iki

10 mg/ml. Bendras infuzinio tirpalo ttris turi bati ne didesnis kaip 250 ml. Tam, pries j

intraveninj maiSelj suleidziant JEMPERLI kiekj, i$ intraveninio maiSelio gali prireikti iStraukti

skiediklio kiekj.

- Pavyzdziui: ruosiant 500 mg dozg 250 ml skiediklio intraveniniame maiselyje, norint
pasiekti 2 mg/ml koncentracija, i§ 250 ml intraveninio maiselio reikia iStraukti 10 ml
skiediklio. Po to i$ flakono reikia iStraukti 10 ml JEMPERLI ir suleisti j intraveninj
maiselj.

Vartojant 1 000 mg dozg, i§ kiekvieno flakono reikia istraukti po 10 ml JEMPERLI (i§ viso

reikia iStraukti 20 ml) ir suleisti j intraveninj maiselj, kuriame yra 9 mg/ml natrio chlorido

(0,9 %) injekcinio tirpalo arba 50 mg/ml (5 %) gliukozés injekcinio tirpalo. Praskiesto tirpalo

galutiné koncentracija turi baiti nuo 4 mg/ml iki 10 mg/ml. Bendras infuzinio tirpalo tiris turi

bati ne didesnis kaip 250 ml. Tam, pries j intraveninj maiSelj suleidziant JEMPERLI kiekj, i$
intraveninio maiselio gali prireikti iStraukti skiediklio kiekij.

- Pavyzdziui: ruosiant 1 000 mg doze¢ 250 ml skiediklio intraveniniame maiselyje, norint
pasiekti 4 mg/ml koncentracija, i§ 250 ml intraveninio mai$elio reikia iStraukti 20 ml
skiediklio. Tada i$ kiekvieno flakono reikia iStraukti po 10 ml JEMPERLI, kad i$ viso
bty iStraukta 20 ml, ir suleisti ] intraveninj maiselj.

Praskiesta tirpala sumaiSyti atsargiai apverciant maiselj. Infuzijy maiselio negalima kratyti.

Flakone likusius tirpalo likucius reikia iSmesti.

Laikyti gamintojo kartono dézutéje iki paruoSimo, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo

Sviesos. Paruosta doze galima laikyti vienu i$ nurodyty budy:

- laikyti kambario (ne aukstesnéje kaip 25 °C) temperatiiroje ne ilgiau kaip 6 valandas nuo
praskiedimo momento iki infuzijos pabaigos;

- laikyti Saldytuve (2 °C-8 °C) ne ilgiau kaip 24 valandas nuo praskiedimo momento iki
infuzijos pabaigos. Saldytuve laikyta praskiest tirpala pries vartojima reikia leisti susilti
iki kambario temperatiiros.

JEMPERLI turi suleisti sveikatos priezitiros specialistas infuzijos i veng biidu per 30 minuciy,

naudodamas infuzijy j veng pompa.

Vamzdeliai turi biiti pagaminti i§ PVC, platina sukietinto silikono arba PP. Jungiamosios detalés

turi biiti pagamintos i§ PVC arba polikarbonato, o adatos — i§ neriidijancio plieno.

Vartojant JEMPERLLI, turi buiti naudojamas 0,2 arba 0,22 mikrono linijinis polietersulfono

(PES) filtras.

JEMPERLI negalima suleisti | veng spaudZiant stimoklj ar boliuso injekcijos biidu.

Negalima suleisti kartu su kitais vaistiniais preparatais per tg pacia infuzijy sistemg.
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Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
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