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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif
ghandhom jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 80 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 240 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

Ghal-lista shiha ta’ ec¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Pillola miksija b’rita.

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita

Pillola safra, 14-il mm, ovali, imnaqqxa b’*LZ” fuq naha wahda u “80” fuq in-naha l-ohra.

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita

Pillola vjola taghti fl-ahmar, 20 mm, ovali, imnaqqgxa b’“LZ” fuq naha wahda u “240” fuq in-naha
l-ohra.

4 TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Lazcluze flimkien ma’ amivantamab huwa indikat ghat-trattament tal-ewwel linja ta’ pazjenti adulti
b’kancer tal-pulmun li mhux b’¢elluli zghar (NSCLC, non-small cell lung cancer) avvanzat
b’mutazzjonijiet ta’ thassir ta” EGFR exon 19 jew sostituzzjoni ta’ exon 21 L858R.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

It-trattament b’Lazcluze ghandu jinbeda minn tabib b’esperjenza fl-uzu ta prodotti medi¢inali kontra
l-kancer.

Qabel jinbeda Lazcluze, irid jigi stabbilit I-istat pozittiv ghall-mutazzjoni EGFR fit-tessut tat-tumur
jew kampjuni tal-plazma bl-uzu ta’ metodu ta’ test ivvalidat. Jekk 1-ebda mutazzjoni ma tigi osservata
f’kampjun tal-plazma, it-tessut tat-tumur ghandu jigi ttestjat jekk disponibbli f’ammont u kwalita
suffi¢jenti minhabba l-potenzjal ghal rizultati negattivi foloz bl-uzu ta’ test tal-plazma.
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Pozologija

Id-doza rakkomandata ta’ Lazcluze hija 240 mg darba kuljum flimkien ma’ amivantamab.

Huwa rakkomandat li taghti Lazcluze fi kwalunkwe hin qabel amivantamab meta jinghata fl-istess
jum. Irreferi ghal sezzjoni 4.2 tas-Sommarju ta’ Karatteristici tal-Prodott ta’ amivantamab

ghall-informazzjoni tad-dozagg ta’ amivantamab rakkomandati.

Avvenimenti venuzi tromboembolici (VTE, venous thromboembolic) b’ uzu fl-istess hin ma’
amivantamab

Fil-bidu tat-trattament, ghandhom jinghataw antikoagulanti profilatti¢i biex jipprevjenu avvenimenti
tromboemboli¢i venuzi (VTE) f’pazjenti li jir¢ievu Lazcluze flimkien ma’ amivantamab. B’mod
konsistenti mal-linji gwida klini¢i, il-pazjenti ghandhom jir¢ievu dozagg ta’ profilattiku ta’ jew
antikoagulant orali li jahdem b’mod dirett (DOAC) jew eparina ta’ piz molekulari baxx (LMWH). L-
uzu ta’ antagonisti tal-Vitamina K mhux rakkomandat.

Reazzjonijiet tal-gilda u tad-dwiefer

Terapija profilattika b’antibijotici orali u topici hija rakkomandata biex tnaqqas ir-riskju u s-severita
ta’ reazzjonijiet tal-gilda u tad-dwiefer f’pazjenti li jir¢ievu Lazcluze flimkien ma’ amivantamab.
Preparazzjoni kosmetika li taghmel il-gilda inqas xotta mhux komedogenika (formulazzjonijiet
ibbazati fuq is-ceramide jew formulazzjonijiet ohra li jipprovdu idratazzjoni tal-gilda fit-tul u jeskludu
agenti li jnixxfu 1-gilda huma preferuti) fuq il-wicc¢ u I-gisem kollu (hlief il-gilda tal-qorriegha tar-ras)
u soluzzjoni ta’ chlorhexidine biex tahsel 1-idejn u s-saqajn hija wkoll rakkomandata. Il-pazjenti
ghandhom jinghataw istruzzjonijiet biex jillimitaw l-esponiment ghax-xemx waqt u ghal xahrejn wara
t-terapija kkombinata b’Lazcluze. Ghal aktar informazzjoni dwar il-profilassi ghal reazzjonijiet
tal-gilda u tad-dwiefer, ara sezzjoni 4.4.

Tul tat-trattament

It-trattament ghandu jitkompla sal-progressjoni tal-marda jew tossicita mhux accettabbli.

Doza magbuza

Jekk doza ppjanata ta’ Lazcluze tingabez, tista’ tinghata fi zmien 12-il siegha. Jekk iktar minn
12-il siegha jkunu ghaddew minn meta d-doza kellha tinghata, id-doza magbuza m’ghandhiex
tinghata u d-doza li jmiss ghandha tinghata skont l-iskeda ta’ dozagg tas-soltu.

Modifikazzjonijiet tad-doza

It-tnaqqis tad-doza rakkomandat ghal reazzjonijiet avversi huwa pprezentat f'Tabella 1.

Tabella 1: Tnaqqis tad-doza ta’ Lazcluze rakkomandat ghal reazzjonijiet avversi

Tnaqqis tad-doza Doza rakkomandata

Doza tal-bidu 240 mg darba kujum
L-ewwel tnaqqis tad-doza 160 mg darba kujum

It-tieni tnaqqis tad-doza 80 mg darba kujum

It-tielet tnaqqis tad-doza Waggaf ghalkollox Lazcluze

[I-modifikazzjonijiet tad-doza ghal reazzjonijiet avversi specifici huma pprezentati f"Tabella 2.

Irreferi ghal sezzjoni 4.2 tas-Sommarju ta’ Karatteristic¢i tal-Prodott ta’ amivantamab
ghall-informazzjoni dwar modifikazzjonijiet tad-doza ghal amivantamab.



Tabella 2: Modifiki rakkomandati fid-doza ta’ Lazcluze u amivantamab ghal reazzjonijiet

avversi*

Reazzjoni avversi

Severita

Modifikazzjoni tad-doza

Marda interstizjali
tal-pulmun (ILD,
Interstitial lung

Kwalunkwe grad

e Waqqaf Lazcluze u amivantamab
jekk ikun hemm suspett ta’
ILD/pnewmonite.

disease)/pnewmonite e Waqqaf b’mod permanenti
Lazcluze u amivantamab jekk
ILD/ pnewmonite tkun
ikkonfermata.

Avvenimenti Avvenimenti b’instabilita e Wagqqaf Lazcluze u amivantamab

tromboemboli¢i venuzi klinika (ez, falliment sakemm il-pazjent ikun

(VTE, Venous respiratorju jew disfunzjoni klinikament stabbli. Wara dan,

thromboembolic) (ara
sezzjoni 4.4)

kardijaka)

iz-zewg prodotti medicinali
jistghu jitkomplew bl-istess doza.

Avveniment ta’ VTE
rikorrenti minkejja
antikoagulazzjoni ta’ livell
terapewtiku

e Waqqaf amivantamab b’mod
permanenti. It-trattament b’
Lazcluze jista’ jitkompla bl-istess
doza.

Reazzjonijiet tal-gilda u
tad-dwiefer (ara
sezzjoni 4.4)

Grad 1

e Ghandha tinbeda kura ta’ sapport
kif indikat klinikament.
e FErga’ assessja wara gimaghtejn.

Grad 2

e Ghandha tinbeda kura ta’ sapport
kif indikat klinikament.

e Jekk ma jkunx hemm titjib wara
gimaghtejn, naqqas id-doza ta’
amivantamab u kompli Lazcluze.

e Erga’ assessja kull gimaghtejn,
jekk ma jkunx hemm titjib,
naqqas id-doza ta’ Lazcluze
sakemm < Grad 1 (Tabella 1).

Grad 3

e Ghandha tinbeda kura ta’ sapport
kif indikat klinikament.

e Waqqaf Lazcluze u amivantamab.

e Meta jsir irkupru ghal < Grad 2,
erga’ ibda z-zewg prodotti
medicinali bl-istess doza jew
ikkunsidra tnaqqis tad-doza,
preferibbilment billi l-ewwel
tnaqqas id-doza ta’ amivantamab.

e Jekk ma jkunx hemm titjib wara
gimaghtejn, waqqgaf b’mod
permanenti kemm amivantamab
kif ukoll Lazcluze.

Grad 4 (inkluz
kundizzjonijiet tal-gilda
bl-infafet severi, bl-infafet
jew esfoljattivi, ez,
Nekrolizi epidermali
tossika)

e Waqqaf b’mod permanenti
amivantamab u zomm Lazcluze.

e Waqqaf Lazcluze sakemm
< Grad 2 jew linja bazi.

e Meta jsir irkupru ghal < Grad 2,
erga’ ibda Lazcluze bl-istess
doza.




Epatotossicita

Grad 3-4

Wagqqaf Lazcluze u amivantamab.
Meta jsir irkupru ghal < Grad 1,
erga’ ibda z-zewg prodotti
medicinali bl-istess doza jew
ikkunsidra tnaqqis tad-doza,
preferibbilment billi l-ewwel
tnaqqas id-doza ta’ amivantamab.

Paraestezja

Grad 3-4

Ghandha tinbeda kura ta’ sapport.
Waqqaf Lazcluze sakemm

< Grad 1 jew linja bazi. Erga’
ibda Lazcluze fl-istess doza jew
ikkunsidra tnaqqis tad-doza.
Ikkunsidra li twaqqgaf b’mod
permanenti Lazcluze jekk
l-irkupru ma jsehhx fi Zmien

4 gimghat.

Dijarea

Grad 3

Ghandha tinbeda kura ta’ sapport.
Wagqgqaf Lazcluze u amivantamab.
Meta jsir irkupru ghal < Grad 1,
erga’ ibda z-zewg prodotti
medicinali bl-istess doza jew
ikkunsidra tnaqqis tad-doza,
preferibbilment billi l-ewwel
tnaqqas id-doza ta’ amivantamab.

Grad 4

Ghandha tinbeda kura ta’ sapport.
Wagqgqaf Lazcluze u amivantamab.
Meta jsir irkupru ghal < Grad 1,
naqqas id-doza, preferibbilment
billi I-ewwel tnaqqas id-doza ta’
amivantamab.

Stomatite

Grad 3-4

Wagqgqaf Lazcluze u amivantamab.
Meta jsir irkupru ghal < Grad 2,
erga’ ibda z-zewg prodotti
medicinali bl-istess doza jew
ikkunsidra tnaqqis tad-doza,
preferibbilment billi l-ewwel
tnaqqas id-doza ta’ amivantamab.

Reazzjonijiet avversi ohra

Grad 3-4

Wagqgqaf Lazcluze u amivantamab
sakemm ir-reazzjoni avversa tkun
rizoluta ghal < Grad 1 jew linja
bazi.

Erga’ ibda prodott medic¢inali
wiehed jew tnejn, preferibbilment
terga’ tibda Lazcluze 1-ewwel
b’doza mnaqgsa, hlief jekk ikun
hemm suspett qawwi li
r-reazzjoni avversa hija relatata
ma’ Lazcluze.

Ikkunsidra li twaqqgaf b’mod
permanenti kemm Lazcluze kif
ukoll amivantamab jekk I-irkupru
ma jsehhx fi Zzmien 4 gimghat.

Irreferi ghal sezzjoni 4.2 tas Sommarju ta’ Karatteristici tal Prodott ta’ amivantamab ghal informazzjoni dwar

id-dozagg ta’ amivantamab.




Popolazzjonijiet specijali

Anzjani
Mhu mehtieg 1-ebda aggustament fid-doza (ara sezzjonijiet 4.8, 5.1 u 5.2).

Indeboliment tal-kliewi

Fuq bazi ta’ analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni (PK, population pharmacokinetics), 1-ebda
aggustament tad-doza mhux mehtieg ghal pazjenti b’indeboliment tal-kliewi hafif, moderat jew sever.
Id-data f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi sever hija limitata. [1-PK ta’ lazertinib f’pazjenti b’mard
tal-kliewi fl-ahhar stadju mhux maghruf. Hemm htiega ta’ kawtela f’pazjenti b’'mard tal-kliewi
fl-ahhar stadju (ara sezzjoni 5.2).

Indeboliment tal-fwied

L-ebda aggustament tad-doza mhux mehtieg ghal pazjenti b’indeboliment tal-fwied hafif jew moderat.
II-PK ta’ lazertinib f’pazjenti b’'mard tal-kliewi fl-ahhar stadju mhux maghruf. Hemm htiega ta’
kawtela f’pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (ara sezzjoni 5.2).

Popolazzjoni pedjatrika

M’hemm l-ebda uzu relevanti ta’ lazertinib fil-popolazzjoni pedjatrika ghat-trattament ta’ kancer
tal-pulmun mhux b’¢elluli zghar.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Lazcluze huwa ghal uzu orali. I1-pilloli ghandhom jinbelghu shah mal-ikel jew minghajru. Il-pilloli
m’ghandhomx jigu mghaffga, jingasmu jew jintmaghdu.

Jekk isehh rimettar fi kwalunkwe hin wara 1i jkun ittiched Lazcluze, id-doza li jmiss ghandha tittiched
fil-jum ta’ wara.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza(i) attiva(i) jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Marda interstizjali tal-pulmun/pnewmonite

Marda interstizjali tal-pulmun (ILD, Interstitial lung disease) jew reazzjonijiet avversi bhal ILD (ez.
pnewmonite), inkluz avvenimenti fatali gew irrappurtati f’pazjenti ttrattati b’lazertinib u amivantamab
(ara sezzjoni 4.8). Pazjenti bi storja medika ta’ ILD, ILD indotta minn medi¢ini, pnewmonite minn
radjazzjoni li kienu jehtiegu trattament bi sterojdi, jew kwalunkwe evidenza ta’ ILD klinikament attiva
kienu eskluzi mill-istudju kliniku ¢entrali.

I-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati ghal sintomi li jindikaw ILD/pnewmonite (ez, dispnea, soghla,
deni). Jekk jizviluppaw sintomi, it-trattament b’Lazcluze ghandu jigi interrott sakemm issehh
investigazzjoni ta’ dawn is-sintomi. ILD jew reazzjonijiet avversi bhal ILD suspettati ghandhom jigu
evalwati ghandu jinbeda trattament xieraq kif ikun hemm bzonn. Lazcluze ghandu jitwaqqaf b’mod
permanenti f’pazjenti b’ILD jew reazzjonijiet avversi bhal ILD kkonfermati (ara sezzjoni 4.2).



Avvenimenti tromboemboli¢i venuzi (VTE, venous thromboembolic)

F’pazjenti li r¢civew Lazcluze flimkien ma’ amivantamab gew irrappurtati avvenimenti
tromboemboli¢i venuzi (VTE), inkluz trombozi go vina fil-fond (DVT, deep venous thrombosis) u
embolizmu pulmonari (PE, pulmonary embolism), inkluz avvenimenti fatali (ara sezzjoni 4.8). B’'mod
konsistenti ma’ linji gwida klini¢i, il-pazjenti ghandhom jir¢ievu dozagg profilattiku ta’ jew
antikoagulant orali li jahdem b’mod dirett (DOAC, direct acting oral anticoagulant) jew eparina ta’ piz
molekulari baxx (LMWH, low-molecular weight heparin). Mhux rakkomandat 1-uzu ta’ antagonisti
tal-Vitamina K.

Sinjali u sintomi ta’ avvenimenti VTE ghandhom jigu mmonitorjati. Pazjenti b’avvenimenti VTE
ghandhom jigu ttrattati b’antikoagulazzjoni kif indikat klinikament. Ghal avvenimenti VTE assocjati
ma’ instabilita klinika, it-trattament ghandu jitwaqqaf sakemm il-pazjent ikun klinikament stabbli.
Wara dan, iz-zewg prodotti medi¢inali jistghu jergghu jinbdew bl-istess doza.

Fl-avveniment ta’ rikorrenza minkejja antikoagulazzjoni xierqa, amivantamab ghandu jitwaqqaf.
It-trattament jista’ jitkompla b’Lazcluze bl-istess doza (ara sezzjoni 4.2).

Reazzjonijiet tal-gilda u tad-dwiefer

Raxx (inkluz dermatite akneiforme), hakk u gilda xotta sehhu f’pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien
ma’ amivantamab (ara sezzjoni 4.8). ll-pazjenti ghandhom jinghataw istruzzjonijiet biex jillimitaw
l-esponiment ghax-xemx waqt u ghal xahrejn wara t-terapija kkombinata b’Lazcluze. Huwa
rakkomandat ilbies protettiv u I-uzu ta’ protezzjoni mix-xemx UVA/UVB ta’ spettru wiesgha. Huwa
rakkomandat approw¢ profilattiku ghal prevenzjoni ta’ raxx. Dan jinkludi terapija profilattika, meta
jinbeda t-trattament, b’antibijotiku orali (ez, doxycycline jew minocycline, 100 mg darbtejn kuljum) li
tibda f’Jum 1 ghall-ewwel 12-il gimgha ta’ trattament u wara t-tlestija ta’ terapija b’antibijotiku orali,
lowxin b’antibijotiku topiku ghall-gilda tal-qorriegha tar-ras (ez, clindamycin 1%) ghad-9 xhur ta’
trattament li jmiss. Hija rakkomandata preparazzjoni kosmetika li taghmel il-gilda inqas xotta mhux
komedogenika (formulazzjonijiet ibbazati fuq is-ceramide jew formulazzjonijiet ohra li jipprovdu
idratazzjoni tal-gilda fit-tul u jeskludu agenti li jnixxfu 1-gilda huma preferuti) fuq il-wic¢ u I-gisem
kollu (hlief il-gilda tal-qorriegha tar-ras) u soluzzjoni ta’ chlorhexidine biex tahsel 1-idejn u s-saqajn
b’bidu " Jum 1 u jitkomplew ghal kemm idum it-trattament.

Preskrizzjonijiet ghal antibijoti¢i addizzjonali topi¢i u/jew orali u kortikosterojdi topi¢i huma
rakkomandati li jkunu disponibbli fil-hin tad-dozagg tal-bidu biex jimminimizzaw kwalunkwe
dewmien fl-immaniggjar reattiv jew jizviluppa raxx minkejja t-trattament profilattiku. Jekk
jizviluppaw reazzjonijiet tal-gilda jew tad-dwiefer, ghandhom jinghataw kura ta’ sapport,
kortikosterojdi topici u/jew antibijoti¢i orali. Ghal avvenimenti ta’ Grad 3 jew ta’ Grad 2 1i mhux
ittollerati, ghandhom jinghataw antibijoti¢i sistemi¢i u sterojdi orali u ghandha tigi kkunsidrata
konsultazzjoni dermatologika. Id-doza ta’ Lazcluze ghandha titnaqqas, tigi interrotta jew titwaqqaf
kompletament abbazi tas-severita (ara sezzjoni 4.2).

Disturbi tal-ghajnein

Disturbi tal-ghajnejn, inkluz keratite, sehhu f’pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’ amivantamab
(ara sezzjoni 4.8). Il-pazjenti li jipprezentaw b’sintomi tal-ghajnejn li sejrin ghall-aghar ghandhom jigu
riferuti minnufih ghand oftalmologista u ghandhom iwaqqfu I-uzu ta’ lentijiet ta’ kuntatt sakemm is
sintomi jigu evalwati.

Ecc¢ipjenti

Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn 1 mmol ta’ sodium (23 mg) f’kull pillola, igifieri
essenzjalment “hieles mis-sodium”.



4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Indutturi b’sahhithom ta’ CYP3A4 jistghu jnaqqsu l-koné¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ lazertinib.
Lazertinib jista’ jzid il-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ sottostrati ta’ CYP3A4 u BCRP.

Agenti li jistghu jbiddlu I-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ lazertinib

Indutturi ta’ CYP3A4

L-ghoti flimkien ta’ dozi multipli ta’ rifampicin (induttur qgawwi ta’ CYP3A4) naqqas is-Cpax ta’
lazertinib b’72% u 1-AUC b’83% f’individwi f’sahhithom. L-ghoti flimkien ta’ Lazcluze ma’ indutturi
gqawwija ta’ CYP3A4 (ez. carbamazepine, phenytoin, rifampicin, St. John’s wort) ghandu jigi evitat.
L-ghoti flimkien ta’ Lazcluze ma’ indutturi moderati ta” CYP3A4 jista’ wkoll inaqqas
il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ lazertinib u ghalhekk indutturi moderati ta’ CYP3A4 (ez.
bosentan, efavirenz, modafinil) ghandhom jintuzaw b’kawtela.

Inibituri ta’ CYP3A4

L-ghoti flimkien ta’ dozi multipli ta’ itraconazole (inibitur gawwi ta’ CYP3A4) Zied is-Cpnax ta’
lazertinib b’1.19 drabi u I-AUC b’1.46 drabi f’individwi f’sahhithom. Mhux mehtieg aggustament
tad-doza fil-bidu meta Lazcluze jinghata flimkien ma’ inibituri ta’ CYP3A4.

Agenti li jnaqqsu l-acidu fl-istonku

Ma gew osservati l-ebda differenzi klinikament relevanti fil-farmakokinetika ta’ lazertinib meta
moghtija flimkien ma’ agenti li jnaqqsu l-ac¢idu fl-istonku (inibituri tal-pompa tal-protoni u antagonisti
tar-ricettur H2). M’huma mehtiega 1-ebda aggustamenti fid-doza meta Lazcluze jintuza ma’ agenti li
jnaqqgsu l-a¢idu fl-istonku.

Agenti li jisteghu jkollhom il-koncentrazzjonijiet fil-plazma taghhom mibdula b’Lazcluze

Sottostrati ta’ CYP3A4

L-ghoti flimkien ta’ dozi multipli ta’ 160 mg Lazcluze darba kuljum Zied is-Crmax ta’ midazolam
(sottostrat ta’ CYP3A4) b’1.39 drabi u I-AUC b’1.47 drabi. Prodotti medicinali b’indi¢i terapewtiku
dejjaq li huma sottostrati ta’ CYP3A4 (ez, cyclosporine, everolimus, pimozide, quinidine, sirolimus,
tacrolimus) ghandhom jintuzaw b’kawtela, peress li lazertinib jista’ jzid il-kon¢entrazzjonijiet
fil-plazma ta’ dawn il-prodotti medicinali.

Sottostrati ta’ BCRP

L-ghoti flimkien ta’ dozi multipli ta’ 160 mg Lazcluze darba kuljum Zied is-Ciax ta’ rosuvastatin
(sottostrat ta” BCRP) b’2.24 drabi u I-AUC b’2.02 drabi. Prodotti medi¢inali b’indi¢i terapewtiku
dejjaq li huma sottostrati ta” BCRP (ez, sunitinib) ghandhom jintuzaw b’kawtela, peress li lazertinib
jista’ jzid il-koncentrazzjonijiet fil-plazma ta’ dawn il-prodotti medic¢inali.

Substrati ta’ CYPIA2

L-induzzjoni ta’ CYP1A2 ma tistax tigi eskluza. Ghalhekk, hija rakkomandata 1-kawtela meta jinghata
flimkien ma’ substrati ta” CYP1A2 (ez., tizanidine).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jista’ jkollhom tfal/Kontracezzjoni fl-irgiel u n-nisa

Nisa li jista’ jkollhom tfal ghandhom jinghataw parir biex juzaw kontracezzjoni effettiva waqt
it-trattament u sa 3 gimghat wara t-trattament.



Pazjenti rgiel b’siehba li tkun mara li jista’ jkollha tfal ghandhom jinghataw parir biex juzaw
kontracezzjoni effettiva (ez, kondom) u ma jaghtux donazzjoni ta’ semen jew jahznuh waqt it
trattament u ghal 3 gimghat wara l-ahhar doza ta’ lazertinib.

Tqala

M’hemm l-ebda data dwar l-uzu ta’ lazertinib f’nisa tqal. Studji fl-annimali wrew tossicita riproduttiva
(tnaqqis fis-sopravivenza embrijo-fetali u fil-piz tal-gisem fetali) (ara sezzjoni 5.3). Fuq bazi
tal-mekkanizmu ta’ azzjoni tieghu u data fl-annimali, lazertinib jista’ jikkawza hsara fetali meta
moghti lil mara tqila. Lazertinib m’ghandux jintuza wagqt it-tqala hlief jekk il-beneficcju tat-trattament
tal-mara jkun ikkunsidrat i jeghleb ir-riskji potenzjali lill-fetu. Jekk il-pazjenta tinqabad tqila waqt li
tkun ged tichu dan il-prodott medicinali il-pazjenta ghandha tigi infurmata dwar ir-riskju potenzjali
tal-fetu.

Treddigh

Mhux maghruf jekk lazertinib jew il-metaboliti tieghu jigux eliminati fil-halib tal-bniedem jew
jaffettwax il-produzzjoni tal-halib. Minhabba li riskju ghat-tarbija mreddgha ma jistax jigi eskluz,
pazjenti nisa ghandhom jinghataw parir biex ma jreddghux wagqt it-trattament u ghal 3 gimghat wara
l-ahhar doza ta’ lazertinib.

Fertilita

M’hemm l-ebda data dwar l-effett ta’ Lazcluze fuq il-fertilita fil-bniedem. Studji fl-annimali wrew li
lazertinib ghandu effetti fuq l-organi riproduttivi fin-nisa (numri mnaqqsa ta’ ¢ikli oestrus u corpora
lutea) u fl-irgiel (bidliet digenerattivi fit-testis) u jista’ jtellef il-fertilita fin-nisa u fl-irgiel (ara
sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Lazcluze ghandu influwenza zghira fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Jekk il-pazjenti
jesperjenzaw sintomi relatati mat-trattament (bhal gheja kbira) li jaffettwaw l-abilita taghhom biex
jikkon¢entraw u jirreagixxu, huwa rakkomandat li ma jsuqux u ma juzawx magni sakemm l-effett
icedi.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommariju tal-profil tas-sigurta

Ir-reazzjonijiet avversi l-iktar frekwenti fil-gradi kollha kienu raxx (89%), tossicita tad-dwiefer (71%),
reazzjoni relatata mal-infuzjoni (amivantamab) (63%), ipoalbuminemija (amivantamab) (48%),
epatotossicita (47%), edema (amivantamab) (47%), stomatite (43%), tromboembolizmu venuz (37%),
paraestezja (34%), gheja kbira (32%), stitikezza (29%), dijarea (29%), gilda xotta (26%), nuqqas
t’aptit (24%), hakk (24%), ipokal¢emija (21%), disturbi ohra tal-ghajnejn (21%) u nawsja (21%).

L-iktar reazzjonijiet avversi serji frekwenti kienu jikludu tromboembloizmu venuz (11%), pnewmonja
(4.0%), raxx (3.1%), marda interstizjali tal-pulmun/ pnewmonite (2.9%), COVID-19 (2.4%),
epatotossicita (2.4%), effuzjoni tal-plewra (2.1%), reazzjoni relatata mal-infuzjoni (amivantamab)
(2.1%), falliment respiratorju (1.4%), gheja kbira (1.2%), edema (amivantamab) (1.2%),
ipoalbuminemija (amivantamab) (1.2%), u iponatremija (1.2%).

L-iktar reazzjonijiet avversi frekwenti li wasslu ghal kwalunkwe diskontinwazzjoni fit-trattament
f’pazjenti li kienu ged jir¢ievu Lazcluze flimkien ma’ amivantamad kienu raxx (6%), reazzjoni relatata
mal-infuzjoni (amivantamab) (4.5%), tossicita tad-dwiefer (3.6%), marda interstizjali
tal-pulmun/pnewmonite (2.9%), tromboembolizmu venuz (2.9%), pnewmonja (1.9%) u edema
(amivantamab) (1.7%).



Lista f’tabella ta’ reazzjonijiet avversi

Tabella 3 taghti fil-qosor ir-reazzjonijiet avversi li sehhu f’pazjenti li kienu ged jir¢ievu lazertinib
flimkien ma’ amivantamab.

Id-data tirrifletti I-esponiment ghal lazertinib °421 pazjent li r¢ivew lazertinib flimkien ma’
amivantamab TMARIPOSA. L-esponiment medjan ghal lazertinib kien ta’ 18.5 xhur (firxa: 0.2 sa
31.4 months).

Ir-reazzjonijiet avversi osservati waqt studji klini¢i huma mnizzla hawn taht skont il-kategorija ta’
frekwenza. Il-kategoriji ta’ frekwenza huma definiti kif gej: komuni hafna (= 1/10); komuni (= 1/100
to < 1/10); mhux komuni (> 1/1 000 to < 1/100); rari (> 1/10 000 to < 1/1 000); rari haftna

(< 1/10 000); u mhux maghrufa (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-data disponibbli). Fi hdan kull
grupp ta’ frekwenza, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati fl-ordni tal-iktar serji l-ewwel u l-inqas
serji fl-ahhar.

Tabella 3: Reazzjonijiet avversi fil-pazjenti li jkunu ged jir¢ievu flimkien ma’ amivantamab

Klassi tas-sistema tal-organi Kategorija | Kwalunkwe | Grad 3-4
Reazzjoni avversa ta’ frekwenza | grad (%) (%)
Disturbi tal-metaboiZzmu u n-nutrizzjoni
Ipoalbuminemija® ® Komuni hafna 48 5
Nugqgqas t’aptit 24 1.0
Ipokal¢emija 21 2.1
Ipokalemija 14 3.1
Ipomanjezemija Komuni 5 0
Disturbi tas-sistema nervuza
Paraestezja* Komuni hafna 34 1.7
Sturdament® 13 0
Disturbi tal-ghajnejn
Disturbi ohra tal-ghajnejn® Komuni hafna 21 0.5
Indeboliment tal-vista® Komuni 4.5 0
Keratite 2.6 0.5
Tkabbir tax-xaghar f’xifer tebget il-ghajn® 1.9 0
Disturbi vaskulari
Tromboembolizmu venuz® | Komuni hafna | 37 | 11
Disturbi respiratorji, toracic¢i u medjastinali
Marda interstizjali tal-pulmun/pnewmonite* | Komuni | 3.1 | 1.2
Disturbi gastrointestinali
Stomatite® Komuni hafna 43 24
Dijarea 29 2.1
Stitikezza 29 0
Nawsja 21 1.2
Rimettar 12 0.5
Ugigh adominali® 11 0
Murliti Komuni 10 0.2
Disturbi fil-fwied u fil-marrara
Epatotossicita® | Komuni hafna | 47 | 9
Disturbi tal-gilda u tat-tessut ta’ taht il-gilda
Raxx* Komuni hafna 89 27
Tossicita tad-dwiefer® 71 11
Gilda xotta® 26 1.0
Hakk 24 0.5
Sindrome ta’ eritrodisestezja palmari-plantari Komuni 6 0.2
Urtikarja 1.2 0
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Disturbi muskuloskeltric¢i u tat-tessuti konnettivi

Spazmi tal-muskoli Komuni hafna 17 0.5

Mijalgja 13 0.7
Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

Edema®® Komuni hafna 47 2.9

Gheja kbira® 32 3.8

Deni 12 0
Korriment, avvelenament u kumplikazzjonijiet tal-pro¢edura

Reazzjoni relatata mal-infuzjoni® | Komuni hafna | 63 | 6

termini fi grupp
applikabbli ghal amivantamab biss.

Deskrizzjoni tar-reazzjonijiet avversi maghzula

Tromboembolizmu venuz

Avvenimenti ta’ tromboembolizmu fil-vina (VTE, venous thromboembolic), li jinkludu trombozi
tal-vini fonda (14.5%) u embolizmu pulmonari (PE, pulmonary embolism) (17.3%), gew irrappurtati
£37% tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu lazertinib flimkien ma’ amivantamab. Il-bi¢c¢a 1-kbira
tal-kazijiet kienu ta’ Grad 1 jew 2, b’avvenimenti ta’ Grad 3-4 jsehhu fi 11% u mwiet sehhu £0.5%
tal-pazjenti li kienu qed jir¢ievu lazertinib flimkien ma’ amivantamab. Ghal informazzjoni dwar
antikoagulanti profilatti¢i u l-immaniggjar ta’ avvenimenti ta’ VTE, ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4.

F’pazjenti li kienu ged jir¢ievu lazertinib flimkien ma’ amivantamab, iz-zmien medjan ghall-ewwel
bidu ta’ avveniment ta’ VTE kien ta’ 84 jiem. Avvenimenti ta’ VTE wasslu ghal kwalunkwe waqfien

ghalkollox tat-trattament £°2.9% tal-pazjenti.

Marda interstizjali tal-pulmun (ILD, Interstitial lung disease)/pnewmonite

Marda interstizjali tal-pulmun jew reazzjonijiet avversi bhal ILD (ez. pnewmonite) gew irrappurtati
fl-uzu ta’lazertinib flimkien ma’ amivantamab kif ukoll ma inibituri ohra ta’ EGFR. ILD jew
pnewmonite kienu rrappurtati fi 3.1% tal-pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’ amivantamab,
inkluz 0.2% kazijiet fatali. Pazjenti bi storja medika ta’ ILD, ILD ikkawzat mill-medi¢ini, pnewmonite
ta’ radjazzjoni li kienet tehtieg trattament bi sterojdi, jew kwalunkwe evidenza ta’ ILD klinikament
attiva kienu eskluzi minn l-ikstudju kliniku (ara sezzjoni 4.4).

Reazzjonijiet tal-gilda u tad-dwiefer

Sehhu raxx (li jinkludi dermatite akneiforme), hakk u gilda xotta. Raxx sehh fi 89% tal-pazjenti
ttrattati b’lazertinib flimkien ma’ amivantamab. I1-bic¢a 1-kbira tal-kazijiet kienu ta’ Grad 1 jew 2,
b’avvenimenti ta’ Grad 3 1i sehhu £°27% tal-pazjenti. Raxx li wassal ghal twaqqif ta” kwalunkwe
trattament sehh £ 6% tal-pazjenti. Raxx normalment zviluppa fi Zmien l-ewwel 4 gimghat ta’ terapija,
bi zmien medjan ta’ 14-il jum. Tossi¢ita tad-dwiefer sehhet f’pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma
amivantamab. IlI-bi¢¢a I-kbira tal-avvenimenti kienu ta’ Grad 1 jew 2, b’tossicita tad-dwiefer ta’

Grad 3 li sehhet fi 11% tal-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).

2

Sar studju ta’ Fazi 2 f’pazjenti ttrattati b’Lazcluze flimkien ma’ amivantamab biex jivvaluta l-uzu ta’
terapija profilattika b’antibijotiku orali, antibijotiku topiku fuq il-gilda tal-qorriegha tar-ras,
preparazzjoni kosmetika li taghmel il-gilda inqas xotta fuq il-wic¢ u 1-gisem kollu (hlief il-gilda tal-
gorriegha tar-ras), u antisettiku fuq l-idejn u s-saqajn (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4). Intwera tnaqqis fl-
in¢idenza ta’ avvenimenti avversi dermatologici ta’ > Grad 2 matul lI-ewwel 12-il gimgha tat-
trattament, meta mqabbel mal-immaniggjar dermatologiku standard uzat fil-prattika klinika (38.6% vs.
76.5%, p < 0.0001). Barra minn hekk, kien hemm tnaqqis fl-avvenimenti avversi ta’ > Grad 2 i
involvew il-gilda tal-qorriegha tar-ras fl-ewwel 12-il gimgha tat-trattament (8.6% vs. 29.4%) flimkien
ma’ in¢idenza aktar baxxa ta’ tnaqqis fid-doza (7.1% vs. 19.1%), ta’ interruzzjonijiet (15.7% vs.
33.8%), u ta’ twaqqif tat-trattament (1.4% vs. 4.4%) minhabba avvenimenti avversi dermatologici.
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Disturbi tal-ghajnejn

Disturbi tal-ghajnejn, inkluz keratite (2.6%) sehhu f’pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’
amivantamab. Reazzjonijiet avversi ohra rrappurtati kienu jinkludu tkabbir tax-xaghar f’xifer tebqet
il-ghajn, indeboliment tal-vista, u disturbi ohra tal-ghajnejn. Il-bi¢ca 1-kbira tal-avvenimenti kienu ta’
Grad 1-2 (ara sezzjoni 4.4).

Epatotossicita

Reazzjonijiet relatati mal-epatotossicita sehhu £°47% tal-pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’
amivantamab. Il-bi¢ca I-kbira tal-avvenimenti kienu ta’ Grad 1-2, b’epatotossicita ta’ Grad 3-4 sehhet
9% tal-pazjenti. [l-bi¢ca 1-kbira tal-avvenimenti kienu relatati ma’ elevazzjonijiet tat-transaminasi
tas-serum (36% zieda tal-alanine aminotransferase u 29% zieda tal-aspartate aminotransferase).
II-bicca 1-kbira tal-pazjenti b’elevazzjonijiet ta’ transaminasi setghu jkomplu t-trattament tal-istudju
minghajr modifikazzjoni tat-trattament tal-istudju filwaqt li numru zghir kienu mmaniggjati
b’interruzzjoni tad-doza jew bi tnaqqis tad-doza. Ma kienx hemm kazijiet ta’ falliment tal-fwied jew
kazijiet fatali ta’ epatotossicita fi stud;ji klini¢i.

Paraestezja

Paraesthezja sehhet fi 34% tal-pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’ amivantamab. Il-bi¢¢a I-kbira
tal-avveniment kienu ta’ Grad 1-2, b’parastezija ta’ Grad 3 li sehhet £*1.7% tal-pazjenti. II-bi¢ca
1-kbira tal-pazjenti b’parastezija kellhom rizoluzzjoni b’interruzzjoni tad-doza jew tnaqqis tad-doza.

Stomatite

Stomatite sehhet £°43% tal-pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’ amivantamab. II-bi¢¢a 1-kbira
tal-avveniment kienu ta’ Grad 1-2, bi stomatite ta’ Grad 3 ssehh fi 2.4% tal-pazjenti.

Dijarea

Dijarea sehhet °29% tal-pazjenti ttrattati b’lazertinib flimkien ma’ amivantamab. Il-bi¢ca 1-kbira
tal-avveniment kienu ta’ Grad 1-2, b’dijarea ta’ Grad 3 ssehh fi 2.1% tal-pazjenti.

Popolazzjonijiet specijali

Anzjani

Hemm data klinika limitata b’lazertinib f’pazjenti b’eta ta’ 75 sena u aktar (ara sezzjoni 5.1). Pazjenti
ixjeh (eta ta’ > 65 sena) irrappurtaw iktar avveniment avversi ta’ Grad 3 jew oghla meta mgabbla ma’
pazjenti b’eta ta’ < 65 sena (81% vs. 70%). Filwaqt li r-rati ta’interruzzjonijiet tal-medicina u tnaqqis
fid-doza kienu simili, ir-rata ta’ avvenimenti avversi li jwasslu ghal kwalunkwe twaqqif tat-trattament
kien oghla f’pazjenti b’eta ta’ > 65 sena meta mqabbla ma pazjenti b’eta ta’ < 65 sena (47% vs. 25%).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medic¢inali. [l-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendi¢i V.

4.9 Doza eécessiva

M’hemm l-ebda antidotu spec¢ifiku maghruf ghal doza ecc¢essiva ta’ Lazcluze. Fl-avveniment ta’ doza
eccessiva, waqqaf Lazcluza u wettaq mizuri ta’ sapport generali. [l-pazjenti ghandhom jigu
mmonitorjati mill-qrib ghal sinjali jew sintomi ta’ reazzjonijiet avversi.

12



5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: agenti antineoplastici, inibituri tal-kinase tal-proteina, Kodi¢i ATC:
LO1EBO9.

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Lazertinib huwa inibitur irriversibbli tat-tyrosine kinase (TKI, tyrosine kinase inhibitor) EGFR. Huwa
jinibixxi b’mod selettiv kemm il-mutazzjonijiet EGFR ta’ attivazzjoni primarji (mutazzjonijiet ta’
thassir ta’ exon 19 u sostituzzjoni ta’ exon 21 L858R) u I-mutazzjoni ta’ rezistenza EGFR T790M,
wagqt li fl-istess hin ghandu inqas attivita kontra EGFR tat-tip salvagg.

Effetti farmakodinamici

Fuq bazi tal-analizijiet tal-esponiment u r-rispons ghas-sigurta, paraestezja u stomatite dehru li juru
xejra ta’ okkorrenza li tizdied ma’ zieda fl-esponiment ghal lazertinib.

Elettrofizjologija kardijaka

Il-potenzjal ghal titwil tal-intervall QTc ta’ lazertinib gie evalwat b’analizi tal-esponiment u r-rispons
(E-R, exposure-response) imwettqa b’data klinika minn 243 pazjent NSCLC li r¢ivew 20, 40, 80, 120,
160, 240 jew 320 mg lazertinib darba kuljum fi studju ta’ fazi 1/II. L-analizi E-R ma wriet l-ebda
relazzjoni klinikament relevanti bejn il-koncentrazzjoni fil-plazma ta’ lazertinib u l-bidla fl-intervall

QTec.

Effikacija klinika u sigurta

MARIPOSA huwa studju ta’ fazi 3 randomizzat, open-label, ikkontrollat b’mod attiv, multi¢entriku li
evalwa l-effikacja u s-sigurta ta’ Lazcluze flimkien ma’ amivantamab meta mqabbel ma’ monoterapija
b’osimertinib fit-trattament tal-ewwel linja ta’ pazjenti b’NSCLC b’mutazzjoni EGFR avvanzat
lokalment jew metastatiku 1i ma rrispondiex ghal terapija kurattiva. Il-kampjuni tal-pazjenti kienu
mehtiega li jkollhom wahda miz-zewg mutazzjonijiet EGFR komuni (mutazzjoni ta’ thassir ta’

exon 19 u sostituzzjoni ta’ exon 21 L858R), kif identifikat b’ittestjar lokali. Kampjuni tat-tessut
tat-tumur (94%) u/jew plazma (6%) ghall-pazjenti kollha kienu ttestjati lokalment biex jigi determinat
l-istat ta’ mutazzjoni ta’ thassir ta’ exon 19 EGFR u/ew sostituzzjoni ta’ exon 21 L858R bl-uzu
tar-reazzjoni tal-katina polymerase (PCR, polymerase chain reaction) f°65% u sekwenzjar
tal-generazzjoni li jmiss (NGS, next generation sequencing) °35% tal-pazjenti.

Total ta’ 1 074 pazjent kienu randomizzati (2:2:1) biex jir¢ievu Lazcluze flimkien ma’ amivantamab,
monoterapija b’ osimertinib, jew monoterapija b’Lazcluze sal-progressjoni tal-marda jew tossi¢ita
mhux accettabbli. Lazcluze kien moghti 240 mg oralment darba kuljum. Amivantamab kien moghti
gol-vini 1050 mg (ghal pazjenti < 80 kg) jew 1400 mg (ghal pazjenti > 80 kg) darba fil-gimgha ghal

4 gimghat, imbaghad kull gimaghtejn wara dan b’bidu f*gimgha 5. Osimetrinib kien moghti f’doza ta’
80 mg oralment darba kuljum. Ir-randomizzazzjoni kienet stratifikata skont it-tip ta’ mutazzjoni EGFR
(mutazzjoni ta’ thassir ta’ exon 19 jew sostituzzjoni ta’ exon 21 L858R), razza (Asjatika jew mhux
Asjatika), u storja ta’ metastasi tal-mohh (iva jew le).

Id-demografija fil-linja bazi u I-karatteristi¢i tal-marda kienu bbilan¢jati min-naha ghall-ohra
tal-ferghat tat-trattament. L-eta medjana kienet ta’ 63 (firxa: 25-88) sena b’45% tal-pazjenti > 65 sena
u 11% > 75 sena; 62% kienu nisa; u 59% kienu Asjatici, u 38% kienu Bojod. L-istat ta’ ezekuzzjoni
tal-Grupp tal-Onkologija Kooperattiv tal-Lvant (ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group)
fil-linja bazi kien ta’ 0 (34%) jew 1 (66%); 69% qatt ma pejpu; 41% kellhom metastasi fil-mohh
gabel; u 90% kellhom kancer ta’ Stadju IV fid-dijanjozi tal-bidu. Fir-rigward tal-istat ta’ mutazzjoni
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EGFR, 60% kienu mutazzjonijiet ta’ thassir ta’ exon 19 u 40% kienu mutazzjonijiet ta’
sostituzzjonijiet ta’ exon 21 L858R.

Lazcluze flimkien ma’ amivantamab uriet titjib statistikament sinifikanti fis-sopravivenza minghajr
progressjoni (PFS, progression-free survival) b’assessjar BICR.

L-analizi finali tal-OS uriet titjib statistikament sinifikanti fI-OS ghal Lazcluze flimkien ma’
amivantamab meta mqgabbel ma’ osimertinib (ara Tabella 4 u Figura 2).

Tabella 4, Figura 1 u Figura 2 jaghtu fil-qosor ir-rizultati tal-effikacja ghal Lazcluze flimkien ma’
amivantamab.

Tabella 4: Rizultati tal-effika¢ja fMARIPOSA

Lazcluze + amivantamab Osimertinib
(N=429) (N=429)

Sopravivenza minghajr progressjoni (PFS, progression-free survival)®

Numru ta’ avvenimenti 192 (45%) 252 (59%)

Medjan, xhur (95% CI) 23.7(19.1,27.7) 16.6 (14.8, 18.5)

HR (95% CI); valur p 0.70 (0.58, 0.85); p=0.0002
Sopravvenza globali (OS, overall survival)

Numru ta’ avvenimenti 173 (40%) 217 (51%)

Medjan, xhur (95% CI) NE (42.9, NE) 36.7 (33.4,41.0)

HR (95% CI); valur p 0.75 (0.61, 0.92); p=0.0048
Rata ta’ rispons oggettiv (ORR, objective response rate)™ "

ORR % (95% CI) | 80% (76%, 84%) | 77% (72%, 81%)
Dewmien tar-rispons (DOR, Duration of response)™"

Medjan, xhur (95% CI) | 25.8(20.3, 33.9) | 18.1 (14.8, 20.1)

BICR = blinded independent central review, revizjoni ¢entrali indipendenti fil-ghama; CI = confidence interval, intervall ta’
kunfidenza; NE = not estimable, mhux stimabbli.

Ir-rizultati ta’ PFS huma minn data ta’ meta wagqfet tingabar id-data ta’ 11 ta” Awwissu 2023 b’segwitu medjan ta’

22.0 xhur. Ir-rizultati ta> ORR u DOR, huma minn data ta’ meta waqfet tingabar id-data ta’ 13 ta’ Mejju 2024 b’segwitu
medjan ta’ 31.3 xhur. Ir-rizultati ta’ OS huma minn data ta’ meta waqfet tingabar id-data tal-4 ta’ Dicembru 2024
b’segwitu medjan ta’ 37.8 xhur.

?  BICR b’RECIST vl.1.

b Ibbazat fuq dawk li rrispondew u li kienu kkonfermati.
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Figura 1:
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Figura 2:

Proporzjon ta' sopravivenza
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Xhur

Numru friskju

LAZCLUZE +amivantamab 429 404 390 383 375 363 343 328 310 287 277 232 168 111 61 18 1 0

Osimertinb 429 416 409 396 374 354 333 311 291 270 251 201 132 8 49 15 0 0

Kurva Kaplan-Meier ta’ PFS f"pazjenti NSCLC li ma kinux ittrattati qabel

LAZCLUZE + amivantamab

Osimertinib

Kurva Kaplan-Meier ta’ OS f’pazjenti NSCLC li ma Kkinux ittrattati qabel

LAZCLUZE + amivantamab

Osimertinib

L-ORR intrakranjali u DOR b’BICR kienu punti finali specifikati minn qabel ' MARIPOSA. Fil-parti
minn sett ikbar ta’ pazjenti b’lezjonijiet intrakranjali fil-linja bazi,il-kombinazzjoni ta’ Lazcluze u
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amivantamab urew ORR intrakranjali simili ghall-kontroll. Skont il-protokoll, il-pazjenti kollha
"MARIPOSA kellhom MRIs serjali tal-mohh biex jigi assessjat ir-rispons u d-dewmien intrakranjali.
Ir-rizutati huma murija fil-qosor f"Tabella 5.

Tabella 5: ORR u DOR intrakranjali b’assessjar BICR findividwi b’lezjonijiet intrakranjali
fil-linja bazi

Lazcluze + amivantamab Osimertinib
(N=180) (N=186)

Assessjar tar-rispons ghal tumur intrakranjali

ORR intrakranjali (CR+PR), 78% T7%

% (95% CI) (71%, 84%) (71%, 83%)

Rispons komplet 64% 59%
DOR intrakranjali

Medjan, xhur (95% CI) | 35.0 (20.4, NE) | 25.1(22.1,31.2)

CI = confidence interval, intervall ta’ kunfidenza; NE = not estimable, mhux stimabbli
Ir-rizultati ta” ORR u DOR intrakranjali huma minn data ta’ meta waqfet tingabar id-data tal-4 ta’ Dicembru 2024
b’segwitu medjan ta’ 37.8 xhur.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini irrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji
b’Lazcluze f’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika fil-kancer tal-pulmun li mhux b’¢celluli Zghar.

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Wara ghoti orali singoli jew multipli darba kujum, 1-oghla konc¢entrazzjoni ta’ lazertinib fil-plazma
(Cmax) u l-erja taht il-kurva ta’ kon¢entrazzjoni u hin (AUC, area under curve) fil-plazma zdiedu bejn
wiehed u iehor proporzjonalment mad-doza min-naha ghall-ohra tal-firxa tad-dozi minn 20 sa 320 mg.

L-esponiment fil-plazma tal-istat fiss inkiseb sa jum 15 ta’ ghoti darba kuljum u bejn wiehed u ichor
akkumulazzjoni ta’ darbtejn giet osservata fi stat fiss bid-doza ta’ darba kuljum ta’ 240 mg.

L-esponiment fil-plazma ta’ lazertinib kien kumparabbli meta lazertinib inghata jew flimkien ma’
amivantamab jew bhala monoterapija.

Assorbiment

I1-hin medjan biex jintlahaq Cmax b’doza singola u stat fiss kien kumparabbli u kien fil-firxa minn
saghtejn sa 4 sighat.

Wara ghoti ta’ 240 mg lazertinib ma’ ikla b’hafna xaham (800~1000 kcal, kontenut ta’ xaham bejn
wiehed u iehor 50%), is-Cmax u 1-AUC ta’ lazertinib kienu komparabbli ma’ dawk taht kondizzjonijiet
ta’ sawm u dan jissuggerixxi li lazertinib jista’ jittiched mal-ikel jew minghajru.

Distribuzzjoni

Lazertinib kien distribwit b’mod estensiv, b’volum ta’ distribuzzjoni apparenti medju (CV%) ta’
4264 (43.2%) L bid-doza ta’ 240 mg. L-irbit mal-proteina fil-plazma medju (CV%) ta’ lazertinib kien
bejn wiehed u iehor 99.2% (0.13%) fil-bnedmin. Lazertinib wera rbit kovalenti mad-demm uman u
l-proteini fil-plazma wara dozagg orali, u waqt inkubazzjonijiet in vitro.

Metabolizmu

Lazertinib huwa metabolizzat primarjament b’konjugazzjoni ta’ glutathione, jew enzimatika permess
ta’ glutathione-S-transferase (GST) jew mhux enzimatika, kif ukoll b>’CYP3A4. [l-metaboliti l-iktar
abbundanti huma I-kataboliti ta’ glutathione u huma kkunsidrati klinikament mhux attivi.
L-esponiment fil-plazma ta’ lazertinib kien affettwat bil-metabolizmu medjat b>’GSTM1, u dan wassal
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ghal esponiment iktar baxx (inqas minn differenza ta’ darbtejn) f’pazjenti GSTM1 Non-null. L-ebda
aggustament fid-doza mhux mehtieg fuq bazi tal-istat GSTM1.

Eliminazzjoni

It-tnehhija apparenti medja (CV%) u I-half-life terminali ta’ lazertinib fid-doza ta’ 240 mg kienu
44.5 (29.5%) L/h u 64.7 (32.8%) siegha, rispettivament.

Tnehhija

Wara doza singola orali ta’ lazertinib radjutikettat, bejn wiched u ichor 86% tad-doza kienet irkuprata
fil-feci (< 5% bhala mhux mibdula) u 4% fl-urina (< 0.5% bhala mhux mibdula).

Ghoti fl-istess hin ma’ sottostrati OCT1 u UGTI1A1

L-ghoti fl-istess hin ta’ dozi multipli ta’ Lazcluze ma ziedx is-Cpax u I-AUC ta’ metformin (sottostrat
ta’ OCT1). Lazcluze ma’ jinibixxix OCT1.

Fuq bazi ta’ studji in vitro, Lazcluze jista’ jinibixxi UGT1A1. Madanakollu, minhabba nuqqas ta’
effett fuq livelli ta’ bilirubina indiretti fi studju kliniku, I-ebda interazzjoni klinikament relevanti mhu

mistennija b’sottostrati UGT1A1.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani

Fuq bazi ta’ analizi PK tal-popolazzjoni, l-ebda differenzi fil-farmakokinetika ta’ lazertinib ibbazati
fuq I-eta klinikament sinifikanti ma kienu osservati.

Indeboliment tal-kliewi

Fuq bazi tal-analizi PK tal-popolazzjoni, I-ebda aggustament fid-doza mhu mehtieg ghal pazjenti
b’indeboliment tal-kliewi hafif, moderat jew sever b’rata ta’ filtrazzjoni glomerulari stmata (eGFR,
estimated glomerular filtration rate) ta’ 15 sa 89 mL/min. Id-data f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi
sever (eGFR ta’15 sa 29 mL/min) hija limitata (n=3), izda ma hemm l-ebda evidenza li tissuggerixxi li
huwa mehtieg aggustament fid-doza f’dawn il-pazjenti. L-ebda data mhi disponibbli f’pazjenti
b’marda tal-kliewi fl-ahhar stadju (eGFR < 15 mL/min).

Indeboliment tal-fwied

Fuq bazi ta’ sejbiet minn studju kliniku ta’ farmakologija, indeboliment tal-fwied moderat
(Child-Pugh Klassi B) ma kellu 1-ebda effett klinikament sinifikanti fuq il-PK ta’ doza singola ta’
lazertinib. Fuq bazi tal-analizi PK tal-popolazzjoni, l-ebda aggustament fid-doza mhux mehtieg ghal
pazjenti b’indeboliment tal-fwied hafif (bilirubina totali < ULN u AST > ULN jew ULN < bilirubina
totali < 1.5XULN u kwalunkwe AST) jew moderat (1.5xULN < bilirubina totali < 3XULN u
kwalunkwe AST). L-ebda data mhi disponibbli f’pazjenti indeboliment tal-fwied sever (bilirubina
totali> 3xULN u kwalunkwe AST).

Popolazzjoni pedjatrika

Il-farmakokinetika ta’ lazertinib f’pazjenti pedjatri¢i ma gietx investigata.

Popolazzjonijiet olira

L-ebda differenzi klinikament sinifikanti fil-PK ta’ lazertinib ma gew osservati fuq bazi ta’ sess, piz
tal-gisem, razza, etnicita, assessjar tal-laboratorju fil-linja bazi (tnehhija tal-kreatinina, albumina,
alanine aminotransferase, alkaline phosphatase, aspartate aminotransferase), stat ta’ ezekuzzjoni
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ECOQG, tip ta’ mutazzjoni EGFR, stadju tal-kancer fid-dijanjozi tal-bidu, terapiji precedenti, metastasi
tal-mohh, u storja ta’ titpjip.

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Is-sejbiet principali osservati fi studji dwar it-tossicita b’dozi ripetuti b’lazertinib fil-firien u l-klieb
kienu jikkonsistu f’atrofija epiteljali hafifa ghal erozjonijiet degenerattivi, inffammazjoni, u nekrozi li
taffettwa l-ghajn (atrofija tal-kornea), gilda (kisja ta’ xaghar irqiqa u raffa, degenerazzjoni tal-follikolu
tax-xaghar, alopecja u ulcera), fwied (zieda fl-enzimi tal-fwied, ipertropija tac-cellula Kupffer u
nekrozi epatocellulari), pulmun (infiltrazzjoni tal-makrofagi alveolari, infjammazjoni tal-pulmun u
iperplazja ta¢-celluli alveolari tat-tip 1), kliewi (dilatazzjoni tubulari, nekrozi papillari, zieda
fin-nitrogenu fil-urea, kreatinina (nisa biss), fosfru inorganiku, u potassju), GI (atrofija epiteljali
oesofagali, villus li jsiru bla ponta jew li jaghmlu fuzjoni fid-duodenum, u jejunum, fe¢i likwidi),
sistema riproduttiva (degradazzjoni tubulari tat-testis, ipospermja, tnaqqis fi¢-¢ikli estruzi u corpora
lutea, atrofija fl-utru u l-vagina). Dawn is-sejbiet kienu osservati fl-annimali f’esponimenti fil-firxa ta’
0.9-3.4x minn esponimenti stmati ta’ pazjenti moghtija d-doza rakkomandata (240 mg) u kienu rizolti
b’mod shih jew parzjalment waqt il-fazijiet ta’ rkupru. I1-qalb kienet ikkunsidrata bhala organu
fil-mira fil-kelb wahdu u sehhet f’livelli ta’ esponiment 7 drabi dak f’ivelli ta’ esponiment mistenni
bid-doza rakkomandata fl-umani.

Kar¢inigenicita u mutagenicita

Ma giet osservata l-ebda evidenza ta’ genotossicita ghal lazertinib f’testijiet ta’ mutagenicita batterjali
in vitro, aberrazzjoni kromozomali in vitro, u tal-mikronukleu in vivo fil-firien. Ma gewx imwettqga
studji fl-annimali fit-tul ta’ Zmien biex jigi evalwat il-potenzjali kar¢inogeniku ta’ lazertinib.

Tossikologija Riproduttiva

Fuq bazi ta’ studji fl-annimali, il-fertilita fl-irgiel u n-nisa tista’ tigi indebolita b’trattament
b’lazertinib. Bidliet degenerattivi kienu prezenti fit-testes tal-firien u 1-klieb u dan irrizulta fi tnaqqis
fl-isperma luminali fil-klieb wara esponiment ghal lazertinib ghal xahar 1 f’livelli ta’ esponiment
relevanti b’mod kliniku. Tnaqqis fin-numri ta’ corpora lutea gew innutati fl-ovarji tal-firien esposti
ghal lazertinib ghal > xahar 1 f’livelli ta’ esponiment relevanti b’mod kliniku. Fi studju dwar il-fertilita
u l-izvilupp embrijoniku bikri fil-firien irgiel u nisa, lazertinib induc¢a tnaqqis fin-numru ta’ ¢ikli
estruzi, zieda fit-telf wara l-impjantazzjoni u tnaqqis fid-dags tal-boton annimali haj fil-livell ta’ doza
jew inqas li kienet bejn wiehed u iehor vicin tal-esponiment kliniku fil-bniedem bid-doza
rakkomandata ta’ 240 mg.

Tossicita fl-izvilupp kienet osservata fi studju dwar l-izvilupp tal-embriju u 1-fetu fil-firien u I-fniek.
Fil-firien, tnaqqis fil-piz tal-gisem fetali flimkien ma’ tossi¢ita maternali gew osservati f’esponiment
maternali bejn wiehed u ichor 4 darbiet oghla minn dik fl-esponiment kliniku fil-bniedem b’240 mg.
Fil-fniek, in¢idenza oghla ta’ fuzjoni fl-ghadma tal-kranju tal-fetu (arkata zigomatika maghquda
ghall-process tax-xedaq) giet osservata f’esponimenti maternali hafna taht I-esponiment kliniku
fi-bniedem b’240 mg.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ eccipjenti

Qalba tal-pillola

Silica, hydrophobic colloidal
Croscarmellose sodium (E468)
Cellulose, microcrystalline (E460 (i))
Mannitol (E421)

Magnesium stearate (E572)
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Kisi b’rita

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b rita

Kopolimeru grafted ta’ macrogol poly(vinyl alcohol) (E1209)
Polyvinyl alcohol (E1203)

Glycerol monocaprylocaprate tat-tip I (E471)

Titanium dioxide (E171)

Talc (E553b)

Iron oxide isfar (E172)

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b rita

Kopolimeru grafted ta’ macrogol poly(vinyl alcohol) (E1209)
Polyvinyl alcohol (E1203)

Glycerol monocaprylocaprate tat-tip I (E471)

Titanium dioxide (E171)

Talc (E553b)

Iron oxide ahmar (E172)

Iron oxide iswed (E172)

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
Sentejn

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Dan il-prodott medi¢inali ma jehtiegx kundizzjonijiet specjali ta’ hazna.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita

Pakkett folja

Film ta’ Polyvinyl chloride — polychlorotrifluoroethylene (PVC-PCTFE) u fojl tal-aluminju
push-through.

o Kartuna wahda fiha 56 pillola miskija b’rita (2 pakketti kartiera li fihom 28 pillola kull wahda).
Flixkun

Flixkun abjad opak bi polyethylene ta’ densita gholja (HDPE, high-density polyethylene) b’gheluq
rezistenti ghat-tfal tal-polypropylene li fih jew 60 jew 90 pillola. Kull kartuna fiha flixkun wiehed.

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita

Pakkett folja

Film ta’ Polyvinyl chloride — polychlorotrifluoroethylene (PVC-PCTFE) u fojl tal-aluminju
push-through.
o Kartuna wahda fiha 14-il pillola miskija b’rita (pakkett 1 kartiera li fih 14-il pillola).
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o Kartuna wahda fiha 28 pillola miskija b’rita (2 pakketti kartiera li fihom 14-il pillola kull
wahda).

Flixkun

Flixkun abjad opak bi polyethylene ta’ densita gholja (HDPE, high-density polyethylene) b’gheluq
rezistenti ghat-tfal tal-polypropylene li fih 30 pillola. Kull kartuna fiha flixkun wiehed.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

Kull fdal tal-prodott medic¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7.  DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/24/1886/001

EU/1/24/1886/002

EU/1/24/1886/003

EU/1/24/1886/004

EU/1/24/1886/005
EU/1/24/1886/006

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini https://www.ema.europa.eu.
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ANNESS 11
MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli ghall-hrug tal-lott

Janssen Cilag SpA
Via C. Janssen
Borgo San Michele
Latina 04100
L-Italja

B. KONDIZZJONLJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UZU

Prodott medicinali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici tal-
Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

o Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURSs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medi¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati
ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u
kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jipprezenta l-ewwel PSUR ghal
dan il-prodott fi zmien 6 xhur mill-awtorizzazzjoni.

D. KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

o Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi
mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP magbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

o Meta I-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din l-informazzjoni;

o Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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ANNESS III

TIKKETTAR U FULJETT TA’ TAGHRIF
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A. TIKKETTAR
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA GHALL-KARTIERA 80 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 80 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pillola miksija b’rita

56 pillola miksija b’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Lazcluze 80 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTIERA TA’ BARRA 80 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 80 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

28 pillola miksija b’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

(1) Aghtas u zomm

Z K

(2) Igbed ’il barra

—_—
) es——

B BN

JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Lazcluze 80 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

28



18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

KARTIERA TA’ GEWWA 80 MG

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. OHRAJN

Itwi biex taghlaq
2 » if
Q BBBR| %>
Aqleb biex tiftah
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA 80 MG

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA GHALL-KARTIERA 240 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 240 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pillola miksija b’rita

14-il pillola miksija b’rita
28 pillola miksija b’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Aqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/004 (14-il pillola miksija b’rita)
EU/1/24/1886/005 (28 pillola miksija b’rita)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Lazcluze 240 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTIERA TA’ BARRA 240 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 240 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

14-il pillola miksija b’rita
28 pillola miksija b’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

(1) Aghfas u zomm

2

(2) Igbed ’il barra

—_—
Y es———

B BN

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.
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\ 7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONUIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/004 (14-il pillola miksija b’rita)
EU/1/24/1886/005 (28 pillola miksija b’rita)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Lazcluze 240 mg
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‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

KARTIERA TA’ GEWWA 240 MG

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. OHRAJN

Itwi biex taghlaq
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA 240 MG

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. OHRAJN

38




TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA GHALL-FLIXKUN 80 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 80 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pillola miksija b’rita

60 pillola miksija b’rita
90 pillola miksija b’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Aqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/002 (60 pillola miksija b’rita)
EU/1/24/1886/003 (90 pillola miksija b’rita)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Lazcluze 80 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

TIKKETTA GHALL-FLIXKUN 80 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 80 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

60 pillola
90 pillola

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Y|



10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/002 (60 pillola miksija b’rita)
EU/1/24/1886/003 (90 pillola miksija b’rita)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA GHALL-FLIXKUN 240 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 240 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pillola miksija b’rita

30 pillola miksija b’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/006

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Lazcluze 240 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

TIKKETTA GHALL-FLIXKUN 240 MG

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 240 mg lazertinib (bhala mesylate monohydrate).

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

30 pillola

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.

Ibla’ 1-pilloli shah.

M’ ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

\ 7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Iddisponi minn medi¢ini mhux uzati skont rekwiziti lokali.

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/24/1886/006

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Lazcluze 80 mg pilloli miksija b’rita
Lazcluze 240 mg pilloli miksija b’rita
lazertinib

vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek
tirrapporta effetti sekondarji.

Agqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.

- Din il-medicina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’
taghmlilhom il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek. Dan
jinkludi xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

X’inhu Lazcluze u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tichu Lazcluze
Kif ghandek tiehu Lazcluze

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Lazcluze

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

AU e

1. X’inhu Lazcluze u ghalxiex jintuza

Lazcluze huwa medicina tal-kancer li fiha is-sustanza attiva lazertinib. Din tappartjeni ghal grupp ta’
medi¢ini msejha inibituri tal-proteina kinase.

Lazcluze jintuza ma’ amivantamab, medicina ohra tal-kancer, biex tittratta adulti b’tip ta’ kancer
tal-pulmun imsejjah ‘kancer tal-pulmun 1i mhux b’¢elluli Zghar’. Jintuza meta l-kancer ikun avvanzat
(mhux propabbli li jigi kkurat) u jkun ghadda minn ¢ertu tibdiliet (mutazzjoni ta’ thassir ta’ exon 19
jew sostituzzjoni ta’ exon 21) f"gene msejha EGFR.

Fuljett ta’ taghrif ghall-pazjent separat huwa disponibbli ghal amivantamab. Jekk joghgbok aqrah
gabel ma tibda t-trattament.

[I-gene EGFR jaghmel proteina, EGFR, 1i hija involuta fit-tkabbir u s-sopravivenza ta¢-celluli.
Mutazzjonijiet (bidliet) fil-gene EGFR ibiddlu I-forma ta’ din il-proteina, li tista’ tikkawza ¢-celluli
tal-kancer biex jikbru u jinfirxu fil-gisem. Is-sustanza attiva f’Lazcluze, lazertinib, tahdem billi
timblokkja I-proteina difettuza u tista’ tghin biex it-tkabbir tal-kancer fil-pulmun tieghek ikun iktar
bil-mod jew jieqaf. Dan jista’ jghin ukoll biex inaqqas id-dags tat-tumur. Lazertinib jimmira
l-mutazzjonijiet fil-proteini EGFR 1i huma maghrufa li jikkawzaw il-kancerfilwaqt li jkollhom effett
inqas fuq il-proteini normali EGFR.

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu Lazcluze

Tihux Lazcluze

o jekk inti allergiku ghal lazertinib jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (imnizzla fis-
sezzjoni 6).
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Jekk m’intix cert, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-infermier tieghek qabel tiehu Lazcluze.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek qabel tichu Lazcluze:

o jekk inti sofrejt minn infjammazjoni fil-pulmun tieghek (kundizzjoni msejha ‘marda interstizjali
tal-pulmun’ jew ‘pnewmonite’).

Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk ghandek kwalunkwe wahda minn li gejjin (ara ‘Effetti

sekondarji serji’ f’sezzjoni 4 ghal aktar informazzjoni):

o Problemi tal-gilda. Biex tnaqqas ir-riskju u s-severita ta’ problemi tal-gilda, ilbes ilbies
protettiv, applika protezzjoni mix-xemx bi spettru UVA/UVB wiesgha, u uza idratanti
(formulazzjonijiet ibbazati fuq is-ceramide jew formulazzjonijiet ohra li jipprovdu idratazzjoni
tal-gilda fit-tul u jeskludu agenti li jnixxfu l-gilda huma preferuti) b’mod regolari fuq wiccek u
gismek kollu (hlief il-gilda tal-qorriegha tar-ras ), waqt li tkun qged tichu din il-medi¢ina. Se
jkollok bzonn izzomm ’il boghod mix-xemx u tibqa’ taghmel dan ghal xahrejn wara li twaqqaf
it-trattament. It-tabib tieghek jista’ jirrakkomanda li tibda antibijotiku(¢i) u antisettiku biex
tahsel idejk u saqajk biex tnaqqas ir-riskju u s-severita ta’ problemi tal-gilda, u jista’ jittrattak
b’medi¢ina(i), jew jibaghtek biex tara specjalista tal-gilda (dermatologista) jekk ikollok
reazzjonijiet tal-gilda wagqt it-trattament.

o Diffikulta biex tiehu nifs ’daqqa, soghla, jew deni li jistghu jissuggerixxu infjammazzjoni
tal-pulmun. I1-kundizzjoni tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja, ghalhekk il-professjonisti tal-kura
tas-sahha se jimmonitorjawk ghal sintomi potenzjali.

o Meta tintuza ma’ medic¢ina ohra msejha amivantamab, jistghu jsehhu effetti sekondarji ta’
periklu ghall-hajja (mihabba emboli tad-demm fil-vini). It-tabib tieghek se jaghtik medicini
addizzjonali biex jghin tipprevjeni emboli tad-demm waqt il-kors tat-trattament tieghek u se
jimmonitorjak ghal sintomi potenzjali.

o Problemi fl-ghajnejn. Jekk ghandek problemi fil-vista jew ugigh fil-ghajn, ikkuntattja t-tabib
jew l-infermier minnufih. Jekk tuza lentijiet ta’ kuntatt u ghandek sintomi godda tal-ghajnejn,
ieqaf uza l-lentijiet ta’ kuntatt u ghid lit-tabib tieghek minnufih.

Tfal u adolexxenti
Lazcluze ma giex studjat fit-tfal u I-adolexxenti. Taghtix din il-medi¢ina lil tfal jew adolexxenti taht
l-eta ta’ 18-il sena.

Medicini ohra u Lazcluze

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medic¢ini ohra.
Dan minhabba 1i Lazcluze jista’ jaffettwa 1-mod kif xi medi¢ini jahdmu. Barra minn hekk, xi medi¢ini
ohra jistghu jaffettwaw il-mod kif Lazcluze jahdem.

II-medic¢ini li gejjin jistghu jnaqqsu kemm Lazcluze jahdem tajjeb:

Carbamazepine jew phenytoin (antiepilettiku uzat biex jittratta accessjonijiet jew puplesija)
Rifampicin (uzat biex jittratta tuberkulozi)

St. John’s wort (prodott maghmul mill-hxejjex uzat biex jittratta depressjoni hafifa u ansjeta)
Bosentan (uzat biex jittratta ipertensjoni arterjali pulmonari)

Efavirenz (uzat ghat-trattament u prevenzjoni tal-infezzjoni tal-HIV-1)

Modafinil (uzat ghal disturbi fl-irqad)

Lazcluze jista’ jaffettwa kemm jahdmu tjajeb medicini ohra u/jew izid ir-riskju ta’ effetti sekondarji
ta’ dawn il-medicini:

. Tizanidine (uzat biex jirrilassa l-muskoli)
. Cyclosporine jew sirolimus jew tacrolimus (uzati biex jissoprimu s-sistema immunitarja)
o Everolimus (uzat biex jittratta kancer tas-sider avvanzat pozittiv ghar-ricettur tal-ormon, tumuri

newroendokrinali ta’ origini pankreatici, gastrointestinali jew tal-pulmun, u kar¢inoma
tac-celluli tal-kliewi)
o Pimozide (uzat f’pazjenti b’Dizordni ta’ Tourette)
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o Quinidine (uzat biex jittratta I-malarja)
o Sunitinib (uzat biex jittratta tumur stromali gastrointestinali, kar¢inoma tac¢-celluli tal-kliewi, u
tumuri newroendokrinali pankreatici).

Din mhix lista shiha ta’ medic¢ini. Ghid lil min jipprovdilek il-kura tas-sahha dwar il-medicini kollha li
ged tichu. It-tabib tieghek se jkellmek dwar l-ahjar trattament ghalik.

Tqala

o Ghid lit-tabib tieghek qabel tinghata din il-medic¢ina jekk inti tqila, tahseb li tista’ tkun tqila, jew
ged tippjana li jkollok tarbija.

o Huwa possibbli li din il-medi¢ina tista’ taghmel hsara lil tarbija mhux imwielda. Jekk tinqabad
tqila wagqt it-trattament, ghid lit-tabib tieghek minnufih. Inti u t-tabib se tiddec¢iedu jekk
ghandekx tkompli tiechu Lazcluze.

o Jekk tista’ tinqabad tqila, ghandek tuza kontroll tat-twelid effettiv (kontracezzjoni) waqt
it-trattament u sa 3 gimghat wara t-trattament.

o Pazjenti rgiel b’siehba li tista’ tinqabad tqila ghandhom juzaw kontracezzjoni effettiva, bhal
kondom, u ma jaghmlux donazzjoni ta’sperma wagqt it-trattament b’Lazcluze u ghal 3 gimghat
wara li lestew it-trattament.

Treddigh
M’ ghandekx tredda’ waqt it-trattament b’Lazcluze u ghal 3 gimghat wara li twaqqaf it-trattament. Dan
minhabba li mhux maghruf jekk hemmx riskju lit-tarbija tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Lazcluze ghandu influwenza minuri fuq l-abilita 1i ssuq u thaddem magni. Jekk thossok ghajjien wara
li tkun hadt Lazcluze, m’ghandekx issuq jew thaddem magni.

Lazcluze fih sodium
Din il-medi¢ina fiha inqas minn 1 mmol ta’ sodium (23 mg) f’kull pillola, igifieri essenzjalment
“hielsa mis-sodium”.

3. Kif ghandek tiehu Lazcluze

Dejjem ghandek tiehu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja mat-
tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Kemm ghandek tiehu

o Id-doza rakkomandata hija 240 mg kuljum b’amivantamab.

o Jekk tesperjenza certu effetti sekondarji, it-tabib tieghek jista’ jnaqqaslek id-doza ghal 160 mg
jew 80 mg kuljum.

Kif ghandek tiehu

o Lazcluze jittieched mill-halgq.

o Ibla’ 1-pillola shiha. M’ghandekx tghaffeg, tagsam jew tomghod il-pillola.

. Tista’ tichu din il-medi¢ina mal-ikel jew minghajru.

o Tihux doza addizzjonali jekk tirremetti wara li tkun hadt Lazcluze. Stenna sakemm jigi 1-hin

tad-doza li jkun imiss.

Jekk tiehu Lazcluze aktar milli suppost
Jekk tiehu iktar mid-doza normali, ikkuntattja t-tabib tieghek. Jista’ jkollok riskju mizjud ta’ effetti
sekondarji.

Jekk tinsa tiehu Lazcluze
Jekk tinsa doza, hudha malli tiftakar fiha. Madanakollu, jekk ikun fadal inqas minn 12-il siegha
ghad-doza li jmiss, agbez id-doza mmisjata. Hu d-doza normali 1i jmiss tieghek fil-hin skedat.
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Jekk tieqaf tiechu Lazcluze
Tigafx tiechu din il-medicini hlief jekk jghidlek biex taghmel dan it-tabib tieghek.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Effetti sekondarji serji
L-eftetti sekondarji li gejjin gew irrappurtati fi studji klini¢i b’Lazcluze flimkien ma’ amivantamab.
Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk tinnota l-effetti sekondarji serji li gejjin:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw iktar minn persuna 1 minn kull 10):

o Problemi tal-gilda — bhal raxx (li jinkludi akne) gilda xotta, hakk, ugigh, u hmura. Ghid lit-tabib
tieghek jekk il-problemi tal-gilda tieghek imorru ghall-aghar.

o Emboli fil-vini tieghek, spe¢jalment fil-pulmun jew fir-riglejn. Is-sintomi jistghu jinkludu
wgigh tas-sider f"daqqa, qtugh ta’ nifs, nifs mghaggel, ugigh fir-rigel, u netha fid-dirghajn u
r-riglejn.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10):

o Sinjali ta’ inffammazzjoni u ta’ ¢ikatri¢i fil-pulmun — bhal diffikulta f’daqqa fin-nifs, qtugh ta’
nifs, soghla, jew deni. Dan jista’ jwassal ghal hsara permanenti. It-tabib tieghek jista’ jkun
jixtieq iwaqgqaf it-trattament b’Lazcluze jekk tizviluppa dan l-effett sekondarju.

o Sinjali ta’ kornea infjammata (il-parti ta’ quddiem tal-ghajn tieghek) — bhal hmura fl-ghajn,
ugigh fl-ghajn, probemi bil-vista, jew sensittivita ghad-dawl.

o Problemi fl-ghajnejn — bhal il-problemi bil-vista jew tkabbir tax-xaghar f’xifer tebqet il-ghajn.

Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk tinnota l-effetti sekondarji serji mnizzla hawn fugq.

Effetti sekondarji ohra
Tkellem mat-tabib tieghek jekk ikollok kwalunkwe effett sekondarju ichor.Dawn jistghu jinkludu:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw iktar minn persuna 1 minn kull 10):
problemi tad-dwiefer

sinjali ta’ reazzjoni ghall-infuzjoni ta’ amivantamab

livell baxx tal-proteina ‘albumina’ fid-demm

tossicita tal-fwied

nefha kkawzata minn akkumulazzjoni ta’ fluwidu fil-gisem
selhiet fil-halq

hsara fin-nervituri li tista’ tikkawza tnemnim, telfa tas-sensi, ugigh jew telf tas-sensazzjoni
tal-ugigh

thossok ghajjien hafna

dijarea

stitikezza

nuqqas t’aptit

livell baxx ta’ kal¢ju fid-demm

thossok imdardar

spazmi tal-muskoli

livell baxx ta’ potassju fid-demm

thossok sturdut

wegghat fil-muskoli
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. rimettar
) deni
o ugigh fl-istonku.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10):

o murliti

hmura, nefha, tqaxxir jew sensittivita, prin¢ipalment fuq l-idejn u s-saqajn
livell baxx ta’ manjezju fid-demm

raxx bil-hakk (urtikarja).

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti
sekondarji direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ Appendici V. Billi
tirrapporta l-effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’
din il-medicina.

5. Kif tahzen Lazcluze

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kontenitur (fojl folja, kartiera ta’
gewwa, kartiera ta’ barra, flixkun, u kartuna) wara JIS. Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar
gurnata ta’ dak ix-xahar.

Din il-medi¢ina ma tehtiegx kundizzjonijiet spe¢jali ta’ hazna.

Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqgsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X fih Lazcluze

o Is-sustanza attiva hij lazertinib (bhala mesylate monohydrate). Kull 80 mg pillola miksija b’rita
fiha 80 mg ta’ lazertinib. Kull 240 mg pillola miksija b’rita fiha 240 mg ta’ lazertinib.

o L-ingredjenti 1-ohra huma:

Qalba tal-pillola: hydrophobic colloidal silica, croscarmellose sodium (E468), microcrystalline
cellulose (E460 (1)), mannitol (E421), u magnesium stearate (E572). Ara sezzjoni 2 “Lazcluze
fih sodium”.

Kisi b’rita: kopolimeru grafted ta’ macrogol poly(vinyl alcohol) (E1209), polyvinyl alcohol
(E1203), glycerol monocaprylocaprate tat-tip [ (E471), titanium dioxide (E171), u talc (E553Db).
Kull pillola ta” 80 mg fiha wkoll iron oxide isfar (E172). Kull pillola ta’ 240 mg fiha wkoll iron
oxide ahmar (E172) u iron oxide iswed (E172).

Kif jidher Lazcluze u I-kontenut tal-pakkett

Lazcluze 80 mg huwa fornut bhala pilloli miskija b’rita sofor, twal 14-il mm, ovali, imnaqqxa b’“LZ”
fuq naha wahda u “80” fuq in-naha l-ohra. Lazcluze 80 mg huwa disponibbli f’kartun ta’ 56 pillola
miskija b’rita (zewg pakketti kartiera tal-kartun 1i fihom 28 pillola kull wahda) jew fliexken ta’ 60 jew
90 pillola.

Lazcluze 240 mg huwa fornut bhala pilloli miksija b’rita vjola jaghti fl-ahmar, 20 mm, ovali,

imnaqqgxa b’“LZ” fuq naha wahda u “240” fuq in-naha l-ohra. Lazcluze 240 mg huwa disponibbli
f’kartun ta’ 14-il pillola miskija b’rita (pakketti wiehed kartiera tal-kartun li fih 14-il pillola), kartun
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ta’ 28 pillola miskija b’rita (zewg pakketti kartiera tal-kartun li fih 14-il pillola kull wahda), jew
fliexken ta’ 30 pillola.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

Manifattur
Janssen Cilag SpA
Via C. Janssen,
Borgo San Michele
Latina 04100
L-Italja

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Janssen-Cilag NV UAB “JOHNSON & JOHNSON”

Tel/Tél: +32 14 64 94 11 Tel: +370 5 278 68 88

janssen@jacbe.jnj.com lt@its.jnj.com

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

L, JokoHChH & JIxoHChH boirapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.: +359 2 489 94 00 Tél/Tel: +32 14 64 94 11

jjsafety@its.jnj.com janssen@jacbe.jnj.com

Ceska republika Magyarorszag

Janssen-Cilag s.r.0. Janssen-Cilag Kft.

Tel: +420 227 012 227 Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Danmark Malta

Janssen-Cilag A/S AM MANGION LTD

TIf.: +45 4594 8282 Tel: +356 2397 6000

jacdk@its.jnj.com

Deutschland Nederland

Janssen-Cilag GmbH Janssen-Cilag B.V.

Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955 Tel: +31 76 711 1111

jancil@its.jnj.com janssen@jacnl.jnj.com

Eesti Norge

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal Janssen-Cilag AS

Tel: +372 617 7410 TIf: +47 24 12 65 00

ee@its.jnj.com jacno@its.jnj.com

E)AGda Osterreich

Janssen-Cilag ®appokevtik] Movonpocmnn Janssen-Cilag Pharma GmbH

A.E.B.E. Tel: +43 1 610 300

TnA: +30 210 80 90 000
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Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 550040 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jjsafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor ehf.

Simi: +354 535 7000
janssen@vistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvnpog

Bapvépog Xatinmavayng Atd
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Dan il-fuljett kien rivedut lI-ahhar f°.

Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Romania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00
INJ-SI-safety@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-

Medi¢ini: https://www.ema.europa.cu.
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