I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti nauja 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

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename mililitre koncentrato yra 100 mg lekanemabo.
Viename 5 ml flakone yra 500 mg lekanemabo (500 mg/5 ml).
Viename 2 ml flakone yra 200 mg lekanemabo (200 mg/2 ml).

Lekanemabas yra rekombinantinis humanizuotas imunoglobulino gama 1 (IgG1) monokloninis
antikiinas (mAb), gaminamas kininio ziurkénuko pateliy kiausidziy (KZPK) Iastelése rekombinantinés
DNR technologijos biidu.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas
Viename 2 ml flakone yra 1,0 mg polisorbato 80 (E433).
Viename 5 ml flakone yra 2,5 mg polisorbato 80 (E433).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Koncentratas infuziniam tirpalui.
Skaidrus arba Siek tiek opalinis, bespalvis arba gelsvas tirpalas.

Tirpalo pH yra mazdaug 5,0, o osmolialiSkumas — 350430 mOsm/kg.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Leqgembi skirtas gydyti suaugusius pacientus, kuriems kliniskai diagnozuotas lengvas kognityvinis
sutrikimas ir lengva demencija dél Alzheimerio ligos (ankstyvoji Alzheimerio liga), kurie néra
apolipoproteino E €4 (ApoE €4) neSiotojai arba yra heterozigotai su patvirtinta amiloido patologija (Zr.
4.4 skyriy).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi pradéti ir prizitréti gydytojai, turintys Alzheimerio ligos diagnostikos ir gydymo
patirties, laiku turintys galimybe atlikti magnetinio rezonanso tomografija (MRT). Lekanemabo
infuzijas turi skirti kvalifikuoti sveikatos priezitiros specialistai, iSmokyti stebéti, atpazinti ir valdyti su
infuzija susijusias reakcijas.

Pacientams, gydomiems lekanemabu, turi biiti jteikta paciento kortelé ir jie turi biiti informuoti apie
lekanemabo keliama rizika (taip pat zr. pakuotés lapelj).



ApoE4 tyrimas

ApoE4 genotipas turi biiti nustatomas naudojant CE Zenklu pazymétg in vitro diagnostikos (IVD)
priemong, turin€ig atitinkamg paskirtj. Jei CE Zenklu pazymétos IVD néra, reikia naudoti alternatyvy
patvirtintg tyrima (zr. 5.1 skyriy).

Pries pradedant gydymga lekanemabu reikia atlikti ApoE &4 buisenos tyrima, siekiant suzinoti ASVA
i8sivystymo rizikg (zr. 4.1 ir 5.1 skyrius). Pries atliekant tyrima pacientai turi bati tinkamai
konsultuojami ir duoti sutikima pagal nacionalines arba vietines gaires, jei taikytina.

Dozavimas

Rekomenduojama lekanemabo doz¢ yra 10 mg/kg kiino svorio, skiriama intravenine (i.v.) infuzija
kartg per 2 savaites.

Gydyma lekanemabu reikia nutraukti, kai pacientui i§sivysto vidutinio sunkumo Alzheimerio liga.

Gydymo lekanemabu metu mazdaug kas 6 ménesius turéty biti atliekami pazinimo funkcijy tyrimai ir
klinikiniy simptomy vertinimas. Remiantis pazinimo funkcijy tyrimu ir simptomy progresavimu,
reikia jvertinti, ar pacientui i$sivysté vidutinio sunkumo Alzheimerio demencija ir (arba) ar klinikiné
eiga rodo, kad lekanemabas pacientui néra veiksmingas, ir padéti priimti informuotg sprendima, ar
gydyma lekanemabu reikéty nutraukti.

Su amiloidu susijusiy vaizdy anomalijy (ASVA) stebéjimas

Lekanemabas gali sukelti ASVA, apibudinamas kaip ASVA su edema (ASVA-E), kurios MRT gali
bti stebimos kaip smegeny edema arba vagy pabrinkimai, ir ASVA su hemosiderino nusédimu
(ASVA-H), kurios apima mikrohemoragija ir pavir§ing sideroze. Be ASVA, pacientams, gydytiems
lekanemabu, pasitaiké didesniy nei 1 cm skersmens intracerebriniy hemoragijy.

Pries pradédami gydyma lekanemabu, gaukite neseniai (per 6 ménesius) atliktg pradinj galvos
smegeny MRT, kad jvertintuméte, ar néra anksciau buvusiy ASVA. Atlikite MRT pries 5, 7 ir 14
infuzijas. Jei pacientui bet kuriuo gydymo metu pasireiskia simptomai, rodantys ASVA, reikia atlikti
klinikinj jvertinima, jskaitant MRT (Zr. 4.4 skyriy).

Rekomendacijos dél dozavimo sustabdymo arba gydymo nutraukimo pacientams, kuriems pasireiskia
ASVA

ASVA-E

Dozavima galima testi, jei radiologiskai nustatytos lengvos ASVA-E ir pacientui nepasireiskia jokiy
simptomy. Dozavima reikia sustabdyti visais atvejais, kai yra simptomy arba kai radiologinis tyrimas
rodo vidutinio sunkumo ar sunkias ASVA-E. Pra¢jus 2—4 ménesiams po pirminio nustatymo reikia
atlikti kontrolinj MRT tyrima, siekiant patikrinti, ar simptomai iSnyko. MRT tyrimu nustacius, kad
radiologiskai ASVA-E stabilizavosi ir visi simptomai iSnyko, sprendimas dél dozavimo atnaujinimo
turéty biti grindziamas klinikiniu vertinimu. MRT radiologinio sunkumo klasifikacijos pateiktos

1 lenteléje (zr. 4.4 skyriy).

Svarstydami, ar testi dozavimg pacientams, kuriems pasikartoja ASVA-E, vadovaukités klinikiniu
vertinimu. Antrg kartg pasireiSkus simptominéms arba radiologinéms vidutinio sunkumo ar sunkioms
ASVA-E, gydyma lekanemabu reikia nutraukti (Zr. 4.8 skyriy).

ASVA-H

Dozavimg galima testi, jei radiologiskai nustatytos lengvos ASVA-H ir pacientui nepasireiskia jokiy
simptomy. Dozavima reikia sustabdyti visais atvejais, kai yra lengvy ar vidutinio sunkumo simptomy
arba kai radiologinis tyrimas rodo vidutinio sunkumo ASVA-H. Pragjus 2—4 ménesiams po pirminio
nustatymo reikia atlikti kontrolinji MRT tyrima, siekiant patikrinti, ar buklé stabilizavosi. MRT tyrimu
nustacius, kad radiologiskai ASVA-H stabilizavosi ir visi simptomai iSnyko, sprendimas dél dozavimo



atnaujinimo turéty biiti grindziamas klinikiniu vertinimu (Zr. 4.8 skyriy). Jei pasireiskia radiologinés ar
simptominés sunkios ASVA-H, gydyma lekanemabu reikia visam laikui nutraukti. MRT radiologinio
sunkumo klasifikacijos pateiktos 1 lenteléje (zr. 4.4 skyriy).

Intracerebrinis kraujavimas
Jei atsiranda didesnis nei 1 cm skersmens intracerebrinis kraujavimas, lekanemabo vartojimg reikia

visam laikui nutraukti.

Pavéluotos arba praleistos dozés
Praleidus infuzija, kita dozg reikia skirti kuo greiiau.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
> 65 mety pacientams dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.1 skyriy).

Inksty funkcijos sutrikimas
Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi lengvai arba vidutiniskai, specialiai dozés koreguoti
nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Kepeny funkcijos sutrikimas
Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi lengvai arba vidutiniskai, specialiai dozés koreguoti

nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Lekanemabas néra skirtas vaiky populiacijai.

Vartojimo metodas

Lekanemabas skirtas leisti tik | veng. Lekanemabas skiriamas mazdaug 1 valandos trukmeés
intravenine infuzija kartg per 2 savaites. Pirmosios infuzijos metu pacientas turi buiti stebimas
mazdaug 2,5 valandos po infuzijos pabaigos dél su infuzija susijusiy reakcijy pozymiy ir simptomy
(zr. 4.4 skyriy).

Pries infuzijg | vena lekanemabas praskiedZiamas.

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.
Pacientai, turintys kraujavimo sutrikimy, kurie nepakankamai kontroliuojami.

Pries gydyma atliekamo MRT tyrimo metu nustatyti ankstesni intracerebriniai kraujavimai, daugiau
kaip 4 mikrohemoragijos, pavirsiné siderozé ar vazogeniné edema arba kiti duomenys, rodantys

smegeny amiloiding angiopatijg (SAA) (Zr. 4.4 skyriy).

Gydymo lekanemabu negalima pradéti pacientams, kurie nuolat gydomi antikoaguliantais (Zr.
4.4 skyriy).

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Kontroliuojamos prieigos programa ir registras

Siekiant skatinti saugy ir veiksmingg lekanemabo vartojima, visy pacienty gydymas turéty buti
pradedamas per centring registracijos sistemg, jdiegta kaip kontroliuojamos prieigos programos dalis.



Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numerj.

Padidéjusio jautrumo reakcijos

Pacientams, gydytiems lekanemabu, pasireiskeé padidéjusio jautrumo reakcijy, jskaitant
angioneurozing edema, bronchy spazma ir anafilaksija, kurios gali buti rimtos. Pirmg kartg pasteb¢je
bet kokius padidéjusio jautrumo reakcijai budingus pozymius ar simptomus, nedelsdami nutraukite
infuzija ir pradekite tinkamg gydyma (zr. 4.2 skyriy).

Beta amiloido patologija

Pries pradedant gydyma, tinkamu tyrimu turi biiti patvirtintas amiloido beta patologijos buvimas.

Su amiloidu susijusios vaizdy anomalijos (ASVA)

Pacientams, sergantiems Alzheimerio liga, ASVA gali atsirasti spontaniskai. ASVA-H paprastai
pasireiskia kartu su ASVA-E.

ASVA paprastai pasireiSkia gydymo pradzioje ir paprastai biina besimptomes, nors retai gali
praneSama apie tokius su ASVA susijusius simptomus: galvos skausma, sumis$ima, regos pokycius,
svaigulj, pykinima ir eisenos sutrikimg. Taip pat gali pasireiksti Zidininis neurologinis deficitas. Tarp
pacienty, kuriems pasireiské ASVA vartojant placebg arba lekanemaba, 1/3 pacienty pasireiske
pasikartojanc¢ios ASVA. Po pirmojo ASVA atvejo, atnaujinus gydymg lekanemabu, ASVA
pasikartoja labai daznai (zr. 4.8 skyriy). Su ASVA susij¢ simptomai paprastai laikui bégant iSnyksta
(zr. 4.8 skyriy).

ASVA, jskaitant simptomines ir rimtas ASVA, rizika padid¢ja apolipoproteino E €4 (ApoE &4)
homozigoty nesiotojams (Zr. 4.8 skyriy). Be ASVA, pacientams, gydytiems lekanemabu, pasitaiké
didesniy nei 1 cm skersmens intracerebriniy hemoragijuy.

Priimdami sprendimg pradéti gydyma lekanemabu, atsizvelkite j lekanemabo naudg Alzheimerio ligai
gydyti ir galima rimty nepageidaujamy reiskiniy, susijusiy su ASVA, rizika (zr. 4.8 skyriy).

ASVA stebésena

Rekomenduojama atlikti pradinj galvos smegeny MRT ir periodiskai stebéti MRT. Per pirmasias 14
gydymo lekanemabu savaiciy rekomenduojamas sustiprintas klinikinis budrumas dél ASVA. Jei
pacientui pasireiskia simptomai, rodantys ASVA (Zr. 4.8 skyriy), reikia atlikti klinikinj jvertinima,
iskaitant papildoma MRT tyrima (Zr. 4.2 skyriy).

Radiologiniai duomenys
Su lekanemabu susijusiy ASVA radiologinis sunkumas buvo klasifikuotas pagal 1 lenteléje pateiktus
kriterijus.



1 lentelé. ASVA MRT Kklasifikavimo Kriterijai

ASVA tipas Radiologinis sunkumas'
Lengvas Vidutinio sunkumo Sunkus
ASVA-E FLAIR FLAIR FLAIR
hiperintensyvumas, hiperintensyvumas hiperintensyvumas
apribotas vagos ir (arba) | nuo 5 iki 10 cm > 10 cm su susijusiu
zieves / pozievio viename vingiy pabrinkimu ir
baltosios medziagos didZiausiame vagy susiauréjimu. Gali
vienoje vietoje <5 cm matmenyje arba biiti nustatyta viena ar
daugiau nei 1 daugiau atskiry /
pazeidimo vieta, nepriklausomy
kuriy kiekviena yra | pazeidimo viety.
<10 cm
ASVA-H <4 naujai atsiradusios 5-9 naujai 10 ar daugiau naujai
mikrohemoragija mikrohemoragijos atsiradusios atsiradusiy
mikrohemoragijos mikrohemoragijy
ASVA-H 1 zidininis pavir$inés 2 zidininiai > 2 pavirsinés siderozés
pavirsing siderozé siderozés plotas pavirsings siderozés | plotai
plotai

! Radiologinis sunkumas apibréziamas pagal bendrg naujy mikrohemoragijy skaiciy, palyginti su
pradiniu lygiu, arba bendra pavirSinés siderozes ploty skaiciy.

Pacientams, kuriems yra besimptomés radiologinés ASVA-E, rekomenduojama sustiprinti klinikinj
budrumg dél ASVA simptomy (apie simptomus Zr. 4.8 skyriy). Po 1-2 ménesiy atlikite papildomus
MRT tyrimus, kad jvertintuméte, ar biiklé iSnyko, arba anksciau, jei yra simptomy.

ApoE ¢4 nesiotojo biiklé ir ASVA rizika

Pacientams, gydomiems lekanemabu, kurie yra ApoE €4 homozigoty neSiotojai, dazniau pasireiskia
ASVA, jskaitant simptomines rimtas ir pasikartojancias ASVA, palyginti su heterozigoty nesiotojais ir
nenesiotojais (zr. 4.8 skyriy). Lekanemabo nerekomenduojama vartoti pacientams, kurie yra
homozigotiniai (zr. 4.1 skyriy).

Padidéjusi intracerebrinio kraujavimo rizika
Svarstant lekanemabo vartojimg pacientams, kuriems yra veiksniy, rodan¢iy padidéjusia
intracerebrinio kraujavimo rizika, reikia elgtis atsargiai.

Pacientams, vartojantiems ir lekanemaba, ir antikoaguliantus, arba pacientams, kuriems gydymo
lekanemabu metu buvo skiriama trombolitiniy vaistiniy preparaty, buvo nustatytos didesnés nei 1 cm
skersmens intracerebrinés hemoragijos, o kai kurie tokie atvejai baigési mirtimi. Svarstant skirti
antikoagulianty pacientui, kuris jau gydomas lekanemabu, reikia laikytis papildomy atsargumo
priemoniy.

Kartu vartojami antitromboziniai vaistiniai preparatai

Klinikiniy tyrimy metu buvo leidziama vartoti antitrombozinius vaistinius preparatus (aspiring, kitus
antitrombocitinius vaistinius preparatus ar antikoaguliantus), jei pacientas vartojo stabilia jy dozg.
Dauguma antitromboziniy vaistiniy preparaty vartojimo atvejy buvo susije¢ su aspirinu. Vartojant
antitrombocitiniy vaistiniy preparaty nepastebéta padidéjusios ASVA ar intracerebrinio kraujavimo
rizikos.

Tarp pacienty, kurie vartojo lekanemabag kartu su antikoaguliantais (Zr. 4.8 skyriy), ir pacienty,

kuriems gydymo lekanemabu metu buvo skiriami trombolitiniai vaistiniai preparatai, pasitaiké

intracerebrinio kraujavimo atvejy, todél sprendziant, ar pacientui, kuris jau vartoja lekanemaba, skirti

antikoagulianty ar trombolitiniy vaistiniy preparaty (pvz., audiniy plazminogeno aktyvatoriaus),

patariama elgtis ypac atsargiai.

. Jei gydymo lekanemabu metu reikia pradeéti skirti antikoaguliantus (pvz., jvykus arterinei
trombozei, iiminei plauciy embolijai ar esant kitoms gyvybei pavojingoms indikacijoms),
lekanemabo vartojima reikia nutraukti. Lekanemabo vartojimg galima atnaujinti, jei
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antikoagulianty vartojimas nebéra mediciniskai indikuotinas. Kartu leidziama vartoti aspiring ir
taikyti kitg antitrombocitinj gydyma.

. Klinikiniy tyrimy metu trombolitiniy vaistiniy preparaty vartojimas buvo ribotas, taciau sunkaus
intrakranijinio kraujavimo rizika, atsiradusi dél vienalaikio vartojimo, yra tikétina.
Trombolitiniy vaistiniy preparaty reikéty vengti, iSskyrus tiesioginio pavojaus gyvybei atvejus,
kai néra alternatyvaus gydymo (pvz., plauciy embolija, kai sutrinka hemodinamika), kai nauda
gali biiti didesné uz rizika.

. Kadangi ASVA-E gali sukelti zidininj neurologinj deficita, kuris gali priminti iSemin;j insulta,
gydantys gydytojai, prie§ skirdami trombolitinj gydymg lekanemabu gydomam pacientui, turéty
apsvarstyti, ar tokie simptomai gali buti sukelti ASVA-E.

Gydymo lekanemabu negalima pradéti pacientams, kurie nuolat gydomi antikoaguliantais (Zr.
4.3 skyriy).

Kiti intracerebrinio kraujavimo rizikos veiksniai

Pacientai nebuvo jtraukti j tyrimg Nr. 301, jeigu neurologiniy vaizdy tyrimo rezultatai rodé padidéjusia
intracerebrinio kraujavimo rizika. Tai buvo duomenys, rodantys SAA (ankstesnés smegeny
hemoragijos, kuriy didziausias skersmuo didesnis nei 1 cm, daugiau nei 4 mikrohemoragijos, pavir§iné
sideroz¢, vazogeniné edema) arba kiti pazeidimai (aneurizma, kraujagysliy malformacija), galintys
padidinti intracerebrinio kraujavimo rizika.

ApoE €4 alelio buvimas yra susijes su SAA, dél jo padidéja intracerebrinio kraujavimo rizika.

Su infuzija susijusios reakcijos

Lekanemabo klinikiniy tyrimy metu pastebéta su infuzija susijusiy reakcijy (zr. 4.8 skyriy); dauguma
juy buvo lengvos arba vidutinio sunkumo ir pasireiské pirmosios infuzijos metu. Jei pasireiskia su
infuzija susijusi reakcija, galima sumazinti infuzijos greitj arba infuzija nutraukti ir pradéti atitinkamag
gydyma pagal klinikines indikacijas. Prie§ biisimas infuzijas galima apsvarstyti profilaktinj gydyma
antihistamininiais vaistiniais preparatais, acetaminofenu, nesteroidiniais vaistiniais preparatais nuo
uzdegimo arba kortikosteroidais.

] klinikinius tyrimus nejtraukti pacientai (taip pat zr. 5.1 skyriy)

I lekanemabo klinikinius tyrimus nebuvo jtraukti pacientai, kuriems per 12 ménesiy iki atrankos buvo
praeinantis iSemijos priepuolis (PIP), insultas arba traukuliai. Saugumas ir veiksmingumas Siems
pacientams nezinomi.

I lekanemabo klinikinius tyrimus nebuvo jtraukti pacientai, sergantys imunologiniais sutrikimais, kurie
nebuvo tinkamai kontroliuojami arba kuriems reikéjo gydymo imunoglobulinais, sisteminiais
monokloniniais antikiinais, sisteminiais imunosupresantais ar plazmafereze, todél saugumas ir
veiksmingumas §iems pacientams nezinomi.

Pacientams, sergantiems autosomine dominuojancia Alzheimerio liga arba turintiems Dauno
sindroma, gali dazniau pasireiksti SAA ir ASVA reiSkiniai, todél jie nebuvo jtraukti j klinikinius

lekanemabo tyrimus. Lekanemabo saugumas ir veiksmingumas Siems pacientams nezinomi.

Paciento kortelé ir informacinis lapelis

Gydantis gydytojas turi aptarti su pacientu gydymo lekanemabu rizikg, MRT tyrimus ir
nepageidaujamy reakcijy poZymius ar simptomus bei kada kreiptis j sveikatos priezitiros specialista.
Pacientui bus jteikta paciento kortelé ir nurodyta jg visada neSiotis su savimi.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis Zzinomas

Pries§ vartojima butina praskiesti natrio chloridu (0,9 % fiziologiniu tirpalu). Informacijos apie natrio
chlorido skiediklj ieskokite to vaistinio preparato informaciniuose dokumentuose.



Kiekviename §io vaistinio preparato ml yra 0,5 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti alerginiy
reakcijy. Reikia atsizvelgti | pacientus, kurie yra alergiski bet kokiai medziagai.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Saveikos tyrimy su lekanemabu neatlikta.

Tikétina, kad lekanemabo eliminacija vyksta jprastais imunoglobuliny skaidymo keliais, tode¢l kartu
vartojami mazy molekuliy vaistiniai preparatai neturéty turéti jtakos klirensui. Todé¢l nesitikima, kad
lekanemabas sukels farmakokineting (FK) saveika su kartu vartojamais vaistiniais preparatais arba bus

jautrus jy sgveikai.

Gydant lekanemabu gali padidéti intracerebrinio kraujavimo rizika pacientams, kurie gydomi
antikoaguliantais arba trombolitiniais vaistiniais preparatais (zr. 4.3 ir 4.4 skyrius).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys

Pries pradedant gydyma lekanemabu, reikia patikrinti vaisingy motery néStumo statusa.

Vaisingos moterys turi naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda gydymo metu ir 2 ménesius po
paskutinés lekanemabo dozés.

Néstumas

Duomeny, leidzianciy jvertinti lekanemabo rizikg néStumo metu, ir duomeny apie gyviinus néra. Yra
zinoma, kad Zmogaus IgG pereina per placentg po pirmojo néstumo trimestro. Todé¢l yra galimybe,
kad lekanemabas gali biiti perduodamas i§ motinos besivystanciam vaisiui. Lekanemabo poveikis
besivystanciam vaisiui nezinomas. Lekanemabo nerekomenduojama vartoti néStumo metu.

Zindymas

Nezinoma, ar lekanemabas iSsiskiria | gydomy motery piena, taip pat kokj jis daro poveikj
zindomiems kiidikiams ir ar jis daro poveikj pieno gamybai.

Yra zinoma, kad Zzmogaus IgG iSsiskiria | motery pieng per pirmasias dienas po gimdymo, o netrukus
po to jy koncentracija sumazgéja iki mazos. Sios ekspozicijos poveikis zindomiems kiidikiams

nezinomas, todél rizikos negalima atmesti. Atsizvelgiant j Zindymo nauda kaidikiui ir gydymo
lekanemabu nauda motinai, reikia nuspresti, ar nutraukti Zindyma, ar nutraukti gydyma lekanemabu.

Vaisingumas

Duomeny apie lekanemabo poveikj Zzmoniy vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Lekanemabas gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.

Pacientams reikia patarti biiti atsargiems vairuojant ar valdant mechanizmus, jei gydymo lekanemabu
metu jiems pasireikSty svaigulys ar sumiSimas.



4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Lekanemabo saugumas jvertintas 2203 pacientams, gavusiems bent vieng lekanemabo dozg.

Dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo Nr. 301 metu pacientams, sergantiems lengvu
kognityviniu sutrikimu dél Alzheimerio ligos arba lengva Alzheimerio ligos demencija, i§ viso

898 pacientai gavo lekanemabo rekomenduojama 10 mg/kg doze kas 2 savaites, i§ kuriy 757 pacientai
nebuvo nesiotojai arba buvo heterozigotai (indikuotina populiacija).

I8 visy lekanemabu gydyty pacienty 31 % (278/898) nebuvo nesiotojai, 53 % (479/898) — buvo
heterozigotai ir 16 % (141/898) — buvo homozigotai. ISskyrus ASVA atvejus, visy genotipy saugumo
profilis buvo vienodas.

Klinikiniy tyrimy metu gydant lekanemabu buvo pranesta apie traukuliy priepuolius, jskaitant
epilepsing buklg.

Nurodytoje populiacijoje dazniausios nepageidaujamos reakcijos buvo su infuzija susijusios reakcijos
(26 %), ASVA-H (13 %), galvos skausmas (11 %) ir ASVA-E (9 %).

Tyrimo Nr. 301 metu po gydymo lekanemabu 0,5 % (4/757) pacienty, palyginti su 0,1 % (1/764)
pacienty, vartojusiy placeba, buvo uzregistruotos didesnés nei 1 cm skersmens intracerebrinés
hemoragijos. Pacientams, vartojusiems lekanemaba, pasitaiké mirtiny intracerebrinés hemoragijos
atvejy.

Nepageidaujamy reakciju sarasas lenteléje

Lekanemabo klinikiniy tyrimy metu buvo pranesta apie toliau 2 lenteléje iSvardytas nepageidaujamas
reakcijas.

Nepageidaujamos reakcijos pateiktos kaip MedDRA pirmenybiniai terminai pagal MedDRA organy
sistemy klases. Nepageidaujamos reakcijos suskirstytos pagal organy sistemy klases, taikant tokius
daznio apibiidinimus: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1000
iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki <1/1000), labai retas (< 1/10 000), daznis nezinomas (negali
biti apskaiciuotas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje daznio kategorijoje nepageidaujamos
reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

2 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos

Organy sistemy klasé Nepageidaujama reakcija Daznio kategorija
(OSK)
Imuninés sistemos Padidéjusio jautrumo reakcijos' DaZnas
sutrikimai UZdelstos padidéjusio jautrumo Daznas
reakcijos™”
Nervy sistemos Galvos skausmas Labai daznas
sutrikimai ASVA* Labai daZnas
ASVA-H* Labai daznas
Simptominés ASVA-H’ DaZnas
Smegeny mikrohemoragija < 10 Labai daznas
Smegeny mikrohemoragija > 10 DaZnas
Pavir§iné siderozé DaZnas
Intracerebriné hemoragija > 1 cm NedaZnas
ASVA-E*’ Daznas
Simptominés ASVA-E’ DaZnas




Organy sistemy klasé Nepageidaujama reakcija Daznio kategorija
(OSK)

Sirdies sutrikimai Priesirdziy virpéjimas DaZnas
Virskinimo trakto Pykinimas Daznas
sutrikimai

Bendrieji sutrikimai ir Su infuzija susijusios reakcijos' Labai daznas
vartojimo vietos

paZeidimai

Apima angioneurozing edema, bronchy spazma, anafilaksijg, bérimg ir galvos skausma.
Apima bérima, galvos skausma, rinor¢ja, rinitg ir plauky slinkima.

Pasireiske praéjus 24 valandoms po infuzijos.

ASVA: apima radiologines ASVA-E, simptomines ASVA-E, radiologines ASVA-H ir
simptomines ASVA-H.

ASVA-H: apima radiologines ASVA-H ir simptomines ASVA-H.

ASVA-H: su amiloidu susijusios vaizdinimo anomalijos — mikrohemoragija ir hemosiderino
nuosédos; centrinés nervy sistemos pavirsiné sideroze ir smegenéliy mikrohemoragija.
Apima jprasta simptoma — galvos skausma; nejprastus simptomus — sumisima, regos pokyc¢ius
(diplopija, akinima, nerySky matyma, regos astrumo sumaz¢&jima, regos sutrikimg), svaigulj,
pykinima, eisenos sutrikimg ir traukulius.

¥ ASVA-E: apima radiologines ASVA-E ir simptomines ASVA-E.

? ASVA-E yra daznos indikuotinoje populiacijoje ir labai daznos homozigoty populiacijoje.

1% Apima su infuzija susijusig reakcijg ir reakcijg infuzijos vietoje.
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Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibudinimas

ASVA daznis indikuotinoje populiacijoje

Tyrimo Nr. 301 metu simptominés ASV A pasireiské 2 % (16/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba,
kurie néra neSiotojai ir yra heterozigotai. Apie rimtus su ASVA susijusius simptomus, dél kuriy
reik¢jo guldyti i ligoning, pranesé 0,4 % (3/757) lekanemabg vartojusiy pacienty. Su ASVA susije

Iskaitant besimptomius radiologinius reiskinius, ASVA pasireiské 17 % (128/757) pacienty, vartojusiy
lekanemaba, palyginti su 7 % (55/764) pacienty, vartojusiy placebg tyrimo Nr. 301 metu.

Tyrime Nr. 301 ASVA-E pasireiské 9 % (67/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba, palyginti su 1 %
(10/764) pacienty, vartojusiy placeba. Dauguma ASVA-E atvejy buvo besimptomiai, o simptominés
ASVA-E pasireiske 2 % (12/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba, ir né vienam pacientui,
vartojusiam placeba. Kai pasireiske, su ASVA-E susije simptomai buvo Sie: galvos skausmas (50 %,
6/12), sumisimas (17 %, 2/12), svaigulys (8 %, 1/12) ir pykinimas (8 %, 1/12). Taip pat pasireiske
zidininis neurologinis deficitas (8 %, 1/12).

ASVA-H pasireiske 13 % (98/757) pacienty, vartojusiy lekanemabag, palyginti su 7 % (52/764)
pacienty, vartojusiy placeba. Dauguma ASVA-H buvo besimptomés, o simptominés ASVA-H
pasireiské 0,8 % (6/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba, ir 0,1 % (1/764) pacienty, vartojusiy
placeba. ASVA-H ir ASVA-E gali pasireiksti kartu. [zoliuotos ASVA-H (t. y. ASVA-H pacientams,
kuriems taip pat nepasireiské ASVA-E) atvejy tarp vartojusiy lekanemaba, palyginti su placebu,
nepadidéjo.

Dauguma ASVA-E radiologiniy reiskiniy jvyko gydymo pradZioje (per pirmasias 7 dozes), nors
ASVA-E gali pasireiksti bet kuriuo metu, o pacientams gali buti daugiau nei 1 epizodas. Didziausias
radiologinis ASVA-E sunkumas lekanemabg vartojusiems pacientams buvo lengvas 4 % (31/757),
vidutinio sunkumo — 4 % (33/757) ir sunkus — 0,3 % (2/757) pacienty. MRT rezultatai atsistaté 64 %
(43/67) pacienty iki 12 savaiciy, 87 % (58/67) iki 17 savaiciy ir 100 % (67/67) apskritai po aptikimo,
palyginti su 80 % (8/10) pacienty, vartojusiy placeba.



Didziausias radiologinis ASVA-H mikrohemoragijos sunkumas pacientams, vartojusiems lekanemaba,
buvo lengvas 8 % (60/757), vidutinio sunkumo — 1 % (8/757) ir sunkus — 1 % (10/757) pacienty;
ASVA-H pavirsiné siderozé buvo lengva 3 % (26/757), vidutinio sunkumo — 0,5 % (4/757) ir sunki —
0,3 % (2/757) pacienty. Zr. 4.4 skyriaus 1 lentele apie MRT radiologinj sunkuma.

ASVA pasikartojimas indikuotinoje populiacijoje

ASVA-E pasireiske 9 % (67/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba, i$ kuriy 88 % (59/67) tesé gydyma
lekanemabu su dozés pertraukimu arba be jo. IS ty, kurie tgsé gydyma lekanemabu, 14 % (8/59)
pacienty ASVA-E pasikartojo.

ASVA-H (kartu su ASVA-E arba be jy) pasireiske 13 % (98/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba, ir
7 % (52/764) pacienty, vartojusiy placeba, i$ kuriy 80 % (78/98) ir 77 % (40/52) pacienty tesé gydyma
atitinkamai su dozés pertraukimu arba be jo. IS ty pacienty, kurie tesé gydyma, 36 % (28/78)
lekanemabg vartojusiy pacienty ir 30 % (23/40) placeba vartojusiy pacienty ASVA-H pasikartojo.

Izoliuotos ASVA-H pasireiske 8 % (61/757) pacienty, vartojusiy lekanemaba, ir 6 % (45/764)
pacienty, vartojusiy placeba, i§ kuriy 97 % (59/61) ir 100 % (45/45) pacienty tes¢ gydyma atitinkamai
su dozés pertraukimu arba be jo. I$ ty pacienty, kurie tgsé gydyma, 20 % (12/59) lekanemaba
vartojusiy pacienty ir 20 % (10/45) placeba vartojusiy pacienty ASVA-H pasikartojo.

Intracerebriné hemoragija indikuotinoje populiacijoje

Intracerebrinés hemoragijos daznis buvo 0,3 % (1/286) pacienty, vartojusiy lekanemabg ir kartu
vartojusiy antitromboziniy vaistiniy preparaty, palyginti su 0,7 % (3/450) pacienty, kuriems
lekanemabas nebuvo skiriamas. Pacientams, vartojusiems lekanemabg vien su antikoaguliantu arba
kartu su antitrombocitiniu vaistiniu preparatu ar aspirinu, intracerebrinés hemoragijos daznis buvo
1,5 % (1/68 pacienty), palyginti su né vienu placebg vartojusiu pacientu.

ApoE ¢4 nesiotojo biiklé ir ASVA rizika

Mazdaug 15 % Alzheimerio liga serganciy pacienty yra ApoE €4 homozigoty nesiotojai. Tyrime Nr.
301 ASVA daznis buvo mazesnis nenesiotojams (13 % lekanemabo ir 4 % placebo) ir heterozigotams
(19 % lekanemabo ir 9 % placebo) nei homozigotams (45 % lekanemabo ir 22 % placebo). Tarp
pacienty, vartojusiy lekanemaba, ASVA-E pasireiskeé 5 % neneSiotojy ir 11 % heterozigoty, palyginti
su 33 % homozigoty. Simptominés ASVA-E pasireiské 1 % nenesiotojy ir 2 % heterozigoty, palyginti
su 9 % homozigoty. ASVA-H pasireiske 12 % neneSiotojy ir 14 % heterozigoty, palyginti su 38 %
homozigoty. Simptominés ASVA-H pasireiské 1 % nenesSiotojy ir heterozigoty, palyginti su 4 %
homozigoty. Rimti ASVA reiskiniai pasireiské mazdaug 1 % nenesiotojy ir heterozigoty nesiotojy ir
3 % homozigoty.

ASVA gydymo rekomendacijos ApoE &4 neneSiotojams ir nesiotojams nesiskiria.

Su infuzija susijusios reakcijos

Su infuzija susijusiy reakcijy tyrimo Nr. 301 metu pastebéta 26 % (237/898) lekanemabu gydyty
pacienty, 75 % (178/237) ju pasireiské pirmosios infuzijos metu. Su infuzija susijusios reakcijos
dazniausiai buvo lengvos (69 %) arba vidutinio sunkumo (28 %), apie sunkias su infuzija susijusias
reakcijas pranesSta maziau nei 1 % pacienty. Pasitaiké ir rimty su infuzija susijusiy reakcijy. Dél su
infuzija susijusiy reakcijy 1 % (12/898) pacienty nutrauké lekanemabo vartojima. Su infuzija susijusiy
reakcijy simptomai: kar§¢iavimas ir j gripa panasiis simptomai (Saltkrétis, bendras skausmas, drebulys
ir sgnariy skausmas), pykinimas, vémimas, hipotenzija, hipertenzija ir deguonies desaturacija).
Daugiau kaip 63 % pacienty, kuriems i§ pradziy pasireiské su infuzija susijusiy reakcijy, vartojant
profilaktinius vaistinius preparatus (Zr. 4.4 skyriy), tolesniy reakcijy nepasireiské. Su infuzija susijusiy
reakcijy daznis buvo panasus nepriklausomai nuo ApoE &4 genotipo.



PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

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

4.9 Perdozavimas

Klinikinés patirties, susijusios su lekanemabo perdozavimu, yra nedaug.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — psichoanaleptikai, kiti vaistiniai preparatai nuo demencijos, ATC kodas —
N06DX04

Veikimo mechanizmas

Lekanemabas yra [gG1 monokloninis antiktinas, nukreiptas prie§ agreguotas tirpias ir netirpias beta
amiloido formas ir mazinantis beta amiloido ploksteles.

Farmakodinaminis poveikis

Lekanemabo poveikis beta amiloido patologijai

Lekanemabas mazina amiloido beta ploksteliy kiekj priklausomai nuo laiko, palyginti su placebu.
Lekanemabo poveikis amiloido beta ploksteliy kiekiui smegenyse buvo jvertintas naudojant PET
vaizdinimo vizualinj rodmenj ir kiekybiskai jvertintas taikant standartinio jsisavinimo vertés santykio
(SIVS) metodg ir ,,Centiloid* skale. Tyrimo Nr. 301 metu vidutinis pokytis nuo pradinio lygio,
palyginti su placebu, buvo statistiskai reikSmingas lekanemabui 10 mg/kg kas 2 savaites 79-3 savaite
indikuotinoje populiacijoje (-59,437).

Ekspozicijos ir atsako rysys

Ekspozicijos ir atsako analizé parodé¢, kad stebétas amiloido PET SIVS maz¢jo didéjant lekanemabo
ekspozicijai. FK / FD analize parode, kad cerebrospinalinio skyscio (CSS) AB1-42, plazmos Ap42/40
santykio ir plazmos p-taul81 pokyciai koreliavo su lekanemabo ekspozicijos didéjimu.

Imunogeniskumas

Lekanemabo imunogeniSkumas nebuvo pakankamai jvertintas dél antikiiny prie$ vaistinj preparatg
(APV) tyrimo ribotumo. APV poveikis farmakokinetikai, veiksmingumui ir saugumui nebuvo
pakankamai jvertintas.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Lekanemabo veiksmingumas buvo jvertintas dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo, lygiagreciy
grupiy, atsitiktiniy im¢iy tyrimo (tyrimas Nr. 301) metu pacientams, sergantiems ankstyvaja
Alzheimerio liga (pacientams, kuriems patvirtinta amiloido patologija ir lengvas pazinimo sutrikimas
[62 % pacienty] arba lengvos demencijos stadijos liga [38 % pacienty]).

AP patologija buvo nustatyta vizualiai nuskaitant pagal dokumentus naudojant patvirtintus A PET
zymenis, o CSS — pagal bendro tau (t-tau)/AP42 santykj, taikant patvirtintg ribing verte > 0,54 (tyrimas
(tyrimas: Lumipulse® G P-Amyloid 1-42).


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Pacientai buvo jtraukiami pagal Siuos kriterijus:

. Klinikinis demencijos jvertis (KD]) — 0,5 arba 1,0 balo ir ,,Memory Box“ balas — 0,5 arba
daugiau.
lengvo pazinimo sutrikimo arba tikétinos Alzheimerio ligos demencijos kriterijai

. Mini protinés biikles tyrimo (MMSE) rezultatas > 22 ir < 30 baly

. Objektyvus epizodinés atminties sutrikimas, kurj rodo bent 1 standartiniu nuokrypiu mazesnis
nei pagal amziy pakoreguotas Wechsler-atminties skalés-IV loginés atminties II (subskalés)
vidurkis (WMS-1V LMII)

Pacientai buvo nejtraukiami, jei jiems yra buve praeinanciy iSemijos priepuoliy (PIP), insultas ar
traukuliai per 12 ménesiy iki atrankos, smegeny kontiizija, infekciniai pazeidimai, daugybiniai
laktininiai infarktai ar insultas, apimantis pagrinding kraujagysliy teritorija, sunki smulkiyjy
kraujagysliy ar baltosios medziagos liga, nepakankamai kontroliuojami kraujavimo sutrikimai,
nepakankamai kontroliuojami imunologiniai sutrikimai (pvz, aktyvus vaskulitas) arba reikéjo gydymo
imunoglobulinais, sisteminiais monokloniniais antiklinais, sisteminiais imunosupresantais ar
plazmafereze.

Gydymo saugumas ir veiksmingumas pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo Alzheimerio liga,
netipiniais Alzheimerio ligos sindromais (be atmintyje dominuojancios Alzheimerio ligos),
autosomine dominuojancia Alzheimerio liga arba suaugusiems Zzmonéms, turintiems Dauno sindroma,
nenustatytas.

Tyrimo Nr. 301 metu 1795 pacientai buvo randomizuoti 18 ménesiy gauti lekanemaba po 10 mg/kg
kas 2 savaites arba placeba, i$ kuriy 1521 priklausé indikuotinai populiacijai. I§ visy randomizuoty
pacienty 31 % nebuvo nesiotojai, 53 % — buvo heterozigotai ir 16 % — buvo homozigotai.
Randomizuoty pacienty amziaus mediana pradzioje buvo 72 metai, o intervalas — nuo 50 iki 90 mety.
PenkiasdeSimt du procentai pacienty buvo moterys, 77 % — baltaodziai, 17 % — azijieciai, 3 % —
juodaodziai. Tarp gretutiniy ligy buvo hiperlipidemija (60 %), hipertenzija (55 %), nutukimas (17 %),
iSeminé Sirdies liga (16 %) ir diabetas (15 %).

Atsitiktinés imtys buvo suskirstytos pagal klinikinj pogrupj, Alzheimerio ligos simptominiy vaistiniy
preparaty buvima ar nebuvimg pradzioje, ApoE €4 neSiotojo statusg ir regiong.

Tyrimo Nr. 301 rezultatai

Pirminis veiksmingumo rezultatas buvo CDR-SB pokytis po 18 ménesiy, palyginti su pradiniu lygiu.
Pagrindinés antrinés vertinamosios baigtys apémé $iy rodikliy pokyti nuo pradinio lygio po

18 ménesiy: amiloido PET naudojant ,,Centiloids, ADAS-Cogl4, Alzheimerio ligos sudétinio balo
(ADCOMS) ir Alzheimerio ligos kooperacinio tyrimo kasdienés veiklos skalés lengvo pazinimo
sutrikimo atveju (ADCS MCI-ADL).

Bendroje populiacijoje skirtumas tarp lekanemabo ir placebo pagal CDR-SB pokytj nuo pradinio lygio
buvo —0,401 (95 % PI: —0,622, —0,180). Poveikis buvo panasus bendroje ir indikuotinoje ribotoje

populiacijoje. Svarbios tyrimo iSvados dél indikuotinos populiacijos pateiktos toliau 3 lenteléje.

3 lentelé. CDR-SB, ADAS-Cogl14 ir ADCS MCI-ADL rezultatai tyrime Nr. 301

Indikuotina populiacija
Lekanemabas
Klinikinés vertinamosios baigtys 10 mg/kg Placebas
kas 2 savaites
CDR-SB N=757 N=764
Vidutingé pradiné verté (SN) 3,18 (1,346) 3,23 (1,343)
Pakoreguotas vidutinis pokytis nuo pradinio lygio 1,217 1,752
po 18 ménesiy -0,535 (-0,778, —
Skirtumas nuo placebo (95 % PI) 0,293)




Indikuotina populiacija
Lekanemabas
Klinikinés vertinamosios baigtys 10 mg/kg Placebas
kas 2 savaites
ADAS-Cogl4 N=757 N=764
Vidutin¢ pradiné verte (SN) 24,46 (7,081) 24,40 (7,576)
Pakoreguotas vidutinis pokytis nuo pradinio lygio 4,389 5,901
po 18 ménesiy -1,512 (-2,486, —
Skirtumas nuo placebo (95 % PI) 0,538)
ADCS MCI-ADL N=757 N=764
Vidutin¢ pradiné verte (SN) 41,15 (6,616) 40,72 (6,937)
Pakoreguotas vidutinis pokytis nuo pradinio lygio -3,873 -5,809
po 18 ménesiy 1,936 (1,029, 2,844)
Skirtumas nuo placebo (95 % PI)

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti lekanemabo tyrimy su visais vaiky
populiacijos pogrupiais duomenis ankstyvosios Alzheimerio ligos indikacijai (vartojimo vaikams
informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Lekanemabo FK buvo apibudinta taikant populiacijos FK analize, kai koncentracijos duomenys buvo
surinkti i§ 1619 Alzheimerio liga serganciy pacienty, gavusiy vieng arba kelias dozes lekanemabo.
Pusiausvirosios buisenos lekanemabo koncentracijos buvo pasiektos po 6 savaiciy gydymo po

10 mg/kg kas 2 savaites, o sisteminis kaupimasis buvo mazdaug 1,4 karto. DidZiausia koncentracija
(Cmax) ir plotas po lekanemabo koncentracijos plazmoje priklausomybés nuo laiko kreive (AUC)
didéjo proporcingai dozei nuo 0,3 iki 15 mg/kg po vienkartinés dozés.

Absorbcija

Duomenys nebiitini.

Pasiskirstymas

Viduting pasiskirstymo tiirio reik§mé (95 % PI) pusiausvirojoje biisenoje yra 5,52 (5,14-5,93) 1.

Biotransformacija

Lekanemabas yra mAb, nukreiptas pries tirpias ir netirpias agreguotas beta amiloido formas, todél
nesitikima, kad jis dalyvaus citokiny moduliuojamuose mechanizmuose.

Eliminacija

Lekanemabg skaido proteolitiniai fermentai taip pat kaip ir endogeninius IgG. Lekanemabo klirensas
(95 % PI) yra 0,370 (0,353-0,384) | per parg. Galutinis pusinés eliminacijos laikas yra 5-7 paros.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Lekanemabui budinga tiesiné farmakokinetika.



Kepenuy ar inksty funkcijos sutrikimas

Lekanemabo eliminacija vyksta jprastais imunoglobuliny skaidymo keliais, todél inksty ar kepeny
funkcijos sutrikimas neturéty turéti jtakos sisteminiam klirensui. Kepeny funkcijos biozymenys (ALT,
AST, ALP, bendras bilirubinas) ir kreatinino klirensas neturéjo jtakos lekanemabo FK parametrams.
5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimuy duomenys

Kancerogenezé

Kancerogeniskumo tyrimy neatlikta.

Mutagenezé

Genotoksiskumo tyrimy neatlikta.

Toksinis poveikis reprodukcijai ir vystymuisi

Tyrimy su gyviinais, kuriais biity jvertintas lekanemabo poveikis patiny ar pateliy vaisingumui arba
vystymosi ir reprodukcinei funkcijai, neatlikta. Atlikus 39 savaites trukusj toksinio poveikio leidziant j
veng tyrimg su bezdZionémis, kurioms lekanemabo buvo skiriama iki 100 mg/kg dozémis kas savaitg
(tai atitinka 27 kartus didesng plazmos ekspozicija nei Zzmonéms, vartojantiems rekomenduojamag
doze), nepastebéta jokio nepageidaujamo poveikio patiny ar pateliy reprodukciniams organams. Siy
duomeny reik§mé Zmonéms yra ribota, nes sveikos bezdzionés neturi AP agregato raiSiy.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Histidinas (pH koreguoti)

Histidino hidrochloridas monohidratas (pH koreguoti)

Arginino hidrochloridas

Polisorbatas 80 (E 433)

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas: 42 ménesiai.

ParuoS$us infuzinj tirpalg.

Irodyta, kad paruostas vartoti vaistinis preparatas islieka chemiskai ir fiziskai stabilus 24 valandas
25 °C temperatiiroje.

Mikrobiologiniu poziiiriu, i§skyrus atvejus, kai skiedimo buidas paSalina mikrobinio uZterSimo rizika,
vaistinj preparatg reikia vartoti nedelsiant. Jei preparatas nevartojamas i§ karto, uz laikymo laika ir
salygas prie$ vartojima atsako vartotojas.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).

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

15



Flakony negalima uZzSaldyti arba kratyti.
Praskiesto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

2 ml koncentrato, kuriame yra 200 mg lekanemabo, 6 ml flakone (I tipo skaidraus stiklo) su kams¢iu
(chlorbutilo) ir plomba (aliuminio) su tamsiai pilku atlenkiamu dangteliu, pakuotés dydis — 1.

5 ml koncentrato, kuriame yra 500 mg lekanemabo, 6 ml flakone (I tipo skaidraus stiklo), su kamsc¢iu
(chlorbutilo) ir plomba (aliuminio) su baltu atlenkiamu dangteliu, pakuotés dydis — 1.

Kiekvienoje kartoninéje dézut¢je yra vienas flakonas.
Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotes.
6.6  Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Pries§ vartojimag parenterinius vaistinius preparatus reikia vizualiai apzidiréti, ar néra kietyjy daleliy ir
spalvos pakitimy. Pastebéjus bet kurj 1§ $iy dalyky, vaistinj preparatg reikia iSmesti.

Infuzinio tirpalo paruoSimas
Apskaiciuokite dozg, visa reikalingg lekanemabo tirpalo tiirj ir reikiamg flakony skaiciy pagal faktinj
paciento kiino svorj. Kiekviename flakone lekanemabo koncentracija yra 100 mg/ml.

I flakono (-y) paimkite reikiamg lekanemabo ttrj ir jpilkite 250 ml 0,9 % natrio chlorido injekcinio
tirpalo.

Svelniai apverskite infuzinj maiselj su praskiestu lekanemabo tirpalu, kad visiskai susimaiSyty.
Nekratykite.

Patvirtinta, kad infuziniai maiSeliai, pagaminti i§ polipropileno, polivinilchlorido, koekstruzinio
poliolefino / poliamido arba etileno / propileno kopolimero, yra tinkami lekanemabui vartoti.

Praskiedus rekomenduojama vartoti nedelsiant.

Infuzinio tirpalo vartojimas
Pries infuzijg lekanemabo praskiestam tirpalui leiskite susilti iki kambario temperatiiros.

Visg lekanemabo tiir] infuzuokite j veng per mazdaug 1 valandg per intravening linijg su galiniu mazai
baltymy suriSanciu 0,2 mikrono filtru (suderinamos filtravimo medZziagos yra politetrafluoretilenas,
polietersulfonas, polikarbonatas, polivinilidendifluoridas, polipropilenas, poliuretanas ir polisulfonas).
Praplaukite infuzing linija, kad biity suleistas visas lekanemabas.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

Eisai GmbH

Edmund-Rumpler-Stralie 360549 Frankfurt am Main
Vokietija

El. pastas: medinfo_de@eisai.net



8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/24/1891/001
EU/1/24/1891/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2025 m. balandzio 15 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

MMMM m. {ménesio} mén.

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




II PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZVIAGOS 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



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

Biologinés veikliosios medZiagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Biogen International GmbH
Attisholzstrasse 11
Luterbach

So

4542

Sveicarija

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

Eisai GmbH
Edmund-Rumpler-Strafie 3
60549 Frankfurt am Main
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 i$déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢c

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

skelbiamas 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 veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi bti pateiktas:

. pareikalavus Europos vaisty agenturai;

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



. Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Registruotojas turi uztikrinti, kad kiekvienoje valstyb¢je naréje prie§ pradedant prekiauti LEQEMBI,
visi sveikatos priezitiros specialistai ir pacientai, kurie turéty skirti arba vartoti LEQEMBI, galéty
susipazinti su toliau nurodytu §vietimo priemoniy paketu, kuris turi biiti suderintas su ty valstybiy
nariy nacionalinémis kompetentingomis institucijomis.

. Vadovas sveikatos prieZiiiros specialistams

Sveikatos priezitros specialistams skirtame vadove turéty biiti toliau nurodyti pagrindiniai elementai.

. Pareiskimas, kad yra kontroliuojamos prieigos programa.

. Pareiskimas, kad visi ES lekanemabo pacientai turi biiti registruojami registre, ir trumpa
informacija apie tai, kaip registruoti pacientus.

. Kontraindikacijos.

. Informacija apie ASVA, jskaitant tai, kas tai yra, daznumg ir simptomus (ASVA-E ir ASVA-H
(mikrohemoragijos ir pavirSiné sideroz¢).

. ASVA intracerebriné hemoragija > 1 cm skersmens, jskaitant, kas tai yra, daznuma ir kartu
vartojamus antitrombozinius vaistinius preparatus.

. Veiksmai, kuriy reikia imtis prie§ gydyma, jskaitant pradinj MRT tyrimg ir APOE4 tyrima.

. Kaip atpazinti ir valdyti ASVA stebint MRT, radiologinio sunkumo kriterijai ir gydymo
rekomendacijos (galima koreguoti atsizvelgiant j nacionaling kliniking praktika).

. Pacientams, kurie yra homozigotiniai APOE4 neSiotojai, dazniau pasireiskia ASVA, kai jie
gydomi monokloniniais antikiinais, nukreiptais prie$ agreguotas AP formas, jskaitant
lekanemaba, palyginti su heterozigotiniais A POE4 neSiotojais ir neneSiotojais. Lekanemabas
néra skirtas homozigotiniy 4 POE4 nesiotojy gydymui.

. Pareiskimas, kad ASVA-E gali sukelti Zidininj neurologinj deficita, kuris gali imituoti iSeminj
insulta.

. Pacientui / prizilirin¢iam asmeniui turi biiti pateiktas pakuotés lapelis ir paciento kortelé.

. Priminimas, kaip ir kur pranesti apie Salutinj poveikj.

. Tyrimy, kuriuos reikia atlikti pirminés paciento patikros metu, sgrasai.
o Pacientui kliniSkai diagnozuota Alzheimerio ligos sukelta MCI arba lengva Alzheimerio

liga, jskaitant amiloido beta patologija. Prie§ pradedant gydyma Leqembi, neseniai (per
6 ménesius) atliktas pradinis smegeny MRT tyrimas.
o APOE €4 (genas) (siekiant nustatyti tinkamus gydyti pacientus, svarbu suprasti APOE &4

genotipg).
o Pries gydyma atlikto MRT tyrimo metu nenustatyta jokiy SAA poZymiy.
o Tolesniy MRT paskyrimo organizavimas.

e  Paciento kortelé

Paciento kortel¢je turi biiti toliau nurodyti pagrindiniai elementai.
. PraSymas perskaityti pakuotés lapelj.

. ApraSymo, kam vartojamas Leqembi, santrauka.

. Informacija, kad gydymo Leqembi negalima pradéti pacientams, kurie nuolat gydomi
antikoaguliantais.

. Informacija apie tai, kaip Leqembi vartojamas, vartojimo laiko valdymas ir informacija apie

poreikj atlikti MRT skenavimus ir skenavimy skaiciy.

. Ispéjamasis pranesSimas pacientg gydantiems gydytojams bet kuriuo metu, taip pat ir skubios
pagalbos sglygomis, kad pacientas vartoja lekanemabg.

. Saugumo pozymiai ar simptomai ir kada kreiptis  sveikatos priezitiros specialista.
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. Kontroliuojamos prieigos programa

Registruotojas turi suderinti kontroliuojamos prieigos programos detales su kiekviena nacionaline
kompetentinga institucija ir privalo tokig programg jgyvendinti nacionaliniu mastu, siekiant per
kontroliuojamos prieigos programg (KPP) skatinti saugy ir veiksmingg lekanemabo vartojima ir
uzkirsti kelig jo vartojimui ne pagal paskirt;.

Kontroliuojamos prieigos programa apima toliau nurodytus pagrindinius principus, kurie bus jtraukti j

kiekvieng sistema visose valstybése narése. Tai yra:

. kiekvienas sveikatos priezitiros specialistas (SPS) bus registruojamas atskirai, ir tik po to jis
galés jtraukti pacientus j KPP. Registruodamiesi SPS turés patvirtinti, kad gavo ir suprato
sveikatos prieziiiros specialistams skirta vadovg bei PCS ir kad atitinka reikalavimus, keliamus
riboto iSraSymo receptiniams vaistiniams preparatams (apraSyta PCS 4.2 skyriuje);

. visy pacienty gydymas turi biiti pradedamas per nustatyta centring registracijos sistemg. Sistema
uztikrins, kad pries pirmaja lekanemabo infuzijg visiems pacientams biity uzregistruota tinkama
ir svarbi informacija nurodytuose duomeny laukuose (pavyzdziui, apie amiloido patologija,
MCI arba lengva AL, APOE4 genotipa, MRT, smegeny hemoragijy anamnezg, gydyma
antikoaguliantais, paciento kortele ir pakuotés lapelj, supazindinimg su rizika).

. Ipareigojimas vykdyti poregistracines uzduotis

Registruotojas per nustatytus terminus turi jvykdyti Sias uzduotis.

Aprasymas Terminas
ES visy pacienty lekanemabo tyrimas Protokolo projektas: 2025 m. sausis

Galutinis protokolas: 2025 m. kovas

Eigos ataskaitos: kasmet nuo 2026 m. rugsé¢jo
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISoriné kartoniné dézuté

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
lekanemabas

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

Kiekviename mililitre tirpalo yra 100 mg lekanemabo.
Viename 2 ml flakone yra 200 mg lekanemabo
Viename 5 ml flakone yra 500 mg lekanemabo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: arginino hidrochloridas, histidinas, histidino hidrochloridas monohidratas,
polisorbatas 80, injekcinis vanduo

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

koncentratas infuziniam tirpalui
1 flakonas, kuriame yra 2 ml
1 flakonas, kuriame yra 5 ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Praskiedus leisti j veng
Pries§ vartojima perskaitykite pakuotes lapel;.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
Praskiedus, vaistg reikia vartoti nedelsiant.
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos
Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti arba kratyti.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Eisai GmbH
Edmund-Rumpler-Straf3e 3
60549 Frankfurt am Main
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/24/1891/001 200 mg flakonas
EU/1/24/1891/002 500 mg flakonas

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

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

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
lekanemabas
1.v. praskiedus

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

200 mg/2 ml
500 mg/5 ml

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS

27



Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
lekanemabas

nykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg 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 visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

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

— Svarbu, kad visuomet turétuméte su savimi paciento kortelg.

— Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja.

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra LEQEMBI ir kam jis vartojamas
2. Kas zinotina prie$ vartojant LEQEMBI
3. Kai vartoti LEQEMBI

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti LEQEMBI

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra LEQEMBI ir kam jis vartojamas

Kas yra LEQEMBI

LEQEMBI sudétyje yra veikliosios medziagos lekanemabo. Jis priklauso vaisty, vadinamy vaistais
nuo demencijos, kurie vartojami Alzheimerio ligai gydyti, grupei. Lekanemabas yra monokloninis
antikiinas. Sie vaistai veikia kaip antikiinai, kuriuos Jiisy organizmas gamina natiiraliai. Jie veikia
prilipdami prie kenksmingy taikinio baltymy ir skatindami organizmo imuning sistema atsikratyti ty
baltymy. Lekanemabas jungiasi prie baltymo, vadinamo beta amiloidu, kuris yra susij¢s su
Alzheimerio liga.

Kas gali vartoti LEQEMBI

LEQEMBI vartojamas lengvo pazinimo sutrikimo ar lengvos demencijos, sukeltos Alzheimerio ligos
(dar vadinamos ankstyvaja Alzheimerio liga), gydymui suaugusiesiems, turintiems vieng geno,
vadinamo apolipoproteinu E4, dar vadinamo ApoE4, kopija, arba suaugusiesiems, neturintiems $io
geno. Jiisy gydytojas atliks tyrimus, kad jsitikinty, jog LEQEMBI Jums tinka.

Kaip veikia LEQEMBI

Alzheimerio liga pazeidzia smegenis. Beta amiloido gumuléliai pazeidzia smegeny lasteles ir neleidzia
joms normaliai funkcionuoti. Dél to ilgainiui atsiranda atminties, mastymo ir elgesio sutrikimy.
Alzheimerio ligos simptomai kiekvienam zmogui gali biiti skirtingi. Paprastai jie vystosi létai ir laikui
bégant stipréja, tapdami pakankamai sunkds, kad trukdyty atlikti kasdienes uzduotis.

LEQEMBI veikia prilipdamas prie $iy sankaupy ir jas sumazindamas. Pacientams, sergantiems lengvu

pazinimo sutrikimu, LEQEMBI gali atitolinti demencijos pradZig. Zmonéms, sergantiems lengva
demencija, LEQEMBI gali sulétinti sunkesniy simptomy vystymasi.
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2. Kas Zinotina prie§ vartojant LEQEMBI

LEQEMBI vartoti draudziama
jeigu yra alergija lekanemabui arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto medZziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);

— jeigu yra kraujavimo sutrikimas, kuris néra kontroliuojamas;

— jeigu Jiisy magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) — medicininio vaizdavimo metodo, kuris
naudoja magnetinj laukg ir kompiuterio generuojamas radijo bangas, kad sukurty detalius Jiisy
kiino organy ir audiniy vaizdus — smegeny skenavimo metu nustatyta mazy kraujavimo ar
skyscio démeliy smegenyse arba didesnio kraujavimo praeityje poZymiy;

- jei vartojate vaisty (vadinamy antikoaguliantais) kraujo kreSuliy prevencijai.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Alerginés reakcijos

Nedelsdami pasakykite sveikatos priezitiros specialistui, duodanc¢iam Jums LEQEMBI, jeigu Jums
pasireiské alerginé reakcija LEQEMBI vartojimo metu arba netrukus po to. Apie alerginés reakcijos
pozymius Zr. 4 skyriuje.

Su amiloidu susijusios vaizdy anomalijos (ASVA)

LEQEMBI gali sukelti Salutinj poveikj, vadinama su amiloidu susijusiomis vaizdy anomalijomis, arba
ASVA. Yra du pagrindiniai ASVA tipai:

— skyscio susikaupimas vienoje ar keliose smegeny srityse (tai vadinama ASVA-E);

— kraujavimo démeés smegenyse arba smegeny pavirSiuje (tai vadinama ASVA-H).

Dauguma Zmoniy, turin¢iy ASVA, nejaucia jokiy simptomy. ASVA simptomai gali pasireiksti 2 i$
100 zmoniy. Simptomai: galvos skausmas, sumiSimas, svaigulys, neryskus matymas, bloga savijauta
(pykinimas), pasunkéjes vaiks€iojimas arba traukuliai (priepuoliai). Nedideliam skai¢iui Zzmoniy
(maziau nei 1 1§ 100 zmoniy) Sie simptomai gali buti sunkis.

Jeigu Jums pasireiSké bet kuris i§ Siy simptomy, skubiai kreipkités j gydytoja.

ASVA yra matoma smegeny MRT tyrime.

Gydytojas organizuos MRT tyrimg prie§ penktaja, septintajg ir keturioliktaja LEQEMBI dozes. Tai
iprastiné saugumo stebésena, kurios metu tikrinama, ar Jums yra ASVA. Papildomi skenavimai gali

biti atliekami bet kuriuo gydymo metu, jei gydytojas mano, kad Jums jy reikia.

Atsizvelgdamas | MRT rezultatus, gydytojas gali laikinai arba visam laikui nutraukti gydyma
LEQEMBLI.

Genetiniai ASVA rizikos veiksniai

Kai kurie zmonés turi geng, vadinamg ,,apolipoproteinu E4*, dar vadinama ApoE4. Tai reiskia, kad
jiems gali biiti didesné ASVA rizika. Jusy gydytojas gali paskirti genetinj ApoE4 tyrima, kad suzinoty,
ar esate jo nesiotojas ir ar Jums yra didesné ASVA rizika.

Vaistai, vartojami kraujo kreSuliy profilaktikai arba juy tirpinimui

Didesnio kraujavimo j smegenis (vadinamojo intracerebrinio kraujavimo) rizika gydant LEQEMBI
padidéja pacientams, kurie vartoja vaistus, vartojamus kraujo kresuliy profilaktikai (antikoaguliantus)
arba jy tirpinimui (trombolitikus). Praneskite gydytojui, kad esate gydomi LEQEMBI, prie§ pradédami
vartoti bet kokius vaistus, apsaugancius nuo kraujo kresuliy susidarymo arba juos tirpinancius.
LEQEMBI gali buti vartojamas kartu su aspirinu ir kitais vaistais, neleidzianciais Jusy kraujo
lasteléms sulipti (antitrombocitiniai vaistai).
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Su infuzija susijusios reakcijos

Su infuzija susijusios reakcijos yra labai daznas Salutinis poveikis, kuris gali buti rimtas (apie
simptomus zr. 4 skyriy). Jei Jums pasireiskia su infuzija susijusi reakcija, pries infuzijas Jums gali biiti
skiriama vaisty, kurie sumazina su infuzija susijusios reakcijos pasireiskimo tikimybe. Sie vaistai gali
biti antihistamininiai vaistai, paracetamolis, vaistai nuo uzdegimo arba steroidai. Po pirmosios
infuzijos busite stebimi 2,5 valandos, kad biity galima nustatyti bet kokius su infuzija susijusios
reakcijos poZymius.

Autosominé dominuojanti Alzheimerio liga ir Dauno sindroma turintys suaugusieji

LEQEMBI vartojimas gydant autosoming dominuojancig Alzheimerio ligg ir Dauno sindromu
sergancius suaugusiuosius netirtas.

Mazasis insultas (praeinantis iSemijos priepuolis, PIP). insultas ar traukuliai

Pries skiriant LEQEMBI praneskite gydytojui, jei per pastaruosius 12 ménesiy Jus buvo istikes
mazasis insultas (PIP), insultas ar traukuliai. LEQEMBI vartojimas pacientams, kuriuos praeityje buvo
iStikes mazasis insultas, insultas ar traukuliai, netirtas.

Pacientai, kuriy imuninis atsakas yra susilpnéjes arba kurie vartoja imunosupresantus

Pries skiriant LEQEMBI, pasakykite gydytojui, jei turite imunologiniy sutrikimy arba vartojate kity
injekciniy vaisty ar imuning sistemg slopinanciy vaisty. LEQEMBI vartojimas pacientams, kuriy
imuniné sistema nuslopinta, netirtas.

Vaikams ir paaugliams
LEQEMBI néra skirtas vartoti vaikams ir paaugliams iki 18 mety.

Kiti vaistai ir LEQEMBI
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui.
Ypac svarbu pasakyti:

- jei vartojate vaisty (vadinamy antikoaguliantais) kraujo kresuliy prevencijai. LEQEMBI
draudziama vartoti kartu su $iais vaistais.

NéStumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju. Néra zinoma, ar LEQEMBI pakenks Jiisy negimusiam
kadikiui.

Jei esate moteris, kuri gali pastoti, gydymo LEQEMBI metu ir iki 2 ménesiy po paskutinés LEQEMBI
dozés vartojimo turite naudoti kontracepcijos priemones. Néstumo nebuvimas bus patikrintas pries
pradedant gydyma.

Jei pastojote LEQEMBI vartojimo metu, pasakykite gydytojui. Jei esate néscia, LEQEMBI vartoti
nerekomenduojama.

Jei zindote kudikj, su gydytoju galite aptarti, ar turétumeéte testi Zindyma, ar gydyma. Nezinoma, ar
LEQEMBI patenka j motinos piena.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Vartojant LEQEMBI, kai kuriems pacientams gali pasireiksti tokie simptomai kaip svaigulys ar
sumiSimas. Tai gali turéti jtakos geb¢jimui vairuoti ir valdyti mechanizmus. Jeigu d¢l LEQEMBI Jums
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pasireiskia toks Salutinis poveikis, paklauskite gydytojo, ar galite toliau vairuoti ir valdyti
mechanizmus.

LEQEMBI sudétyje yra polisorbato 80
Kiekviename §io vaisto ml yra 0,5 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy. Jei
zinote, kad esate alergiskas bet kokiai medziagai, pasakykite gydytojui.

Sio vaisto sudétyje néra natrio, tadiau koncentratg reikia skiesti natrio chlorido tirpalu, tad j tai reikia
atsizvelgti, apskaiCiuojant per parg su maistu gaunama natrio kiekj.

Paciento kortelé

Pagrinding Sio pakuotés lapelio informacijg taip pat rasite paciento korteléje, kurig Jums davé
gydytojas. Svarbu, kad visada turétuméte Sig paciento kortelg su savimi ir parodytuméte ja savo

v —

eve—

Dozavimas
Rekomenduojama doz¢ yra 10 miligramy vienam Jasy kiino svorio kilogramui (mg/kg). Jg reikia Jums
skirti kas 2 savaites.

LEQEMBI leidziamas lasinant (adata, jvesta j veng), tai dar vadinama intravenine (i.v.) infuzija.
Kiekviena infuzija trunka mazdaug 1 valanda.

Pamir§us pavartoti LEQEMBI infuzija

Jei pamirSote pavartoti LEQEMBI infuzija, pasitarkite su gydytoju, kad jis pasirtipinty, jog ji buity
atlikta kuo greiciau. Nelaukite iki kitos planuojamos infuzijos.

Nustojus vartoti LEQEMBI

Gydytojas gali rekomenduoti pristabdyti arba nutraukti gydyma, atsizvelgdamas j Jusy klinikiniy

tyrimy rezultatus, jeigu Jums pasireiskia ASVA arba atsiranda kitas Salutinis poveikis.

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

4. Galimas Salutinis poveikis

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

Gauta praneSimy apie toliau iSvardyta Salutinj poveikj vartojant LEQEMBI.

Rimtas Salutinis poveikis

Iki 1 i$ 10 Zmoniy gali pasireiksti $is Salutinis poveikis:

- alerginé reakcija vartojant §j vaistg arba netrukus po jo vartojimo. Alerginés reakcijos pozymiai
yra patinimas po oda, kvépavimo pasunké¢jimas del kvépavimo taky susiauréjimo, rimta, galimai
gyvybei pavojinga alerginé reakcija, bérimas ir galvos skausmas.

Iki 1 i$ 100 Zmoniy gali pasireiksti $is Salutinis poveikis:

- dideli kraujavimo plotai smegenyse (vadinamieji intracerebriniai kraujavimai). Juos gali lydéti

tokie simptomai kaip stiprus galvos skausmas, sumiSimas, traukuliai ar insultas.

Jei pasireiske $is Salutinis poveikis, skubiai kreipkités j gydytoja.
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Kitas Salutinis poveikis

Daugiau kaip 1 i$ 10 Zmoniy gali pasireiksti $is Salutinis poveikis:

— su infuzija susijusios reakcijos. Pozymiai: kar§¢iavimas, j gripa panasiis simptomai, tokie kaip
Saltkrétis, kiino skausmai, drebulys ir sgnariy skausmas, pykinimas, vémimas, Zemas
kraujospudis, aukstas kraujospiidis arba mazas deguonies kiekis kraujyje, dél kurio gali biiti
sunku kvépuoti arba atsirasti dusulys, Sirdies ritmo poky¢iai, pojutis, kad dauzosi Sirdis, ar
neramumas;

- galvos skausmas;

- ASVA. ASVA pozymiai yra galvos skausmas, sumisimas, svaigulys, nerySkus matymas,
pykinimas, sunkumas vaikscioti arba traukuliai (priepuoliai). Vienas i§ dviejy pagrindiniy
ASVA tipy, ASVA-H, yra susij¢s su mazais kraujavimo plotais smegenyse.

Iki 1 i$ 10 Zmoniy gali pasireiksti $is Salutinis poveikis:

— uzdelstos alerginés reakcijos. Pozymiai: bérimas, galvos skausmas, sloga ir plauky slinkimas;

- ASVA-E, susijes su laikinu skyséio susikaupimu vienoje ar keliose smegeny srityse. Zr. pirmiau
nurodytus ASVA poZymius;

- nenormalus Sirdies ritmas (tai vadinama priesirdziy virp€jimu). PoZymiai: nereguliarus Sirdies
ritmas (greitas plakimas ar plazd¢jimas krutinéje), kriitinés skausmas, dusulys, svaigulys ar
alpimo pojiitis, nuovargis arba sunkumas mankstinantis;

- pykinimas.

Pasitarkite su gydytoju, kaip valdyti §j Salutinj poveikj.
PraneSimas apie Salutinj poveikj

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. 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 Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti LEQEMBI

- Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

- Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

- Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C). Negalima uZzsaldyti arba kratyti.

- Praskiedus rekomenduojama nedelsiant vartoti. [rodyta, kad paruostas vartoti vaistas islieka
chemiskai ir fiziSkai stabilus 24 valandas 25 °C temperatiiroje. Mikrobiologiniu poZitiriu,
i§skyrus atvejus, kai skiedimo biidas pasalina mikrobinio uzter§imo rizika, vaistg reikia vartoti
nedelsiant. Jei vaistas nevartojamas i§ karto, uz laikymo laikg ir saglygas atsako vartotojas.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

LEQEMBI sudétis

- Veiklioji medZziaga yra lekanemabas. Kiekviename ml koncentrato yra 100 mg lekanemabo.

- Pagalbinés medziagos yra injekcinis vanduo, histidino hidrochloridas monohidratas, arginino
hidrochloridas ir polisorbatas 80.

LEQEMBI iSvaizda ir kiekis pakuotéje

LEQEMBI yra koncentratas infuziniam tirpalui. Kiekvienoje kartono dézutéje yra 1 flakonas su 2 ml
koncentrato arba 1 flakonas su 5 ml koncentrato. Koncentratas yra skaidrus arba Siek tiek opalinis,
bespalvis arba gelsvas.
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Gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Registruotojas ir gamintojas
Eisai GmbH
Edmund-Rumpler-Strafie 3
60549 Frankfurt am Main
Vokietija

el. pastas: medinfo_de@eisai.net

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

Belgié/Belgique/Belgien
Eisai SA/NV

Tél/Tel: +32 (0) 2 502 58 04

Bbbarapus

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Ceska republika

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Danmark

Eisai AB

TIf: + 46 (0) 8 501 01 600
(Sverige)

Deutschland
Eisai GmbH
Tel: + 49 (0) 69 66 58 50

Eesti

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

EA\LGoo

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Espaiia
Eisai Farmacéutica, S.A.
Tel: + (34) 91 455 94 55

France
Eisai SAS
Tel: +(33) 147 67 00 05

Lietuva

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Luxembourg/Luxemburg
Eisai SA/NV

Tél/Tel: + 32 (0) 2 502 58 04
(Belgique/Belgien)
Magyarorszag

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Malta

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Nederland
Eisai B.V.
Tel: + 31 (0) 900 575 3340

Norge

Eisai AB

TIf: + 46 (0) 8 501 01 600
(Sverige)

Osterreich
Eisai GesmbH
Tel: +43 (0) 1 535 1980-0

Polska

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Portugal
Eisai Farmacéutica, Unipessoal Lda
Tel: + 351 214 875 540
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Hrvatska

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Ireland

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Island

Eisai AB

Simi: + 46 (0) 8 501 01 600
(Svipj6d)

Italia
Eisai S.r.l.
Tel: +39 02 5181401

Kvnpog

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Latvija

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZitirétas.

Kiti informacijos Saltiniai

Romania

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Slovenija

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Slovenska republika
Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Suomi/Finland

Eisai AB

Puh/Tel: + 46 (0) 8 501 01 600
(Ruotsi/Sverige)

Sverige
Eisai AB
Tel: + 46 (0) 8 501 01 600

I$sami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

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

<

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZitiros specialistams.

Zr. 3 skyriy apie vaisto dozavima.

Paruo$imo instrukcijos

LEQEMBI skirtas tik vienkartiniam vartojimui.

LEQEMBI yra koncentratas, todé¢l pries infuzijg ji reikia praskiesti.

Dozés apskaiciavimas

Gali prireikti daugiau nei vieno LEQEMBI koncentrato flakono, kad pacientui biity suleista visa dozé.

Pacientui paskirta dozé pateikiama mg/kg (zr. 3 skyriy). Remdamiesi §ia paskirta doze, apskaiciuokite

bendra skirting dozg.

Bendra LEQEMBI dozé mg = paciento svoris kg x paskirtoji dozé mg/kg.
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LEQEMBI koncentrato tiiris dozei paruosti (ml) = bendra dozé mg, padalinta i§ 100 (LEQEMBI
koncentrato stiprumas yra 100 mg/ml).

LEQEMBI infuzijos ruosimas

Ruosiant praskiestg LEQEMBI tirpalg infuzijai j vena, reikia laikytis aseptinés metodikos.
Patikrinkite, ar LEQEMBI skystis yra skaidrus arba Siek tiek opalinis ir bespalvis arba gelsvas.

- I flakono (-y) paimkite reikiamg LEQEMBI tirj ir jpilkite j 250 ml 0,9 % natrio chlorido
injekcinio tirpalo.

- Svelniai apverskite infuzinj maiselj su praskiestu LEQEMBI tirpalu, kad visidkai susimaigyty.
Nekratykite.

- Patvirtinta, kad infuziniai maiSeliai, pagaminti i§ polipropileno, polivinilchlorido, koekstruzinio
poliolefino / poliamido arba etileno / propileno kopolimero, yra tinkami lekanemabui vartoti.

- Praskiedus rekomenduojama nedelsiant vartoti. J[rodyta, kad paruostas vartoti vaistinis
preparatas iSlieka chemiskai ir fiziSkai stabilus 24 valandas 25 °C temperatiiroje.
Mikrobiologiniu pozitiriu, i§skyrus atvejus, kai skiedimo btidas paSalina mikrobinio uzterSimo
rizika, vaistinj preparata reikia vartoti nedelsiant. Jei vaistinis preparatas nevartojamas i§ karto,
uz laikymo laikg ir sglygas prie§ vartojimg atsako vartotojas.

- Pries infuzija LEQEMBI praskiestam tirpalui leiskite susilti iki kambario temperattiros.

- Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

Vartojimo metodas
LEQEMBI skirtas tik leisti j vena.

Pries infuzijg | vena LEQEMBI praskiedziamas (kaip nurodyta pirmiau pateiktose paruoSimo
instrukcijose).

Pries vartojima praskiesta vaistinj preparatg reikia vizualiai apZzitiréti, ar néra daleliy ar spalvos
pakitimy. Nevartokite, jei pakito jo spalva arba yra opaliniy daleliy.

Praskiestas tirpalas infuzuojamas per intravening linijg mazdaug per 1 valanda. Rekomenduojama
naudoti sterily, mazai baltymy suriSantj 0,2 mikrono filtrg (suderinamos filtravimo medZziagos yra
politetrafluoretilenas, polietersulfonas, polikarbonatas, polivinilidendifluoridas, polipropilenas,
poliuretanas ir polisulfonas).
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