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vDetta lakemedel ar foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varije
misstankt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Aumseqa 55 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje filmdragerad tablett innehaller aumolertinibmesilat motsvarande 55 mg aumolertinib.

Hjalpamnen med kand effekt

Varje filmdragerad tablett innehaller 15,3 mg laktos.

For fullstdndig forteckning over hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Filmdragerad tablett.

Ljusgul, 7 mm, rund tablett for omedelbar frisattning praglad med ”E1” pa ena sidan och slét pa den

andra sidan.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Aumsega som monoterapi ar avsett for:

o forsta linjens behandling av vuxna patienter med avancerad icke-smacellig lungcancer (NSCLC)
vars tumorer har EGFR exon 19-deletioner eller exon 21 (L858R)-substitutionsmutationer (for
biomarkérbaserat patienturval, se avsnitt 4.2)

) behandling av vuxna patienter med avancerad EGFR T790M-mutationspositiv NSCLC (fér
biomarkdrbaserat patienturval, se avsnitt 4.2).

4.2  Dosering och administreringssatt

Behandling med Aumseqa ska sattas in av en l&ékare med erfarenhet av anvandning av
cancerlakemedel.

Patienturval
EGFR-mutationsstatus i tumorprover eller plasmaprover ska faststallas med hjélp av en CE-markt 1IVD

med motsvarande syfte. Om en CE-markt IVD inte finns tillganglig ska ett alternativt validerat test
anvéndas (se avsnitt 4.4).

Dosering
Den rekommenderade dosen av Aumseqga ar 110 mg (2 tabletter pa 55 mg) en gang om dagen.

Behandling med lakemedlet ska fortsatta fram till sjukdomsprogression eller oacceptabel toxicitet.



Missad dos

Om en dos av Aumsega missas ska den tas samma dag sa snart patienten kommer ihdg det. Den
missade dosen ska dock hoppas 6ver om ndsta schemalagda dos ska tas inom 12 timmar. Patienten ska
inte ta tva doser tillsammans for att kompensera for en missad dos.

Forlangning av QTc-intervall

Ett elektrokardiogram (EKG) maste utforas fore inledning av behandling, minst en gang under de
forsta 3 behandlingsveckorna och darefter regelbundet enligt vad som &r kliniskt indicerat. Onormala
QTec-intervall ska hanteras omedelbart (se tabell 1 och avsnitt 4.4).

Hjéartsvikt

For patienter med kénda kardiovaskulara riskfaktorer och tillstand som kan paverka véanster kammares
ejektionsfraktion (LVEF) ska hjartfunktionen évervakas med minst LVEF-bedémning fore inledning
av behandling och under behandling med Aumseqa (se avsnitt 4.4).

Samtidig administrering med starka CYP3A4-hdmmare

Om samtidig anvandning av starka CYP3A4-hammare (sasom grapefruktjuice, klaritromycin,
itrakonazol eller lopinavir) inte kan undvikas, ska dosen av Aumsega minskas fran 110 mg till 55 mg
(se avsnitt 4.5).

Dosjusteringar for biverkningar
Dosuppehall och/eller dosminskning eller permanent utséttning kan kravas baserat pa individuell
sékerhet och tolerabilitet.

Om en dosminskning &r nédvandig, ska dosen minskas fran 110 mg (2 tabletter) till 55 mg (1 tablett)
en gang om dagen.

Riktlinjer for dosjustering for biverkningar anges i tabell 1.

Tabell 1. Rekommenderade dosjusteringar av Aumsega pa grund av biverkningar

Biverkning

Svarighetsgrad

Dosjustering

Interstitiell lungsjukdom

Alla grader

Séatt ut Aumsega permanent.

Férlangning av QTec-
intervall

Forlangning av QTc-
intervall > 480 till <500
msek (grad 2)

Satt ut Aumseqa i upp till 2 veckor.

Séatt ut Aumsega permanent om QTc-
intervallet inte har atergétt till <480 msek.

Ateruppta behandling vid 110 mg om QTc-
intervallet atergar till <480 msek eller inom
30 msek fran baslinjen.

Overvaka EKG minst veckovis i 2 veckor
efter atergang till <480 msek.

Overvaka och uppratthall elektrolytnivaer
om Kliniskt indicerat.

Granska och justera samtidigt administrerade
lakemedel med kéand potential att forlanga
QTc-intervallet (se avsnitt 4.5).

Forlangning av QTec-
intervall > 500 msek eller
> 60 msek fran baslinjen
(grad 3)

Séatt ut Aumseqa i upp till 2 veckor.

Sétt ut Aumseqga permanent om QTc-
intervallet inte har atergatt till <480 msek
eller inom 30 msek fran baslinjen.




Om QTc-intervallet atergar till <480 msek:

e dteruppta behandling vid 110 mg-dosen
vid det forsta tillfallet

e dteruppta behandling vid 55 mg-dosen
vid det andra tillfallet eller det forsta
tillfallet hos patienter med riskfaktorer
(se avsnitt 4.4). Satt ut Aumsega
permanent om symtom/tecken uppstar
nar som helst med den minskade dosen
(55 mg).

Overvaka EKG minst veckovis i 2 veckor
efter atergang av QTc-intervall till < 480
msek.

Overvaka och uppratthll elektrolytnivaer
om Kliniskt indicerat.

Granska och justera samtidigt administrerade
lakemedel med kanda effekter pa
forlangning av QTc-intervall (se avsnitt 4.5).

Forlangning forknippad
med torsade de pointes,
polymorf kammartakykardi
eller tecken/symtom pa
andra allvarliga arytmier

Sétt ut Aumseqa permanent.

Hjartsvikt

Asymtomatisk absolut
minskning av LVEF

> 10 % fran baslinjen eller
under 50 %

Sétt ut Aumseqa i upp till 2 veckor.
Om LVEF atergar till baslinjen eller > 50 %:

e dteruppta behandling vid 110 mg-dosen
vid det forsta tillfallet

e ateruppta behandling vid 55 mg-dosen
vid det andra tillfallet. Satt ut Aumseqa
permanent om symtom/tecken uppstar
nér som helst med den minskade dosen
(55 mg).

Symtomatisk hjartsvikt

Séatt ut Aumsega permanent.

Forhojd niva av
kreatinfosfokinas (CPK) i
blodet/rabdomyolys

Grad 3 med muskelsymtom
(t.ex. muskelvark,
muskelryckningar eller

myalgi)

Séatt ut Aumseqa i upp till 2 veckor.

Om muskelsymtomen forsvinner och CPK-
okningen i blodet 4r < grad 3:

e ateruppta behandling vid 110 mg-dosen
vid det forsta tillfallet

e ateruppta behandling vid 55 mg-dosen
vid det andra tillfallet. Satt ut Aumseqa
permanent om symtom/tecken uppstar
nar som helst med den minskade dosen
(55 mg).




Séatt ut Aumsega permanent om
muskelsymtomen inte forsvinner och CPK-
okningen inte forbattras till < grad 2.

Grad 4 med eller utan Sétt ut Aumseqa i upp till 2 veckor.
muskelsymtom (t.ex.

muskelvérk, Ateruppta behandling vid 55 mg-dosen vid
muskelryckningar eller det forsta tillfallet om muskelsymtomen
myalgi) forsvinner och CPK-6kningen i blodet ar

<grad 3. Sétt ut Aumsega permanent om
symtom/tecken uppstar nar som helst med
denna dos.

Sé&tt ut Aumsega permanent om
muskelsymtomen inte forsvinner och CPK-
okningen forblir > grad 3.

Andra biverkningar >grad 3 Séatt ut Aumseqa i upp till 2 veckor.
Om biverkningen &tergar till < grad 2:

e Aateruppta behandling vid 110 mg-dosen
vid det forsta tillfallet

e ateruppta behandling vid 55 mg-dosen
vid det andra tillfallet. Satt ut Aumseqa
permanent om symtom/tecken uppstar
nér som helst med den minskade dosen
(55 mg).

Séatt ut Aumsega permanent om
biverkningen inte atergér till < grad 2.

Grad = svarighetsgrad enligt National Cancer Institute (NCI) Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE),
CPK = kreatinfosfokinas, EKG = elektrokardiogram, LVEF = vénster kammares ejektionsfraktion, QTc = korrigerat QT

Sarskilda populationer

Ingen dosjustering ar nodvandig pa grund av patientens alder, kroppsvikt, kén, etnicitet eller
rokningsstatus (se avsnitt 5.2).

Aldre
Ingen dosjustering ar nodvandig for aldre (se avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion

Baserat pa kliniska studier ar ingen dosjustering nédvandig for patienter med lindrigt (Child-Pugh
klass A), mattligt (Child-Pugh klass B) eller svart (Child-Pugh klass C) nedsatt leverfunktion (se
avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion

Baserat pa kliniska studier och populationsbaserad farmakokinetisk analys ar ingen dosjustering
nodvandig for patienter med lindrigt eller mattligt nedsatt njurfunktion. Aumolertinib har inte
utvarderats for patienter med svart nedsatt njurfunktion (kreatininclearance [CLc] < 30 ml/min) eller
njursjukdom i slutstadiet. Forsiktighet ska iakttas vid anvandning av Aumsega hos patienter med svart
nedsatt njurfunktion eller njursjukdom i slutstadiet (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Sakerhet och effekt for Aumseqa for barn eller ungdomar under 18 ar har inte faststallts. Inga data
finns tillgangliga.



Administreringssatt

Detta lakemedel &r avsett for oral anvandning.
Tva 55 mg-tabletter ska svaljas hela med vatten och ska inte tuggas eller krossas.

Aumseqa ska tas ungefar vid samma tidpunkt varje dag. Ldkemedlet kan tas med eller utan foda (se
avsnitt 5.2).

4.3 Kontraindikationer

Overkéanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpizmne som anges i avsnitt 6.1.
Medfott Iangt QT-syndrom (se avsnitt 4.4).

Familjeanamnes med plo6tslig hjartdod eller polymorf kammararytmi (se avsnitt 4.4).
QT/QTc-intervall > 500 msek, oavsett korrigeringsmetod (se avsnitt 4.2 och 4.4).

4.4  Varningar och forsiktighet

Beddmning av EGFR-mutationsstatus

Om anvéandning av Aumseqa 6vervdgs for behandling av patienter med lokalt avancerad eller
metastaserad NSCLC, &r det nodviandigt att bestimma EGFR-mutationsstatus. Ett validerat EGFR-
mutationstest ska utforas med antingen tumor-DNA fran ett vavnadsprov eller cirkulerande tumor-
DNA (ctDNA) fran ett plasmaprov.

Positiv bestdmning av EGFR-mutationsstatus med antingen ett vavnadsbaserat eller ett plasmabaserat
test anger ldmplighet for behandling med Aumseqa. Om ett plasmabaserat ctDNA-test anviands och
resultatet ar negativt rekommenderas dock, om majligt, uppféljande analys med ett
tumorvavnadsbaserat test eftersom ett plasmabaserat test kan ge ett falskt negativt resultat. Endast
tester med pavisad tillamplighet for bestimning av EGFR-mutationsstatus ska anvindas.

Forlangning av QTc-intervall

Forlangning av QTc-intervall har intréffat hos patienter som behandlas med Aumseqa (se avsnitt 4.8).
Ett fall av pl6tslig hjartdod rapporterades i kliniska studier med Aumseqa. Patienter med kliniskt
betydelsefulla abnormiteter i hjartrytm och retledning, uppmatt vid EKG i vila, uteslots fran de
kliniska studierna.

Patienter ska informeras om risken for férlangning av QT-intervall, inklusive tecken och symtom
(hjartklappningar, yrsel, synkope och till och med hjartstopp) och de ska uppmanas att kontakta lakare
omedelbart om dessa symtom uppstar.

Ett EKG maste utforas fore inledning av behandling, minst en gang under de forsta 3
behandlingsveckorna och darefter regelbundet enligt vad som &r kliniskt indicerat.
Hjartfrekvenskorrigerat QT (QTc)-intervall ska vara mindre &n 480 msek fore inledning av behandling
och i héndelse av onormalt QT ska l&dkare noggrant bedéma risken/nyttan med att inleda behandling
med Aumseqa (se avsnitt 4.3). Vid forlangt QTc-intervall pa mellan 480 msek och 500 msek ska
inledning av behandling med Aumseqga anses vara exceptionell och atféljas av noggrann 6vervakning.

Utséttning av behandling och dosjustering rekommenderas for patienter som utvecklar bekréftad
forlangning av QTc-intervall > 480 msek (se avsnitt 4.2). Behandling med Aumseqa ska sattas ut
permanent och standardbehandling paborjas omedelbart hos patienter med forlangt QTc-intervall som
utvecklar symtom eller tecken pa svar arytmi, inklusive men inte begrénsat till torsade de pointes och
kammartakykardi.



Samtidig administrering av lakemedel som &r k&nda for att forlanga QTc-intervallet kan dka risken for
forlangning av QTc-intervall och ska undvikas om méjligt under behandling med Aumsega. Patienter
ska behandlas med forsiktighet och Gvervakas noggrant for tecken pa forlangning av QTc-intervall om
anvandning av ett lampligt alternativ inte & mojlig (se avsnitt 4.2, 4.5 och 4.8).

Patienter med hjartsvikt, onormala elektrolytnivaer eller som anvander lakemedel som &r kanda for att
forlanga QTc-intervallet (se avsnitt 4.5) ska undersdkas regelbundet med EKG och
elektrolytévervakning. | handelse av svara krakningar och/eller diarré maste en beddmning av
onormala serumelektrolyter, sdrskilt hypokalemi/hypomagnesemi, utforas (se avsnitt 4.2).

Hjartsvikt

Hjartsvikt, inklusive livshotande eller dodliga héndelser, har intréffat i mindre vanliga fall
hos patienter som behandlades med Aumseqa (se avsnitt 4.8). Patienter skulle ha LVEF > 40 % for att
inkluderas i de Kkliniska studierna.

For patienter med kanda kardiovaskuléra riskfaktorer och tillstand som kan paverka LVEF ska
hjartfunktionen évervakas med minst LVEF-beddémning fore inledning av behandling och under
behandling med Aumseqa enligt vad som &r Kliniskt indicerat. Hjartovervakning inklusive LVEF-
beddmning ska Gvervdagas for patienter som utvecklar symtomatisk hjértsvikt under behandling och
behandling med Aumseqa ska sattas ut permanent (se avsnitt 4.2 och 4.8).

Interstitiell lungsjukdom (ILD)

ILD har rapporterats hos patienter som behandlas med Aumseqa (se avsnitt 4.8). ILD kan vara dodlig
eller livshotande. Patienter med en tidigare anamnes med ILD, lakemedelsinducerad ILD,
stralningspneumonit som kravde steroidbehandling eller tecken pa kliniskt aktiv ILD utesléts fran de
kliniska studierna. Patienter med akuta episoder och/eller férsamringar av lungsymtom (t.ex. dyspné,
hosta eller feber) utan tydlig orsak ska understkas for mojlig ILD under behandling med Aumseqa.
Behandling ska avbrytas medan undersokning av dessa symtom pagar. Om ILD bekraftas ska
Aumsega sattas ut permanent och lamplig behandling fér ILD ska inledas.

Vendsa tromboemboliska hiandelser

Tromboemboliska handelser, inklusive djup ventrombos, lungemboli och cerebral infarkt, har
rapporterats hos patienter behandlade med Aumseqa, inklusive hos patienter som fick antikoagulantia
(se avsnitt 4.8). Om kliniska tecken och symtom pa tromboemboliska handelser uppstar eller
misstanks ska patienter utvarderas snarast, foljt av [amplig behandling. Aumseqa ska sattas ut och
patienten stabiliseras innan behandlingen aterupptas.

Forhojd niva av kreatinfosfokinas (CPK) i blodet och risk for rabdomyolys

Forhojd niva av CPK i blodet intraffade i kliniska studier vid den rekommenderade dosen (se

avsnitt 4.8). | de flesta fall var férhojd niva av CPK asymtomatisk och ledde inte till utsattning men
forhojd niva av CPK av grad 3 med muskelsymtom och forhojd niva av CPK av grad 4, med eller utan
muskelsymtom som tyder pa rabdomyolys, intraffade ocksa.

CPK i blodet ska bestdmmas fore inledning av behandling med Aumsega och regelbundet under
behandling om kliniskt indicerat.

Patienter ska uppmanas att rapportera ovantad muskelsmarta, -6émhet eller -svaghet, problem med att
rora armar eller ben, morkfargad urin eller minskad urinering.

Samtidig administrering av Aumseqa och lakemedel som kan ¢ka CPK i blodet eller starka CYP3A4-
hammare ska undvikas, eftersom de kan oka risken for forhojd niva av CPK i blodet och/eller
muskelsymtom (se avsnitt 4.5).



Om rabdomyolys intraffar ska Aumseqa séttas ut och behandling fér rabdomyolys ska inledas enligt
vad som &r kliniskt indicerat (se avsnitt 4.2).

Samtidig administrering med CYP3A4-hdmmare

Undvik samtidig administrering av Aumsega och mattliga eller starka CYP3A4-hammare. Om
samtidig anvandning av starka CYP3A4-hammare (sasom grapefruktjuice, klaritromycin, itrakonazol
eller lopinavir) inte kan undvikas, ska dosen av Aumsega minskas fran 110 mg till 55 mg (se

avsnitt 4.5).

Rutinmassig 6vervakning

Njurfunktion

Forhojd niva av CPK i blodet (se ovan) kan forknippas med akut njursvikt. Njurfunktionen ska
kontrolleras fore inledning av behandling med Aumsega och regelbundet under behandling enligt vad
som ar kliniskt indicerat.

Leverfunktion

Onormala levervarden (inklusive forhojd niva av alaninaminotransferas [ALAT],
aspartataminotransferas [ASAT] och bilirubin i blodet) har observerats under behandling med
aumolertinib, inklusive séllsynt rapporterad lakemedelsinducerad leverskada (DILI). Leverfunktionen
ska kontrolleras fore inledning av behandling med Aumsega och regelbundet under behandling enligt
vad som ar kliniskt indicerat. Frekvensen kan justeras enligt svarighetsgraden av
leverfunktionsabnormiteter eller leversymtom.

Laktos

Aumsega innehaller laktos. Patienter med nagot av foljande sallsynta arftliga tillstand bor inte anvanda
detta lakemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

Natrium

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per daglig dos, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Aktiva substanser som kan 6ka koncentrationer av aumolertinib i plasma

Samtidig administrering med CYP3A4-hdmmare

Aumolertinib metaboliseras huvudsakligen av CYP3A4-enzymer. | en lakemedelsinteraktionsstudie
(DDI) 6kade samtidig administrering av aumolertinib med en stark CYP3A4-hammare (itrakonazol)
signifikant exponeringen for aumolertinib (area under plasmakoncentration-tidskurvan [AUC] 0kade
3,7-faldigt). Samtidig administrering av Aumsega med mattliga (t.ex. verapamil, flukonazol) eller
starka (t.ex. grapefruktjuice, klaritromycin, itrakonazol, lopinavir) CYP3A4-h&mmare ska undvikas.
Om samtidig anvandning av starka CYP3A4-hdmmare inte kan undvikas, ska dosen av Aumsega
minskas fran 110 mg till 55 mg (se avsnitt 4.2).

Samtidig administrering av BCRP och P-gp-hammare

Baserat pa in vitro-data ar aumolertinib ett substrat av P-glykoprotein (P-gp) och
brostcancerresistensprotein (BCRP). Samtidig administrering av aumolertinib med lakemedel som &r
hdmmare av dessa transportproteiner ska undvikas eftersom det kan resultera i 6kade koncentrationer
av aumolertinib i plasma. Om det inte & mdjligt att undvika samtidig administrering med sadana
hammare, rekommenderas klinisk évervakning.



Aktiva substanser som kan minska koncentrationer av aumolertinib i plasma

Samtidig administrering med CYP3A4-inducerare

| en DDI-studie minskade samtidig administrering av aumolertinib med en stark CYP3A4-inducerare
(rifampicin) exponeringen for aumolertinib (AUC minskad med cirka 90 %). Samtidig administrering
av Aumsega med mattliga (t.ex. bosentan, efavirenz) eller starka (t.ex. rifampicin, karbamazepin,
fenytoinnatrium, johannesort) CYP3A4-inducerare rekommenderas inte.

Andra lakemedel vars exponering kan paverkas av aumolertinib

CYP3A-substrat

Aumolertinib minskade exponeringen fér midazolam (ett kénsligt CYP3A-substrat) med cirka 27 % i
en klinisk studie. Aumolertinib anses darfor vara en svag inducerare av CYP3A och kan minska
koncentrationerna av ldkemedel som &r CYP3A-substrat. Samtidig anvandning med kénsliga CYP3A-
substrat for vilka sma forandringar i exponering kan leda till forlust av effekt (t.ex. vissa hormonella
preventivmedel, vissa cancerlakemedel och vissa infektionsdampande medel) eller med CYP3A-
substrat med ett smalt terapeutiskt index (t.ex. takrolimus, ciklosporin, sirolimus, fentanyl) ska
undvikas. Om samtidig anvandning inte kan undvikas ska kliniskt svar dvervakas och dosjustering av
CYP3A-substrat dvervégas enligt dess forskrivningsinformation.

Interaktioner med lékemedelstransportorer

Baserat pa in vitro-studier ar aumolertinib en hammare av P-glykoprotein (P-gp). | en klinisk DDI-
studie 6kade aumolertinib den genomsnittliga maximala koncentrationen vid jamvikt (steady-state)
(Cmax) och AUC for fexofenadin (kansligt P-gp-substrat) med 86 % respektive 67 %. Forsiktighet ska
iakttas vid administrering av Aumsega med lakemedel som &r kansliga P-gp-substrat med ett smalt
terapeutiskt fonster (t.ex. digoxin, dabigatran, kolchicin) och dessa patienter ska 6vervakas noggrant
for tecken pa andrad tolerabilitet som ett resultat av okad exponering for lakemedel som administreras
samtidigt med Aumseqga.

Baserat pa en in vitro-studie ar aumolertinib en hammare av transportérerna MATEL (multidrug and
toxin extrusion 1) och OCT1 (organisk katjontransportor 1). Inga kliniska studier har utforts for att
undersoka interaktioner med MATEL- och OCT1-substrat. Darfor ar potentiell in vivo-effekt av
samtidig hdmning av MATEL eller OCT1 av Aumsega okéand. Forsiktighet rekommenderas nér
aumolertinib administreras samtidigt med kénsliga MATE1- eller OCT1-substrat med ett smalt
terapeutiskt index.

Baserat pa en in vitro-studie ar aumolertinib en hammare av BCRP. Inga kliniska studier har utforts
for att undersoka interaktioner med BCRP. Darfor ska samtidig administrering av aumolertinib och
kansliga BCRP-substrat undvikas. Om sadan samtidig administrering inte kan undvikas,
rekommenderas noggrann uppféljning avseende 6kad exponering for eller biverkningar av BCRP-
substratet.

Effekt av magsyrereducerande aktiva substanser pa aumolertinib

Inga kliniskt relevanta férandringar av amolertinibexponering forvantas med magsyrereducerande
medel sdsom famotidin eller omeprazol. Aumsega kan administreras samtidigt med
magsyrereducerande medel utan dosjustering.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor/preventivmedel

Fertila kvinnor ska uppmanas att undvika graviditet medan de star pa behandling med Aumseqa.
Kvinnliga patienter ska anvanda effektiva preventivmedel under behandling och i 4 veckor efter
avslutad behandling med Aumseqa.

Aumsega kan minska effekten av hormonella preventivmedel (se avsnitt 4.5). Patienter ska uppmanas
att undvika samtidig anvandning av kombinerade hormonella preventivmedel (t.ex. piller, plaster eller



ring). Kvinnor som anvander hormonella preventivmedel ska rekommenderas att anvanda ett
alternativt preventivmedel (t.ex. intrauterint system utan hormoner) eller ytterligare preventivmedel
utan hormoner (t.ex. kondom) under samtidig anvandning och i 4 veckor efter avslutad behandling
med Aumseqa.

Graviditet

Det finns inga data fran anvandningen av aumolertinib hos gravida kvinnor. Data fran djurstudier har
visat reproduktions- och utvecklingstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3). Mekanistiskt har alla
EGFR-riktade lakemedel potential att orsaka fosterskador. Baserat pa dess verkningsmekanism och
prekliniska data ska Aumseqa inte anvandas under graviditet.

Amning

Det ar okant om aumolertinib/metaboliter fran aumolertinib utsondras i brostmjolk. En risk for det
nyfodda barnet/spadbarnet kan inte uteslutas. Amning ska avbrytas under behandling med Aumsega
och i 4 veckor efter avslutad behandling med Aumseqa.

Fertilitet

Data fran djurstudier har visat paverkan pa fertilitet hos honor (se avsnitt 5.3). Det finns inga kliniska
data om hur aumolertinib paverkar fertilitet hos manniska.

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Aumsega har mindre effekt pa férmagan att framfora fordon och anvanda maskiner. Trotthet och yrsel
har rapporterats hos vissa patienter efter administrering med Aumseqa. Patienter som upplever dessa
symtom ska radas att inte framfora fordon och anvanda maskiner forran dessa symtom har klingat av.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

De vanligaste rapporterade biverkningarna hos patienter behandlade med Aumseqa var forhojd niva av
aspartataminotransferas (ASAT, 40,4 %), hyponatremi (37,2 %), forh6jd niva av
alaninaminotransferas (ALAT, 33 %), forh6jd niva av CPK i blodet (31,7 %), minskat antal vita
blodkroppar (WBC) (30,6 %), minskat antal blodplattar (29,4 %), dvre luftvagsinfektion (23,3 %) och
utslag (22,8 %). De vanligaste rapporterade biverkningarna av grad > 3 var forhéjd niva av CPK i
blodet (7,5 %).

De vanligaste svara biverkningarna var vends tromboemboli (4,2 %), nedre luftvagsinfektion och
lunginfektion (2,8 %) och urinvagsinfektion (1,1 %).

Utséttning av behandling pa grund av biverkningar intraffade hos 2,2 % av patienterna. Den vanligaste
biverkningen som ledde till utsdttning av behandling var ILD som intréffade hos 0,4 % av patienterna.

Behandlingsavbrott och dosminskning pa grund av biverkningar intraffade hos 12,1 % respektive
3,1 % av patienterna. Den vanligaste biverkningen som ledde till avbrott eller dosminskning var
forhojd niva av CPK i blodet (intraffade hos 6,1 % respektive 2,0 % av patienterna). Dosavbrott pa
grund av forhojd niva av ALAT intraffade hos 1,8 % av patienterna.

Tabell dver biverkningar

Uppgifter som beskrivs i detta avsnitt aterspeglar exponering for Aumsega hos patienter med EGFR-
mutationspositiv NSCLC. Femhundrafyrtiofem (545) patienter fick Aumseqa vid den
rekommenderade dosen pa 110 mg en gang om dagen i tva pivotala multicenterstudier: en fas 3-studie
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i forsta linjen (HS-10296-03-01, AENEAS) och en fas 1/2-studie med tidigare behandlade patienter
(HS-10296-12-01, APOLLO) (se avsnitt 5.1).
Rapporterade biverkningar presenteras i tabell 2 och anges enligt klassificering av organsystem,

MedDRA-term och frekvens med den vanligaste reaktionen angiven forst.

Foljande definitioner géller for frekvens hddanefter: mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100,
< 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket séllsynta
(< 1/10 000) eller ingen kand frekvens (kan inte berédknas fran tillgangliga data). Inom varje
frekvensgrupp presenteras biverkningarna med fallande svarighetsgrad.

Tabell 2. Rapporterade biverkningar hos patienter behandlade med Aumsega

Organsystem

Foredragen MedDRA-
term

Biverkningar

Frekvens av alla
grader

Frekvens av grad > 3

Infektioner och
infestationer

Ovre luftvégsinfektion®

Mycket vanliga

Mindre vanliga

Urinvégsinfektion®

Mycket vanliga

Mindre vanliga

Nedre luftvagsinfektion

och lunginfektion® Vel VeI
Konjunktivit® Vanliga -
E/lr%?:;sig%e t Anemi Mycket vanliga Vanliga
Immunsystemet | Overkinslighet Vanliga -
Metabolism och | Hyponatremi™ Mycket vanliga Vanliga
nutrition Hypokalemi"' Mycket vanliga Vanliga
Minskad aptit Vanliga Mindre vanliga
Hyperurikemi Vanliga -
Ogon Torra 6gon® Vanliga -
Dimsyn" Vanliga -
Obehag i gonen' Mindre vanliga -
Okulér hyperemi’ Mindre vanliga -
Onormal kénsla i 6gonen® Mindre vanliga -
Forandringar i hornhinnan' Mindre vanliga -
Ogonlocksodem™ Mindre vanliga -
Hjartat Hjartsvikt" Mindre vanliga Mindre vanliga
Blodkarl Hypertoni® Vanliga Vanliga
Vends tromboemboliP Vanliga Vanliga

Andningsvégar,
brostkorg och
mediastinum

Hosta?

Mycket vanliga

Interstitiell lungsjukdom’

Vanliga

Mindre vanliga

Magtarmkanalen | Diarré Mycket vanliga Mindre vanliga
Munsar® Mycket vanliga -
Krékningar Mycket vanliga Mindre vanliga
Illamaende Vanliga Mindre vanliga

Hud och Utslag' Mycket vanliga Mindre vanliga

subkutan vavnad | Pruritus Mycket vanliga -
ParonyKi Vanliga -
Torr hud Vanliga -
Dermatit" Vanliga -
Erytem Mindre vanliga -
Hand-fotsyndrom Mindre vanliga -
Follikulit Mindre vanliga -

Muskuloskeletala
systemet och
bindvav

Forhojd niva av

kreatinfosfokinas i blodet Mycket vanliga Vanliga
Rabdomyolys Vanliga Vanliga
Smadrta i extremitet Vanliga Mindre vanliga
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Foredragen MedDRA-

Biverkningar

Organsystem term Frekvens av alla Frekvens av grad > 3
grader
Myalgi Vanliga -
Muskelsvaghet Vanliga Mindre vanliga
Njurar och Forhojd niva av kreatinin i . . .
urinvagar blodet* Mycket vanliga Mindre vanliga

Proteinuri

Vanliga

Mindre vanliga

Undersokningar

Forhojd niva av

aspartataminotransferas Mycket vanliga Vanliga
(ASAT)*

'k\)/llcljr(;ikr?)tp%gtrazv\cg oy Mycket vanliga Vanliga
Forhojd niva av

alaninaminotransferas Mycket vanliga Vanliga
(ALAT)*

Minskat antal blodplattar** Mycket vanliga Vanliga

Forhojd niva av bilirubin i
blodet*”

Mycket vanliga

Mindre vanliga

Forlangt QT-intervall pa

elektrokardiogram Vanliga Mindre vanliga
Forhojd niva av Vanliga i
laktatdehydrogenas i blodet

Forhojd niva av Vanliga Mindre vanliga
gamma-glutamyltransferas

Minskat antal lymfocyter Vanliga Vanliga

Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) version 4.03.
Biverkningarnas svarighetsgrad bedémdes baserat pa CTCAE som definierar grad 1 = lindrig, grad 2 = méttlig, grad 3 = svar,

grad 4 = livshotande och grad 5 = dédsfall.
@ Innefattar: akut sinuit, laryngofaryngit, nasofaryngit, faryngit, rinit, sinuit, tonsillit och évre luftvagsinfektion.

b Innefattar: cystit, akut pyelonefrit, uretrit och urinvagsinfektion.

¢ Innefattar: atypisk pneumoni, bronkit, pneumoni och purulent sputum.
4 Innefattar: konjunktivit och allergisk konjunktivit.

¢ Innefattar: sankt niva av natrium i blodet, hyponatremi*.
f Innefattar: sénkt niva av kalium i blodet, hypokalemi*.

9 Innefattar: torra 8gon och xeroftalmi.

h Innefattar: synnedsattning och dimsyn.

" Innefattar: 6gonsmérta och obehag i égonen.

FInnefattar: okular hyperemi, konjunktival blédning och 6gonblddning.
KInnefattar: onormal kansla i 6gonen och kansla av frammande kropp i 6gonen.
'Innefattar: korneal exfoliering och korneal opacitet.
™ Innefattar: 6gonlocksédem och dgonlockssvullnad.
" Innefattar: hjartsvikt, kronisk hjértsvikt, minskad ejektionsfraktion och lungédem.
° Innefattar: hojt blodtryck, hypertoni.
P Innefattar: djup ventrombos, lungemboli, ventrombos i extremitet, cerebral infarkt och cerebral trombos.
9 Innefattar: hosta, produktiv hosta och évre luftvagssyndrom med hosta.

" Innefattar: bronkiolit, interstitiell lungsjukdom och pneumonit.

s Innefattar: afte, torr mun, glossodyni, munsar, oral smarta, stomatit och tungsar.
UInnefattar: lakemedelsutldst utslag, papler, makulara utslag, utslag, makulopapuldst utslag, papul6st utslag, utslag med
klada, pustulost utslag och urtikaria.

U Innefattar: dermatit och akneliknande dermatit.
V Innefattar: erytem och erythema nodosum.

W Innefattar: neutropeni, minskat antal neutrofiler och minskat antal vita blodkroppar*.
* Innefattar: minskat antal blodplattar* och trombocytopeni.
Y Innefattar: forhajd niva av bilirubin i blodet och hyperbilirubinemi.

* Representerar forekomst av laboratoriefynd, inte biverkningar.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Interstitiell lungsjukdom (ILD)
| kliniska studier (N = 545) rapporterades ILD hos 16 patienter (2,9 %) behandlade med Aumsega
110 mg. Ett dodligt fall med ILD rapporterades. Mediantiden till debut av ILD var 124 dagar
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(intervall: 2-932 dagar). Mediantiden till tillbakagang av ILD var 41 dagar (intervall: 14-702 dagar).
Se avsnitt 4.2 och 4.4 for specifika rekommendationer.

Hjéartsvikt

| kliniska studier (N = 545) rapporterades hjartsvikt hos 4 patienter (0,7 %). Tva patienter (0,4 %)
rapporterade hjartsvikt av grad > 3. Mediantiden till debut av hjartsvikt av alla grader var 249 dagar
(intervall: 84-381 dagar) och mediantiden till tillbakagang var 35 dagar (intervall: 22-160 dagar). En
patient med hjartsvikt dog pa grund av lungédem och Gvre gastrointestinal blédning. Fyra patienter
(0,7 %) hade en minskning av LVEF pa > 10 % till ett absolut vérde < 50 %. Nitton patienter (3,5 %)
hade en minskning av LVEF pé > 15 % men absolut LVEF kvarstod som > 50 % hos dessa patienter.
Se avsnitt 4.2 och 4.4 for specifika rekommendationer.

Forlangning av QTc-intervall

I kliniska studier (N = 545) rapporterades forlangning av QT-intervall hos 51 patienter (9,4 %)
behandlade med Aumsega 110 mg. Hos fyra patienter (0,7 %) var handelserna av grad > 3.
Mediantiden till debut av forlangning av QT-intervall av alla grader var 22 dagar (intervall: 1-

839 dagar) och mediantiden till tillbakagang var 100 dagar (intervall: 1-1 068 dagar). Sju patienter
(1,3 %) hade symtomatiska héndelser, fyra (0,7 %) var av grad > 3. Rapporterade symtomatiska
handelser var hjartstopp, kardiorespiratoriskt stopp, plétslig hjartdéd, synkope (n = 2) och
kammararytmi (n = 2). Mediantiden till debut av synkope och kammararytmi var 204 dagar respektive
252 dagar. Tva patienter med forlangning av QT-intervall dog: en pa grund av plétslig hjartdéd och en
pa grund av kardiorespiratoriskt stopp. Fem patienter (0,9 %) hade ett maximalt absolut QTcF-
intervall > 500 msek och 23 patienter (4,2 %) hade en maximal férandring av QTcF fran baslinjen

> 60 msek. Se avsnitt 4.2 och 4.4 for specifika rekommendationer.

Diarré

| kliniska studier (N = 545) rapporterades diarré hos 72 patienter (13,2 %) behandlade med Aumsega
110 mg. Hos fyra patienter (0,7 %) var hédndelserna av grad > 3. Mediantiden till debut av diarré av
alla grader var 27 dagar (intervall: 1-1 046 dagar) och mediantiden till tillbakagang var 13 dagar
(intervall: 1-846 dagar). Tre patienter (0,6 %) upplevde svara biverkningar med diarré. En patient
rapporterade kaliumobalans. Sex patienter rapporterade hypokalemi av grad 3. Se avsnitt 4.2 for
specifika rekommendationer.

Forhojd niva av kreatinfosfokinas (CPK) i blodet och rabdomyolys

I kliniska studier (N = 545) rapporterades forhojd niva av CPK i blodet hos 173 patienter (31,7 %)
behandlade med Aumsega 110 mg. Hos 41 patienter (7,5 %) var handelserna av grad > 3. Mediantiden
till debut av forhojd niva av CPK i blodet av alla grader var 64 dagar (intervall: 1-926 dagar) och
mediantiden till tillbakagang var 215 dagar (intervall: 4-1 156 dagar). Forhojd niva av CPK i blodet
ledde till utsattning av behandling hos en patient (0,2 %). Handelser med forhéjd niva av CPK i blodet
ansags vara rabdomyolys om de var av grad 3 med muskelrelaterade symtom eller grad 4 med eller
utan muskelrelaterade symtom. Totalt 14 patienter (2,6 %) behandlade med Aumseqga 110 mg ansags
ha haft rabdomyolys. Se avsnitt 4.2 och 4.4 for specifika rekommendationer.

Leverdysfunktion

I kliniska studier (N = 545) rapporterades leverdysfunktion hos 204 patienter (37,4 %) behandlade
med Aumseqa 110 mg. Hos 20 patienter (3,7 %) var handelserna av grad > 3. Mediantiden till debut
av leverdysfunktion av alla grader var 44 dagar (intervall: 1-841 dagar) och mediantiden till
tillbakagang var 62 dagar (intervall: 2-1 036 dagar). Forhojda nivaer av ASAT och ALAT
rapporterades hos 118 patienter (21,7 %) respektive 110 patienter (20,2 %). Tretton patienter (2,4 %)
rapporterade forhojd niva av ASAT av grad > 3 och 5 patienter (0,9 %) rapporterade férhojd niva av
ALAT av grad > 3. En patient (0,2 %) rapporterade lakemedelsinducerad leverskada av grad > 3 med
en tid till debut pa 8 dagar och en tid till tillbakagang pa 6 dagar. Se avsnitt 4.2 och 4.4 for specifika
rekommendationer.

Vends tromboemboli (VTE)

I Kliniska studier (N = 545) rapporterades VTE (inklusive djup ventrombos, lungemboli och
ventrombos i extremitet) hos 39 patienter (7,2 %) behandlade med Aumsega 110 mg. Hos 17 patienter
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(3,1 %) var handelserna av grad > 3. Mediantiden till debut av VTE av alla grader var 229 dagar
(intervall: 8-1 087 dagar) och mediantiden till tillbakagang var 142 dagar (intervall: 7-830 dagar).
Lungemboli rapporterades av 21 patienter (3,9 %) med 15 (2,8 %) av héndelserna av grad > 3.
Ventrombos i extremitet rapporterades av 16 patienter (2,9 %) med 2 (0,4 %) av handelserna av

grad > 3. Djup ventrombos rapporterades av 9 patienter (1,7 %) med 1 (0,2 %) av handelserna av
grad > 3. Dessutom rapporterades cerebral infarkt respektive cerebral trombos hos 4 patienter (0,7 %)
och 1 patient (0,2 %) med 3 (0,6 %) av handelserna av grad > 3. Se avsnitt 4.2 och 4.4 for specifika
rekommendationer.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det méjligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Erfarenhet av oavsiktlig éverdosering med Aumsega hos manniska &r begransad. Den hogsta
undersokta dosen var 260 mg en gang per dag. Den potentiella toxiciteten for Aumseqa vid doser pa
minst 260 mg &r okand. Observerade biverkningar vid 260 mg-dosen var huvudsakligen illamaende
och anemi.

Det finns ingen sérskild behandling fér 6verdos av Aumseqa. | hédndelse av en 6verdos eller missténkt
Overdos ska patienten dvervakas noggrant, behandlingen med Aumseqa ska sattas ut och symtomatisk
behandling ska ges enligt vad som &r Kliniskt indicerat.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: antineoplastiska medel, proteinkinashdmmare, ATC-kod: LO1EB11.

Verkningsmekanism

Aumolertinib &r en irreversibel smamolekylar tyrosinkinashammare (TKI) av EGFR med en
hdmmande aktivitet mot EGFR TKI-sensibiliserande mutationer (EGFR exon 19 [Ex19Del]-deletion
respektive EGFR L858R) och EGFR TKI-resistensmutation (EGFR T790M). Den huvudsakliga aktiva
metaboliten av aumolertinib, HAS-719, uppvisade en liknande aktivitetsprofil som aumolertinib.

Farmakodynamisk effekt

Anti-proliferationsaktivitet

In vitro-studier pavisade att aumolertinib kraftfullt hammade proliferation av EGFR T790M-
mutantcancercellinjer inklusive NCI-H1975 (T790M/L858R) och PC9-GR (T790M/Del19) med 1C50-
varden pa 3,3 nM respektive 2,7 nM. Aumolertinib hammade &ven kraftfullt proliferation av EGFR-
aktiverande mutantcancercellinjer inklusive HCC827 (EGFR Del19) och PC9 (EGFR Del19) med
IC50-varden pa 3,3 nM respektive 4,1 nM. Aumolertinib hdmmade svagt proliferation av EGFR-
cancercellinje av vildtyp A431 med ett 1C50-vérde pa 596,6 nM.

In vivo ledde aumolertinib till tumdérminskning i EGFR T790M/L858R och EGFR-aktiverande
mutantxenograftmodeller i mdss. Daremot uppvisade aumolertinib minimal hdmning av tumortillvaxt i
A431-xenograftmodellen med WT EGFR.

Effekter pa langd av QTc-intervall

Aumsegas potential for forlangning av QTc-intervall bedémdes hos 49 patienter som fick Aumseqa.
Seriella EKG togs vid baslinjen och efter en enkeldos och vid jamvikt for att utvardera effekten av
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Aumseqa pa QTc-intervall. En koncentration-QT-analys forutsag en forlangning av QTc-intervall vid
110 mg pa 9,06 msek med en dvre grans pa 11,01 msek (90 % konfidensintervall [KI]).

Klinisk effekt och sdkerhet

Patienter med tidigare obehandlad EGFR-mutationspositiv lokalt avancerad eller metastaserad
NSCLC i fas 3-studien (HS-10296-03-01, AENEAS)

Effekten och sdkerheten for Aumsega for behandling av patienter med lokalt avancerad eller
metastatisk NSCLC med EGFR TKI-sensibiliserande mutationer, som inte hade fatt nagon systematisk
behandling tidigare, utvarderades i en randomiserad, dubbelblind, aktivt kontrollerad klinisk
multicenterstudie i fas 3 (AENEAS) i Kina. Det kravdes att tumorvavnadsprover eller blodprover®
hade en av de tva vanliga EGFR-mutationerna som &r kanda for att vara forknippade med EGFR TKI-
kanslighet (Ex19Del och/eller L858R).

Totalt 429 patienter randomiserades 1:1 for att fa Aumseqga (110 mg en gang per dag, n = 214) eller
gefitinib (250 mg en gang per dag, n = 215). Varje behandlingscykel var 21 dagar utan mellanrum
mellan cyklerna (d.v.s. kontinuerlig dosering). Randomisering stratifierades genom EGFR-mutationer
(Ex19Del eller L858R) och forekomsten av hjarnmetastasstatus vid baslinjen (ja eller nej). patienter
fortsatte behandling fram till sjukdomsprogression, oacceptabel risk for patientens hélsa eller frivilligt
avbrytande. For patienter som fick gefitinib tillats 6vergang efter progression till Gppen behandling
med Aumseqa sa lange som tumorproverna testades positivt for T790M-mutationen.

Det primara effektmattet var progressionsfri 6verlevnad (PFS) enligt bedémning av prévaren. De
sekundara effektmatten omfattade objektiv svarsfrekvens (ORR) och svarslangd (DoR).

Demografi vid baslinjen och sjukdomskéannetecken i AENEAS-studien for den dvergripande
populationen: medianélder (59,3 &r), > 65 ar (31,5 %), kvinnor (62,7 %), rokare (aldrig) (69,9 %),
asiatisk (100 %), tumdrstadium IIB (6,8 %), tumérstadium 1V (93,2 %), tumortyp: adenokarcinom
(98,1 %), Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) Performance Status (PS) 1 (74,8 %) och
CNS-metastas (26,8 %). Av de rekryterade patienterna hade 65,5 % Ex19DEL-mutation och 34,5 %
hade L858R-mutation. Demografin och sjukdomskénnetecken var 6vergripande balanserade mellan
behandlingsgrupper.

I den priméra analysen (databrytvarde [DCO] 15 januari 2021) uppvisade Aumseqga en statistiskt
signifikant och kliniskt meningsfull forbattring av prévarbedémd PFS jamfort med gefitinib vid den
primara analysen (median 19,1 manader respektive 9,7 manader, riskkvot (HR) = 0,46, 95 % KI: 0,36,
0,59, p < 0,0001). Vid tiden for den primara analysen var medianuppféljningslangden 20,5 manader i
Aumsega-gruppen och 20,7 manader i gefitinib-gruppen.

En uppdaterad analys utférdes med DCO-datum 06 augusti 2021 och var konsekvent med den priméra
analysen. Medianuppf6ljningslangden var 26,2 manader i aumolertinib-gruppen och 26,3 manader i
gefitinib-gruppen. Tabell 3 presenterar uppdaterade uppgifter for prévarbeddmd PFS, ORR och DoR.

Tabell 3. Effektresultat fran AENEAS-studien genom prévarbedomning

Effektparameter | Aumsega | Gefitinib
Progressionsfri éverlevnad
Antal patienter med héndelser (%) 124 (57,9) 171 (79,5)
Median-PFS i manader (95 % KI) 19,8 (17,7, 23,4) 9,7 (8,3, 12,5)
HR (95 % KI)M 0,45 (0,35, 0,57)
Obijektiv svarsfrekvens *

L cobas® EGFR Mutation Test v2 anvandes for att identifiera mutationer i exon 18, 19, 20 och 21 i EGFR-genen i
vavnads- och plasmaprover. Realtidspolymeraskedjereaktion (PCR) anvandes som kompletterande diagnostik
for att vélja NSCLC-patienter for behandling med EGFR-tyrosinkinashdmmare.
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Effektparameter Aumseqga Gefitinib
ORR, % (95 % KI) 74,8 (68,4, 80,4) 72,1 (65,6, 78,0)
Fullstandigt svar (%) 1(0,5) 1(0,5)
Partiellt svar (%) 159 (74,3) 154 (71,6)

Svarslangd*
Median-DoR i ménader (95 % KI) | 19,2 (15,5, 22,1) | 8,3(6,9, 11,1)

Anmérkning: [1] Stratifierad cox proportionell riskmodell.
KI: konfidensintervall, HR: riskkvot, NA: inte tillampligt/tillgangligt
#Uppgifter for ORR och DOR baserade pé obekriftat svar.

Figur 1 presenterar en Kaplan-Meier-kurva for prévarbedomd PFS i AENEAS-studien.

Figur 1. Kaplan-Meier-uppskattningar av provarbeddémd progressionsfri dverlevnad (PFS) i
AENEAS-studien™
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*Fullstandig analysuppsattning (FAS)
§. Databrytvarde (DCO) &r 06 augusti 2021

| en efterféljande analys med DCO-datum 30 september 2022 hade totalt 109 patienter (50,9 %) i
Aumsega-gruppen och 126 patienter (58,6 %) i gefitinib-gruppen avlidit. Median-OS fér det
uppdaterade DCO-datumet var 39,16 manader i Aumsega-gruppen och 31,15 manader i gefitinib-

gruppen.

CNS-analys (post-hoc)

Av 429 patienter hade 106 patienter (51 i Aumsega-gruppen och 55 i gefitinib-gruppen)
hjarnmetastaser vid baslinjen identifierade och bekréftade av IRC. | denna grupp av patienter, med
undantag for 7 patienter som fick RT inom 3 manader efter inledande av behandling var ORR 60,4 %
(95 % KI: 45,3, 74,2) for Aumseqa jamfort med 47,1 % (95 % KI: 32,9, 61,5) for gefitinib.

Patienter med tidigare behandlad EGFR-mutationspositiv lokalt avancerad eller metastaserad
NSCLC i fas 1/2-studien HS-10296-12-01 (APOLLO)

HS-10296-12-01 (APOLLO)-studien, en dppen, enkelarmad del 3 (dosférlangning)-studie,
utvarderade sakerhet och effekt av Aumseqa vid den rekommenderade dosen pa 110 mg en gang per
dag hos patienter som var T790M-mutationspositiva. Det var ett krav att patienter var positiva for
T790M-mutationen vilket testades vid ett centrallaboratorium? med ett biopsiprov taget efter

2 cobas® EGFR Mutation Test v2 anvandes for att identifiera mutationer i exon 18, 19, 20 och 21 i EGFR-genen i
vavnads- och plasmaprover. Realtidspolymeraskedjereaktion (PCR) anvandes som kompletterande diagnostik
for att vélja NSCLC-patienter for behandling med EGFR-tyrosinkinashdmmare.
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sjukdomsprogression efter den senaste EGFR TKI-behandlingen. Det priméara effektmattet var ORR
enligt bedémning av ICR.

Patienter (n = 244) i aldern 27 till 87 ar (median 61,0 ar med 37,3 % av patienter > 65 ar) fick
Aumsega en gang per dag. Av dessa var 142 (58,2 %) kvinnor och 102 (41,8 %) var méan, 178

(73,0 %) hade aldrig rokt, 4 var aktiva rokare (1,6 %) och 62 (25,4 %) hade slutat roka. Alla patienters
tumorer hade T790M-mutationen, inklusive 155 patienter (63,5 %) med en exon 19-deletion,

85 patienter (34,8 %) med en L858R-mutation och 4 patienter (1,6 %) med andra EGFR-mutationer.
Attiofem patienter (34,8 %) hade en ECOG PS-poang pa 0 och 159 (65,2 %) hade en poéng pé 1.
Nittio patienter (36,9 %) hade hjarnmetastaser.

ORR bedémd av IRC var 65,6 % (95 % KI: 59,2, 71,5) for den primara analysen. Med en ytterligare
31 manader langvarig uppfdljning efter den priméra analysen var ORR bedémd av IRC 68,9 % (95 %
Kl: 62,6, 74,6). Langvariga analyser rapporterade en median-DoR pa 15,1 manader (95 % KI: 12,9,
16,6) enligt IRC.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
Aumseqa for alla grupper av den pediatriska populationen for lungcancer (information om pediatrisk
anvandning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Efter oral administrering absorberades aumolertinib snabbt och medianvéardet fér maximal
plasmakoncentration uppnaddes 4 till 6 timmar efter enstaka och upprepad dosering. Medianvardet for
maximala plasmakoncentrationer av aumoplertinibs primara aktiva metabolit HAS-719 observerades 4
till 6 timmar efter dosering med upprepade doser. Exponeringen for aumolertinib och HAS-719
(AUC) och Cmax 0kade nagot mindre an dosproportionellt éver dosintervallet 55 mg till 220 mg.
Steady state-koncentrationer av aumolertinib uppnaddes efter 8 dagar med cirka 1,8-faldig
ackumulering i AUC efter administrering en gang per dag. Steady state-koncentrationer av HAS-719
uppnaddes efter 15 dagar med cirka 4,6-faldig ackumulering i AUC efter administrering av
aumolertinib en gang per dag.

De farmakokinetiska parametrarna for aumolertinib och HAS-719 efter upprepad dosering finns i
tabell 5.

Tabell 5. Farmakokinetiska parametrar for aumolertinib och HAS-719 efter upprepad oral
dosering av aumolertinib 110 mg hos vuxna med NSCLC

Aumolertinib HAS-719

Medelvarde (% CV) Medelvarde (% CV)
Parameter* (N =237) (N =237)
Chnax (ng/ml) 353 (53) 118 (37)
AUC (ng % h/ml) 6602 (53) 2468 (36)
Chin (ng/ml) 223 (58) 87,4 (38)

* Baserat pa icke-kompartmentell analys frén del 3, dosférlangningsdel, av fas 1/2-studien
AUCty = area under plasmakoncentration-tidskurvan fran tid noll till slutet av doseringsintervallet, Cmax = maximal
koncentration, Cmin = l&gsta koncentration, CV = variationskoefficient
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Fodoeffekter

Baserat pa en klinisk farmakokinetisk studie férandrar foda inte aumolertinibs biotillganglighet i
nagon kliniskt meningsfull utstrackning (AUC okade med 20 % [90 % KI: 10, 30] utan &ndring av
Cmax).

Distribution

Baserat pa populationshaserad farmakokinetisk analys var den skenbara distributionsvolymen av
aumolertinib vid jamvikt 875 liter hos patienter med NSCLC. In vitro-plasmaproteinbindning av
aumolertinib och HAS-719 ar hog (> 99,5 %). Aumolertinib visade sig binda bade albumin och a-surt
glykoprotein utan koncentrationsberoende vid kliniskt relevanta koncentrationer in vitro.
Blod/plasmakvot for aumolertinib hos manniska var < 1, vilket tyder pa begransad fordelning till roda
blodkroppar.

Metabolism

Aumolertinib metaboliseras primart av cytokrom P450-isozym CYP3A4 med mindre bidrag fran
CYP3A5, CYP1A2 och CYP2A6. HAS-719 &r en aktiv, cirkulerande huvudmetabolit som bildas via
N-demetylering.

Eliminering

Efter oral administrering av en enstaka dos om 110 mg aumolertinib till manniska eliminerades cirka
85 % av den administrerade dosen i feces som aumolertinib och dess metaboliter, medan cirka 5 % av
dosen eliminerades i urin. Den genomsnittliga terminala halveringstiden for aumolertinib och
HAS-719 var cirka 31 respektive 55 timmar.

Annan information om lakemedelsinteraktioner (DDI)

Interaktioner med transportproteiner

In vitro-studier har visat att aumolertinib inte ar ett substrat for OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OATS3,
OCT2 och MATE2-K.

Baserat pd in vitro-studier hammade inte aumolertinib OATP1B3, OAT3, MATE2-K eller
gallsaltexportpumpen (BSEP). Aumolertinib &r en svag h&mmare av organisk
anjontransportpolypeptid (OATP)1B1, organisk anjontransportér (OAT)1 och OCT2 in vitro. Med
tanke pa Cmax for aumolertinib efter en 110 mg dos en gang per dag forvantas inte
lakemedelsinteraktioner mellan aumolertinib och OATP1B1-, OAT1- och OCT2-substrat vara kliniskt
relevanta.

Baserat pa in vitro-studier ar aumolertinib ett substrat for P-gp och bréstcancerresistensprotein
(BCRP).

Baserat pa in vitro-studier ar aumolertinib en hammare av BCRP. Lakemedelsinteraktioner mellan
aumolertinib och BCRP-substrat forvantas dock inte vara kliniskt relevanta baserat pa en fysiologiskt
baserad farmakokinetisk (PBPK) analys.

Interaktioner med lakemedelsmetaboliserande enzymer
Baserat pa in vitro-studier hammade inte aumolertinib de huvudsakliga cytokrom P450-enzymerna hos
manniska (CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 och CYP3A4 [2 substrat]).

In vitro inducerade aumolertinib CYP1A2-uttryck men denna effekt forvantas dock inte vara kliniskt
relevant. In vitro inducerade aumolertinib CYP3A4-uttryck och var en tidsberoende hdmmare av
CYP3A. Aumolertinib minskade exponeringen for midazolam (ett kansligt CYP3A-substrat) med
cirka 27 % i en klinisk studie och ar darfor ansedd som en svag inducerare av CYP3A (se avsnitt 4.5).
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Aumolertinib visade sig vara en hammare av UGT1A1 och UGT2B7 in vitro. Med tanke pd Cmax-
koncentrationer vid jamvikt efter en 110 mg dos en gang per dag forvantas det inte vara kliniskt
relevant. Intestinala interaktioner kan inte uteslutas men den kliniska inverkan ar dock okand.

Sarskilda populationer

Alder, kon, kroppsvikt och etnicitet

I en populationsbaserad farmakokinetisk analys identifierades inga kliniskt signifikanta samband
mellan exponering vid jamvikt (AUCs) och patientens alder (intervall: 27 till 89 ar), kon (60 %
kvinnor), etnicitet och kroppsvikt (intervall: 37 till 106 kg).

Majoriteten av friska frivilliga och patienter i studier fram till nu har haft hankinesisk etnisk bakgrund.
Data fran en farmakokinetisk bryggningsstudie med en enstaka dos till friska frivilliga, visade dock
inga kliniskt betydelsefulla skillnader i farmakokinetiken for aumolertinib mellan kinesiska och icke-
kinesiska forsokspersoner (inklusive vita, svarta/afroamerikaner och spanskattade/latinamerikanska
personer). En ytterligare steady state-PK-studie pa europeiska forsokspersoner med NSCLC visade
inga kliniskt betydelsefulla PK-skillnader for aumolertinib och dess metabolit HAS-719 mellan
kinesiska och icke-kinesiska (vita) personer.

Nedsatt leverfunktion

Levermetabolism ar den huvudsakliga végen for aumolertinibclearance och CYP3A4 &r det
huvudsakliga enzymet som katalyserar metabolismen av aumolertinib. I kliniska studier minskades
Cmax 0ch AUC med upp till 54 % och 31 % hos patienter med mattligt nedsatt leverfunktion och med
cirka 64 % och 50 % hos patienter med svart nedsatt leverfunktion jamfort med friska
kontrollpersoner. Dock observerades inga kliniskt relevanta skillnader i exponeringen av obundet
aumolertinib hos patienter med lindrigt (Child-Pugh klass A), mattligt (Child-Pugh klass B) eller svart
(Child-Pugh klass C) nedsatt leverfunktion.

Baserat pa populationsbaserad farmakokinetisk analys identifierades ingen effekt av leverfunktion
(enligt bedomning av markarer av leverfunktion, ASAT, ALAT, albumin och totalbilirubin, och
leverfunktionskategori enligt National Cancer Institute Organ Dysfunction Working Group
[NCI-ODWG]) pa aumolertinibexponering.

Nedsatt njurfunktion
Data fran kliniska studier anger att njurclearance av aumolertinib ar férsumbar. Darfor forvantas inte
farmakokinetiken fér aumolertinib forandras av minskad njurfunktion.

I en populationsbaserad farmakokinetisk analys var exponeringar for aumolertinib och HAS-719
likartade hos patienter med lindrigt nedsatt njurfunktion (60 < CLcr < 90 ml/min), mattligt nedsatt
njurfunktion (30 < CLcr < 60 ml/min) och normal njurfunktion (CLcr > 90 ml/min). Aumolertinib har
inte utvarderats for patienter med svart nedsatt njurfunktion (CLcr < 30 ml/min) eller njursjukdom i
slutstadiet.

5.3 Prekliniska sékerhetsuppgifter

De huvudsakliga resultaten av studier av allméntoxicitet pa ratta och/eller hund var effekter i hud,
magtarmkanalen, mun, 6gon, brostkortel hos hanar, lever och lungor och de var konsekventa med
farmakologin for EGFR-hdmning. Observerade fynd tillhandaholl inga sakerhetsmarginaler i
forhallande till kliniskt relevant exponering. Malorgantoxicitet vid tolererade doser klingade generellt
av antingen fullstandigt eller partiellt under eller i slutet av den kroniska toxicitetens aterhdamtningsfas.

Icke-kliniska uppgifter anger att aumolertinib och dess metabolit (HAS-719) hdmmar h-ERG-kanalen
och forlangningseffekter pa QTc-intervallet kan inte uteslutas (se avsnitt 4.4 och 4.8).

Karcinogenicitetsstudier har inte utforts med aumolertinib. Resultat av in vitro-studie visade att
aumolertinib inte forvantas vara fototoxiskt.
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Reproduktiv toxicitet

| en fertilitetsstudie pa ratta, dar dosering inleddes fore implantation, observerades minskningar av
medelantal av corpora lutea, implantationsstéllen och levande foster vid 100 mg/kg tillsammans med
en 0kning av fosterforluster efter implantation. Inga behandlingsrelaterade forandringar noterades pa
spermieparametrar. Med tanke pa vissa publicerade uppgifter som rapporterar nedsatt fertilitet hos
mdss som saknar EGFR-uttryck, kan kvinnlig fertilitet forsdmras av behandling med aumolertinib.
Exponeringsnivaerna vid dosen 30 mg/kg, som visat sig vara utan effekt pa fertilitet hos ratta, ar
jamforbara med de nivaer som har uppnatts hos patienter vid den hogsta rekommenderade dosen.

I en embryo-fetal utvecklingsstudie pa ratta forekom inga aumolertinib-relaterade effekter pa
embryo-fetal utveckling vid doser upp till 100 mg/kg (motsvarande 3,4-faldig klinisk exponering vid
den hogsta rekommenderade dosen for manniska).

I en embryo-fetal utvecklingsstudie pa kanin fick djuren doser fran 5 till 30 mg/kg/dag vilket
motsvarade exponeringsnivaer under (0,1- till 0,6-faldiga) de som uppnaddes hos patienter vid den
hogsta rekommenderade dosen. Maternell toxicitet observerades vid alla dosnivaer. Sarskilt
observerades maternell dod och spontan abort vid > 15 mg/kg och for tidig fodsel intraffade vid

30 mg/kg. Fosterdodlighet noterades vid alla dosnivaer med en minskning av antalet levande foster vid
30 mg/kg. Undersokning av fostren pavisade behandlingsrelaterade effekter pa utveckling av brostben
i foster (minskad benbildningsfrekvens vid alla doser och minskat antal brostben vid > 15 mg/kg) samt
en 6kning av fall av onormal artarforgrening (vid alla doser).

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen
Tablettkdrna

Mikrokristallin cellulosa (E460)
Natriumstarkelseglykolat (typ a)

Laktos

Natriumstearylfumarat (E485)
Magnesiumstearat (E572)

Filmdragering

Polyvinylalkohol (E1203)
Titandioxid (E171)
Makrogol 3350

Talk (E553Db)

Gul jarnoxid (E172)

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Férvaras vid hogst 30 °C.
Forvaras i originalforpackningen. Fuktkansligt.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

Vit burk av hogdensitetspolyeten (HDPE) med en varmeinduktionsférseglad barnskyddande
forslutning av aluminium, en inre behallare med torkmedel av kiselgel och ett vitt lock av polypropen
(PP).

Varje burk innehaller 60 filmdragerade tabletter.

Varje kartong innehaller en burk.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH

Marie-Curie-Strasse 8

79539 Loerrach

Tyskland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/25/2006/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu.
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TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJINING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN

SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats
Manufacturing Packaging Farmaca (MPF) B.V.

Neptunus 12, Heerenveen, 8448CN

Nederldnderna

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begransningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
o Periodiska sakerhetsrapporter

Kraven for att Iamna in periodiska sdkerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den forteckning 6ver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107c.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkannandet for forsaljning ska lamna in den forsta periodiska sékerhetsrapporten
for detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter

och -atgarder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,

RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkénnandet for forsaljning samt eventuella efterfoljande

Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in

) pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande &ndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA I

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING

25



UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN

Aumseqga 55 mg filmdragerade tabletter
aumolertinib

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje filmdragerad tablett innehaller aumolertinibmesilat motsvarande 55 mg aumolertinib.

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for mer information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

60 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lé&s bipacksedeln fore anvandning.
Ska sviljas

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Svilj inte torkmedlet och ta inte bort det fran burken.

8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 30 °C.
Forvaras i originalforpackningen. Fuktkansligt.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH
79539 Loerrach
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/25/2006/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

aumseqa 55 mg

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA INNERFORPACKNINGEN

BURKETIKETT

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN

Aumseqga 55 mg filmdragerade tabletter
aumolertinib

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje filmdragerad tablett innehaller aumolertinibmesilat motsvarande 55 mg aumolertinib.

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

60 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lé&s bipacksedeln fore anvandning.
Ska sviljas

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 30 °C.
Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH
79539 Loerrach, Tyskland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/25/2006/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvandaren

Aumseqga 55 mg filmdragerade tabletter
aumolertinib

vDetta lakemedel ar foremal for utokad Gvervakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjalpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lé&s noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar ta detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller aven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

| denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Aumseqa ar och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du tar Aumsega

Hur du tar Aumseqga

Eventuella biverkningar

Hur Aumseqa ska forvaras

Forpackningens innehall och Gvriga upplysningar

oSN E

1. Vad Aumseqa ar och vad det anvands for

Aumsega innehaller den aktiva substansen aumolertinib som tilln6r en grupp av lakemedel som kallas
proteinkinashdmmare, vilka anvéands for att behandla cancer. Aumseqga anvénds for att behandla vuxna
med icke-smacellig lungcancer som har vissa forandringar (mutationer) i genen som kodar for EGFR
(epidermal tillvaxtfaktorreceptor).

Aumsega anvands om din cancer &r lokalt framskriden eller har spridits till andra delar av kroppen.

Det kan anvéandas:

. som ett forsta lakemedel som du far for din cancer nar din cancer har mutationer som kallas
aktiverande EGFR-mutationer eller

. om du redan har behandlats for din cancer med andra proteinkinashdmmare och din cancer &r
EGFR T790M-mutationspositiv.

Hur Aumseqa fungerar

I lungcancerceller &r EGFR-proteinet ofta dveraktivt pa grund av genmutationer, vilket orsakar
okontrollerad tillvéxt av cancerceller. Aumsega fungerar genom att blockera EGFR nér det innehaller
specifika mutationer. Pa det viset kan Aumseqa hjalpa till att sakta ned eller stoppa tillvéxten av din
lungcancer. Det kan dven hjélpa till att krympa tumdrens storlek.

Om du har fragor om hur detta lakemedel fungerar eller varfor du har fatt detta lakemedel, kontakta
lakaren.
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2. Vad du behdver veta innan du tar Aumseqa

Ta inte Aumsega
- om du ar allergisk mot aumolertinib eller ndgot annat innehallsamne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6)
- om du har eller har haft:
o] en hjartrytmstorning sdsom onormalt snabba eller oregelbundna hjartslag eller ett tillstand
som kallas forlangning av QT-intervall
o] familjemedlemmar (blodssléktingar) som har haft onormalt snabb eller oregelbunden
hjartrytm eller som har plétsligt dott av hjartproblem.

Tala med ldkare om nagot av ovanstaende stammer in pa dig.

Varningar och forsiktighet

Tala med l&kare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du tar Aumsega om:

. du har haft lunginflammation

. du har haft hjartproblem eller forhojt blodtryck — din lakare kommer att évervaka detta

. du har haft en blodpropp i ett blodkérl

. du har haft njur- eller leversjukdom — din lakare kommer att utfora tester for att mata hur din
njure och lever fungerar och kan fortsétta Overvaka dem under behandlingen.

Tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska om nagot av ovanstaende stammer in pa dig
(eller om du &r osaker).

Tala med ldkare omedelbart medan du tar lakemedlet om:

. du far plotslig andningssvarighet tillsammans med hosta eller feber

. du har snabba eller oregelbundna hjartslag, yrsel, svimningskansla, bréstobehag, andndd eller
om du svimmar

. om du har svar diarré eller krakningar

. om du upplever ovantad muskelsmarta, -0mhet eller -svaghet, problem med att réra armar eller
ben, morkfargad urin eller minskad urinering. Dessa kan vara tecken pa att dina muskler haller
pa att bli svart inflammerade.

Barn och ungdomar
Ge inte Aumseqa till barn eller ungdomar eftersom det inte &r kdnt om Aumseqa ar sakert och effektivt
for personer under 18 ar.

Andra lakemedel och Aumseqa

Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel. Detta innefattar vaxtbaserade ldkemedel och receptfria lakemedel. Anledningen till detta &r
att Aumseqga kan paverka funktionen for vissa andra lakemedel. Vissa andra lakemedel kan ocksa
paverka hur Aumseqa fungerar.

Aumseqga kan paverka hur foljande lakemedel fungerar och/eller 6ka biverkningarna av dessa
lakemedel eller sa kan dessa lakemedel paverka biverkningarna av Aumseqa. Fraga lakare eller
apotekspersonal om ldakemedlen som du tar, sarskilt:

. verapamil — anvands for hdgt blodtryck och for att kontrollera brostsmarta (kérlkramp)

. posakonazol, itrakonazol, vorikonazol, ketokonazol, flukonazol — anvands for att behandla
svampinfektion

ritonavir, kobicistat, nelfinavir, lopinavir — anvéands for att behandla HIV-infektion/AIDS
Klaritromycin — anvands for att behandla bakterieinfektion

dabigatran — anvénds for att forhindra blodproppar

fexofenadin — anvénds for att behandla allergisymtom

digoxin — anvénds mot oregelbundna hjdrtslag eller andra hjértproblem

kolchicin — anvands for att lindra symtom pa gikt

nefazodon — anvénds for att behandla depression

metformin — anvénds for att behandla typ 2-diabetes.
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Foljande lakemedel kan forsamra effekten av Aumseqa. Fraga lakare eller apotekspersonal om

lakemedlen som du tar:

. fenytoin, karbamazepin, fenobarbital — anvands for krampanfall

. rifampicin, rifabutin — anvands for tuberkulos och for att behandla bakteriell meningit

. johannesort (Hypericum perforatum) — ett (traditionellt) véxtbaserat ldkemedel som anvands vid
latt nedstamdhet och lindrig oro

. bosentan — anvands mot hégt blodtryck i lungorna

. mitotan — anvands for att behandla Cushings sjukdom

. efavirenz — anvands for att behandla HIV-infektion/AIDS.

Tala med ldkare innan du tar Aumsega om du tar nagot av ovanstaende lakemedel.
Lakaren kommer att diskutera lampliga behandlingsalternativ med dig.

Aumsega med mat och dryck
Undvik att dricka grapefruktjuice medan du tar Aumseqa, eftersom det kan 6ka biverkningarna.

Graviditet, amning och fertilitet
Om du é&r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvander detta lakemedel.

Graviditet

Du ska inte bli gravid medan du tar detta ldkemedel, eftersom det kan finnas en risk att fostret skadas
av Aumseqa.

Om du é&r en fertil kvinna, maste du anvanda effektivt preventivmedel under behandling och i 4 veckor
efter avslutad behandling med Aumseqga. Anledningen ar att lakemedlet kan finnas kvar i kroppen
under en viss tid.

Aumseqga kan paverka funktionen av p-piller. Diskutera lamplig preventivmetod med din lékare.

Tala omedelbart om for ldkaren om du blir gravid under behandlingen. L&karen kommer tillsammans
med dig att besluta om du ska fortsatta att ta Aumseqa.

Amning
Amma inte medan du tar detta lakemedel. Anledningen &r att det inte &r kant om lakemedlet kan

passera Over i brostmjolk och om det finns en risk for barnet. Amning ska avbrytas under behandling
med Aumseqa och i 4 veckor efter avslutad behandling med Aumseqa.

Korformaga och anvandning av maskiner

Aumseqga har mindre effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner. Du kan drabbas
av trotthet och yrsel. Om du upplever trotthet och/eller yrsel, kér inte fordon och anvénd inte maskiner
forran symtomen har férsvunnit.

Aumsega innehaller laktos

Aumsega innehaller laktos (en typ av socker). Om du inte tal vissa sockerarter, bor du kontakta din
lakare innan du tar denna medicin.

Aumsega innehaller natrium

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per daglig dos, d.v.s. det &r nast intill
“natriumfritt”.

3. Hur du tar Aumsega

Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens anvisningar. Radfraga lakare, apotekspersonal eller
sjukskdterska om du ar oséker.
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Sé har mycket ska du ta
Rekommenderad dos &r tva 55 mg-tabletter en gdng om dagen.

Lakaren kan minska dosen till en 55 mg-tablett en gang om dagen eller tillfalligt avbryta din
behandling. Det &r viktigt att du talar om for din lakare om du upplever nagon biverkning.

Sa har tas detta lakemedel

. Aumseqga-tabletter tas via munnen.

. Svilj tabletten hel med lite vatten. Tabletterna ska inte krossas eller tuggas, eftersom dessa
tabletter har utvecklats for att svdljas hela.

. Tabletterna kan tas med eller utan mat.

. Ta Aumseqa varje dag vid ungefér samma tidpunkt.

Tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska om du har svart att svélja tabletter.

Om du har tagit for stor mangd av Aumsega
Tala omedelbart om for lakare eller apotekspersonal om du har tagit for manga tabletter. Du kan
behdva medicinsk vard.

Om du har glémt att ta Aumsega

Om du har glomt en dos, ska du ta den sa fort som du kommer ihdg den. Om nasta dos ska tas inom
12 timmar, ska du dock hoppa 6éver den missade dosen och ta nésta normala dos vid den schemalagda
tidpunkten.

Ta inte dubbel dos (d.v.s. 2 ganger 2 tabletter) for att kompensera for glomd dos.

Om du slutar att ta Aumseqga
Det &r viktigt att du tar detta lakemedel varje dag under hela den period som din ldkare har ordinerat.
Sluta inte att ta detta ldkemedel utan att tala med lakare forst.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lakare eller apotekspersonal.

4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behéver inte fa
dem.

Svara biverkningar

Om du upplever nagon av foljande biverkningar ska du sluta att ta lakemedlet och uppsoka
medicinsk vard omedelbart:

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvandare):
o Lunginflammation. Aumseqa kan orsaka lunginflammation (interstitiell lungsjukdom,
pneumonit) som kan vara dodlig hos vissa personer. Symtomen kan omfatta:
o] plotslig andningssvarighet tillsammans med hosta och feber
o] andndd vid vila eller forvéarrad andndd vid anstréngning
o] torrhosta som inte forsvinner.

o Blodproppar. Aumseqa kan orsaka blodproppar i lungan (lungemboli). Symtomen kan variera i
hdg grad och omfattar:
o] andndd
o] brostsmérta
o] hosta med blod.
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Blodproppar kan &ven bildas i andra delar av kroppen. Tecken och symtom omfattar:
snabba eller oregelbundna hjértslag

svimningskansla

Overdriven svettning

feber

bensmarta eller -svullnad

fuktig hud.

O O0OO0OO0O0O0

o Forandringar i hjartrytmen. Aumseqa kan paverka hjartats elektriska aktivitet som hos vissa
personer kan utvecklas till ett potentiellt allvarligt hjarttillstand. Det kan resultera i:
o] mycket snabba eller oregelbundna hjértslag som kan orsaka svimning
o] yrsel
o] svimningskéansla
o] brostobehag
o] andnod
Risken for hjartrytmproblem kan vara hogre for personer med befintligt hjartproblem eller som
tar andra lakemedel.

o Muskelinflammation och muskelskada. Aumsega kan orsaka inflammation eller nedbrytning av
muskelvavnad vilket sedan kan leda till njurskada. Symtom pa muskelskada omfattar:
o] ofdrklarad muskelsmaérta, -6mhet eller -svaghet
o] problem med att réra armar eller ben
o] morkféargad urin
o] eller minskad urinering.

Mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvandare):
o Hjartsvikt eller problem med hjartmuskeln. Aumseqga kan paverka hur ditt hjarta pumpar blod.
Tecken och symtom omfattar:
o] okad hjartfrekvens (puls)
o] andndd vid vila
o] trotthet och utmattning
o svullnad i ben, fotleder och fotter.

Risken for dessa hjartproblem kan vara hogre for personer med befintligt hjartproblem eller som tar
andra lakemedel.

Sluta att ta Aumseqa och uppsok lakare eller sjukskéterska omedelbart om du upplever nagon av
ovanstaende allvarliga biverkningar.

Andra biverkningar

Mycket vanliga (kan férekomma hos fler &n 1 av 10 anvéandare):

. onormal niva av leverenzymerna aspartataminotransferas (ASAT) och alaninaminotransferas
(ALAT) — dessa finns vanligtvis i blodet i Iaga nivaer och en 6kning kan vara ett tecken pa en
sjuk eller skadad lever

. anemi — tillstand da det inte finns tillrackligt med friska roda blodkroppar for att transportera
tillrackligt med syre till kroppens vévnader

. hosta, rinnande nasa och halsont pa grund av infektion i bihalor, halsmandlar eller hals

. brannande kansla vid urinering, frekvent urinering, frekvent behov av att urinera, smarta eller

tryck i rygg eller nedre buk, blod i urinen, grumlig urin, morkfargad urin eller urin med stark

lukt blandad med blod i vissa fall

minskat antal blodplattar — blodkroppar som hjélper blodet att koagulera

minskat antal vita blodkroppar — minskat antal sjukdomsbekampande celler

diarré

forhojd niva av bilirubin i blodet — en 6kning kan vara ett tecken pa en sjuk eller skadad lever

forhojd niva av kreatinfosfokinas (CPK) i blodet vilket kan vara ett tecken pa muskelskada

forhojd niva av kreatinin i blodet vilket kan vara ett tecken pa njurproblem
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. sankta nivaer av natrium eller kalium i blodet vilket kan gora att du upplever illamaende och
krakningar, huvudvark, forvirring, rastléshet och irritabilitet, muskelsvaghet, kramper, koma
eller krampanfall

munsar

hudutslag.

klada — en obehaglig kansla i huden som gor att du vill klia dig

krakningar.

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare):

. blodtryck som &r hdgre &n normalt

en onormalt hog niva av urinsyra i blodet vilket kan orsaka svullna och smartsamma leder

minskad aptit

torra 6gon, dimsyn

forhojd niva av laktatdehydrogenas i blodet — kan vara ett tecken pa viss typ av vavnadsskada

eller sjukdom

. forhojd niva av gamma-glutamyltransferas vilket kan tyda pa problem med lever, bukspottkortel
eller njurar

. minskat antal lymfocyter — minskning av antalet vita blodkroppar vilket kan leda till minskad
formaga att bekampa infektioner

. illamaende

forhojd niva av protein i urinen vilket kan resultera i skum i urinen och kan vara ett tecken pa

njurproblem

torr hud

kliande réda hudutslag

svullnad och var runt naglarna, fortjockade eller missfargade naglar

bronkit, lunginflammation — infektion i lungorna

konjunktivit — infektion i 6gonen.

Mindre vanliga (kan férekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare):
0dgonobehag eller kédnsla av frimmande kropp i 6gonen

roda 6gon

forandringar av 6gonvitorna som ger otydlig syn
svullet/svullna 6gonlock

réda 6mma upphdjningar pa huden

rodnad, svullnad och smérta i handflatorna och/eller fotsulorna
finnar eller bolder i haret eller vid harfastet.

Kontakta lakare eller sjukskéterska om du upplever nadgon av ovanstaende biverkningar.
Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om ldkemedels sakerhet.

5. Hur Aumsega ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och réackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa kartongen och burken efter EXP. Utgangsdatumet ar den
sista dagen i angiven manad.

Férvaras vid hogst 30 °C.
Forvaras i originalforpackningen. Fuktkansligt.
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Tablettburken ska innehalla torkmedel som hjélper till att halla tabletterna torra. Kontakta
apotekspersonal for rad om torkmedlet saknas eller om aluminiumforslutningen under locket ar ppen
eller skadad nar burken Gppnas for forsta gangen.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

o Den aktiva substansen ar aumolertinib. Varje filmdragerad tablett innehaller
aumolertinibmesilat motsvarande 55 mg aumolertinib.

o Ovriga innehallsamnen &r mikrokristallin cellulosa (E460), natriumstarkelseglykolat (typ a),
laktos, natriumstearylfumarat (E485), magnesiumstearat (E572), polyvinylalkohol (E1203),
titandioxid (E171), makrogol 3350, talk (E553b) och gul jarnoxid (E172) (se avsnitt 2).

Lakemedlets utseende och férpackningsstorlekar
De filmdragerade tabletterna ar 7 mm, runda, bikonvexa, gula, praglade med "E1” pa ena sidan och
slata pa den andra sidan.

Varije kartong innehaller en plastburk med 60 filmdragerade tabletter och torkmedel. Svélj inte
torkmedlet. Ta inte bort det fran burken.

Innehavare av godkédnnande for forsaljning
SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Loerrach

Tyskland

Tillverkare

Manufacturing Packaging Farmaca (MPF) B.V.
Neptunus 12, Heerenveen, 8448CN

Nederlanderna

Denna bipacksedel andrades senast MM/AAAA.

Ovriga informationskéllor

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu och webbplatsen for Tyskland.
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