PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

IMDYLLTRA 1 mg prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infizneho roztoku
IMDYLLTRA 10 mg prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infazneho roztoku

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

IMDYLLTRA 1 mg praSok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infuzneho roztoku

Jedna injek¢na liekovka s praSkom obsahuje 1 mg tarlatamabu.
Vysledkom rekonstitucie s vodou na injekcie je kone¢na koncentracia tarlatamabu 0,9 mg/ml.

IMDYLLTRA 10 mg prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infizneho roztoku

Jedna injekéna liekovka s praSkom obsahuje 10 mg tarlatamabu.
Vysledkom rekonstitucie s vodou na injekcie je kone¢na koncentracia tarlatamabu 2,4 mg/ml.
Tarlatamab sa tvori v bunkach vaje¢nikov ¢inskeho skrecka technologiou rekombinantnej DNA.

Pomocna latka so zndmym uéinkom

IMDYLLTRA obsahuje 0,04 mg polysorbatu 80 v kazdej 1 mg injekcnej liekovke a 0,2 mg
polysorbatu 80 v kazdej 10 mg injekénej liekovke.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infuzneho roztoku.
Préasok tarlatamabu (prasok na koncentrat): biely az slabozlty prasok.

Roztok (stabilizator): bezfarebny az slabozlty ¢iry roztok s pH 7,0.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

IMDYLLTRA je indikovana ako monoterapia na lie¢bu dospelych pacientov s malobunkovym
karcinomom pl'uc v pokrocilom Stadiu (extensive-stage small cell lung cancer, ES-SCLC), ktori
vyzaduju systémov lieCbu po progresii ochorenia pocas prvoliniovej lieCby alebo po prvoliniovej
lieCbe chemoterapiou na baze platiny.



4.2 Davkovanie a sposob podavania
Liecba IMDYLLTROU ma zacat’ pod vedenim a dohl'adom lekarov, ktori maju skusenosti
s pouzivanim liekov na liecbu nddorovych ochoreni. Ma sa podavat’ vo vhodnom zdravotnickom

zariadeni. Odporucané subezne uzivané lieky su uvedené v tabul’ke 2.

Pacientov je potrebné sledovat' v 1. a 8. defi od za&iatku infiizie po dobu 6 aZ 8 hodin. Dalsie
sledovanie a sledovanie pri naslednych infaziach je na uvazeni lekara.

V 1. a 8. den je potrebné pacientov poucit, aby zostali v blizkosti vhodného zdravotnickeho zariadenia
pocas 24 hodin od zaciatku kazdej infuzie v sprievode opatrovatel’a.

Pred prepustenim je potrebné pacientov aj opatrovatel'ov informovat’ o prejavoch a priznakoch
syndromu uvolfiovania cytokinov (cytokine release syndrome, CRS) a syndromu neurotoxicity
spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (immune effector cell-associated neurotoxicity
syndrome, ICANS).

Davkovanie

Odporucany plan davkovania IMDYLLTRY je za¢iato¢na davka 1 mg v 1. def nasledovana davkou
10 mg v 8. den, 15. den a nasledne kazdé 2 tyzdne podla tabul’ky 1.

Pacienti majt byt lieCeni az do progresie ochorenia alebo neprijatel'nej toxicity.

Tabul’ka 1. Odporuéany plan davkovania IMDYLLTRY

Davka IMDYLLTRY
1. dent 1 mg
8. den 10 mg
15. den a potom kazdé 2 tyzdne 10 mg

Odporucané subezne uzivané lieky

Podavanie stibezne uzivanych liekov s IMDYLLTROU ma prebiehat’ podl'a tabul’ky 2, aby sa znizilo
riziko syndromu uvolfiovania cytokinov (pozri Cast’ 4.4).

Tabulka 2. SibeZne uZivané lieky v 1. defi a 8. den

Deii liecby Lieky Podavanie

1. den a 8. deni Podajte 8 mg dexametazonu Do 1 hodiny pred podanim infuzie
intravendzne (alebo ekvivalent) IMDYLLTRY
Odporuca sa intravenozne podanie Ihned’ po dokonceni infizie

1 litra injekéného roztoku chloridu IMDYLLTRY
sodného 9 mg/ml (0,9 %) podla
Standardnych lie¢ebnych postupov

Opdtovné podanie IMDYLLTRY po oneskoreni davky

V pripade oneskorenia davky IMDYLLTRY je potrebné opédtovne zacat’ s lieCbou na zaklade
odportcani uvedenych v tabul’ke 3 a podl'a toho sa ma opétovne zacat’ s planom davkovania.
Odporucané subezne uzivané lieky sa maju podavat’ podl'a usmerneni v tabulke 2.




TabuPka 3. Odporucania tykajice sa opatovného zacatia liecby IMDYLLTROU po oneskoreni

davky
Posledna podana Cas, ktory uplynul od Ukon®
davka poslednej podanej
davky

I mgv 1. den

2 tyzdne alebo mene;j
(£ 14 dni)

Podajte IMDYLLTRU 10 mg, potom pokracujte
v naplanovanom rozpise davkovania.

Viac ako 2 tyzdne
(> 14 dni)

Podajte IMDYLLTRU 1 mg. Ak je tolerovana, po
1 tyzdni zvyste na 10 mg. Potom pokracujte
v naplanovanom rozpise davkovania.

10 mg v 8. dent

3 tyzdne alebo mene;j
(£21 dni)

Podajte IMDYLLTRU 10 mg, potom pokracujte
v naplanovanom rozpise ddvkovania.

Viac ako 3 tyzdne
(> 21 dni)

Podajte IMDYLLTRU 1 mg. Ak je tolerovana, po
1 tyzdni zvyste na 10 mg. Potom pokracujte
v naplanovanom rozpise davkovania.

10 mg v 15. deni
a potom kazdé
2 tyzdne

4 tyzdne alebo menej
(<28 dni)

Podajte IMDYLLTRU 10 mg, potom pokracujte
v naplanovanom rozpise ddvkovania.

Viac ako 4 tyzdne
(> 28 dni)

Podajte IMDYLLTRU 1 mg. Ak je tolerovana, po
1 tyzdni zvyste na 10 mg. Potom pokracujte
v naplanovanom rozpise davkovania.

2 Podavajte odporucané subezne uzivané lieky pred infuziami a po infuziach IMDYLLTRY v 1. a 8. den

a pacientov nalezite monitorujte (pozri tabul'ku 2).

Upravy davky a lie¢ba neziaducich reakcii

Neodporuca sa ziadne znizenie davky IMDYLLTRY.

Odporucané postupy pri liecbe CRS st uvedené v tabulke 4, odporacané postupy pri liecbe ICANS su
uvedené v tabul’ke 5 a postupy pri lie€be inych neziaducich reakcii si uvedené v tabul’ke 6.

Syndrom uvoliiovania cytokinov (CRS)

CRS ma byt diagnostikovany na zaklade klinického obrazu (pozri ¢ast’ 4.4). Pacienti maju byt
vySetreni a lieCeni na iné pri¢iny horicky, hypoxie a hypotenzie. Ak existuje podozrenie na CRS,
liecba ma prebiehat’ podl'a odporucani uvedenych v tabul’ke 4. Pacienti, u ktorych sa vyskytne CRS
2. alebo vysSieho stupia (napr. hypotenzia, ktora nereaguje na podanie tekutin, alebo hypoxia
vyzadujuca dodato¢ny kyslik), maji byt monitorovani na prejavy a priznaky CRS vratane horucky,
hypotenzie a hypoxie, a to pomocou pulznej oxymetrie alebo telemetrie srdca v stlade s indikaciami.
V pripade zavazného alebo Zivot ohrozujuceho CRS sa odporuaca terapia anti-1L-6, napriklad
tocilizumab a hospitalizacia na jednotke intenzivnej starostlivosti (JIS) na podpornii liecbu.

Tabul’ka 4. Pokyny na klasifikaciu, apravu davky a lie€cbu syndrému uvol’fiovania cytokinov*

Stupen ~ ac . IMDYLLTRA uprava o
CRS Urcujuce priznaky divky Liecba
1. stupen | Priznaky vyzaduji iba . Pozastavte . Pri horucke podavajte
symptomaticku liecbu podavanie symptomatickil

(napr. horacka > 38 °C
bez hypotenzie alebo
hypoxie).

IMDYLLTRY, kym
sa udalost’ nevyriesi
a potom pokracujte | e
v podavani
IMDYLLTRY

v nasledujuce;j
planovanej davke®.

antipyreticku liecbu
(napr. paracetamol).
Zvazte dexametazon®
(alebo ekvivalent) 4 mg
az 10 mg perorélne
alebo intravendzne.




Stupeii v .o . IMDYLLTRA uprava -
CRS Urcujuce priznaky dévky Liecba
2. stupent | Priznaky vyZaduju Pozastavte . Odporuca sa
a reaguju na mierny podavanie hospitalizacia

zasah.

. Hortcka > 38 °C,

o Hypotenzia
reagujuca na
tekutiny, ktora
nevyzaduje
vazopresorika,
a/alebo

o Hypoxia
vyzadujuca nosnt
kanylu s nizkym
prietokom alebo
fukanie kyslika
blizko tvéare (tzv.
,blow-by*).

IMDYLLTRY, kym
sa udalost’ nevyriesi
a potom pokracujte
v podavani
IMDYLLTRY

v nasledujuce;j
planovanej davke®.

$ monitorovanim
hortcky, hypotenzie

a hypoxie pomocou
pulznej oxymetrie alebo
telemetrie srdca v stlade
s indikaciami.

. Pri horucke podavajte
symptomaticka
antipyreticku liecbu
(napr. paracetamol).

. Podavajte doplnkovy
kyslik a intravendzne
tekutiny, ak je to
indikované.

. Zvazte dexametazon®
(alebo ekvivalent) 8 mg
peroralne alebo
intravenozne.

. Zvazte tocilizumab
(alebo ekvivalent).

Pri obnoveni liecby v rdmci
d’alSej planovanej davky
sledujte pacientov podl'a
uvazenia lekara vo vhodnom
zdravotnickom zariadeni®.




Sgllggn Urcujuce priznaky IMDYLE;IVII{(‘; uprava Liecba
3. stupenn | Zavazné priznaky . Pozastavte Ako doplnok k liecbe
definované ako teplota podavanie 2. stupiia:
> 38 °C s/so: IMDYLLTRY, kym | Odporutca sa intenzivne
o hemodynamickou sa udalost’ nevyriesi monitorovanie, t. j. na
nestabilitou a potom pokracujte JIS.
vyzadujucou v podavani . Podajte dexametazon®
vazopresorikum IMDYLLTRY (alebo ekvivalent) 8 mg
(s vazopresinom v nasledujuce;j intravendzne kazdych
alebo bez neho) planovanej davke®. 8 hodin v najviac
a/alebo . V pripade 3 davkach.
o zhorSujlicou sa opakovanych . Podpora
hypoxiou alebo udalosti 3. stupna vazopresorikami podl'a
respiraénou liecbu potreby.
tiesnou IMDYLLTROU ° Vysokoprietokovy
vyzadujucou ukoncite natrvalo. kyslik podl'a potreby.
vysokoprietoko- . Odportca sa tocilizumab
va nosnu kanylu (alebo ekvivalent).
(> 6 I/min kyslika o Pred podanim d’alsej
) arlebo masku na davky podajte subezne
tvar. uzivané lieky podla
odportcania pre
1. a 8. deii (pozri
tabulku 2).
Pri obnoveni liecby v rdmci
d’al$ej planovanej davky
sledujte pacientov podl'a
uvazenia lekara vo vhodnom
zdravotnickom zariadeni®.
4. stupen | Zivot ohrozujiice Liecbu IMDYLLTROU . Starostlivost’ na JIS.

priznaky definované ako

teplota > 38 °C s/so:

o hemodynamickou
nestabilitou
vyzadujucou
viacero
vazopresorik
(s vynimkou
vazopresinu)

a/alebo

o zhorSujlcou sa
hypoxiou alebo
respiracnou
tiesiiou napriek
podavaniu kyslika
vyzadujuceho
pozitivny tlak.

ukoncite natrvalo.

Podra lie¢by 3. stupna.

2 CRS na zaklade konsenzualneho hodnotenia Americkej spolo¢nosti pre transplantaciu a bunkovu terapiu

(American Society for Transplantation and Cellular Therapy, ASTCT) (2019).

b Odporaéania tykajiice sa opitovného zadatia liecby IMDYLLTROU po oneskoreni davky najdete v tabulke 3.
¢ Znizte davky steroidov podl'a usmerneni pre Standardnu liecbu.
JIS = jednotka intenzivnej starostlivosti




Syndrom neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (ICANS)

Pacientov je potrebné monitorovat’ z hl'adiska prejavov a priznakov ICANS. Je potrebné vylucit’ iné
pri¢iny neurologickych symptoémov. V pripade zavaznych alebo Zivot ohrozujucich neurologickych
toxicit je potrebné poskytnit’ intenzivnu starostlivost’. Ak existuje podozrenie na ICANS, liecba ma
prebiehat’ podla odporicani uvedenych v tabulke 5.

Tabul’ka 5. Usmernenia tykajuce sa klasifikacie, ipravy davky a liecby syndrému neurotoxicity
spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami®

Isézlgga Urcujice priznaky Fﬁ;)aYviE;g?; Liecba
1. stupert | Skore ICE 7 — 9° bez Pozastavte poddvanie Podporna starostlivost’.
zniZenej Grovne IMDYLLTRY, kym sa
vedomia. ICANS nevyriesi
a potom pokracujte
v podavani
IMDYLLTRY
v nasledujuce;j
planovanej davke®.
2. stupeit | Skore ICE 3 — 6 Pozastavte podavanie Podporna starostlivost’.

a/alebo mierna
ospalost’

s prebudenim sa na
hlas.

IMDYLLTRY, kym sa
ICANS nevyriesi

a potom pokracujte

v poddvani
IMDYLLTRY

v nasledujuce;j
planovanej davke*.

Dexametazéon! (alebo
ekvivalent) 8 mg az 10 mg
peroralne alebo
intravenozne.

Ak sa priznaky zhorsia,
opakujte podavanie
dexametazonu kazdych
12 hodin alebo
metylprednizolonu? (alebo
ekvivalentu) 1 mg/kg
intraven6zne kazdych

12 hodin.

Sledujte neurologické
priznaky a zvazte
konzultaciu s neurolégom
a d’al§imi $pecialistami na
d’alSie vySetrenie a liecbu.
Po podani d’al$ej davky
IMDYLLTRY pacientov
sledujte podl'a uvazenia
lekara®.




e | ureiiceprimay | St ity

3. stupefi | Skore ICE 0 —2° Pozastavte podavanie Odporutca sa intenzivne
a/alebo znizena IMDYLLTRY, kym sa monitorovanie, t. j. na JIS.
uroven vedomia, ICANS nevyriesi Zvazte mechanicku
prebudenie iba na a potom pokracujte ventilaciu na ochranu
hmatovy podnet v podavani dychacich ciest.
a/alebo akykol'vek IMDYLLTRY Dexametazon! (alebo
klinicky fokalny v nasledujucej ekvivalent) 10 mg
alebo celkovy planovanej davke®. intravendzne kazdych
zachvat, ktory rychlo Ak nedojde 6 hodin alebo
ustupi k zlepSeniu na metylprednizolon? (alebo

stupeti < 1 do 7 dni, ekvivalent) 1 mg/kg
alebo liecbu IMDYLLTROU intravenozne kazdych
ukoncite natrvalo. 12 hodin.
Nekonvulzivne V pripade Zvazte opakované
zachvaty na EEG, opakovanych udalosti neurozobrazovacie
ktor¢ ustipia po 3. stupiia lie¢bu vySetrenie (CT alebo MR)
intervencii, a/alebo natrvalo ukongite. kazdé 2 — 3 dni, ak ma
fokalny alebo pacient pretrvavajicu
lqkfilny edém neurotoxicitu > 3. stupia.
viditeIny na Po podani d’alsej davky
neurozobrazovacich IMDYLLTRY pacientov
vySetreniach. sledujte podl'a uvazenia
lekara®.

4. stupert | Skore ICE 0° Lie¢bu Starostlivost’ na JIS.
(pacient je IMDYLLTROU Zvazte mechanicka
v bezvedomi a nie je ukoncite natrvalo. ventilaciu na ochranu
schopny vykonat’ dychacich ciest.
ICE) a/alebo stupor Vysoké davky
alebo koma a/alebo kortikosteroidov, ako je
zivot ohrozujici metylprednizolon?

predizeny zachvat
(> 5 mint) alebo
opakujuce sa
klinické alebo
elektrické zachvaty
bez navratu

k vychodiskovému
stavu medzi nimi
a/alebo diftzny
cerebralny edém na
neurozobrazovacich
vySetreniach,
decerebracné alebo
dekortikacné
postavenie alebo
papiloedém, obrna 6.
kranialneho nervu
alebo Cushingova
triada.

1 000 mg/den

v rozdelenych davkach
intraven6zne pocas 3 dni.
Zvazte opakované
neurozobrazovacie
vySetrenie (CT alebo MR)
kazdé 2 — 3 dni, ak ma
pacient pretrvavajicu
neurotoxicitu > 3. stupna.
Konvulzivny epilepticky
stav liecte podl'a smernic
zdravotnickeho zariadenia.

* ICANS na zaklade konsenzualneho hodnotenia Americkej spolocnosti pre transplantaciu a bunkovu terapiu

(American Society for Transplantation and Cellular Therapy, ASTCT) (2019).

b Ak sa da pacient prebudit’ a je schopny podstupit’ vySetrenie encefalopatie spojenej s imunitnymi efektorovymi
bunkami (ICE), posud’te nasledovné: orientaciu (orientuje sa v roku, mesiaci, meste, nemocnici = 4 body);
schopnost’ pomenovat’ veci (dokaze pomenovat’ 3 predmety, napr. ukdze na hodiny, pero, gombik = 3 body);
schopnost’ plnit’ prikazy (napr. ,,ukazte mi 2 prsty alebo ,,zatvorte oci a vyplazte jazyk™ = 1 bod); pisanie
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(schopnost napisat’ Standardnti vetu = 1 bod); a pozornost’ (spdtné pocitanie od 100 po desiatkach = 1 bod). Ak
pacient nie je schopny prebudit’ sa a nie je mozné vykonat’ ICE vySetrenie (4. stupent ICANS) = 0 bodov.

¢ Odporucania tykajice sa opdtovného zacatia liecby IMDYLLTROU po oneskoreni davky najdete v tabul’ke 3.
d Znizte davky steroidov podl'a usmerneni pre Standardni lietbu.

CT = pocitacova tomografia; EEG = elektroencefalogram; JIS = jednotka intenzivnej starostlivosti;

MR = magneticka rezonancia

Neutropénia a dalSie neziaduce reakcie

Neutropéniu a d’alSie neziaduce reakcie je potrebné liecit’ podl'a tabul’ky 6.

Tabul’ka 6. Odporicané prerusenia liecby IMDYLLTROU v suvislosti s liechou d’alsich

neziaducich reakcii*®

Neziaduce reakcie

Zavazinost™

Uprava davky®

Neutropénia
(pozri Cast’ 4.4)

1. a 2. stupen

Nie je potrebné ziadne prerusenie liecby.

. Preruste podavanie IMDYLLTRY
najmenej na 3 dni a do zlepSenia
udalosti na < 2. stupeii, potom znovu

(pozri Cast’ 4.4)°

Zvysena hodnota ALT, AST
alebo bilirubinu

3. stupeii zacnite s podavanim IMDYLLTRY.
Zvazte pouzitie faktora stimulujuceho
kolonie granulocytov (granulocyte-colony
stimulating factor, G-CSF).

. Preruste podavanie IMDYLLTRY
najmenej na 3 dni a do zlepSenia
udalosti na < 2. stupeii, potom znovu
zacnite s podavanim IMDYLLTRY.

4. stupent . Ak udalost’ trva > 7 dni alebo znova

d6jde k udalosti 4. stupnia, liecbu
IMDYLLTROU ukonc¢ite natrvalo.
Zvazte pouzitie faktora stimulujuceho
kolonie granulocytov (G-CSF).
Hepatotoxicita 3. stupeni . Pozastavte podavanie IMDYLLTRY

az do zlepSenia na stupeni < 1.

4. stupeil
Zvysena hodnota ALT, AST
alebo bilirubinu

° Liecbu IMDYLLTROU ukoncite
natrvalo.

Hodnota AST alebo

ALT >3 x ULN s celkovym
bilirubinom > 2 x ULN pri
absencii alternativnych pri¢in

° Liecbu IMDYLLTROU ukoncite
natrvalo.

Iné neziaduce
reakcie (pozri
Cast’ 4.8)

3. alebo 4. stupen

Pozastavte poddvanie IMDYLLTRY az do
odoznenia na < 1. stupen alebo vychodiskovy
stav.

Zvazte trvalé ukoncenie liecby, ak sa
neziaduca reakcia nevyriesi do 28 dni.

. V pripade udalosti 4. stupna zvazte
trvalé ukoncenie lieCby.

@ Zavaznost podla Spolo¢nych terminologickych kritérii pre neziaduce udalosti Narodného onkologického
institutu (National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events, NCI CTCAE),

verzia 5.0.

b Odporti¢ania tykajuce sa opidtovného zacatia liecby IMDYLLTROU po oneskoreni davky najdete v tabul’ke 3.




¢ U pacientov so zvySenou hladinou peceniovych enzymov vo vychodiskovom stave je na hodnotenie
hepatotoxicity potrebné pouzit’ viacero vychodiskovych hodnét.
ALT = alaninaminotransferaza; AST = aspartataminotransferaza; ULN = horna hranica normalu

Osobitné populacie

Starsi pacienti

U starSich pacientov (> 65 rokov) nie je potrebna ziadna Uprava davky.

Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou poruchou funkcie pecene nie je potrebna ziadna iprava davky (pozri Cast’ 5.2).
U pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene su k dispozicii obmedzené udaje.
IMDYLLTRA sa neskiimala u pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene. U pacientov

so stredne zavaznou alebo zadvaznou poruchou funkcie pecene nie je mozné odporucit’ davku.

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s miernou alebo stredne zavaznou poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebna ziadna
uprava davky (pozri Cast’ 5.2). IMDYLLTRA sa neskiimala u pacientov so zavaznou poruchou funkcie
obli¢iek. U pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek az kone¢nym stadiom ochorenia obli¢iek
nie je mozné odporucit’ davku.

Pediatricka populacia

Pouzitie IMDYLLTRY sa netyka pediatrickej populécie na liecbu malobunkového karcinému pltc.

Sp6sob podavania

IMDYLLTRA je ur¢ena na intravendzne pouzitie.
IMDYLLTRA sa ma pred podanim intravendznou infuziou rekonstituovat’ a nasledne d’alej zriedit’.
Pokyny na rekonstituciu a riedenie lieku pred podanim, pozri Cast’ 6.6.

Infzna stiprava pre premedikéciu sa moze pouzit' aj pre IMDYLLTRU. Medzi podanim subezne
pouzivanych liekov a IMDYLLTROU je potrebn¢ infiznu stipravu preplachnut’.

Cely obsah IMDYLLTRY podajte ako intravendznu infiziu pocas 1 hodiny pri konstantnej rychlosti
prietoku pomocou infiznej pumpy, pozri tabul’ku 7. Pumpa ma byt programovatel'na, uzamykatel'na,

neelastomérna a vybavena alarmom.

Inflzna stiprava je naplnend injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) ALEBO findlne
pripravenou IMDYLLTROU.

Po ukonceni infizie IMDYLLTRY je potrebné intravendznu infiznu supravu preplachovat’ po dobu
3 — 5 mintt injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

Tabul’ka 7. Informacie tykajice sa podavania tarlatamabu

Trvanie intravenézneho podavania 250 ml

infiizneho roztoku Rychlost’ infuzie (ml/h)

1 hodina 250 ml/h
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4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovatelnost’

Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a Cislo
Sarze podaného lieku.

Syndrém uvolnovania cytokinov (CRS)

Podavanie tarlatamabu sa spaja s CRS vratane Zivot ohrozujucich alebo fatalnych udalosti, pozri
cast’ 4.8. CRS moze byt spojeny s priznakmi vratane horucky, hypotenzie, hypoxie, inavy,
tachykardie, bolesti hlavy, zimnice, nevol'nosti a vracania.

Pacienti a opatrovatelia maju byt’ informovani o moznosti vyskytu CRS po prepusteni z nemocnice
a pouceni, aby v pripade vyskytu akychkol'vek prejavov alebo priznakov okamzite vyhl'adali lekarsku
pomoc.

Tarlatamab sa mé podavat’ v zdravotnickom zariadeni vybavenom na monitorovanie a liecbu CRS.
Pred zacatim infuzie je potrebné zabezpecit,, aby pacienti boli euvolemicki. Pacientov je potrebné
pocas zacatia liecby tarlatamabom ddsledne sledovat), ¢i sa u nich nevyskytuju prejavy a priznaky
CRS. Na zmiernenie rizika CRS je dolezité zacat’ lieCbu tarlatamabom v odporucanej pociatocnej
davke uvedenej v tabul’ke 1.

Liecba CRS ma prebiehat’ podl'a odporucani uvedenych v tabulke 4.

Syndrém neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (ICANS)

Podévanie tarlatamabu sa spaja s ICANS vratane Zivot ohrozujucich alebo fatalnych udalosti, pozri
cast’ 4.8. ICANS sa moze vyskytnit’ az do niekol’ko tyzdiov po podani tarlatamabu. Neziaduce
reakcie, ktoré mozu suvisiet' s ICANS, zahtiaji bolest’ hlavy, encefalopatiu, zméitenost’, delirium,
zachvat, ataxiu, neurotoxicitu a tremor. Pacientov je potrebné pocas lieCby tarlatamabom ddsledne
sledovat’, ¢i sa u nich nevyskytuju prejavy a priznaky ICANS.

Pacienti a opatrovatelia maju byt informovani o moznosti vyskytu ICANS po prepusteni z nemocnice
a pouceni, aby v pripade vyskytu akychkol'vek prejavov alebo priznakov okamzite vyhl'adali lekarsku
pomoc.

Liecba ICANS ma4 prebiehat’ podl'a odportcani uvedenych v tabul’ke 5.

Neutropénia

Podavanie tarlatamabu sa spajalo s neutropéniou, pozri ¢ast’ 4.8. Pacientov je potrebné pocas liecby
tarlatamabom dosledne sledovat, ¢i sa u nich nevyskytuji prejavy a priznaky neutropénie.

Liecba neutropénie mé prebiehat’ podl'a odporucani uvedenych v tabul’ke 6.

Infekcie

U pacientov lieCenych tarlatamabom sa zaznamenali zdvazné infekcie vratane zivot ohrozujucich
a smrtel'nych infekcii. Medzi najcastejSie infekcie patria pneumonia, infekcia mocovych ciest,

COVID-19, infekcia hornych dychacich ciest, infekcia dychacich ciest, kandidova infekcia, oralna
kandido6za a nazofaryngitida.
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Pacientov je potrebné monitorovat’ z hl'adiska prejavov a priznakov infekcii pred lie¢bou a pocas
liecby tarlatamabom.

Precitlivenost’

U pacientov liecenych tarlatamabom boli hldsené reakcie z precitlivenosti vratane zriedkavych
zavaznych udalosti. Medzi klinické prejavy a priznaky precitlivenosti mdze patrit’ okrem iné¢ho
vyrdzka a bronchospazmus. Pacienti maja byt pocas liecby tarlatamabom sledovani, ¢i sa u nich
nevyskytuju prejavy a priznaky precitlivenosti a je potrebné ich liecit’ podl'a klinickych indikacii. Na
zaklade zavaznosti sa ma zvazit' pozastavenie alebo trvalé ukoncenie liecby tarlatamabom, pozri
tabul’ku 6 pre liecbu inych neziaducich reakcii.

Hepatotoxicita

Podavanie tarlatamabu sa spéja so zvySenymi hladinami peceniovych enzymov. ZvysSend hladina
pecenovych enzymov sa moze vyskytnit’ so sti€asne pritomnym CRS alebo bez neho.

Pred liecbou tarlatamabom a v stilade s klinickymi indik4ciami je potrebné sledovat’ peceniové enzymy
a bilirubin. Potencidlna toxicita sa ma manazovat’ podl'a odporucani uvedenych v tabul’ke 6.

Zeny vo fertilnom veku/antikoncepcia

Pred zagatim lie¢by tarlatamabom je potrebné overit’ graviditu u Zien vo fertilnom veku. Zeny
v reprodukénom veku musia pocas liecby a 2 mesiace po poslednej davke tarlatamabu pouzivat
ucinnu antikoncepciu (pozri Cast’ 4.6).

Pomocné latky so znamym ucéinkom

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v davke, t. j. v podstate zanedbate'né mnozstvo
sodika.

Tento liek obsahuje 0,04 mg polysorbatu 80 v kazdej 1 mg injekcnej liekovke a 0,2 mg v kazdej
10 mg injek¢nej liekovke. Polysorbaty mézu vyvolat’ alergické reakcie.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne interakéné Stidie. Zacatie liecby tarlatamabom sposobuje prechodné
uvolnovanie cytokinov, ktoré mozu potlacat’ enzymy CYP450 a mdzu viest’ k zvysSenej expozicii
subeznych substratov CYP. Pacienti, ktori sibezne uzivaju substraty CYP450, najmad tie s uzkym
terapeutickym indexom, maji byt’ sledovani z hl'adiska znamych neziaducich udalosti. Davku siibezne
uzivaného lieku je potrebné prisposobit’ podl'a potreby.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku/antikoncepcia

Zeny vo fertilnom veku musia pouzivat’ G¢innt antikoncepciu pocas lie¢by tarlatamabom a az do
2 mesiacov po liecbe.

Gravidita

Nie st k dispozicii zZiadne tdaje o pouzivani tarlatamabu u gravidnych Zien.

Stadia reprodukénej toxicity vykonana na mysiach s pouzZitim mysej nahradnej molekuly muS757
preukazala transplacentarny prenos muS757 (pozri Cast’ 5.3). Na zaklade mechanizmu 0¢inku

a potencialneho vyvoja neziaducich reakcii (ako je CRS) po expozicii tarlatamabu, moéze tarlatamab

spdsobit’ poskodenie plodu, ak sa podava gravidnej zene (pozri ¢ast’ 5.1).
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Tarlatamab sa neodporti€a pouzivat’ pocas gravidity a u zien vo fertilnom veku nepouzivajucich
antikoncepciu.

Pred zacatim lieCby tarlatamabom je potrebné overit’ tehotenstvo u zien vo fertilnom veku.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa tarlatamab vylucuje do 'udského mlieka. Ked’ze mnohé lieky vratane protilatok sa
mozu vylucovat’ do l'udského mlieka, riziko pre novorodencov/dojcata nemoze byt vylucené. Pocas
lieCby tarlatamabom a najmenej 2 mesiace po podani poslednej davky je potrebné prestat’ s dojcenim.
Fertilita

Neexistuju ziadne klinické skuSania hodnotiace vplyv tarlatamabu na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vzhl'adom na moznost’ vyskytu neurologickych prihod spojenych s ICANS po infuzii tarlatamabu
moze tarlatamab vyrazne ovplyvnit’ schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. V pripade
akychkol'vek neurologickych priznakov sa ma pacientom odporucit, aby sa zdrzali Soférovania

a vykonavania nebezpecnych povolani alebo ¢innosti, ako je obsluha tazkych alebo potencialne
nebezpeénych strojov, az kym sa tieto priznaky nevyriesia.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Bezpecnost IMDYLLTRY bola hodnotena u 473 pacientov s malobunkovym karcindémom plac
(SCLCQ), ktori v klinickych skusaniach dostavali ciel'ovi davku tarlatamabu 10 mg ako monoterapiu.

Najcastejsie neziaduce reakcie sti: CRS (56,7 %), znizena chut’ do jedla (36,4 %), pyrexia (31,9 %),
dysgetizia (31,3 %), zapcha (30,4 %), anémia (30,0 %), tnava (29,8 %), nauzea (24,9 %), asténia
(19,0 %), neutropénia (16,9 %), hyponatriémia (16,7 %), bolest’ hlavy (16,3 %), lymfopénia (15,6 %).

NajcastejSimi zavaznymi neziaducimi reakciami su CRS (19,7 %) a pyrexia (4,7 %).

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie hlasené v klinickych skusaniach st uvedené podl'a tried organovych systémov

a podla frekvencie. Frekvencia neziaducich reakcii je zaloZzena na suhrnnych tdajoch z jedného
klinického skusania fazy 1, jedného klinického skuSania fazy 2 a jedného klinického sktiSania fazy 3
s0 473 pacientmi. Stredna diZka expozicie bola 18,0 tyzdiov (rozsah: 0,1 az 175,1 tyzdia).

Neziaduce reakcie st uvedené podla klasifikacie tried organovych syst¢émov MedDRA a podl'a
frekvencie. Kategorie frekvencie su definované ako vel'mi Casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10),
menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), veI'mi zriedkavé (< 1/10 000)
a nezname (frekvencia sa neda odhadnut’ z dostupnych udajov). V ramci kazdej frekvenénej skupiny
su neziaduce reakcie uvedené v poradi podl'a klesajlicej zadvaznosti.
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TabulPka 8. Neziaduce reakcie

Trieda organovych | Neziaduca reakcia VSsetky stupne > 3. stupen
systémov podl’a
MedDRA
Poruchy krvi Anémia Vel'mi Casté Casté
a ly@fatického Neutropénia® ¢ Vel'mi Casté Casté
Systemu Lymfopénia® Vel'mi Gasté Vel'mi Gasté
Trombocytopénia Casté Mene;j Casté
Leukopénia Casté Menej Casté
Poruchy Zapcha Vel'mi Casté Mene;j Casté
gastrointestinalneho | Neyolnost Vel'mi ¢asté Mene;j Casté
traktu Vracanie Vel'mi Casté Menej Casté
Hnacka Velmi Casté Menej Casté
Celkové poruchy Pyrexia Vel'mi Casté Mene;j Casté
a reakcie v mieste Unava Velmi casté Casté
podania Asténia Vel'mi Casté Casté
Zimnica Casté Nehlasené
Poruchy imunitného | Syndréom uvolmiovania Vel'mi Casté Casté
systému cytokinov®
Laboratérne ZniZenie telesnej Vel'mi Casté Casté
a funkcné vySetrenia | hmotnosti
Zvysena Vel'mi Casté Casté
alaninaminotransferaza
ZvySena Casté Casté
aspartataminotransferaza
Znizeny pocet bielych Casté Casté
krviniek
Poruchy Znizena chut do jedla Vel'mi Casté Casté
met’etl?olizmu Hyponatriémia Vel'mi Casté Casté
avyzvy Hypokaliémia Vel'mi Casté Casté
Hypomagneziémia Casté Mene;j Casté
Poruchy kostrove; Myalgia Casté Nehlasené
a svalovej sustavy
a spojivového
tkaniva
Poruchy nervového | Dysgeuzia Vel'mi Casté Nehlasené
systému Bolest’ hlavy Vel'mi Casté Nehlasené
Zavrat Casté Nehlasené
Syndrém neurotoxicity Casté Mene;j Casté
spojenej s imunitnymi
efektorovymi bunkami®
Triaska Casté Nehlasené
Neurotoxicita Mene;j Casté Nehlasené
Zachvat Menej Casté Menej Casté
Ataxia Mene;j Casté Mene;j Casté
Encefalopatia Menej Casté Mene;j Casté
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Trieda organovych | NeZiaduca reakcia VSsetky stupne > 3. stupen
systémov podl’a

MedDRA

Psychiatrické Stav zméitenosti Casté Menej Casté
poruchy Delirium Casté Menej Casté
Poruchy dychacej Dyspnoe Velmi Casté Casté

sustavy, hrudnika
a mediastina

Poruchy koze Pruritus Velmi Casté Menej Casté

a podkozného Vyrazka Casté Mene;j Casté

tkaniva

Poruchy ciev Hypotenzia Casté Casté
Hypertenzia Casté Casté

@ Zahtia zniZzeny pocet neutrofilov.
b Zahta zniZeny podet lymfocytov.
¢ Dalsie informdcie su uvedené v Casti ,,Opis vybranych neziaducich reakeii®.

Opis vybranych neziaducich reakcii

Syndrom uvolniovania cytokinov (CRS)

V klinickych skiisaniach so sthrnnymi tidajmi o bezpecnosti od 473 pacientov s SCLC, ktori dostali
IMDYLLTRU 1 mg ako prvii davku a 10 mg ako druht1 a d’alSie davky, sa CRS vyskytol

u 56,7 % pacientov, pricom 1. stupen bol zaznamenany u 39,3 %, 2. stupen u 15,4 % pacientov,

3. stupeni u 1,7 % pacientov a 4. stupeii u 0,2 % pacientov. Zavazné pripady CRS boli hlasené

u 19,7 % pacientov. Po podani prvej davky IMDYLLTRY sa u 41,4 % pacientov vyskytol CRS
akéhokol'vek stupna, po podani druhej davky sa CRS akéhokol'vek stupna vyskytol

u 34,0 % pacientov. Vacsina pripadov CRS sa vyskytla po podani prvych dvoch davok, pri¢om

u 8,5 % pacientov sa CRS vyskytol po podani tretej davky alebo neskdr. Po infizii v 1. den sa

u 13,7 % pacientov vyskytol CRS > 2. stupiia. Po infuzii v 8. deil sa u 4,4 % pacientov vyskytol CRS
> 2. stupna. Median ¢asu od podania poslednej davky IMDYLLTRY do prvého vyskytu CRS bol
15,9 hodiny (rozsah: 9,0 az 26,5 hodiny). V pripade udalosti 1. stupna, ktoré presli do 2. alebo
vysSieho stupna, bol median ¢asu od udalosti 1. stupnia do udalosti 2. alebo vysSieho

stupna 22,1 hodiny (interkvartilovy rozsah: 8,5 — 31,6 hodiny). Syndrém uvol'fiovania cytokinov
viedol k preruseniu lieCby a/alebo uprave davky u 2,1 % pacientov a k trvalému ukonéeniu liecby
tarlatamabom u 0,6 % pacientov.

Po uvedeni lieku na trh boli hlasené fatalne pripady CRS.

Informacie o klinickej lie€be CRS, pozri Cast’ 4.4.

Syndrom neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (ICANS)

Tarlatamab mdze sposobit’ ICANS vratane zivot ohrozujtcich alebo fatalnych udalosti.

V klinickych skiisaniach so suthrnnymi tdajmi o bezpecnosti od 473 pacientov s SCLC, ktori dostavali
IMDYLLTRU v davke 10 mg, bol ICANS hlaseny u 4,7 % pacientov. Median ¢asu od podania prve;j
davky IMDYLLTRY do prvého vyskytu ICANS bol 9,0 dni (interkvartilovy rozsah: 2 az 13 dni).
Median casu do vyrieSenia ICANS bol 4 dni (interkvartilovy rozsah: 2 az 8§ dni).

Informacie o klinickej liecbe ICANS, pozri ¢ast’ 4.4.

Neutropénia

V klinickych skiSaniach so sthrnnymi tidajmi o bezpecnosti od 473 pacientov s SCLC, ktori dostavali
IMDYLLTRU v davke 10 mg, sa neutropénia vyskytla u 16,9 % pacientov, z toho u 8,2 % pacientov
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doslo k udalostiam 3. alebo 4. stupna. Median ¢asu od podania prvej davky IMDYLLTRY do prvého
vyskytu neutropénie bol 43 dni (rozsah: 29 az 109 dni). Neutropénia veduca k preruseniu dédvky sa
vyskytla u 3,2 % pacientov, pricom u Ziadneho z nich neviedla k trvalému ukoncéeniu liecby. Liecba
pomocou G-CSF bola potrebna u 6 % pacientov.

Informacie o klinickej liecbe neutropénie, pozri Cast’ 4.4.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

V klinickych skiisaniach sa hodnotili davky najviac 100 mg kazdé 2 tyzdne a 200 mg kazdé 3 tyzdne.
V pripade predavkovania je potrebné pacienta dosledne sledovat), ¢i sa u neho nevyskytuji prejavy
alebo priznaky neziaducich reakcii, a lieCit’ ho symptomaticky a podl’a potreby zaviest podporné
opatrenia.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: cytostatika, iné monoklonalne protilatky a konjugaty protilatky
s liec¢ivom, ATC kod: LO1FX33

Mechanizmus u¢inku

Tarlatamab je bispecificka T-lymfocyty (CD3) angazujiica molekula zamerana na protein DLL3
(delta-like ligand 3), ktora sa viaze na DLL3 s expresiou na povrchu naddorovych buniek a CD3

s expresiou na povrchu T-lymfocytov. Bispecifickd vézba tarlatamabu na T-lymfocyty a DLL3-
pozitivne nadorové bunky spusta aktivaciu T-lymfocytov, produkciu zapalovych cytokinov

a uvolnovanie cytotoxickych proteinov, ¢o vedie k presmerovanej lyze nadorovych buniek.

Farmakodynamické uéinky

Farmakodynamicka odpoved’ po jednorazovej infuzii tarlatamabu bola charakterizovana redistribiiciou
a aktivaciou T-lymfocytov a prechodnym zvysenim hladiny cytokinov. Periférna redistribucia
T-lymfocytov (t. j. adhézia T-lymfocytov k endotelu krvnych ciev a/alebo transmigracia do tkaniva)
nastala do 24 hodin po podani pociato¢nej davky 1 mg tarlatamabu v 1. deii. Pocet T-lymfocytov
klesol do 6 hodin po infuzii a u vacsiny pacientov sa vratil na irovne vychodiskového stavu pred
d’alSou infuziou v 8. den.

Hladiny cytokinov IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, IFN-y a TNF-a v sére boli prechodne zvySené po podani
pociatocnej davky 1 mg tarlatamabu v 1. den. Hladiny cytokinov dosiahli vrchol v priebehu prvych
2 dni po zacati infazie tarlatamabu a vo v§eobecnosti sa vratili na vychodiskové hodnoty hladin pred
d’alSou infuziou v 8. dei. Pri naslednych liecbach doslo k zvyseniu hladiny cytokinov u mensieho
poctu pacientov a s mensou intenzitou v porovnani s po¢iato¢nou infaziou v 1. den.

Imunogenicita
Casto boli zistené protilatky proti liekom (anti-drug antibodies, ADA). Neboli pozorované Ziadne

dokazy o vplyve ADA na farmakokinetiku, a¢innost’ alebo bezpe¢nost, tidaje su vsak stale
obmedzené.
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Klinicka u¢innost’ a bezpecnost’

Stiidia DeLLphi-304

Utinnost IMDYLLTRY bola skiimané v multicentrickom, randomizovanom, otvorenom klinickom
skasani fazy 3 (Stadia DeLLphi-304). Vhodni pacienti museli mat’ SCLC s progresiou ochorenia po
1 lie¢ebnom rezime na baze platiny. V regioénoch, kde Standardna liecba (standard of care, SOC)
prvoliniovej systémovej liecby pacientov s diagnézou ochorenia v pokrocilom §tadiu zahfniala
chemoterapiu na baze platiny v kombindcii s inhibitorom PD-(L)1, pacienti museli mat’ zlyhanie
lieCby inhibitorom PD-(L)1 ako sucast’ svojej prvoliniovej systémovej liecby alebo neboli vhodni na
lie¢bu inhibitorom PD-(L)1. Okrem toho pacienti museli mat’ vykonnostny stav 0 — 1 podl'a
Vychodnej kooperativnej skupiny pre onkologiu (Eastern Cooperative Oncology Group, ECOQ)

a aspoi jednu meratel'nu 1éziu podl'a kritérii hodnotenia odpovede u solidnych nadorov (RECIST
vl1.1). Do klinického sktisania neboli zaradeni pacienti so symptomatickymi metastdzami v mozgu
alebo aktivnou imunodeficienciou.

Do klinického skusania bolo zaradenych celkovo 509 pacientov, ktori boli randomizovani v pomere
1: 1k liecbe IMDYLLTROU alebo k SOC chemoterapii. 254 pacientov bolo randomizovanych do
skupiny s IMDYLLTROU pri pociato¢nej davke 1 mg v 1. deii 1. cyklu, po ktorej nasledovala davka
10 mg v 8. a 15. den a potom kazdé 2 tyzdne v 28-dilovom cykle az do progresie ochorenia alebo
neprijatel'nej toxicity. SOC chemoterapie zahfiali topotekan (n = 185), lurbinektedin (n = 47) alebo
amrubicin (n = 23). Randomizacia bola stratifikovana podl'a predchadzajtcej expozicie anti-PD-(L)1
(ano vs. nie), citlivosti na platinu (interval bez chemoterapie > 180 dni, < 180 az > 90 dni alebo

<90 dni), pritomnosti (predchadzajucou alebo sucasnou) metastaz v mozgu (ano vs. nie) a Standardne;j
liecby (topotekan/amrubicin vs. lurbinektedin). Liecba pokracovala az do progresie ochorenia alebo
neprijatel'nej toxicity. Hodnotenie nddorov sa vykonavalo kazdych 6 tyzdnov pocas prvych 48 tyzdnov
a nasledne kazdych 12 tyzdnov.

Vychodiskové demografické tidaje a charakteristiky ochorenia populécie v $tadii boli: median veku
65 rokov (rozsah: 20 az 86 rokov); 41,3 % vo veku 65 az 74 rokov; 10,8 % vo veku 75 rokov alebo
starsich; 69 % muZov; 57,2 % belochov a 40,1 % Azij¢anov; 32 % malo ECOG PS 0 a 67,2 % malo
ECOG PS 1; 91 % pacientov malo vo vychodiskovom stave metastazujtiice ochorenie; 44,8 % malo vo
vychodiskovom stave metastazy v mozgu; 35,2 % malo vo vychodiskovom stave metastadzy v peceni.
68,8 % pacientov boli byvali faj¢iari, 20,6 % pacientov boli sucasni fajciari a 10,6 % pacientov nikdy
neboli fajiari. VSetci pacienti dostali najmenej 1 liniu predchadzajucej chemoterapie na baze platiny
(rozsah: 1 az 3 linie); 97,6 % pacientov dostalo 1 predchadzajtcu liecbu; 70,7 % dostalo
predchadzajacu lie¢bu anti-PD-(L)1; 223 pacientov (43,8 %) malo interval bez chemoterapie < 90 dni
po ukonceni prvoliniovej lieCby platinou, zatial’ co 286 pacientov (56,2 %) malo interval bez
chemoterapie > 90 dni.

Meranym primarnym koncovym ukazovatel'om ucinnosti bolo celkové prezivanie (overall survival,
0S). KIiovymi sekundarnymi koncovymi ukazovatel'mi Gcinnosti boli prezivanie bez progresie
ochorenia (progression-free survival, PFS) na zaklade hodnotenia skusajiiceho podla kritérii
hodnotenia odpovede u solidnych nadorov (RECIST v1.1) a vybrané vysledky hlasené pacientmi.
Dalsie koncové ukazovatele zahffiali celkovii mieru odpovede (overall response rate, ORR) na
zaklade hodnotenia skusajuceho podl'a RECIST v1.1.

Pacienti dostali median 5 cyklov liecby IMDYLLTROU (rozsah: 1 az 19 cyklov) a median 4 cyklov
liecby SOC (rozsah: 1 az 21 cyklov).

Vysledky ucinnosti st zhrnuté v tabul’ke 9 a na obrazku 1. Median (95 % IS) ¢asu sledovania pre OS
bol 11,2 mesiaca (10,4; 12,1) v skupine s tarlatamabom a 11,7 mesiaca (10,6; 12,3) v skupine s SOC
chemoterapiou. Median (95 % IS) casu sledovania pre PFS bol 11,0 (8,5; 11,2) mesiaca pre tarlatamab
a 9,7 (8,4; 11,1) mesiaca pre SOC chemoterapiu.
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TabuPka 9. Vysledky u¢innosti u pacientov s SCLC v klinickom skus$ani DeLLphi-304

Parameter ucinnosti ‘ IMDYLLTRA (N = 254) ‘ Standardna lie¢ba (N = 255)

Celkové prezivanie (OS)

Umirtia (%) 111 (43,7) 152 (59,6)

Median® v mesiacoch (95 % IS) 13,6 (11,1; NE) 8,3(7,0; 10,2)

Pomer rizik® (95 % IS) 0,60 (0,47; 0,77)

p-hodnota (stratifikovany < 0,001
log-rank)

Prezivanie bez progresie (PFS)¢

Udalosti (%) 191 (75.,2) 205 (80,4)

Median® v mesiacoch (95 % IS) 4,2 (3,0;4,4) 3,2(2,9;4,2)

Pomer rizik® (95 % IS) 0,72 (0,59; 0,88)

p-hodnota (stratifikovany < 0,001
log-rank)

Celkova miera odpovede (ORR)®

ORR, % | 35,0 20,4

2 Na zéklade Kaplanovych-Meierovych odhadov.

b Pomer rizik na zéklade Coxovho modelu stratifikovanych proporcionalnych rizik.
¢ PFS, ORR na zaklade hodnotenia skusajiceho podl'a kritérii RECIST v1.1.

IS = interval spolahlivosti; N = pocet; NE = nemozno odhadnut’

Obrazok 1. Kaplanova-Meierova krivka pre celkové preZivanie (sabor analyzy ITT)
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Mesiace
— — — - Tarlatamab Standardna liesba
Pocet G¢astnikov v riziku:
. Tarlatamab 254 220 192 131 60 17 0
Standardna lietba 255 210 156 97 42 9 2 0

Pediatrickd populacia

Eurdpska agenttira pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky klinickych skasani
s tarlatamabom vo vSetkych podskupinach pediatrickej populacie pri liecbe malobunkového
karcindomu pl'uc (informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri ¢ast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Uskuto¢nili sa populaéné farmakokinetické (FK) analyzy tarlatamabu u dospelych pacientov (n = 702)
s predtym lieCenym pokrocilym SCLC s cielom charakterizovat’ ¢asovy priebeh sérovych koncentracii

tarlatamabu po intravenéznom podani, kvantifikovat’ interindividualnu variabilitu a vyhodnotit’ vplyv
Specifickych kovariatov ti¢astnikov na parametre FK tarlatamabu.
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Maximalna sérova koncentracia (cmax), minimalna sérova koncentracia (Cuougn) @ plocha pod krivkou
sérovej koncentracie v zavislosti od ¢asu v rovnovaznom stave (AUC,) tarlatamabu sa
proporcionalne zvySovali v hodnotenom davkovom rozmedzi od 1 mg do 100 mg kazdé dva tyzdne
(10-nasobok odporacanej davky). Priblizny stabilny stav expozicie tarlatamabu v sére sa dosiahol

v 2. cykle, 15. den.

Distribucia
Typické hodnota (CV % medzi ucastnikmi) pre centralny distribu¢ny objem je 3,23 1 (38 %)
a distribu¢ny objem v ustalenom stave je 8,19 1, ako bolo odhadnuté na zaklade populacnej FK

analyzy.

Biotransformacia

Metabolicka draha tarlatamabu nebola charakterizovand. Podobne ako iné proteinové lieciva sa
ocakava, Ze tarlatamab sa bude rozkladat’ na malé peptidy a aminokyseliny prostrednictvom
katabolickych drah.

Eliminacia

Podrl'a odhadov populacnej PK analyzy bol u Gi¢astnikov s SCLC systémovy klirens (CV % medzi
ucastnikmi) 0,728 1/dent (34 %) a termindlny eliminacny polcas priblizne 10,6 dia.

Osobitné populacie

Nepozorovali sa ziadne klinicky vyznamné rozdiely v klirense tarlatamabu na zaklade veku (rozsah:
20 — 86 rokov), telesnej hmotnosti (rozsah: 35 — 149 kg), pohlavia, rasy, miernej alebo stredne
zavaznej poruchy funkcie obli¢iek (¢GFR > 30 ml/min) alebo miernej poruchy funkcie pecene
(celkovy bilirubin < horna hranica normalu (ULN) a AST > ULN). U pacientov so stredne zavaznou
poruchou funkcie pecene st k dispozicii obmedzené idaje a u pacientov so zadvaznou poruchou
funkcie pecene alebo zavaznou poruchou funkcie obliciek nie si k dispozicii Ziadne udaje.

5.3 Predklinické idaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tudii bezpecnosti a toxicity po
opakovanom podéavani neodhalili Ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Genotoxicita a karcinogenita

S tarlatamabom sa nevykonali Ziadne klinické $tadie genotoxicity alebo karcinogenity.

Poskodenie fertility

Nevykonali sa Ziadne klinické skiiSania na hodnotenie G¢inkov tarlatamabu na fertilitu.

Toxicita reprodukénej a vyvojovej sustavy

Stadia reprodukénej toxicity vykonana na mysiach s pouZitim mysej nahradnej molekuly muS757
preukazala transplacentarny prenos muS757 a neindukovala embryofetalnu toxicitu ani teratogenitu.
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Présok

kyselina glutimova

sachar6za

polysorbat 80 (E 433)
hydroxid sodny (na tpravu pH)

Roztok (stabilizator)

monohydrat kyseliny citronovej (E 330)
lyzinium-chlorid

polysorbat 80 (E 433)

hydroxid sodny (na tpravu pH)

voda na injekcie

6.2 Inkompatibility
Ziadne zname inkompatibility.
6.3 Cas pouzitePnosti

Neotvorena injek¢na lickovka

4 roky.

Zriedeny roztok na intravendznu infuziu (infizny vak)

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani bola preukazana pocas 28 dni pri teplote 2 °C az 8 °C
a 8 hodin pri teplote 20 °C az 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ ihned’. Ak sa nepouzije ihned’, za dobu a podmienky
skladovania pocas pouzivania zodpoveda pouzivatel’ a zvy¢ajne nema presiahnut’ 24 hodin pri teplote
2 °C az 8 °C, pokial sa rekonstiticia a riedenie neuskutocnili v kontrolovanych a validovanych
aseptickych podmienkach.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte a prepravujte v chlade (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie po rekonstitucii a riedeni lieku, pozri Cast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

IMDYLLTRA pozostava z dvoch konfiguracii balenia. Kazdé balenie IMDYLLTRY obsahuje

1 injek¢nu liekovku s praSkom na koncentrat pre infuzny roztok a 2 injekéné liekovky s roztokom
(stabilizator).
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IMDYLLTRA 1 mg praSok na infizny koncentrat a roztok na pripravu infuzneho roztoku

o 1 mg prasku tarlatamabu v sklenenej injek¢nej liekovke typu 1 s elastomérovou zatkou,
hlinikovym tesnenim a sivym odklapacim vieCkom.
o 7 ml roztok v sklenenej injekcnej liekovke typu 1 s elastomérovou zatkou, hlinikovym tesnenim

a bielym odklapacim vieckom.

IMDYLLTRA 10 mg prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infizneho roztoku

o 10 mg prasku tarlatamabu v sklenenej injekcénej liekovke typu 1 s elastomérovou zatkou,
hlinikovym tesnenim a oranzovym odklapacim vieckom.
o 7 ml roztok v sklenenej injek¢nej liekovke typu 1 s elastomérovou zatkou, hlinikovym tesnenim

a bielym odklapacim vieckom.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Aseptickéa priprava

Pri priprave infuzneho roztoku prisne dodrziavajte asepticku techniku, pretoze injekéné liekovky
s tarlatamabom neobsahuju antimikrobidlne konzervacné latky.

Dalgie pokyny

o IMDYLLTRA sa rekonstituuje s vodou na injekcie. Na rekonstitaciu IMDYLLTRY
nepouZivajte roztok (stabilizator). Roztok (stabilizator) sa pouZiva na potiahnutie infuzneho
vaku pred pridanim rekonstituovanej IMDYLLTRY, aby sa zabranilo adsorpcii IMDYLLTRY
na infizne vaky a infuznu supravu.

o Infiizne vaky vyrobené z etylvinylacetatu (EVA), polyolefinu a polyvinylchloridu (PVC) sa
ukazali ako kompatibilné s tarlatamabom za Specifikovanych podmienok podavania.

o Infzna stiprava a katétre vyrobené z polyolefinu, PVC a polyuretanu sa ukazali ako
kompatibilné s tarlatamabom za $pecifikovanych podmienok podavania.
o Pouzivanie uzavretého systému na prenos tekutin (closed system transfer device, CSTD) sa

neodporuca z dévodu potencidlneho rizika chyby pri podavani liekov. Testovanie kompatibility
adaptéra CSTD pre injek¢énu liekovku s IMDYLLTROU sa neuskutocnilo.

Priprava infiizneho roztoku

Rekonstitucia tarlatamabu

Tabul’ka 10. Potrebné mnoZstvo vody na injekcie na rekonstiticiu IMDYLLTRY?

Sila injekénej liekovky Mnozstvo vody na injekcie Konecna koncentracia
IMDYLLTRY potrebné na rekonstiticiu
IMDYLLTRY
1 mg 1,3 ml 0,9 mg/ml
10 mg 4,4 ml 2,4 mg/ml

2 Kazda injek¢nd liekovka obsahuje nadbytok, aby bolo mozné po rekonstitticii odobrat’ 1,1 ml (1 mg injek¢éné
liekovka) alebo 4,2 ml (10 mg injek¢na liekovka) a zabezpecit’ podanie v uvedenej koncentracii vyznacenej na
injek¢nej liekovke.

1. Pozadované mnozstvo vody na injekcie (pozri tabul’ku 10) preneste do injekénej liekovky
s tarlatamabom, aby ste dosiahli kone¢nu koncentraciu tarlatamabu 0,9 mg/ml (1 mg injekéna
liekovka) alebo 2,4 mg/ml (10 mg injekéna liekovka). Vodu smerujte pozdiZ stien injekénej
liekovky IMDYLLTRY a nie priamo na lyofilizovany prasok.
. Na rekonstituciu IMDYLLTRY nepouZivajte roztok (stabilizator).
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Obsah jemne premiesajte. Nepretrepavajte.
Vizualne skontrolujte, €i je roztok ¢iry az mierne opalescencny, bezfarebny az slabozlty. Ak
pozorujete zakalenie alebo pevné Castice, roztok nepouZivajte.

Priprava infuzneho vaku IMDYLLTRY

Tabulka 11. Usmernenia na pripravu 1-hodinovej infuzie

Sila injekénej Davka Objem injekéného Objem roztoku | Objem

liekovky IMDYLLTRY | roztoku chloridu (stabilizatora), rekonstituovanej

IMDYLLTRY sodného 9 mg/ml ktory sa ma IMDYLLTRY,
(0,9 %), ktory sa ma | pridat’ do ktora sa ma
odobrat’ z infuzneho | infizneho vaku | pridat do
vaku infazneho vaku

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

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

Poznamka: Kone¢né koncentracie pre injekéné liekovky s roznou silou NIE su po rekonstiticii rovnaké.

1. Pouzite infuzny vak naplneny 250 ml injekéného roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

Z naplneného infuzneho vaku odoberte pozadovany objem injekéného roztoku chloridu sodného

9 mg/ml (0,9 %) a zlikvidujte ho (pozri tabul’ku 11). Ignorujte akékol'vek preplnenie infuzneho

vaku.

3. Pridajte roztok (stabilizator).

o Na potiahnutie infizneho vaku preneste 13 ml roztoku (stabilizatora) do infuzneho vaku
obsahujuceho injek¢ény roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

o Obsah vaku jemne premiesajte, aby sa nevytvorila pena. Nepretrepavajte.

4, Pridajte rekonstituovania IMDYLLTRU.

o Pozadovany objem rekonstituovanej IMDYLLTRY preneste do stabilizovaného
infuzneho vaku obsahujuceho injekény roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) a roztok
(stabilizator). Pozri tabul’ku 11.

o Obsah vaku jemne premiesajte, aby sa nevytvorila pena. Nepretrepavajte.

5. Vzduch z infuzneho vaku odstrafte pomocou prazdnej injek¢nej striekacky, aby sa zabranilo
peneniu.
6. Napliite infaznu supravu s injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) alebo findlne

pripravenym liekom z infazneho vaku.

Doba uchovavania podla ¢asti 6.3 zahina celkovy povoleny ¢as od rekonstitacie prvej injek¢nej
liekovky do ukoncenia podavania. Po vybrati z chladu nechajte infuzny vak dosiahnut’ izbovu teplotu
a dokoncite podavanie zriedeného infizneho roztoku IMDYLLTRY v ramci povoleného ¢asu
skladovania pri izbovej teplote (vratane Casu infuzie). Ak sa pripraveny infuzny vak s tarlatamabom
nepoda v uvedenych ¢asovych intervaloch a pri uvedenych teplotach, musi sa zlikvidovat’; nesmie sa
opitovne uchovavat’ v chlade.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7.

DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061
4817 ZK Breda
Holandsko
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8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/26/2033/001
EU/1/26/2033/002

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Détum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.cu.
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PRILOHA II

VYROBCA BIQLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A. VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického lieCiva

Immunex Rhode Island Corporation
40 Technology Way

West Greenwich

Rhode Island, 02817

Spojené staty

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

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

Amgen NV

Telecomlaan 5-7

1831 Diegem

Belgicko

Tlacena pisomna informacia pre pouzivatel’a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu

zodpovedného za uvolnenie prislusnej Sarze.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn

charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v ¢lanku 9 nariadenia (ES) ¢. 507/2006

a v stilade s tymito poziadavkami ma drzitel' rozhodnutia o registracii predlozit’ PSUR kazdych

6 mesiacov.

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych néslednych

aktualizécii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel rozhodnutia o registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZiVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v rdmci dohl’'adu nad liekmi,

ktoré st podrobne opisané v odsihlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentacie a vo vSetkych d’alsich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.
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Aktualizovany RMP sa predklada:

o na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informadcii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

. Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim IMDYLLTRY na trh v kazdom ¢lenskom §tate musi drzitel’ rozhodnutia o registracii
(Marketing Authorisation Holder, MAH) dohodnut’ s prislusnym vnutrostatnym organom obsah

a format eduka¢ného programu vratane komunika¢nych médii, spésobov distribucie a akychkol'vek
d’alsich aspektov programu.

Edukacény program je zamerany na informovanie pacientov/opatrovatel'ov o dolezitych
identifikovanych rizikach syndromu uvolfiovania cytokinov (cytokine release syndrome, CRS)
a syndromu neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (immune effector cell-
associated neurotoxicity syndrome, ICANS) spojenych s IMDYLLTROU.

MAH zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom $tate, kde sa IMDYLLTRA uvadza na trh, mali vSetci
pacienti/opatrovatelia, ktori maju IMDYLLTRU pouzivat, pristup ku karte pacienta alebo aby im bola
tato karta poskytnuta. Na karte pacienta budu uvedené nasledujiuce dolezité informacie:

o Opis dolezitych prejavov a priznakov CRS a ICANS.

o Opis, kedy vyhladat’ urgentnii pomoc v zdravotnickom zariadeni alebo pohotovost’ v pripade, ze
sa vyskytnu prejavy a priznaky CRS alebo ICANS.

o Pripomienka pre pacientov, aby si napldnovali pobyt v blizkosti zdravotnickeho zariadenia po
dobu 24 hodin od zaciatku kazdej infuzie IMDYLLTRY v 1. a 8. den v sprievode opatrovatel’a.

o Kontaktné idaje na lekara predpisujuceho liek.
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PRILOHA III

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU

28



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

IMDYLLTRA 1 mg praSok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infazneho roztoku

tarlatamab

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injek¢na liekovka s praSkom obsahuje 1 mg tarlatamabu.
Po rekonstiticii s vodou na injekcie obsahuje kazda injekéna liekovka 0,9 mg/ml tarlatamabu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Prasok: sachar6za, polysorbat 80 (E 433), kyselina glutimova a hydroxid sodny.

Roztok (stabilizator): monohydrat kyseliny citronovej (E 330), lyzinium-chlorid, polysorbat 80
(E 433), hydroxid sodny a voda na injekcie.

Viac informacii najdete v pisomnej informacii.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok na infizny koncentrat a roztok na pripravu infizneho roztoku
1 injek¢na liekovka s praskom
2 injekéné liekovky s roztokom (stabilizator). Pridajte len do vaku s chloridom sodnym.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Na intravenozne pouzitie po rekonstiticii a zriedeni.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Rekonstituovany roztok nepretrepavajte.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte a prepravujte v chlade.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

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

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/26/2033/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA S PRASKOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

IMDYLLTRA 1 mg praSok na koncentrat

tarlatamab
1.v. po rekonstitucii a zriedeni

| 2. SPOSOB PODAVANIA |

| 3. DATUM EXSPIRACIE |

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH |

6. INE |
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

IMDYLLTRA 10 mg prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infazneho roztoku

tarlatamab

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injekéna liekovka s praSkom obsahuje 10 mg tarlatamabu.
Po rekonstiticii s vodou na injekcie obsahuje kazda injekéna liekovka 2,4 mg/ml tarlatamabu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Prasok: sachar6za, polysorbat 80 (E 433), kyselina glutimova a hydroxid sodny.

Roztok (stabilizator): monohydrat kyseliny citronovej (E 330), lyzinium-chlorid, polysorbat 80
(E 433), hydroxid sodny a voda na injekcie.

Viac informacii najdete v pisomnej informacii.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok na infizny koncentrat a roztok na pripravu infizneho roztoku
1 injek¢na liekovka s praskom
2 injekéné liekovky s roztokom (stabilizator). Pridajte len do vaku s chloridom sodnym.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Na intravenozne pouzitie po rekonstiticii a zriedeni.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Rekonstituovany roztok nepretrepavajte.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte a prepravujte v chlade.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

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

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/26/2033/002

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA S PRASKOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

IMDYLLTRA 10 mg prasok na koncentrat

tarlatamab
1.v. po rekonstitucii a zriedeni

| 2. SPOSOB PODAVANIA |

| 3. DATUM EXSPIRACIE |

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH |

6. INE |
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA S ROZTOKOM (STABILIZATOR)

‘ 1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Roztok (stabilizator)
IMDYLLTRA

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

7 ml

6. INE

Pridajte len do vaku s chloridom sodnym.
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

IMDYLLTRA 1 mg prasok na infliizny koncentrat a roztok na pripravu infazneho roztoku
IMDYLLTRA 10 mg prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infazneho roztoku
tarlatamab

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécii
o bezpecnosti. Mozete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajsie ucinky, ak sa u vas vyskytna.
Informacie o tom, ako hlésit’ vedl'ajsie u¢inky, ndjdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celd pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuto pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnii
sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Pozri cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je IMDYLLTRA a na &o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete IMDYLLTRU
Ako pouzivat IMDYLLTRU

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat IMDYLLTRU

Obsah balenia a d’alsie informéacie

Sk L~

1. Co je IMDYLLTRA a na &o sa pouZiva

IMDYLLTRA obsahuje lie¢ivo tarlatamab. Patri do skupiny liekov nazyvanych antineoplastika, ktoré
pdsobia na nadorové bunky.

IMDYLLTRA sa pouziva u dospelych na liecbu malobunkového nadoru pluc (small cell lung cancer,
SCLC), ktory sa rozsiril v ramci pl'ic a/alebo inych Casti tela (pokrocilé stadium SCLC). Pouziva sa
u dospelych pacientov, ktorych nador nereaguje alebo prestal reagovat’ na liecbu chemoterapiou
obsahujucou platinu.

IMDYLLTRA sa lisi od chemoterapie. Liecivo v IMDYLLTRE, tarlatamab, pracuje s vasim
imunitnym systémom a vyhl'adava a ni¢i bunky malobunkového nadoru pltc. Posobi tak, ze spaja
protein nazyvany DLL3 nachadzajtci sa na nadorovych bunkach s proteinom nazyvanym CD3
nachadzajucim sa na T-lymfocytoch, ¢o je typ bielych krviniek. Tym, Ze ich spoji, tarlatamab aktivuje
T-lymfocyty, ktoré nasledne uvolfiuju latky nic¢iace nadorové bunky.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete IMDYLLTRU

Nepouzivajte IMDYLLTRU

- ak ste alergicky na tarlatamab alebo na ktortkol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

AKk si nie ste nie¢im isty, porozpravajte sa o tom so svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou predtym,
ako vam podaju IMDYLLTRU.
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Upozornenia a opatrenia

Tarlatamab méZe spésobit’ zavazné vedDajSie uc¢inky, ktoré su uvedené nizsie. Ak mate
akékol’vek otazky, porozpravajte sa o tom so svojim lekarom predtym, ako vam podaju
IMDYLLTRU.

Ak sa pocas liecby IMDYLLTROU u vas vyskytne niektory z nasledujucich priznakov, bezodkladne
to povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, pretoZze moze byt potrebné liecit’ tieto
priznaky:

o K syndrému uvoliiovania cytokinov (cytokine release syndrome, CRS) dochadza vtedy,
ked’ vaSe telo uvoliiuje do krvi latky nazyvané cytokiny. CRS je vel’mi ¢asty vedlajsi
ucinok a moze byt’ Zivot ohrozujici alebo smrtel’ny. Okamzite informujte svojho lekara
alebo vyhl'adajte zdravotnu pomoc, ak sa u vas objavia akékol'vek prejavy a priznaky
CRS vratane nasledovnych:

o horacka

dychavicnost’, tazkosti s dychanim

rychly alebo nepravidelny tlkot srdca: palpitacie

zavrat

bolest’ hlavy

zimnica

nevolnost’

vracanie

. Syndrom neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (immune effector
cell-associated neurotoxicity syndrome, ICANS) je Zivot ohrozujuci, potencidlne smrtel’ny
stav, ktory ovplyviiuje mozog a nervovy systém. Tieto problémy sa mézu vyskytnit’ niekol’ko
dni alebo tyzdiov po podani IMDYLLTRY. Okamzite informujte svojho lekara alebo
vyhPadajte zdravotni pomoc, ak sa u vas objavia akékol’vek prejavy alebo priznaky
ICANS vratane nasledovnych:

tazkosti s reCou

strata paméti

narusena alebo znizena uroven vedomia

zmétenost’

pocit dezorientovanosti alebo neschopnost’ jasne mysliet’ (delirium)

zachvat

strata rovnovahy alebo koordinacie (ataxia)

slabost’ alebo otupenost’ ruk a néh

triaska ruk alebo koncatin (tremor)

o bolest’ hlavy

o Nizke hladiny neutrofilov, typ bielych krviniek, ktory bojuje proti infekcii (neutropénia).
OkamZite informujte svojho lekara alebo vyhPadajte zdravotni pomoc, ak sa u vas
objavia akékol’vek prejavy alebo priznaky infekcie vratane nasledovnych:

o zimnica alebo triaska
o pocit tepla
o vysoka telesna teplota
o Alergické reakcie (precitlivenost’) vratane nadmerného a dlhodobého stiahnutia svalov

dychacich ciest, ktoré sposobuje t'azkosti s dychanim (bronchospazmus). Okamzite
informujte svojho lekara alebo vyhPladajte zdravotni pomoc, ak sa u vas objavia prejavy
alebo priznaky alergickych reakcii vratane:

o vyrazka

. tazkosti s dychanim

Vas lekar alebo zdravotna sestra budu pocas infizie a po nej sledovat’ prejavy a priznaky tychto
reakcii a budu vas a vasho opatrovatel'a informovat’ o prejavoch a priznakoch CRS a ICANS.
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Deti a dospievajuci

IMDYLLTRA nebola skimana u deti alebo dospievajucich. Liecba IMDYLLTROU sa neodporuca
u pacientov mladsich ako 18 rokov.

Iné lieky a IMDYLLTRA

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekéarovi.

Tehotenstvo, dojcenie a antikoncepcia

Ak ste tehotnd, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, povedzte to svojmu
lekarovi. IMDYLLTRA sa nema pouZzivat’ pocas tehotenstva. Je to preto, ze ucinky IMDYLLTRY
u tehotnych Zien nie su zname. Ak ste Zena a mozete otehotniet’, vas lekar alebo zdravotna sestra
overi, i nie ste tehotna, predtym, ako zacnete s liecbou IMDYLLTROU.

Ak pocas liecby IMDYLLTROU otehotniete, povedzte to svojmu lekarovi. V&s lekar s vami bude
musiet’ prebrat’ mozné rizika.

Ak mozete otehotniet’, pocas liecby IMDYLLTROU a 2 mesiace po podani poslednej davky musite
pouzivat’ u¢innu antikoncepciu (ochrana pred otehotnenim). Porozpravajte sa so svojim lekarom
o vhodnych metddach antikoncepcie.

Pocas liecby IMDYLLTROU a najmenej 2 mesiace po podani poslednej davky nemate dojcit’. Nie je
zname, ¢i sa zlozky IMDYLLTRY vylucuju do materského mlieka. Povedzte svojmu lekarovi alebo
zdravotnej sestre, ak dojcite alebo planujete dojcit.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

IMDYLLTRA méze vyrazne ovplyvnit’ schopnost’ viest' vozidla a obsluhovat’ stroje. Je to sposobené
priznakmi, ktoré mozu byt vyvolané syndromom neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi
bunkami (ICANS). Ak sa u vas po podani infuzie IMDYLLTRY vyskytnt vedl'ajSie ucinky
ovplyviiujice nervovy systém, ako su zavrat, ki¢e a zméitenost, vyhnite sa Soférovaniu, obsluhe
tazkych alebo moznych nebezpecnych strojov a vykondvaniu nebezpecnych povolani alebo ¢innosti,
kym sa tieto priznaky nevyriesia.

IMDYLLTRA obsahuje sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v davke, t. j. v podstate zanedbateI'né mnozstvo
sodika.

IMDYLLTRA obsahuje polysorbat

Tento liek obsahuje 0,04 mg polysorbatu 80 v kazdej 1 mg injekénej liekovke a 0,2 mg v kazdej

10 mg injek¢nej liekovke. Polysorbaty mozu vyvolat’ alergické reakcie. Povedzte vasmu lekarovi, ak
mate nejaké zname alergie.

3. Ako pouzivat IMDYLLTRU

Ako sa IMDYLLTRA podava

IMDYLLTRU vam poda vas lekar alebo zdravotna sestra formou infuzie (kvapkanim) do zily po dobu
1 hodiny.
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V 1. den dostanete davku 1 mg IMDYLLTRY. Plnt lieCebnt davku 10 mg IMDYLLTRY dostanete
v 8. den, v 15. denl a potom kazdé 2 tyzdne.

Do jednej hodiny pred podanim prvych dvoch ddvok IMDYLLTRY vam bude podany liek patriaci do
skupiny liekov nazyvanych kortikosteroidy, ktoré pomahaji znizit’ riziko CRS. Tento liek vam bude
podany infaziou (kvapkanim) do zily. Po prvych dvoch davkach IMDYLLTRY moézete do zily dostat’
aj infuziu tekutin.

Vas lekar urci, ako dlho méte byt’ liec¢eni IMDYLLTROU.

Vas lekar moze odlozit” alebo uplne ukoncit’ liecbu IMDYLLTROU, ak sa u vas vyskytna CRS,
neurologické problémy alebo akékol'vek iné zdvazné vedlajSie ucinky.

Monitorovanie po infuzii IMDYLLTRY

Lekar vas bude sledovat’ pocas 6 az 8 hodin od zaciatku infizie IMDYLLTRY v 1. a 8. den

v zdravotnickom zariadeni. Lekar vas bude informovat’, ak vas bude potrebné sledovat’ dlhsie. Lekar
alebo zdravotna sestra vés budu pocas liecby IMDYLLTROU sledovat), ¢i sa u vas neobjavuju prejavy
a priznaky CRS a vedl’ajsie ucinky ovplyviiujice nervovy systém, ako aj iné vedl'ajsie ucinky a podla
potreby vas budu liecit’. Ak sa u vas pocas liecby IMDYLLTROU objavia prejavy alebo priznaky
CRS alebo neurologické problémy, mozete byt hospitalizovany.

Je potrebné si naplanovat’ pobyt v blizkosti zdravotnickeho zariadenia po dobu 24 hodin od zaciatku
kazdej infizie IMDYLLTRY v 1. a 8. den a mat pri sebe opatrovatel’a.

V pripade vsetkych buducich infuzii vas lekar informuje o tom, ako dlho budete po infuzii
IMDYLLTRY potrebovat sledovanie.

4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Zavazné vedlajsie ucinky

Okamzite informujte svojho lekara, ak sa u vas vyskytne niektory z nasledujtcich vedlajSich

ucinkov:

o vel’'mi ¢asté: ndhly a zavazny zapalovy syndrom s priznakmi, ako je horucka, zimnica, nizka
hladina kyslika v krvi, bolest” hlavy, znizeny krvny tlak, nevol'nost’ alebo vracanie — tieto
priznaky mozu byt prejavmi syndromu uvolfiovania cytokinov (CRS).

o casté: triaska (alebo tremor), zmitenost, poruchy funkcie mozgu (encefalopatia), t'azkosti
s komunikaciou (afazia), zachvaty (kf¢e) — tieto priznaky moézu byt prejavmi syndromu
neurotoxicity spojenej s imunitnymi efektorovymi bunkami (ICANS).

DalSie moZné vedPajsie u¢inky
V spojeni s IMDYLLTROU boli hlasené nasledujuce d’alsie vedl'ajsie ucinky:

VePmi Casté vedlajSie ucinky (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b):
znizena chut do jedla

horucka (pyrexia)

neprijemna chut’ v ustach (dysgeuzia)

zapcha

znizené hladiny Cervenych krviniek (anémia)

nedostatok sily (inava)

pocit na vracanie (nevol'nost’)
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fyzicka slabost’ alebo nedostatok energie (asténia)

bolest’ hlavy

znizené hladiny neutrofilov, typ bielych krviniek, ktory bojuje proti infekcii (neutropénia)
nizke hladiny lymfocytov, typ bielych krviniek (lymfopénia)

znizenie telesnej hmotnosti

vracanie

suchy alebo vlhky kasel’, dychavi¢nost’ (dyspnoe)

hnacka

zvySené hladiny pecenovych enzymov (zvySena alaninaminotransferaza)
svrbenie (pruritus)

nizka hladina sodika v krvi (hyponatriémia)

nizka hladina draslika v krvi (hypokaliémia)

asté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
zvySené hladiny pecenovych enzymov (zvySena aspartataminotransferaza)
nizka hladina horc¢ika v krvi (hypomagnezémia)
zavrat
vyrazka
znizend hladina krvnych dosticiek, zloziek, ktoré pomahajui zrazaniu krvi (trombocytopénia)
nizky krvny tlak
vysoky krvny tlak
bolest’ svalov (myalgia)
znizeny pocet bielych krviniek
znizené hladiny urcitych bielych krviniek (leukopénia)
zimnica
zmatenost’ (stav zmétenosti)
triaska ruk a koncatin (tremor)
pocit dezorientovanosti (delirium)

e 6 o o o o o o o o o o o .O<

Menej ¢asté (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osbb):

o zmena normalnej ¢innosti nervového systému (neurotoxicita)

o zachvat

o strata rovnovahy alebo koordinacie (ataxia)

o tazkosti s re¢ou, strata paméti, zmeny osobnosti (encefalopatia)

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnt sestru.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedl'aj$ich u€¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

S. Ako uchovavat IMDYLLTRU

IMDYLLTRA bude uchovavana zdravotnickym persondlom v nemocnici alebo na klinike.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul’ke a na stitku injekcne;j
liekovky po EXP. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Neotvorené injekéné liekovky

o Uchovavajte a prepravujte v chlade (2 °C — 8 °C).

o Neuchovavajte v mraznicke.

. Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.
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Pripravena IMDYLLTRA (infuzny vak)
o Po dosiahnuti izbovej teploty (20 °C az 25 °C) skladujte najviac 8 hodin.

o Pri uchovavani v chlade (2 °C az 8 °C) sa infuzny vak musi pouzit’ do 28 dni.
6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co IMDYLLTRA obsahuje

- Liecivo je tarlatamab.

- IMDYLLTRA 1 mg: jedna injek¢na liekovka obsahuje 1 mg tarlatamabu. Vysledkom
rekonstiticie s vodou na injekcie je konecna koncentracia tarlatamabu 0,9 mg/ml.

- IMDYLLTRA 10 mg: jedna injek¢na liekovka obsahuje 10 mg tarlatamabu. Vysledkom
rekonstitticie s vodou na injekcie je konecnd koncentricia tarlatamabu 2,4 mg/ml.

- Dalsie zlozky prasku su kyselina glutamova, sachardza, polysorbat 80 a hydroxid sodny (pozri
Cast 2).

- Roztok (stabilizator) obsahuje monohydrat kyseliny citronovej, lyzinium-chlorid, polysorbat 80,
hydroxid sodny a vodu na injekcie (pozri Cast’ 2).

Ako vyzera IMDYLLTRA a obsah balenia

IMDYLLTRA je prasok na infuzny koncentrat a roztok na pripravu infizneho roztoku. Kazdé balenie
obsahuje 1 sklenenu injek¢ntl liekovku s praskom a 2 injekéné liekovky so 7 ml roztoku (stabilizator).

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Amgen Europe B.V.

Minervum 7061

4817 ZK Breda

Holandsko

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Amgen Europe B.V.

Minervum 7061

4817 ZK Breda

Holandsko

Vyrobca
Amgen NV
Telecomlaan 5-7
1831 Diegem
Belgicko

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

s.a. Amgen n.v. Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tél/Tel: +32 (0)2 7752711 Tel: +370 5 219 7474

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg

Awmmxen bearapus EOO/L s.a. Amgen

Temn.: +359 (0)2 424 7440 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 (0)2 7752711
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Ceska republika
Amgen s.r.o.
Tel: +420 221 773 500

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

Deutschland
Amgen GmbH
Tel: +49 89 1490960

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

E)\LGoa
Amgen EALdg @appokevticd EILE.
TnA: +30 210 3447000

Espaiia
Amgen S.A.
Tel: +34 93 600 18 60

France
Amgen S.A.S.
Tél: +33 (0)9 69 363 363

Hrvatska
Amgen d.o.o.
Tel: +385 (0)1 562 57 20

Ireland
Amgen Ireland Limited
Tel: +353 1 8527400

Island
Vistor
Simi: +354 535 7000

Italia
Amgen S.r.l.
Tel: +39 02 6241121

Kvmpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741 741

Latvija
Amgen Switzerland AG Rigas filiale
Tel: +371 257 25888

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

Malta

Amgen S.r.l.

Italy

Tel: +39 02 6241121

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

Norge
Amgen AB
TIf: +47 23308000

Osterreich
Amgen GmbH
Tel: +43 (0)1 50 217

Polska
Amgen Biotechnologia Sp. z o0.0.
Tel.: +48 22 581 3000

Portugal
Amgen Biofarmacéutica, Lda.
Tel: +351 21 4220606

Romaénia
Amgen Romania SRL
Tel: +4021 527 3000

Slovenija
AMGEN zdravila d.o.o.
Tel: +386 (0)1 585 1767

Slovenska republika
Amgen Slovakia s.r.0.
Tel: +421 2 321 114 49

Suomi/Finland

Amgen AB, sivuliitke Suomessa/Amgen AB, filial
i Finland

Puh/Tel: +358 (0)9 54900500

Sverige
Amgen AB
Tel: +46 (0)8 6951100
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Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii
Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky:

https://www.ema.europa.eu. Ngjdete tam aj odkazy na d’alSie webové stranky o zriedkavych
ochoreniach a ich liecbe.

Tato pisomna informacia je dostupna vo vietkych jazykoch EU/EHP na webovej stranke Eurdpske;
agentury pre lieky.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Odporucany plan davkovania IMDYLLTRY je zaciato¢na ddvka 1 mg v 1. deii nasledovand davkou
10 mg v 8. den, 15. den a kazdé 2 tyzdne (pozri tabulku 1). IMDYLLTRA sa ma podavat’ infziou
pocas 1 hodiny pri rychlosti infuzie 250 ml/hodinu.

Tabulka 1. Odporuc¢any plan davkovania IMDYLLTRY

Davka IMDYLLTRY
1. den 1 mg
8. den 10 mg
15. den a potom kazdé 2 tyzdne 10 mg

IMDYLLTRA sa ma pred podanim intravendznou infuziou rekonstituovat’ a nasledne d’alej zriedit’.

IMDYLLTRU rekonstituujte s vodou na injekcie. Injekéné liekovky s IMDYLLTROU
nerekonstituujte roztokom (stabilizatorom).

Pokyny na rekonstituciu a riedenie lieku pred podanim najdete nizsie.

Aseptickd priprava

Pri priprave infuzneho roztoku prisne dodrziavajte aseptickt techniku, pretoze injekéné liekovky
s tarlatamabom neobsahuju antimikrobialne konzervacné latky.

v

DalSie pokyny

o IMDYLLTRA sa rekonStituuje s vodou na injekcie. Na rekonstiticiu IMDYLLTRY
nepouZivajte roztok (stabilizator). Roztok (stabilizator) sa pouZiva na potiahnutie infuzneho
vaku pred pridanim rekonstituovanej IMDYLLTRY, aby sa zabranilo adsorpcii IMDYLLTRY
na infuzne vaky a infuznu supravu.

o Infazne vaky vyrobené z etylvinylacetatu (EVA), polyolefinu a polyvinylchloridu (PVC) sa
ukazali ako kompatibilné s tarlatamabom za Specifikovanych podmienok podavania.

o Infzna stprava a katétre vyrobené z polyolefinu, PVC a polyuretanu sa ukazali ako
kompatibilné s tarlatamabom za $pecifikovanych podmienok podavania.
. Pouzivanie uzavretého systému na prenos tekutin (closed system transfer device, CSTD) sa

neodporuca z dovodu potencialneho rizika chyby pri podévani liekov. Testovanie kompatibility
adaptéra CSTD pre injek¢ént lickovku s IMDYLLTROU sa neuskutocnilo.
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Priprava infuzneho roztoku

Rekonstitucia tarlatamabu

Tabul’ka 2. Potrebné mnoZstvo vody na injekcie na rekonstiticiu IMDYLLTRY?

Sila injeké¢nej liekovky MnoZzstvo vody na injekcie Kone¢na koncentracia
IMDYLLTRY potrebné na rekonstiticiu
IMDYLLTRY
1 mg 1,3 ml 0,9 mg/ml
10 mg 4,4 ml 2,4 mg/ml

 Kazda injekcna liekovka obsahuje nadbytok, aby bolo mozné po rekonstiticii odobrat’ 1,1 ml (1 mg injekéna
liekovka) alebo 4,2 ml (10 mg injek¢na liekovka) a zabezpecit podanie v uvedenej koncentracii vyznacenej na
injekénej liekovke.

1.

Pozadované mnozstvo vody na injekcie (pozri tabulku 2) preneste do injekénej liekovky

s tarlatamabom, aby ste dosiahli konec¢nu koncentraciu tarlatamabu 0,9 mg/ml (1 mg injekéna
liekovka) alebo 2,4 mg/ml (10 mg injekéna liekovka). Vodu smerujte pozdiZ stien injekénej
liekovky IMDYLLTRY a nie priamo na lyofilizovany prasok.

. Na rekonstiticiu IMDYLLTRY nepouZivajte roztok (stabilizator).

Obsah jemne premiesajte. Nepretrepavajte.

Vizualne skontrolujte, ¢i je roztok ¢iry aZ mierne opalescenény, bezfarebny az slabozlty. Ak
pozorujete zakalenie alebo pevné Castice, roztok nepouZivajte.

Priprava infuzneho vaku IMDYLLTRY

Tabul’ka 3. Usmernenia na pripravu 1-hodinovej infuzie

Sila injek¢nej Davka Objem injekéného | Objem roztoku | Objem
liekovky IMDYLLTRY | roztoku chloridu | (stabilizatora), rekonstituovanéh
IMDYLLTRY sodného 9 mg/ml | ktory sa ma o tarlatamabu,
(0,9 %), ktory sa | pridat’ do ktory sa ma
ma odobrat’ infizneho vaku | pridat’ do
z infuzneho vaku infuzneho vaku
1 mg 1 mg 14 ml 13 ml 1,1 ml
10 mg 10 mg 17 ml 13 ml 4,2 ml
Poznamka: Konec¢né koncentracie pre injekéné liekovky s roznou silou NIE su po rekonstiticii rovnakeé.
1. Pouzite infuzny vak naplneny 250 ml injekéného roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

Z naplneného infazneho vaku odoberte pozadovany objem injekéného roztoku chloridu sodného

9 mg/ml (0,9 %) a zlikvidujte ho (pozri tabul’ku 3). Ignorujte akékol'vek preplnenie infizneho

vaku.

3. Pridajte roztok (stabilizator).

o Na potiahnutie infizneho vaku preneste 13 ml roztoku (stabilizatora) do infuzneho vaku
obsahujuceho injekény roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

o Obsah vaku jemne premiesajte, aby sa nevytvorila pena. Nepretrepavajte.

4, Pridajte rekonstituovani IMDYLLTRU.

o Pozadovany objem rekonstituovanej IMDYLLTRY preneste do stabilizovaného
infuzneho vaku obsahujuceho injekény roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) a roztok
(stabilizator). Pozri tabul’ku 3.

o Obsah vaku jemne premiesajte, aby sa nevytvorila pena. Nepretrepavajte.

5. Vzduch z infizneho vaku odstrante pomocou prazdnej injekcnej striekacky, aby sa zabranilo
peneniu.
6. Napliite infuznu supravu s injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) alebo finalne

pripravenym liekom.
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Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

Sp6sob podavania

Infiizna stprava pre premedikaciu sa moze pouzit’ aj pre IMDYLLTRU. Medzi podanim subezne
pouzivanych liekov a IMDYLLTROU je potrebné infiznu stipravu preplachnut’.

Cely obsah tarlatamabu podajte ako intravendznu infiziu pocas 1 hodiny pri konstantnej rychlosti
prietoku pomocou infiznej pumpy. Pumpa ma byt programovatel'na, uzamykatel'na, neelastomérna

a vybavena alarmom.

Inflzna stiprava je naplnend injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) ALEBO finalne
pripravenym tarlatamabom.

IMDYLLTRA sa mé podéavat’ infaziou poc¢as 1 hodiny pri rychlosti infuzie 250 ml/hodinu.

Po ukonceni infizie IMDYLLTRY je potrebné intravendznu infiznu supravu preplachovat’ po dobu
3 — 5 mintt injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

Podmienky uchovavania a ¢as pouzitelnosti

Neotvorena injekcna liekovka
4 roky.
Zriedeny roztok na intravenoznu infuziu (infuzny vak)

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani bola preukézand pocas 28 dni pri teplote 2 °C az 8 °C
a 8 hodin pri teplote 20 °C az 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ ihned’. Ak sa nepouzije ihned’, za dobu a podmienky
skladovania pocas pouzivania zodpoveda pouzivatel’ a zvy¢ajne nema presiahnut’ 24 hodin pri teplote
2 °C az 8 °C, pokial sa rekonstitiicia a riedenie neuskuto¢nili v kontrolovanych a validovanych
aseptickych podmienkach.

Doba uchovavania zahina celkovy povoleny ¢as od rekonstitucie prvej injek¢nej lickovky do
ukoncenia podavania. Po vybrati z chladu nechajte infizny vak dosiahnut’ izbovu teplotu a dokoncite
podavanie zriedeného infuzneho roztoku IMDYLLTRY v ramci povoleného Casu skladovania pri
izbovej teplote (vratane Casu infuzie). Ak sa pripraveny infuzny vak s tarlatamabom nepoda

v uvedenych ¢asovych intervaloch a pri uvedenych teplotach, musi sa zlikvidovat’; nesmie sa opdtovne
uchovavat’ v chlade.

Sledovatel'nost’

Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a cCislo
Sarze podaného lieku.
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