I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdorna papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacijg. Sveikatos prieziiiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Korjuny 10 mikrogramy koncentratas infuziniam tirpalui
Korjuny 50 mikrogramy koncentratas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Korjuny 10 mikrogramu koncentratas infuziniam tirpalui

Viename uzpildytame Svirkste yra 10 mikrogramy katumaksomabo* 0,1 ml tirpalo — 0,1 mg/ml.

*Ziurkiy-peliy hibridinis IgG2 monokloninis antikiinas, pagamintas Ziurkiy-peliy hibridiniy-
hibridomy lasteliy linijoje.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas
Viename uzpildytame $virkste yra 21,6 mikrogramy polisorbato 80.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

Korjuny 50 mikrogramuy koncentratas infuziniam tirpalui

Viename uzpildytame Svirkste yra 50 mikrogramy katumaksomabo* 0,5 ml tirpalo — 0,1 mg/ml.

*7iurkiy-peliy hibridinis IgG2 monokloninis antikiinas, pagamintas Ziurkiy-peliy hibridiniy-
hibridomy lasteliy linijoje.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas
Viename uzpildytame Svirkste yra 108 mikrogramai polisorbato 80.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas).

Skaidrus, bespalvis tirpalas.

4.  KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Korjuny skirtas epitelio lasteliy adhezijos molekulei (angl. epithelial cellular adhesion molecule,
EpCAM) teigiama karcinoma serganciy suaugusiyjy piktybinio ascito gydymui leidziant j pilvaplévés
ertme, kai tolesnis sisteminis prieSvézinis gydymas negalimas.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Korjuny turi biiti vartojamas prizitrint gydytojui, turin¢iam gydymo vaistiniais preparatais nuo vézio
patirties.



EpCAM nustatymas

EpCAM ekspresija klinikiniuose tyrimuose nustatyta naudojant validuotg imunocitochemin;j tyrima
piktybinio ascito méginiams, kai teigiamumo slenkstis buvo > 400 EpCAM teigiamy lasteliy i§ 10°
i8tirty ascito lasteliy.

Jei néra CE Zenklu pazymétos in vitro diagnostikos priemongs su atitinkama numatyta paskirtimi,
klinikinéje praktikoje naudojami alternatyviis tyrimo metodai turi buti validuoti ir pasizyméti
tinkamomis analitinémis veikimo charakteristikomis, atitinkanc¢iomis §ig numatyta paskirtj.

Dozavimas

Pries atliekant infuzija i pilvaplévés ertme rekomenduojama citokiny iSsiskyrimo simptomy
profilaktika skiriant analgetiky, antipiretiky ir nesteroidiniy vaistiniy preparaty nuo uzdegimo (zr. 4.4
ir 5.1 skyrius).

PasireiSkus katumaksomumabo Salutiniam poveikiui, reikia gydyti pagal medicinines indikacijas ir tuo
metu taikomg standarting gydymo tvarka.

Korjuny dozavimo schema apima 4 infuzijas j pilvaplévés ertme, kaip nurodyta 1 lenteléje.

1 lentelé. Korjuny dozavimo schema
Infuzijos numeris Dozé Diena
1 10 mikrogramy 0
2 20 mikrogramy 3
3 50 mikrogramy 7
4 150 mikrogramy 10

Po pirmos Korjuny infuzijos pacientus reikia atidziai stebéti maZziausiai 24 valandas. Po kity Korjuny
doziy infuzijy pacientai gydancio gydytojo nuozitira gali biiti hospitalizuojami bent 6 valandas arba
ilgiau.

Siekiant sumazinti nepageidaujamy reakcijy rizika, jei reikia, gydancio gydytojo nuoZiiira, intervalg
tarp infuzijos dieny galima pailginti. Bendras gydymo laikotarpis neturi virSyti 21 dienos.

Ypatingos populiacijos

Pacientai, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra lengvas ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti
nereikia. Pacientai, kuriems nustatytas sunkus kepeny funkcijos sutrikimas ir (arba) daugiau kaip

70 proc. kepeny apémusios metastazes ir (arba) kepeny varty venos trombozé arba obstrukcija, nebuvo
tiriami. Sprendima, ar skirti Siems pacientams gydyma Korjuny, galima priimti tik atlikus i§samy
naudos ir (arba) rizikos vertinimg (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Pacientai, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra lengvas inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia. Tyrimy su
pacientais, turinciais vidutinio sunkumo ar sunkiy inksty funkcijos sutrikimy, neatlikta. Sprendima, ar
skirti Siems pacientams gydyma Korjuny, galima priimti tik atlikus i§samy naudos ir (arba) rizikos
vertinimg (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija
Korjuny saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 18 mety neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Korjuny turi biiti vartojamas tik infuzijos j pilvaplévés ertme biidu.
Korjuny negalima vartoti kaip boliuso i pilvaplévés ertme ar kokiu nors kitu budu. Informacija apie
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perfuzijos sistema, kuri turi biiti naudojama, rasite 6.5 skyriuje.

Korjuny suleidziama atliekant pastovaus greicio infuzijg i pilvo ertme¢ — ne greiciau kaip per

3 valandas. Klinikiniuose tyrimuose buvo atlickamos 3 ir 6 valandy trukmeés infuzijos. Atsizvelgiant j
paciento sveikatos buikle, pirmajg i§ keturiy doziy galima suleisti per 6 valandas.

Atsargumo priemonés, kuriy reikia imtis pries vartojant vaistinj preparatq

Pries leidZiant Korjuny, infuzinio tirpalo koncentratas praskiedziamas 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido
injekciniu tirpalu. Praskiestas Korjuny infuzinis tirpalas leidziamas j pilvo ertmg¢ atlickant pastovaus
greicio infuzijg per tam skirtag pompos sistema.

Vaistinio preparato praskiedimo prie$ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
Padidéjes jautrumas peliy (Ziurkiy ir (arba) peliy) baltymams.

4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés
Korjuny negalima vartoti kaip boliuso arba kitaip nei j pilvaplévés ertme.

Su citokiny i$siskyrimu susije simptomai (CIS)

Kadangi katumaksomabui prisijungus prie imuniniy ir navikiniy Igsteliy prasideda uzdegiminiy ir
citotoksiniy citokiny iSsiskyrimas, vartojant katumaksomabag ir po to pastebéta su citokiny i$siskyrimu
susijusiy klinikiniy simptomy, jskaitant karS¢iavima, hipotenzijg, virskinimo trakto simptomus, galvos
skausma, mialgija, artralgija, tachikardija, Saltkrétj, kvépavimo taky simptomus, odos simptomus ir
nuovargj.

Nepaisant premedikacijos (zr. 4.2 ir 5.1 skyrius), pacientams gali pasireiksti pirmiau aprasyti CIS,
kuriy intensyvumas gali siekti iki 4 laipsnio (zr. 4.8 skyriy). Pacientams reikia pasakyti, kad jie turi
nedelsdami kreiptis j gydytojus, jei pasireiks§ty CIS pozymiai ar simptomai. CIS turi biiti gydomi pagal
medicinines indikacijas ir atsizvelgiant j tuo metu taikomus standartinius gydymo protokolus.

Sisteminis uzdegiminio atsako sindromas (SUAS)

Gydant katumaksomabu ir po to, nustatyta pavieniy SUAS atvejy (kartu pasireiskia kar§¢iavimas,
padidéjes Sirdies susitraukimy ir kvépavimo daznis, taip pat nenormalus leukocity kiekis). Pacientams
reikia pasakyti, kad jie turi nedelsdami kreiptis j gydytojus, jei pasireiksty CIS pozymiy ar simptomy.
SUAS turi buiti gydoma pagal medicinines indikacijas ir atsizvelgiant j tuo metu taikomus
standartinius gydymo protokolus.

Uminés infekcijos

Esant imuning sistemg trikdanéiy veiksniy, ypa¢ timiniy infekcijy, nerekomenduojama vartoti
katumaksomabo. Prie§ skiriant Korjuny ir po to reikia stebéti, ar pacientui nepasireiskia infekcijos
pozymiy ir simptomy, ir atitinkamai gydyti.

Buklés, turincios jtakos pacienty hemodinaminei buklei

Biitina Korjuny gydymo saglyga — tinkamas ascito drenavimas kraujotakos ir inksty funkcijoms
stabilizuoti. Ascitas turi biiti drenuojamas, kol skystis nustoja kauptis ar simptomai palengvéja.

Pries kiekvieng Korjuny infuzijg reikia jvertinti kraujo ttrj, kraujo baltyma, kraujospudj, pulsg ir
inksty funkcija. Pries kiekvieng Korjuny infuzija reikia pasalinti tokias biikles kaip hipovolemija,
hipoproteinemija, hipotenzija, kraujotakos nepakankamumas ir timinis inksty funkcijos sutrikimas.



Kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti
nereikia. Atliekant klinikinius tyrimus, po katumaksomabo infuzijos nustatytas laikinas kepeny
rodikliy padidéjimas, kuris netrukus po paskutinés katumaksomabo infuzijos daugumai pacienty
atsistaté. Retai gali pasireiksti su katumaksomabu susij¢s kepeny pazeidimas arba hepatitas, dél kuriy
gali i$sivystyti galimai mirtinas kepeny nepakankamumas. Reikia atidziai stebéti, ar Korjuny
gydomiems pacientams nepasireiskia klinikiniu poziiiriu reik§mingo kepeny parametry padidéjimo
pozymiy.

Pacientai, kuriems nustatytas sunkus kepeny funkcijos sutrikimas ir (arba) daugiau kaip 70 proc.
kepeny ttirio apémusios metastazes ir (arba) varty venos trombozé ar obstrukcija, nebuvo tiriami.
Sprendima, ar gydyti Siuos pacientus katumaksomabu, reikia priimti tik nuodugniai jvertinus naudos ir
rizikos santykj (Zr. 5.2 skyriy).

Pacientai, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Katumaksomabas néra Salinamas per inkstus. Vidutinio sunkumo ar sunkiy inksty funkcijos sutrikimy
turin€iy pacienty tyrimy neatlikta. Sprendima, ar gydyti $iuos pacientus Korjuny, reikia priimti tik
nuodugniai jvertinus naudos ir rizikos santykj (zr. 5.2 skyriy).

Pilvo skausmas

Daznai pasireiSkianti nepageidaujama reakcija buvo pilvo skausmas. Manoma, kad $is laikinai
pasireiksSiantis poveikis i§ dalies yra vaistinio preparato vartojimo j pilvaplévés ertmg¢ padarinys.

Stebéjimas
Po Korjuny infuzijos pacientg rekomenduojama tinkamai stebéti — atidi medicining priezitra turi trukti
ne maziau kaip 24 valandas po pirmos Korjuny infuzijos ir ne maziau kaip 6 valandas po vélesniy

infuzijy.

Veiksmingumas ir kiino masés indeksas (KMI)

Pagrindiniame tyrime IP-REM-AC-01 pacienty, kuriy balas pagal Karnovskio indeksg yra < 60, o
KMI — < 17 arba > 40 kg/m?, nebuvo. Ar gydyti Siuos pacientus Korjuny, savo nuoziiira sprendzia
gydantis gydytojas.

Paciento kortelé

Vaistinj preparatg skiriantis gydytojas su pacientu turi aptarti gydymo Korjuny rizikg. Pacientui turi
biti i§duota paciento kortelé ir nurodyta ja visada turéti su savimi. Paciento korteléje aprasyti bendri
CIS ir SUAS pozymiai ir simptomai, taip pat pateikti nurodymai, kada pacientas turi kreiptis

medicininés pagalbos.

Pagalbinés medziagos

Kiekviename uzpildytame 10 mikrogramy Korjuny $virkste yra 21,6 mikrogramy polisorbato 80, o
kiekviename uzpildytame 50 mikrogramy Korjuny $virkste yra 108 mikrogramai polisorbato 80.
Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.

Vienoje $io vaistinio preparato doz¢je yra maziau nei 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reik§més. Kadangi koncentratas praskiedziamas 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekciniu tirpalu,
atliekant infuzijg j veng suleidziamas didesnis nei vaistiniame preparate esantis natrio kiekis. Pries
kiekvieng Korjuny injekcija, pacientui papildomai suleidziama 500 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido



injekcinio tirpalo, 0 250 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo — kartu su kiekviena
Korjuny infuzija. Zr. 6.6 skyriy.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Saveikos tyrimy neatlikta.
4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys

Korjuny nerekomenduojama vartoti kontracepcijos priemoniy nenaudojané¢ioms vaisingoms moterims.
NeéStumas
Duomeny apie katumaksomabo vartojimg néStumo metu néra arba jy nepakanka. Atlikta

nepakankamai toksinio poveikio reprodukcijai tyrimy su gyviinais (zr. 5.3 skyriy). Korjuny
nerekomenduojama vartoti néStumo metu.

~

Zindymas

Nezinoma, ar katumaksomabas ir (arba) metabolitai iSsiskiria | motinos pieng. Pavojaus Zindomiems
naujagimiams (kiidikiams) negalima atmesti. Sprendima, ar nutraukti zindyma, ar

nutraukti / susilaikyti nuo gydymo Korjuny, reikia priimti atsizvelgiant j zindymo nauda kudikiui ir
gydymo naudg motinai.

Vaisingumas

Duomeny apie katumaksomabo poveikj vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Korjuny gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus veikia silpnai.

Pacientams, kuriems pasireiskia su infuzija susij¢ simptomai, reikia rekomenduoti nevaldyti
mechanizmy, kol simptomai neisnyks.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausiai pasireiskian¢ios nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta, buvo kar$¢iavimas
(62 proc.), pilvo skausmas (42 proc.), pykinimas (41 proc.) ir vémimas (38 proc.). Sunkiausios
nepageidaujamos reakcijos yra sisteminis uzdegiminio atsako sindromas ir kepeny nepakankamumas.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Nepageidaujamos reakcijos nustatytos atlikus integruotg 11 tyrimy, jskaitant 4 tyrimus su pacientais,
kuriems nustatytas piktybinis ascitas, ir 7 tyrimus su kity risiy véZiu serganciais pacientais, saugumo
analize¢. Tai apima duomenis, gautus pagrindinio tyrimo IP-REM-AC-01 atsitiktiniy im¢iy,
kontroliuojamo pagrindinio tyrimo laikotarpio. IS 517 { analiz¢ jtraukty pacienty, 293 pacientams buvo
atlickama 6 valandy trukmés katumaksomabo infuzija j pilvaplévés ertme, o 224 pacientams —

3 valandy infuzija.

2 lentel¢je nepageidaujamos reakcijos iSvardytos pagal MedDRA sistemos organy klases. Daznio
grupés yra tokios: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1 i§ 100 iki < 1 i§ 10) ir nedaznas (nuo > 1 i$
1 000 iki <1 i$ 100). Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamos reakcijos nurodomos pagal
sunkumg maz¢jancia tvarka.



2 lentelé. Katumaksomabu gydytu pacienty nurodytos nepageidaujamos reakcijos

Organy Daznis Nepageidaujama reakcija
sistemy klasé
Infekcijos ir Daznas Infekcija
infestacij y . . . . -
fniestacjos Nedaznas Burnos kandidozé, odos infekcija, kietoji eritema*, paprastoji
ptsleliné*, lokalizuota infekcija*, pneumonija*, Slapimo taky
infekcija*
Kraujo ir Daznas Anemija, leukocitozé, limfopenija
limfinés y - - -
Sistemos Nedaznas Koagulopatija*, leukopenija*, neutropenija*,
. trombocitopenija*, trombocitemija
sutrikimai
Imuninés Labai daznas |Citokiny iSsiskyrimo sindromas**
ist . . e ... . Cgee .
SISIEINOS | Daznas Sisteminio uzdegiminio atsako sindromas, padidé¢jes jautrumas*
sutrikimai
Metabolizmo ir | Daznas Sumazéjes apetitas, dehidratacija, hipokalemija, hiponatremija,
mitybos hipoalbuminemija, hiperglikemija*, hipokalcemija*,
sutrikimai hipoproteinemija*
Nedaznas Skys¢iy susilaikymas*, hipoglikemija, polidipsija,
hipomagnezemija*
Psichikos Daznas Nerimas*
sutrikimai Nedaznas Susijaudinimas, depresija*
Nervy sistemos | Daznas Svaigulys
sutrikimai Nedaznas Sinkopé, dreb¢jimas, parestezija, traukuliai*, letargija,
periferiné sensoriné neuropatija*, polineuropatija*, dizgeuzija*
Akiy sutrikimai | Nedaznas NerySkus matymas*
Ausy ir Nedaznas Svaigimas*
labirinty
sutrikimai
Sirdies Daznas Tachikardija
sutrikimai y . . - . e
U Nedaznas Sinusiné tachikardija, palpitacijos*, aritmija*, Sirdies
nepakankamumas*
Kraujagysliy | Daznas Hipertenzija, hipotenzija, raudonis, kars¢io pylimas
sutrikimai
Kvépavimo Daznas Dusulys*, hipoksija, skystis pleuros ertméje*
sistemos y o .. S
. Nedaznas Plauciy embolija, iiminis respiracinis sindromas*, bronchy
kriitinés lastos * O o ok .
. oy spazmas*, kosulys*, zags¢jimas™*, plauciy infiltracija*, ryklés ir
ir tarpuplaucio .2 e .
A gerkly skausmas, kvépavimo sutrikimas*, kvépavimo
sutrikimai % s e *
nepakankamumas*, tachipnéja*, ¢iaudulys
Virskinimo Labai daznas |Pilvo skausmas, pykinimas, vémimas, viduriavimas
trakt y T . . VT .
sftril(q)imai Daznas Nemalonils pojii¢iai pilve, pilvo piitimas, virSutinés pilvo dalies
skausmas, gastroezofaginio refliukso liga, Zarny
nepracinamumas, viduriy piitimas*
Nedaznas Pilvo spazmai, burnos sausumas, paralyZinis zarny

nepraeinamumas, gastroparezé, jtempta pilvo siena*, ascitas*,
refliuksas 1§ dvylikapirstés zarnos j skrandj*, skrandzio
sutrikimas*, virSkinamojo trakto sulétéjimas*, rémuo*,




Organy
sistemy klasé

Daznis

Nepageidaujama reakcija

peritonitas*®, Ziauk¢iojimas*, plonosios zarnos

[T

apatinéje pilvo dalyje, vémimas krauju*, stomatitas*

Kepeny, tulzies | Daznas Hiperbilirubinemija, cholangitas*
aslés ir latak y . .
pus’es It | \edaznas Citolizinis hepatitas***, kepeny nepakankamumas****
sutrikimai . - g . -
cholestaze*, kepeny funkcijos pakitimai*, toksinis hepatitas*,
gelta*
Odos ir Daznas Alerginis dermatitas, i§bérimas, eritema, hiperhidroze,
poodinio niez¢jimas
audinio y . . . . .
o Nedaznas Naktinis prakaitavimas, dilgeliné, delny eritema*, nieZintis
sutrikimai I .
iSbérimas*, odos reakcija
Kauly, Daznas Nugaros skausmas, mialgija, artralgija*
raumeny ir N y .
i iarr?o'o Nedaznas Kauly skausmas, Sono skausmas*, raumeny ir kauly skausmas*,
Junglamoy galiiniy skausmas*
audinio
sutrikimai
Inksty ir Daznas Hematurija, proteinurija*
Slapimo tak N . o .. .
PO TKY | Nedaznas Dizurija*, leukociturija*, oligurija*, inksty nepakankamumas*,
sutrikimai o - N
minis inksty nepakankamumas*, inksty skausmas
Lytinés NedazZnas Dubens skausmas
sistemos ir
kriities
sutrikimai
Bendrieji Labai daznas |Kar$¢iavimas, Saltkrétis, nuovargis, skausmas
sutrikimai ir y - . . ..
vartoiimo Daznas Astenija*, uzdegimas, edema, kritinés skausmas, j gripa
vie ton panasiis simptomai*, negalavimas*, periferiné edema*
pazeidimai Nedaznas Uzdegimas vartojimo vietoje, skausmas kateterio jvedimo
vietoje, ankstyvas sotumo jausmas*, ekstravazacija, $al¢io
pojutis*, karscio pojiitis*, reakcija injekcijos vietoje*, gleivinés
uzdegimas*, troSkulys, eritema kateterio jvedimo vietoje*,
bendras fizinés savijautos pablogé¢jimas*
Tyrimai Labai daznas |Padidéjusi C reaktyviojo baltymo koncentracija

Daznas

Padidéjes alanino aminotransferazés aktyvumas, padidéjes
aspartato aminotransferazés aktyvumas, padidéjes Sarminés
fosfatazés aktyvumas kraujyje, padidéjusi kiino temperatiira,
padidéjes gama gliutamiltransferazés aktyvumas, sumazéjes
hemoglobino kiekis, padidéjes neutrofily kiekis, sumazejes
bendras baltymy kiekis, sumazéjes svoris, padidéjes baltyjy
kraujo lIgsteliy kiekis, padidéj¢s kreatinino kiekis kraujyje*,
sumazeéjes kalio kiekis kraujyje*, padidéjes kepeny fermenty
aktyvumas*, padidéjes prokalcitonino kiekis*, padidéjes Slapalo
kiekis kraujyje, padidéjes amilazés aktyvumas kraujyje*,
padidéjes kreatinino fosfokinazés aktyvumas*, padidéjes
trombocity kiekis*




Organy Daznis Nepageidaujama reakcija
sistemy klasé

Nedaznas Padidéjes konjuguoto bilirubino kiekis, sumazéjusi kiino
temperatiira, sumaz¢&jusi deguonies saturacija, padidéjes
transaminaziy aktyvumas, padidéjes fibrinogeno kiekis
kraujyje*, sumazgjes gelezies kiekis kraujyje*, padidéjes
laktato dehidrogenazés aktyvumas kraujyje*, padidéjes
kraujospuidis*, lastelés Slapime*, padidéjes kepeny fermenty
aktyvumas, sumazejes hematokrito kiekis, padidéjes lipazés
aktyvumas*, kepeny funkcijos rodikliy nukrypimai nuo
normos*, sumazéjes raudonyjy kraujo Iasteliy kiekis*,
urobilinas §lapime, baltosios kraujo lgstelés Slapime*, pailgéjes
dalinis aktyvintas tromboplastino laikas*, sumazéjgs chlorido
kiekis kraujyje*, sumazéjes natrio kiekis kraujyje*, padidéjes
Slapimo riigsties kiekis kraujyje*, padidéjes tarptautinis
normalizuotas santykis*

Suzalojimai, Nedaznas Anastomoziné komplikacija*, procediiros sukeltas skausmas*,
apsinuodijimai zaizdos krasty iSsiskyrimas*®

ir procediiry

komplikacijos

* Zvaigzdute pazymétos nepageidaujamos reakcijos nurodytos, nes jtraukti n=7 kity nei piktybinis ascitas indikacijy
tyrimai (pvz., vartojimo véZiu sergantiems asmenims, kuriems atliekama operacija ir katumaksomabas vartojamas
operuojant)

**  n=7 citokiny i$siskyrimo sindromo (CIS) atvejai buvo konkreciai nurodyti kaip pasireiske 6 i§ 517 tiriamuyjy, kurie
buvo gydomi katumaksomabu 11 tyrimy, jtraukty j analiz¢ (daznio kategorija — ,,daznas®). Taciau pirmiau pateiktoje
lenteléje nurodytas CIS daznis nustatytas remiantis retrospektyvia algoritmu paremta CIS analize, kuri buvo naudojama
pagrindiniame tyrime IP-REM-AC-01, kurio algoritmas apémé CIS diagnozes ir tokiy simptomy, kaip kar$¢iavimas,
hipotenzija, vir§kinimo trakto simptomai, galvos skausmas, mialgija, artralgija, tachikardija, Saltkrétis, kvépavimo taky
simptomai, odos simptomai ir nuovargis, derinj.

**%  n=3 citolizinio hepatito atvejai nustatyti 3 tiriamiesiems, taciau 2 i§ jy buvo lengvo intensyvumo, o vienas — vidutinio,
ir visi 3 atvejai buvo jvertinti kaip nesunkds.

**+% n=5 kepeny nepakankamumo atvejai buvo nustatyti 3 tiriamiesiems; visi atvejai buvo vidutinio intensyvumo ir jvertinti
kaip nesunkiis. Dauguma $iy reiSkiniy buvo padidéje kepeny, tulzies puislés ir lataky laboratoriniai rodikliai.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas

Citokiny issiskyrimo sindromas

Citokiny i$siskyrimo sindromas (CIS), nustatytas pagal CIS budingus simptomus (kar§¢iavimas,
hipotenzija, virS§kinamojo trakto simptomai, galvos skausmas, mialgija, artralgija, tachikardija,
Saltkrétis, kvépavimo taky simptomai, odos simptomai ir nuovargis), kurie laiko atzvilgiu susije
(karsciavimas ir bent 2 kitos nepageidaujamos reakcijos per 4 dieny laikotarpj). Atliekant pagrindinj
tyrimg, 72 proc. katumaksomabu gydomy pacienty (ISS2) per pirmg para po katumaksomabo infuzijos
pasireiSké bent vienas nepageidaujamas reisSkinys, priskiriamas btidingiems CIS simptomams. Kadangi
analiz¢ buvo labai nespecifiska, pagrindinio tyrimo duomenys buvo pakartotinai analizuojami pagal
algoritma, sudaryta remiantis dabartinémis CIS apibréztimis ir gairémis. Si pakartotiné analizé parode,
kad pagrindinio tyrimo laikotarpiu arba pagrindinio klinikinio II ir III fazés tyrimo kryZzminiu
laikotarpiu CIS pasireiské 23 proc. katumaksomabu gydyty pacienty.

Daugeliu atvejy CIS buvo CTCAE 1 arba 2 laipsnio. I$ 41 jtariamo CIS epizodo 3 buvo 1 laipsnio,

27 — 2 laipsnio, 10 — 3 laipsnio ir 1 — 4 laipsnio. Citokiny i$siskyrimo simptomus galima palengvinti
arba jy iSvengti, skiriant premedikacijg (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).

Sisteminis uzdegiminio atsako sindromas (SUAS)

Atliekant pagrindinj tyrimg, SUAS (kai vienu metu pasireiskia kar§¢iavimas, padidéjes Sirdies
susitraukimy ir kvépavimo daZznis, taip pat leukocity kiekio nukrypimas nuo normos) nustatytas
2 pacientams i§ 203, kuriems pagrindinio tyrimo metu skirta katumaksomabo (157 — pagrindinio
tyrimo laikotarpiu, 46 — kontrolinj vaistinj preparata pakeitus katumaksomabu). Abiejy grupiy
pacienty SUAS buvo 4 laipsnio, pacientus reikéjo hospitalizuoti arba pratesti jy hospitalizacijos
trukme, ir dél to gydyma teko nutraukti.



Pilvo skausmas

Pagrindinio tyrimo pagrindiniu laikotarpiu 38,9 proc. pacienty pilvo skausmas buvo nurodytas kaip
nepageidaujama reakcija; 8,9 proc. pacienty skausmas buvo 3 arba aukstesnio laipsnio, bet taikant
simptominj gydyma praéjo.

Kepeny laboratoriniai rodikliai

Pavartojus katumaksomabo daznai pastebétas kepeny fermenty (alanino transaminazés [ALT],
aspartato transaminazés [AST], Sarminés fosfatazés [ALP], gamaglutamiltransferazés [GGT])
aktyvumo ir bendro bilirubino kiekio padidéjimas. Apskritai laboratoriniy parametry pokyc¢iai nebuvo
kliniskai reikSmingi ir baigus gydyma atsistaté. Pagrindinio klinikinio II/III fazés tyrimo metu

12 pacienty (5,6 proc.), gydyty katumaksomabu, ALT aktyvumas buvo > 3 kartus didesnis uz virSuting
normos ribg (VNR), o bilirubino koncentracija — > 2 kartus didesné uz VNR. 2 i§ 12 pacienty rodikliai
po infuzijos toliau didéjo, o 10 i§ 12 — buvo atstatomi ir po paskutinés katumaksomabo infuzijos
greitai ger¢jo. Tik jei padidéjimas yra kliniSkai reikSmingas arba ilgai iSliekantis, reikia apsvarstyti, ar
reikalinga tolesné diagnostika arba gydymas.

Infuzijos trukmé

Duomenys apie 3 valandy trukmés katumaksomabo infuzijg gauti i§ piktybinio ascito ir kity
onkologiniy indikacijy, daugiausia kiauS§idziy vézio ir skrandzio vézio, tyrimy. Vertinant
nepageidaujamy reakcijy pobiidj, daznuma ir sunkuma, 3 valandas ir 6 valandas trunkancios
katumaksomabo infuzijos saugumo charakteristikos i§ esmés panasios. Kai kurios nepageidaujamos
reakcijos, jskaitant Saltkrétj ir hipotenzija (1 arba 2 laipsnio), viduriavima (visy laipsniy), nuovargj (1
ar 2 laipsnio), anemija (visy laipsniy) ir skysti pleuros ertméje (1 arba 2 laipsnio), dazniau pasireiske
vaistinj preparatg leidziant 3 valandas.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes
tai leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros
specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi

V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Simptomai

Didesnés planuotos katumaksomabo dozés buvo tiriamos atliekant dozés didinimo tyrimus — atskirus
gydymo kursus 10-20-50-200-200 mikrogramy katumaksomabo. Apskritai poveikis, nustatytas
vartojant didesnes katumaksomabo dozes nei sitiloma, atitiko Zinomas nepageidaujamas reakcijas,
susijusias su katumaksomabo vartojimu ir jo veikimo mechanizmu. Laboratoriniai rodikliai, visy
pirma kepeny parametry pokyc¢iai, buvo laikinai padidéje, priklausé nuo dozés, jiems buvo budinga
kauptis.

Gydymas

Prie$nuodzio katumaksomabui néra. Perdozavimo atveju gydytojas savo nuoziiira turi pradéti
simptominj gydyma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — antinavikiniai vaistiniai preparatai, kiti monokloniniai antikiinai ir antikiiny

vaistiniy preparaty konjugatai, ATC kodas — LO1FX03
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Veikimo mechanizmas

Katumaksomabas yra trijy funkcijy ziurkés-pelés hibridinis monokloninis antik@inas, specifiskai
veikiantis pries epitelio lgsteliy adhezijos molekules (EpCAM) ir CD3 antigenus

EpCAM antigenas ekspresuojamas daugumos riisiy vézio, ypac karcinomy, lasteliy pavirsiuje.
CD3 ekspresuojamas subrendusiose T lgstelése kaip T lasteliy receptoriaus komponentas. Trec¢ioji
funkciné prisijungimo vieta katumaksomabo Fc srityje leidZia sgveikauti su papildomomis
imuninémis lastelémis per Fc-gama receptorius Katumaksomabo prisijungimo savybés lemia, kad
naviko Igstelés, T lastelés ir papildomos imuningés 1gstelés atsidurty arti viena kitos. Tai suzadina
bendrg imunoreakcijg prie§ navikines lasteles, apimancig jvairius veikimo mechanizmus,
pavyzdziui, T lgsteliy aktyvinima, T lgsteliy medijuojama naikinimg per granzimy ir (arba)
perforiny sistemg, nuo antikiiny priklausoma Igsteliy medijuojama citotoksiSkumag (ADCC), nuo
komplemento priklausomg citotoksiskumg (CDC) ir fagocitozg. Taip naikinamos naviko lastelés
pilvapléves ertméje ir kartu paSalinama pagrindiné piktybinio ascito priezastis.

Farmakodinaminis poveikis

Katumaksomabo antinavikinis poveikis jrodytas in vitro ir in vivo. Nepriklausomai nuo to, koks buvo
pirminio naviko tipas, tikslinése Igstelése, kuriose EpCAM antigeno ekspresija maza ir didelé, in vitro
vyko katumaksomabo medijuojamas véziniy lgsteliy naikinimas. Katumaksomabo antinavikinis
poveikis in vivo buvo patvirtintas imunologiskai pazeistame pelés kiausidziy karcinomos modelyje,
kai naviko vystymasis sulétéjo po gydymo katumaksomabu j pilvaplévés ertme ir zmogaus periferinio
kraujo vienabranduolinémis lastelémis.

Klinikinis veiksmingumas

Katumaksomabo veiksmingumas buvo vertinamas vieno II / III fazés klinikinio tyrimo metu. Ne
europidai pacientai j §j klinikinj tyrima nebuvo jtraukti.

IP-REM-AC-01

Pagrindinis dviejy atSaky, atsitiktiniy im¢iy, atviras, 11 / III fazés klinikinis tyrimas, kuriame
dalyvavo 258 pacientai, kuriems buvo diagnozuotas EpCAM teigiamy karcinomy sukeltas
simptominis piktybinis ascitas; 170 i$ jy atsitiktinés atrankos biidu buvo paskirtas gydymas
katumaksomabu. EpCAM teigiamos lgstelés ascito skystyje nustatytos atlikus imunohistocheminj
(THC) tyrimg. Pacientai galéjo dalyvauti tyrime, jeigu ascito skystyje i§ 10 analizuoty ascito
lasteliy nustatyta > 400 EpCAM teigiamy lasteliy. Siame tyrime paracentezés ir katumaksomabo
derinys buvo lyginamas su viena paracenteze (kontrolinis metodas).

Katumaksomabas buvo skirtas tiems pacientams, kuriems nebuvo galima arba nebebuvo tikslinga
taikyti standartinj gydyma ir kuriy biiklé pagal Karnovskio skal¢ buvo jvertinta bent 60 baly.
Pacientams atliktos keturios katumaksomabo infuzijos j pilvaplévés ertme palaipsniui didinant doze:
0-¢, 3-ig, 7-3 ir 10-g dieng atitinkamai suleista 10, 20, 50 ir 150 mikrogramy. Infuzijos dienomis (0-¢,
3-ia, 7-3, 10-3 dieng) pacientai buvo hospitalizuoti ne maziau kaip 24 valandas (Zr. 4.2 skyriy).

79 proc. atsitiktine tvarka atrinkty pacienty (n=258) buvo moterys (100 proc. kiausidziy vézio
pogrupis, 59 proc. ne kiausidziy véZio pogrupis). Vidutinis kiausidziy vézio pacienciy amzius buvo
58,5 mety, o serganciy ne kiausidziy véziu — 58,8 mety. 99 proc. visy pacienciy buvo europidai. Ne
kiausidziy véziu serganciy pacienciy pogrupyje daugiausia pacienciy sirgo skrandzio véziu (51 proc.)
ir kriities véziu (10 proc.); kity rasiy véziu (gaubtinés Zarnos, kasos, plauciy, endometriumo, kitu)
sirgo < 10 proc. ne kiauSidziy véziu serganciy pacienciy.

Sio tyrimo pirminé veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo i§gyvenamumas be punkcijos atsitiktinés
atrankos, kontroliuojamo pagrindinio tyrimo metu, t. y. sudétiné vertinamoji baigtis, apibréziama kaip
laikas iki pirmos ascito punkcijos arba mirties, atsizvelgiant j tai, kas jvyko pirma. [Sgyvenamumo be
punkcijos rezultatai pateikti 3 lentel¢je. Kaplano-Mejerio iSgyvenamumo be punkcijos rodikliai
pateikti 1 paveiksle.
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3 lentelé. Tyrimo IP-REM-AC-01 veiksmingumo rezultatai (i§gyvenamumas be punkcijos)

KiauSidziy vézys Ne kiauSidZiy vézys
Katumaksomaba Kontrolé Katumaksomaba Kontrolé
s s
Pacientai, n 85 44 85 44
Pacientai, kuriems 58 (68,2) 42 (95,5) 73 (85,9) 40 (90,9)
nustatytas reiskinys, n
(%)
IBP [dienos], mediana 48 11 30 14
95 % PI 37,59 9,20 20, 45 8,17
Logaritminio rango <0,0001 <0,0001
p reikSmé
RS (95 proc. PI) Neapskaiciuota Neapskaiciuota

Pacientai, kurie tyrima uzbaigé numatyta tyrimo pabaigos dieng be gydymo punkcijos, iSbraukti numatyta tyrimo
pabaigos diena. Pacientai, kurie tyrimo nebetesé po atsitiktinés atrankos, bet pie§ vertinamaja baigtj — punkcija
arba mirtj, i8braukti tyrimo nutraukimo diena.

RS — rizikos santykis, IBP — iSgyvenamumas be punkcijos.

1 pav. ISgyvenamumo be punkcijos vertinimas pagal Kaplano-Mejerio metoda tyrime IP-

EM-AC-01
KiauSidzi & 04
yvezys g ]
g ]
El 03
= F
2z
- B
Ep o]
= T EOE
EI
B
z 5 40E
- ]
R
o ]
< 10
o

T L) 1 L) T L) 1 1 T L) 1 T T T T T T T T T T T
Q 10 20 30 40 50 60 70 80 a0 100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 210
Laikas (dienos) iki reiskinio
Gydymas: -——8——=s Katumaksomabas (N = 85)
----------- Kontrolinis (N = 44)

Ne 100
kiausidziy o]
VEZYyS o0

704

60
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404
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204

Apskaiciuota iSgyvenimo tikimybé be punkcijos (%)

T T T T T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 50 60 70 80 S0 100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 210

Gydymas: ®—8—%- Katumaksomabas (N = 85)
""""" == Kontrolinis (N = 44)

Palyginti su viena paracenteze (kontrolinis metodas), gydymas paracenteze ir katumaksomabu
pailgino pacienciy, kurioms nustatytas piktybinis ascitas d¢l EpCAM teigiamos kiauSidziy
karcinomos, i§gyvenimo trukme be punkcijos nuo 11 iki 48 dieny, o ne kiausidziy véZiu serganciy
pacienty — nuo 14 iki 30 dieny.
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Pasibaigus pagrindiniam tyrimo laikotarpiui, siekiant jvertinti bendrg i§gyvenamumga, pacientai buvo
stebimi iki gyvenimo pabaigos. Pacientai, kurie buvo gydomi paracenteze (kontrolinis metodas),
pasibaigus pagrindiniam tyrimo laikotarpiui gal¢jo pereiti prie gydymo paracenteze ir
katumaksomabu; nepaisant to, Sie pacientai buvo priskiriami kontrolinei grupei. Pacienty, kurie buvo
gydomi paracenteze ir katumaksomabu, bendra i§gyvenimo trukmé nepablogéjo, palyginti su
pacientais, kurie buvo gydomi paracenteze (4 lentel¢).

4 lentelé. Bendras iSgyvenamumas tyrime IP-REM-AC-01

Paracentezé + Paracentezé (kontrolé)!
katumaksomabas (N=88)
(N=170)
Rizikos santykis (RS) 0,798
RS — 95 proc. PI [0,606; 1,051]
6 ménesiy iSgyvenamumas 27,5 % 17,1 %
1 mety i§gyvenamumas 11,4 % 2,6 %
Bendro i§gyvenamumo 72 71
mediana (dienomis)

! Gydymg pakeite pacientai buvo priskiriami kontrolinei grupei, nors ir peréjo prie gydymo
paracenteze ir katumaksomabu; kontrolingje atSakoje tokiy pacienty buvo 45 i 88 (51 %).

Imunogeni$kumas

Katumaksomabo antikiiny indukcija yra zinomas peliy monokloniniy antikiiny poveikis. Pagrindinio
tyrimo duomenys rodo, kad pries ketvirtg infuzijg katumaksomabo antiktinai nustatyti daugiau kaip
10 proc. pacienty.

Praéjus ménesiui nuo paskutinés katumaksomabo infuzijos, 95 proc. pacienty nustatyta
katumaksomabo antikiiny.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti Korjuny tyrimy su visais vaiky populiacijos
pogrupiais gydant piktybinj ascitg rezultatus (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Katumaksomabo farmakokinetika keturiy 10, 20, 50 ir 150 mikrogramy katumaksomabo infuzijy metu
ir po jy buvo tiriama atliekant specialy tyrima, kuriame dalyvavo 13 pacienty, sergan¢iy EpCAM
teigiama karcinoma, sukélusia simptomin;j piktybinj ascita.

Katumaksomabo aptikta ascito skystyje ir kraujo plazmoje. Kuo daugiau infuzijy pacientui atlikta ir
kuo didesnés dozés skirtos, tuo didesné vaistinio preparato koncentracija nustatyta. Po kiekvienos
dozés suleidimo pasiekus didziausig koncentracijg, koncentracija plazmoje paprastai mazéjo.

Absorbcija
Katumaksomabas leidziamas | pilvaplévés ertmg — tiesiai ] numatytg piktybiniy Iasteliy vieta
pilvaplévés ertméje.

Pasiskirstymas
Suleistas i pilvaplévés ertme katumaksomabas pasiskirsto ascito skystyje. Cmax vidurkis ir mediana

ascito skystyje buvo atitinkamai 7 122 ir 3 270 pg/ml.

I pilvaplévés ertme suleisto prie tiksliniy lgsteliy pilvaplévés ertméje likgs neprisijunges
katumaksomabas nepakites patenka j sisteming kraujotakg. Geometrinis Cmax vidurkis plazmoje buvo
0,5 ng/ml (nuo 0 iki 2,3), o geometrinis AUC vidurkis plazmoje buvo 1,7 paros* ng/ml (intervalas

< LLOQ (apatiné kiekio nustatymo riba) iki 13,5).

Katumaksomabo koncentracijos ascito skystyje ir plazmoje skirtumai buvo dideli dél skirtingo ascito
skyscio kiekio ir piktybiniy Igsteliy kiekio pilvo ertméje.
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Metabolizmas ir eliminacija
Katumaksomabo metabolizmas ir eliminacija panasiis j endogeninio IgG, t. y. daugiausia per

proteolizinj katabolizmg visame organizme; pagrindinis jo Salinimo mechanizmas néra per inkstus ir
kepenis.

Sisteminio poveikio katumaksomabo, t. y. lickamojo (prie taikinio neprisijungusio) katumaksomabo,
patekusio j kraujotaka i§ pilvaplévés ertmés, akivaizdus vidutinis galutinio pusinés eliminacijos laiko
plazmoje (1) geometrinis vidurkis buvo 2,5 dienos (0,7-17,5).

Ypatingos populiacijos

Tyrimy neatlikta.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimu duomenys

Skiriant katumaksomabo gyviinams, nepastebéta jokiy nenormaliy ar su vaistinio preparato vartojimu
susijusiy iiminio toksiskumo poZzymiy arba vietinio netoleravimo reakcijy injekcijos ar infuzijos
vietoje. Taciau §iy duomeny verté abejotina, nes katumaksomabas pasizymi dideliu specifiskumu,
kuris priklauso nuo rasies.

Kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksiskumo, kancerogeniskumo, toksinio poveikio reprodukcijai ir
vystymuisi tyrimy neatlikta.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Natrio citratas (E331)

Citriny riigstis monohidratas (E330)

Polisorbatas 80 (E433)

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Sio vaistinio preparato negalima maisyti su kitais, i$skyrus nurodytus 6.6 skyriuje.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

Po praskiedimo

Paruostas infuzinis tirpalas fiziskai ir chemiskai stabilus islieka 48 val. 2°C—8°C temperatiiroje, o ne
aukstesnéje kaip 25°C temperatiiroje — 24 val. Mikrobiologiniu poziliriu, vaistinj preparatg reikia
vartoti nedelsiant. Jei jis nevartojamas nedelsiant, uz laikymo laikg ir salygas iki vartojimo atsako
vartotojas, taciau §is laikas neturéty buti ilgesnis kaip 24 val. 2°C-8°C temperatiiroje, nebent tirpalas
praskiedziamas kontroliuojamomis ir patvirtintomis aseptinémis saglygoms.

6.4 Specialios laikymo salygos
Laikyti Saldytuve (2°C—8°C).
Negalima uzsaldyti.

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

Praskiesto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
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6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys
Uzpildytas Svirkstas (I tipo stiklas, padengtas silikonu) su stimoklio kam§¢iu (bromobutilo gumos) ir
., Luer lock*“ uzrakto sistema (silikonu padengtas polipropilenas ir polikarbonatas) ir adatos dangteliu

(bromobutilo gumos). Pridedama kaniulé.

Korjuny 10 mikrogramuy koncentratas infuziniam tirpalui

Uzpildytame Svirkste yra 0,1 ml tirpalo koncentrato ir jis supakuotas j dézut¢ su mélynos spalvos
kodu.
Pakuotes dydis: 3 uzpildyti Svirkstai ir 5 kaniulés.

Korjuny 50 mikrogramuy koncentratas infuziniam tirpalui

Uzpildytame Svirkste yra 0,5 ml tirpalo koncentrato ir jis supakuotas j dézute su raudonos spalvos
kodu.
Pakuotes dydis: 4 uzpildyti Svirkstai ir 5 kaniulés.

Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti
Uzpildytas Svirkstas skirtas tik vienkartiniam naudojimui.

Korjuny praskiesti ir suleisti reikalingos medziagos ir jranga:

9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinis tirpalas,

50 ml polipropileno Svirkstai,

50 ml polipropileno $virksto dangtelis,

polietileno perfuziniai vamzdeliai, kuriy vidinis skersmuo —1 mm, o ilgis — 150 cm,
polikarbonato infuziniai voztuvai /Y jungtimis,

silikonu dengti poliuretano kateteriai,

tikslaus veikimo perfuziné pompa.

Praskiedimas prie§ vartojant

Korjuny turi paruosti sveikatos prieziiiros specialistas, laikydamasis atitinkamy aseptikos reikalavimy.
ISorinis uzpildyto Svirksto pavirSius néra sterilus.

o 50 ml §virkstu iStraukiamas 5 lenteléje nurodytas 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
tirpalo kiekis.

o I 50 ml Svirkstg papildomai jtraukiama ne maziau kaip 3 ml oro.

o Vizualiai patikrinama, ar 5 lenteléje nurodyto reikiamo stiprumo Korjuny uzpildytame (-tuose)
Svirkste (-uose) néra nereikalingy daleliy ir ar nepakitusi tirpalo spalva.

o Svirksta laikant adata j vir$y, nuo jo atsargiai nuimamas dangtelis. Nesukiokite dangtelio.

. Ant uzpildyto Svirksto uzdedama pakuotéje esanti kaniulé, nuo jos nuimama apsauga.

Kiekvienam §virkstui reikia naudoti nauja kaniulg.

. Kaniulé jvedama pro 50 ml Svirksto anga tiek, kad panirty i 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido
injekcinj tirpala (2 pav.).
Pacientui Korjuny negalima leisti tiesiai i$ uzpildyto $virksto.

. Visas uzpildyto $virksto turinys suleidziamas ] 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinj tirpala.

. Sttimoklio negalima vél iStraukti norint praplauti uzpildyta Svirksta, kad tirpalas nebuty
uZzterstas ir biity suleistas tinkamas vaistinio preparato kiekis.

. Remiantis 5 lentele, kartojami pirmiau paaiskinti zZingsniai, kol j 50 ml §virksta i§ uzpildyty
$virksty suleidziamas reikiamas vaistinio preparato kiekis.

. Ant 50 ml $virksto uzdedamas dangtelis ir SvirkStas §velniai papurtomas, kad tirpalas
susimaisyty.
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. Nuémus dangtelj, i$ 50 ml Svirksto pasalinami visi oro burbuliukai.
. Dézutéje esantj raudong nuplésiama lipduka su tekstu ,,Praskiestas Korjuny. Leisti tik j
pilvaplévés ertme.* reikia uzklijuoti ant 50 ml §virksto. Tai atsargumo priemoné, skirta
uztikrinti, kad Korjuny biity leidziamas tik j pilvaplévés ertme.
o 50 ml $virkstas jstatomas ] infuzing pompa.

5 lentelé. [ pilvaplévés ertme leidZiamam Korjuny tirpalui paruosti reikalingas uzpildyty
$virkSty skaicius ir vaistinio preparato kiekis

Infuzija / dozé Uzpildyty Uzpildyty Bendras 9 mg/ml (0,9 %)| Galutinis
10 mikrogramy | 50 mikrogramy Korjuny natrio chlorido | kiekis, kurj
Svirksty Svirksty koncentrato  [injekcinis tirpalas reikia suleisti
skaicius skaicius infuziniam
tirpalui kiekis
Torma infuzija 1 0,1 ml 10 ml 10,1 ml
mikrogramy
fatra tnfuztja | 2 0,2 ml 20 ml 20,2 ml
mikrogramy
lreciainfuzija [l 1 0,5 ml 49,5 ml 50 ml
50 mikrogramy
Ketvirta
infuzija / - 3 1,5 ml 48,5 ml 50 ml
150 mikrogramy|

UZpildytas Korjuny Svirkstas

oras
Korjuny koncentratas infuziniam tirpalui

Vartojimo metodas

50 ml §virkStas
oras

natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) injekcinis
tirpalas,

Kateterj, skirtg vaistinio preparato infuzijoms j pilvaplévés ertme, stebédamas echoskopu turi jvesti
gydytojas, turintis tokiy procediiry atlikimo patirties. Kateteris naudojamas ascitinio skyscio
drenavimui ir praskiesto Korjuny ir 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo infuzijai.
Kateterj patariama palikti pilvo ertméje visg gydymo laikotarpj. Gydancio gydytojo sprendimu, jj

galima i8imti pra¢jus parai nuo paskutinés infuzijos.
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Pries kiekvieng Korjuny infuzijg ascitinis skystis turi biiti drenuojamas, kol nustoja savaime tekéti arba
palengvéja simptomai (Zr. 4.4 skyriy). Véliau pries$ kiekvieng Korjuny infuzijg j pilvo ertme turi biiti
infuzuojama 500 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo, kad antikiinai lengviau
pasiskirstyty pilvo ertméje.

Praskiestas Korjuny infuzinis tirpalas, per pastovaus greicio infuzinés pompos sistemg leidZziamas |
pilvaplévés ertme ne maziau nei 3 valandas, kaip aprasyta toliau.

o Prijungta tikslaus veikimo pompos perfuzinio vamzdelio jranga uzpildoma praskiestu Korjuny
infuziniu tirpalu.

o Perfuzinis vamzdelis prijungiamas prie Y jungties.

o Per infuzinj voztuva (Y jungtj), esantj kateterio perfuziniame vamzdelyje, atlieckant kiekvieng
Korjuny infuzija, suleidziama 250 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo.

o Pompos greitis nustatomas atsizvelgiant j kiekj, kurj reikés suleisti, ir paskirtg infuzijos trukme.

o Kai i$ 50 ml $virksto suleidziamas visas praskiestas Korjuny infuzinis tirpalas, Svirksta reikia

pakeisti kitu 50 ml $virkstu, kuriame yra 20 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
tirpalo, kad i§ perfuzinés sistemos tokiomis paciomis salygomis biity suleistas likes vaistinio
preparato kiekis (apytiksliai 2 ml). Likusj 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcin; tirpala
galima iSmesti.

o Kateteris laikomas uzdarytas iki kitos infuzijos.

o Praéjus parai po paskutinés infuzijos, ascitinis skystis Salinamas tol, kol nustoja savaime tekéti.
Tada, kateterj galima iSimti.

Atlieku tvarkymas

Specialiyjy reikalavimy néra.

7.  REGISTRUOTOJAS

Atnahs Pharma Netherlands B. V.

Copenhagen Towers

Orestads Boulevard 108, 5.tv

DK-2300 Kegbenhavn S

Danija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/24/1826/001

EU/1/24/1826/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2025 m. vasario 10 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

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

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAS IR
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJOS 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
Celonic Deutschland GmbH & Co. KG

Czernyring 22

Weststadt, Heidelberg

69115 Baden-Wuerttemberg

Vokietija

Gamintojo, atsakingo uz serijy iSleidima, pavadinimas ir adresas
Eurofins PHAST GmbH,

Kardinal-Wendel-Strasse 16

Homburg 66424

Saarland

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSrasymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos]
4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio
7 dalyje numatytame Sgjungos referenciniy daty sgrase (FURD sarase) ir atnaujintose jo versijose,
skelbiamose Europos vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmaji $io vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

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

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

o kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

. Papildoma rizikos maZinimo priemoné

Registruotojas privalo uztikrinti, kad kiekvienoje Salyje, kurioje prekiaujama Korjuny, visi pacientai
(juos slaugantys asmenys), kurie turéty vartoti katumaksomaba, galéty gauti (gauty) paciento kortelg
su informacija ir paaiSkinimais apie citokiny i$siskyrimo sindromo (CIS) ir sisteminio uzdegiminio
atsako sindromo (SUAS) rizika. Paciento kortel¢je taip pat pateikiamas jspéjimas pacientg gydantiems
sveikatos prieziiiros specialistams, kad pacientas gydomas katumaksomabu.

Paciento korteléje turi biti §i pagrindiné informacija:

. Pagrindiniy citokiny i$siskyrimo sindromo ir (arba) sisteminio uzdegiminio atsako sindromo
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poZymiy ir simptomy aprasymas.

ApraSymas, kada reikia nedelsiant kreiptis pagalbos j sveikatos priezitiros specialistg arba
skubios pagalbos, jei pasireiksty citokiny i§siskyrimo sindromo ir (arba) sisteminio uzdegiminio
atsako sindromo poZymiai ir simptomai.

Vaistinj preparatg skyrusio gydytojo kontaktiniai duomenys.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Korjuny 10 mikrogramy koncentratas infuziniam tirpalui
katumaksomabas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Viename uzpildytame $virkste yra 10 mikrogramy katumaksomabo 0,1 ml tirpalo — 0,1 mg/ml.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas, citriny riig§tis monohidratas, polisorbatas 80, injekcinis vanduo.
Daugiau informacijos rasite pakuotés lapelyje.

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Koncentratas infuziniam tirpalui
3 uzpildyti $virkstai
5 sterilios kaniulés

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Praskiedus leisti tik j pilvaplévés ertme.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.
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10 SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Atnahs Pharma Netherlands B. V.
Copenhagen Towers

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

Danija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/24/1826/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Korjuny 10 mikrogramy sterilus koncentratas
katumaksomabas
Praskiedus leisti tik j pilvaplévés ertme.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

0,1 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Korjuny 50 mikrogramy koncentratas infuziniam tirpalui
katumaksomabas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Viename uzpildytame $virkste yra 50 mikrogramy katumaksomabo 0,5 ml tirpalo — 0,1 mg/ml.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio citratas, citriny riig§tis monohidratas, polisorbatas 80, injekcinis vanduo.
Daugiau informacijos rasite pakuotés lapelyje.

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Koncentratas infuziniam tirpalui
4 uzpildyti Svirkstai
5 sterilios kaniulés

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Praskiedus leisti tik j pilvaplévés ertme.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.
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10 SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Atnahs Pharma Netherlands B. V.
Copenhagen Towers

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

Danija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/24/1826/002

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Korjuny 50 mikrogramy sterilus koncentratas
katumaksomabas
Praskiedus leisti tik j pilvaplévés ertme.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

0,5 ml

6. KITA

28



{SPEJAVMASIS TEKSTAS ANT NUPLESIAMO LIPDUKO, KLIJUOJAMO ANT 50 ML
SVIRKSTO, KURIAME YRA PRASKIESTAS KORJUNY INFUZINIS TIRPALAS

(ISORINES DEZUTES DALIS)

Praskiestas Korjuny.
Leisti tik j pilvaplévés ertme.
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Korjuny 10 mikrogramy koncentratas infuziniam tirpalui
Korjuny 50 mikrogramuy koncentratas infuziniam tirpalui
katumaksomabas

nykdoma papildoma $io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiskiantj Salutinj poveik].
Apie tai, kaip pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

o Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.
o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytojg arba slaugytoja.
o Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j

gydytoja arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

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

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Korjuny

Pakuotés turinys ir kita informacija

A

1. Kas yra Korjuny ir kam jis vartojamas

Korjuny sudétyje yra veikliosios medziagos katumaksomabo. Katumaksomabas yra monokloninis
antikiinas — baltymas, kuris prisijungia prie véZio lasteliy pavirsiuje esan¢io taikinio. Sis taikinys
vadinamas epitelio lasteliy adhezijos molekule (angl. epithelial cell adhesion molecule, EpCAM) ir jo
randama ant jvairiy rii§iy véziniy lasteliy pavirSiaus. Jo taip pat yra ascito skystyje esanciose vézinése
lastelése. Piktybinis ascitas — tai skyscio, kuriame yra véziniy lasteliy, kaupimasis véziu sergancio
paciento pilvo ertméje.

Katumaksomabas aktyvina imuninés sistemos (natiiralios organizmo apsaugos dalies) Igsteles, kad jos
sunaikinty vézines lgsteles.

Korjuny skiriamas suaugusiesiems piktybiniam ascitui gydyti, kai nebegalima taikyti standartinio
vézio gydymo biido.
2. Kas Zinotina prie§ vartojant Korjuny

Korjuny vartoti draudZiama:

o jeigu yra alergija katumaksomabui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje);
o jeigu yra alergija ziurkiy ir (arba) peliy baltymams.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju, jeigu prie$ Jums suleidZiant Korjuny arba gydant juo

pasireiskia:

o buklés, vadinamos citokiny i$siskyrimo sindromu, pozymiai. Tai sunki imuniné reakcija,
pasireiSkianti tokiais simptomais kaip kar§¢iavimas, sumazéjes kraujospudis, Saltkrétis,
kvépavimo pasunkéjimas, nuovargis, galvos skausmas, pagreitéjes Sirdies plakimas ir padidéjes
kepeny fermenty aktyvumas kraujyje. Laikykités paciento korteléje pateikty nurodymy,
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pavyzdziui, kada turétuméte kreiptis medicininés pagalbos. Prie$ kiekvieng Korjuny infuzija
Jums gali biiti skiriama vaisty, kurie padeda sumazinti galimg citokiny i$siskyrimo sindromo
Salutinj poveikj;

. vadinamojo sisteminio uzdegiminio atsako sindromo pozymiai. Galimi poZymiai yra
karsciavimas, pagreitéjes Sirdies plakimas, greitesnis kvépavimas ir nenormalus baltyjy kraujo
lasteliy kiekis. Jei Jums pasireiské kuris nors i$ $iy pozymiy, nedelsdami kreipkités j savo
gydytoja ir laikykités paciento korteléje pateikty instrukeijy;

o infekcija arba infekcijos pozymiai, kaip antai kars$¢io pojltis, karSciavimas, Saltkrétis arba
drebulys, gerklés skausmas ar opos burnos ertméje. Pries Jums suleidziant Korjuny infekcija bus
gydoma;

. sumazejes kraujo kiekis, esant tokiems simptomams, kaip Saltos plastakos ir pédos, galvos
svaigimas, sunku §lapintis, padidéjes Sirdies susitraukimy daznis arba silpnumas;

o zemo kraujo baltymy kiekio simptomai, pvz., silpnumas, dusulys arba skyscio susilaikymas;

o zemas kraujospiidis, pasireiskiantis tokiais simptomais kaip galvos svaigimas, alpulys ar
silpnumas;

. kepeny funkcijos sutrikimai, jskaitant kraujo kresulj arba varty venos (kraujagyslés, kuria

kraujas teka j kepenis i§ zarnyno, bluznies, kasos ir tulzies puslés) obstrukcija;
. inksty funkcijos sutrikimai.

Tyrimai

. Pries Korjuny infuzijg Jusy gydytojas patikrins, ar néra veiksniy, kurie gali turéti jtakos Jisy
kraujotakai. Bus atlikti kraujo tiirio, kraujo baltymy kiekio, kraujospiidzio, pulso ir inksty
funkcijos tyrimai.

. Atliekant Korjuny infuzijg arba po jos Jums gali pasireiksti su infuzija susijusiy reakcijy.
Kartais jos gali buti sunkios ir pasireiksti su tokiais simptomais kaip kar§¢iavimas, sumazgjes
kraujospiidis, Saltkrétis, galvos skausmas, pykinimas, vémimas, raumeny ir sgnariy skausmas,
labai greitas Sirdies plakimas ir dusulys. Rekomenduojama, kad medikai Jiisy bukle stebéty ne
maziau kaip 24 valandas po pirmos infuzijos ir ne maziau kaip 6 valandas po kiekvienos
vélesnés infuzijos.

. Jasy gydytojas taip pat gali atlikti tyrimus kepeny funkcijai patikrinti gydymo Korjuny metu.

Vaikams ir paaugliams
Korjuny nerekomenduojama vartoti vaikams ir paaugliams iki 18 mety, nes tyrimy su $ia amziaus
grupe neatlikta.

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

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Korjuny nerekomenduojama vartoti néStumo ir zindymo laikotarpiu bei vaisingoms moterims, kurios

nenaudoja kontracepcijos priemoniy.

Korjuny poveikis besivystanCiam vaisiui nezinomas, o pavojaus zindomam naujagimiui ir (arba)
kiidikiui negalima atmesti.

Jei galite pastoti, gydymo Korjuny metu turite naudoti veiksmingas kontracepcijos priemones.
Jei gydymo Siuo vaistu metu pastojote, nedelsdama informuokite savo gydytoja.

Nezinoma, ar katumaksomabas patenka j motinos pieng. Kratimi maitinamiems naujagimiams ir (arba)
kudikiams gali kilti pavojus. Jei zindote kudikj, pasitarkite su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Jeigu atliekant infuzija arba po jos Jums pasireiskia Salutinis poveikis, pvz., galvos svaigimas arba su

infuzija susijes Salutinis poveikis, vairuoti arba valdyti mechanizmus negalima.

Korjuny sudétyje yra polisorbato 80 ir natrio
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Kiekviename uzpildytame 10 mikrogramy Korjuny $virkste yra 21,6 mikrogramy polisorbato 80, o
kiekviename uzpildytame 50 mikrogramy Korjuny Svirkste yra 108 mikrogramai polisorbato 80.
Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy. Jeigu Zinote, kad Jis esate alergiskas bet kokiai medziagai,
pasakykite gydytojui.

Vienoje Sio vaisto dozéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.
Pacientui suleidziamas didesnis natrio kiekis, nei yra vaisto sudétyje, nes koncentratas praskiedziamas
9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido tirpalu. Pries kiekviena Korjuny injekcija, pacientui papildomai
suleidziama 500 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo, o0 250 ml 9 mg/ml (0,9 %)
natrio chlorido injekcinio tirpalo — kartu su kiekviena Korjuny infuzija.

3. Kaip vartoti Korjuny

[

Prie$ pradedant gydyma ir jo metu Jums bus skirta vaisty Korjuny sukeliamam kar§¢iavimui, skausmui
ar uzdegimui sumazinti.

Korjuny leidziama j pilvo ertme ne trumpiau kaip 3 ir ne ilgiau kaip 6 valandas.

Jums bus atliktos 4 infuzijos vis didinant vaisto dozg: 10, 20, 50 ir 150 mikrogramy. Tarp infuzijy
daroma bent 2 kalendoriniy dieny pertrauka. Pavyzdziui, infuzija Jums bus atlickama 0-3, 3-ig, 7-3 ir
10-3 dieng. Taciau siekdamas sumazinti Salutinio poveikio rizika Jiisy gydytojas gali nuspresti
pailginti pertraukas tarp infuzijy. Bendras gydymo laikotarpis neturi virSyti 21 dienos.

Kateteris jdedamas j pilvo ertmg ir palickamas visg gydymo laikotarpj iki kitos dienos po paskutinés
infuzijos.

Gydytojas stebés, ar Jums nepasireiskia su infuzija susijusios reakcijos, bent 24 valandas po pirmos
Korjuny infuzijos ir bent 6 valandas po visy kity infuzijy.

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

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

Nedelsdami pasakykite savo gydytojui, jeigu Jums pasireik$ty bent vienas i$ toliau nurodyty sunkiy

Salutinio poveikio reiSkiniy:

Labai dazZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 1§ 10 asmeny):

. su infuzija susijes Salutinis poveikis
Korjuny infuzijos metu ir po jos pacientams gali pasireiksti su infuzija susijes Salutinis poveikis.
Dazniausiai pasireiskia tokie simptomai kaip karSciavimas, sumazéjes kraujospiidis, Saltkrétis,
galvos skausmas, pykinimas, vémimas, raumeny ir sgnariy skausmas. Jis taip pat gali sukelti
greita $irdies plakima, dusulj, odos simptomus ir nuovargj. Sie simptomai daZniausiai
pasireiskia per 24 valandas po infuzijos ir gali kelti pavojy gyvybei. PasireiSkus Siems
Salutiniams reiskiniams, reikia nedelsiant gydyti.

Gydytojas gali sumazinti Korjuny infuzijos greitj arba skirti kity vaisty sunkiems simptomams

palengvinti.

Kitas Salutinis poveikis gali pasireiksti tokiu dazniu:
Labai daznas (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

o uzdegiminis atsako sindromas, vadinamas citokiny i$siskyrimo sindromu, Zr. 2 skyriy
»Ispéjimai ir atsargumo priemoneés‘;

o pykinimas, vémimas, viduriavimas;

. pilvo skausmas;
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. karsciavimas, Saltkrétis, nuovargis, skausmas;
. padidéjes C reaktyviojo baltymo (uzdegimo Zymens) kiekis kraujyje.

Daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 18 10 asmeny):

o infekcija;

. sumazéjes raudonyjy kraujo lgsteliy kiekis;

° padidéjes baltyjy kraujo lasteliy arba tam tikry baltyjy kraujo lgsteliy, vadinamy neutrofilais,
kiekis kraujyje;

tam tikry baltyjy kraujo lasteliy, vadinamy limfocitais, trikumas;
sisteminis uzdegiminio atsako sindromas — Zr. 2 skyriy ,,Jspéjimai ir atsargumo priemonés®;
padidéjes jautrumas;

sumazgjes apetitas;

dehidratacija;

sumazgjes natrio, kalio arba kalcio kiekis kraujyje;

padidéjes cukraus kiekis kraujyje;

sumazgjes baltymo, pvz., albumino, kiekis kraujyje;

nerimas;

svaigulys;

pagreitéjes Sirdies plakimas;

sumazgjes arba padidéjes kraujospudis;

raudonis, kar$c¢io pylimas;

nemalonils pojiiciai pilve (pilvo pitimas);

rémuo;

skausmas virSutinéje pilvo dalyje;

daliné Zarnos obstrukcija;

padidéjes bilirubino, geltonos kraujo pigmento irimo medziagos, kiekis kraujyje;
tulzies lataky uzdegimas;

alerginis odos uzdegimas;

iSbérimas, odos paraudimas, niez¢jimas;

stiprus prakaitavimas;

nugaros skausmas, raumeny skausmas, sgnariy skausmas;

kraujas Slapime, baltymo perteklius Slapime;

silpnumas;

skausmas kratinés srityje;

uzdegimas;

skys¢iy kaupimosi sukeltas audiniy tinimas;

] gripa panasis simptomai;

prasta savijauta;

skys¢io kaupimasis rankose ir (arba) kojose;

nepakankamas viso kiino arba kurio nors organo apripinimas deguonimi;
pasunkéjes kvépavimas, skystis kriitinés lastoje;

padidéjes kepeny fermenty, pavyzdziui, alanino aminotransferazés, aspartato aminotransferazés,
Sarmines fosfatazes, gama-glutamiltransferazés, aktyvumas;

pakilusi kiino temperatiira;

padidéjes karbamido, prokalcitonino, amilazés, kreatinino fosfatazés, skilimo i§ raumeny
audinio produkto, vadinamo kreatininu, kiekis kraujyje;

sumazgejes raudonyjy kraujo Iasteliy pigmento kiekis;

padidéjes trombocity kiekis kraujyje;

sumazejes bendras baltymy kiekis;

sumazgjes kiino svoris.

NedaZnas (gali pasireiksti reciau kaip 1 1§ 100 asmeny)
. pienlige;
. odos infekcija;
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blauzdy poodinio riebalinio audinio uzdegimas su mazgais ant odos;
paprastosios puslelinés infekcija, lokalizuota infekcija, Slapimo taky infekcija;
plauciy uzdegimas;

sumazejes trombocity kiekis kraujyje, sumazéjes kraujo kres¢jimas;
baltyjy kraujo Iasteliy, pvz., neutrofily, trikumas;

sumazgjes cukraus kiekis kraujyje,

sumazéjes magnio kiekis kraujyje;

skysciy kaupimasis;

nerimavimas, depresija;

nejprasti pojuciai, kaip antai dygséjimas, dilg€iojimas ir niez¢jimas;
plastaky arba pédy jutimo sutrikimai, kuriuos sukelia nervy pazeidimas;
daug ranky ir (arba) kojy nervy vienu metu apimantis nervy sutrikimas;
alpimas, letargija;

nekontroliuojamas drebéjimas, priepuoliai,

pakites skonio jutimas;

nerySkus matymas,

juntamas pagreitéjes Sirdies plakimas, nereguliarus Sirdies plakimas;
Sirdies silpnumas;

plauciy arterijos uzsikims§imas;

kvépavimo sutrikimas, bronchy raumeny spazmai;

kosulys, zagséjimas;

uzdegiminiy lasteliy arba naviko lasteliy migracija plauciy audinyje, plau¢iy nepakankamumas;
gerklés ir gerkly skausmas;

pagreitéjes kvépavimas, Svokstimas;

nejprasti spazmai;

burnos dzitivimas;

tustinimosi sulétéjimas;

sulétéjes skrandzio iSsitustinimas;

apatinés pilvo dalies skausmas;

pilvo kietumas;

skys¢io kaupimasis pilvo ertméje;

tulzies nutekéjimas i§ pirmo plonosios Zarnos skyriaus j skrandj;
skrandzio veiklos sutrikimas;

sulétéjusi skrandzio ir zarnyno veikla;

pilvo organus supancios pilvo ertmés plévés uzdegimas;
ziauk¢iojimas;

storosios Zarnos obstrukcija;

vémimas krauju;

burnos ertmés gleivinés uzdegimas;

kepeny uzdegimas su lgsteliy nykimu, vaisty sukeltas kepeny uzdegimas;
kepeny nepakankamumas;

sumazgjes tulzies tekéjimas;

sutrikusi kepeny veikla;

kepeny veiklos sutrikimy sukeltas odos arba akiy baltymy pageltimas;
prakaitavimas naktj;

delno paraudimas, dilgéliné ir kitos odos reakcijos;

kauly skausmas, Sony skausmas;

raumeny ir kauly skausmas, ranky ir kojy skausmas;

skausmingas ir pasunkéjes Slapinimasis, sumazéjes Slapimo kiekis;
padidéjes baltyjy kraujo lasteliy kiekis Slapime;

inksty nepakankamumas, inksty skausmas;

uzdegimas vaisto vartojimo vietoje;

skausmas kateterio jvedimo vietoje, skyscio nutekéjimas;
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persivalgymo pojiitis suvalgius labai mazai maisto;

Salcio ar karscio pojiitis;

reakcija injekcijos vietoje;

gleivinés uzdegimas;

troskulys;

odos paraudimas kateterio vietoje,

pablogéjusi bendra savijauta;

skausmas dubens srityje;

nuo normos nukryp¢ kepeny funkcijos tyrimy rezultatai, padid¢je¢s kepeny fermenty aktyvumas;
padidéjes kepeny fermenty transaminaziy aktyvumas;

sumazéjusi deguonies saturacija kraujyje;

padidéjes konjuguoto bilirubino, §lapimo riigsties, fibrinogeno, laktato dehidrogenazés, lipazés
kiekis kraujyje;

sumazgjes gelezies, chlorido kiekis kraujyje;

sumazgejusi kiino temperatiira;

sumazgjes kraujo lasteliy kiekis kraujyje;

urobilinas §lapime;

lastelés, jskaitant baltgsias kraujo Igsteles, §lapime;

aktyvuoto tromboplastino laiko pailgé¢jimas — kraujo kreséjimo rodiklis;

padidéjes tarptautinis normalizuotas santykis, rodantis sulétéjusj kraujo kreséjima;
vartojimo metu pasireiSkiantys sutrikimai: skausmas, gretimy zaizdy krasty skirtumai,
anastomoziné komplikacija (pvz., kraujavimas ar nutekéjimas i jungciy tarp kraujagysliy ar
tusciaviduriy organy).

PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités | gydytoja arba
slaugytoja. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline prane$imo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Korjuny

Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant kartoninés dézutés ir Svirksto po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

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

Paruostg infuzinj tirpalg reikia suvartoti nedelsiant.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Korjuny sudétis

o Veiklioji medziaga yra katumaksomabas.
Viename 10 mikrogramy Korjuny uzpildytame Svirkste yra 10 mikrogramy katumaksomabo
0,1 ml koncentrato, tai atitinka 0,1 mg/ml.
Viename 50 mikrogramy Korjuny uzpildytame Svirkste yra 50 mikrogramy
katumaksomabo 0,5 ml koncentrato, tai atitinka 0,1 mg/ml.

. Pagalbines medZiagos yra natrio citratas (E331), citriny riigstis monohidratas (E330),
polisorbatas 80 (E433) ir injekcinis vanduo. Zr. 2 skyriy ,,Korjuny sudétyje yra polisorbato 80 ir
natrio®.
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Korjuny iSvaizda ir kiekis pakuotéje
Korjuny yra skaidrus ir bespalvis koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas) uzpildytuose
stikliniuose $virkstuose su dangteliais.

Pakuociy dydziai:

o Korjuny 10 mikrogramy: 3 uZzpildyti Svirkstai ir 5 kaniulés kartoninéje dézutéje su melynos
spalvos kodu.

o Korjuny 50 mikrogramy: 4 uzpildyti Svirkstai ir 5 kaniulés kartoninéje dézutéje su raudonos

spalvos kodu.

Registruotojas

Atnahs Pharma Netherlands B. V.
Copenhagen Towers

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

Danija

Gamintojas

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

Saarland

Vokietija

Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités j registruotoja.
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.ev/.

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams:

Korjuny praskiesti ir suleisti reikalingos medziagos ir jranga:

9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinis tirpalas,

50 ml polipropileno Svirkstai,

50 ml polipropileno $virksto dangtelis,

polietileno perfuziniai vamzdeliai, kuriy vidinis skersmuo —1 mm, o ilgis — 150 cm,
polikarbonato infuziniai voztuvai /Y jungtimis,

silikonu dengti poliuretano kateteriai,

tikslaus veikimo perfuziné pompa.

Praskiedimas prie§ vartojant
Korjuny turi paruosti sveikatos prieziiiros specialistas, laikydamasis atitinkamy aseptikos reikalavimy.
ISorinis uzpildyto Svirksto pavirSius néra sterilus.

. 50 ml svirkstu iStraukiamas lenteléje nurodytas 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
tirpalo kiekis.

. I 50 ml $virksta papildomai jtraukiama ne maziau kaip 3 ml oro.

. Vizualiai patikrinama, ar lentel¢je nurodyto reikiamo stiprumo Korjuny uzpildytame (-tuose)
Svirkste (-uose) néra nereikalingy daleliy ir ar nepakitusi tirpalo spalva.

. Svirkstg laikant adata j vir$y, nuo jo atsargiai nuimamas dangtelis. Nesukiokite dangtelio.

. Ant uzpildyto Svirksto uzdedama pakuotéje esanti kaniulé, nuo jos nuimama apsauga.

Kiekvienam $virkstui reikia naudoti naujg kaniule.
. Kaniulé jvedama pro 50 ml §virksto angg tiek, kad panirty j 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido
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injekcinj tirpalg (pav.).
Pacientui Korjuny negalima leisti tiesiai i§ uzpildyto Svirksto.
o Visas uzpildyto Svirksto turinys suleidziamas j 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcin; tirpala.
Stamoklio negalima vél iStraukti norint praplauti uzpildyta Svirksta, kad tirpalas nebiity
uzterstas ir buity suleistas tinkamas vaistinio preparato kiekis.

o Remiantis lentele, kartojami pirmiau paaiskinti Zingsniai, kol 50 ml $virksta i§ uzpildyty
$virks$ty suleidZiamas reikiamas vaistinio preparato kiekis.

o Ant 50 ml Svirksto uzdedamas dangtelis ir SvirkStas atsargiai papurtomas, kad tirpalas
susimaisyty.

o Nuémus dangtelj, i$ 50 ml $virksto pasalinami visi oro burbuliukai.

o Dézutéje esantj raudong nuplésiama lipduka su tekstu ,,Praskiestas Korjuny. Leisti tik j

pilvapléves ertme.* reikia uzklijuoti ant 50 ml §virksto. Tai atsargumo priemoné, skirta
uztikrinti, kad Korjuny biity leidziamas tik j pilvaplévés ertme.
. 50 ml Svirkstas jstatomas j infuzine pompa.

Lentelé.

I pilvaplévés ertme leidZiamam Korjuny tirpalui paruosti reikalingas uzpildyty

Svirksty skaicius ir vaistinio preparato kiekis
Infuzija / dozé Uzpildyty Uzpildyty Bendras 9 mg/ml (0,9 %) | Galutinis
10 mikrogramy 50 mikrogramy Korjuny natrio chlorido | kiekis, kurj
Svirksty skaicius Svirksty skaiCius | koncentrato injekcinis reikia suleisti
infuziniam tirpalas
tirpalui kiekis
Pirma infuzija /- 0,1 ml 10 ml 10,1 ml
10 mikrogramy
Antra infuzija /- ) 0.2 ml 20 ml 20,2 ml
20 mikrogramy
Treciainfuzija /) __ 1 0,5 ml 49,5 ml 50 ml
50 mikrogramy
Ketvirta infuzija | __ 3 1,5 ml 48,5 ml 50 ml
150 mikrogramy
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Pav. Korjuny perpylimas i§ uzZpildyto Svirksto i 50 ml $virksta, kuriame yra 9 mg/ml
(0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo

UZzpildytas Korjuny Svirkstas
4 oras
J Korjuny koncentratas infuziniam tirpalui

[ 1| 50 ml §virkstas
———  oras

———— natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) injekcinis
tirpalas,

Paruostas infuzinis tirpalas fiziskai ir chemiskai stabilus i8lieka 48 val. 2°C—8°C temperatiiroje, o ne
aukstesn¢je kaip 25°C temperatiiroje — 24 val. Mikrobiologiniu pozitriu, vaistinj preparatg reikia
vartoti nedelsiant. Jei jis nevartojamas nedelsiant, uz laikymo laikg ir salygas iki vartojimo atsako
vartotojas, ta¢iau $is laikas neturéty biiti ilgesnis kaip 24 val. 2°C—8°C temperatiiroje, nebent tirpalas
praskiedziamas kontroliuojamomis ir patvirtintomis aseptinémis sglygoms.

Vartojimo metodas

Kateter], skirtg vaistinio preparato infuzijoms j pilvaplévés ertme, stebédamas echoskopu turi jvesti
gydytojas, turintis tokiy procediiry atlikimo patirties. Kateteris naudojamas ascitinio skyscio
drenavimui ir praskiesto Korjuny ir 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo infuzijai.
Kateterj patariama palikti pilvo ertméje visg gydymo laikotarpj. Gydanc¢iam gydytojui nusprendus, ji
galima i8imti pra¢jus parai nuo paskutinés infuzijos.

Pries kiekvieng Korjuny infuzijg ascitinis skystis turi biiti drenuojamas, kol nustoja savaime tekéti arba
palengvéja simptomai (Zr. 4.4 skyriy). Véliau, pries kiekvieng Korjuny infuzija, i pilvo ertme turi biiti
infuzuojama 500 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo, kad antikiinai lengviau
pasiskirstyty pilvo ertméje.

Praskiestas Korjuny infuzinis tirpalas, per pastovaus greicio infuzinés pompos sistemg leidziamas |
pilvaplévés ertme ne maziau nei 3 valandas, kaip aprasyta toliau.

o Prijungta tikslaus veikimo pompos perfuzinio vamzdelio jranga uzpildoma praskiestu Korjuny
infuziniu tirpalu.

o Perfuzinis vamzdelis prijungiamas prie Y jungties.

. Per infuzinj voztuva (Y jungtj), esantj kateterio perfuziniame vamzdelyje, atliekant kiekvieng
Korjuny infuzija, suleidziama 250 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio tirpalo.

o Pompos greitis nustatomas atsizvelgiant j kiekj, kurj reikés suleisti, ir paskirtg infuzijos trukme.

o Kai i§ 50 ml $virksto suleidziamas visas praskiestas Korjuny infuzinis tirpalas, $virksta reikia

pakeisti kitu 50 ml $virk$tu, kuriame yra 20 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcinio
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tirpalo, kad i§ perfuzinés sistemos tokiomis pa¢iomis salygomis biity suleistas likes vaistinio
preparato kiekis (apytiksliai 2 ml). Likusj 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido injekcin; tirpala
galima iSmesti.

o Kateteris laikomas uzdarytas iki kitos infuzijos.

o Praéjus parai po paskutinés infuzijos, ascitinis skystis Salinamas tol, kol nustoja savaime tekéti.
Tada kateterj galima iSimti.

Atlieky tvarkymas
Specialiyjy reikalavimy néra.
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