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1. Ce este IMDYLLTRA si pentru ce se utilizeaza

IMDYLLTRA contine substanta activa tarlatamab. Acesta apartine unui grup de
medicamente numite agenti antineoplazici care tintesc celulele canceroase.

IMDYLLTRA este utilizat la adulti pentru a trata cancerul pulmonar cu celule mici (CPCM)
care s-a raspandit in plamani si/sau in alte parti ale corpului (CPCM in stadiu extins). Este
utilizat la adultii al caror cancer nu a raspuns la sau nu mai raspunde la tratament cu
chimioterapie care contine platina.

IMDYLLTRA difera de chimioterapie. Substanta activa din IMDYLLTRA, tarlatamab,
actioneaza impreuna cu sistemul dumneavoastra imunitar pentru a gasi si distruge
celulele tumorale ale cancerului pulmonar cu celule mici. Actioneaza prin legarea unei
proteine numita DLLS3, prezenta in celulele canceroase si o proteina numita CDS3, prezenta
in celulele T, un tip de leucocite. Prin legarea acestora, tarlatamab activeaza celulele T, si le
determina sa elibereze substante care distrug celulele canceroase.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati IMDYLLTRA
Nu utilizati IMDYLLTRA

o daca sunteti alergic la tarlatamab sau la oricare dintre celelalte componente ale
acestui medicament (enumerate la pct. 6).

Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu asistenta medicala daca nu sunteti sigur,
inainte de a vi se administra IMDYLLTRA.

Atentionari si precautii

Tarlatamab poate provoca reactii adverse grave, cum sunt cele prezentate mai jos.
Daca aveti intrebari, discutati cu medicul dumneavoastra, inainte de a vi se
administra IMDYLLTRA.
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Discutati imediat cu medicul dumneavoastra sau cu asistenta medicala daca
manifestati oricare dintre urmatoarele in timp ce vi se administreaza IMDYLLTRA, deoarece
este posibil sa fie nevoie sa vi se trateze simptomele:

e Sindromul de eliberare de citokine (SEC) apare cand organismul
dumneavoastra elibereaza in sange substante numite citokine. SEC este foarte
frecvent si poate pune viata in pericol sau poate fi letal. Spuneti medicului
dumneavoastra sau solicitati imediat asistenta medicala daca prezentati orice
semne si simptome de SEC, inclusiv:

o febra

o senzatie de lipsa de aer, dificultati la respiratie
o batairapide sau neregulate ale inimii: palpitatii
e ameteala

e durere decap

o frisoane
e greata
e varsaturi

+ Sindromul de neurotoxicitate asociat celulelor efectoare imunitare (SNCEI)
este o afectiune care pune viata in pericol, posibil letala, care afecteaza
creierul si sistemul nervos. Aceste probleme pot aparea la zile sau saptamani
dupa ce vi s-a administrat IMDYLLTRA. Spuneti medicului dumneavoastra sau
solicitati imediat asistenta medicala daca prezentati orice semne sau
simptome de SNCEI, inclusiv:

o dificultati de vorbire

e pierderi de memorie

o stare de constienta alterata sau diminuata

e confuzie

e senzatie de dezorientare sau incapacitate de a gandi clar (delir)
e convulsii

e pierderea echilibrului sau a coordonarii (ataxie)



e slabiciune sau amorteala la nivelul bratelor si picioarelor

e tremuraturi ale mainilor sau membrelor (tremor)

e durere decap

o Numar scazut de neutrofile, un tip de leucocite care lupta impotriva infectiei

(neutropenie). Spuneti medicului dumneavoastra sau solicitati imediat asistenta
medicala daca prezentati orice semne sau simptome de infectie, inclusiv:

o frisoane sau tremuraturi
e senzatie de caldura
e temperatura corporala ridicata

o Reactii alergice (hipersensibilitate), inclusiv contractura excesiva si prelungita
a muschilor cailor respiratorii, care determina dificultati la respiratie
(bronhospasm). Spuneti medicului dumneavoastra sau solicitati imediat
asistenta medicala daca prezentati orice semne sau simptome de reactii
alergice, inclusiv:

e eruptie trecatoare pe piele
o dificultati la respiratie

Medicul dumneavoastra sau asistenta medicala va vor monitoriza semnele si simptomele
acestor reactii pe durata administrarii perfuziei si dupa perfuzie si va vor informa, pe
dumneavoastra si pe persoana care va ingrijeste, cu privire la semnele si simptomele SEC
si SNCEI.

Copii si adolescenti

IMDYLLTRA nu a fost studiat la copii sau adolescenti. Tratamentul cu IMDYLLTRA nu este
recomandat la pacienti cu varsta sub 18 ani.

IMDYLLTRA impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati orice
alte medicamente.

Sarcina, alaptarea si contraceptia

Spuneti medicului dumneavoastra sau asistentei medicale daca sunteti gravida, credeti ca
ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida. IMDYLLTRA nu trebuie administrat
in timpul sarcinii. Motivul consta in faptul ca efectele IMDYLLTRA la femeile gravide nu sunt



cunoscute. Daca sunteti o femeie aflata la varsta fertila, medicul dumneavoastra sau
asistenta medicala vor verifica daca sunteti gravida inainte de aincepe tratamentul cu
IMDYLLTRA.

Spuneti medicului dumneavoastra daca ramaneti gravida pe durata tratamentului cu
IMDYLLTRA. Este posibil sa fie necesar ca medicul dumneavoastra sa discute cu
dumneavoastra despre riscurile potentiale.

Daca puteti ramane gravida, trebuie sa utilizati metode contraceptive (anticonceptionale)
eficace pe durata tratamentului cu IMDYLLTRA si timp de 2 luni dupa ultima doza. Discutati
cu medicul dumneavoastra despre metodele contraceptive adecvate.

Nu trebuie sa alaptati pe durata tratamentului cu IMDYLLTRA si timp de cel putin 2 luni
dupa ultima doza. Nu se cunoaste daca ingredientele din IMDYLLTRA trec in laptele
matern. Spuneti medicului dumneavoastra sau asistentei medicale daca alaptati sau
intentionati sa alaptati.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

IMDYLLTRA poate avea efecte majore asupra capacitatii de a conduce vehicule side a
folosi utilaje. Acest lucru este determinat de simptomele care pot fi cauzate de sindromul
de neurotoxicitate asociat celulelor efectoare imunitare (SNCEI). Daca dupa ce vi se
administreaza o perfuzie cu IMDYLLTRA prezentati reactii adverse cu impact asupra
sistemului nervos, cum ar fi ameteli, convulsii si confuzie, evitati sd conduceti vehicule, sa
folositi utilaje grele sau potential periculoase si sa va angajati in activitati sau ocupatii
periculoase, pana la disparitia acestora.

IMDYLLTRA contine sodiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per doza, adica practic ,,nu
contine sodiu*

IMDYLLTRA contine polisorbat

Acest medicament contine 0,04 mg de polisorbat 80 in fiecare flacon de 1 mg si 0,2 mgin
fiecare flacon de 10 mg. Polisorbatii pot provoca reactii alergice. Spuneti medicului
dumneavoastra daca aveti alergii cunoscute.

3. Cum sa utilizati IMDYLLTRA
Cum se administreaza IMDYLLTRA

IMDYLLTRA va va fi administrat de catre medic sau asistenta medicala prin perfuzie
(picurare) intr-o vena, pe o durata de 1 ora.



Vi se va administra o doza de 1 mg de IMDYLLTRA in ziua 1. Vi se va administra doza
completa de tratament de 10 mg de IMDYLLTRAin ziua 8, ziua 15 si apoi la interval de 2
saptamani.

Cu o orainainte de tratamentul cu primele doua doze de IMDYLLTRA, vi se va administra o
clasa de medicamente numite corticosteroizi, pentru a ajuta la reducerea riscului de SEC.

Acestea va vor fi administrate prin perfuzie (picurare) intr-o vena. De asemenea, dupa
primele doua doze de IMDYLLTRA vi se pot administra fluide prin perfuzie intr-o vena.

Medicul dumneavoastra va stabili cat timp trebuie sa fiti tratat cu IMDYLLTRA.

Medicul dumneavoastra poate aména sau opri complet tratamentul cu IMDYLLTRA daca
dezvoltati SEC, probleme neurologice sau orice alte reactii adverse severe.

Monitorizare dupa perfuzia cu IMDYLLTRA

Medicul dumneavoastra va va monitoriza timp de 6 pana la 8 ore de la inceperea perfuziei
cu IMDYLLTRA in ziua 1 siin ziua 8, intr-o unitate medicala. Medicul dumneavoastra va va
informa dac4 trebuie sa fiti monitorizat mai mult timp. Tn timpul tratamentului cu
IMDYLLTRA, medicul dumneavoastra sau asistenta medicala va va monitoriza pentru
semne si simptome de SEC si reactii adverse cu impact asupra sistemului nervos, precum
si pentru alte reactii adverse, si va va trata dupa cum va fi necesar. Daca in timpul
tratamentului cu IMDYLLTRA dezvoltati semne sau simptome de SEC sau probleme
neurologice, este posibil sa fiti spitalizat.

In ziua 1 si ziua 8, trebuie s& va planificati ca timp de 24 ore de la inceperea fiecarei perfuzii
cu IMDYLLTRA sa stati in apropierea unei unitati medicale si sa fiti insotit de o persoana
care are grija de dumneavoastra.

Pentru toate perfuziile viitoare, medicul dumneavoastra va va informa cét timp este posibil
sa fie necesar sa fiti monitorizat dupa perfuzia cu IMDYLLTRA.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu
apar la toate persoanele.

Reactii adverse grave

Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca manifestati oricare dintre urmatoarele
reactii adverse:

+ foarte frecvente: sindrom inflamator brusc si sever, cu simptome incluzand febra,
frisoane, nivel scazut de oxigen in sange, dureri de cap, scadere a tensiunii arteriale,



greata sau varsaturi — acestea pot fi semne ale sindromului de eliberare de citokine
(SEC).

o frecvente: tremuraturi (sau tremor), confuzie, tulburari ale functiei cerebrale
(encefalopatie), dificultati de comunicare (afazie), crize epileptice (convulsii) -
acestea pot fi semne ale sindromului de neurotoxicitate asociat celulelor efectoare
imunitare (SNCEI).

Alte reactii adverse posibile
Urmatoarele reactii adverse au fost raportate in asociere cu IMDYLLTRA:
Reactii adverse foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane):
e scadere a poftei de mancare
o febra (pirexie)
e gustneplacutin gura (disgeuzie)
e constipatie
e scadere a numarului de globule rosii (anemie)
e oboseala (fatigabilitate)
e greata (senzatie de rau)
o slabiciune fizica sau lipsa de energie (astenie)
e durere de cap

e scadere a numarului de neutrofile, un tip de globule albe care lupta impotriva
infectiei (neutropenie)

e numar scazut de limfocite, un tip de globule albe (Limfopenie)

e scaderein greutate

e varsaturi

e tuse seaca sau umeda, dificultati la respiratie (dispnee)

e diaree

e valori crescute ale enzimelor hepatice (valoare crescuta a alanin-aminotransferazei)

e mancarime (prurit)



o valori scazute de sodiu in sdnge (hiponatremie)
o valori scazute de potasiu in sdnge (hipokaliemie)
Frecvente (pot afecta panala 1 din 10 persoane):

e valori crescute ale enzimelor hepatice (valoare crescuta a aspartat-
aminotransferazei)

o valori scazute de magneziu in sdnge (hipomagneziemie)
e ameteala
e eruptie trecatoare pe piele

¢ numar scazut de trombocite, componente care ajuta la coagularea sangelui
(trombocitopenie)

e tensiune arteriala mica

e tensiune arteriala mare

e durere musculara (mialgie)

e numar scazut de leucocite

e scadere a numarului anumitor leucocite (leucopenie)
o frisoane

e confuzie (stare confuzionala)

e tremuraturi ale mainilor sau membrelor (tremor)

senzatie de dezorientare (delir)

Mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 persoane):
e modificare a activitatii normale a sistemului nervos (neurotoxicitate)
e convulsii
e pierdere a echilibrului sau a coordonarii (ataxie)

o dificultati de vorbire, pierderi de memorie, modificari de personalitate
(encefalopatie)

Raportarea reactiilor adverse



Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest
prospect. De asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului
national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse,
puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta acestui
medicament.

5. Cum se pastreaza IMDYLLTRA
IMDYLLTRA va fi pastrat de catre profesionistii din domeniul sanatatii la spital sau la
clinica.
Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe eticheta cutiei si eticheta
flaconului dupa EXP. Data de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.
Flacoanele sigilate

e A se pastra si transporta la frigider (intre 2°C si 8°C).

¢ Anusecongela.

¢ A se pastrain ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.

IMDYLLTRA preparat (punga de perfuzie)

e Dupa ce a ajuns latemperatura camerei (intre 20 °C si 25 °C), a nu se pastra mai
mult de 8 ore.

e Dupa pastrarea la frigider (intre 2 °C si 8 °C), punga de perfuzie trebuie utilizata in
decurs de 28 zile.

6. Continutul ambalajului si alte informatii
Ce contine IMDYLLTRA
e Substanta activa este tarlatamab.

o IMDYLLTRA 1 mg: fiecare flacon contine 1 mg de tarlatamab. Reconstituirea cu apa
pentru preparate injectabile are ca rezultat o concentratie finala de tarlatamab de
0,9 mg/mL.

o [IMDYLLTRA 10 mg: fiecare flacon contine 10 mg de tarlatamab. Reconstituirea cu
apa pentru preparate injectabile are ca rezultat o concentratie finala de tarlatamab
de 2,4 mg/ml.



e Celelalte componente din pulbere sunt: acid glutamic, sucroza, polisorbat 80 si
hidroxid de sodiu (vezi pct. 2).

e Solutia (stabilizatorul) contine acid citric monohidrat, clorhidrat de lizina, polisorbat
80, hidroxid de sodiu si apa pentru preparate injectabile (vezi pct. 2).

Cum arata IMDYLLTRA si continutul ambalajului

IMDYLLTRA este o pulbere pentru concentrat si solutie pentru solutie perfuzabila. Fiecare
ambalaj contine cate 1 flacon de sticla cu pulbere si 2 flacoane a cate 7 ml solutie
(stabilizator).

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul
Amgen Europe B.V.
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Hrvatska Romania
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Latvija

Amgen Switzerland AG Rigas filiale

Tel: +371 257 25888
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Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene
pentru Medicamente: https://www.ema.europa.eu. Exista, de asemenea, link-uri catre alte
site-uri despre boli rare si tratamente.

Acest prospect este disponibil in toate limbile UE/SEE pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente.




Urmatoarele informatii sunt destinate numai profesionistilor din domeniul sanatatii:

Schema terapeutica recomandata pentru IMDYLLTRA prevede o doza initialda de 1 mgin
ziua 1 urmata de doza de 10 mgin zilele 8, 15 si apoi la interval de 2 saptamani (vezi tabelul
1). IMDYLLTRA trebuie administrat prin perfuzie cu durata de 1 ora, cu un debit de perfuzare

de 250 ml/ora.

Tabelul 1. Schema terapeutica recomandata pentru IMDYLLTRA
Doza de IMDYLLTRA

Ziua 1 1mg

Ziua 8 10 mg

Ziua 15 si ulterior la interval de 2 saptamani 10 mg

IMDYLLTRA trebuie reconstituit si apoi diluat suplimentar, inainte de administrarea prin

perfuzie intravenoasa.

Reconstituiti IMDYLLTRA cu apa pentru preparate injectabile. Nu reconstituiti

flacoanele de
IMDYLLTRA cu solutia (stabilizatorul).

Pentru instructiuni privind reconstituirea si diluarea medicamentului inainte de

administrare, vezi mai jos.
Preparare aseptica

Respectati cu strictete tehnica aseptica la prepararea solutiei pentru perfuzie, deoarece
flacoanele de tarlatamab nu contin conservanti antimicrobieni.

Alte instructiuni

¢ Reconstituirea IMDYLLTRA se face cu apa pentru preparate injectabile. Nu
utilizati solutia (stabilizatorul) pentru a reconstitui IMDYLLTRA. Solutia
(stabilizatorul) este utilizata pentru a amorsa punga de perfuzie inainte de a adauga
IMDYLLTRA reconstituit, pentru a preveni adsorbtia IMDYLLTRA pe peretii pungii de
perfuzie si ai liniei de perfuzare.

o Pungile de perfuzie fabricate din acetat de etil vinil (EVA), poliolefina si clorura de
polivinil (PVC) s-au dovedit a fi compatibile cu tarlatamab Tn conditiile de

administrare specificate.



e Materialele liniei de perfuzare si cateterului, fabricate din poliolefina, PVC si

poliuretan, s-au dovedit a fi compatibile cu tarlatamab in conditiile de administrare
specificate.

o Utilizarea de dispozitive de transfer cu sistem inchis (CSTD, Closed System Transfer
Device) nu este recomandata, din cauza riscului potential de eroare de medicatie.

Compatibilitatea dispozitivelor CSTD adaptoare de flacon cu IMDYLLTRA nu a fost
studiata.

Prepararea solutiei perfuzabile
Reconstituirea tarlatamab

Tabelul 2. Cantitatea de apa pentru preparate injectabile necesara pentru
reconstituirea IMDYLLTRA®

Concentratia Cantitatea de apa pentru preparate injectabile

flaconului de necesara pentru reconstituirea Concentratie
finala

IMDYLLTRA IMDYLLTRA

1mg 1,3ml 0,9 mg/ml

10 mg 4,4 ml 2,4 mg/ml

2 Fiecare flacon contine un volum suplimentar, pentru a permite extragerea a 1,1 ml (flacon
de 1 mg) sau a 4,2 ml (flacon de 10 mg) dupa reconstituire, pentru a asigura administrarea
in concentratia specificata pe eticheta flaconului.

1. Transferati cantitatea necesara de apa pentru preparate injectabile (consultati
tabelul 2) in flaconul de tarlatamab pentru a obtine o concentratie finala a
tarlatamab de 0,9 mg/ml (flacon de 1 mg) sau 2,4 mg/ml (flacon de 10 mg).

Directionati apa de-a lungul peretilor flaconului de IMDYLLTRA, nu direct pe
pulberea liofilizata.

e Nu utilizati solutia (stabilizatorul) pentru a reconstitui IMDYLLTRA.
2. Rotiti usor continutul. Nu agitati.

3. Inspectativizual daca solutia este limpede pana la usor opalescenta, incolora pana
la usor galbuie. Nu utilizati solutia daca este tulbure sau contine particule.

Pregatirea pungii de perfuzie IMDYLLTRA

Tabelul 3. Ghid de preparare pentru o perfuzie cu durata de 1 ora



Volumul de solutie Volumul de

.. - Volumul de

Concentratia injectabila de solutie tarlatamab
: Dozade clorura de sodiu 9 ’ reconstituit care
faconuluide IMDYLLTRA mg/ml (0,9%) care (stabilizator) care trebuie adaugat
»J'7/0 . . R ui u
IMDYLLTRA trebuie extras din trebuie adaugat in in punga de
. punga de perfuzie ,

punga de perfuzie perfuzie
1mg 1mg 14 ml 13 ml 1,1Tml
10 mg 10 mg 17 ml 13 ml 4,2 ml

Nota: concentratiile finale ale flacoanelor de concentratii diferite NU sunt aceleasi dupa
reconstituire.

1. Utilizati o punga de perfuzie preumpluta cu 250 ml de solutie injectabila de clorura
de sodiu 9 mg/ml (0,9%).

2. Aspirati volumul necesar de solutie injectabila de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%)
din punga de perfuzie preumpluta si aruncati-l (consultati tabelul 3). Ignorati orice
volum suplimentar din punga de perfuzie.

3. Adaugati solutie (stabilizator).

e Pentru a amorsa punga de perfuzie, transferati 13 ml de solutie (stabilizator) in
punga de perfuzie care contine solutie injectabila de clorura de sodiu 9 mg/ml
(0,9%).

e Omogenizati continutul pungii cu miscari usoare, pentru a evita formarea de spuma.
Nu agitati.

4. Adaugati IMDYLLTRA reconstituit.

o Transferati volumul necesar de IMDYLLTRA reconstituit in punga de perfuzie
stabilizata care contine solutie injectabila de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%) si
solutia (stabilizatorul). A se vedea tabelul 3.

o Omogenizati continutul pungii cu miscari usoare, pentru a evita formarea de spuma.
Nu agitati.

5. Evacuati aerul din punga de perfuzie folosind o seringa goala, pentru a evita
formarea de spuma.

6. Amorsatilinia de perfuzie cu solutie injectabila de clorura de sodiu 9 mg/ml(0,9%)
sau cu produsul final preparat.



Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu
reglementarile locale.

Mod de administrare

Linia de perfuzie pentru premedicatie poate fi utilizata pentru IMDYLLTRA. Trebuie
efectuata o spalare a liniei de perfuzie, intre administrarea medicamentelor concomitente
si administrarea IMDYLLTRA.

Administrati intregul continut de tarlatamab ca perfuzie intravenoasa cu durata de 1 ora, cu
debit constant, utilizdnd o pompa de perfuzie. Pompa trebuie sa fie programabila,
blocabila, neelastomerica si sa aiba o alarma.

Linia de perfuzie este amorsata cu solutie injectabila de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%)
SAU cu preparatul tarlatamab final.

IMDYLLTRA trebuie administrat prin perfuzie cu durata de 1 ora, cu un debit de perfuzare de
250 ml/ora.

Dupa finalizarea perfuziei cu IMDYLLTRA, linia de perfuzie intravenoasa trebuie spalata
timp de 3-5 minute utilizand solutie injectabila de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%).

Conditii de depozitare si termen de valabilitate

Flaconul sigilat

4 ani.

Solutia diluata pentru perfuzie intravenoasa (punga de perfuzie)

Stabilitatea chimica si fizica in timpul utilizarii a fost demonstrata pentru o durata de 28 zile
de pastrare la temperaturi intre 2 °C si 8 °C si de 8 ore la temperaturi intre 20 °C si 25 °C.

Din punct de vedere microbiologic, medicamentul trebuie utilizat imediat. Daca nu este
utilizat imediat, timpii si conditiile de depozitare Tn vederea intrebuintarii sunt
responsabilitatea utilizatorului siTh mod normal nu trebuie sa depaseasca 24 ore la
temperaturiintre 2 °C si 8 °C, cu exceptia cazului in care reconstituirea si diluarea au avut
loc in conditii aseptice controlate si validate.

Timpul de depozitare include timpul total permis de la momentul reconstituirii primului
flacon péna la sfarsitul administrarii. Dupa scoaterea din frigider, lasati punga de perfuzie
sa ajunga la temperatura camerei si finalizati administrarea solutiei perfuzabile diluate de
IMDYLLTRA in timpul permis in conditiile de depozitare la temperatura camerei (ludnd in
calculinclusiv timpul de perfuzare). Daca punga de perfuzie cu tarlatamab pregatita nu



este administrata in intervalele de timp si la temperaturile indicate, aceasta trebuie
aruncata; nu trebuie refrigerata din nou.

Trasabilitate

Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul
lotului medicamentului administrat trebuie inregistrate cu atentie.



