PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



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

1. NAZOV LIEKU

JEMPERLI 500 mg koncentrat na infuzny roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jedna injek¢na liekovka s 10 ml koncentratu na infizny roztok obsahuje 500 mg dostarlimabu.
Kazdy ml koncentratu na infuzny roztok obsahuje 50 mg dostarlimabu.

Dostarlimab je humanizovand monoklonalna protilatka (monoclonal antibody, mAb) podtriedy
imunoglobulin G4 (IgG4) proti proteinovému receptoru programovanej bunkovej smrti- 1
(programmed cell death protein-1, PD-1), ktora je vyrobena technologiou rekombinantnej DNA
v cicavc¢ich bunkach vajecnikov Cinskeho skrecka (Chinese hamster ovary, CHO).

Pomocné latky so zndmym ucinkom
2 mg polysorbatu 80 v kazdej jednotke davkovania.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Cast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA
Koncentrat na infuzny roztok (sterilny koncentrat).
Ciry az mierne opalescenény, bezfarebny az 71ty roztok, v podstate bez viditenych astic.

Koncentrat na infazny roztok méa pH priblizne 6,0 a osmolalitu priblizne 300 mOsm/kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

JEMPERLI je indikovany v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom na liecbu prvej linie dospelych
pacientok s primarne pokro¢ilym alebo recidivujicim karcindmom endometria (endometrial cancer,
EC), a ktoré su indikované na systémovu liecbu.

JEMPERLI je indikovany v monoterapii na lie¢bu dospelych pacientok s recidivujiicim

alebo pokroc¢ilym EC s deficientnym systémom opravy chybného parovania baz (mismatch repair
deficient, AIMMR)/s vysokym stupiiom mikrosatelitovej nestability (microsatellite instability-high,
MSI-H), ktory progredoval poc¢as predchadzajucej lie¢by rezimom obsahujucim platinu alebo po nej.

4.2 Dévkovanie a sposob podavania

Liecbu musia zacat’ a viest’ lekari Specialisti, ktori maju skusenosti s lie¢bou rakoviny.

Pritomnost dIMMR/MSI-H statusu v nadore ma byt’ stanovena pomocou validovanych testovacich
metdd, akymi st [HC, PCR alebo NGS* (informacie o testoch pouzitych v §tadiach, pozri Cast’ 5.1).

*[HC = imunohistochemicka analyza (immunohistochemistry); PCR = polymerazova retazova reakcia
(polymerase chain reaction); NGS = sekvenovanie novej generacie (next-generation sequencing).



Davkovanie

JEMPERLI v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom

Ak sa JEMPERLI podava v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom, riad’te sa uplnymi
informaciami o predpisovani liekov v kombinovanej lieCbe (pozri tiez cast’ 5.1).

Odporucana davka je 500 mg dostarlimabu raz za 3 tyzdne v kombinacii s karboplatinou a
paklitaxelom raz za 3 tyzdne pocas 6 cyklov, po ktorych nasleduje poddvanie 1 000 mg dostarlimabu
v monoterapii raz za 6 tyzdilov pocas vSetkych nasledujtcich cyklov.

Dévkovacia schéma pre kombinaciu s karboplatinou a paklitaxelom je uvedend v tabul’ke 1.

Tabul’ka 1. Davkovacia schéma pre JEMPERLI v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom

500 mg raz za 3 tyZdne
v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom?*
(1 cyklus = 3 tyZdne)

1000 mg raz za 6 tyZdiiov ako monoterapia
aZ do progresie ochorenia, alebo do vzniku
neprijatel’nej toxicity alebo po dobu az 3
rokov (1 cyklus = 6 tyzdiiov)

Cyklus 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8. 9. Pokradujte
cyklus | cyklus | cyklus | cyklus | cyklus | cyklus cyklus | cyklus | cyklus | podavani
Tyzderi | 1 4 7 10 13 16 19 25 31 QoW
!

3 tyZdne medzi 6. cyklom a 7. cyklom
* Dostarlimab podavajte pred karboplatinou a paklitaxelom v ten isty den.

Podavanie dostarlimabu ma pokrac¢ovat’ podl'a odporacanej schémy az do progresie ochorenia alebo
do vzniku neprijatelnej toxicity, alebo do uplynutia 3 rokov (pozri ¢ast’ 5.1).

JEMPERLI v monoterapii

Odporacana davka v monoterapii je 500 mg dostarlimabu raz za 3 tyzdne pocas 4 cyklov, po ktorych
nasleduje podavanie 1 000 mg raz za 6 tyzdnov pocas vsetkych nasledujucich cyklov.

Déavkovacia schéma pre monoterapiu je uvedena v tabul’ke 2.

Tabulka 2. Davkovacia schéma pre JEMPERLI v monoterapii

1 000 mg raz za 6 tyZdiiov (Q6W) aZ do progresie
ochorenia alebo do vzniku neprijatel’nej toxicity
(1 cyklus = 6 tyZdiiov

500 mg raz za 3 tyZdne
(1 cyklus = 3 tyZdne)

Cyklus | 1.cyklus | 2.cyklus | 3.cyklus | 4.cyklus S.cyklus | 6.cyklus | 7.cyklus Pokradujte
‘V podavani
TyZden 1 4 7 10 13 19 25 Q6w

\_Y_}

3 tyZdne medzi 4. cyklom a 5. cyklom

V podavani dostarlimabu sa mé pokracovat’ podl'a odporii€anej schémy az do progresie ochorenia
alebo do vzniku neprijatel'nej toxicity (pozri Cast’ 5.1).

Upravy davky

Znizenie davky sa neodporuca. V zavislosti od individualnej bezpe¢nosti a znasanlivosti moze byt
potrebné odlozit’ podanie davky alebo ukon¢it’ podavanie lieku. Odporuc¢ané Gpravy pri manazmente
neziaducich reakcii su uvedené v tabul’ke 3.



Podrobné usmernenia tykajlice sa manazmentu imunitne podmienenych neziaducich reakcii a reakcii
suvisiacich s infuziou su uvedené v casti 4.4.

Tabul’ka 3. Odporucané upravy davky lieku JEMPERLI

Imunitne podmienené
neziaduce reakcie

Stupeii zavaznosti®

Uprava davky

Pozastavte podavanie lieku. Liek

> 3. stupen s hladinou
AST alebo ALT
> 5-nasobok ULN
alebo
s hladinou celkového
bilirubinu > 3-nasobok
ULN

2. alebo 3. znovu zacnite podavat,, ked’ sa
Kolitida toxicita zmierni na 0. alebo 1. stupeini
4. Podévanie lieku natrvalo ukoncite.
2. stupeti s hladinou AST®
alebo ALT®
>3- az 5-nasobok ULNY Pozastavte podavanie lieku. Liek
alebo znovu zacnite podavat’, ked’ sa
s hladinou celkového toxicita zmierni na 0. alebo 1. stupei.
bilirubinu
) > 1,5- az 3-nasobok ULN
Hepatitida

Podavanie lieku natrvalo ukoncite
(pozri vynimku uvedent niz§ie)°.

Diabetes mellitus 1. typu
(T1DM)

3. alebo 4.
(hyperglykémia)

Pozastavte podavanie lieku. Liek
znovu zacnite podavat’, ked’ su
pacientky vhodnym sposobom

lieCené a ked’ st klinicky
a metabolicky stabilizované.

Hypofyzitida alebo adrendlna
insuficiencia

2., 3 alebo 4.

Pozastavte podavanie lieku. Liek
znovu zacnite podavat’, ked’ sa
toxicita zmierni na 0. alebo 1. stupen.
Podavanie lieku natrvalo ukoncite pri
opakovanom vyskyte alebo zhorSeni
pocas adekvatnej hormonalnej
liecby.

Hypotyreo6za alebo
hypertyredza

3. alebo 4.

Pozastavte podavanie lieku. Liek
znovu zacnite podavat’, ked’ sa
toxicita zmierni na 0. alebo 1. stupei.

Pneumonitida

Pozastavte podavanie lieku. Liek
znovu zacnite podavat’, ked’ sa
toxicita zmierni na 0. alebo 1. stupen.
Ak sa znovu vyskytne pneumonitida
2. stupna, podavanie lieku natrvalo
ukoncite.

3. alebo 4.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.

Nefritida

Pozastavte podédvanie lieku. Liek
znovu zacnite podavat’, ked’ sa
toxicita zmierni na 0. az 1. stupen.

3. alebo 4.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.




Tabul’ka 3. Odporucané upravy davky lieku JEMPERLI

Imunitne podmienené
neziaduce reakcie

Stupeii zavaznosti®

Uprava davky

Exfoliativne dermatologické
ochorenia (napr. SJS, TENE,
DRESSM)

Podozrenie

Pozastavte podéavanie lieku pri
akomkol'vek stupni. Liek znovu
zacnite podavat’, ak ochorenie nie je
potvrdené a ked’ sa toxicita zmierni
na 0. alebo 1. stupen.

Potvrdené

Podavanie lieku natrvalo ukondite.

Myokarditida

2., 3. alebo 4.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.

Zavazné neurologické toxicity
(myastenicky
syndrom/myasténia gravis,
Guillainov-Barrého syndrom,
encefalitida, transverzalna
myelitida)

2., 3. alebo 4.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.

Dalsie imunitne podmienené
neziaduce reakcie (zahfnajuce,
nie vSak vyluéne, myozitidu,
sarkoiddzu, autoimunitn
hemolytick anémiu,
pankreatitidu, iridocyklitidu,
uveitidu, diabetickt
ketoaciddzu, artralgiu, rejekciu
transplantovaného solidneho
organu, reakciu Stepu proti
hostitel'ovi)

Pozastavte podavanie lieku. Liek
znovu zacnite podavat’, ked’ sa
toxicita zmierni na 0. alebo 1. stupen.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.

Opakovany vyskyt imunitne
podmienenych neziaducich
reakcii po ich zmierneni
na < 1. stupen (okrem
pneumonitidy, pozri vyssie)

3. alebo 4.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.

DalSie neziaduce reakcie

Stupei zavaznosti®

Uprava davky

Reakcie suvisiace s infuziou

Pozastavte podavanie lieku. Ak
priznaky odzneju do 1 hodiny

od prerusenia podavania infuzie, liek
sa moze znovu zacat’ podavat’ 50 %
rychlost’ou oproti pdvodnej rychlosti
infizie, alebo sa mdéze znovu zacat’
podavat, ked’ priznaky odzneji
po podani premedikacie. Ak sa znova
vyskytnu reakcie 2. stupnia po podani
adekvatnej premedikacie, podavanie
lieku natrvalo ukoncite.

3. alebo 4.

Podavanie lieku natrvalo ukondite.




2 Stupne toxicity st definované podl'a VSeobecnych terminologickych kritérii pre neziaduce udalosti

(Common Terminology Criteria for Adverse Events, CTCAE) Narodného onkologického inStitutu

(National Cancer Institute), verzia 5.0.

® AST = aspartataminotransferdza

¢ ALT = alaninaminotransferdza

4 ULN = horna hranica referenéného rozpitia (upper limit of normal)

¢U pacientok s metastazami v peceni, u ktorych je uz pri zacati lieCby pritomné zvysenie hladiny

AST alebo ALT 2. stupna, sa ma liecba ukon¢it’, ak sa hladina AST alebo ALT zvysi 0> 50 %

v porovnani s vychodiskovou hladinou a toto zvySenie pretrvdva minimalne 1 tyzden

f'SJS = Stevensov-Johnsonov syndréom

¢ TEN = toxicka epidermalna nekrolyza

" DRESS = liekova reakcia s eozinofiliou a systémovymi priznakmi (Drug reaction with eosinophilia
and systemic symptoms).

Karta pacientky
Vsetci lekari, ktori predpisuju JEMPERLI, majt pacientky informovat’ o karte pacientky, na ktorej je
vysvetlené, o maju robit), ak sa u nich vyskytne akykol'vek priznak imunitne podmienenych

neziaducich reakcii. Lekar poskytne kartu pacientky kazdej pacientke.

Osobitné populdcie

Starsie pacientky
U pacientok, ktoré su vo veku 65 rokov alebo starSie, sa neodportca ziadna uprava davky.

K dispozicii st obmedzené klinické daje o pouziti dostarlimabu u pacientok vo veku 75 rokov alebo
starSich (pozri Cast’ 5.1).

Porucha funkcie obliciek

U pacientok s miernou alebo stredne zavaznou poruchou funkcie oblic¢iek sa neodporiaca Ziadna
uprava davky. K dispozicii st obmedzené udaje tykajice sa pacientok a pacientov so zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek alebo pacientok a pacientov v kone¢nom §tadiu ochorenia obliciek, ktori
podstupuju dialyzu (pozri Cast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene

U pacientok s miernou poruchou funkcie pecene sa neodportca Ziadna uprava davky. K dispozicii st
obmedzené tidaje tykajuce sa pacientok a pacientov so stredne zdvaznou poruchou funkcie pecene

a nie su ziadne Udaje tykajuce sa pacientok a pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri
Cast’ 5.2).

Pediatricka populdcia

Bezpecnost’ a t¢innost’ lieku JEMPERLI u deti a dospievajticich mladsich ako 18 rokov neboli
stanovené. K dispozicii nie su ziadne tdaje.

Spdsob podavania

JEMPERLI je urceny iba na intravenéznu infuziu. JEMPERLI sa ma podavat’ intraven6znou infaziou
pomocou intravendznej infuznej pumpy pocas 30 minut.

JEMPERLI sa nesmie podavat’ formou intravenoznej pretlakovej infuzie (tzv. i.v. push) ani
intravenoznej bolusove;j injekcie.

Pokyny na riedenie lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.



4.3 Kontraindikacie

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

Sledovatelnost’

Aby sa zlepsila sledovatel'nost’ biologického lieku, mé sa zrozumitel'ne zaznamenat’ obchodny nazov a
¢islo Sarze podaného lieku.

Imunitne podmienené neziaduce reakcie

Imunitne podmienené neziaduce reakcie, ktoré moézu byt zavazné alebo fatalne, sa mozu vyskytnat’

u pacientok lieCenych protilatkami, ktoré blokuji drahu proteinového receptora programovane;j
bunkovej smrti-1/ligandu pre receptor programovanej bunkovej smrti-1 (PD-1/PD-L1), vratane
dostarlimabu. Hoci sa imunitne podmienené neZiaduce reakcie zvyc¢ajne vyskytuju pocas liecby
protilatkami blokujiicimi PD-1/PD-L1, priznaky sa m6Zu objavit’ aj po ukonceni liecby. Imunitne
podmienené neziaduce reakcie sa moézu vyskytnit’ v akomkol'vek organe alebo tkanive a v rovnakom
¢ase mozu postihovat’ viac ako jeden organovy systém. Dolezité imunitne podmienené neziaduce
reakcie uvedené v tejto Casti nezahimaju vSetky mozné zadvazné a fatalne imunitne podmienené reakcie.

Skoré odhalenie a lie¢ba imunitne podmienenych reakcii st nevyhnutné pre zaistenie bezpecného
pouzivania protilatok blokujicich PD-1/PD-L1. U pacientok sa ma sledovat’ vyskyt priznakov

a prejavov imunitne podmienenych neziaducich reakcii. Hematologické a biochemické vysetrenia
vratane pecenovych a oblickovych testov a funkénych vySetreni stitnej zl'azy sa maji vykonat’ pred
zaciatkom liecby a v pravidelnych intervaloch pocas liecby. V pripade podozrenia na imunitne
podmienené neziaduce reakcie sa ma zaistit’ adekvatne vysetrenie vratane konzultacie so Specialistom.

V zavislosti od zavaznosti neziaducej reakcie sa ma liecba dostarlimabom pozastavit’ alebo natrvalo
ukon¢it’ a ma sa zacat’ lie¢ba kortikosteroidmi (1 az 2 mg/kg/den prednizonu alebo ekvivalentu) alebo
ina vhodna lie¢ba (pozri nizSie a ¢ast’ 4.2). Po zlepSeni na < 1. stupeil sa ma zacat’ s vysadzovanim
kortikosteroidov postupnym znizovanim davky pocas obdobia 1 mesiaca alebo este dlhsie.

U pacientok, u ktorych nie je mozné dostat’ imunitne podmienené neziaduce reakcie pod kontrolu
pouzitim kortikosteroidov, sa na zaklade obmedzenych udajov z klinickych stadii moze zvazit
podavanie inych systémovych imunosupresiv. Pri endokrinopatiach sa ma v pripade potreby nasadit’
hormonalna substitu¢na liecba.

Liecba dostarlimabom sa ma natrvalo ukoncit’ pri opakovanom vyskyte akejkol'vek imunitne
podmienenej neziaducej reakcie 3. stupia a pri akejkol'vek imunitne podmienenej neziaducej reakcie
4. stupna toxicity okrem endokrinopatii, ktoré su udrziavané pod kontrolou hormonalnou substittciou,
a pokial to nie je inak Specifikované v tabul’ke 3.

Imunitne podmienend pneumonitida

U pacientok, ktoré¢ dostavali dostarlimab, bola hlasena pneumonitida (pozri Cast’ 4.8). U pacientok sa
ma sledovat’ vyskyt prejavov a priznakov pneumonitidy. V pripade podozrenia na pneumonitidu je
potrebné potvrdit’ ju radiografickym vysetrenim a vylucit’ iné pri¢iny. Pacientky maja byt’
manazované Upravami lieCby dostarlimabom a kortikosteroidmi (pozri ¢ast’ 4.2).

Imunitne podmienend kolitida

Dostarlimab mo6ze sposobit’ imunitne podmienent kolitidu (pozri ¢ast’ 4.8). U pacientok sa ma
sledovat’ vyskyt prejavov a priznakov kolitidy a maju byt manazované upravami lieCby
dostarlimabom, antidiaroikami a kortikosteroidmi (pozri Cast’ 4.2).

Imunitne podmienena hepatitida




Dostarlimab mézZe spdsobit’ imunitne podmienent hepatitidu (pozri ¢ast’ 4.8). U pacientok sa maji
sledovat’ zmeny funkcie pecene v pravidelnych intervaloch podla indikacie na zaklade klinického
vySetrenia a maju byt manazované Upravami lieCby dostarlimabom a kortikosteroidmi (pozri Cast’ 4.2).

Imunitne podmienené endokrinopatie

U pacientok, ktoré dostavali dostarlimab, boli hlasené imunitne podmienené endokrinopatie
zahimajuce hypotyreozu, hypertyredzu, tyreoiditidu, hypofyzitidu, diabetes mellitus 1. typu, diabeticka
ketoaciddzu a adrenalnu insuficienciu (pozri Cast 4.8).

Hypotyreoza a hypertyreoza

U pacientok, ktoré dostavali dostarlimab, sa vyskytla imunitne podmienend hypotyre6za

a hypertyre6za (vratna tyreoiditidy), pricom hypotyredza moze nasledovat’ po hypertyreoze.

U pacientok sa maju sledovat’ abnormalne vysledky funkénych vySetreni §titnej zl'azy pred zaciatkom
liecby, v pravidelnych intervaloch pocas liecby a podl'a indikacie na zaklade klinického vySetrenia.
Imunitne podmienend hypotyreoza a hypertyredza (vratane tyreoiditidy) maji byt manazované podla
odporucani v Casti 4.2.

Adrenalna insuficiencia

U pacientok, ktoré dostavali dostarlimab, sa vyskytla imunitne podmienend adrendlna insuficiencia.
U pacientok sa ma sledovat’ vyskyt klinickych prejavov a priznakov adrenalnej insuficiencie.
Pacientky so symptomatickou adrenalnou insuficienciou maji byt manazované podl'a odporacani
v Casti 4.2.

Imunitne podmienend nefritida

Dostarlimab moze spdsobit’ imunitne podmienent nefritidu (pozri cast’ 4.8). U pacientok sa maju
sledovat’ zmeny funkcie obli¢iek a maju byt’ manazované upravami liecby dostarlimabom

a kortikosteroidmi (pozri Cast’ 4.2).

Imunitne podmienena vyrazka

U pacientok, ktoré dostavali dostarlimab, bola hlasena imunitne podmienena vyrazka vratane pemfigu
(pozri Cast 4.8). U pacientok sa ma sledovat’ vyskyt prejavov a priznakov vyrazky. Exfoliativne
dermatologické ochorenia maju byt manazované podl'a odporucani v Casti 4.2. U pacientok liecenych
inhibitormi PD-1 boli hlasené pripady Stevensovho-Johnsonovho syndromu a toxickej epidermalne;j
nekrolyzy.

Je potrebna opatrnost’, ked’ sa uvazuje o pouzivani dostarlimabu u pacientky, u ktorej sa uz predtym
vyskytla zavazna alebo zivot ohrozujuca kozna neziaduca reakcia pocas predchadzajucej liecby inymi
imunostimulaénymi protinddorovymi latkami.

Imunitne podmienend artralgia

U pacientok, ktoré dostavali dostarlimab, bola hlasena imunitne podmienena artralgia (pozri ¢ast’ 4.8).
U pacientok sa ma sledovat’ vyskyt prejavov a priznakov artralgie. Ak je podozrenie na imunitne
podmienenu artralgiu, je potrebné ju potvrdit’ a vylucit iné pri€iny. Pacientky maji byt manazované
upravami lie¢by dostarlimabom a kortikosteroidmi (pozri ¢ast’ 4.2).

Dalsie imunitne podmienené nefiaduce reakcie

Vzhl'adom na mechanizmus u¢inku dostarlimabu existuje moznost’ vyskytu d’al$ich imunitne
podmienenych neziaducich reakcii vratane potencidlne zavaznych neziaducich udalosti

[napr. myozitida, myokarditida, encefalitida, demyeliniza¢na neuropatia (vratane
Guillainovho-Barrého syndromu), sarkoidoza]. Klinicky vyznamné imunitne podmienené neziaduce
reakcie, ktoré boli hlasené u menej ako 1 % pacientok liecenych dostarlimabom v monoterapii

v klinickych §tidiach, zahfiiaji encefalitidu, autoimunitna hemolytickl anémiu, pankreatitidu,
iridocyklitidu a uveitidu. U pacientok sa ma sledovat’ vyskyt prejavov a priznakov imunitne
podmienenych neziaducich reakcii a maji byt manazované tak, ako je to opisané v ¢asti 4.2.

U pacientok lieCenych inhibitormi PD-1 bola v obdobi po uvedeni lieku na trh hlasena rejekcia
transplantovaného solidneho organu. Liecba dostarlimabom méze zvysit’ riziko rejekcie u pacientok




po transplantacii solidneho organu. U tychto pacientok sa ma zvazit’ prinos lieCby dostarlimabom
oproti riziku moznej rejekcie organu.

U pacientok, ktoré podstapia alogénnu transplantaciu hematopoetickych kmenovych buniek
(allogeneic haematopoietic stem cell transplantation, HSCT) pred alebo po liecbe protilatkou
blokujucou PD-1/PD-L1, sa mézu vyskytnut’ fatalne a d’alSie zdvazné komplikécie. Komplikacie
suvisiace s transplantaciou zahtnaju hyperakttnu reakciu Stepu proti hostitel'ovi (graft-versus-host
disease, GvHD), akutnu GvHD, chronicki GvHD, venookluzivnu chorobu pecene po pripravnom
rezime so zniZenou intenzitou a febrilny syndrom vyzadujici podavanie steroidov (bez identifikovanej
infek¢nej priciny). Tieto komplikacie sa m6zu vyskytnut’ napriek intervencnej liecbe medzi blokadou
PD-1/PD-L1 a alogénnou HSCT. U pacientok treba pozorne sledovat’ znamky komplikacii suvisiacich
s transplantaciou a v pripade potreby urychlene zasiahnut'. Je potrebné zvazit’ pomer prinosu a rizik
lieCby protilatkou blokujicou PD-1/PD-L1 pred alebo po alogénnej HSCT.

Reakcie suvisiace s infuiziou

Dostarlimab moze spdsobit’ reakcie stivisiace s infuziou, ktoré mézu byt zavazné (pozri Cast’ 4.8).

Pri vyskyte zavaznych (3. stupen) alebo Zivot ohrozujucich (4. stupen) reakcii suvisiacich s infliziou sa
ma podavanie infuzie zastavit’ a lieCba natrvalo ukoncit’ (pozri Cast’ 4.2).

Pacientky vylucené z klinickych Studii

Zo stadie GARNET boli vylucené pacientky s nasledujiucimi stavmi: vychodiskovy vykonnostny stav
(performance score, PS) > 2 podl'a Vychodnej kooperativnej onkologickej skupiny (Eastern
cooperative oncology group, ECOG); nekontrolované metastazy v centralnom nervovom systéme
alebo karcinomatdzna meningitida; iné malignity v predchadzajucich 2 rokoch; imunodeficiencia
alebo podéavanie imunosupresivnej liecby v priebehu 7 dni pred zaciatkom skiiSanej liecby; aktivna
infekcia HIV, infekcia virusom hepatitidy B alebo hepatitidy C; aktivne autoimunitné ochorenie
vyzadujuce systémovu liecbu v predchadzajucich 2 rokoch okrem substitu¢nej lieCby; intersticialna
choroba pl'ic v anamnéze; alebo podanie Zivej oCkovacej latky v priebehu 14 dni pred zaciatkom
skusanej liecby.

Zo stadie RUBY boli vylu¢ené pacientky s nasledujucimi stavmi: so subeznou malignitou, alebo

s predchadzajicou neendometridlnou invazivnou malignitou, ktoré boli bez ochorenia < 3 roky alebo
ktoré boli akokol'vek aktivne lieCené na danti malignitu pocas predoslych 3 rokov; nekontrolované
metastazy v centralnom nervovom systéme, alebo karcinomatézna meningitida alebo obe; zname HIV
v anamnéze, alebo aktivna hepatitida B alebo hepatitida C; imunodeficiencia alebo podavanie
imunosupresivnej lieCby v priebehu predchadzajucich 7 dni; pacientky s vysokym zdravotnym rizikom
v désledku zavazného, nekontrolovaného zdravotného stavu, nemaligneho systémového ochorenia
alebo aktivnej infekcie vyzadujlcej systémovu liecbu; alebo podanie Zivej o¢kovacej latky v priebehu
30 dni pred prvou davkou skuisanej liecby, pocas sktiSanej liecby a az do 180 dni po podani poslednej
davky skusanej lieCby.

Po starostlivom zvazeni potencialneho zvyseného rizika je mozné u tychto pacientok pouzit’
dostarlimab s primeranym manazmentom liecby.

Obsah polysorbatu 80

Tento liek obsahuje polysorbat 80 (pozri Cast’ 2), ktory moze vyvolat’ alergické reakcie.
Obsah sodika

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v 500 mg davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika. Tento liek sa mo6ze riedit’ infuznym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).
Toto je potrebné zohl'adnit’ u pacientov, ktori st na diéte s kontrolovanym obsahom sodika (pozri
Cast’ 6.6).



4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne interakéné Stiidie. Monoklonalne protilatky (mAb) ako dostarlimab nie st
substratmi cytochromu P450 ani transportérov lieciv. Dostarlimab nie je cytokin a nie je
pravdepodobné, Ze je moduldtorom cytokinov. Okrem toho sa neocakédva farmakokinetické (FK)
interakcia medzi dostarlimabom a lie¢ivami typu malych molekul. K dispozicii nie su ziadne dokazy
o interakcii sprostredkovanej nespecifickym klirensom spocivajucim v degradacii protilatok

v lyzozémoch.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku/Antikoncepcia

Existuje riziko v suvislosti s podavanim dostarlimabu Zenam vo fertilnom veku. Zeny vo fertilnom
veku musia pouzivat’ u€inn antikoncepciu pocas liecby dostarlimabom a aspon 4 mesiace

po poslednej davke dostarlimabu.

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti dostarlimabu u gravidnych zien.
Vychadzajuc z jeho mechanizmu G¢inku moze dostarlimab spdsobovat’ Skodlivé farmakologické
ucinky na plod, ked’ je podavany pocas gravidity.

Neuskutocnili sa $tudie na zvieratach skiimajice vplyv dostarlimabu na reprodukciu a vyvin; inhibicia
drahy PD-1/PD-L1 vsak moze viest’ k zvySenému riziku imunitne podmieneného odvrhnutia plodu, ¢o
ma za nasledok smrt’ plodu (pozri ¢ast’ 5.3). Je zname, ze 'udské imunoglobuliny (IgG4) prechadzaji
placentarnou bariérou, a ked’ze dostarlimab je [gG4, méze dojst’ k jeho prenosu z matky na vyvijajici
sa plod.

JEMPERLI sa neodporuca pouzivat pocas gravidity a u Zien vo fertilnom veku nepouzivajicich
ucinnt antikoncepciu.

Dojcenie
Nie je zname ¢i sa dostarlimab/metabolity vylucuji do I'udského mlieka.
Riziko u novorodencov/doj¢iat nemoze byt vylucené.

JEMPERLI sa nemé pouzivat’ po¢as dojCenia a je potrebné vyhnut sa dojceniu pocas aspon
4 mesiacov po poslednej davke dostarlimabu.

Fertilita
Neuskutocnili sa Studie fertility s dostarlimabom (pozri Cast’ 5.3).
4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

JEMPERLI nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

4.8 Neziaduce tucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Dostarlimab je najCastejSie spojeny s imunitne podmienenymi neziaducimi reakciami. VA¢§ina z nich,
vratane zavaznych reakcii, odznela po zacati vhodnej farmakologickej lieCby alebo po ukonceni liecby
dostarlimabom (pozri ,,Opis vybranych neziaducich reakcii“ nizsie).
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Dostarlimab v monoterapii

Bezpecnost’ dostarlimabu bola hodnotena u 605 pacientok s EC alebo s inymi pokrocilymi solidnymi
nadormi, ktoré dostavali dostarlimab v monoterapii v $tidii GARNET, vratane 153 pacientok

s pokrocilym alebo recidivujicim dMMR/MSI-H EC. Pacientky a pacienti dostavali ddvku 500 mg
raz za 3 tyzdne pocas 4 cyklov, po ktorej nasledovalo podavanie 1 000 mg raz za 6 tyzdiov pocas
vSetkych nasledujtcich cyklov.

U pacientok s pokro¢ilymi alebo recidivujicimi solidnymi nadormi (N = 605) boli najcastejSie
neziaduce reakcie (> 10 %) anémia (28,6 %), hnacka (26,0 %), nauzea (25,8 %), vracanie (19,0 %),
artralgia (17,0 %), pruritus (14,2 %), vyrazka (13,2 %), pyrexia (12,4 %) zvySenie hladiny
aspartataminotransferazy (11,2 %) a hypotyredza (11,2 %). Liecba lickom JEMPERLI bola natrvalo
ukonéena z dovodu neziaducich reakcii u 38 (6,3 %) pacientok; va¢§ina z nich boli imunitne
podmienené udalosti. NeZiaduce reakcie boli zdvazné u 11,2 % pacientok; najzavaznejsie neziaduce
reakcie boli imunitne podmienené neziaduce reakcie (pozri Cast’ 4.4).

Bezpecnostny profil u pacientok s AMMR/MSI-H EC v stadii GARNET (N = 153) sa nelisil od
bezpecnostného profilu u celkovej populécie pacientok, ktoré dostavali monoterapiu, uvedeného
v tabul’ke 4.

Dostarlimab v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom

Bezpecnost’ dostarlimabu bola hodnotena u 241 pacientok s primarne pokroc¢ilym alebo recidivujiicim
EC, ktoré dostavali dostarlimab v kombindcii s karboplatinou a paklitaxelom v stadii RUBY.
Pacientky dostavali davky 500 mg dostarlimabu raz za 3 tyzdne pocas 6 cyklov, po ktorych
nasledovalo podavanie 1 000 mg raz za 6 tyzdnov pocas vsetkych nasledujucich cyklov.

U pacientok s primarne pokrocilym alebo recidivujucim EC (N = 241) boli naj¢astejSie neziaduce
reakcie (> 10 %) vyrazka (23,2 %), makulopapuldzna vyrazka (14,5 %), hypotyreoza (14,5 %),
pyrexia (12,9 %), zvySena hladina alaninaminotransferazy (12,9 %), zvySena hladina
aspartataminotransferazy (12,0 %) a sucha koza (10,0 %). JEMPERLI bol natrvalo vysadeny pre
neziaduce reakcie u 12 (5,0 %) pacientok, véc¢Sinou islo o imunitne podmienené udalosti. Neziaduce
reakcie boli zavazné u 5,8 % pacientok. Najcastejsia (> 1 %) zadvazna neZiaduca reakcia bola pyrexia
(2,9 %). Najcastejsia (> 10 %) imunitne podmienena neziaduca reakcia bola hypotyredza (12,0 %),
pri¢om najcastejSou (> 1 %) imunitne podmienenou neziaducou reakciou veducou k ukonceniu liecby
bola makulopapuldzna vyrazka (1,2 %) (pozri Cast’ 4.4).

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie hlasené v klinickych skasaniach s dostarlimabom v monoterapii alebo v kombinacii
s chemoterapiou su uvedené v tabulke 4 podla triedy organovych systémov a podl'a frekvencie.
Frekvencie neziaducich reakcii uvedené v stipci pre dostarlimab v monoterapii st zalozené na
frekvencii neziaducich udalosti zo vSetkych pri¢in u 605 pacientok s pokro¢ilymi alebo recidivujucimi
solidnymi naddormi zo §tadie GARNET pri vystaveni dostarlimabu v monoterapii po¢as medianu
trvania liecby 24 tyzdnov (rozmedzie: 1 tyzden az 229 tyzdiiov). Ak nie je uvedené inak, frekvencie
neziaducich reakcii uvedené v stipci pre dostarlimab v kombinacii s chemoterapiou st zaloZené na
frekvencii neziaducich udalosti zo vSetkych pri¢in u 241 pacientok s primarne pokrocilym alebo
recidivujucim EC zo $tadie RUBY pri vystaveni dostarlimabu v kombindcii s karboplatinou a
paklitaxelom poc¢as medianu trvania lie¢by 43 tyzdiiov (rozmedzie: 3 az 193 tyzdiiov). Dalsie
bezpecnostné informacie tykajice sa podavania dostarlimabu v kombinacii s karboplatinou a
paklitaxelom si vyhl'adajte v prislusnych informéciach o predpisovani liekov v kombinovanej liecbe.

Neziaduce reakcie zname svojim vyskytom pri dostarlimabe v monoterapii alebo pri karboplatine,
alebo paklitaxeli podavanymi samostatne sa mozu vyskytnat’ pocas lie¢by tymito liekmi v kombinacii,
1 ked’ tieto reakcie neboli hlasené v klinickych $tadiach s dostarlimabom v kombinécii s karboplatinou
a paklitaxelom.
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Tieto reakcie st uvedené podla triedy organovych systémov a podl'a frekvencie. Frekvencie st
definované ako: vel'mi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); menej casté (> 1/1 000 az < 1/100);
zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000); a nezname (z dostupnych udajov).

Tabul’ka 4: Neziaduce reakcie u pacientok lieCenych dostarlimabom

Dostarlimab v monoterapii

Dostarlimab v kombinacii
s chemoterapiou

Poruchy krvi a lymfatického systému

Vel'mi Casté

| Anémia®

Poruchy endokrinného systému

Velmi Casté Hypotyredza*® Hypotyreo6za®
Casté Hypertyre6za*, adrenalna Hypertyre6za
insuficiencia*
Menej Casté Tyreoiditida*®, hypofyzitida‘ Tyreoiditida, adrendlna insuficiencia
Poruchy metabolizmu a vyZivy

Menej Casté

Diabetes mellitus 1. typu,
diabeticka ketoacidoza

Diabetes mellitus 1. typu

Poruchy nervového systému

Menej Casté

Encefalitida, myasténia gravis

Myastenicky syndrom?,
Guillainov-Barrého syndrom*

Poruchy oka

Menej Casté | Uveitida® | Uveitida
Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti

Menej Casté | | Myokarditida™
Poruchy dychacej sistavy, hrudnika a mediastina

Casté | Pneumonitida* | Pneumonitida

Poruchy gastrointestinialneho traktu

Vel'mi Casté

Hnacka, nauzea, vracanie

Casté

Kolitida®), pankreatitida¥,
gastritida

Kolitida™, pankreatitida

Menej Casté

Ezofagitida

Imunitne podmienena gastritida’,
gastrointestindlna vaskulitida’

Poruchy pecene a ZICovych ciest

Casté

| Hepatitida*™

Poruchy koZe a podkoZného tkaniva

Vel'mi Casté

| Vyrazka*", pruritus

| Vyrazka®, sucha koza

Poruchy kostrovej a svalovej siistavy a spojivového tkaniva

Vel'mi Casté

Artralgia*

Casté

Myalgia

Menej Casté

Imunitne podmienena artritida,
reumaticka polymyalgia,
imunitne podmienena
myozitida

Imunitne podmienena artritida,
myozitida'

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest

Menej Casté

| Nefritida*P

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Vel'mi ¢asté

Pyrexia

Pyrexia

Casté

Zimnica

Mene;j Casté

Syndrom systémovej zapalovej
odpovede’

Laboratorne a funkéné vySetrenia

Vel'mi Casté

Zvysené hladiny transaminaz?

zvySend hladina
aspartataminotransferazy

Urazy, otravy a komplikacie lie¢ebného postupu

Casté

| Reakcia stvisiaca s infaziou*'

|

12

zvySend hladina alaninaminotransferazy




T Zahttia udalosti identifikované v inych klinickych skusaniach u pacientov so solidnymi nddormi, ktori dostavali
dostarlimab v kombinacii s rdznymi typmi protinadorovej liecby.

" Pozri &ast’ ,,Opis vybranych neziaducich reakcii“.

@ Zahtiia anémiu a autoimunitni hemolyticka anémiu.

b Zahf#ia hypotyredzu a autoimunitnt hypotyreézu.

¢ Zahtna tyreoiditidu a autoimunitnt tyreoiditidu.

d Zahfiia hypofyzitidu a lymfocytova hypofyzitidu.

¢ Zahtna hypotyredzu a imunitne podmienent hypotyreézu.

f Zahtta Guillainov-Barrého syndrém a demyeliniza¢nt polyneuropatiu.

¢ Zahtnia uveitidu a iridocyklitidu.

h Zahf#ia myokarditidu a imunitne podmienenti myokarditidu.

i Zahffia pneumonitidu, intersticidlnu chorobu plic a imunitne podmienent chorobu plic.

i Zahf#a kolitidu, enterokolitidu a imunitne podmienent enterokolitidu.

k Zahffia pankreatitidu a akutnu pankreatitidu.

! Zahtfa kolitidu a enteritidu.

™ Zahina hepatitidu, autoimunitna hepatitidu a hepatalnu cytolyzu.

" Zahfia vyrazku, makulopapuléznu vyrazku, erytém, makularnu vyrazku, pruriticka vyrazku, erytematéznu
vyrazku, papuldéznu vyrazku, multiformny erytém, koznu toxicitu, liekovl erupciu, toxicku koznu erupciu,
exfoliativnu vyrazku a pemfigus.

°© Zahtia vyrazku a makulopapul6éznu vyrazku.

P Zahffia nefritidu a tubulointersticidlnu nefritidu.

4 Zahina zvySené hladiny transamindz, zvySenu hladinu alaninaminotransferazy, zvySenu hladinu
aspartataminotransferazy a hypertransaminéziu.

I Zahina reakcie suvisiace s infiziou a precitlivenost’.

Opis vybranych neziaducich reakcii

Nizsie uvedené vybrané neziaduce reakcie su zalozené na bezpec¢nosti dostarlimabu v databaze
zdruzenych udajov o bezpe¢nosti monoterapie ziskanych u 605 pacientok s EC alebo s inymi
pokroc¢ilymi solidnymi nddormi v §tidii GARNET. Imunitne podmienené neziaduce reakcie boli
definované ako udalosti 2. a vysSieho stupiia zdvaznosti; d’alej uvedeny vyskyt neziaducich reakcii
nezahtiia udalosti 1. stupiia zavaznosti. Odporii€ania na manazment tychto neziaducich reakcii su
opisané v Casti 4.2.

Imunitne podmienené neziaduce reakcie (pozri cast 4.4)

Imunitne podmienena pneumonitida

Imunitne podmienena pneumonitida sa vyskytla u 14 (2,3 %) pacientok, ¢o zahfiia pneumonitidu
2. stupnia (1,3 %), 3. stupiia (0,8 %) a 4. stupiia (0,2 %). Pneumonitida viedla k ukonéeniu liecby
dostarlimabom u 8 (1,3 %) pacientok.

Podavanie systémovych kortikosteroidov (prednizén > 40 mg denne alebo ekvivalent) bolo potrebné
u 11 (78,6 %) pacientok, u ktorych sa vyskytla pneumonitida. Pneumonitida odznela
u 11 (78,6 %) pacientok.

Imunitne podmienend kolitida
Kolitida sa vyskytla u 8 (1,3 %) pacientok, ¢o zahfna kolitidu 2. stupna (0,7 %) a 3. stupna (0,7 %).
Kolitida neviedla k ukon¢eniu lie¢by dostarlimabom u Ziadnej pacientky.

Podavanie systémovych kortikosteroidov (prednizon > 40 mg denne alebo ekvivalent) bolo potrebné
u 5 (62,5 %) pacientok. Kolitida odznela u 5 (62,5 %) pacientok, u ktorych sa vyskytla.

Imunitne podmienena hepatitida

Hepatitida sa vyskytla u 3 (0,5 %) pacientok a i§lo o udalosti 3. stupna. U 2 (66,7 %) pacientok bolo
potrebné podavanie systémovych kortikosteroidov (prednizon > 40 mg denne alebo ekvivalent).
Hepatitida viedla k ukonceniu liecby dostarlimabom u 1 (0,2 %) pacientky a odznelau 2 z 3
pacientok.

Imunitne podmienené endokrinopatie
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Hypotyreoza sa vyskytla u 46 (7,6 %) pacientok a u vSetkych islo o udalost’ 2. stupna. Hypotyredza
neviedla k ukonceniu liecby dostarlimabom a odznela u 17 (37,0 %) pacientok.

Hypertyreoza sa vyskytla u 14 (2,3 %) pacientok, ¢o zahina udalosti 2. stupiia (2,1 %) a 3. stupnia
(0,2 %). Hypertyreoza neviedla k ukonceniu liecby dostarlimabom a odznela u 10 (71,4 %) pacientok.

Tyreoiditida sa vyskytla u 3 (0,5 %) pacientok; u vietkych i§lo o udalosti 2. stupiia. Ziadna z udalosti
tyreoiditidy neodznela; tyreoiditida nebola d6vodom na ukoncenie liecby dostarlimabom.

Adrenalna insuficiencia sa vyskytla u 7 (1,2 %) pacientok, ¢o zahiiia udalosti 2. stupiia (0,5 %)
a 3. stupna (0,7 %). Adrenalna insuficiencia viedla k ukonceniu liecby dostarlimabom
u 1 (0,2 %) pacientky a odznela u 4 (57,1 %) pacientok.

Imunitne podmienena nefritida

Nefritida vratane tubulointersticidlnej nefritidy sa vyskytla u 3 (0,5 %) pacientok; u vSetkych islo
o udalost’ 2. stupiia. Podavanie systémovych kortikosteroidov (prednizén > 40 mg denne alebo
ekvivalent) bolo potrebné u 2 (66,7 %) pacientok, u ktorych sa vyskytla nefritida. Nefritida viedla
k ukonceniu liecby dostarlimabom u 1 (0,2 %) pacientky a odznela u vSetkych 3 pacientok.

Imunitne podmienena vyrazka

Imunitne podmienena vyrazka (vyrazka, makulopapulézna vyrazka, makularna vyrazka, pruriticka
vyrazka, pemfigus, liekova erupcia, kozna toxicita, toxickd kozna erupcia) sa vyskytla

u 31 (5,1 %) pacientok, ¢o zahfiia udalosti 3. stupna u 9 (1,5 %) pacientok, ktoré¢ dostavali
dostarlimab. Median ¢asu do nastupu vyrazky bol 57 dni (rozmedzie 2 dni az 1485 dni). Podavanie
systémovych kortikosteroidov (prednizon > 40 mg denne alebo ekvivalent) bolo potrebné

u 9 (29,0 %) pacientok, u ktorych sa vyskytla vyradzka. Vyrazka viedla k ukonceniu liecby
dostarlimabom u 1 (0,2 %) pacientky a odznela u 24 (77,4 %) pacientok.

Imunitne podmienena artralgia

Imunitne podmienena artralgia sa vyskytla u 34 (5,6 %) pacientok. Imunitne podmienena artralgia

3. stupiia bola hlasena u 5 (0,8 %) pacientok, ktoré dostavali dostarlimab. Median ¢asu do nastupu
artralgie bol 94,5 dna (rozmedzie 1 den az 840 dni). Podévanie systémovych kortikosteroidov
(prednizon > 40 mg denne alebo ekvivalent) bolo potrebné u 3 (8,8 %) pacientok, u ktorych sa
vyskytla artralgia. Artralgia viedla k ukon¢eniu lie¢by dostarlimabom u 1 (0,2 %) pacientky a odznela
u 19 (55,9 %) pacientok, u ktorych sa vyskytla.

Reakcie suvisiace s infuziou

Reakcie suvisiace s infiziou vratane precitlivenosti sa vyskytli u 6 (1,0 %) pacientok, ¢o zahiia
reakcie suvisiace s infuziou 2. stupnia (0,3 %) a 3. stupnia (0,2 %). VSetky pacientky sa zotavili
z reakcie suvisiacej s infiziou.

Uéinky triedy inhibitorov imunitnych kontrolnych bodov

Pocas liecby inymi inhibitormi imunitnych kontrolnych bodov sa hlasili nasledujice neziaduce reakcie,
ktoré sa moézu vyskytniit’ aj pocas lieCby dostarlimabom: celiakia, exokrinna pankreaticka insuficiencia.

Imunogenita
V stadii GARNET bolo vykonané vySetrenie na pritomnost’ protilatok proti lie¢ivu (anti-drug

antibodies, ADA) u 315 pacientok, ktoré dostavali dostarlimab, a vyskyt ADA vznikajucich pocas
lieCby bol 2,5 %. Neutralizujuce protilatky boli zistené u 1,3 % pacientok. Stibezné podavanie

s karboplatinou a paklitaxelom nemalo vplyv na imunogenitu dostarlimabu. V §tadii RUBY u 225
pacientok lieCenych dostarlimabom v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom a hodnotiteI'nych na
pritomnost’ ADA nebol zisteny ziadny vyskyt ADA vznikajucich pocas lieCby dostarlimabom alebo
neutralizujucich protilatok vznikajacich pocas lieCby.

U pacientok, u ktorych sa vytvorili ADA, sa nepreukazala zmenena ucinnost’ alebo bezpecnost’
dostarlimabu.
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StarSie pacientky

Z0 605 pacientok lieCenych dostarlimabom v monoterapii bolo 51,6 % mladsich ako 65 rokov, 36,9 %
bolo vo veku 65 az menej ako 75 rokov a 11,5 % bolo vo veku 75 rokov alebo starSich. Z 241
pacientok liecenych dostarlimabom v kombin4cii s karboplatinou-paklitaxelom bolo 52,3 % mladsich
ako 65 rokov, 36,5 % malo 65 az menej ako 75 rokov a 11,2 % bolo vo veku 75 rokov alebo starSich.
Medzi star$imi pacientkami (> 65 rokov) a mlad$imi pacientkami (< 65 rokov) neboli hlasené ziadne
celkové rozdiely v bezpecnosti.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. 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

Ak je podozrenie na predavkovanie, u pacientky sa ma sledovat’ vyskyt akychkol'vek prejavov alebo
priznakov neziaducich reakcii alebo uc¢inkov a zaCat’ vhodna symptomaticka liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Cytostatika, monoklonalne protilatky a konjugaty protilatky s lieCivom,
ATC kod: LO1FFO7

Mechanizmus ucéinku

Dostarlimab je humanizovana monoklondlna protilatka podtriedy 1gG4, ktora sa viaze na receptor
PD-1 a blokuje interakciu (viazbu) s jeho ligandmi PD-L1 a PD-L2. Inhibicia imunitnej odpovede
sprostredkovana drahou PD-1 ma za nasledok reaktivaciu funkcii T-lymfocytov, napriklad
proliferaciu, produkciu cytokinov a cytotoxicku aktivitu. Dostarlimab zosiliiuje odpovede
T-lymfocytov vratane protindadorovych imunitnych odpovedi tym, Ze blokuje védzbu PD-1 na PD-L1
a PD-L2. V modeloch nadorov u syngénnych mysi viedla blokada aktivity PD-1 k obmedzeniu rastu
nadoru.

Klinick4 a¢innost’ a bezpeénost’

RUBY: Randomizovana kontrolovand Studia s dostarlimabom v kombindcii s karboplatinou
a paklitaxelom v liecbe dospelych pacientok s primdrne pokrocilym alebo recidivujucim EC

Uctinnost’ a bezpe¢nost’ dostarlimabu v kombinacii s karboplatinou-paklitaxelom boli skiimané
v multicentrickej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, placebom kontrolovanej §tadii fazy 3
u pacientok s primarne pokro¢ilym alebo recidivujicim EC.

Pacientky boli randomizované (1:1) do skupiny dostavajucej dostarlimab 500 mg plus karboplatinu
AUC 5 mg/ml/min a paklitaxel 175 mg/m? raz za 3 tyzdne pocas 6 cyklov, po ktorych nasledovalo
podavanie dostarlimabu 1 000 mg raz za 6 tyzdnov (n = 245), alebo do skupiny dostavajucej placebo
plus karboplatinu AUC 5 mg/ml/min a paklitaxel 175 mg/m? raz za 3 tyzdne pocas 6 cyklov, po
ktorych nasledovalo podavanie placeba raz za 6 tyzdiov (n = 249). Randomizacia bola stratifikovana
na zaklade statusu MMR/MSI, predchadzajucej vonkajsej radioterapie panvy a statusu ochorenia
(recidivujtce, primarne $tadium III alebo primarne $tadium IV). V lie¢be sa pokra¢ovalo do uplynutia
3 rokov alebo do vzniku neprijatel’nej toxicity, do progresie ochorenia alebo do rozhodnutia
skusajiceho lekara. Hodnotenie statusu nadoru sa vykonavalo raz za 6 tyzdnov do 25. tyzdna, raz za
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9 tyzdiov do 52. tyzdna a raz za 12 tyzdnov v d’alSom obdobi. Po mediane sledovania 37 mesiacov
27 z 245 pacientok randomizovanych na dostarlimab plus karboplatina-paklitaxel dostavalo lie¢bu
> 3 roky (datum uzavierky udajov 22. september 2023).

KTIacove kritérid pre zaradenie do Studie boli primarne Stadium ochorenia III alebo Stadium ochorenia
IV podl'a Medzinarodnej federacie gynekologov a porodnikov (International Federation of
Gynecology and Obstetrics, FIGO), vratane Stadia ochorenia IIIA az IIIC1 s pritomnost’ou ochorenia
hodnotiteI'ného alebo meratel'ného podla Kritérii hodnotenia odpovede na liecbu pri solidnych
nadoroch (response evaluation criteria in solid tumours, RECIST), verzia 1.1, pacientky v $tadiu
HIC1 s histologickym nalezom karcinosarkomu, svetlobunkového karcinému, ser6zneho karcinému
alebo zmieSanych typov (obsahujuce > 10 % karcinosarkomu, svetlobunkového karcinému alebo
ser6zneho karcindému v histologickom naleze) bez ohl'adu na pritomnost’ ochorenia hodnotiteI'ného
alebo merateI'ného zobrazovanim, Stadium ochorenia IIIC2 alebo §tadium ochorenia IV bez ohl'adu na
pritomnost’ hodnotitelného alebo meratel'ného ochorenia. Stidia zahfiala aj pacientky s prvym
recidivujucim EC s nizkou moznostou liecby radiologickou terapiou alebo chirurgicky samostatne
alebo v kombinacii, vratane pacientok, ktoré¢ mali prvé recidivujuce ochorenie a zatial’ nepodstupili
systémovu protinadorovu liecbu alebo ktoré dostavali predchadzajicu neoadjuvantnii/adjuvantnt
systémovu protinddorovu liecbu a mali recidivu alebo progresiu ochorenia > 6 mesiacov po ukonceni
liecby (prva recidiva). Predchadzajica radiologicka terapia nebola povolena pocas 21 dni pred
skuasanou liecbou s vynimkou paliativnej radioterapie, ktord bola povolena poc¢as najviac 1 tyzdna pred
skusanou liecbou.

Primarne vysledné ukazovatele ucinnosti boli prezivanie bez progresie (progression-free survival,
PFS), hodnotené skusajicim podl'a RECIST v1.1 u pacientok s primarne pokrocilym alebo
recidivujucim dMMR/MSI-H EC a u vSetkych pacientok (celkova populacia) s primarne pokrocilym
alebo recidivujucim EC, a celkové prezivanie (overall survival, OS) u vsetkych pacientok (celkova
populacia) s primarne pokroc¢ilym alebo recidivujucim EC.

V studii RUBY bola ucinnost’ hodnotena u celkovo 494 pacientok s EC. Vychodiskova demografia

a charakteristiky boli: median veku 65 rokov (38 % vo veku 65 az 74 rokov a 13 % vo veku 75 rokov
alebo starsich); 77 % belosského povodu, 12 % cernosského povodu, 3 % azijského péovodu; ECOG
PS 0 (63 %) alebo 1 (37 %); primarne Stadium III 19 %, primarne stadium IV 34 %, recidivujiuci EC
48 %; endometroidny karciném 55 %, zmieSany karciném 4 %, karcinosarkom 9 %, svetlobunkovy
karcinéom 3 %, serdzny karcinom 21 %, iny 8 %; a predchadzajuci chirurgicky zakrok 91 %,
predchadzajuca radioterapia (28 %), predchadzajuca protinadorova liecba (20 %).

Identifikacia IMMR/MSI-H statusu nadoru bola prospektivne stanovena pomocou testov (IHC, PCR
alebo NGS) vykonanych lokalne alebo sa testy (IHC) vykonali centralne, ak nebol k dispozicii lokalny
vysledok.

Vysledky ucinnosti sit uvedené v tabulke 5 a na obrazkoch 1 a 2. PFS je stanovené v primarnej
analyze s medidnom sledovania 25 mesiacov. Vysledky OS st zalozené na druhej priebeznej analyze
s medianom sledovania 37 mesiacov. Dostarlimab plus karboplatina-paklitaxel preukazali Statisticky
vyznamné zlepSenia v PFS skusajicim lekarom (AMMR/MSI-H a celkova populacia) a OS (celkova
populacia) verzus placebo plus karboplatina-paklitaxel.
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TabulPka 5: Vysledky uc¢innosti v RUBY pre celkovu populaciu a u pacientok s AMMR/MSI-H
EC

Cielovy ukazovatel’ Celkova populacia dMMR/MSI-H populacia
Dostarlimab + Placebo + Dostarlimab + Placebo +
karboplatina- karboplatina- karboplatina- karboplatina-

paklitaxel paklitaxel paklitaxel paklitaxel
(N =245) (N=249) (N=53) (N =65
Prezivanie bez progresie
(PFS)*
Median v mesiacoch 11,8 (9,6; 17,1) 7,9 (7,6; 9,5) Nebol dosiahnuty 7,7 (5,6; 9,7)
(95 % 1S)° (11,8; NR)
Pocet (%) pacientok 135 (55.1) 177 (71,1) 19 (35,8) 47 (72,3)
s udalostou
Pomer rizik (95 % IS)¢ 0,64 (0,51; 0,80) 0,28 (0,16; 0,50)
p-hodnota? <0,0001 <0,0001

Celkové prezivanie (OS)**

Median v mesiacoch 44,6 (32,6; NR) 28,2 (22,1; 35,6) Nebol dosiahnuty 31,4 (20,3; NR)

(95 % 1IS) (NR; NR)

Pocet (%) pacientok 109 (44,5) 144 (57,8) 12 (22,6) 35(53,8)
s udalost'ou

Pomer rizik (95 % IS)° 0,69 (0,54; 0,89) 0,32 (0,17; 0,63)
p-hodnota® 0,0020 NAs

Miera objektivnej
odpovede na lie¢bu
(objective response rate,

ORR)"
ORR, n (%) 149 (70,3) 142 (64,8) 38 (77.6) 40 (69,0)
(95 % IS) (63,6; 76,3) (58,1;71,2) (63,4; 88.2) (55,5; 80.5)

Trvanie odpovede na
lie¢bu (duration of

response, DOR)"
Median v mesiacoch 10,6 6,2 Nebol dosiahnuty 5,4
(95 % IS)° (8,2;17,6) (4,4;6,7) (10,1; NR) (3,9; 8,1)

IS: interval spolahlivosti; NA = neaplikovateI'né; NR = nebol dosiahnuty

* Median sledovania 25 mesiacov (datum uzavierky udajov 28. september 2022).
® Metodou Brookmeyer a Crowley.

¢ Zalozené na stratifikovanom Coxovom regresnom modeli.

4 Jednostranna p-hodnota zaloZena na stratifikovanom log-rank teste.

¢ OS je primérny ciel'ovy ukazovatel len pre celkovi populéciu.

fMedian sledovania 37 mesiacov (ddtum uzavierky udajov 22. september 2023).
¢ Statisticky nevyznamné, pretoZe nebola testovana iadna hypotéza pre celkové preZivanie v populacii
dMMR/MSI-H.

" Hodnotené skusajucim podla RECIST v1.1.

U pacientok s ¢iasto¢nou alebo tuplnou odpovedou.

Vopred Specifikované prieskumné analyzy PFS a OS sa uskutoc¢nili u pacientok s EC s proficientnym
systémom opravy chybného parovania baz (mismatch repair proficient, MMRp)/mikrosatelitovou
stabilitou (microsatellite stability, MSS) (n = 376). PFS HR bol 0,76 (95 % IS: 0,59; 0,98) s medidnom
PFS 9,9 mesiaca pre dostarlimab plus karboplatina-paklitaxel (n = 192) oproti 7,9 mesiaca pre placebo
plus karboplatina-paklitaxel (n = 184) (datum uzavierky tdajov 28. september 2022). OS HR bol 0,79
(95 % IS: 0,60; 1,04) s medianom OS 34 mesiacov pre dostarlimab plus karboplatina-paklitaxel oproti
27 mesiacov pre placebo plus karboplatina-paklitaxel (datum uzavierky udajov 22. september 2023).
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Obrazok 1: Kaplanova-Meierova krivka preZivania bez progresie podla hodnotenia
skusajuceho lekara u vSetkych pacietok (celkova populacia) s EC (Studia RUBY)

1.0
Dostarlimab + karboplatina-
paklitaxel
__ __ . Placebo + karboplatina-paklitaxel
=1 0.8
2 .
@»
s "
b
o0
3
1
="
3 0.6
2 s |
=<
S
=
<
>
2
3
e 0.4
=" -
=
@»n
)
=
=
S 02
o "
g
3 — —+
>
=
bl
A~ 0.0
d ] P
Cas od randomizacie (mesiace)
Pocty s rizikom (pocet udalosti)
Dostarlimab +
karbop]atina—paklitaxel 245(0) 220(12) 197(25) 157(55)  130(80)  105(103)  94(110) 90(113)  84(118)  78(122)  66(127)  52(128)  34(131)  23(132)  22(132) 12(133) 2(134)  0(135)

Placebo + 249(0) 219(4) 200(29) 144(77)  103(115)  74(141)  59(155) 57(157)  48(166)  42(170)  39(170)  32(172)  20(175) 14(176)  13(176) 5(177) 2(177) 1(177) 1177) 0(177)

karboplatina-paklitaxel

Obrazok 2: Kaplanova-Meierova krivka celkového prezivania u vSetkych pacientok (celkova

popuacia) s EC (Stadia RUBY)
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GARNET: dospelé pacientky s recidivujiicim alebo pokrocilym dMMR/MSI-H EC, ktory progredoval
pocas liecby rezimom obsahujiucim platinu alebo po nej

Utinnost’ a bezpe¢nost” dostarlimabu v monoterapii boli skimané v §tadii GARNET, multicentrickej,
nekontrolovanej, otvorenej §tadii s paralelnym usporiadanim viacerych kohort. Stadia GARNET
zahtnala rozsireny pocet kohort zlozenych z pacientok s recidivujucimi alebo pokrocilymi solidnymi
nadormi, ktoré mali obmedzené moznosti liecby. Do kohorty A1 boli zaradené pacientky

s dAMMR/MSI-H EC, u ktorych doslo k progresii ochorenia pocas lie¢by rezimom obsahujiicim platinu
alebo po ne;j.

Pacientky dostavali 500 mg dostarlimabu raz za 3 tyzdne pocas 4 cyklov, po ktorych nasledovalo
podavanie 1 000 mg dostarlimabu raz za 6 tyzdnov. V liecbe sa pokra¢ovalo az do vzniku
neprijatel'nej toxicity alebo do progresie ochorenia pocas az dvoch rokov.

Hlavné ciel'ové ukazovatele ti¢innosti boli miera objektivnej odpovede na liecbu (objective response
rate, ORR) a trvanie odpovede na lieCbu (duration of response, DOR) postidené pomocou zaslepené¢ho
nezavislého centralneho hodnotenia (blinded independent central review, BICR) vykonaného
radiologmi podl'a Kritérii hodnotenia odpovede na lieCbu pri solidnych nadoroch (response evaluation
criteria in solid tumours, RECIST), verzia 1.1. Populacia pre analyzu t¢innosti bola definovana ako
pacientky, ktoré mali podl'a BICR merateI'né ochorenie pri zaradeni do $tidie a ktorych sledovanie
(,,follow-up*) trvalo minimalne 24 tyzdnov, alebo ktorych sledovanie trvalo kratSie ako 24 tyzdiiov

a u ktorych bola liecba ukoncena z dovodu neziaducich udalosti alebo progresie ochorenia.

V stadii GARNET bola u¢innost’ hodnotena u celkovo 143 pacientok s AMMR/MSI-H EC. U tychto
143 pacientok boli vychodiskové charakteristiky takéto: medidn veku bol 65 rokov (52 % bolo

vo veku 65 rokov alebo starsie); 77 % bolo belosského pdvodu, 3.5 % bolo azijského povodu, 2,8 %
bolo ¢ernosského povodu; a PS podl'a ECOG bol 0 (39%) alebo 1 (61 %). V Case stanovenia diagnozy
bolo 21 % pacientok s AMMR/MSI-H EC v stadiu IV podl'a FIGO. Pri zaradeni do Stidie
(najaktudlnejsie FIGO §tddium) bolo 67 % pacientok vo FIGO $tadiu IV. Median poctu
predchadzajucich linii lie¢by bol jeden: 63 % pacientok malo jednu predchadzajicu liniu, 37 % malo
dve alebo viac predchadzajucich linii. Styridsatdevit pacientok (34 %) dostavalo iba neoadjuvantni
alebo adjuvantnu lieCbu pred ucast’ou v stadii.

Pritomnost dAMMR/MSI-H statusu v nadore bola prospektivne stanovena pomocou lokalne
vykonanych testov. Pouzité boli lokélne diagnosticke testy (IHC, PCR alebo NGS), ktoré boli
dostupné na pracoviskach zapojenych do studie, aby sa zistilo, ¢i sa nddorovy material vyznacuje
dMMR/MSI-H. Na vécsine pracovisk bola pouzita IHC, pretoze bola najcastejSie dostupnym testom.

V tabul’ke 6 su uvedené tidaje o G¢innosti u 143 pacientok. Median celkového trvania lieCby

v tyzdioch bol 34 (v rozsahu 2 az 220). Dvadsat’$tyri percent pacientok, ktoré dostali akékol'vek
mnozstvo dostarlimabu, dostavalo liecbu v trvani > 102 tyzdinov (2 roky).
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TabulPka 6: Vysledky u¢innosti v GARNET, tykajice sa pacientok s AIMMR/MSI-H EC

Cielovy ukazovatel’ Vysledky
(N =143)*

Miera objektivnej odpovede na lieCbu (objective response

rate, ORR)

ORR n (%) 65 (45,5)

(95 % 1S) (37,1; 54,0)

Miera uplnej odpovede na liecbu, n (%) 23 (16,1)

Miera Ciastocnej odpovede na liecbu, n (%) 42 (29,4)

Trvanie odpovede na lie¢bu (duration of response, DOR)"

Median v mesiacoch (rozmedzie) Nebol dosiahnuty
Pacientky s trvanim lie¢by > 12 mesiacov, n (%) 52 (80,0)
Pacientky s trvanim lie¢by > 24 mesiacov, n (%) 29 (44,6)

Miera kontroly ochorenia (disease control rate, DCR)¢
DCR n (%) 86 (60,1)
(95 % 1S) (51,6; 68,2)

IS: Interval spol'ahlivosti

2 Udaje u¢innosti s medianom sledovania 27,6 mesiacov (v ¢ase uzavierky udajov 1. novembra 2021).
®Pre pacientky s ¢iasto¢nou alebo tiplnou odpoved’ou na liecbu.

¢ Zahrina pacientky s uplnou odpoved’ou, ¢iasto¢nou odpovedou a stabilizaciou ochorenia najmenej
12 mesiacov.

Ucinnost a status PD-L1

Klinické aktivita bola pozorovana bez ohl'adu na hodnotu kombinovaného pozitivneho skore
(combined positive score, CPS) expresie PD-L1 na nadorovych bunkéch, stanovenej pomocou IHC.
Vzt'ah medzi statusom PD-L1 a u€innost’'ou bol analyzovany post-hoc u pacientok s dostupnymi
vzorkami nadorového tkaniva (N = 81) z kohorty A1 stidie GARNET, zahrnutymi do populacie pre
analyzu uc¢innosti, s uzavierkou udajov k 1. marcu 2020. U 23 pacientok, u ktorych mala expresia
PD-L1 hodnotu CPS <1 %, bola ORR 30,4 % (7/23, 95 % IS: 13,2; 52,9) a u 58 pacientok, u ktorych
mala expresia PD-L1 hodnotu CPS > 1 %, bola ORR 55,2 % (32/58, 95 % IS: 41,5; 68,3).

Star$ie pacientky

Zo 108 pacientok lie¢enych dostarlimabom v $tudii GARNET, zahrnutych v populacii pre analyzu
ucinnosti, bolo 50,0 % starSich ako 65 rokov.

V populécii starsich pacientok boli pozorované konzistentné vysledky, pricom ORR podl'a BICR
(95 % IS) bola 42,6 % (29,2 %, 56,8 %) u pacientok vo veku > 65 rokov.

Pediatrickd populécia

Europska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky stadii s dostarlimabom
vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie pri lieCbe vSetkych stavov zahrnutych v kategorii
zhubné nadory okrem nadorov hematopoetického a lymfatického tkaniva (informacie o pouziti

v pediatrickej populécii, pozri Cast’ 4.2).

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Farmakokinetika (FK) dostarlimabu bola hodnotena v monoterapii a pri podavani v kombinacii
s karboplatinou a paklitaxelom.

Dostarlimab v monoterapii alebo v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom bol charakterizovany
pomocou populaénej FK analyzy zahinajucej 869 pacientok s r6znymi solidnymi nadormi vratane
546 pacientok s EC. Pri podavani v odporti¢anej terapeutickej davke v monoterapii (500 mg
podavanych intravendzne raz za 3 tyzdne, celkovo 4 davky, po ktorych nasleduje podavanie 1 000 mg
raz za 6 tyzdiov) alebo v odporac¢anej terapeutickej davke v kombinacii s karboplatinou a
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paklitaxelom (500 mg podavanych intravenozne raz za 3 tyzdne, celkovo 6 davok, po ktorych
nasleduje podavanie 1 000 mg raz za 6 tyzdnov) vykazuje dostarlimab priblizne dvojnasobnu
kumulaciu (cmin), €0 je zhodné s terminalnym pol¢asom (ti2). Expozicia dostarlimabu v monoterapii
a/alebo v kombinacii s karboplatinou a paklitaxelom bola podobna.

Absorpcia
Dostarlimab sa podava intraven6znou cestou, a preto odhady absorpcie nie st aplikovatel'né.
Distribticia

Priemerny distribu¢ny objem dostarlimabu v rovnovdznom stave je priblizne 5,8 1
(CV % [percentualny koeficient variacie] 14,9 %).

Biotransformacia

Dostarlimab je terapeuticka mAb IgG4 a predpoklada sa, ze sa katabolizuje na malé peptidy,
aminokyseliny a malé uhl'ohydraty v lyzozéme po transporte mechanizmom endocytdzy fluidnej fazy
alebo endocytdzy sprostredkovanej receptormi. Produkty degradécie st vylucované renalnou
exkréciou alebo su vratené do poolu (zasoby) Zivin bez toho, Ze by mali biologické ucinky.
Eliminécia

Priemerny klirens v rovnovaznom stave je 0,007 1/h (CV % 30,2 %). ti» v rovnovaznom stave je

23,2 dita (CV % 20,8 %).

Odhadovany klirens dostarlimabu bol o 7,8 % nizsi, ked’ sa dostarlimab podaval v kombinacii
s karboplatinou a paklitaxelom. Neprejavil sa ziadny vyznamny vplyv na expoziciu dostarlimabu.

Linearita/nelinearita

Expozicia (maximalna koncentracia [cmax] aj plocha pod ¢asovou krivkou koncentracie [AUC.tau]
a [AUC¢.inf]) bola priblizne timerna davke.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

Na zaklade vztahov medzi expoziciou a i¢innostou a expoziciou a bezpe¢nost'ou nie su ziadne
klinicky vyznamné rozdiely v u¢innosti a v bezpecnosti po zdvojnasobeni expozicie dostarlimabu.
Uplné obsadenie receptora, ktoré bolo hodnotené pomocou priamej viizby na PD-1 aj pomocou
funkcnej analyzy produkcie interleukinu 2 (IL-2), bolo zachované pocas celého davkovacieho
intervalu stanoveného pre odporucant terapeutickt davku.

Osobitné populacie

Populacné FK analyza tdajov od pacientok a pacientov sved¢i o tom, ze vek (rozmedzie:
24 az 86 rokov), pohlavie alebo rasa, etnicka prislusnost’ alebo typ naddoru nemaju ziadny klinicky
vyznamny vplyv na klirens dostarlimabu.

Porucha funkcie obli¢iek

Porucha funkcie obli¢iek bola hodnotena na zaklade odhadovaného klirensu kreatininu [CLcr ml/min]
(normalna funkcia: CLcr > 90 ml/min, n = 305; mierna porucha: CLcr = 60 — 89 ml/min, n = 397;
stredne zavazna porucha: CLcr = 30 — 59 ml/min, n = 164; zavazna porucha: CLcr = 15 — 29 ml/min,
n =3 a ochorenie obli¢iek v kone¢nom §tadiu (end-stage renal disease, ESRD): CLcr < 15 ml/min,

n = 1). Vplyv poruchy funkcie oblic¢iek na klirens dostarlimabu bol hodnoteny pomocou popula¢nych
farmakokinetickych analyz u pacientok a pacientov s miernou alebo stredne zavaznou poruchou
funkcie obliciek v porovnani s pacientkami a pacientmi s normalnou funkciou obli¢iek. Nezistili sa
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399 bilirubinu (total bilirubin, TB) a hladina AST < horna hranica referencného rozpétia (upper limit
of normal, ULN), n = 772; mierna porucha: hladina TB > ULN az 1,5-nasobok ULN alebo

hladina AST > ULN, n = 92; a stredne zdvazna porucha: hladina TB > 1,5- az 3-nasobok ULN,
akakol'vek hladina AST, n = 5). Vplyv poruchy funkcie pecene na klirens dostarlimabu bol hodnoteny
pomocou populacnych farmakokinetickych analyz u pacientok a pacientov s miernou poruchou
funkcie pecene v porovnani s pacientkami a pacientmi s normalnou funkciou pecene. Nezistili sa
ziadne klinicky vyznamné rozdiely v klirense dostarlimabu medzi pacientkami a pacientmi s miernou
poruchou funkcie pecene a pacientkami a pacientmi s normalnou funkciou pecene. K dispozicii su
obmedzené idaje tykajuce sa pacientok a pacientov so stredne zdvaznou poruchou funkcie pecene

a nie su ziadne udaje tykajuce sa pacientok a pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade stadii toxicity po opakovanom podavani trvajicich az 3 mesiace
a vykonanych na opiciach rodu Cynomolgus neodhalili ziadne osobitné riziko pre 'udi. Neuskutocnili
sa ziadne $tadie hodnotiace karcinogénny alebo genotoxicky potencial dostarlimabu. Stadie
reprodukénej a vyvinovej toxicity na zvieratach sa s dostarlimabom neuskuto¢nili. V mysich
modeloch gravidity sa preukazalo, Ze blokada signalizacie PD-L1 naruSuje toleranciu voci plodu

a vedie k zvysenej strate plodu. Tieto vysledky naznacuju, ze podavanie dostarlimabu pocas gravidity
sa moze spajat’ s rizikom poskodenia plodu vratane zvyseného vyskytu potratov alebo
mitvonarodenych deti.

V I-mesacnych a 3-mesaénych stadiach toxicity po opakovanom podavani nebol pozorovany ziadny
zjavny vplyv na reprodukéné organy samcov a samic opic; tieto vysledky vSak vobec nemusia

odzrkadl'ovat potencialne klinické riziko z dovodu nezrelosti reprodukéného systému zvierat
pouzitych v studidch. Toxické ucinky na fertilitu preto zostavaji nezname.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

citronan trisodny, dihydrat (E331)

kyselina citronova, monohydrat (E330)

L-argininium-chlorid

chlorid sodny

polysorbat 80 (E433)

voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa Ziadne Studie kompatibility, preto sa tento liek nesmie mieSat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouzitePnosti

Neotvorena injek¢na liekovka

3 roky.
Po riedeni
Ak sa nariedeny roztok nepouzije ihned’, jeho chemicka a fyzikalna stabilita je preukézana na 24 hodin

pri teplote 2 °C — 8 °C a na 6 hodin pri izbovej teplote (do 25 °C) od ¢asu pripravy/riedenia az do
konca podavania.
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovévanie po riedeni lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

10 ml injekéna liekovka z ¢ireho, borosilikatového skla typu I, so Sedou chlérbutylovou
elastomérovou zatkou potiahnutou fluérpolymérom, uzatvorena vyklapacim hlinikovym vieckom,
ktora obsahuje 500 mg dostarlimabu.

Kazda skatulka obsahuje jednu injek¢énu liekovku.

6.6  Speciidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Priprava/riedenie

Parenteralne podavané lieky sa pred podanim maju zrakom skontrolovat’, ¢i neobsahuji tuhé Castice
a nemaju zmenenu farbu. JEMPERLI je mierne opalescenény, bezfarebny az zIty roztok. Zlikvidujte
injek¢nu liekovku, ak v nej spozorujete viditeI'né Castice.

JEMPERLI je kompatibilny s i.v. vakom vyrobenym z polyvinylchloridu (PVC) s di(2-etylhexyl)-
ftalatom (DEHP) alebo bez neho, etylénvinylacetatu, polyetylénu (PE), polypropylénu (PP) alebo
zmesi polyolefinov (PP+PE) a injek¢nou striekackou vyrobenou z PP.

Pre 500 mg davku odoberte 10 ml licku JEMPERLI z injekénej liekovky a preneste ich do
intravendzneho vaku obsahujuceho injek¢ny roztok chloridu sodného s koncentraciou 9 mg/ml (0,9 %)
alebo injekény roztok glukozy s koncentraciou 50 mg/ml (5 %). Konecna koncentracia nariedeného
roztoku ma byt’ medzi 2 mg/ml a 10 mg/ml. Celkovy objem infizneho roztoku nesmie presiahnut’
250 ml. Mo6zZe si to vyzadovat’ odobratie objemu rozptstadla z intravenézneho vaku pred pridanim
objemu lieku JEMPERLI do i.v. vaku.
- Napriklad, ak pripravujete davku 500 mg v 250 ml intraven6znom vaku s rozpustadlom,

na dosiahnutie koncentracie 2 mg/ml bude potrebné odobrat’ 10 ml rozpastadla z 250 ml

intravendzneho vaku. Potom sa z injek¢nej liekovky odoberie 10 ml liecku JEMPERLI a

prenesie sa do intravendzneho vaku.

Pre 1 000 mg davku odoberte 10 ml lieku JEMPERLI z kazdej z dvoch injekénych liekoviek (odoberte
celkovo 20 ml) a preneste ich do intravendzneho vaku obsahujuceho injekény roztok chloridu sodného
s koncentraciou 9 mg/ml (0,9 %) alebo injekény roztok glukozy s koncentraciou 50 mg/ml (5 %).
Konecna koncentracia nariedeného roztoku ma byt medzi 4 mg/ml a 10 mg/ml. Celkovy objem
infuzneho roztoku nesmie presiahnut’ 250 ml. M6ze si to vyzadovat’ odobratie objemu rozpustadla
z 1.v. vaku pred pridanim objemu liecku JEMPERLI do intravenézneho vaku.
- Napriklad, ak pripravujete davku 1 000 mg v 250 ml intravendéznom vaku s rozpustadlom,

na dosiahnutie koncentracie 4 mg/ml bude potrebné odobrat’ 20 ml rozpustadla z 250 ml

intravenozneho vaku. Potom sa z kazdej z dvoch injekénych liekoviek odoberie 10 ml lieku

JEMPERLLI, celkovo 20 ml, a prenesie sa do intravenozneho vaku.

PremieSajte nariedeny roztok jemnym prevratenim vaku. S infuznym vakom netraste. Zlikvidujte
v§etok nepouzity roztok, ktory zostane v injekénej liekovke.

Uchovavanie
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Uchovavajte v pdvodnej Skatul’ke az do Casu pripravy, aby ste liek chranili pred svetlom. Pripravena

davka sa mdzu uchovavat’ jednym z nasledovnych spésobov:

- Pri izbovej teplote do 25 °C najviac 6 hodin od ¢asu riedenia az do konca podavania infuzie.

- V chladnicke pri teplote 2 °C az 8 °C najviac 24 hodin od Casu riedenia az do konca podavania
infuzie. Ak sa nariedeny roztok uchovava v chladnicke, pred podanim ho nechajte dosiahnut’ izbovu
teplotu.

Podévanie

JEMPERLI ma podévat zdravotnicky pracovnik intravendznou infiziou pomocou intravenoznej
infuznej pumpy pocas 30 minut. Hadicky maju byt vyrobené z PVC, silikonu vytvrdeného platinou
alebo PP; stciastky majt byt vyrobené z PVC alebo polykarbonatu a ihly maji byt vyrobené

z nehrdzavejucej ocele. Pocas podavania liecku JEMPERLI sa musi pouzit’ 0,2 alebo

0,22 mikrometrovy in-line polyétersulfonovy (PES) filter.

JEMPERLI sa nesmie podavat’ formou intravendznej pretlakovej infuzie (tzv. i v. push) ani
intravenoznej bolusovej injekcie.

Nepodavajte subezne iné lieky rovnakou infuznou hadic¢kou.
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frsko

D24 YKI11

8.  REGISTRACNE CiSLO

EU/1/21/1538/001
9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDILZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 21. aprila 2021
Déatum posledného predlzenia registracie: 15. februara 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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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
UVODINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického lieCiva

WuXi Biologics Co., Ltd.

108 Meiliang Road

Mashan, Binhu District, WuXi
Jiangsu, 214092

Cina

GlaxoSmithKline LLC
893 River Road
Conshohocken, PA, 19428
Spojené Staty americké

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

GlaxoSmithKline Trading Services Ltd.
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frsko

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A.

Strada Provinciale Asolana, 90

43056 San Polo di Torrile

Parma, Taliansko

Tlacena pisomna informacia pre pouzivatel’a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvol'nenie prislusnej Sarze.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekéarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
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 su stanovené v zozname referencnych datumov

Unie (zoznam EURD) v sulade s &lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vietkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

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

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v rdmci dohl'adu

nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v odstthlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registraénej dokumentacie a vo vSetkych d’al$ich odstihlasenych aktualizaciach RMP.
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Aktualizovany RMP je potrebné predlozit™:
e na ziadost’ Eur6pskej agentiry pre lieky;
e 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 liecku JEMPERLI (dostarlimab) na trh v kazdom ¢lenskom $tate sa drzitel’ rozhodnutia
o registracii musi dohodnut’ s kompetentnou narodnou autoritou na obsahu a formate eduka¢ného
programu.

Ciel'om edukac¢ného programu je zvysit’ povedomie pacientok o prejavoch a priznakoch moznych
imunitne podmienenych neziaducich reakcii v savislosti s lieCbou dostarlimabom.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom $tate, v ktorom bude JEMPERLI
dostupny na trhu, bol vSetkym zdravotnickym pracovnikom, o ktorych sa predpoklada, ze buda
predpisovat’ JEMPERLI, poskytnuty nasledujuci eduka¢ny material:

e Karta pacientky.
Karta pacientky mé obsahovat nasledujuce kl'icové informécie:

e Opis hlavnych prejavov a priznakov imunitne podmienenych neziaducich reakcii.

e Zeje dolezité okamzite informovat’ oSetrujiceho lekara/zdravotnii sestru, ak sa u pacientky
vyskytnu alebo zhorsia priznaky a Ze je dolezité, aby sa pacientka nepokusala liecit’
svojpomocne.

e Ze je dolezité nosit’ kartu pacientky vzdy so sebou a ukéazat' ju pri navitevach zdravotnickeho
zariadenia vSetkym zdravotnickym pracovnikom inym nez je lekar, ktory pacientke liek
predpisuje (napr. zdravotnickym pracovnikom na pohotovosti).

e Ma obsahovat’ kontaktné udaje lekara, ktory pacientke predpisuje JEMPERLI, a upozornenie
ur¢ené vSetkym zdravotnickym pracovnikom vratane tych, ktori poskytuji urgentnt zdravotnu
starostlivost’, Ze pacientka je liecend lieckom JEMPERLI.
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULCKA

1. NAZOV LIEKU

JEMPERLI 500 mg koncentrat na infizny roztok
dostarlimab

2. LIECIVO

Jedna injekéna liekovka s 10 ml sterilného koncentratu obsahuje 500 mg dostarlimabu.
Kazdy ml sterilného koncentratu obsahuje 50 mg dostarlimabu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: citronan trisodny, dihydrat; kyselina citrénova, monohydrat; L-argininium-chlorid;
chlorid sodny; polysorbat 80; voda na injekciu.
Dalsie informécie si pozrite v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Koncentrat na infuzny roztok
1 injekéna liekovka s objemom 10 ml (500 mg)

5. SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomntl informaciu pre pouzivatela.
Intravendzne pouZitie.
Len na jednorazové pouZitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI’ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Informaciu o ¢ase pouzitel'nosti nariedené¢ho lieku najdete v pisomnej informécii pre pouZzivatela.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.
Neuchovévajte 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 DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frsko

D24 YK11

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/21/1538/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA 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 CUDSKYM OKOM

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

STITOK INJEKCNEJ LIEKOVKY

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

JEMPERLI 500 mg sterilny koncentrat

dostarlimab
V.
2. SPOSOB PODAVANIA
|3.  DATUM EXSPIRACIE
EXP
4. CISLO VYROBNEJ SARZE
Lot
B OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOT

10 ml (500 mg)

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatelku

JEMPERLI 500 mg koncentrat na infuzny roztok
dostarlimab

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Mdzete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedlajsie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom ako hlasit’ vedl'ajsie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celd pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

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

- Vas lekar vam poskytne kartu pacientky. Dbajte na to, aby ste pocas vasej liecby liekom
JEMPERLI mali tato kartu vzdy pri sebe.

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

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu
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 JEMPERLI a na &o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany JEMPERLI
Ako sa JEMPERLI podava

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat JEMPERLI

Obsah balenia a d’alie informéacie

AR

1. Co je JEMPERLI a na &o sa pouZiva

JEMPERLI obsahuje liecivo dostarlimab, o je monoklonadlna protilatka, Cize typ bielkoviny
navrhnutej tak, aby rozpoznala $pecificku cielovi latku v tele a naviazala sa na fu.

JEMPERLI ucinkuje tak, Ze pomaha vasmu imunitnému systému bojovat’ proti rakovine.

JEMPERLI sa pouziva u dospelych zien na liecbu druhu rakoviny, ktora sa nazyva karcinom
endometria (rakovina vystelky maternice). Podava sa, ked’ je rakovina prvykrat diagnostikovana,
rozsirila sa, alebo ked’ nemdze byt odstranena chirurgicky alebo ked’ doslo k jej progresii (zhor$eniu)
pocas predchadzajuce;j liecby alebo po nej.

JEMPERLI sa méze podavat’ v kombinacii s inymi protinddorovymi liekmi. Je dolezité, aby ste si
precitali aj pisomné informacie inych protinadorovych liekov, ktoré mozete dostavat’. Ak mate
akékol'vek otazky o tychto liekoch, opytajte sa vasho lekara.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany JEMPERLI

JEMPERLI nesmiete dostat’:

o ak ste alergicka na dostarlimab alebo na ktorukol'vek z d’alich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako vam za¢nu podavat’ JEMPERLI, obratte sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru, ak
mate:

o problémy s imunitnym systémom;
o problémy s pl'icami alebo s dychanim;
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o problémy s pecenou alebo s oblickami;
o zavaznu vyrazku;
o akékol'vek iné zdravotné problémy.

Priznaky, na ktoré si musite davat’ pozor

JEMPERLI méze mat’ zavazné vedl'ajsie U€inky, ktoré niekedy mozu byt zivot ohrozujice a mézu
viest’ k smrti. Tieto vedl'ajsie ucinky sa mézu vyskytnut’ kedykol'vek pocas lieCby alebo dokonca
po skonceni liecby. V rovnakom Case sa u vas moze vyskytnit’ viac ako jeden vedl'ajsi ucinok.

Potrebujete poznat’ mozné priznaky, aby vam vas lekar v pripade potreby mohol poskytnut’ liecbu
vedlajsich ucinkov.
=>» Pretitajte si informaciu pod ,,Priznaky zadvaznych vedl'ajsich Gi¢inkov* v Casti 4. Ak mate

akékol'vek otazky alebo obavy, porozpravajte sa so svojim lekdrom alebo zdravotnou sestrou.

Deti a dospievajuci
JEMPERLI sa nemé pouzivat’ u deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov.

Iné lieky a JEMPERLI
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie liecky, povedzte to

svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Niektoré lieky mozu ovplyviiovat’ uc¢inok lieku JEMPERLI:
o lieky, ktoré oslabuju imunitny systém — napriklad kortikosteroidy ako prednizon.

= Ak uzivate akykol'vek z tychto liekov, povedzte to svojmu lekarovi.

Pocas vasej liecby lickom JEMPERLI vam vsak vas lekar méze podavat’ kortikosteroidy
na zmiernenie niektorych vedl'ajsich ucinkov, ktoré sa u vas mézu vyskytnuat.

Tehotenstvo

o JEMPERLI vam nesmie byt’ podavany, ak ste tehotna, iba ak vam to vas lekar vyslovne
odportca.

o Ak ste tehotnd, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim

lekarom predtym, ako vam bude podany tento liek.

o JEMPERLI mdze spdsobit’ poskodenie alebo smrt’ nenarodeného diet'at’a (plodu).

o Ak ste zena, ktora moze otehotniet’, musite pouzivat’ G¢innt1 antikoncepciu pocas liecby liekom
JEMPERLI a aspon 4 mesiace po vasej poslednej davke.

Dojcenie

o Ak dojcite, porad’te sa so svojim lekarom predtym, ako vam bude podany tento liek.

o Nesmiete doj¢it’ pocas liecby a aspoii 4 mesiace po vasej poslednej davke lieku JEMPERLI.
o Nie je zname, ¢i ucinna zlozka lieku JEMPERLI prechadza do materského mlieka.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Nie je pravdepodobné, ze JEMPERLI ovplyvni vaSu schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Ak sa vSak u vas vyskytna vedlajsie ucinky, ktoré ovplyviiuju vaSu schopnost’ sustredit’ sa a reagovat’,
pri vedeni vozidiel a obsluha strojov musite byt’ opatrna.

JEMPERLI obsahuje polysorbat 80
Tento liek obsahuje 2 mg polysorbatu 80 v kazdej jednotke davkovania. Polysorbaty mézu vyvolat

alergické reakcie. Povedzte vasmu lekarovi, ak mate nejaké zname alergie.

JEMPERLI obsahuje sodik
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Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v kazdej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika. JEMPERLI v§ak bude zmieSany s roztokom, ktory moze obsahovat’ sodik, predtym
ako vam bude podany. Ak ste na diéte s nizkym obsahom sodika, porad’te sa so svojim lekarom.

3. Ako sa JEMPERLI podava

JEMPERLI vam bude podavany v nemocnici alebo na klinike pod dohl'adom lekéara, ktory ma
skusenosti s liecbou rakoviny.

Ak sa JEMPERLI podava samostatne, odporucana davka lieku JEMPERLI je 500 mg raz za 3 tyZdne,
celkovo 4 davky, po ktorych nasleduje podéavanie 1 000 mg raz za 6 tyzdnov, vsetky nasledujuce
davky.

Ak sa JEMPERLI podéava v kombinécii s karboplatinou a paklitaxelom, odporic¢ana davka JEMPERLI
je 500 mg raz za 3 tyzdne, celkovo 6 davok, po ktorych nasleduje poddvanie 1 000 mg raz za
6 tyzdnov, vsetky nasledujuce davky.

Vas lekar vam bude podéavat’ JEMPERLI infuziou do zily (vrutrozilovou infiiziou) pocas priblizne
30 minut.

Vas lekar rozhodne, kol’ko cyklov lieCby potrebujete.

Ak zabudnete na navstevu, na ktorej mate dostat’ JEMPERLI

=» Thned’ kontaktujte svojho lekara alebo nemocnicu, aby ste si dohodli novy termin navstevy.
Je vePmi doleZité, aby ste nevynechali davku tohto lieku.

AKk prestanete dostavat’ JEMPERLI

Ak ukoncite vasu liecbu, vas lieck moZze prestat’ u¢inkovat’. Neukoncujte liecbu liekom JEMPERLI,
pokial’ sa o tom neporozpravate so svojim lekarom.

Karta pacientky

Dolezité informéacie z tejto pisomnej informacie mozete najst’ v karte pacientky, ktort vam dal vas
lekar. Je dolezité, aby ste tuto kartu pacientky nosili so sebou a ukéazali ju vaSmu partnerovi alebo

osobam, ktoré sa o vas staraju.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara
alebo zdravotnej sestry.

4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mdZe spdsobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Niektoré vedlajsie u¢inky mozu byt zavazné a potrebujete vediet,, na aké priznaky si mate davat’
pozor.

Priznaky zavaZnych vedlajSich icinkov

JEMPERLI moéze spdsobit’ zavazné vedl'ajsie ucinky. Ak sa u vas objavia priznaky, musite to ¢o
najskor povedat’ svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre. Vas lekar vim moéze podavat’ d’alsie
lieky, aby zabranili vzniku zdvaznejSich komplikécii a zmiernili vase priznaky. Vas lekar moze
rozhodnut’, ze odlozi podanie vasej davky lieku JEMPERLI alebo Ze vasu liecbu natrvalo ukonc¢i.
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Ochorenia

MoZné priznaky

Zapal plic (pneumonitida)

dychavicnost’
bolest’ na hrudniku
novovzniknuty alebo zhorSeny kasel

Zapal Criev (kolitida,
enteritida, gastrointestinalna
vaskulitida)

hnacka alebo CastejSie vyprazdiovanie stolice ako
zvycajne

¢ierna, dechtovita, lepkava stolica; krv alebo hlien v stolici
silna bolest’ brucha alebo citlivost’ brucha na dotyk

pocit na vracanie (nauzea), vracanie (vomitus)

Zapal pazerdka a zaludka
(ezofagitida, gastritida)

problémy s prehitanim

zniZena chut’ do jedla

palenie v hrudniku (palenie zahy)

bolest’ na hrudniku alebo v hornej Casti brucha
pocit na vracanie (nauzea), vracanie (vomitus)

Zapal peCene (hepatitida)

pocit na vracanie (nauzea), vracanie (vomitus)
nechutenstvo

bolest’ na pravej strane brucha

zozltnutie koze alebo ocnych bielok

tmavo sfarbeny mo¢

krvacanie alebo I'ah$ia tvorba modrin ako zvycajne

Zapal zliaz produkujucich
hormény (hlavne Stitnej zlazy,
hypofyzy, nadobliciek,
podzaludkovej zlazy)

rychly tlkot srdca

ubytok telesnej hmotnosti alebo prirastok telesnej
hmotnosti

zvysené potenie

vypadévanie vlasov

pocit chladu

zépcha

bolest’ brucha

hlbsi hlas

bolest’ svalov

zévrat alebo mdloba

bolest’ hlavy, ktora neustupuje, alebo nezvyc¢ajna bolest’
hlavy

Cukrovka I. typu, vratane
diabetickej ketoacidozy
(kyselina v krvi, ktora sa tvori
pri cukrovke)

vacsi pocit hladu alebo smidu ako zvycajne
CastejSia potreba mocenia, vratane v noci
ubytok telesnej hmotnosti

pocit na vracanie (nauzea), vracanie (vomitus)
bolest’ brucha

unava

nezvycajna ospalost’

tazkosti s jasnym myslenim

dych, ktory vonia sladko alebo po ovoci
hlboké¢ alebo rychle dychanie

Zapal obliciek (nefritida)

zmeny mnoZzstva alebo farby mocu
opuch ¢lenkov

nechutenstvo

krv v mo¢i

Zapal koze

vyrazka, svrbenie, sucha koza, olupovanie koze alebo
kozné 1ézie

vredy v ustach, v nose, v hrdle alebo v oblasti pohlavnych
organov
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Ochorenia

MoZné priznaky

Zapal srdcového svalu
(myokarditida)

problémy s dychanim

zavrat alebo mdloba

horacka

bolest’ na hrudniku a tlak na hrudniku
priznaky podobné chripke

Zapal mozgu alebo nervového
systému (myastenicky
syndrom/myasténia gravis,
Guillainov-Barrého syndrom,
encefalitida)

stuhnutost” krku

bolest’ hlavy

horacka, zimnica

vracanie

citlivost’ o¢i na svetlo

slabost’ o¢nych svalov, ovisnutie o¢nych viecok
suché o¢i a rozmazané videnie

tazkosti s prehitanim

porucha reci

zmitenost’ a ospalost’

zé&vrat

strata citlivosti, pichanie alebo mravcenie v dlaniach
a chodidlach

bolest’

bolest’ svalov

tazkosti s chodzou alebo zdvihanim predmetov
neprirodzeny srdcovy tep/pulz alebo krvny tlak

Zapal miechy (myelitida)

bolest’
necitlivost’
ttpnutie alebo slabost’v rukach alebo nohach

problémy s mocovym mechurom alebo ¢revami vratane

CastejSej potreby mocenia, neschopnosti udrzat’ moc,
tazkosti pri moceni a zapchy

Zapal oci

zmeny zraku

Zapal inych organov

zavazna alebo pretrvavajuca bolest svalov alebo kibov
zavaznd svalova slabost’

opuchnuté alebo studené ruky alebo nohy
unava

Reakcie suvisiace s infuziou

U niektorych l'udi sa mézu objavit’ reakcie podobné alergickym reakcidm, ked” dostavaju infuziu.
Zvyc€ajne sa objavia v priebehu niekol’kych minut alebo hodin, ale m6Zu sa objavit’ po uplynuti

az 24 hodin po infuzii.
Priznaky zahfnaji:

svrbenie alebo vyrazku;
navaly tepla;

zavrat;

zimnicu alebo triasku;
horucku;

dychavic¢nost’ alebo piskavé dychanie;

pokles krvného tlaku (pocit na odpadnutie).

Odvrhnutie transplantovaného solidneho (pevného) organu alebo iné komplikacie vratane

reakcie Stepu proti hostitePovi (GVHD z anglického graft-versus-host disease) u osob, ktoré
podstiipili transplantaciu kostnej drene (kmeiiovych buniek), pri ktorej boli pouZité kmernové
bunky od darcu (nazyvanu alogénna tranplantacia). Tieto komplikacie mézu byt zavazné a mézu
viest’ k smrti. Tieto komplikacie sa mozu vyskytnut’, ak ste podstapili transplantaciu bud’ pred liecbou
lickom JEMPERLI, alebo po nej. Vas lekar u vas bude sledovat’ vyskyt tychto komplikacii.

38



= Ak si myslite, Ze moZzno mate takto reakciu, ihned’ vyhl’adajte lekarsku pomoc.

Nasledujuce vedlajsie ti¢inky boli hlasené pri samostatnom podavani lickom JEMPERLI.

VePmi ¢asté vedPajSie ucinky — (m6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b):

znizenie poctu Cervenych krviniek (anémia);

znizend aktivita $titnej zl'azy;

hnacka; pocit na vracanie (nauzea); vracanie (vomitus);

zacervenanie koze alebo kozna vyrazka; tvorba pl'uzgierov na kozi alebo na slizniciach; svrbiva
koza;

bolest kibov;

vysoka teplota; hortacka;

zvySené hladiny pecenovych enzymov v krvi.

=» Priznaky moznych zavaznych vedlajsich uéinkov si overte v tabul’ke vyssie.

¢
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]

asté vedlajSie u¢inky — (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 osob):

nadmerna ¢innost’ §titnej zl'azy;
znizené vylucovanie nadoblickovych hormoénov (adrendlna insuficiencia);
zapal plic;

zapal vystelky hrubého creva;
zapal podzaludkovej Zl'azy;

zapal zaludka;

zapal pecene;

bolest’ svalov;

zimnica;

reakcia na inflziu;

reakcia z precitlivenosti na infiziu.

=» Priznaky moznych zavaznych vedlajsich u¢inkov si overte v tabul’ke vyssie.

Menej casté vedPajSie ucinky — (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob):

zapal mozgu;

rozpad Cervenych krviniek (autoimunitnd hemolytickda anémia);

zapal hypofyzy (podmozgovej Zl'azy) nachadzajicej sa na spodine mozgu;

zapal §titnej zlazy;

cukrovka 1. typu alebo komplikacie suvisiace s cukrovkou (diabeticka ketoacidoza),
zapal pazeraka;

ochorenie, pri ktorom svaly zoslabnt a dochadza k rychlej Gnave svalov (myasténia gravis);,
zapal kibov;

zapal svalov;

zapal oka — duhovky (farebnej Casti oka) a ciliarneho telesa (oblast’ okolo dithovky);
zapal obliciek.

=» Priznaky moznych zavaznych vedlajsich ucinkov si overte v tabulke vyssie.

DalSie vedPajsie G&inky, ktoré boli hlisené (Sastost’ vyskytu nezndma):

celiakia (charakterizovana priznakmi, ako je bolest’ zaludka, hnacka a plynatost’ po konzumacii
jedla s obsahom gluténu);

nedostatok alebo zniZenie mnozstva traviacich enzymov tvorenych v pankrease (exokrinnd
pankreaticka nedostatocnost).

Nasledujuce vedlajsie ¢inky boli hlasené pri podavani lieckom JEMPERLI v kombinacii s
karboplatinou a paklitaxelom.

VePmi Casté vedl’ajSie ucinky — (mo6Zu postihovat’ viac ako 1 z 10 os6b):

znizena Cinnost’ §titnej zlazy;
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kozna vyrazka;

sucha koza;

vysoka teplota; hortcka;

zvySené hladiny pecenovych enzymov v krvi.

=» Priznaky moznych zavaznych vedlajsich uéinkov si overte v tabul’ke vyssie.

nadmerna ¢innost’ Stitnej zlazy;
zépal plc;
zapal vystelky hrubého creva;
o zapal podzaludkovej zl'azy.
=» Priznaky moznych zavaznych vedlajsich ucinkov si overte v tabul’ke vyssie.

Casté vedPajsie u¢inky — (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sob):
[ ]
[ ]
[ ]

Menej casté vedPajSie ucinky — (m6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob):

o zapal S$titnej zl'azy;

znizené vylucovanie nadoblickovych hormoénov (adrendlna insuficiencia);

cukrovka 1. typu;

ochorenie, pri ktorom svaly zoslabnl1 a dochadza k rychlej inave svalov (myasténia gravis);
zapal nervov, ktory mdze viest’ k bolesti, strate citlivosti, slabosti svalov a problémom
s chodzou (Guillainov-Barrého syndrom);

zapal srdcového svalu;

zapal zaludka;

zapal krvnych ciev pazeraka, zaludka alebo hrubého Creva;

zapal oka;

zapal kibov;

zapal svalov;

zapal v celom tele.

=» Priznaky moznych zavaznych vedlajsich u¢inkov si overte v tabul’ke vyssie.

DalSie vedPajsie G&inky, ktoré boli hlisené (Sastost’ vyskytu neznama):

o celiakia (charakterizovana priznakmi, ako je bolest’ zaludka, hnacka a plynatost’ po konzumacii
jedla s obsahom gluténu);
o nedostatok alebo zniZenie mnozstva traviacich enzymov tvorenych v pankrease (exokrinnd

pankreaticka nedostatocnost).

= Ak sa u vas objavi ktorykol'vek z tychto priznakov, ¢o najskor kontaktujte svojho lekara alebo
zdravotnu sestru.

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 u¢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'ajsich uc¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ JEMPERLI

JEMPERLI vam bude podavany v nemocnici alebo na klinike a za jeho uchovavanie budu zodpovedni
zdravotnicki pracovnici.

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul’ke a na oznaceni injek¢nej
liekovky po EXP. Datum exspirdcie sa vztahuje na posledny deii v danom mesiaci.
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Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mrazni¢ke. Uchovavajte v povodnom obale
na ochranu pred svetlom.

Ak sa pripraveny infuzny roztok nepouzije ihned’, moze sa uchovavat najviac 24 hodin pri teplote
2 °C az 8 °C alebo najviac 6 hodin pri izbovej teplote (do 25 °C) od ¢asu pripravy/riedenia az do
konca podavania.

Nepouzite tento liek, ak obsahuje viditeI'né Castice.

Neuchovavajte nepouzity lick na opakované pouzitie. Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty
z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi poziadavkami. Tieto opatrenia pomozu chranit’ Zivotné
prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co JEMPERLI obsahuje
- Liecivo je dostarlimab.

- Jedna injekéna liekovka s 10 ml koncentratu na infzny roztok (sterilného koncentratu) obsahuje
500 mg dostarlimabu.

- Kazdy ml koncentratu na infizny roztok obsahuje 50 mg dostarlimabu.

- Dalsie zlozky su citronan trisodny, dihydrat (E331); kyselina citronova, monohydrat (E330);
L-argininium-chlorid; chlorid sodny; polysorbat 80 (E433) a voda na injekciu (pozri Cast’ 2).

Ako vyzera JEMPERLI a obsah balenia

JEMPERLI je ¢iry az mierne opalescenény, bezfarebny az zIty roztok, v podstate bez viditenych
Castic.

Dodava sa v skatul’ke obsahujucej jednu sklenent injekénu liekovku.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frsko

D24 YK11

Vyrobca

GlaxoSmithKline Trading Services Ltd.
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frsko

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A.
Strada Provinciale Asolana, 90

43056 San Polo di Torrile

Parma, Taliansko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:
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Belgié/Belgique/Belgien
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 52 00

bbarapus
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Ten.: +359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline, s.r.o.
Tel: +420222 001 111
cz.info@gsk.com

Danmark

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

Deutschland

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

Eesti
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 372 8002640

EA)LGoa
GlaxoSmithKline Movonpdéownn A.E.B.E.
TnA: +30210 68 82 100

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

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0)1 3917 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +385 800787089

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

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Lietuva
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Belgique/Belgien

Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 52 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel.: + 36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 356 80065004

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

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

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

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

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 35121 412 95 00

FL.PT@gsk.com

Romainia
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +421 800500589

42



Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel: + 39 (0)45 7741111 Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Kvnpog Sverige

GlaxoSmithKline Trading Services Limited =~ GlaxoSmithKline AB

TnA: + 357 80070017 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +371 80205045

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

DalSie zdroje informacii
Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
https://www.ema.europa.cu.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Priprava/riedenie, uchovavanie a podavanie infizneho roztoku:

Parenteralne podavané lieky sa pred podanim maja zrakom skontrolovat’, ¢i neobsahuju tuhé
Castice a nemaju zmenenu farbu. JEMPERLI je mierne opalescencny, bezfarebny az zlty roztok.
Zlikvidujte injek¢nu liekovku, ak v nej spozorujete viditelI'né Castice.
JEMPERLI je kompatibilny s i.v. vakom vyrobenym z polyvinylchloridu (PVC) s di(2-
etylhexyl)-ftalatom (DEHP) alebo bez neho, etylénvinylacetatu, polyetylénu (PE),
polypropylénu (PP) alebo zmesi polyolefinov (PP+PE) a injek¢énou striekackou vyrobenou z PP.
Pre 500 mg davku odoberte 10 ml lieku JEMPERLI z injekénej liekovky a preneste ich do
intravenozneho vaku obsahujtiiceho injekény roztok chloridu sodného s koncentraciou 9 mg/ml
(0,9 %) alebo injekény roztok glukozy s koncentraciou 50 mg/ml (5 %). Konecna koncentracia
nariedeného roztoku ma byt medzi 2 mg/ml a 10 mg/ml. Celkovy objem infizneho roztoku
nesmie presiahnut’ 250 ml. Mdze si to vyzadovat’ odobratie objemu rozpustadla z i.v. vaku pred
pridanim objemu lieku JEMPERLI do i.v. vaku.
- Napriklad, ak pripravujete davku 500 mg v 250 ml i.v. vaku s rozpustadlom,
na dosiahnutie koncentracie 2 mg/ml bude potrebné odobrat’ 10 ml rozpustadla z 250 ml
i.v. vaku. Potom sa z injek¢nej liekovky odoberie 10 ml licku JEMPERLI a prenesie sa
do i.v. vaku.
Pre 1 000 mg davku odoberte 10 ml lieku JEMPERLI z kazdej z dvoch injekénych liekoviek
(odoberte celkovo 20 ml) a preneste ich do intraven6zneho vaku obsahujiiceho injekény roztok
chloridu sodného s koncentraciou 9 mg/ml (0,9 %) alebo injekény roztok glukozy
s koncentraciou 50 mg/ml (5 %). Konec¢na koncentracia nariedeného roztoku ma byt medzi
4 mg/ml a 10 mg/ml. Celkovy objem infiizneho roztoku nesmie presiahnut’ 250 ml. Méze si to
vyzadovat’ odobratie objemu rozpuastadla z i.v. vaku pred pridanim objemu licku JEMPERLI do
i.v. vaku.
- Napriklad, ak pripravujete davku 1 000 mg v 250 ml i.v. vaku s rozpastadlom,
na dosiahnutie koncentracie 4 mg/ml bude potrebné odobrat’ 20 ml rozpuastadla z 250 ml
i.v. vaku. Potom sa z kazdej z dvoch injek¢nych liekoviek odoberie 10 ml lieku
JEMPERLLI, celkovo 20 ml, a prenesie sa do i.v. vaku.
PremieSajte nariedeny roztok jemnym prevratenim vaku. S infiznym vakom netraste.
Zlikvidujte vSetok nepouzity roztok, ktory zostane v injekénej lickovke.
Uchovavajte v povodnej Skatul’ke az do Casu pripravy, aby ste liek chranili pred svetlom.
Pripravena davka sa moze uchovavat’ jednym z nasledovnych spésobov:
- Pri izbovej teplote do 25 °C najviac 6 hodin od ¢asu riedenia az do konca podavania
infuzie.
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- V chladnicke pri teplote 2 °C — 8 °C najviac 24 hodin od Casu riedenia az do konca
podavania infazie. Ak sa nariedeny roztok uchovava v chladnicke, pred podanim ho
nechajte dosiahnut’ izbovu teplotu.

. JEMPERLI ma podavat’ zdravotnicky pracovnik intravendznou infiziou pomocou intravendznej
infuznej pumpy pocas 30 minut.

o Hadicky majt byt vyrobené z PVC, silikonu vytvrdeného platinou alebo PP; suciastky maju byt
vyrobené z PVC alebo polykarbonatu a ihly maji byt vyrobené z nehrdzavejucej ocele.

o Pocas podavania liecku JEMPERLI sa musi pouzit’ 0,2 alebo 0,22 mikrometrovy in-line
polyétersulfonovy (PES) filter.

. JEMPERLI sa nesmie podavat’ formou intravendznej pretlakovej infuzie (tzv. i.v. push)
ani intravenoznej bolusovej injekcie.
o Nepodavajte subezne iné lieky rovnakou infiznou hadic¢kou.

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