PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hldSeni nezadoucich uc¢inkd viz bod 4.8.

1.  NAZEV PRIPRAVKU

TRUQAP 160 mg potahované tablety

TRUQAP 200 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

TRUQAP 160 mg potahované tablety
Jedna potahovana tableta obsahuje 160 mg kapivasertibu

TRUQAP 200 mg potahované tablety
Jedna potahovana tableta obsahuje 200 mg kapivasertibu

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Potahovana tableta (tableta).
TRUQAP 160 mg potahované tablety

Kulaté, bikonvexni, bézové, potahované tablety s vyrazenym ‘CAV’ nad ‘160’ na jedné strané a
hladké na druhé strané. Ptiblizny pramér: 10 mm.

TRUQAP 200 mg potahované tablety
Ovalné, bikonvexni, bézové, potahované tablety s vyrazenym ‘CAV 200’ na jedné strané a hladké na
druhé strané. Pfiblizna velikost: 14,5 mm (délka), 7,25 mm (Siika).

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek TRUQAP je indikovan v kombinaci s fulvestrantem k 1é¢bé dospélych pacientt s lokalné
pokroc¢ilym nebo metastazujicim karcinomem prsu s pozitivitou estrogenovych receptorti (ER),
negativitou receptorti pro lidsky epidermalni rastovy faktor typu 2 (HER-2) a s jednou nebo vice
alteracemi PIK3CA/AKTL/PTEN, po rekurenci nebo progresi pii/po hormonalni terapii (viz bod 5.1).
U Zen v premenopauze nebo perimenopauze je tteba TRUQAP s fulvestrantem kombinovat

s agonistou hormonu uvolnujiciho luteiniza¢ni hormon (LHRH — luteinizing hormone-releasing
hormone).

U muzi je tieba zvazit podani agonisty LHRH v souladu s aktualnimi standardy klinické praxe.

4.2  Davkovani a zptisob podani

Lécba pripravkem TRUQAP m4 byt zahgjena a kontrolovana lékafem se zkuSenostmi
S protinadorovymi lé¢ivymi ptipravky.



Pacienti s pokro¢ilym ER pozitivnim, HER2 negativnim karcinomem prsu maji byt pro 1é&¢bu
ptipravkem TRUQAP vybrani na zaklad¢ pfitomnosti jedné nebo vice alteraci PIK3CA/AKT1/PTEN,
které by mély byt stanoveny pomoci k tomu uréené in vitro diagnostiky (IVD) s ozna¢enim CE. Pokud
neni k dispozici IVD s ozna¢enim CE, M4 se pouZit alternativni validovany test.

Déavkovani

Doporuéena davka ptipravku TRUQAP je 400 mg (dveé 200 mg tablety) dvakrat denné s odstupem
priblizné 12 hodin (celkova denni davka 800 mg) po dobu 4 dni, po nichZ nasleduji 3 dny bez 1é¢by.
Viz tabulka 1.

Tabulka 1 TRUQAP schéma davkovani pro kazdy tyden

Den 1 2 3 4 5* 6* *
Rano [2x200mg [2 x 200 mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg
Vecer |2x200mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg
* Bez davky vden 5,6 a7.

Piipravek TRUQAP maé byt podavan v kombinaci s fulvestrantem. Doporuéena davka fulvestrantu je
500 mg podavana v den 1, 15 a 29 a dale jednou mési¢né. Vice informaci naleznete v souhrnu udaji
0 ptipravku pro fulvestrant.

Vynechana davka

Zapomene-li pacient uzit davku pfipravku TRUQAP, lIze ji uzit do 4 hodin po obvyklém ¢asu uzivani.
Po vice nez 4 hodinach mé byt davka vynechéna. Dalsi davku piipravku TRUQARP je tieba uzit

V obvyklém Case. Mezi davkami ma byt odstup nejméné 8 hodin.

Zvraceni
Pokud pacient zvraci, nema uzit dodate¢nou dopliujici ddvku. Nasledujici davku ptipravku TRUQAP
je tieba uzit v obvyklém case.

Trvani lécby
Lécba kapivasertibem méa pokracovat, dokud nedojde k progresi onemocnéni nebo nepiijatelné
toxicite.

Uprava davkovani

V ptipadé¢ vyskytu nezadoucich G¢inktt mize byt 1é¢ba ptipravkem TRUQAP pieruSena a lze zvazit
snizeni davky. Pti snizovani davky ptipravku TRUQAP mé byt postupovano dle tabulky 2. Davka
kapivasertibu miiZze byt snizena az dvakrat. Pokyny pro Upravu davkovani u specifickych nezadoucich
ucinku jsou uvedeny v tabulkéch 3-5 (viz bod 4. 4).

Tabulka 2 Pokyny pro redukei davek pfi vyskytu nezadoucich acinkii pripravku TRUQAP

TRUQAP Davka a harmonogram Pocet a sila tablet
Zahajovaci davka 400 mg dvakrat denné po 4 dny | Dveé 200 mg tablety dvakréat
nasledovano 3 dny bez lé¢by denné
Prvni redukce davky 320 mg dvakrat denné po 4 dny | Dvé 160 mg tablety dvakrat
nasledovano 3dny bez 1é¢by denné
Druhé redukce davky 200 mg dvakrat denné po 4 dny | Jedna 200 mg tableta dvakréat
nasledovano 3 dny bez 1éCby. denné

Hyperglykemie



Tabulka 3 Doporucéena uprava davkovani pripravku TRUQAP p#i vyskytu hyperglykemie

Stuperi dle CTCAE? a hodnoty glukozy na
la¢no (FG)P pied podanim davky pripravku
TRUQAP

Doporucdeni®

Stupen 1
ULN-160 mg/dl nebo > ULN-8,9 mmol/l nebo
HbA1C > 7%

Uprava davky ptipravku TRUQAP neni nutna.
Zvazte zahajeni nebo zintenzivnéni peroralni
antidiabetické 16¢by?.

Stuperi 2
160-250 mg/dl nebo > 8,9- 3,9 mmol/Il

'Vysad'te piipravek TRUQAP a zahajte nebo
zintenzivnéte peroralni antidiabetickou 1écbu.
Pokud se do 28 dnti dosahne zlepseni na

< 160 mg/dl (nebo < 8,9 mmol/l), nasad’te
znovu piipravek TRUQAP ve stejné davce a
pokracujte v zahajené nebo intenzivnéjsi
antidiabetické 1écbé. Pokud se zlepSeni na
< 160 mg/dl (nebo < 8,9 mmol/l) dosahne
v dobé delsi nez 28 dnu, nasad’te znovu
ptipravek TRUQAP v davce 0 jeden stupeni
niz$i a pokracujte v zahajené nebo
intenzivnéjsi antidiabetické 16Cbe.

Stupen 3
250-500 mg/dl nebo > 13,9~ 7,8 mmol/l

Vysad'te piipravek TRUQAP a porad’te se
s diabetologem. Zahajte nebo zintenzivnéte
peroralni antidiabetickou 1écbu. Zvazte dalsi 1éciva
k 1é¢bé diabetu, jako je inzulin® podle Klinické
indikace. ZvaZzte intravendzni hydrataci a zajistéte
odpovidajici klinickou 1écbu podle mistnich
doporuceni. Pokud se FG snizi na < 160 mg/dL
(nebo < 8,9 mmol/L) béhem 28 dntl, znovu
nasad’te piipravek TRUQAP v davce o jeden
stupefi niz§i a udrzujte zahajenou nebo
intenzivngj$i antidiabetickou 1écbu. Pokud se FG
nesnizi na < 160 mg/dL (nebo < 8,9 mmol/L) do
28 dnti po piislusné 16¢bée, trvale ukoncete 1é¢bu
fipravkem TRUQAP.

Stupen 4
500 mg/dl nebo > 27,8 mmol/I

Vysad’te pripravek TRUQAP a porad'te se

s diabetologem. Zahajte nebo zintenzivnéte
odpovidajici antidiabetickou 1é¢bu. Zvazte podani
inzulinu® (davkovani a trvani podle klinické
indikace), intravendzni hydrataci a poskytnéte
odpovidajici klinickou 1é¢bu podle mistnich
doporuceni. Jestlize FG klesne na <500 mg/dI
(nebo < 27,8 mmol/l) béhem 24 hodin, pak se fid'te
pokyny Vv tabulce pro piislusny stupen toxicity.
Pokud po 24 hodinach bude pietrvavat FG na
hodnotach > 500 mg/dl (nebo > 27,8 mmol/l),

trvale ukoncete 1é¢bu piipravkem TRUQAP.

2 Klasifikace podle NCI CTCAE verze 4.03.

® Je tieba vénovat pozornost zvyseni hladiny HbA1C.
¢ Dalsi doporuceni pro monitorovani glykemie a dal§ich metabolickych parametri viz bod 4. 4.

d

dZvazte konzultaci s diabetologem pii vybéru antidiabetika. Je tfeba vzit v tvahu moZznost
hypoglykemie pii podavani antidiabetika ve dnech bez davky ptipravku TRUQAP. Pacienti maji také




zvazit konzultaci s dietologem za uc¢elem provedeni zmén zivotniho stylu, které mohou snizit
hyperglykemii (viz bod 4. 4).

Metformin je v soucasné dobé¢ preferovanym peroralnim antidiabetikem doporuc¢enym pro 1é¢bu
hyperglykemie vyskytujici se u pacientt, ktefi se uc¢astni studii s kapivasertibem. Davkovani a 1é¢ba
pacientl uzivajicich kombinaci metformin a kapivasertib vyzaduje opatrnost. Vzhledem k potencialni
interakci metforminu a kapivasertibu (zptisobenou inhibici rendlnich transportért [napi. OCT2]
podilejicich se na vylucovani metforminu) se pii soubézném uzivani kapivasertibu a metforminu
doporucuje tydenni monitorovani kreatininu, po zahajeni 1é¢by metforminem az po dobu 3 tydni a
poté v den 1 kazdého nasledujiciho cyklu.

Metformin méa byt podavan pouze ve dnech, kdy je podavan také kapivasertib (polo¢as kapivasertibu
je ptiblizné 8 hodin) a ma byt vysazen pii ukonceni 1é¢by kapivasertibem, pokud neni klinicky
indikovano jinak.

¢ U pacienti 1ééenych piipravkem TRUQAP, kteti dostavaji inzulin, jsou omezené zkusenosti.

Prijjem
U pacienti s rekurentnim prujmem je tieba zvazit sekundarni profylaxi (viz bod 4. 4).

Tabulka 4 Doporucena Uprava davkovani piipravku TRUQAP pii vyskytu prijmu

Stuperii dle CTCAE? Doporuceni

Stupen 1 Uprava davky piipravku TRUQAP neni nutna.
Zahajte odpovidajici 1é¢bu antidiaroiky,
maximalizujte podptrnou péci a monitorujte dle
klinické indikace.

Stupen 2 Zahajte nebo zintenzivnéte odpovidajici 1é¢bu
antidiaroiky, sledujte pacienta a v ptipadé¢ klinické
indikace pferuste podavani ptipravku TRUQAP az
na dobu 28 dnti, dokud se pfiznaky prijmu
neupravi na stupen < 1, a pak obnovte podavani
piipravku TRUQAP ve stejné davce nebo v davce
snizené o jeden stupeni podle klinické indikace.
Pokud prijjem stupné 2 pietrvava nebo ma
rekurentni charakter, pokracujte v odpovidajici
I¢¢be a znovu zahajte 1é¢bu piipravkem TRUQAP
v davkovani o jeden stupen nizsi podle klinické
indikace.

Stupen 3 Preruste uzivani pripravku TRUQAP. Zahajte nebo
zintenzivnéte odpovidajici 1é¢bu antidiaroiky a
sledujte ji podle klinické indikace. Pokud se
ptiznaky zlepsi na < stupen 1 béhem 28 dn,
pokracujte v uzivani ptipravku TRUQAP v davce
snizené o jeden stupen. Pokud se pfiznaky nezlepsi
na < stupeni 1 béhem 28 dnil, natrvalo ukoncete
16¢bu piipravek TRUQAP.

Stupeii 4 Trvale ukoncete 1écbu piipravkem TRUQAP.

aKlasifikace v souladu s NCI CTCAE verze 5.0.

Vyrazka a jiné kozni 1ékové reakce
U vsech stupnt koznich 1ékovych reakci bez ohledu na jejich zavaznost je tieba zvazit konzultaci
s dermatologem.. U pacienti s pretrvavajici vyrazkou a/nebo po pfedchozim vyskytu vyrazky stupné 3



se ma zvazit sekundarni profylaxe pokra¢ovanim v
topickych steroida (viz bod 4. 4).

podavani peroralnich antihistaminik a/nebo

Tabulka 5 Doporudena uprava davkovani piipravku TRUQAP p¥i vyskytu vyrazky a jinych

koznich lékovych reakci.

Stupen dle CTCAE?

Doporuceni

Stupeii 1

Uprava davky p¥ipravku TRUQAP neni nutna.
Zahajte 16¢bu emoliencii a zvazte pfidani
peroralnich nesedativnich antihistaminik podle
klinické indikace pro zvladnuti symptomu.

Stupen 2

Zahajte nebo zintenzivnéte lokalni 1é¢bu steroidy a
zvazte podani peroralnich nesedativnich
antihistaminik. Pokud nedojde ke zlepSeni 1écby,
preruste podavani piipravku TRUQAP. Pokracujte
pak ve stejné davce, jakmile se vyrazka stane
klinicky tolerovatelnou.

Stupen 3

Preruste uzivani pripravku TRUQAP. Zahajte
odpovidajici dermatologickou 1é¢bu lokalnimi
steroidy stiedni /vyssi sily, nesedativnimi
peroralnimi antihistaminiky a/nebo systémovymi
steroidy. Pokud se symptomy zlepsi do 28 dnti na
< stupen 1, obnovte 1é¢bu piipravkem TRUQAP
Vv davce 0 jeden stupeni niz§i. Pokud se symptomy
nezleps$i na < stupen 1 béhem 28 dnd, podavani
pripravku TRUQAP ukoncete. U pacientil

S opakovanym vyskytem netolerovatelné vyrazky
> stupné 3 je tfeba zvazit trvalé pieruseni 1écby
fipravkem TRUQAP.

Stupeii 4

Trvale ukoncete 1é€bu piipravkem TRUQAP.

2Klasifikace podle CTCAE verze 5.0.

Jiné toxicity

Tabulka 6 Doporucena uprava davkovani piipravku TRUQAP v pFipadé jinych toxicit (kromé
hyperglykemie, priajmu, vyrazky a dalsich koznich lékovych reakci)

Stupen dle CTCAE?

Doporucdeni

Stupern 1

Uprava davky ptipravku TRUQAP neni nutna,
zahajte odpovidajici 1é¢bu a sledujte podle
klinické indikace.

Stuperi 2

Preruste 1écbu ptipravkem TRUQAP, dokud se
fiznaky nezlep$i na < stupen 1.

Stupen 3

Pteruste 1é¢bu piipravkem TRUQAP, dokud se
ptiznaky nezlepsi na < stupen 1. Pokud se
ptiznaky zlepsi, obnovte 1écbu piipravkem
TRUQAP v davce stejné nebo o jeden stupen
niz$i podle klinické indikace.

Stupen 4

Trvale ukoncete 1é¢bu piipravkem TRUQAP

aKlasifikace podle CTCAE verze5.0.

Soubézné podavani se silnymi a stredné silnymi inh

ibitory CYP3A4

Je tfeba se vyhnout soubéZznému podavani piipravku TRUQAP se silnymi inhibitory CYP3A4. Pokud
se nelze vyhnout soubéznému podavéni, je tieba snizit davku ptipravku TRUQAP na 320 mg dvakrat

denné (coz odpovida celkové denni davce 640 mg).




Pii soubézném podavani ptripravku TRUQARP se stiedné silnymi inhibitory CYP3A4 mé byt davka
pripravku TRUQAP snizena na 320 mg dvakrat denné (coz odpovida celkové denni davce 640 mg).

Po vysazeni silného nebo stfedn¢ silného inhibitoru CYP3A4 je tieba davkovani piipravku TRUQAP
(po 3 az 5 biologickych polo¢asech inhibitoru), které bylo podavano pied zahajenim podavani silného
nebo stiedné silného inhibitoru CYP3A4, obnovit.

Dalsi informace viz bod 4. 5.

Zv14stni populace

Starsi pacienti
U starSich pacientll neni nutna Gprava davkovani (viz bod 5.2). U pacientl ve véku > 75 let jsou
dostupné omezené Udaje.

Porucha funkce ledvin

U pacientu s lehkou nebo stiedné té€Zkou poruchou funkce ledvin neni nutna uprava davkovani.
Ptipravek TRUQAP se nedoporucuje podavat pacientiim s té¢zkou poruchou funkce ledvin, protoze
U téchto pacientl nebyly bezpecnost a farmakokinetika studovany (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientt s lehkou poruchou funkce jater neni nutna Gprava davkovani. U pacientd se stiedné tézkou
poruchou funkce jater jsou dostupné omezené udaje; pacientim se stiedné tézkou poruchou jater ma
byt piipravek TRUQAP podavan pouze v piipadé, Ze ptinos prevazi nad rizikem, a tito pacienti maji
byt peclivé sledovani z hlediska znamek toxicity. Ptipravek TRUQAP se nedoporucuje podavat
pacientim s tézkou poruchou funkce jater, protoze bezpe¢nost a farmakokinetika nebyly u téchto
pacientt studovany (viz bod 5. 2).

Pediatrické populace
Bezpecénost a Gcinnost ptipravku TRUQAP u déti a dospivajicich ve véku 0-18 let nebyly stanoveny.
Nejsou dostupné Zadné udaje.

Zpusob podani

Piipravek TRUQAP je urc¢en k peroralnimu podani. Tablety piipravku TRUQAP se mohou uzivat
s jidlem nebo nala¢no (viz bod 5.2). Tablety se maji polykat celé a zapijet vodou, nemaji se zvykat,
drtit, rozpoustét nebo délit.. Tablety se nemaji uzivat, pokud jsou rozlomené, prasklé nebo jinak
poskozené, protoze podani takovych tablet nebylo v klinickych studiich zkoumano.

4.3  Kontraindikace
Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Hyperglykemie

Bezpecnost a ti¢innost piipravku TRUQAP u pacientl s onemocnénim diabetes mellitusl. typu nebo
2. typu vyzadujicich podani inzulinu a/nebo u pacienti s HbA1C > 8,0 % (63,9 mmol/mol) nebyly
studovany, protoZe tito pacienti byli z klinické studie faze 111 vylouceni. Do této studie bylo zatazeno
21 (5,9 %) pacienti s HbA1C > 6,5 % ve skupiné s ptipravkem TRUQAP plus fulvestrant.
Hyperglykemie byla ¢ast&ji hlaSena u pacienti s vychozi hodnotou HbA1C > 6,5 % (28,6 % pacienti)
nez u pacientt s vychozi hodnotou HbA1C < 6,5 % (15,4 %). U pacientii lé¢enych piipravkem
TRUQAP se vyskytla zavazna hyperglykemie spojend s ketoacid6zou. Pacienti s diabetem mellitem

v anamnéze mohou vyZadovat intenzivné&jsi antidiabetickou 1é¢bu a maji byt peclivé sledovani.
Pacientim s diabetem se doporucuje konzultace s diabetologem nebo lékafem se zkuSenostmi s 1é¢bou
hyperglykemie.



Pted zahajenim 1é¢by piipravkem TRUQAP je tieba pacienty informovat 0 mozném vzniku
hyperglykemie pii uzivani ptipravku TRUQAP (viz bod 4.8) a v pfipadé vyskytu ptiznakt
hyperglykemie (napt. nadmérna zizen, ¢astéjsi moceni nez obvykle nebo vétsi objem moci nez
obvykle nebo zvysena chut’ k jidlu spojend s tibytkem télesné hmotnosti) maji okamzité kontaktovat
svého lékate. Pied zahajenim 1é¢by kapivasertibem a v pravidelnych intervalech béhem 1é¢by ma byt
pacientim provedeno vysetieni hladiny glukozy v krvi nala¢no (FG) a HbA1C.

Tabulka 7 Harmonogram monitorovani glykemie nalaéno a HbAlc

Doporucené schéma monitorovani
glykemie nalaéno a hladiny HbAlc

u vSech pacienti 1é¢enych pripravkem
TRUQAP

Doporucené schéma monitorovani
glykemie a hladiny HbA1lc nala¢no
U pacientti s diabetem lécenych
pripravkem TRUQAP!

P¥i screeningu, pred
zahajenim lécby

Je tfeba testovat hladinu glukézy v krvi nala¢no (FG), HbAlc a optimalizovat
hladinu glukézy v krvi pacienta (viz tabulka 3).

pripravkem TRUQAP
Po zahajeni 1écby Je tfeba monitorovat glykemii nalaéno v 1., 2., 4., 6. a 8. tydnu po zahajeni 1é¢by a
pfipravkem TRUQAP  |poté mésicné.

Je tfeba pravidelné monitorovat glykemii
nalacno (pacient mtize provadét méreni
sdm glukometrem), ¢ast&ji béhem prvnich
4 tydnt a zejména beéhem prvnich 2 tydna
1é¢by, podle pokynu 1ékate.

Béhem prvnich 2 tydnt [é¢by je tieba
denné monitorovat glykemii nala¢no. Poté
pokracovat vmonitorovani glykemie
nalacno tak Casto, jak je potieba ke
zvladnuti hyperglykemie podle pokyni
1ékaie™*.

Hladina HbAlc ma byt monitorovana kazdé 3 mésice.

Pokud se po zahjeni
1écby pripravkem
TRUQAP rozvine
hyperglykemie

dokud FG neklesne na vychozi hodnoty.

Je tfeba monitorovat glykemii nala¢no, jak je klinicky indikovano (alespon dvakrat
tydné, tj. ve dnech zah4jeni 1é¢by kapivasertibem a na za¢atku obdobi bez 1é¢by),

Je tieba pacientim doporucit zménu Zivotniho stylu.

Je tieba zvazit konzultaci s 1ékatem se zkuSenostmi s 1é&bou hyperglykemie.
Na zakladé zavaznosti hyperglykemie mize byt davkovani ptipravku TRUQAP
pieruseno, snizeno nebo trvale ukonéeno (viz bod 4.2, tabulka 3).

Béhem 1écby antidiabetiky mé byt sledovana FG alespoiit jednou tydné po dobu
2 mésict, poté jednou za 2 tydny nebo podle klinické indikace.

* Veskeré sledovani glukzy ma byt provadéno podle uvaZeni 1ékare, jak je klinicky indikovano.

1 Castdjsi testovani FG je vyzadovano u pacientt s diabetem mellitem v anamnéze, u pacientii bez predchozi anamnézy
diabetu mellitu a s hladinou FG > 160 mg/dl (> ULN 8,9 mmol/l) béhem 1é¢by, u pacienttl, ktefi soub&zné uzivaji
kortikosteroidy nebo u pacientu s interkurentnimi infekcemi nebo jinymi stavy, které mohou vyzadovat intenzivng&jsi 1é¢bu
glykemie, aby se zabranilo zhorSeni poruchy metabolismu glukdzy a potencialnim komplikacim, zejména diabetické
ketoaciddze. U téchto pacientt se doporucuje krom& monitorovani FG sledovat hladiny ketont (nejlépe v krvi) a dalsi
metabolické parametry (dle indikace).

Prujem

U vétSiny pacienti 1é¢enych piipravkem TRUQAP byl hlasen prijem (viz bod 4. 8). Klinické
disledky prijmu mohou zahrnovat dehydrataci, hypokalemii a akutni poskozeni ledvin, které byly
vsechny spolu se srde¢nimi arytmiemi (s hypokalemii jako rizikovym faktorem) hlaseny béhem lécby
pripravkem TRUQAP. Podle zavaznosti prijmu muze byt podavani pripravku TRUQAP pieruseno,
snizeno nebo trvale ukonceno (viz bod 4.2, tabulka 4). Pacientim ma byt doporuceno, aby pii prvnich
ptiznacich prijmu zahdjili 1é¢bu prijmu a zvysili objem tekutin pfijimanych peroralné. U pacienti

S priijmem je tieba udrZzovat normovolemii a elektrolytovou rovnovahu, aby se zabranilo komplikacim
souvisejicim s hypovolemii a nizkou hladinou elektrolyta.




Vyrazka a jiné kozni Iékové reakce

U pacient uzivajicich ptipravek TRUQAP byly hlaseny kozni reakce v&etné multiformniho erytému a
generalizované exfoliativni dermatitidy (viz bod 4.8). U pacient maji byt sledovany zndmky a
ptiznaky vyrazky nebo dermatitidy a podle zavaznosti koznich lékovych reakci mize byt podavani
ptipravku pferuseno, snizeno nebo trvale ukoncéeno (viz bod 4.2, tabulka 5). K zajisténi vétsi
diagnostické ptesnosti a odpovidajici 1¢¢by se doporucuje véasna konzultace s dermatologem.

Pacienti vylouceni ze studie

Ucinnost a bezpeénost tohoto 16¢ivého piipravku nebyly studovéany u pacientil se symptomatickym
visceralnim onemocnénim. Pacienti s anamnézou klinicky vyznamného srde¢niho onemocnéni, véetné
prodlouzeni QTcF > 470 ms, jakychkoli faktora zvysujicich riziko prodlouzeni QTc intervalu nebo
riziko arytmickych pfihod nebo riziko poruchy srde¢ni funkce, nebo pacienti s jiz existujicim
onemocnénim diabetes mellitus 1. typu a 2. typu vyzadujicim podavani inzulinu, a pacienti s HbA1C
> 8,0 % (63,9 mmol/mol) byli vylou¢eni ze studie CAPItello 291. Toto je tfeba zvazit, pokud je
ptipravek TRUQAP témto pacientiim predepisovan.

Dalsi 1é¢ivé ptipravky

Soubézné podavani silnych nebo sttedné silnych inhibitort CYP3A4 s ptipravkem TRUQAP mtize
vést ke zvySené expozici kapivasertibu a nasledné k vyssimu riziku toxicity. Pokud je ptipravek
TRUQAP podavan soubézné s inhibitory CYP3 A4, prectéte si bod 4.2 tykajici se Upravy davkovani.

Naopak, soub&zné podavani silnych a stiedné silnych induktort CYP3A4 muze vést ke sniZeni
expozice kapivasertibu. Je tfeba se vyhnout soubéznému podavani silnych a sttedné silnych induktort
CYP3A4 a piipravku TRUQAP.

Obsah sodiku
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, to znamena, Ze je
Vv podstaté ,,bez sodiku“.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Kapivasertib je primarné metabolizovan enzymy CYP3A4 a UGT2B?7. In vivo je kapivasertib slabym,
na ¢ase zavislym inhibitorem CYP3A.

Lécivé pripravky, které mohou zvySovat koncentraci kapivasertibu v plazmé

Silné CYP3A4 inhibitory

Soubézné podavani piipravku TRUQAP se silnymi inhibitory CYP3A4 zvySuje koncentraci
kapivasertibu, coz mize zvysit riziko toxicity pfipravku TRUQAP. Je tfeba se vyhnout se soub&éznému
podavani ptipravku TRUQAP se silnymi inhibitory CYP3A4 (napf. boceprevirem, ceritinibem,
klarithromycinem, kobicistatem, konivaptanem, ensitrelvirem, idelalisibem, indinavirem,
itrakonazolem, josamycinem, ketokonazolem, lonafarnibem, mibefradilem, mifepristonem,
nefazodonem, nelfinavirem, posakonazolem, ribociklibem, ritonavir, sachinavirem, telaprevirem,
telithromycinem, troleandomycinem, tukatinibem, vorikonazolem, grapefruity nebo grapefruitovym
dzusem). Pokud se nelze soubéznému podani vyhnout, je tfeba snizit davku ptipravku TRUQAP (viz
bod 4.2). Soubézné podavani opakovanych davek 200 mg silného inhibitoru CYP3A4 itrakonazolu
zvysilo celkovou expozici kapivasertibu (AUCinr) 0 95 % a maximalni koncentraci (Cax) 0 70 % ve
srovnani s podanim kapivasertibu samostatné.

Stiredné silné inhibitory CYP3A4

Soubézné podavani piipravku TRUQAP se stiedné silnymi inhibitory CYP3A4 zvySuje koncentraci
kapivasertibu, coz miize zvysit riziko toxicity pripravku TRUQAP. Je tieba snizit davku pripravku
TRUQAP, pokud je soubézné podavan se stiedné silnym inhibitorem CYP3A4 (napt. aprepitantem,
ciprofloxacinem, cyklosporinem, diltiazemem, erythromycinem, flukonazolem, fluvoxaminem,
tofisopamem, verapamilem) (viz bod 4.2).




LécCivé piipravky, které mohou snizovat koncentraci kapivasertibu v plazmé

Silné induktory CYP3A4

Je tfeba se vyhnout soub&éznému podavani ptipravku TRUQAP se silnymi induktory CYP3A4 (napf.
karbamazepinem, fenytoinem, rifampicinem, tiezalkou teckovanou). Soubézné podavani kapivasertibu
se silnym induktorem CYP3A4 enzalutamidem snizilo AUC kapivasertibu pfiblizné o 40-50 %

Stredné silné induktory CYP3A44

Soub&zné podavani kapivasertibu se stiedné silnym induktorem CYP3A4 ma potencial snizit
koncentraci kapivasertibu. To mize snizit u¢innost ptipravku TRUQAP. Je tfeba se vyhnout
soub&Znému podavani stfedné silnych induktort CYP3A4 (napi. bosentanu, cenobamatu, dabrafenibu,
elagolixu, etravirinu, lersivirinu, lesinuradu, lopinaviru, lorlatinibu, metamizolu, mitapivatu,
modafinilu, nafcilinu, pexidartinibu, fenobarbitalu, rifabutinu, semagacestatu, sotorasibu, talviralinu,
ethyl-telotristatu, thioridazinu)

Lécivé piipravky, jejichz koncentrace v plazmé& mohou byt podavanim kapivasertibu zménény

Substraty CYP3A

Koncentrace 1é¢ivych piipravkd, které jsou primarné eliminovany metabolismem CYP3A, se mohou
pii soubézném podavani s piipravkem TRUQAP zvysit, coz miZze vést ke zvySené toxicité v zavislosti
na terapeutickém oknu. Kapivasertib zvySoval AUC midazolamu o 15-77 %, a je tedy slabym
inhibitorem CYP3A (viz bod 5.2). U 1é¢ivych ptipravku, které jsou primarné eliminovany
metabolismem CYP3A a maji tizké terapeutické okno (napt. karbamazepin, cyklosporin, fentanyl,
pimozid, simvastatin, takrolimus), mtiZze byt nutna uprava davkovani. Doporuceni tykajici se
soubézného podavani piipravku TRUQAP se slabymi inhibitory CYP3A4, BCRP je tieba prostudovat
v souhrnu tdaji o ptipravku ostatnich 1é¢ivych ptipravki.

Substraty CYP2D6 s zkym terapeutickym indexem

In vitro hodnoceni ukazala, ze kapivasertib ma potencial inhibovat aktivity enzymi CYP2D6.
Kapivasertib ma byt pouzivan s opatrnosti v kombinaci s citlivymi substraty enzymi CYP2D6, které
vykazuji izky terapeuticky index, protoze kapivasertib mtze zvysit systémovou expozici téchto
substratii.

Substraty CYP2B6 s Uzkym terapeutickym indexem

In vitro hodnoceni ukazala, Ze kapivasertib ma potencial indukovat aktivity enzymi CYP2B6.
Kapivasertib ma byt pouzivan s opatrnosti v kombinaci s citlivymi substraty enzymi CYP2B6, které
vykazuji izky terapeuticky index (napt. bupropion), protoze kapivasertib miize snizit systémovou
expozici téchto substratt.

Substraty UGT1A1 s tuzkym terapeutickym indexem

In vitro hodnoceni ukazala, Ze kapivasertib ma potencial inhibovat aktivity enzymi UGT1A1.
Kapivasertib ma byt pouzivan s opatrnosti v kombinaci s citlivymi substraty enzymt UGT1A1, které
vykazuji uzky terapeuticky index (napf. irinotekan), protoze kapivasertib mtize zvysit systémovou
expozici téchto substrati.

Interakce s jaternimi transportéry (BCRP, OATP1B1, OATP1B3)

Expozice 1é¢ivych piipravki citlivych na inhibici BCRP, OATP1B1 a/nebo OATP1B3, pokud jsou
metabolizovany CYP3A4, se muze pti soubéZzném podavani s piipravkem TRUQAP zvysit. To mize
vést ke zvySené toxicité. V zavislosti na terapeutickém oknu miize byt nutna Gprava davky u 1é¢iv,
ktera jsou citliva na inhibici BCRP, OATP1B1 a/nebo OATP1B3, pokud jsou metabolizovany
CYP3A4 (napf. simvastatin). Doporuéeni tykajici se soubézného podavani s inhibitory CYP3A4,
OATPI1B1 a OATP1B3 je tieba posuzovat zaroveini se souhrnem idaji o pfipravku ostatnich [éCivych
ptipravkd.

Interakce s renalnimi transportéry (MATE1, MATE2K, OCT2)
Expozice 1éCiv citlivych na inhibici MATE1, MATE2K a/nebo OCT2 se muze pii soubézném
podavani s piipravkem TRUQAP zvysit. To mize vést ke zvysené toxicité. V zavislosti na
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terapeutickém oknu muize byt nutna Gprava davkovani u 1é¢iv, ktera jsou citliva na inhibici MATEL,
MATE2K a OCT?2 (napf. dofetilid, prokainamid). Doporuéeni tykajici se soubézného podavani
inhibitort MATE1, MATE2K a/nebo OCT?2 je tfeba posuzovat zaroven se souhrnem udaji

0 ptipravku ostatnich 1éCivych ptipravki. Béhem 1écby ptipravkem TRUQAP muze byt pozorovano
ptechodné zvyseni hladiny kreatininu v séru v disledku inhibice OCT2, MATE1 a MATE2K
kapivasertibem.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku/antikoncepce u muZi a Zen

Zen&m ve fertilnim véku ma byt doporuéeno, aby se b&hem 1é¢by piipravkem TRUQAP vyhnuly
otéhotnéni. Zenam ve fertilnim véku ma byt pied zahajenim 1é¢by proveden téhotensky test

s potvrzenym negativnim vysledkem. Je tfeba zvazit opakované provadéni testu béhem 1é¢by. Pacienti
maji byt pouceni o nutnosti ué¢inné antikoncepce béhem uzivani pfipravku TRUQAP a v nasledujicim
obdobi po ukonéeni 1é¢by ptipravkem TRUQAP: nejméné 4 tydny u Zen a 16 tydnt u muzi.

T&hotenstvi

Nejsou k dispozici Udaje 0 podavani piipravku TRUQAP téhotnym zenam. Studie na zvifatech
prokazaly reproduk¢ni toxicitu (viz bod 5.3), podavani pripravku TRUQAP se proto nedoporucéuje
Vv te¢hotenstvi a u Zen ve fertilnim v&ku, které nepouzivaji antikoncepci.

Kojeni

Neni znamo, zda se kapivasertib nebo jeho metabolity vylu¢uji do matetského mléka. Expozice
kapivasertibu byla potvrzena u kojenych potkanich mlad’at, coZ miiZze naznaGovat vylu¢ovani
kapivasertibu do mléka. Riziko pro kojené dité nelze vyloucit (viz bod 5.3). Béhem lécby ptipravkem
TRUQAP m4 byt kojeni pferuseno.

FertilitaKlinicka data tykajici se fertility nejsou k dispozici. Ve studiich na zvitatech nebyl pozorovan
nezadouci u¢inek na samici reprodukéni organy, ale Gi¢inek na samici fertilitu u potkand nebyl
studovan. Kapivasertib zpusobuje testikularni toxicitu a mize poskodit fertilitu u muza

s reproduk¢nim potencialem.

Doporuceni tykajici se fertility, t€hotenstvi a kojeni pii uzivani piipravku obsahujici fulvestrant viz
bod 4.6 souhrnu tdajt o pfipravku pro fulvestrant.

4.7  U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Béhem 1écby pripravkem TRUQAP byla hlaSena unava, zévraté a synkopa. Piipravek TRUQAP tedy
mize mit maly vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. (viz bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Shrnuti bezpeénostniho profilu ptipravku TRUQAP je zaloZeno na datech od 355 pacienti, ktefi
uzivali piipravek TRUQAP a fulvestrant ve studii faze III (CAPItello-291). Medién trvani expozice
kapivasertibu ve studii CAPItello-291 byl 5,42 mésice, pricemz 27 % pacienti bylo ptipravku
vystaveno > 12 mésicu.

Nejcast&jsimi nezadoucimi G¢inky byly prijem (72,4 %), vyrazka (40,3 %), nauzea (34,6 %), Unava

(32,1 %), zvraceni (20,6 %), stomatitida (17,2 %), hyperglykemie (16,9 %), bolest hlavy (16,9 %) a
snizena chut’ k jidlu (16,6 %).
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Nejcastéjsimi nezadoucimi u€inky stupné 3 nebo 4 byly vyrazka (12,4 %), prtjem (9,3 %),
hyperglykemie (2,3 %), hypokalemie (2,3 %), anémie (2,0 %) a stomatitida (2,0 %).

Zavazné nezadouci u¢inky byly pozorovany u 6,8 % pacientt uzivajicich ptipravek TRUQAP
soubézné s fulvestrantem. NejCastéjsi zadvazné nezaddouci ucinky hlaSené u pacientl uzivajicich
ptipravek TRUQAP soubézné s fulvestrantem zahrnovaly vyrazku (2,3 %), prujem (1,7 %) a zvraceni
(1,1 %).

Snizeni davky v disledku nezadoucich ucinkt bylo hlaSeno u 17,7 % pacientii. Nejcastéj$imi
nezadoucimi u€inky vedoucimi ke sniZzeni davky ptipravku TRUQAP byly prijem (7,9 %) a vyrazka
(4,5 %).

Ukonceni lé¢by z diivodu nezadoucich ucinku se vyskytlo u 9,6 % pacientli. NejCastéjSimi
nezadoucimi G¢inky vedoucimi k ukonceni 1é¢by byly vyrazka (4,5 %), prujem (2 %) a zvraceni
(2 %).

Tabulkovy seznam nezadoucich u¢inku
V tabulce 8 jsou uvedeny nezadouci G¢inky zalozené na souhrnnych udajich pacientl 1é¢enych
ptipravkem TRUQAP a fulvestrantem v klinickych studiich v doporu¢ené davce.

Nezadouci u¢inky jsou sefazeny podle tiid organovych systémut (SOC) databdze MedDRA. V kazdé
tiid€ organovych systému jsou nezaddouci G¢inky fazeny podle klesajici frekvence a dale podle
klesajici zavaznosti. Frekvence vyskytu nezadoucich u¢inkti jsou definovany jako: velmi Casté

(> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); méné Casté (> 1/1000 az < 1/100); vzacné (> 1/10000 az < 1/1000);
velmi vzacné (< 1/10000); neni zndmo (z dostupnych dajt nelze urcit).

Tabulka 8 Nezadouci ucinky pozorované u pacienti lé¢enych pripravkem TRUQAP

Tridy Termin MedDRA
organovych
systémi podle Jakykoliv stupeii (%)
databéaze
MedDRA
Infekce a Infekce mocovych cest! Velmi Casté
infestace
Poruch;_/ kr,ve a Anémie Velmi asté
lymfatického
systému
PR :
' POI’l.JCh'y Hypersenzitivita Casté
imunitniho
systému
Poruchy Hyperglykemie? Velmi Caste
metabolismu a —
vyzivy Snizena chut’ K jidlu Velmi Casté
Hypokalemie Casté
Poruchy Bolest hlavy Velmi Casté
nervového
systému Dysgeuzie Casté
Zavrat’ Casté
Synkopa Casté
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Tridy

Termin MedDRA

organovych
systémi podle Jakykoliv stupeii (%)
databaze
MedDRA
Poruchy ledvin a Akutni selhani ledvin .
« Casté
mocovych cest
Gastrintestinalni Sucho v Ustech Casté
poruchy Bolest biicha Casté
Prijem? Velmi Casté
Nauzea Velmi casté
Zvraceni Velmi ¢asté

Stomatitida®

Velmi Casté

Dyspepsie Casté
Poruchy kiize a Vyrazka* Velmi casté
podkoZni tkané : :
Pruritus Velmi Casté

Sucha kize Casté

Erythema multiforme Casté

Lékové erupce

Méneé Casté

Dermatitida

Méneé Casté

Generalizovana exfoliativni
dermatitida

Méneé Casté

Toxicka kozni erupce

Méneé Casté

hemoglobinu

Celkové Unava® Velmi gasté
poruchy a —
reakce v mist& Mukozitida Casté
aplikace
Horecka Casté
Vysetieni Zvyseni hladiny kreatininu v Casté
Krvi
Zvyseni hladiny glykovaného Casté

! Infekce mocovych cest zahrnuje infekce moc¢ovych cest a cystitidu.
2 Zahrnuje dalsi souvisejici terminy.
3 Stomatitida zahrnuje stomatitidu, aftozni vied a ulceraci v Ustech.
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4Vyrazka zahrnuje erytém, vyrazku, erytematézni vyrazku, makulédrni vyrazku, makulopapularni vyrazku,
papularni vyrazku a svédivou vyrazku.
5 Unava zahrnuje Unavu a astenii.

Popis vybranych nezadoucich uéinku

Hyperglykemie
Hyperglykemie jakéhokoliv stupné se objevila u 60 (16,9 %) pacientt a stupeni 3 nebo 4 se vyskytl

u 8 pacientu (2,3 %) uzivajicich piipravek TRUQAP. Median doby do prvniho vyskytu hyperglykemie
byl 15 dnti (rozmezi: 1 az 367). Ve studii bylo nutné snizit davku u 2 pacient (0,60 %) a u 1 pacienta
(0,30 %) bylo nutno 1é¢bu z divodu hyperglykemie ukoncit. U 60 pacientt s hyperglykemii bylo

28 pacientil (46,7 %) 1éceno hypoglykemiky (véetné inzulinu u 16,7 %). Viz bod 4.4.

Priijem

Prijem se vyskytl u 257 (72,4 %) pacientti IéCenych ptipravkem TRUQAP. Prijem stupné 3 a/nebo 4
se vyskytl u 33 pacientti (9,3 %). Median doby do prvniho vyskytu byl 8 dni (rozmezi 1 az 519).
Snizeni davky bylo nutné u 28 pacientt (7,9 %) a u 7 pacientt (2,0 %) bylo podavani ptipravku
TRUQAP pieruseno z divodu prijmu. Z 257 pacientti s prijmem byla k zvladnuti pfiznakd prajmu
nutnd 1écba antidiaroiky u 59 % pacientt (151/257).

v

Vyrazka

Vyrazka (zahrnujici erytém, vyrazku, erytematozni vyrazku, makularni vyrazku, makulopapularni
vyrazku, papularni vyrazku a svédivou vyrazku) byla hlasena u 143 pacienti (40,3 %). Median doby
do prvniho vyskytu vyrazky byl 12 dni (rozmezi 1-226). Stupeni 3 a/nebo 4 se vyskytl u 44 (12,4 %)
pacientdl, ktefi dostavali kapivasertib. Erythema multiforme se vyskytlo u 6 pacienti (1,7 %) a
nejvyssi stupen byl stupen 3 u 3 pacientt (0,8 %). Exfoliativni generalizovana dermatitida se vyskytla
u 2 pacientu (0,6 %), tyto ptihody mély zavaznost stupné 3. Snizeni davky bylo nutné u 16 pacientti
(4,5 %) a u 16 pacientt (4,5 %) bylo podavani ptipravku TRUQAP z divodu vyrazky ukonéeno.

Hlaseni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci G¢inky po registraci 1éCivého pripravku je dilezité. Umoziuje
nepfetrzité sledovani poméru ptinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili veskera podezieni na nezadouci ucinky prostiednictvim vnitrostatniho systému hlaseni
uvedeného v Dodatku V

4.9 Predavkovani

V soucasné dob¢ neexistuje zadna specificka lécba v pripad¢ pfedavkovani ptipravkem TRUQAP.
Vys$i nez indikované davkovani kapivasertibu mtize zvysit riziko nezadoucich ucinkd kapivasertibu
véetné prijmu. Je tieba dodrzovat obecna podpirna opatieni a v piipadé potieby zahajit odpovidajici
symptomatickou lécbu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: cytostatika, jina cytostatika, ATC kdéd: LO1EX27.

Mechanismus u¢inku

Kapivasertib je u¢inny selektivni inhibitor kindzové aktivity vSech 3 izoforem serin/threoninkinazy
AKT (AKT1, AKT2 a AKT3). AKT je klicovy uzel signalni kaskady fosfatidylinositol- 3-kinazy
(PI3K) regulujici mnohocetné bunécné procesy vetné bunécného preziti, proliferace, bunééného
cyklu, metabolismu, genové transkripce a bunééné migrace. Aktivace AKT v nadorech je vysledkem
,, up stream* aktivace z jinych signalnich drah, muaze byt dana mutaci/mutacemi AKT1, ztraty funkce
PTEN (fosfatdza a homolog tensinu) a mutaci/mutacemi v katalytické podjednotce PI3K (PIK3CA).
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Kapivasertib snizuje rust bunéénych linii odvozenych od solidnich nadort a hematologickych
onemocnéni, véetné bunéénych linii karcinomu prsu s mutacemi PIK3CA nebo AKT1 nebo bez nich,
nebo s alteracemi PTEN.

Lécba kapivasertibem a fulvestrantem prokazala protinadorovou odpovéd v fadé PDX modeltt ER+
lidského karcinomu prsu reprezentujicich rizné podskupiny karcinomu prsu. To zahrnovalo modely
s detekovatelnymi mutacemi nebo alteracemi PIK3CA, PTEN nebo AKT1 a bez nich.

Srdecni elektrofyziologie

Na zakladé¢ analyzy dat zavislosti odezvy na expozici ziskanych od 180 pacientti S pokro¢ilymi
solidnimi malignitami, kteti uzivali davku kapivasertibu od 80 do 800 mg, byla pti primérné ustalené
hodnoté Cmax po davce 400 mg dvakrat denné predikce prodlouZzeni QTcF 3,87 ms.

Klinicka ucinnost

Studie CAPItello 291 byla randomizovana, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana studie, do které
bylo zafazeno 708 pacientt. Cilem studie bylo stanovit u¢innost a bezpe¢nost piipravku TRUQAP
podavaného v kombinaci s fulvestrantem u dospélych Zen v pre- a postmenopauze a u dospélych muzi
s lokaln¢ pokro¢ilym (inoperabilnim) nebo metastazujicim ER pozitivnim a HER2 negativnim
(definovanym jako IHC 0 nebo 1+, nebo IHC 2+/ISH-) karcinomem prsu, z nichz 289 pacienti mélo
nadory s jednou nebo vice relevantnimi alteracemi PIK3CA/AKT1/PTEN. Do studie byli zafazovani
pacienti po rekurenci nebo progresi pii nebo po 1é¢bé na bazi inhibitori aromatazy (Al).

Ze studie byli vylouceni pacienti s vice nez 2 liniemi pfedchozi endokrinni terapie pro lokalné
pokrocilé (inoperabilni) nebo metastazujici onemocnéni, S vice nez 1 linii chemoterapie pro lokalné
pokrocilé (inoperabilni) nebo metastazujici onemocnéni, po piedchozi 1é¢bé AKT, PI3K, mTOR
inhibitory, fulvestrantem a/nebo jinymi SERD, déle pacienti s klinicky vyznamnymi abnormalitami
glukézového metabolismu (definovanymi jako diabetes mellitus 1. typu nebo 2. typu vyzadujici 1é¢bu
inzulinem a/nebo s HbAlc > 8,0 % (63,9 mmol/mol)), s anamnézou klinicky vyznamného srde¢niho
onemocnéni a se symptomatickym visceralnim onemocnénim nebo jakymkoliv jinym onemocnénim,
které ¢inilo pacienta nevhodnym k endokrinni terapii.

Pacienti byli randomizovani v poméru 1:1 bud’ do skupiny s piipravkem TRUQAP (n=355) 400 mg
podavanym dvakrat denné nebo do skupiny s placebem (n=353) podavanym dvakrat denné. Ptipravek
TRUQAP ¢i odpovidajici placebo byly podavany po dobu 4 dnti, po nichz nasledovaly 3 dny bez
1é¢by kazdy tyden v pribéhu 28denniho 1é¢ebného cyklu. Fulvestrant v ddvce 500 mg byl podavan

v 1.cyklu v den 1, v den 15 a poté v nasledujicich 28dennich cyklech vzdy v den 1. Zeny v
premenopauze nebo perimenopauze byly 1é¢eny agonistou LHRH. Randomizace byla stratifikovana
podle ptitomnosti jaternich metastaz, piedchozi 1é¢by inhibitory CDK4/6 a podle geografické oblasti.
Lécba byla podavana az do progrese onemocnéni, imrti, odvolani souhlasu pacienta nebo do vyskytu
nepfijatelné toxicity. Pfed randomizaci byly za Gi¢elem stanoveni stavu alterace PIK3CA/AKT1/PTEN
odesilany vzorky nadoru k retrospektivnimu testovani v centralni laboratofi.

Demografické a zékladni charakteristiky byly mezi jednotlivymi rameny vyrovnané. U 708
randomizovanych pacientil byly vychozi demografické udaje a charakteristiky onemocnéni
nésledujici: median véku 58 let (rozmezi 26 az 90; 30,7 % pacientd bylo ve véku nad 65 let); Zeny

(99 %); belosi (57,5 %), Asijci (26,7 %), Cernosi (1,1 %); vykonnostni status ECOG (Eastern
Cooperative Oncology Group) 0 (65,7 %), 1 (34,2 %), pacientek v premenopauze nebo perimenopauze
bylo 21,8 %. Vsichni pacienti uzivali pfedchozi endokrinni 1écbu (100 % zalozena na Al a 44,1 % na
tamoxifenu). Predchozi 1é¢ba inhibitory CDK4/6 byla hlaSena u 70,1 % pacienti. Chemoterapie
lokaln¢ pokroc¢ilého (inoperabilniho) nebo metastazujiciho onemocnéni byla hlasena u 18,2 %
pacientu. Demografické udaje pacientii ve skupiné s alteracemi PIK3CA/AKT1/PTEN byly obecné
reprezentativni pro celou sledovanou populaci.
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Dualni primérni cilové parametry byly pieZiti bez progrese onemocnéni (PFS) v celé populaci a
Vv podskuping s alteraci/alteracemi PIK3CA/AKT1/PTEN hodnocené zkousejicim. Doba pieziti bez
progrese (PFS) byla hodnocena podle kritérii hodnoceni odpovédi u solidnich nadort (RECIST) v1.1.

K datu ukonceni sbéru dat (DCO) 15. srpna 2022 studie prokdzala statisticky vyznamné zlepseni PFS
U pacientt uZivajicich ptipravek TRUQAP plus fulvestrant ve srovnani s pacienty uzivajicimi placebo
a fulvestrant, a to jak v celkové populaci, tak ve skupiné s alteracemi PIK3CA/AKT1/PTEN (viz
tabulka 9). Explorativni analyza PFS u 313 (44 %) pacientd, jejichZ nadory nemély

alterace PIK3CA/AKTL/PTEN, prokazala HR 0,79 (95% CI: 0,61; 1,02), coz naznacuje, Ze rozdil

v celkové populaci byl primarné zptsoben vysledky pozorovanymi u pacientd, jejichz nadory nesly
alterace v PIK3CA/AKTL/PTEN. Vysledky PFS podle posouzeni zkousejicim byly podpoteny
konzistentnimi vysledky ze zaslepeného nezavislého centralniho posouzeni (BICR). Data o celkovém
preziti (OS) byla v dob& primarni analyzy PFS nezrala. Cetnost objektivnich odpovédi odpovédi
(ORR) hodnocena zkousejicimi byla v celkové populaci u pacienti uZivajicich ptipravek TRUQAP
plus fulvestrant 22,9 %, u pacientl uzivajicich placebo plus fulvestrant 12,2 %. V podskupiné a

s genovymi alteracemi byla ORR u pacientl uzivajicich piipravek TRUQAP plus fulvestrant 28,8%, u
pacientl uzivajicich placebo plus fulvestrant 9,7 %.

Vysledky ucinnosti jsou uvedeny v tabulce 9 a na obrézku 1.

Tabulka 9 Pieziti bez progrese podle hodnoceni zkou$ejicim v podskupiné pacienti s alteracemi
v PIK3CA/AKT1/PTEN

Podskupina s alteracemi
v PIK3CA/AKT1/PTEN
N =289
TRUQAP plus Placebo plus
fulvestrant fulvestrant
n= 155 n=134
Pocet udalosti PFS — 121 (78,1) 115 (85,8)
n (%)
Median PFS v mésicich | 7,3 (5,5; 9,0) 3,1(2,0;3,7)
(95% CI)
Pomér rizik- (95% CI)? 0,50 (0,38; 0,65)
p-hodnota® < 0,001

2 Stratifikovany Coxav model proporcionalnich rizik. Pomér rizik < 1 uptednostiiuje kapivasertib + fulvestrant.
Pro celkovou populace, log-rank test a Coxtiv model stratifikace podle pFitomnosti jaternich metastaz (ano vs.
ne), piedchozi 1é¢by inhibitory CDK4/6 (ano vs. ne) a geografické oblasti (region 1: Spojené staty americké,
Kanada, zapadni Evropa, Australie a Izrael, region 2: Latinskd Amerika, vychodni Evropa a Rusko vs. region 3;
Asie). Pro populace s alteracemi log rank test a Coxtiv model stratifikuji podle ptitomnosti jaternich metastaz
(ano vs. ne) a podle ptedchozi 1é¢by inhibitory CDK4/6 (ano vs. ne).

b Stratifikovany log-rank test

Obrazek 1 — Kaplaniv-Meieriv graf preziti bez progrese — CAPItello-291 (hodnoceno
zkouSejicimi, podskupina s alteracemi PIK3CA/AKTL1/PTEN )
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Pravdépodobnost preziti bez progrese
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Cas od randomizace (mé&sice)

TRUQAP plus fulvestrant1ss 127 % 80 65 54 8 % 21 12 3 2 1 0
p|acebo p|u5 fulvestrant 134 77 48 37 28 24 17 1 6 2 1 1 0 0

Pediatrick& populace

Evropska lékova agentura rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii s ptipravkem
TRUQAP u karcinomu prsu u vSech podskupin pediatrické populace (informace o pouziti
u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika kapivasertibu byla popsana u zdravych subjekti a pacientii se solidnimi tumory.
Systémova expozice (AUC a Cmax) Se po podani jednordzové davky u pacienti proporcionalné
zvySovala v rozmezi davek 80 mg az 800 mg. Po opakovaném podavani davek 80 mg az 600 mg
dvakrat denné se AUC zvysila o néco vice, nez je umérné davce. Po intermitentnim podavani 400 mg
kapivasertibu dvakrat denn¢, 4 dny v tydnu, ndsledovaném 3 dny bez podavani p¥ipravku, je AUC
kapivasertibu v ustaleném stavu 8 069 hng/ml (37 %) a ustaleny stav Cmax je 1 371 ng/ml (30 %),
predikce dosazeni ustaleného stavu koncentrace je ve 3. a 4. dni davkovani v kazdém tydnu, pocinaje
2. tydnem. Béhem dnl bez podavani kapivasertibu jsou plazmatické koncentrace nizké (ptiblizné

0,5 % az 15 % Cnax v Ustaleném stavu).

Absorpce

Kapivasertib je rychle absorbovan s vrcholem koncentrace (Cmax) pozorovanym u pacientti po
pfiblizné 1-2 hodinach. Primérna absolutni biologické dostupnost je 29 %.

Vliv jidla

Pokud byl kapivasertib podavan po velmi tu¢ném jidle s vysokou kalorickou hodnotou (piiblizné
1000 kcal), byl pomér po jidle a nalaéno pro hodnotu AUC 1,32 a pro hodnotu Crax 1,23 ve srovnani
s pomérem podani po celono¢nim pistu. Pti podani kapivasertibu po nizkotu¢ném nizkokalorickém
jidle (ptiblizné 400 kcal) byla expozice podobna jako po podani kapivasertibu nala¢no s pomérem
podani po jidle 1,14 a nala¢no 1,21 pro hodnoty AUC resp. Cmax. Soub&zné podavani s jidlem nevedlo
ke klinicky vyznamnym zménam expozice.

Distribuce
Pramérny distribuéni objem byl 2,6 I/kg po intravendznim podani zdravym subjektim. Kapivasertib se
nevaze ve velké mite na plazmaticke proteiny (procento nevazaného 1é¢iva 22 %) a pomér

plazma/krev je 0,71.
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Biotransformace

Kapivasertib je primarné metabolizovan enzymy CYP3A4 a UGT2B7. Hlavnim metabolitem v lidské
plazmé byl ether-glukuronid, ktery pfedstavoval 83 % celkového materidlu souvisejiciho s 1é¢ivem.
Minoritni oxidativni metabolit byl kvantifikovan na 2 % a kapivasertib pifedstavoval 15 % z celkového
cirkulujiciho materialu souvisejiciho s 1é¢ivem. Nebyly identifikovany zadné aktivni metabolity.

Eliminace

Uginny polo¢as po opakovaném podavani byl u pacientii 8,3 h. Priimérné celkova plazmatické
clearance byla 38 I/h po jednorazovém intravenoznim podani zdravym subjektim. Primérna celkova
plazmatické clearance po jednorazovém peroralnim podani byla 60 I/h a po opakovaném podéani davky
400 mg dvakrat denné se snizila o 8 %.

Po jednorazové perorélni davce 400 mg bylo pramérné celkové vylouceni radioaktivni davky 45 %

z moci a 50 % ze stolice. Renalni clearance byla 2 % celkové clearance. Kapivasertib je primarné
eliminovan metabolismem.

Zvlastni populace

Vliv rasy, véku, pohlavi a télesné hmotnosti

Na zakladé popula¢ni farmakokinetické analyzy AUC a Cmax bylo prokazano, ze rasa (v¢etné bélochti
a japonskych pacient), pohlavi nebo vék nemély signifikantni vliv na expozici kapivasertibu. Byla
zjisténa statisticky vyznamna korelace zjevné peroralni clearance kapivasertibu s t€lesnou hmotnosti.
Ve srovnani s pacientem s té€lesnou hmotnosti 66 kg ma pacient s télesnou hmotnosti 47 kg predikci
AUC 0 12 % vyssi. Neni podlozeny dtivod pro Upravu davkovani v zavislosti na télesné hmotnosti,
protoze piedpokladany uéinek na expozici kapivasertibu je maly.

Porucha funkce ledvin

V rdmci populaénich farmakokinetickych analyz se hodnoty AUC a Cmax zvySily 0 1 % U pacienti
s lehkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 60 az 89 ml/min) ve srovnani s pacienty

s normalni funkci ledvin. Hodnoty AUC a Crax byly 0 16 % vys§i u pacienti se stiedné tézkou
poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 30 az 59 ml/min) ve srovnani s pacienty s normalni
funkci ledvin. Nejsou zndmé Udaje u pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin nebo v terminalnim
stadiu onemocnéni ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min) .

Porucha funkce jater

V ramci populaénich farmakokinetickych analyz se hodnoty AUC a Cmax zvysily AUC and Cimax 0 5 %
U pacientt s lehkou poruchou funkce jater (bilirubin <ULN a AST > ULN, nebo bilirubin > 1 ULN
do < 1,5 ULN), ve srovnani s pacienty s normalni funkci jater (bilirubin < ULN a AST < ULN).
Hodnota AUC byla 0 17 % a hodnota Cimax 0 13 % vyssi u pacientt se stfedné tézkou poruchou funkce
jater (bilirubin > 1,5 ULN do < 3 ULN), ve srovnani s pacienty s normalni funkci jater (bilirubin

> 1,5 ULN do < 3 ULN). U pacienti se stiedn¢ tézkou poruchou funkce jater jsou k dispozici pouze
omezené Udaje, u pacientt s tézkou poruchou funkce jater nejsou k dispozici tidaje Zadné.

Lékové interakce

Soubézné podani jednorézove davky 400 mg kapivasertibu po opakovaném podavani antacida
rabeprazolu v davce 20 mg 2x denné po dobu 3 dni nevedlo u zdravych subjektt ke klinicky
vyznamnym zme&nam expozice kapivasertibu.

Studie in vitro prokazaly, ze kapivasertib je primarné metabolizovan enzymy CYP3A4 a UGT2B7.
Vysledky Klinickych studii 1ékovych interakci (DDI) zkoumajicich potenciélni 1ékové interakce
zaloZené na CYP3A4 (itrakonazol a enzalutamid) jsou uvedeny v bodé 4.5 vyse. Klinické studie
zkoumajici potencialni Iékové interakce zalozené na UGT2B7 nebyly provedeny.

Ve studiich in vitro inhiboval kapivasertib metabolizujici enzymy CYP2C9, CYP2D6, CYP3A4 a
UGT1AL1 a indukoval CYP1A2, CYP2B6 a CYP3AA4. Inhiboval takeé in vitro transportéry 1ékit BCRP,
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OATP1B1, OATP1B3, OAT3, OCT2, MATEL a MATE2K. Vysledky klinické studie zkoumajici
potencialni lIékoveé interakce s léky, které jsou citlivymi substraty CYP3A4 (midazolam) jsou uvedeny
v bod¢ 4.5 vyse. Klinické studie zkoumajici potencialni interakce s CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9,
CYP2D6, UGT1A1, BCRP, OATP1B1, OATP1B3, OAT3, OCT2, MATE1 a MATE2K nebyly
provedeny.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické toxicita/toxicita po opakovanych davkach

Hlavnimi organy nebo systémy postizenymi toxicitou byly inzulinova signalizace (zvysena hladina
glukdzy a inzulinu u potkanti a psti), saméi reprodukéni organy (tubulérni degenerace u potkant a psi)
a renalni systém u potkanut (polyurie, sniZzena velikost tubularnich epitelovych bunék, snizena velikost
a hmotnost ledvin). Nalezy, které se objevily po 1 mésici podavani, byly do 1 mésice po ukonéeni
podavani do zna¢né miry reverzibilni. Nalezy se objevily pfi plazmatickych koncentracich nizsich nebo
podobnych tém, které byly zjistény u lidi (pfiblizné 0,14 az 2krat) pii doporucené davce 400 mg dvakrat
denné (stanoveno na zakladé celkové hodnoty AUC). Kardiovaskularni u¢inky (prodlouzeni QTc
intervalu, zvysena srdecni kontraktilita a snizeny krevni tlak) byly pozorovany u psi pti plazmatickych
koncentracich piiblizné 1,4 az 2,7krat vyssich, nez je ocekavana klinicka expozice u lidi pii doporucené
davce 400 mg dvakrat denné (na zakladé Crax Nnevazané latky).

Mutagenita a karcinogenita

Nebyly pozorovany zadné mutagenni nebo genotoxicke Gc¢inky kapivasertibu in vitro. Pii peroralnim
podani potkanim kapivasertib indukoval vznik mikronuklet v kostni dfeni cestou aneugenniho
mechanismu G¢inku.

Nebyly provedeny studie karcinogenity kapivasertibu.

Reprodukéni toxicita

Embryofetalni/vyvojova toxicita

V embryofetalni studii na potkanech zptsobil kapivasertib zvyseni postimplanta¢nich ztrat, zvyseni
¢asného embryonalniho Umrti spolu se snizenou hmotnosti délohy a plodu v biezosti a drobnymi
visceralnimi zmé&nami u plodu. Tyto ucinky byly pozorovany pii davce 150 mg/kg/den, ktera
zpusobila toxicitu pro matku, a kde plazmatické koncentrace byly ptiblizné 0,8krat vyssi nez expozice
u lidi pfi doporucené davce 400 mg dvakrat denné (na zakladé celkové AUC). Pokud byl kapivasertib
podavan biezim potkanim samicim v davce 150 mg/kg/den v prub&hu biezosti a ¢asné laktace, doslo k
redukci vrhu a snizeni hmotnosti mladat.

Expozice kapivasertibu byla potvrzena u kojenych mlad’at, coz miize naznacovat moznost exkrece
kapivasertibu do matetského mléka.

Fertilita

Kapivasertib vedl k testikularni toxicité a mize poskodit fertilitu u samci s reprodukénim
potencialem. U¢inky na fertilitu samic nebyly u zvitat zkoumany. Studie toxicity po opakovaném
podavani u samic prokazaly u potkani ur¢ité zmény hmotnosti délohy, které byly ptisuzovany
zménam estralniho cyklu. Histopatologické vySetteni provadéné ve studiich na potkanech a psech
neprokazalo Zadné G¢inky spojené s 1é¢bou na samiéi reproduk¢ni organy, které by indikovaly
nezadouci ucinky na fertilitu samic.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
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Jadro tablety
Mikrokrystalicka celuldza (E 460i)

Hydrogenfosforecnan vapenaty

Sodna sl kroskarmelozy (E 468)
Magnesium-stearat (E 470b)

Potahova vrstva

Hypromeldza

Oxid titanicity (E 171)

Makrogol 3350

Polydextréza

Kopovidon

Triacylglyceroly se stfednim fetézcem
Cerny oxid zelezity (E 172)

(:Zerveny oxid zelezity (E 172)

Zluty oxid zelezity (E 172)

6.2 Inkompatibilita

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

4 roky.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani
Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Al/Al blistr obsahujici 16 potahovanych tablet. Baleni po 64 tabletach (4 blistrech).

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca AB

SE-151 85 Sdédertalje

Svédsko

8.  REGISTRACNI CISLA / REGISTRACNI CiSLA

EU/1/24/1820/001 160 mg tablety

EU/1/24/1820/002 200 mg tablety

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE
<Datum prvni registrace: {DD. mésic RRRR} {DD. MM. RRRR}>

<Datum posledniho prodlouzeni registrace: {DD. mésic RRRR} {DD. MM. RRRR}>
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10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku naleznete na webové strdnce Evropské agentury pro
1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II

VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCI
ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertélje
Svédsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI{ VYDEJE A POUZITI

Vydej 1éCivého pripravku je vazan na lékaisky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udaji

0 ptipravku, bod 4.2).

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu

referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a

jakékoli nasledné zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy ptipravek do 6 mésicii od

jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskuteéni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti

farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a

ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pripravky,

o pii kazdé zméné systému Fizeni rizik, zejména v disledku obdrZeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

o Povinnost uskute¢nit poregistra¢ni opatieni

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni v daném terminu nize uvedena opatieni:
Popis Datum

PASS a PAES: Databazové studie k posouzeni a¢innosti a bezpe¢nosti ptipravku TRUQAP + | 3. ¢tvrtleti
fulvestrantu u pacientd s pokro¢ilym karcinomem prsu a diabetem mellitem (typu 1 nebo 2030
typu 2; 1é€enych nebo nelécenych inzulinem), ktefi diive podstoupili endokrinni 1é¢bu.

Zadatel ma piedlozit priib&zné a zavére¢né analyzy OS, jakmile budou k dispozici. 3. Ctvrtleti
2024
4. ctvrtleti
2025
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Zadatel ma vyhodnotit Gi¢innost U Zen v premenopauze, konkrétné az budou k dispozici
vysledky pro CAPItello-292 a CAPItello-290.

1. ¢tvrtleti
2028
4. ¢tvrtleti
2024

Jakmile budou k dispozici vysledky studie CAPItello-290, ma byt vyhodnocen vliv
kapivasertibu na prodlouzeni QT intervalu.

4. ¢tvrtleti
2024

V souvislosti s programem kapivasertibu faze I11b (véetné studii CAPItana, CAPItrue a
CAPIcorn) je tieba podporovat zafazovani pacienti s klinicky stabilnim onemocnénim
diabetes mellitus (splitujicim kritéria vhodnosti definovana jako HbAlc < 8,0 %

(63,9 mmol/mol) pti screeningu) a maji byt napldnovéany analyzy podskupin tykajici se
Géinnosti (ORR, PFS, OS) u pacient s diabetem v jednotlivych studiich a v kombinovanych
analyzach.

4, &tvrtleti
2027
4. ¢tvrtleti
2026
4. ¢tvrtleti
2026
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PRILOHA III

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU potahované tablety

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

TRUQAP 160 mg potahované tablety
kapivasertib

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 160 mg kapivasertibu

(3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

(4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

64 potahovanych tablet

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani

Zaznamenejte den zahajeni 1€cby zde:

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

EXP

|9.  ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sdodertalje
Svédsko

| 12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1820/001 160 mg potahovanych tablet

| 13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

trugap 160 mg

17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU potahované tablety

KRABICKA

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

TRUQAP 200 mg potahované tablety
kapivasertib

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 200 mg kapivasertibu

(3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

(4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

64 potahovanych tablet

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani

Zaznamenejte den zahajeni 1€cby zde:

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sdodertalje
Svédsko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CiSLA

EU/1/24/1820/002 200 mg potahovanych tablet

[13.  CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

trugap 200 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRU

BLISTER

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

TRUQAP 160 mg potahované tablety
kapivasertib

| 2. JMENO DRZITELE ROZHODNUTI{ O REGISTRACI

AstraZeneca

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CiSLO SARZE

Lot

5. JINE

Den1
Den 2
Den 3
Den 4

Symbol slunce/mésice
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRU potahované tablety

BLISTER

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

TRUQAP 200 mg potahované tablety
kapivasertib

| 2. JMENO DRZITELE ROZHODNUTI{ O REGISTRACI

AstraZeneca

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CiSLO SARZE

Lot

5. JINE

Den1
Den 2
Den 3
Den 4

Symbol slunce/mésice
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

TRUQAP 160 mg potahované tablety
TRUQAP 200 mg potahované tablety
kapivasertib

vTento ptipravek podléhd dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpec¢nosti. MiZete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci Gcinky, které se u VAas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci di'ive, neZ zacnete tento pripravek uZzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pfibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare, Iékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradn¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade€ jakychkoli nezadoucich uc¢inkd, které nejsou
uvedeny Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek TRUQAP a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek TRUQAP pouzivat
Jak se ptipravek TRUQAP pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek TRUQAP uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

ook whE

1. Co je pripravek TRUQAP a k ¢emu se pouZziva

Co je pripravek TRUQAP
Pripravek TRUQAP je ptipravek k 1écbé nadorovych onemocnéni. Obsahuje 1é¢ivou latku
kapivasertib. Kapivasertib patii do skupiny 1ékt nazyvanych inhibitory AKT.

K ¢emu se piipravek TRUQAP pouziva

Ptipravek TRUQAP se pouziva v kombinaci s fulvestrantem (jiny piipravek proti nadorovému
onemocnéni) k 1é¢bé dospélych pacientt, ktefi maji zhoubny nédor prsu s prokazanou pozitivitou
estrogennovych receptori (ER), a negativitou receptorii pro lidsky epidermalni riistovy faktor 2
(HER2), jejichz onemocnéni je v pokrocilém stadiu nebo se rozsifilo do jinych ¢asti téla, nereaguje na
jiné ptipravky, které blokuji pusobeni hormonti (na tzv. hormonalni 1é¢bu) a u nichz byla v nadorové
tkani prokazana abnormalita v alespoi jednom z genii oznac¢ovanych jako ,,PIK3CA*, ,AKT1“ a
,PTEN“. Zeny, u nichZ jesté nenastala menopauza, budou zaroveti 1é6¢eny lékem nazyvanym agonista
hormonu uvoliyjiciho luteinizaéni hormon (LHRH). U muZzd rozhodne 1ékat, zda budou agonistou
LHRH lé¢eni.

Lékar pomoci piislusnych testl zjisti, zda je v nddoru obsazen alespoii jeden abnormalni gen -
PIK3CA, AKT1 a/nebo PTEN, coz mu umozni stanovit, zda je pro Vas ptipravek TRUQAP vhodny.

Jak pripravek TRUQAP ucinkuje

Piipravek TRUQAP piisobi tak, ze blokuje G¢inky bilkovin nazyvanych AKT kinazy. Tyto bilkoviny
pomahaji nddorovym buiikam riist a mnozit se. Blokovanim jejich ¢inku mize piipravek TRUQAP
snizit rast nddorovych bunék. Mate-1i jakékoli dotazy ohledné toho, jak piipravek TRUQAP ucinkuje
nebo pro¢ Vam byl predepsan, zeptejte se svého 1ékare.
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S jakym dal$im lé¢ivym piipravkem se pripravek TRUQAP podava

Po dobu, co budete uZivat tento 1é¢ivy ptipravek, budete dostavat také dalsi 1€k nazyvany fulvestrant.
2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete pfipravek TRUQAP pouZivat

Neuzivejte pripravek TRUQAP

Jestlize jste alergicky(4) na kapivasertib nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou
V bodé 6).

Upozornéni a opatieni

Pied uzitim pripravku TRUQAP se porad’te se svym lékafem, jestliZe:

o Mate nebo jste nékdy mél(a) cukrovku nebo vysokou hladinu cukru v krvi (hyperglykemie)
nebo zndmky vysoké hladiny cukru v krvi, jako je velka Zizen a sucho v ustech, potieba modit

Cast&ji nez obvykle, vyluovani vétsiho mnozstvi moc¢i nez obvykle, zvysena chut’ k jidlu
spojena se ztratou télesné hmotnosti.

o Mate prijem nebo fidkou stolici.
o Mate vyrazku nebo jiné kozni poruchy.
o Mate problémy s ledvinami nebo mate vysokou hladinu kreatininu nebo kyseliny mo¢ové v Krvi

(ve vysledcich krevnich testit).
o Mate problémy s jatry.

Pozadejte 1ékate, aby Vam poskytl piibalovou informaci 1é¢ivého ptipravku obsahujiciho fulvestrant,
protoze obsahuje diilezité informace o tomto piipravku.

Béhem 1é¢by pripravkem TRUQAP se ihned porad'te s 1ékafem, jestlize zaznamenate nize uvedené
nezadouci ucinky. Lékat Vam mutize podat dalsi I€ky, které pomahaji 1écit tyto nezadouci tcinky,
docasné prerusit 1écbu, snizit ddvku nebo trvale ukoncit 1écbu pripravkem TRUQAP:

Vysoka hladina cukru v krvi (hyperglykemie)
Pied zahajenim 1écby pripravkem TRUQARP a pravidelng v jejim pribéhu bude Iékat sledovat
hladinu cukru v krvi. Na zaklad¢ vysledku 1ékat pfijme nezbytna opatieni, napt. piedepise
1é¢ivy piipravek ke snizeni hladiny cukru v krvi. Pokud mate cukrovku, bude hladinu cukru
v krvi a 1é¢bu sledovat Castéji.
Lékat presné fekne, kdy a kde méate podstoupit krevni testy. Lécba pripravkem TRUQAP muize
byt zahajena pouze tehdy, pokud testy prokazou, ze mate spravnou hladinu cukru v krvi. Je to
proto, ze piipravek TRUQAP muze zvysit hladinu cukru v krvi (hyperglykemie).
Mezi zndmky vysokeé hladiny cukru v krvi patii velka zizen, sucho v ustech, potieba mocit
Cast&ji nez obvykle, vylucovani vétsiho mnozstvi moc¢i nez obvykle, zvysena chut’ k jidlu
s Ubytkem télesné hmotnosti.

Jakékoli zndmky prijmu

o Lékat nebo 1ékarnik Vam doporuci pit vice tekutin nebo uzivat léky k 1€cbé prijmu.
o Znamkami prujmu jsou fidka nebo vodnata stolice.

Vyrazka a jiné kozni 1ékové reakce

o Znamky vyrazky a jinych koznich Iékovych reakci na Iéky zahrnuji vyrazku, zarudnuti kuze,
puchyfe na rtech, oc¢ich nebo Vv ustech, olupovani ktize, suchou kiizi, zanét kiize s vyrazkou,
olupovani a/nebo Supinaténi kize.
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Déti a dospivajici
Podavani ptipravku TRUQAP se nedoporucuje détem a dospivajicim do 18 let. Bezpecnost piipravku
TRUQAP a jeho ucinnost nebyla v této vékové skupiné studovana.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek TRUQAP

Informujte svého 1ékate o vSech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzival(a), nebo které
mozna budete uzivat, veetné piipravkil vydavanych bez l€¢karského predpisu. Nekteré 1éky pouzivané
k 16¢bé infekce mohou zvysit riziko nezadoucich G¢inku ptipravku TRUQAP a Iékaf proto muze snizit
davku ptipravku TRUQAP. Viz nize uvedené ptiklady:

. Nektera antibiotika (napf. klarithromycin, telithromycin).

o Nektera antimykotika (k 16¢bé plisnovych onemocnéni, napi. ketokonazol, itrakonazol,
vorikonazol, posakonazol).

o Nektera antivirotika (k 16€bé virovych onemocnéni, napt. boceprevir, nelfinavir, ritonavir,
telaprevir).

Nekteré 1éky mohou sniZzovat ti€innost ptipravku TRUQAP, naptiklad karbamazepin, fenytoin,
trezalka teckovana (rostlinny ptipravek) a rifampicin.

Pripravek TRUQAP muize také zvysit riziko nezadoucich u€inkti nebo zménit i€innost neékterych
jinych ptipravk, jako je bupropion, karbamazepin, cyklosporin, fentanyl, irinotekan, simvastatin.
Lékai maze upravit davku téchto ptipravku.

Léky uvedené vySe nemusi byt jediné, které ovliviiuji uc¢inek pripravku TRUQAP. Zeptejte se 1ékate
nebo 1ékarnika, pokud si nejste jisty(4), zda 1ék, ktery uzivate patii mezi vyse uvedené 1éky.

Téhotenstvi a plodnost

Neuzivejte ptipravek TRUQAP, pokud jste t¢hotna nebo planujete otéhotnét. Pripravek TRUQAP
muze poskodit nenarozené dité. Pokud jste Zena, ktera miize ot€hotnét, 1ékatr Vas pozada o predlozeni
negativniho t€hotenského testu pied zahajenim 1é¢by a doporuci Vam, abyste si béhem 1é¢by
provadgla téhotensky test.

Antikoncepce pro muZe a Zeny

Pokud jste Zena, je tfeba, abyste neotéhotnéla v priabéhu 1é¢by piipravkem TRUQAP. Pokud existuje
jakakoli moznost, ze muzete ote¢hotnét, porad’te se s 1ékafem ohledné antikoncepce. Pokud muizete
ot¢hotnét, pouzivejte béhem 1écby piipravkem TRUQAP a po dobu 4 tydnt po posledni davce ucinnou
antikoncepci. Lékai Vam muiize doporu¢it vhodnou metodu antikoncepce. Pokud béhem 1écby
otéhotnite, ihned to sdélte svému lékafi.

Pokud jste muz, musite behem uzivani ptipravku TRUQAP a po dobu 16 tydnti po posledni ddvce piti
pohlavnim styku s partnerkou, ktera je t€hotna nebo mize ot€hotnét, pouzivat kondom. Vase partnerka
také musi pouzivat vhodnou antikoncepci. Informujte 1ékaie, pokud Vase partnerka otéhotni.

Kojeni
Pokud kojite, informujte pfed zahajenim uzivani ptipravku TRUQAP 1ékare. Pro bezpecnost Vaseho
ditéte nesmite béhem 1é¢by piipravkem TRUQAP Kojit.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Ptipravek TRUQAP muiZze ovlivnit schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Pokud se pii uzivani
ptipravku TRUQAP citite unaven(a), je tieba zvySené opatrnosti pii fizeni nebo obsluze néstrojii nebo
stroja.

Pripravek TRUQAP obsahuje sodik

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je
Vv podstaté ,,bez sodiku®.
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3. Jak se piipravek TRUQAP pouziva

Vzdy uzivejte tento piipravek piesné podle pokynu 1ékaie nebo 1ékarnika. Pokud si nejste jisty(a),
porad’te se s I€ékafem nebo 1ékarnikem.

o Obvykla zahajovaci davka je 400 mg (dvé 200mg tablety) uzivana dvakrat denné (celkem
4 tablety kazdy den) po dobu Ctyt dntl, po nichz nasleduji tfi dny bez davky. Viz tabulka 1.

o Tablety polykejte celé a zapijte vodou. V den, kdy pFipravek uzivate, dodrzujte odstup mezi
davkami 12 hodin (uzivejte 2 tablety rano a 2 tablety vecer, piiblizné ve stejnou dobu).

o Ptfed spolknutim tablety nezvykejte, nedrt'te ani nedélte. Nepolykejte tabletu, ktera je
rozlomena, praskla nebo jinak poskozena, protoze hrozi, Ze neuZijete celou davku.

o Tablety mtzete uzivat s jidlem nebo nalac¢no.

Tabulka 1 Davkovaci schéma pripravku TRUQAP

Den 1 2 3 4 5* 6* 7*

R&no |2x200 mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg

Vecer |2x200mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg |2 x 200 mg

* Bez davky vden5,6a7.
Zaznamenejte den, kdy jste uzil(a) prvni davku, na krabicku ptipravku.

Béhem uzivani pripravku TRUQAP budete také dostavat dalsi 1€k nazyvany fulvestrant. Lékart urci
davku a davkovaci schéma fulvestrantu.

Jestlize zvracite, neuzivejte dodatecnou davku ptipravku. Dalsi davku ptipravku TRUQAP uzijte
v obvyklou dobu. Pfi uzivani pripravku TRUQAP se vyhnéte konzumaci grapefruitu a grapefruitové
§tavy, protoze mize dojit ke zhorSeni nezadoucich ucinkd ptipravku TRUQAP.

V zavislosti na tom, jak t€lo reaguje na 1é¢bu piipravkem TRUQAP, muze 1ékai upravit davku
pripravku TRUQAP. Je velmi dulezité dodrzovat pokyny lékaie. Vyskytnou-li se u Vas urcité
nezadouci ucinky, lékat mize snizit davku pripravku TRUQAP, na ¢as prerusit 1éCbu nebo 1é¢bu
ukoncit.

Pocet tablet, které je tfeba uzit, zavisi na predepsané davce, jak je uvedeno nize:
o davka 400 mg: dvé 200mg tablety dvakrat denné

o davka 320 mg: dvé 160mg tablety dvakrat denné

o davka 200 mg: jedna 200mg tableta dvakrat denné

Jak dlouho pripravek TRUQAP uzZivat
Uzivejte pripravek TRUQAP tak dlouho, jak Vam tekne 1ékaf.

Jednd se o dlouhodobou 1é¢bu, ktera mutize trvat mésice nebo roky. Lékat bude pravidelné sledovat
Vas stav, aby zkontroloval, zda 1é¢ba u¢inkuje podle ocekavani. Mate-li otazky, jak dlouho pipravek
TRUQAP uzivat, zeptejte se svého 1ékafe nebo 1ékarnika.

Jestlize jste uzil(a) vice piipravku TRUQAP, nezZ jste mél(a)

JestliZe uZijete ptili§ mnoho tablet nebo pokud n€kdo jiny uzije Vas 1€k, ihned vyhledejte 1ékaie nebo
nemocnici. Pfedlozte krabicku pfipravku TRUQAP a tuto piibalovou informaci. Mtize byt nutné
1ékatské osetreni.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek TRUQAP

Jestlize vynechate davku, muzete davku piipravku uzit do 4 hodin od doby, kdy davku piipravku
obvykle uzivate.
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Pokud uplynuly vice nez 4 hodiny od obvyklého uziti davky, tuto davku vynechte. UZijte dalsi davku
v obvyklou dobu. Schéma davkovani pfipravku viz tabulka 1. Neuzivejte dvé davky, abyste
nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste piestal(a) uZivat pripravek TRUQAP
Neptestavejte uzivat ptipravek TRUQAP, dokud Vam lékat nefekne. Mate-li jakékoli dalsi otazky
tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékaie nebo 1ékarnika.

4, MoZné neZadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky miize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. Thned se poradte s Iékafem, pokud béhem 1é¢by piipravkem TRUQAP
zaznamenadte nasledujici nezddouci ucinky. Lékat mozna bude muset tyto pfiznaky 1€c€it, doCasné

prerusit 1écbu, snizit davku nebo trvale ukoncit 1€cbu pripravkem TRUQAP.

Vysoka hladina cukru v krvi (hyperglykemie)

. Nadmérna zizen a sucho v Ustech
o Potieba mocit ¢astéji nez obvykle
o Produkce vétsiho mnozstvi moci nez obvykle

o Zvysena chut k jidlu doprovazena ztratou télesné hmotnosti
Pted zahajenim 1écby piipravkem TRUQAP a v jejim pribehu bude Iékai nebo 1ékarnik sledovat
hladinu cukru v krvi. Pokud mate cukrovku, bude hladina cukru v krvi sledovana ¢astéji.

Prijem
o tidka nebo vodnata stolice
Lékat nebo 1ékarnik Vam doporuci pit vice tekutin nebo uzivat Iéky k 1€cbé prijmu.

Vyrazka a dalSi koZni 1ékové reakce
Vyrazka

Zarudnuti ktize

Puchyfe na rtech, o¢ich nebo v Ustech
Olupovani ktize

Suché kize

Zanét kaze s vyrazkou

Olupovani a/nebo Supinaténi ktize

Informujte 1ékate, 1ékarnika nebo zdravotni sestru, pokud zaznamenate kterykoli z nasledujicich
nezadoucich u€ink:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 lidi)
Infekce mocovych cest

Nizka hladina hemoglobinu v krvi

Ztrata chuti k jidlu

Pocit na zvraceni

Zvraceni

Bolaky nebo viedy v tstech se zanétem dasni
Svédéni

Unava

Bolest hlavy

asté (mohou postihnout az 1 z 10 lidi)
Zvlastni chut’ v Ustech
Zalude&ni nevolnost, poruchy traveni
Kozni vyrazka

e o o

38



o Bolest, zarudnuti a otok sliznice v riiznych ¢astech téla, napt. sliznice pohlavnich organt (zanét
sliznice)

o Vysoké hladina kreatininu v krvi zjisténa v krevnich testech, coz miZe byt zndmkou problému
s ledvinami.

o Vysoka hladina glykovaného hemoglobinu v krvi (ukazatel hladiny cukru v krvi za poslednich 8

az 12 tydnt)

SniZena hladina drasliku v Krvi

Zavrat

Mdloby

Bolest bticha

Horecka

Problémy s ledvinami véetné rychlé ztraty funkce ledvin (akutni selhani ledvin)

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 lidi)
o Precitlivélost
o Toxicka kozni vyrazka (alergicka vyrazka)

Hlaseni nezadoucich acinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému léka¥i. Stejné postupujte

Vv ptipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci. Nezadouci
ucinky muzete hlasit také ptfimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich uc¢inku
uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢ink maZete pfispét k ziskani vice informaci

0 bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek TRUQAP uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a lahvicce za
zkratkou ,,EXP*“. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

Nepouzivejte tento piipravek, pokud si v§imnete jakéhokoli poskozeni obalu nebo pokud je tableta
rozlomena, praskla nebo jinak poskozena.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s piipravky, které jiz nebudete uzivat. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni
prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co pripravek TRUQAP obsahuje

Lécivou latkou piipravku TRUQAP je kapivasertib.
o Jedna potahovana tableta ptipravku TRUQAP 160 mg obsahuje 160 mg kapivasertibu.
o Jedna potahovana tableta ptipravku TRUQAP 200 mg obsahuje 200 mg kapivasertibu.

Dalsi pomocné latky jsou:

o Jadro tablety: mikrokrystalicka celul6za (E 460i), hydrogenfosfore¢nan vapenaty, sodna sl
kroskarmelozy (E 468) a magnesium-stearat (E470b) (viz bod 2 ,,Ptipravek TRUQAP obsahuje
sodik®).

o Potahova vrstva: hypromeldza, oxid titani¢ity (E171), makrogol 3350, polydextréza, kopovidon,
triacylglyceroly se stfednim fetézcem, ¢erny oxid Zelezity (E 172), éerveny oxid Zelezity (E
172), zluty oxid zelezity (E 172).
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Jak pripravek TRUQAP vypada a co obsahuje toto baleni

Co obsahuje piipravek TRUQAP
TRUQAP 160 mg potahované tablety

Kulaté, bikonvexni, bézové potahované tablety s vyrazenym ,,CAV* nad ,,160 na jedné stran¢ a
hladké na druhé strané. Piblizny prameér: 10 mm.

TRUQAP 200 mg potahované tablety

Bikonvexni bézové potahované tablety ve tvaru tobolky s vyrazenym ,,CAV 200 na jedné strané a

hladké na druhé strané. Pfiblizna velikost: 14,5 mm (délka), 7,25 mm (8iika).

Piipravek TRUQAP se dodava v Al blistrech (se symboly slunce pro ranni davku/mésice pro veéerni

davku) obsahujicich 16 potahovanych tablet. Jedno baleni obsahuje 64 tablet (4 blistry).

Drzitel rozhodnuti o registraci
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertalje

Svédsko

Vyrobce
AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertélje
Svédsko

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drZzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
AstraZeneca S.A./N.V.
Tel: +322 37048 11

Buarapus
Actpa3eneka boarapus EOO/L
Ten.: +359 24455000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

El\Gda
AstraZeneca A.E.

40

Lietuva
UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: + 370 5 2660550

Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 237048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH



TnA: +30 210 6871500

Espafia
AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC
Tel: +353 1609 7100

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
AstraZeneca S.p.A.
Tel: +39 02 00704500

Kvbmpog
Aléktop Oapuokevtikn Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Tel: +431711310

Polska

AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 21 434 61 00

Romania

AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija

AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, 0.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
AstraZeneca Oy
Puh/Tel: +358 10 23 010

Sverige

AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000

United Kingdom (Northern Ireland)
AstraZeneca UK Ltd
Tel: +44 1582 836 836

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu
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