PRILOHA I

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
Pemazyre 4,5 mg tablety
Pemazyre 9 mg tablety
Pemazyre 13,5 mg tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Pemazyre 4.5 mg tablety
Kazda tableta obsahuje 4,5 mg pemigatinibu.

Pemazyre 9 mg tablety
Kazda tableta obsahuje 9 mg pemigatinibu.

Pemazyre 13.5 mg tablety
Kazda tableta obsahuje 13,5 mg pemigatinibu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri éast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta.
Pemazyre 4.5 mg tablety

Okruahla (5,8 mm), biela az sivobiela tableta s vyrazenym ndpisom ,,I* na jednej strane a ,,4.5* na
opacnej strane.

Pemazyre 9 mg tablety
Ovalna (10 x 5 mm), biela aZ sivobiela tableta s vyrazenym napisom ,,I na jednej strane a ,,9° na
opacnej strane.

Pemazyre 13.5 mg tablety
Okruahla (8,5 mm), biela az sivobiela tableta s vyrazenym napisom ,,I* na jednej strane a ,,13.5* na
opacnej strane.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Monoterapia liekom Pemazyre je indikovana dospelym na liecbu lokalne pokrocilého alebo
metastatického cholangiokarcindému s fuziou alebo zmenou usporiadania receptora 2 fibroblastového
rastového faktora (FGFR2), u ktorych doslo k progresii ochorenia po najmenej jednej predchadzajuce;j
linii systémovej liecby.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecbu mé zacat lekar so skisenost’ami s diagnostikou a liecbou pacientov s nadorovym ochorenim
zI¢ovych ciest.



Stav pozitivnosti fizie FGFR 2 musi byt znamy pred zacatim liecby liekom Pemazyre. Postudenie
pozitivnosti fuzie FGFR 2 vo vzorke nadoru sa ma vykonat’ vhodnym diagnostickym testom.

Davkovanie
Odporucana davka je 13,5 mg pemigatinibu uzivaného jedenkrat denne po dobu 14 dni, po ktorych
nasleduje 7 dni bez liecby.

Ak sa uzitie davky pemigatinibu oneskori o 4 alebo viac hodin alebo ak po uziti davky dojde
k vracaniu, nahradné davka sa nema podat’ a v podavani davok sa ma pokracovat’ od najblizsej
planovanej davky.

Liecba ma pokracovat’, pokial’ sa u pacienta nepreukaze progresia ochorenia alebo neprijatel'na
toxicita.

U vsetkych pacientov sa ma zacat’ diéta s nizkym obsahom fosfatov, ak je hladina fosfatov

v sére > 5,5 mg/dl, a ak je hladina > 7 mg/dl, ma sa zvazit’ pridanie lieCby na zniZenie hladiny
fosfatov. Davka lieCby na znizenie hladiny fosfatov sa ma upravovat’, az kym hladina fosfatov v sére
znova neklesne na < 7 mg/dl. Dlhodoba hyperfosfatémia mdze sposobit’ precipitaciu krystalov
fosforecnanu vapenatého, ktoré moézu viest’ k hypokalcémii, mineralizacii makkého tkaniva, svalovym
kf¢om, zachvatovej aktivite, prediZeniu QT intervalu a arytmiam (pozri Gast’ 4.4).

Pocas prestavok v uzivani lieku Pemazyre, alebo ak hladina fosfatov v sére klesne pod normalne
rozmedzie, je potrebné zvazit’ prerusenie liecby na zniZenie hladiny fosfatov a diétu. Zavazna
hypofosfatémia sa moze prejavovat’ zméatenostou, zachvatmi, fokalnymi neurologickymi nalezmi,
srdcovym zlyhavanim, respiratnym zlyhavanim, svalovou slabostou, rabdomyolyzou a hemolytickou
anémiou (pozri Cast’ 4.4).

Uprava davky z dévodu liekovej interakcie

Subezné uzivanie pemigatinibu so silnymi inhibitormi CYP3A4

Pocas liecby pemigatinibom sa treba vyhybat’ subeznému uzivaniu silnych inhibitorov CYP3A4,
vratane grapefruitovej §tavy. Ak je nevyhnutné subezné uzivanie spolu so silnym inhibitorom
CYP3A4, davka u pacientov, ktori uzivajua 13,5 mg pemigatinibu jedenkrat denne, sa ma znizit’

na 9 mg jedenkrat denne, a davka u pacientov, ktori uzivaja 9 mg pemigatinibu jedenkrat denne, sa ma
znizit’ na 4,5 mg jedenkrat denne (pozri Casti 4.4 a 4.5).

Opatrenia pri toxicitach

V ramci opatreni pri toxicitach je potrebné zvazit pravy davok alebo prerusenie uzivania davok.
Velkosti znizenych davok pemigatinibu st zhrnuté v tabul’ke €. 1.

Tabul’ka ¢. 1: Odporiacané vel’kosti zniZzenych davok pemigatinibu

Davka Velkosti zniZenych davok
Prva Druha
13,5 mg uzivanych peroralne 9 mg uzivanych peroralne 4,5 mg uzivanych peroralne
jedenkrat denne po jedenkrat denne po jedenkrat denne po
dobu 14 dni, po ktorych dobu 14 dni, po ktorych dobu 14 dni, po ktorych
nasleduje 7 dni bez liecby nasleduje 7 dni bez liecby nasleduje 7 dni bez liecby

Ak pacient nedokaze tolerovat’ davku 4,5 mg pemigatinibu jedenkrat denne, lieCba sa ma natrvalo
ukongit’.

Upravy davok pri hyperfosfatémii s uvedené v tabulke ¢&. 2.



Tabulka & 2:  Upravy davok pri hyperfosfatémii

Neziaduca reakcia

Uprava davky pemigatinibu

> 5,5 mg/dl — <7 mg/dl .

Pemigatinib sa ma nad’alej uzivat’ v aktualnej davke.

> 7 mg/dl — < 10 mg/dl .

Pemigatinib sa ma nad’alej uzivat’ v aktualnej davke, ma sa
zacat’ lieCba na znizenie hladiny fosfatov, ma sa monitorovat’
sérova hladina fosfatov kazdy tyzden, davka liecby na znizenie
hladiny fosfatov sa ma podl'a potreby upravit, az kym hladina
znova neklesne na < 7 mg/dl.

UZivanie pemigatinibu sa ma pozastavit’, ak hladiny znova
neklesntl na < 7 mg/dl do 2 tyzdnov od zacatia liecby na
znizenie hladiny fosfatov. Uzivanie pemigatinibu a liecba na
zniZenie hladiny fosfatov sa maju obnovit’ uzivanim rovnake;j
davky, ked hladina znova klesne na < 7 mg/dl.

Po poklese sérovej hladiny fosfatov na > 7 mg/dl pri liecbe na
znizenie hladiny fosfatov sa ma davka pemigatinibu znizit

o 1 velkost davky.

> 10 mg/dl °

Pemigatinib sa ma nad’alej uzivat’ v aktualnej davke, ma sa
zacat’ lieCba na zniZenie hladiny fosfatov, ma sa monitorovat’
sérova hladina fosfatov kazdy tyzden a davka lieCby na
znizenie hladiny fosfatov sa ma podl'a potreby upravit, az kym
hladina znova neklesne na < 7 mg/dl.

Uzivanie pemigatinibu sa ma pozastavit, ak hladiny > 10 mg/dl
pretrvavaju 1 tyzden. Uzivanie pemigatinibu a lieCba na
znizenie hladiny fosfatov sa maju obnovit uzivanim davky
znizenej o 1 velkost’, ked’ je sérova hladina fosfatov < 7 mg/dl.
Ak po zniZeni o 2 velkosti davky dbjde k recidive hladiny
fosfatov v sére na > 10 mg/dl, podavanie pemigatinibu sa ma
natrvalo prerusit.

Upravy davok pri seréznom odlupovani sietnice st uvedené v Tabulke ¢. 3.

Tabulka & 3: Upravy davok

pri ser6znom odlupovani sietnice

Neziaduca reakcia

Uprava davky pemigatinibu

Asymptomaticka

e Pemigatinib sa ma nad’alej uzivat’ v aktualnej davke. M4 sa
vykonavat’ monitorovanie, ako je popisané v Casti 4.4.

Stredny pokles zrakove;j
ostrosti (najlepsia korigovana
zrakova ostrost’

od 20/40 alebo pokles
zrakovej ostrosti o < 3 riadky
oproti vychodiskovému
stavu); obmedzenie
kazdodennych ¢innosti, pri
ktorych sa pouzivaju
pomocky

e Uzivanie pemigatinibu sa ma pozastavit’ az do ustipenia. Ak sa
pri naslednom vysetreni zlepsi stav, ma sa pokracovat
v uzivani pemigatinibu v davke znizenej o jednu velkost'.

e Ak nastane recidiva, ak priznaky pretrvavaju alebo ak sa stav
pri vySetreni nezlepsi, ma sa zvazit trvalé ukoncenie liecby
pemigatinibom na zaklade klinického stavu.

Znacny pokles zrakovej
ostrosti (najlepsia korigovana
zrakova ostrost’ viac

ako 20/40 alebo pokles
zrakovej ostrosti o > 3 riadky
oproti vychodiskovému stavu
na 20/200); obmedzenie
kazdodennych Cinnosti

e Uzivanie pemigatinibu sa ma pozastavit’ az do ustipenia. Ak sa
pri naslednom vysSetreni zlepsi stav, moze sa pokracovat’
v uzivani pemigatinibu v davke zniZenej o 2 velkosti.

e Ak nastane recidiva, ak priznaky pretrvavaju alebo ak sa stav
pri vySetreni nezlepsi, ma sa zvazit trvalé ukoncéenie liecby
pemigatinibom na zaklade klinického stavu.




NezZiaduca reakcia ['Iprava davky pemigatinibu

Zrakova ostrost’ zhorSena e Uzivanie pemigatinibu sa ma pozastavit’ az do ustipenia. Ak sa

viac pri naslednom vysSetreni zlep$i stav, moze sa pokracovat’

ako 20/200 v postihnutom v uzivani pemigatinibu v davke znizenej o 2 vel’kosti.

oku; obmedzenie e Ak nastane recidiva, ak priznaky pretrvavaju alebo ak sa stav

kazdodennych ¢innosti pri vySetreni nezlepsi, ma sa zvazit trvalé ukoncenie liecby
pemigatinibom na zaklade klinického stavu.

Osobitné populacie

Starsi pacienti
Davka pemigatinibu u starSich pacientov je rovnaka ako u mladsich dospelych pacientov (pozri

Cast’ 5.1).

Porucha funkcie obliciek

Uprava davky nie je potrebna u pacientov s miernou, stredne zavaznou poruchou funkcie oblic¢iek
alebo s kone¢nym $tadiom ochorenia oblic¢iek (ESRD) na hemodialyze. U pacientov so zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek sa ma davka u pacientov, ktori uzivaji 13,5 mg pemigatinibu jedenkrat
denne, znizit na 9 mg jedenkrat denne, a davka u pacientov, ktori uzivaju 9 mg pemigatinibu jedenkrat
denne, sa ma znizit na 4,5 mg jedenkrat denne (pozri Cast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou alebo stredne zdvaznou poruchou funkcie pecene nie je potrebna uprava davky.
U pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene sa ma davka u pacientov, ktori uzivaji 13,5 mg
pemigatinibu jedenkrat denne, znizit na 9 mg jedenkrat denne, a davka u pacientov, ktori uzivaji 9 mg
pemigatinibu jedenkrat denne, sa ma znizit' na 4,5 mg jedenkrat denne (pozri Cast’ 5.2).

Pediatrickd populdcia
Bezpecnost’ a t¢innost’ liecku Pemazyre u pacientov mladsich ako 18 rokov neboli stanovené.
K dispozicii nie st ziadne udaje.

Sposob podavania

Pemazyre je urCeny na peroralne pouzitie. Tablety sa majti uzivat’ kazdy den priblizne v rovnakom
Case. Pacienti nesmu tablety drvit’, zut’, ldmat’ ani rozpustat’. Pemigatinib sa méze uzivat’ s jedlom
alebo bez jedla.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Subezné pouzivanie s l'ubovnikom bodkovanym (pozri ¢ast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Hyperfosfatémia

Hyperfosfatémia je farmakodynamicky ucinok, ktory sa ocakava pri podavani pemigatinibu (pozri
¢ast’ 5.1). Dlhodoba hyperfosfatémia moze sposobit’ precipitaciu krystalov fosforecnanu vapenatého,
ktoré moézu viest’ k hypokalcémii, mineralizacii midkkého tkaniva, anémii, sekundarnemu
hyperparatyreoidizmu, svalovym ki¢om, zachvatovej aktivite, predizeniu QT intervalu a k arytmiiam
(pozri ¢ast’ 4.2). Pri lieCbe pemigatinibom bola pozorovana mineralizacia mékkého tkaniva vratane
koznej kalcifikacie, kalcindzy a neuremickej kalcifylaxie.

Odporucania tykajice sa opatreni pri hyperfosfatémii zahtiaji obmedzenie fosfatov v strave,
podavanie lieCby na zniZzenie hladiny fosfatov a tpravu davok v pripade potreby (pozri Cast’ 4.2).
Lie¢bu na znizenie hladiny fosfatov uzivalo 19 % pacientov pocas lieCby pemigatinibom (pozri
cast’ 4.8).



Hypofosfatémia
Pocas prestavok v uzivani pemigatinibu, alebo ak hladina fosfatov v sére klesne pod normalne

rozmedzie, je potrebné zvazit’ prerusenie lieCby na znizenie hladiny fosfatov a diétu. Zavazna
hypofosfatémia sa méze prejavovat’ zméitenostou, zachvatmi, fokalnymi neurologickymi nalezmi,
srdcovym zlyhavanim, respiratnym zlyhavanim, svalovou slabost’ou, rabdomyolyzou a hemolytickou
anémiou (pozri ast’ 4.2). Hypofosfatemické reakcie boli > 3. stuptia u 14,3 % ti¢astnikov. Ziadna

z udalosti nebola zavazna, veduica k preruseniu lie¢by ani k zniZeniu davky. K preruseniu uzivania
davky doslo u 1,4 % tcastnikov.

U pacientov s hyperfosfatémiou alebo hypofosfatémiou sa odporuca d’alsie dokladné monitorovanie
a d’alSie sledovanie tykajuce sa dysregulacie mineralizacie kosti.

Ser6zne odlupovanie sietnice

Pemigatinib mo6Ze spdsobit’ reakcie vo forme serézneho odlupovania sietnice, ktoré sa mézu prejavit
priznakmi, ako su nejasné videnie, zrakové zakaly alebo fotopsia (pozri Cast’ 4.8). MoZe to mat’
stredne zavazny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje (pozri Cast’ 4.7).

Oftalmologické vySetrenie vratane optickej koherentnej tomografie (OCT) sa ma vykonat’ pred
zacatim liecby a kazdé 2 mesiace pocas prvych 6 mesiacov lieCby, nasledne kazdé 3 mesiace,

a kedykol'vek v urgentnom pripade vzhl'adom na zrakové priznaky. Pri reakciach vo forme serézneho
odlupovania sietnice je potrebné dodrziavat’ pokyny tykajuce sa tipravy davok (pozri Cast’ 4.2).

Pocas vykonavania klinického skusania nebolo vykonané Ziadne rutinné monitorovanie vratane OCT
na zistenie asymptomatického ser6zneho odlupovania sietnice, preto nie je znamy vyskyt
asymptomatického serézneho odlupovania sietnice pri uzivani pemigatinibu.

Je potrebné postupovat’ opatrne u pacientov, ktori maju klinicky vyznamné zdravotné poruchy oka,
ako st poruchy sietnice, vratane najmé centralnej ser6znej retinopatie, degeneracie makuly/sietnice,
diabetickej retinopatie a odlipenia sietnice v minulosti.

Suché oko
Pemigatinib mdze sposobit’ suché oko (pozri Cast’ 4.8). Pacienti maji podl'a potreby pouzivat ocné
demulgens na prevenciu alebo lie¢bu suchého oka.

Embryo-fetalna toxicita

Na zaklade mechanizmu uc¢inku a nalezov z klinickej Stidie reprodukcie u zvierat (pozri cast’ 5.3)
pemigatinib moéze sposobit’ posSkodenie plodu, ked’ sa podava gravidnej zene. Gravidné zeny maju byt
poucené o moznom riziku pre plod. Zeny vo fertilnom veku maju byt poucené, Zze majii pouzivat
ucinnu antikoncepciu pocas lieCby pemigatinibom az do najmenej 1 tyzdia po uziti poslednej davky.
Pacienti s plodnymi partnerkami maji byt pouceni, Ze maji pouzivat’ uc¢innt antikoncepciu pocas
liecby pemigatinibom az do najmenej 1 tyzdna po uziti poslednej davky (pozri Cast’ 4.6).

ZvySena hladina kreatininu v krvi

Pemigatinib moéZze zvysit’ hladinu sérového kreatininu zniZzenim renalnej tubularnej sekrécie kreatininu,
¢o mdze nastat’ v dosledku inhibicie renalnych transportérov OCT2 a MATE!1 a nemusi to ovplyvnit’
glomerularnu funkciu. V priebehu prvého cyklu sa hladina sérového kreatininu zvysila (stredna
hodnota narastu 0,2 mg/dl) a dosiahla ustaleny stav do 8. diia, a potom sa znizila pocas 7 dni bez
liecby (pozri Cast’ 4.8). Ak sa pozoruju pretrvavajuce zvysenia hladiny kreatininu v sére, maja sa
zvazit alternativne markery funkcénosti obli¢iek.

Kombin4cia s inhibitormi proténovej pumpy
Je potrebné vyhnut sa sibeznému uzivaniu pemigatinibu s inhibitormi proténovej pumpy (pozri
Cast’ 4.5).




Kombin4cia so silnymi inhibitormi CYP3A4

Pri sibeznom uZzivani pemigatinibu so silnymi inhibitormi CYP3A4 sa vyzaduje uprava davok (pozri
Casti 4.2 a 4.5). Pacienti maju byt pouceni, aby sa pocas uzivania pemigatinibu vyhybali jedeniu
graperfruitov alebo pitiu grapefrutitovej Stavy

Kombindcia so silnymi alebo stredne silnymi induktormi CYP3A4
Stibezné podavanie pemigatinibu so silnymi alebo stredne silnymi induktormi CYP3A4 sa neodporuca
(pozri Cast’ 4.5).

Metastdzy v CNS

Kedze v klinickej $tadii neboli povolené nelieené alebo postupujiuce metastazy v mozgu/CNS,
ucinnost u tejto populacie nebola hodnotena a nie je mozné uviest’ Ziadne odporti¢ania tykajuce sa
davkovania, oCakava sa vSak nizka penetracia pemigatinibu cez hematoencefalicka bariéru (pozri
cast’ 5.3).

Antikoncepcia
Na zaklade nalezov z klinickej $tadie u zvierat a mechanizmu G¢inku lieku Pemazyre moze spdsobit’

poskodenie plodu, ked’ sa podava gravidnej Zene. Zeny vo fertilnom veku lie¢ené lickom Pemazyre
maju byt poucené, Ze nesmu otehotniet’, a muzi lieCeni lickom Pemazyre maju byt pouceni, Ze nesmt
splodit’ dieta podas lie¢by. Zeny vo fertilnom veku a muzi s partnerkami vo fertilnom veku maji
pocas liecby liekom Pemazyre a najmenej do 1 tyzdia po ukonceni liecby pouzivat’ ucinna
antikoncepciu (pozri Cast’ 4.6).

Tehotensky test
Tehotensky test sa ma vykonat’ pred zacatim lieCby, aby sa vylucila gravidita.

4.5 Liekové a iné interakcie

Vplyv inych liekov na pemigatinib

Silné inhibitory CYP3A4

Silny inhibitor CYP3 A4 (itrakonazol 200 mg jedenkrat denne) zvysil geometricku stredni hodnotu
AUC pemigatinibu o 88 % (90 % IS 75 %, 103 %), Co moze zvysit’ vyskyt a zavaznost’ neziaducich
reakcii pri pemigatinibe. Pacientom, ktori uzivaji 13,5 mg pemigatinibu jedenkrat denne, sa ma znizit’
davka na 9 mg jedenkrat denne, a pacientom, ktori uzivaju 9 mg pemigatinibu jedenkrat denne, sa ma
znizit’ davka na 4,5 mg jedenkrat denne (pozri ¢ast’ 4.2).

Induktory CYP3A44

Silny induktor CYP3A4 (rifampin 600 mg jedenkrat denne) znizil geometricku stredntt hodnotu AUC
pemigatinibu o 85 % (90 % IS 84 %, 86 %), ¢o mdze znizit G€innost’ pemigatinibu. Pocas liecby
pemigatinibom sa ma vyhnut subeznému uzivaniu silnych induktorov CYP3A4 (napr. karbamazepin,
fenytoin, fenobarbital, rifampicin) (pozri Cast’ 4.4). Stibezné uzivanie pemigatinibu s l'ubovnikom
bodkovanym je kontraindikované (pozri Cast’ 4.3). Ak je to potrebné, iné¢ induktory enzymov (napr.
efavirenz) sa maju uzivat’ pod prisnym dohl'adom.

Inhibitory protonovej pumpy

Podiely geometrickych strednych hodnot pemigatinibu (90 % IS) pri Cmax @ AUC

boli 65,3 % (54,7; 78,0) a 92,1 % (88,6; 95,8) v uvedenom poradi pri subeznom podavani zdravym
ucastnikom s ezomeprazolom (inhibitor proténovej pumpy) v porovnani s pemigatinibom

v monoterapii. Subezné podavanie inhibitora protonovej pumpy (ezomeprazolu) neviedlo ku klinicky
vyznamnej zmene v expozicii pemigatinibu.

U viac ako jednej tretiny pacientov, ktorym sa podavali IPP, sa v§ak pozorovalo vyznamné zniZenie
expozicie pemigatinibu. IPP sa nemajui podavat’ pacientom uzivajicim pemigatinib (pozri Cast’ 4.4).

Antagonisty H2-receptorov
Stubezné podavanie ranitidinu neviedlo ku klinicky vyznamnej zmene v expozicii pemigatinibu.




Vplyv pemigatinibu na iné lieky

Vplyv pemigatinibu na substraty CYP2B6

Stadie in vitro naznaéuju, e pemigatinib indukuje CYP2B6. Stubezné podavanie pemigatinibu so
substratmi CYP2B6 (napr. cyklofosfamid, ifosfamid, metadon, efavirenz) méze znizit’ ich expoziciu.
Pri podavani pemigatinibu s tymito lieckmi alebo s akymkol'vek substratom CYP2B6 s tizkym
terapeutickym indexom sa odporuc¢a dékladny klinicky dohlad.

Vplyv pemigatinibu na substraty P-gp

In vitro je pemigatinib inhibitorom P-gp. Stibezné podavanie pemigatinibu so substratmi P-gp (napr.
digoxin, dabigatran, kolchicin) méze zvysit' ich expoziciu a tym aj ich toxicitu. Pemigatinib sa ma
podavat’ s casovym odstupom najmenej 6 hodin pred podanim alebo po podani substratov P-gp

s uzkym terapeutickym indexom.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Antikoncepcia u muzov a zien/Zien vo fertilnom veku

Na zaklade nalezov z klinickej §tadie u zvierat a mechanizmu G¢inku lieku pemigatinib moze sposobit’
poskodenie plodu, ked’ sa podéva gravidnej Zene. Zeny vo fertilnom veku lie¢ené pemigatinibom maji
byt’ poucené, ze nesmu otehotniet’, a muzi lieCeni lickom pemigatinibom maju byt pouceni, Ze nesmu
splodit’ dieta pocas lie¢by. Zeny vo fertilnom veku a muzi s partnerkami vo fertilnom veku maji
pocas liecby pemigatinibom a najmenej do 1 tyzdia po ukonceni lieCby pouzivat’ ucinnu
antikoncepciu. Ked’ze vplyv pemigatinibu na metabolizmus a ucinnost’ antikoncepcie sa nesktimal,
maju sa pouzivat’ bariérové metddy ako druha forma antikoncepcie, aby sa zabranilo gravidite.

Gravidita

Nie st k dispozicii udaje o pouZiti pemigatinibu u gravidnych Zien. Studie na zvieratach preukazali
reprodukénu toxicitu (pozri Cast’ 5.3). Na zaklade udajov ziskanych u zvierat a farmakologie
pemigatinibu Pemazyre sa nema uzivat’ pocas gravidity, pokial klinicky stav Zien nevyzaduje liecbu
pemigatinibom. Tehotensky test sa ma vykonat pred zacatim lieCby, aby sa vylucila gravidita.

Dojcenie

Nie je zndme, ¢i sa pemigatinib alebo jeho metabolity vyluc¢uji do I'udského mlieka. Riziko u dojciat
nemdze byt vylucené. Dojcenie ma byt prerusena pocas liecby lieckom Pemazyre a po dobu 1 tyzdia
po ukonceni liecby.

Fertilita

Nie su k dispozicii udaje o vplyve pemigatinibu na fertilitu u I'udi. Neboli vykonané stadie
pemigatinibu zamerané na fertilitu u zvierat (pozri ¢ast’ 5.3). Na zaklade farmakologie pemigatinibu
nemozno vylucit’ naruSenie muzskej a Zenskej fertility.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Pemigatinib m& mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. S pemigatinibom
suvisia neziaduce reakcie, ako je inava a poruchy videnia. Preto sa odporuca opatrnost’ pri vedeni
vozidiel alebo obsluhe strojov (pozri Cast’ 4.4).

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsimi neziaducimi reakciami boli hyperfosfatémia (60,5 %), alopécia (49,7 %), hnacka

(47,6 %), toxicita nechtov (44,9 %), unava (43,5 %), nevolnost’ (41,5 %), stomatitida (38,1%), zapcha
(36,7 %), dysgeuzia (36,1 %), sucho v ustach (34,0 %), artralgia (29,9 %), suché oko (27,9 %),
hypofosfatémia (23,8 %), sucha koza (21,8 %) syndrom palmdrno-plantarnej erytrodyzestézie

(16,3 %).




Najcastejsimi zavaznymi neziaducimi reakciami boli hyponatriémia (2,0 %) a zvySena hladina
kreatininu v krvi (1,4 %). Ziadna zavazna neziaduca reakcia neviedla k znizeniu davky pemigatinibu.
Jedna zavazna neziaduca reakcia vo forme hyponatriémie (0,7 %) viedla k preruseniu podavania

davky. Jedna zavazna neziaduca reakcia vo forme zvysenej hladiny kreatininu v krvi (0,7 %) viedla

k preruseniu liecby.

Zavaznymi neziaducimi reakciami vo forme poruchy oka boli odlupovanie sietnice (0,7 %),
nearteriticka opticka ischemicka neuropatia (0,7 %) a okllzia sietnicove;j artérie (0,7 %).

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie su uvedené v Tabulke ¢. 4. Kategorie frekvencie su definované ako vel'mi Casté
(= 1/10), casté (= 1/100 az < 1/10) a menej €asté (= 1/1 000 az < 1/100). V ramci jednotlivych skupin
frekvencii st neziaduce u¢inky usporiadané v poradi klesajucej zavaznosti.

Tabulka ¢. 4: NeZiaduce reakcie hlasené v klinickych §tadiach

Trieda organovych systémov

Frekvencia

Neziaduce reakcie

Poruchy metabolizmu a vyzivy

Vel'mi Casté

hyponatriémia, hyperfosfatémia®,
hypofosfatémia®

Poruchy nervového systému

Vel'mi Casté

dysgeuzia

Poruchy oka

Vel'mi Casté

suché oko

Casté

serdzne odlupovanie sietnice’, Skvrnita
keratitida, nejasné videnie, trichidza

Poruchy gastrointestinalneho
traktu

Vel'mi ¢asté

nevolnost, stomatitida, hnacka, zapcha,
sucho v ustach

Poruchy koze a podkozného
tkaniva

Vel'mi ¢asté

syndrom palmarno-plantarne;j
erytrodyzestézie, toxicita nechtov®,
alopécia, sucha koza

Casté

abnormalny rast vlasov

Menej Casté

kozna kalcifikacia

Poruchy kostrovej a svalovej
sustavy a spojivového tkaniva

Vel'mi Casté

artralgia

Celkové poruchy a reakcie
v mieste podania

Vel'mi Casté

Gnava

Laboratorne a funkéné vySetrenia

Vel'mi ¢asté

zvysena hladina kreatininu v krvi

2 Zahtia hyperfosfatémiu a zvysenu hladinu fosforu v krvi. Pozri nizsie uvedenu Cast’ ,, Hyperfosfatémia*.
b Zahtfia hypofosfatémiu a znizent hladinu fosforu v krvi
¢ Zahrna serdzne odlupovanie sietnice, odlupovanie sietnice, odlupovanie sietnicového pigmentovaného epitelu, zhrubnutie
sietnice, subretinalnu tekutinu, chorioretindlne zahyby, chorioretindlne zjazvenie a makulopatiu. Pozri niz§ie uvedenu Cast’

,,Serozne odlupovanie sietnice*.

4 Zahffia toxicitu nechtov, poruchu nechtov, zmenu sfarbenia nechtov, dystrofiu nechtov, hypertrofiu nechtov, nechtové
obluky, infekciu nechtov, onychalgiu, onychoklazu, onycholyzu, onychomadézu, onychomykoézu a paronychiu

Opis vybranych neziaducich reakcii

Hyperfosfatémia

Hyperfosfatémia bola hlasend u 60,5 % zo vSetkych pacientov lieCenych pemigatinibom.
Hyperfosfatémia s hodnotou nad 7 mg/dl a 10 mg/dl bola pozorovana u 27,2 % a 0,7 % pacientov
v uvedenom poradi. Hyperfosfatémia sa zvycajne vyskytne pocas prvych 15 dni.

Ziadna z reakcii nebola > 3. stupiia zAvaznosti, zivazna, ani neviedla k preruseniu liecby
pemigatinibom. K preruseniu uzivania davky doslo u 1,4 % pacientov a k znizeniu davky

u 0,7 % pacientov. Tieto vysledky naznacuji, Ze obmedzenie fosfatov v strave a/alebo podavanie
liecby na znizenie hladiny fosfatov spolu s 1-tyzdiiovym obdobim bez uzivania davky boli u¢innymi
stratégiami pri riadeni tejto planovanej ti¢innosti pemigatinibu.

Odporucania tykajice sa opatreni pri hyperfosfatémii st uvedené v Castiach 4.2 a 4.4.




Serozne odlupovanie sietnice

Serozne odlupovanie sietnice sa vyskytlo u 4,8 % zo vSetkych pacientov lieCenych pemigatinibom.
Reakcie boli vo vSeobecnosti 1. alebo 2. stupiia zavaznosti (4,1 %); k reakciam > 3. stupna a k
zavaznym reakciam patrilo odlupovanie sietnice u 1 pacienta (0,7 %). Dve neziaduce reakcie vo forme
odlupovania sietnice (0,7 %) a odlupovania pigmentového epitelu sietnice (0,7 %) viedli k preruseniu
uZivania davky. Ziadna z reakcii neviedla k zniZeniu davky ani k preruseniu liecby.

Odporucania tykajuce sa opatreni pri seroznom odlupovani sietnice si uvedené v ¢astiach 4.2 a 4.4.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. 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

K dispozicii nie su ziadne udaje o predavkovani pemigatinibom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: cytostatikd, inhibitory proteinkinazy, ATC kod: LO1EN02

Pemigatinib je inhibitor kindzy FGFR1, 2 a 3, ktory inhibuje fosforylaciu a signalizaciu FGFR

a znizuje zivotaschopnost’ buniek v genetickych zmenach FGFR exprimujtcich bunky vratane
bodovych mutécii, amplifikacii a fuzii alebo zmene usporiadania. FGFR2 fuizie/zmeny usporiadania su
silnymi onkogénnymi faktormi a su najcastejSou zmenou FGFR, ktora sa vyskytuje, takmer vyluéne,

v 10 — 16 % pripadov intrahepatického cholangiokarcinomu (CCA).

Farmakodynamické ucinky

Sérova hladina fosfatov

Pemigatinib zvysil hladinu fosfatov v sére v dosledku inhibicie FGFR. V klinickych Stadiach
pemigatinibu bola povolena lieCba na znizenie hladiny fosfatov a upravy davok ako opatrenia pri
hyperfosfatémii (pozri Casti 4.2, 4.4 a 4.8).

Klinické studie

FIGHT-202 bola multicentrickd, nezaslepena klinicka studia s jednym ramenom na vyhodnotenie
ucinnosti a bezpecnosti lieku Pemazyre u predtym lieCenych pacientov s lokalne
pokrocilym/metastatickym alebo chirurgicky neresekovateI'nym cholangiokarcindbmom. Populacia na
hodnotenie ti¢innosti sa sklada zo 108 pacientov (107 pacientov s intrahepatickym ochorenim),

u ktorych doslo k progresii najmenej po 1 predchadzajticej liecbe a u ktorych sa vyskytla fazia alebo
zmena usporiadania FGFR2, a to na zéklade testu vykonaného v centralnom laboratoriu.

Pacienti uzivali Pemazyre v 21-dnovych cykloch, ktoré pozostavali z 13,5 mg peroralnej davky
jedenkrat denne po dobu 14 dni, po ktorych nasledovalo 7 dni bez lieCby. Pemazyre sa podéaval az do
vyskytu progresie ochorenia alebo neprijatel'nej toxicity. Hlavnymi meradlami vysledkov ucinnosti
boli miera objektivnej odpovede (ORR) a dizka trvania odpovede (DoR) na zaklade stanovenia
nezavislym kontrolny vyborom (IRC) podl'a RECIST v. 1.1.

Median veku bol 55,5 rokov (rozmedzie: 26 az 77 rokov), 23,1 % bolo vo veku > 65 rokov,

61,1 % bolo muzov a 73,1 % bolo belochov. Vic¢sina (95,4 %) pacientov malo vychodiskové skore
vykonnosti podl'a ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) 0 (42,6 %) alebo 1 (52,8 %). Vsetci
pacienti absolvovali najmenej 1 predchadzajtcu liniu systémove;j
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liecby, 27,8 % absolvovalo 2 predchadzajtice linie lieCby a 12,0 % absolvovalo

najmenej 3 predchadzajice linie lieCby. Devit'desiatSest’ percent pacientov uzivalo v minulosti lieCbu

na baze platiny vratane 78 % s lie¢bou gemcitabinom/cisplatinou v minulosti.

Vysledky ucinnosti su zhrnuté v Tabulke €. 5.

Median dizky asu po odpoved’ bol 2,69 mesiacov (rozmedzie 0,7 — 16,6 mesiacov).

Tabul’ka ¢. 5: Vysledky ucinnosti

Kohorta a (flizia alebo zmena usporiadania

FGFR2)
Populicia vhodna na hodnotenie u¢innosti
(N =108)
ORR (95 % 1IS) 37,0 % (27,94; 46,86)
Uplna odpoved’ (N) 2,8 % (3)

Ciastoénd odpoved’ (N)

343 % (37)

Median dizky trvania odpovede (mesiace)
(95 % IS)*

9,13 (6,01; 14,49)

Odhady dizky trvania odpovede podla
Kaplana-Meiera (95 % IS)

3 mesiace 100,0 (100,0; 100,0)

6 mesiacov 67,8 (50,4; 80,3)

9 mesiacov 50,5 (33,3; 65,4)

12 mesiacov 41,2 (24,8; 56,8)
ORR- CR+PR

IS: interval spol'ahlivosti
Poznamka: Udaje poskytla IRC podl'a RECIST v. 1.1 a uplné a ¢iastocné odpovede st potvrdené.
295 % IS bol vypocitany Brookmeyerovou a Crowleyho metdédou

Star$i pacienti
V klinickej studii pemigatinibu bolo 23,1 % pacientov vo veku 65 rokov a starsich a 4,6 % pacientov

bolo vo veku 75 rokov a starSich. Pri porovnani tychto pacientov s pacientmi mladsimi ako 65 rokov
nebol pozorovany ziaden rozdiel v odpovedi ti€innosti.

Pediatricka populacia

Eurépska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky studii s lieckom
Pemazyre vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie s lie€bou cholangiokarcinomu. Informacie
o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2.

Tento liek bol registrovany s tzv. podmienkou. To znamen4, Ze sa o¢akavaju d’alSie udaje o tomto
lieku. Eurdpska agentara pre lieky najmenej raz rocne posudi nové informéacie o tomto lieku a tento
suhrn charakteristickych vlastnosti lieku bude podl'a potreby aktualizovat’.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Pemigatinib vykazuje linedrnu farmakokinetiku v rozmedzi davok od 1 do 20 mg. Po peroralnom
podani lieku Pemazyre v davke 13,5 mg jedenkrat denne sa ustaleny stav dosiahol do 4 dni, pricom
geometricka stredna hodnota pomeru akumulacie bola 1,6. Geometricka stredna hodnota AUC.-24n
vustalenom stave bola 2620 nM-h (54 % CV) a Cnax bola 236 nM (56 % CV) v pripade davky 13,5 mg
jedenkrat denne.
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Absorpcia
Median ¢asu po dosiahnutie maximalnej plazmatickej koncentracie (tmax) bol 1 az 2 hodiny.

Neboli pozorované ziadne klinicky vyznamné rozdiely vo farmakokinetike pemigatinibu po podani
jedla s vysokym obsahom tuku a kalorii (800 kaldrii az 1 000 kalorii, pri¢om priblizne 50 % celkového
kalorického obsahu v jedle bolo z tuku) pacientom s nddorovym ochorenim.

Distribticia
Pemigatinib sa v 90,6 % miere viaze na proteiny I'udskej plazmy najmé na albumin. U pacientov
s nadorovym ochorenim bol odhadovany zretelny distribu¢ny objem 235 1 (60,8 %).

Biotransformacia

Pemigatinib sa prevazne metabolizuje prostrednictvom CYP3A4 in vitro. Po peroralnom podani
jednorazovej 13,5 mg davky radioaktivne oznaceného pemigatinibu bol nezmeneny pemigatinib
hlavnym podielom suvisiacim s liekom v plazme a neboli pozorované Ziadne metabolity

v miere > 10 % celkovej cirkulujucej radioaktivity.

Eliminacia

Po peroralnom podani pemigatinibu v davke 13,5 mg jedenkrat denne u pacientov s nadorovym
ochorenim bola geometricka stredna hodnota pol¢asu eliminacie (t1/2) 15,4 (51,6 % CV) hodin
a geometricka stredna hodnota zdanlivého klirensu (CL/F) bola 10,6 1/h (54 % CV).

Vylucovanie
Po perordlnom podani jednorazovej davky radioaktivne oznaceného pemigatinibu sa 82,4 % davky

zachytilo v stolici (1,4 % v nezmenenej forme) a 12,6 % v mo¢i (1 % v nezmenenej forme).

Porucha funkcie obliciek

Vplyv poruchy funkcie obli¢iek na farmakokinetiku pemigatinibu sa hodnotil v §tadii zameranej na
poruchu funkcie obli¢iek u uc¢astnikov s normalnou funkénost'ou oblic¢iek (GFR > 90 ml/min), so
zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (GFR < 30 ml/min bez potreby hemodialyzy) a s kone¢nym
stadiom renalneho ochorenia (ESRD) (GFR < 30 ml/min s potrebou hemodialyzy). U u¢astnikov so
zavaznou poruchou funkcie oblic¢iek boli geometrické stredné hodnoty podielov (90 % IS) v porovnani
s normalnymi referenénymi hodnotami 64,6 % (44,1 %, 94,4 %) v pripade Cpax

a 159 % (95,4 %, 264 %) v pripade AUCy.. U ucastnikov s ESRD pred hemodialyzou boli
geometrické stredné hodnoty podielov (90 % IS) 77,5 % (51,2 %, 118 %) v pripade Cumax

a 76,8 % (54,0 %, 109 %) v pripade AUCy... Okrem toho u ucastnikov s ESRD po hemodialyze boli
geometrické stredné hodnoty podielov (90 % IS) 90,0 % (59,3 %, 137 %) v pripade Cmax

a 91,3 % (64,1 %, 130 %) v pripade AUCy.... Na zaklade tychto vysledkov sa ma davka pemigatinibu
znizit’ u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek (pozri Cast’ 4.2).

Porucha funkcie pecene

Vplyv poruchy funkcie pecene na farmakokinetiku pemigatinibu sa hodnotil v §tadii zameranej na
poruchu funkcie pecene u ucastnikov s normalnou funkénost'ou pecene, so stredne zavaznou (trieda B
podrla Childa-Pugha) a so zadvaznou poruchou funkcie pecene (trieda C podl'a Childa-Pugha). U
ucastnikov so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene boli geometrické stredné hodnoty podielov
(90 % IS) v porovnani s normalnymi referencnymi hodnotami 96,7 % (59,4 %, 157 %) v pripade Crax
a 146 % (100 %, 212 %) v pripade AUCy... U ucastnikov so zavaznou poruchou funkcie pecene boli
geometrické stredné hodnoty podielov (90 % IS) 94,2 % (68,9 %, 129 %) v pripade Cmax

a174 % (116 %, 261 %) v pripade AUCy.».. Na zaklade tychto vysledkov sa u pacientov s miernou

a stredne zavaznou poruchou funkcie pec¢ene neodporuca tprava davky. U pacientov so zavaznou
poruchou funkcie pecene sa vSak ma davka pemigatinibu znizit’ (pozri Cast’ 4.2).

Interakcie

Substraty CYP
Pemigatinib v klinicky relevantnych koncentraciach nie je inhibitorom CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS,

CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 a CYP3A4, ani induktorom CYP1A2 a CYP3A4.
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Transportéry
Pemigatinib je substratom P-gp aj BCRP. Neocakava sa, ze inhibitory P-gp alebo BCRP ovplyvnia

expoziciu pemigatinibu v klinicky relevantnych koncentraciach.

In vitro je pemigatinib inhibitorom OATP1B3, OCT2 a MATE]. Inhibicia OCT2 méZze zvysit’ sérova
hladinu kreatininu.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Systémova toxicita

Najvyraznejsie nalezy po opakovanom podavani davky pemigatinibu potkanom aj opiciam boli
pripisané zamyslanej farmakologii pemigatinibu (inhibicia FGFR1, FGFR2 a FGFR3) vratane
hyperfosfatémie, fyzalnej dysplazie a mineralizacie mékkého tkaniva; niektoré z tychto nalezov boli
pozorované pri expoziciach (AUC) nizsich ako terapeutickych. Mineralizacia bola pozorovana

v mnohych tkanivach vratane obli¢iek, zaludka, tepien, vajecnikov (iba u opic) a o¢i (rohovka, iba

u potkanov). Mineralizacia mikkych tkaniv nebola reverzibilna, zatial’ ¢o nalezy v pripade fyz

a chrupaviek boli reverzibilné. Okrem toho boli pozorované zmeny kostnej drene (u potkanov) a lézie
obliciek.

Genotoxicita

Pemigatinib nebol mutagénny pri analyze bakteridlnej mutagenity, ani klastogénny pri analyze
chromozoémovej aberacie in vitro, a nemal za nasledok indukciu mikronukleov kostnej drene pri
in vivo analyze mikronukleov u potkanov.

Karcinogenita
Neuskuto¢nili sa studie pemigatinibu zamerané na karcinogenitu.

Porucha fertility

Neuskutocnili sa ziadne Specifické Stadie pemigatinibu u zvierat na vyhodnotenie vplyvu pemigatinibu
na fertilitu. V §tadiach toxicity po opakovanom podani peroralnej davky pemigatinibu sa nepreukazali
ziadne neziaduce Ucinky stvisiace s davkou na reprodukcné organy samcov a samic.

Vyvinova toxicita

U potkanov malo podavanie pemigatinibu v davke > 0,3 mg/kg/den pocas obdobia organogenézy za
nasledok 100 % postimplanta¢nu stratu. Pri davke 0,1 mg/kg/den sa u plodu pozorovala zvySena miera
skeletovych malformacii a zmeny vo vel'kych krvnych cievach, znizena osifikacia a pokles telesne;j
hmotnosti. Expozicia pri tejto davke predstavuje priblizne 20 % klinickej expozicie pri maximalnej
odporucanej davke 13,5 mg u I'udi na zaklade AUC.

Farmakoldgia zamerana na bezpecnost’

In vitro pemigatinib vykazoval IC50 pri inhibicii hRERG > 8 uM (najvyssia mozna koncentracia na
zéaklade rozpustnosti), ktora je > 360-nasobne vyssia nez klinicky neviazand Cpax v ustdlenom stave pri
davke 13,5 mg. In vivo sa nezistili ziadne neziaduce nalezy pri farmakologickych hodnoteniach
zameranych na bezpecnost’ pemigatinibu vratane in vivo §tidii zameranych na fungovanie
respiracného systému a centralneho nervového systému u potkanov a $tadie zameranej na
kardiovaskularny systém u opic.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok
mikrokrystalicka celuloza (E-460)

sodny skrobovy glykolat (typ A)
stearat horecnaty (E-572)
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6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitelnosti

4 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blister z PVC/Al obsahujtici 14 tabliet. Skatul'a obsahujtica 14 alebo 28 tabliet.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

8. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

Pemazyre 4.5 mg tablety
EU/1/21/1535/001
EU/1/21/1535/002

Pemazyre 9 mg tablety
EU/1/21/1535/003
EU/1/21/1535/004

Pemazyre 13.5 mg tablety
EU/1/21/1535/005
EU/1/21/1535/006

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 26. marca 2021
Détum posledného predlzenia registracie: 16. februara 2024

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu/.
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PRILOHA II

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) 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

OSOBITNE POZIADAVKY NA SPLNENIE

POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI REGISTRACII
S PODMIENKOU
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A.  VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOINENIE SARZE

Nézov a adresa vyrobcov zodpovednych za uvolnenie $arze

Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

Tjoapack Netherlands B.V.
Nieuwe Donk 9

4879 AC Etten-Leur
Holandsko

Tlacena pisomna informacia pre pouzivatel'a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvolnenie prislusnej Sarze.
B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: 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 licku st stanoven¢ v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizéicii uverejnenych na europskom internetovom portali pre lieky.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.
D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO a UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)
Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zédsahy v rdmci dohl’'adu nad
liekmi, ktoré si podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom
v module 1.8.2 registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizaciach
RMP.
Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:

e na ziadost’ Europskej agentary pre lieky,

e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych

informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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E. OSOBITNE POZIADAVKY NA SPLNENIE POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI
REGISTRACII S PODMIENKOU

Tato registracia bola schvalena s podmienkou, a preto ma podl'a clanku 14-a nariadenia
(ES) 726/2004 drzitel rozhodnutia o registracii do ur¢eného terminu vykonat’ nasledujuce opatrenia:v

Popis Termin
vykonania
Na potvrdenie pomeru rovnovahy prinosu a rizika lieku Pemazyre u dospelych April 2026

s lokalne pokro¢ilym alebo metastatickym cholangiokarcindémom s fuziou alebo
zmenou usporiadania receptora 2 fibroblastového rastového faktora (FGFR2),

u ktorych doslo k progresii ochorenia po minimalne jednej predchadzajicej linii
systémovej liecby, musi drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozit’ vysledky
studie fazy 3 FIGHT-302 (INCB 54828-302) porovnavajicej u¢innost’

a bezpecCnost’ pemigatinibu oproti chemoterapii gemcitabinom plus cisplatinou
u dospelych s neresekovatel'nym alebo metastatickym cholangiokarcindmom so
zmenou usporiadania FGFR2.

Na potvrdenie pomeru rovnovahy prinosu a rizika lieku Pemazyre u dospelych April 2026
s lokalne pokrocilym alebo metastatickym cholangiokarcindmom s fuziou alebo
zmenou usporiadania receptora 2 fibroblastového rastového faktora (FGFR2),

u ktorych doslo k progresii ochorenia po minimalne jednej predchadzajticej linii
systémovej lieCby, musi drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozit’ vysledky
Stadie fazy 2 CIBI375A201 hodnotiacej ucinnost’ a bezpecnost’ pemigatinibu

u 0s0b s chirurgicky neresekovatelnym a lokalne pokro¢ilym, rekurentnym alebo
metastatickym karcindmom zI¢ovych ciest s fuziou alebo zmenou usporiadania
FGFR2, u ktorych zlyhala minimalne jedna predchadzajuca systémova liecba

Na potvrdenie pomeru rovnovahy prinosu a rizika liecku Pemazyre u dospelych December 2031
s lokalne pokrocilym alebo metastatickym cholangiokarcindémom s fuziou alebo
zmenou usporiadania receptora 2 fibroblastového rastového faktora (FGFR2),

u ktorych doslo k progresii ochorenia po minimalne jednej predchadzajicej linii
systémovej liecby, musi drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozit’ vysledky
studie fazy 2 hodnotiacej ti¢innost’ a bezpecnost’ pemigatinibu u dospelych

s neresekovatelnym alebo metastatickym cholangiokarcindbmom so zmenou
usporiadania FGFR2, u ktorych zlyhala predchadzajuca liecba.
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PRILOHA III

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

VONKAJSI OBAL PRE BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Pemazyre 4,5 mg tablety
pemigatinib

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 4,5 mg pemigatinibu.

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

14 tabliet
28 tabliet

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/21/1535/001 14 tabliet
EU/1/21/1535/002 28 tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Pemazyre 4,5 mg

| 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 BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Pemazyre 4,5 mg tablety
pemigatinib

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA o REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V. (ako logo Incyte)

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Po
Ut
St
St
Pi
So
Ne

22




UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL PRE BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Pemazyre 9 mg tablety
pemigatinib

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 9 mg pemigatinibu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

14 tabliet
28 tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatel’a.
Peroralne pouzitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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| 11.  NAZOV A ADRESA DRZITEI:A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/21/1535/003 14 tabliet
EU/1/21/1535/004 28 tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Pemazyre 9 mg

| 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 BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Pemazyre 9 mg tablety
pemigatinib

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA o REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V. (ako logo Incyte)

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Po
Ut
St
St
Pi
So
Ne
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL PRE BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Pemazyre 13,5 mg tablety
pemigatinib

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 13,5 mg pemigatinibu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

14 tabliet
28 tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZzivatel’a.
Peroralne pouzitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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| 11.  NAZOV A ADRESA DRZITEI:A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/21/1535/005 14 tabliet
EU/1/21/1535/006 28 tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Pemazyre 13,5 mg

| 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 BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Pemazyre 13,5 mg tablety
pemigatinib

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA o REGISTRACII

Incyte Biosciences Distribution B.V. (ako logo Incyte)

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Po
Ut
St
St
Pi
So
Ne
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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isomna informacia pre pouzivatela: Informacie pre pacienta
P f tel’a: Inf t

Pemazyre 4,5 mg tablety
Pemazyre 9 mg tablety
Pemazyre 13,5 mg tablety
pemigatinib

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

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas délezité informacie.

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

. Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

. Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

. Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ticinok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajSich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri ast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Pemazyre a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Pemazyre
Ako uzivat Pemazyre

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Pemazyre

Obsah balenia a d’al$ie informdacie

A

1. Co je Pemazyre a na ¢o sa pouziva

Pemazyre obsahuje lieCivo pemigatinib, ktoré patri do skupiny liekov na nadorové ochorenie
nazyvanych inhibitory tyrozinkinazy. Blokuje ¢innost’ bielkovin v bunke nazyvanych receptor
fibroblastového rastového faktora typu 1, 2 a 3 (FGFR1, FGFR2 a FGFR3), ktoré poméhaji regulovat’
rast buniek. Nadorové bunky mézu mat’ neobvykla formu tejto bielkoviny. Blokovanim FGFR moze
pemigatinib zabranit’ rastu takychto nadorovych buniek.

Pemazyre sa pouZziva:
* na liecbu u dospelych s nddorovym ochorenim zl¢ovych ciest (zndmou aj ako
cholangiokarciném) s neobvyklou formou bielkoviny FGFR2, a
» v pripadoch, kedy sa nddorové ochorenie rozsiri do inych casti tela alebo sa neda odstranit’
chirurgickym zakrokom, a
* v pripadoch, kedy liecba inymi liekmi uz neucinkuje.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Pemazyre

Neuzivajte Pemazyre,

. ak ste alergicky na pemigatinib alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).
. ak uzivate I'ubovnik bodkovany, lieck na liecbu depresie.
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Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako za¢nete uzivat’ Pemazyre, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika:

. ak vam povedali, ze mate zvySenu alebo zniZen(i hladinu mineralu v krvi nazyvaného fosfor.
. ak mate tazkosti so zrakom alebo o¢ami.

. ak mate zavaznl poruchu funkcie pe¢ene. Mozno vam bude potrebné upravit’ lieCbu.

. ak mate zdvaznu poruchu funkcie obli¢iek. Mozno vam bude potrebné upravit’ liecbu.

. ak sa vam nadorové bunky rozsirili do mozgu alebo miechy.

Odportcaju sa ocné vySetrenia:

. pred zacatim liecby lickom Pemazyre.
. kazdé 2 mesiace pocas prvych 6 mesiacov liecby.
. kazdé 3 mesiace alebo ihned’, ak sa vyskytnu akékol'vek priznaky tykajuce sa zraku vratane

svetelnych zableskov, poruch videnia alebo tmavych Skvin.
Ihned’ to povedzte svojmu lekarovi, ak sa u vas vyskytnu akékol'vek priznaky tykajuce sa zraku.

Mali by ste pouzivat’ lubrika¢né alebo hydrata¢né o¢né kvapky alebo gély, ktoré pomahaja
predchadzat’ alebo liecit’ suché oci.

Pemazyre moze poskodit’ nenarodené dieta. Zeny v plodnom veku a muzi s partnerkami v plodnom
veku musia pocas lieCby az do najmenej 1 tyzdia po uziti poslednej davky lieku Pemazyre pouzivat’
ucinnu antikoncepciu.

Deti a dospievajtci
Pemazyre sa nema podavat’ det'om ani dospievajiicim mladSim ako 18 rokov. Nie je zname, ¢i je
v tejto vekovej skupine bezpecny a ucinny.

Iné lieky a Pemazyre
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Predovsetkym to musite povedat’ svojmu lekéarovi, ak uzivate niektory z nasledovnych liekov, aby
lekar mohol rozhodnut, ¢i vam treba zmenit’ lieCbu:

. Lubovnik bodkovany: liek na lie¢bu depresie. Pocas lieCby lickom Pemazyre nesmiete uzivat
lubovnik bodkovany.

. Lieky s lie¢ivami, ktorych nazov kon¢i na ,,prazel*: pouzivajui sa na zniZovanie uvolfiovania
zaludo¢nej kyseliny. Nepouzivajte tieto lieky pocas liecby liekom Pemazyre.

. Itrakonazol: liek na lie¢bu plesniovych infekcii.

. Rifampicin: liek na liecbu tuberkul6zy alebo niektorych inych infekcii.

. Karbamazepin, fenytoin, fenobarbital, primidén: lieky na lieCbu epilepsie.

. Efavirenz: liek na liecbu infekcie virusom HIV.

. Cyklofosfamid, ifosfamid: in¢ lieky na liecbu nadorového ochorenia.

. Metadén: liek na liecbu silnej bolesti alebo na liecbu zavislosti.

. Digoxin: liek na liecbu ochorenia srdca.

. Dabigatran: liek na prevenciu tvorby krvnych zrazenin.

. Kolchicin: liek na lie¢bu zachvatov dny.

Pemazyre a jedlo a napoje
Pocas uzivania tohto lieku sa vyhybajte jedeniu grapefruitov alebo pitiu grapefruitovej Stavy.

Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

. Tehotenstvo

Pemazyre mdze poskodit’ nenarodené dieta a nema sa uzivat’ pocas tehotenstva, pokial’ vam to
nenariadil lekar. Pred zacatim lieCby sa ma vykonat’ tehotensky test.
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. Poucenie tykajuce sa antikoncepcie u muZov a Zien
Zeny, ktoré sa liegia lieckom Pemazyre, nesmil otehotniet’. Preto Zeny, ktoré by mohli otehotniet’,
musia pocas liecby a najmenej do 1 tyzdna po uziti poslednej davky lieku Pemazyre pouzivat’
ucinnu antikoncepciu. Porad’te sa so svojim lekarom, ktora antikoncepcia je pre vas
najvhodnejsia.
Muzi nesmu splodit’ diet’a. PocCas lie¢by a najmenej do 1 tyzdia po uziti poslednej davky lieku
Pemazyre musia pouzivat’ uc¢innu antikoncepciu.

. Dojcenie
Pocas liecby liekom Pemazyre a najmenej do 1 tyzdia po uziti poslednej davky nedojcite.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Pemazyre moze spdsobit’ vedl'ajsie ucinky, ako je inava alebo poruchy videnia. V takomto pripade
neved’te vozidla a neobsluhujte stroje.

3. Ako uzivat’ Pemazyre

Liecbu lickom Pemazyre ma zacat’ lekar, ktory ma skusenosti s diagnézou a lie¢bou nadorového
ochorenia zl¢ovych ciest. VZdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo
lekarnik. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Odporuacana davka je
1 tableta Pemazyre 13,5 mg jedenkrat denne po dobu 14 dni, po ktorych nasleduje 7 dni bez uzivania
lieku Pemazyre.

Liecba pokracuje rovnakym cyklom 14 dni uzivania lieku Pemazyre jedenkrat denne, po ktorych
nasleduje 7 dni bez liecby. Neuzivajte Pemazyre pocas 7 dni bez lieCby. Vas lekdr vam v pripade
potreby upravi davku alebo ukon¢i liecbu.

Sposob uzivania

Tabletu prehltnite veelku zapitim jednym poharom vody kazdy den v rovnakom case. Pemigatinib sa
moze uzivat' s jedlom alebo bez jedla.

Tablety nedrvte, nezujte, nelamte ani nerozpustajte.

Doba uzivania
Pemazyre uzivajte tak dlho, ako to predpisal lekar.

AK uZijete viac liecku Pemazyre, ako mate
Ak ste uzili viac lieku Pemazyre, ako ste mali, povedzte to svojmu lekarovi.

Ak zabudnete uzit’ Pemazyre

Ak sa oneskorite v uziti davky lieku Pemazyre o 4 hodiny alebo viac, alebo ak po uziti licku Pemazyre
dojde k vracaniu, nenahradzajte neuzita tabletu uziti d’alSej tablety lieku Pemazyre. DalSiu davku lieku
Pemazyre uzite v pravidelnom case.

AK prestanete uZivat’ Pemazyre

Neprestaiite uzivat’ Pemazyre bez toho, aby ste sa poradili so svojim lekarom, pretoze by tak lieCba
nemusela byt dostato¢ne ispesna.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajlice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekérnika.

4. Mozné vedPlajSie acinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento lieck mdze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
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Ihned’ to povedzte svojmu lekarovi, ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z niz§ie uvedenych zavaznych
vedlajsich u¢inkov. Tieto vedl'ajsie ucinky sa mozu vyskytovat tak Casto, ako sa d’alej uvadza:

Vel'mi ¢asté (mo6zu sa vyskytnut’ u viac ako 1 z 10 osob):

. nizka hladina sodika v krvi; k priznakom patri znizena schopnost’ mysliet, bolest’ hlavy,
nevolnost’, nedostatocna rovnovaha, zmitenost’, zachvaty, koma
. krvné testy preukazujiice zvySenu hladinu kreatininu, ¢o mozZe naznacovat’ tazkosti s oblickami;

zvycajne zvySena hladina kreatininu nesposobuje priznaky, ale k priznakom t'azkosti
s oblickami moze patrit’ nevol'nost’ a zmeny v moceni

DalSie vedPajsie u¢inky sa mozu vyskytovat tak ¢asto, ako sa d’alej uvadza:

VePmi ¢asté (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 I'udi)

. vysoké alebo nizke hladiny fosfatov zistené pri krvnych testoch

. poruchy chute

. suché oko

. nevolnost’

. zéapal vnutornej vystelky ust

. hnacka

. zapcha

. sucho v ustach

. kozné reakcie so s¢ervenanim, opuch a bolest’ dlani rak a spodku chodidiel nazyvanyé syndrom
ruka-nohal

. toxicita nechtov vratane oddel'ovanie nechtov od 16zka nechtov, bolest’ nechtov, krvacanie
nechtov, lamanie nechtov, zmeny sfarbenia alebo Struktury nechtov, infikovana koza v okoli
nechtov

. vypadavanie vlasov

. sucha koza

. bolest kibov

. unava

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sob)

. hromadenie sa tekutiny pod sietnicou (o¢né pozadie citlivé na svetlo)

. zapal rohovky (priehl'adna vonkajsia vrstva oka)

. znizené videnie

. zmeny v mihalniciach vratane neobvykle dlhych mihalnic, zarastanie mihalnic
. neobvykly rast vlasov

Menej ¢asté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob)
. ukladanie soli vapnika, ktoré je viditeI'né ako tvrdé vyrazky, hréky alebo flaky v kozi alebo pod
kozou v akejkol'vek casti tela a ktoré moze spdsobovat’ bolest’ a vredy

Hlasenie vedlajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ti¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie
ucinky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedlajsich ¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Pemazyre

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a blistri po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.
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Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomoZu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Pemazyre obsahuje
. Liecivo je pemigatinib.
Kazda 4,5 mg tableta obsahuje 4,5 mg pemigatinibu.
Kazda 9 mg tableta obsahuje 9 mg pemigatinibu.
Kazda 13,5 mg tableta obsahuje 13,5 mg pemigatinibu.
. Dalsie zlozky st mikrokrystalicka celul6za, sodny skrobovy glykolat (typ A), stearat hore¢naty.

Ako vyzera Pemazyre a obsah balenia

Tablety Pemazyre 4,5 mg st okruhle, biele az sivobiele, s vyrazenym napisom ,,I* na jednej strane
a,,4.5“ na opacnej strane.

Tablety Pemazyre 9 mg st ovalne, biele az sivobiele, s vyrazenym napisom ,,I* na jednej strane a ,,9
na opacnej strane.

Tablety Pemazyre 13,5 mg st okrahle, biele az sivobiele, s vyrazenym napisom ,,I na jednej strane
a,,13.5“ na opacnej strane.

Tablety sa dodavaju v blistroch obsahujucich 14 tabliet. Skatul’a obsahuje 14 alebo 28 tabliet.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

DrZitel’ rozhodnutia o registracii
Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

Vyrobca

Incyte Biosciences Distribution B.V.
Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

Tjoapack Netherlands B.V.
Nieuwe Donk 9

4879 AC Etten-Leur
Holandsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v {MM/RRRR}.

Tento liek bol registrovany s podmienkou. To znamena, Ze sa o tomto lieku ocakavaju d’alsie
doplnujuce informaécie.

Eurépska agentura pre lieky najmenej raz za rok posudi nové informéacie o tomto lieku a tiito pisomnu
informaciu bude podl'a potreby aktualizovat’.

DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu/.
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