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LIBTAYO®
cemiplimabe
50 mg/mL

APRESENTACOES
Solucdo para diluicdo para infusdo 350 mg/7 mL: embalagem contendo 1 frasco-ampola com 7 mL.

USO INTRAVENOSO (IV). USO ADULTO.

COMPOSICAO
LIBTAYO®350 mg/7 mL:
Cada mL da solucdo para diluicdo para infusdo contém 50 mg de cemiplimabe.

Excipientes:
(histidina, cloridrato de histidina monoidratado, sacarose, prolina, polissorbato 80 e dgua para injetaveis).

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

Carcinoma cutaneo de células escamosas (CEC)

LIBTAYO® ¢ indicado para o tratamento de pacientes com cancer de pele (carcinoma cutineo de células escamosas,
também conhecido como carcinoma espinocelular) metastatico ou localmente avancado que ndo sdo candidatos a cirurgia
ou radioterapia curativas.

Carcinoma basocelular (CBC)

LIBTAYO® ¢ indicado para o tratamento de pacientes com cancer de pele (carcinoma basocelular (CBC)) localmente
avancado ou metastatico previamente tratado com inibidor da via Hedgehog (tipo de tratamento que atua no controle da
multiplicacéo celular) ou para os quais um inibidor da via Hedgehog néo é adequado.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?
O cemiplimabe é um anticorpo monoclonal IgG4 humano recombinante que se liga especificamente ao receptor de morte
celular programada 1 (PD-1) e bloqueia sua interagdo com os ligantes PD-L1 e PD-L2.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Este medicamento ndo deve ser utilizado em pacientes alérgicos ao cemiplimabe ou a qualquer outro componente da
formulacéo.

4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Reac@es adversas graves e fatais relacionadas & imunidade

As reacGes adversas relacionadas com a imunidade, que podem ser graves ou fatais, podem ocorrer em qualquer sistema de
6rgdos ou tecido. Embora as reagdes adversas relacionadas com o sistema imunoldgico se manifestem habitualmente
durante o tratamento com anticorpos bloqueadores de PD-1/PD-L1, as rea¢Ges adversas relacionadas com o sistema
imunoldgico também podem manifestar-se apds a descontinuacdo dos anticorpos blogueadores de PD-1/PD-L1. A
identificacdo e 0 gerenciamento precoces sao essenciais para garantir o uso seguro de anticorpos bloqueadores de PD-1/PD-
L1. Os sinais e sintomas das reacdes adversas relacionadas com a imunidade devem ser monitorados. A administracéo de
outros imunossupressores sistémicos em pacientes cuja reacdo adversa imunolégica ndo é controlada com corticosteroides
deve ser considerada

Pneumonite relacionada & imunidade

A pneumonite relacionada a imunidade, definida como requerendo o uso de corticosteroides sem etiologia alternativa clara,
incluindo casos fatais, foi observada em pacientes que receberam LIBTAYO® (vide “Quais os males que este medicamento
pode me causar?”’). Monitorar os pacientes em busca de sinais e sintomas de pneumonite. Avaliar pacientes com suspeita de
pneumonite com imagem radiogréafica e controlar com modifica¢fes de tratamento e corticosteroides.

Colite relacionada & imunidade
Diarreia ou colite relacionada a imunidade, definida como requerendo o uso de corticosteroides sem etiologia alternativa
clara, foi observada em pacientes que receberam LIBTAYO® (vide “Quais os males que este medicamento pode me
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causar?”). Monitorar os pacientes em busca de sinais e sintomas de diarreia ou colite e controlar com modificacdes de
tratamento, agentes antidiarreicos e corticosteroides.

Hepatite autoimune ou imunomediada

Hepatite autoimune ou imunomediada, definida como requerendo o uso de corticosteroides sem etiologia alternativa clara,
incluindo casos fatais, foi observada em pacientes que receberam LIBTAYO® (vide item Reacdes Adversas). Monitorar os
pacientes quanto a testes hepaticos anormais antes e periodicamente durante o tratamento, e controlar com as modificac6es
do tratamento e corticosteroides.

Endocrinopatias autoimunes ou imunomediadas
Endocrinopatias autoimunes ou imunomediadas foram observadas em pacientes que receberam LIBTAYO® (vide item
Reacdes Adversas).

Distarbios da tireoide (hipotireoidismo/hipertireoidismo/tireoidite)

Distlrbios da tireoide autoimunes ou imunomediadas foram observados em pacientes que receberam LIBTAYO®.
Tireoidite pode ocorrer com ou sem alteracdo nos testes de funcao tireoidiana. O hipotireoidismo pode ocorrer ap6s o
hipertireoidismo. Os distarbios da tireoide podem ocorrer a qualquer momento durante o tratamento. Monitorar 0s
pacientes quanto a alteragdes na fung&o tireoidiana no inicio do tratamento, periodicamente durante o tratamento e
conforme indicado com base na avaliag&o clinica.

Hipofisite
A hipofisite autoimune ou imunomediada foi observada em pacientes que receberam LIBTAYO®. Monitorar os pacientes
quanto a sinais e sintomas de hipofisite e controlar com modificagdes do tratamento.

Insuficiéncia Adrenal
Insuficiéncia adrenal tem sido observada em pacientes que recebem LIBTAYO®. Monitorar os pacientes quanto a sinais e
sintomas de insuficiéncia adrenal durante e ap6s o tratamento e administrar com modificacfes de tratamento.

Diabetes Mellitus Tipo 1

Diabetes mellitus do tipo 1 autoimune, incluindo cetoacidose diabética, foi observado em pacientes que receberam
LIBTAYO®. Monitorar os pacientes quanto a hiperglicemia e sinais e sintomas de diabetes e controle com anti-
hiperglicemiantes orais ou modificagdes no tratamento da insulina.

Reacdes adversas cutaneas imunomediadas

Reacbes adversas cutaneas imunomediadas, definidas como requerendo o uso de corticosteroides sem etiologia clara,
incluindo erupcdo cutanea, eritema multiforme, penfigoide e sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) / necrélise epidérmica
toxica (NET) (alguns casos com desfecho fatal) tem sido observadas (vide item ReacBes Adversas). Monitorar os pacientes
quanto a sinais e sintomas de suspeita de reaces cutaneas severas e excluir outras causas.

Nefrite imunomediada
A nefrite imunomediada, definida como requerendo o uso de corticosteroides sem etiologia alternativa clara, foi observada
em pacientes que recebem LIBTAYO®. Monitorar os pacientes quanto a alteragdes na funcéo renal.

Outras reagdes adversas relacionadas a imunidade

Foram observadas reagGes adversas relacionadas a imunidade graves e fatais com o uso de LIBTAYO®, incluindo
encefalomielite paraneoplasica, meningite e miosite (vide item Rea¢es Adversas). Essas reagdes relacionadas a imunidade
podem envolver qualquer sistema organico. A maioria das reacdes relacionadas ao sistema imunolégico se manifesta
inicialmente durante o tratamento com LIBTAYO®, entretanto, reacGes adversas relacionadas ao sistema imunoldgico
também podem ocorrer ap6s a descontinuagdo de LIBTAYO®.

Para suspeitas de reacdes adversas relacionadas ao sistema imunolégico, avaliar para confirmar uma reacdo adversa
relacionada ao sistema imunoldgico e para excluir outras causas. Gerenciar com modificacdes de tratamento, terapia de
reposicdo hormonal (se clinicamente indicado) e corticosteroides.

Reacdes Relacionadas a Infuséo

LIBTAYO® pode causar reacdes graves ou potencialmente fatais relacionadas a infuséo (ver item ReacGes Adversas).
Monitorar os pacientes quanto a sinais e sintomas de reac0es relacionadas a infusdo e controlar com modificagdes de
tratamento e corticosteroides. Interromper ou retardar a taxa de infusdo para reacOes relacionadas a infuséo leve ou
moderada. Pare a perfusdo e descontinue permanentemente LIBTAYO® para reagdes severas relacionadas com a perfuséo
(Grau 3) ou potencialmente fatais (Grau 4).
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Incompatibilidades
- Este medicamento NAO deve ser misturado com qualquer outro produto na mesma bolsa de infusdo ou NAO deve ser
administrado simultaneamente pela mesma linha de infusédo.

Pacientes pediatricos
Nao foram estabelecidas a eficacia e seguranca do uso de cemiplimabe em pacientes pediatricos (0 a 18 anos).

Gravidez e lactacdo

Até 0 momento ndo existem dados disponiveis com relacdo ao uso de cemiplimabe em mulheres gravidas.

O cemiplimabe ndo é recomendado durante a gravidez e em mulheres com potencial para engravidar que ndo utilizam
métodos contraceptivos eficazes, a menos que o beneficio clinico compense o potencial risco. Deve-se utilizar
contracepcdo eficaz durante o tratamento com o este medicamento e durante pelo menos 4 meses apds a Ultima dose.

Este medicamento nédo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica. Informe imediatamente seu
médico em caso de suspeita de gravidez.

Nao se sabe se o cemiplimabe é secretado no leite humano. Sabe-se que os anticorpos (incluindo 1gG4) sao secretados no leite
humano; um risco para os recém-nascidos / lactentes ndo pode ser excluido.

Deve ser tomada uma deciséo sobre a descontinua¢do da amamentagdo ou a descontinuagdo da terapéutica com o cemiplimabe,
considerando o risco/beneficio para o lactente e para a mulher.

Né&o héa informages sobre a presenca de cemiplimabe no leite humano ou seus efeitos sobre a criangca amamentada ou sobre
a producdo de leite. Devido ao potencial de reaces adversas graves em criangcas amamentadas, aconselhe-se as mulheres a
ndo amamentarem durante o tratamento e por pelo menos 4 meses apos a Gltima dose de LIBTAYQO®

Alteracdes na capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas

Nenhum estudo sobre os efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar méaquinas foi realizado com o cemiplimabe.
Entretanto, fadiga tem sido reportada com o tratamento com cemiplimabe.

Atencdo diabéticos: este medicamento contém Agucar (50mg/mL).

INTERACOES MEDICAMENTOSAS
N&o foi realizado nenhum estudo de interacdo medicamentosa com o cemiplimabe.

Informe ao seu médico se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.
Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua salde.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Este medicamento deve ser mantido sob refrigeragdo (entre 2 e 8°C). N&o congelar. Proteger da luz.

Numero de lote e datas de fabricaco e validade: vide embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Apds preparado manter entre + 2°C e + 8°C por até 24 horas ou manter a + 25°C por 8 horas.

Caracteristicas do medicamento

Este medicamento apresenta-se como uma solucdo limpida a ligeiramente opalescente, incolor a amarelo claro, podendo
conter vestigios de particulas translicidas a brancas.

LIBTAYO® é fornecido em um frasco de vidro Tipo 1 transparente de 10 mL/20 mm, equipado com uma rolha de
clorobutila cinza de 20 mm com revestimento FluroTec © e tampa de vedacdo de 20 mm com flip-off.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe alguma mudanca no aspecto, consulte o farmacéutico para saber
se podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.
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6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Somente deve ser administrado em adultos (> 18 anos).

LIBTAYO® deve ser utilizado por via intravenosa (1V).

Por ser um medicamento de manipulacdo e administracdo exclusivas por profissionais especializados, as orientacfes para
manipulacdo, preparo da infusdo intravenosa, administracdo do medicamento e descarte estdo contidas no texto de bula
destinado aos profissionais de salide. Em caso de dlvidas, consulte o seu médico.

A dose recomendada de LIBTAYO® é de 350 mg administrada por infusdo intravenosa durante 30 minutos, a cada 3
semanas, até diminuicdo dos sinais e sintomas ou toxicidade inaceitavel.

Populac6es especiais
Pacientes pediatricos
A seguranca e eficacia em pacientes pediatricos (0 a 18 anos) ndo foram estabelecidas.

Pacientes idosos
Né&o é recomendado um ajuste na dose para pacientes idosos (> 75 anos).

Pacientes com funcéo reduzida dos rins
Né&o é recomendado ajuste de dose para pacientes com redugdo da funcdo renal.

Pacientes com fung¢éo reduzida do figado
Né&o é recomendado um ajuste na dose para pacientes com reducdo leve da funcéo hepatica. O cemiplimabe néo foi
estudado em pacientes com redu¢do moderada a severa da funcdo hepética.

Né&o ha estudos dos efeitos de LIBTAYO® administrado por vias ndo recomendadas. Portanto, por seguranga e para garantir
a eficécia deste medicamento, a administracdo deve ser somente por via intravenosa, conforme recomendado pelo médico.

Siga a orientacao de seu médico, respeitando sempre 0s horarios, as doses e a duragdo do tratamento.
Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento de seu médico.

7. O QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Seu médico tera as instru¢Bes de quando administrar este medicamento para voce.

Em caso de davidas, procure orientacao do farmacéutico ou de seu médico.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?

Reacgdo muito comum (ocorre em mais de 10% dos pacientes que utilizam este medicamento).
Reacdo comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento).
Reacdo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento).
Reacdo rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam este medicamento).
Reacdo muito rara (ocorre em menos de 0,01% dos pacientes que utilizam este medicamento).

As tabelas abaixo resumem a incidéncia de reagGes adversas que ocorreram em pacientes que receberam LIBTAYO®.



Tabela de reactes adversas em pacientes com CEC metastatico e localmente avancgado tratados com LIBTAYO® nos

estudos clinicos
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Distarbios do sistema imunolégico

Comum

Reacdes relacionadas a infusdo

Incomum

Sindrome de Sjogren, plrpura trombocitopénica imune,
vasculite

Distlrbios endécrinos

Comum

Hipotireoidismo, hipertireodismo

Incomum

Insuficiéncia adrenal, Diabetes Mellitus Tipo 1,
hipofisite

Distlrbios do sistema nervoso

Incomum

Encefalomielite paraneoplasica, polirradiculoneuropatia
desmielinizante inflamatéria crénica, meningite®
encefalite, sindrome de Guillain-Barre, inflamacdo do
sistema nervoso central, neuropatia periférica, miastenia
grave

Distlrbios cardiacos

Incomum

Miocardite autoimune

Distarbios respiratdrios, toracicos e mediastinais

Comum Pneumonite
Distlrbios gastrointestinais

Muito comum Diarreia®

Incomum Estomatite
Distlrbios hepatobiliares

Comum Hepatites

Distlrbios da pele e tecido subcutaneo

Muito comum

Rash®, prurido®

Distarbios musculoesqueléticos e do tecido conjuntivo

Comum

Artrite, artralgia, dor musculoesquelética’

Incomum

Miosite, fraqueza muscular

Distlrbios renais e urinarios

Incomum Nefrite
Distarbios gerais e condiges no local de aplicagéo
Muito comum Fadiga®

Investigacdes

Comum

Aumento de alanina aminotransferase, aumento de
aspartato aminotransferase, aumento da fosfatase
alcalina sanguinea, aumento da creatinina sanguinea

@ Diarreia inclui diarreia e colite.

b Rash inclui exantema maculopapular, rash, dermatite, erupgdo cutinea generalizada, dermatite bolhosa, erupcdo medicamentosa,

eritema, erup¢do cuténea eritematosa, erupgao cutdnea macular, erupgdo cutanea pruriginosa e reacéo cutanea.

¢ Prurido inclui prurido e prurido alérgico.

d Fadiga inclui fadiga e astenia.
& Meningite inclui meningite e meningite asséptica.

f Dor musculoesquelética inclui dor nas costas, dor musculoesquelética, mialgia, dor no pescogo e dor nas extremidades.
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Tabela de reacdes adversas em pacientes com CBC avangado recebendo LIBTAYO® (n=132)

Distarbios do sistema imunolégico

Comum

Reacdes relacionadas a infusdo

Incomum

Sindrome de Sjogren,

InfeccOes e infestacdes

Muito comum

Infecdo do trato respiratorio superior?, Infecgéo do trato
urinario

Distlrbios endécrinos

Comum Hipotireoidismo®, hipertireodismo, insuficiéncia adrenal,
tireoidite

Incomum Hipofisite

Distarbios do sistema nervoso

Muito comum Cefaleia,

Comum Neuropatia periférica®

Distlrbios cardiacos

Comum

Miocardited,

Incomum

Pericardite autoimune

Disturbios respiratdrios, torcicos e mediastinais

Muito comum

Dispneia®

Comum

Pneumonite

Distlrbios gastrointestinais

Muito comum

Diarreia, nausea constipacao

Comum

Colitef, estomatite, dor abdominal, vémito,

Distarbios hepatobiliares

Comum

Hepatite?

Disturbios da pele e tecido subcutaneo

Muito comum

Rash", prurido

Distarbios do metabolismo e nutri¢do

Muito comum

Apetite diminuido

Distarbios musculoesqueléticos e do tecido conjuntivo

Muito comum

Dor musculoesquelética’

Disturbios renais e urinarios

Incomum Nefritel
Distarbios gerais e condigdes no local de aplicagéo

Muito comum Fadiga®
Distarbios do sangue e sistema linfatico

Muito comum Anemia

Distlrbios vasculares

Comum

Hipertenséo'

Investigacoes
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Comum Aumento do hormdnio estimulante da tireoide no sangue

Incomum Reducdo do hormonio estimulante da tireoide no sangue

- A infeccdo do trato respiratorio superior inclui infecgdo do trato respiratorio superior, nasofaringite, rinite, sinusite, faringite, infeccéo
do trato respiratério e infecgdo viral do trato respiratorio superior.

b- O hipotireoidismo inclui o hipotireoidismo e o hipotireoidismo imunomediado.

¢ A neuropatia periférica inclui parestesia e neuropatia sensorial periférica

d A miocardite inclui miocardite autoimune, miocardite imunomediada.

& A dispneia inclui dispneia e dispneia de esforco.

A colite inclui colite, colite autoimune e enterocolite.

9 A hepatite inclui lesdo hepatocelular, hepatite autoimune e hepatite imunomediada.

h- A erupcdo cutanea inclui erupcdo maculopapular, erupcdo cutanea, dermatite, dermatite acneiforme, eritema, erupcdo cutanea
pruriginosa, dermatite bolhosa, eczema disidrotico, penfigoide, erupgdo cutanea eritematosa e urticaria

i A dor musculoesquelética inclui artralgia, dor nas costas, mialgia, dor nas extremidades, dor musculoesquelética, dor no pescoco,
rigidez musculoesquelética, dor musculoesquelética no peito, desconforto musculoesquelético e dor na coluna.

I A nefrite inclui insuficiéncia renal e leso renal aguda

k A fadiga inclui fadiga, astenia e mal-estar.

I A hipertensdo inclui hipertenso e crise hipertensiva.

Imunogenicidade
Como com todas as proteinas terapéuticas, existe um potencial de imunogenicidade com o LIBTAYO®, ou seja, o produto
pode levar a uma reacdo imunoldgica, ativando o sistema de defesa do organismo contra o agente externo.

Experiéncia pos-comercializagédo

As seguintes reacBes adversas foram relatadas durante o uso poés-aprovacdo de LIBTAYO®. Como essas reacdes sdo
relatadas voluntariamente em uma populacdo de tamanho incerto, nem sempre é possivel estimar com seguranca a sua
frequéncia ou estabelecer uma relacdo causal com a exposi¢do ao medicamento (vide Adverténcias e Precaugdes).
Distarbios do sistema imunoldgico: rejeicao de transplante de 6rgdo sélido

Distirbios musculoesqueléticos: miosite

Atencao: este produto é um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia e seguranca
aceitaveis, mesmo que indicado e utilizado corretamente, podem ocorrer eventos adversos imprevisiveis ou
desconhecidos. Nesse caso, informe seu médico.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA DESTE
MEDICAMENTO?
Nenhum caso de overdose com cemiplimabe foi reportado.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.
USO RESTRITO A HOSPITAIS.

MS 1.8326.0303

Farm. Resp: Ricardo Jonsson
CRF-SP n° 40.796

Registrado e Importado por:
Sanofi Medley Farmacéutica Ltda.
Rua Conde Domingos Papaiz, 413 — Suzano — SP
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Anexo B

Histdrico de Alteracdo da Bula

Dados da submissao eletrénica

Dados da peti¢do/notificacéo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do . Data do . Data da Versoes Apresentactes
expediente N° expediente Assunto expediente N° expediente Assunto aprovacio Itens da bula (VPIVPS) relacionadas
10463 — PRODUTO
BIOLOGICO - el 350 MG SOL DIL
29/08/2019| 2073333/19-0 | Incluséo Inicial de | 31/10/2018 | 1051493/18-7 Reqi 25/03/2019 | Bula para lancamento VVP/VPS INFUS CT FA VD
egistro de
Texto de Bula — Produto Novo TRANS X7 ML
RDC 60/12
10456 -
1080 LRoDS 0 PRODUTO VPVPS
Notificagdo de BIOLOGICO - Dizeres Legais 350 MG SOL DIL
27/01/2021| 0352591/21-1 Alteracio de Texto - - Notificagdo de - VP/VPS INFUS CT FAVD
de Bula— RDC Alteracdo de Texto VPS i TRANS X 7 ML
60/12 de Bula— RDC 9. Reacbes Adversas
60/12
1923 - PRODUTO
10456 - PRODUTO BIOLOGICO -
BIOLOGICO - Incluséo do local
o s 350 MG SOL DIL
: : Notificagdo de | 41112000 | 3860915/20-1 | 48 fabricacdo do | g1 q/055¢ | VPIVPS -~ VPVPS | INFUSCTFA VD
Alteracdo de Texto produto em sua Dizeres Legais
de Bula— RDC embalagem TRANS X7 ML
60/12 priméria

(Frankfurt)
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