IMFINZI® 50 mg/mL concentrado para solucion para infusion

1.Indicaciones terapéuticas

Céancer de pulmoén de células no pequeiias localmente avanzado (CPCNP)

IMFINZI® (durvalumab) en monoterapia estd indicado en adultos para el
tratamiento del cancer de pulmoén no microcitico (CPNM) localmente avanzado, no
resecable, ECOG 0-1 cuyos tumores expresan PD-L1 > 1% en las células tumorales
y cuya enfermedad no haya presentado progresion después de quimiorradioterapia
basada en platino.

Cancer pulmonar de células pequenas (CPCP)

IMFINZI® en combinacion con etopdsido y carboplatino o cisplatino esta indicado
para tratamiento de primera linea de pacientes con cancer pulmonar de células
pequeias en estadio extenso (CPCP-EE).

2.Contraindicaciones
Hipersensibilidad a la sustancia activa o a cualquiera de los excipientes del producto.
3.Advertencias y precauciones especiales de uso

Neumonitis inmunomediada

Se presentd neumonitis inmunomediada o la enfermedad pulmonar intersticial,
definida como la patologia que requiere el uso de corticosteroides sistémicos y sin
ctiologia alternativa clara, en pacientes tratados con IMFINZI® (véase la seccion
4.8). Se debe monitorear a los pacientes en busca de signos y sintomas de
neumonitis. La sospecha de neumonitis se debe confirmar con iméagenes
radiograficas y debe descartarse otras infecciones y etiologias relacionadas con la
enfermedad.

Neumonitis y neumonitis por radiacion

La neumonitis por radiacion es una condicién que se observa con frecuencia en
pacientes tratados con radioterapia al pulmon y la presentacion clinica de neumonitis
y neumonitis por radiacion es muy similar. En el estudio PACIFIC, en pacientes que
habian completado el tratamiento con quimiorradiacion concurrente entre 1y 42 dias
antes del inicio del ensayo, se presentd neumonitis y neumonitis por radiacion, en
pacientes tratados con IMFINZI®. Se desarrolld neumonitis 0 neumonitis por
radiacion en 161 (33.9%) pacientes en el grupo tratado con IMFINZI® y 58 (24.8%)
en el grupo con placebo; incluyendo Grado 3 en 16 pacientes (3.4%) con
IMFINZI® frente a 7 (3.0%) pacientes con placebo y Grado 5 en 5 (1.1%) pacientes
con IMFINZI® frente a 4 (1.7%) pacientes con placebo. La mediana del tiempo
hasta la aparicion en el grupo tratado con IMFINZI® fue de 55 dias (rango: 1-406
dias) frente a 55 dias (rango: 1-255 dias) en el grupo con placebo.



Hepatitis inmunomediada

Se presentd hepatitis inmunomediada, definida como la patologia que requiere el
uso de corticosteroides sistémicos y sin etiologia alternativa clara, en pacientes
tratados con IMFINZI® (véase la seccion 4.8). Se debe monitorear a los pacientes
en busca de pruebas hepaticas anormales antes y periddicamente durante el
tratamiento con IMFINZI®.

Colitis inmunomediada

Se presentd colitis o diarrea inmunomediada, definida como la patologia que
requiere el uso de corticosteroides sistémicos y sin etiologia alternativa clara, en
pacientes tratados con IMFINZI®. Se debe monitorear a los pacientes en busca de
signos y sintomas de colitis o diarrea.

Endocrinopatias inmunomediadas

Hipotiroidismo/hipertiroidismo/tiroiditis inmunomediadas

Se ha presentado hipotiroidismo, hipertiroidismo o tiroiditis inmunomediadas en
pacientes tratados con IMFINZI® (véase la seccion 4.8). Se debe monitorear a los
pacientes en busca de pruebas de funcion tiroidea anormales antes y periddicamente
durante el tratamiento.

Insuficiencia suprarrenal

Se presento insuficiencia suprarrenal inmunomediada en pacientes tratados con
IMFINZI® (véase la seccion 4.8). Se debe monitorear a los pacientes en busca de
signos clinicos y sintomas de insuficiencia suprarrenal.

Diabetes mellitus tipo linmunomediada

Se presento diabetes mellitus tipo 1 inmunomediada, la cual se puede presentar con
cetoacidosis diabética, en pacientes tratados con IMFINZI® (véase la seccion 4.8).
Se debe monitorear a los pacientes en busca de signos clinicos y sintomas de
diabetes mellitus tipo 1.

Hipofisitis/Hipopituitarismo _inmunomediados

Se presentod hipofisitis o hipopituitarismo inmunomediado en pacientes tratados
con IMFINZI® (véase la seccion 4.8). Se debe monitorear a los pacientes en busca
de signos clinicos y sintomas de hipofisitis o hipopituitarismo.



Nefritis inmunomediada

Se presento nefritis inmunomediada, definida como la patologia que requiere el
uso de corticosteroides sistémicos y sin etiologia alternativa clara, en pacientes
tratados con IMFINZI® . Se debe monitorear a los pacientes en busca de pruebas
de funcidn renal anormales antes y periddicamente durante el tratamiento con
IMFINZI®.

Erupcion inmunomediada

Se presentd erupcion o dermatitis inmunomediada (incluyendo penfigoide),
definida como la patologia que requiere el uso de corticosteroides sistémicos y sin
etiologia alternativa clara, en pacientes tratados con IMFINZI® Se debe
monitorear a los pacientes en busca de signos y sintomas de erupcion o dermatitis.

Otras reacciones adversas inmunomediadas

Dado el mecanismo de accion de IMFINZI®, se pueden desarrollar otras posibles
reacciones adversas inmunomediadas. Se debe monitorear a los pacientes en busca
de signos y sintomas. Otras reacciones inmunomediadas son miastenia gravis,
miocarditis, miositis, polimiositis y trombocitopenia inmune, pancreatitis y
encefalitis.

Reacciones relacionadas con la infusion

Se debe monitorear a los pacientes en busca de signos y sintomas de reacciones
relacionadas con la infusién. Se han reportado reacciones relacionadas con la
infusion graves en pacientes tratados con IMFINZI®.

Inmunogenicidad

La inmunogenicidad de Imfinzi® en monoterapia se basa en datos agrupados de
2280 pacientes que fueron tratados con Imfinzi® 10 mg/kg cada 2 semanas, o 20
mg/kg cada 4 semanas como agente Unico y evaluable a efectos de la presencia de
anticuerpos contra el farmaco (ACF). Sesenta y nueve pacientes (3,0%) dieron
positivo en el analisis de deteccion de ACF producidos durante el tratamiento. Se
detectaron anticuerpos neutralizantes (AcN) contra durvalumab en el 0,5% de los
pacientes (12/2280). La presencia de ACF no tuvo un efecto clinicamente
relevante sobre la seguridad. El numero de pacientes es insuficiente para
determinar el efecto de ACF en la eficacia. En base a un analisis PK poblacional,
se espera una exposicion ligeramente menor en pacientes positivos para ACF; sin
embargo, le reduccion de la exposicion PK es menor del 30% comparado con un
paciente tipico y no se considera clinicamente relevante.



En el ensayo CASPIAN, de 201 pacientes que fueron tratados con Imfinzi® 1500
mg cada 3 semanas en combinacion con quimioterapia y evaluables por la
presencia de ACF, 0 (0%) dieron positivo en el analisis de deteccion de ACF
producidos durante el tratamiento. El impacto del analisis de deteccion de ACF
producidos durante el tratamiento sobre la PK, seguridad clinica y eficacia de
durvalumab no fue evaluable ya que ninguna muestra de pacientes dio positivo en
el analisis de deteccion de ACF producidos durante el tratamiento.

Efectos no deseados

Resumen general de reacciones adversas al medicamento

La seguridad de IMFINZI como monoterapia se basa en datos combinados en
3006 pacientes de 9 estudios a través de multiples tipos de tumor.

Las reacciones adversas mas frecuentes fueron tos (21,5%), diarrea (16,3%) y
mas frecuentes fueron tos (21,5%), diarrea (16,3%) y rash (erupcion cutanea)
(16,0%).

Lista tabulada de reacciones adversas

La Tabla 3 enumera la incidencia de reacciones adversas en el conjunto de datos de
seguridad de monoterapia. Las reacciones adversas al medicamento se enumeran segun la
clasificacion por organos y sistemas en MedDRA. En cada clase de 6rganos y sistemas,
se presentan las reacciones adversas al medicamento en frecuencia decreciente. En cada
grupo de frecuencia, se presentan las reacciones adversas al medicamento en orden de
gravedad decreciente. Ademas, la categoria de frecuencia correspondiente para cada RAM
se basa en la convencion CIOMS 11l y se define como:

Muy frecuente (> 1/10); frecuente (> 1/100 a < 1/10); poco frecuente (> 1/1000 a < 1/100);
raro (> 1/10,000 a < 1/1000); muy raro (< 1/10,000); no determinado (no se puede estimar
a partir de los datos disponibles).



Tabla 1. Reacciones adversas al medicamento en pacientes tratados con
monoterapia de IMFINZI®

Clase de Sistema Término Frecuencia de Frecuencia de Grado 3-4
Organico preferido cualquier Grado
Tos/ Tos Muy 646 Poco 11 (0.4%)
productiva frecuente (21.5%) frecuente
Trastornos Neumonitis® Frecuente 114 Poco 26 (0.9%)
respiratorios, (3.8%) frecuente
tOI‘E.ICIC'OS y Disfonia Frecuente 93 Raro 2 (<0.1%)
mediastinales o
(3.1%)
Enfermedad Poco 18 Poco 4 (0.1%)
pulmonar frecuente (0.6%) frecuente
intersticial
Aspartato Frecuente 244 Frecuente 69 (2.3%)
aminotransferas (8.1%)
a aumentada o
Trastornos alanino
hepatobiliares | aminotransferas
a aumentada®
Hepatitis™® Poco 25 Poco 12 (0.4%)
frecuente (0.8%) frecuente
Trastornos Diarrea Muy 491 Poco 19 (0.6%)
gastrointestinales frecuente (16.3%) frecuente
Dolor Muy 383 Frecuente 53 (1.8%)
abdominal frecuente | (12.7%)
Colitis® Poco | 28(0.9% Poco 10 (0.3%)
frecuente ) frecuente
Pancreatitis’ Poco 6 Poco 5(0,17%)
frecuente | (0,23%) frecuente
Trastornos Hipotiroidismo® Muy 305 Poco 5(0.2%)
endocrinos Frecuente | (10.1%) frecuente
Hipertiroidismo Frecuente 137 0
h (4.6%)
Tiroiditis' Poco 23 Raro 2 (<0.1%)
frecuente (0.8%)
Insuficiencia Poco 18 Raro 3 (<0.1%)
adrenal frecuente (0.6%)




Hipofisitis/ Raro 2 Raro 2 (<0.1%)
Hipopituitarism (<0.1%
0 )
Diabetes Rara 1 Rara 1 (<0.1%)
mellitus tipo 1 (<0.1%
)
Diabetes Rara 1 Rara 1 (<0.1%)
insipida (<0.1%
)
Trastornos renales Creatinina Frecuente 105 Raro 3 (<0.1%)
y urinarios sérica (3.5%)
aumentada
Disuria Frecuente 39 0
(1.3%)
Nefritis! Poco | 9(0.3%) Raro 2 (<0.1%)
frecuente
Trastornos de la Rash* Muy 430 Poco 18 (0.6%)
piel y tejido frecuente (16.0%) frecuente
subcutaneo
Prurito! Muy 325 Raro 1 (<0.1%)
frecuente (10.8%)
Dermatitis Poco 22 Rara 2 (<0.1%)
frecuentes (0.7%)
Penfigoide™ Raro 3 NA 0
(<0.1%)
Sudores Frecuentes 47 Raros 1(<0.1%)
nocturnos (1.6%)
Trastornos Miocarditis Rara 1 Rara 1 (<0.1%)
cardiacos (<0.1%
)
Trastornos Pirexia Muy 414 Poco 10 (0.3%)
generales y frecuente | (13.8%) frecuente
condiciones del
sitio de Edema Frecuente 291 Poco 9 (0.3%)
administracion periférico” (9.7%) frecuente
Infeccionese | Infecciones del Muy 407 Poco 6 (0.2%)
infestaciones tracto frecuentes | (13.5%) frecuentes
respiratorio

superior®




Neumonia®? Frecuente 269 Frecuente 106 (3.5%)
(8.9%)
Candidiasis Frecuente 64 NA 0
oral (2.1%)
Infecciones Frecuente 50 Raras 1 (<0.1%)
dentales y de (1.7%)
tejido blando
oralt
Influenza Frecuente 47 Rara 2 (<0.1%)
(1.6%)
Trastornos Mialgia Frecuente 178 Rara 2 (<0.1%)
musculoesquelétic (5.9%)
os y de tejido S S .
conectivo Miositis Poco | 6(0.2%) Rara 1(<0.1%)
frecuente
Polimiositis No No 5(0.2%)
determinad determinad
al al
Trastornos del Miastenia No No
sistema nervioso gravis determinad determinad
as as
Encefalitis No No
determinad determinad
at at
Trastornos de la Trombocitopeni Rara 2 Rara 1 (<0.1%)
sangre y el sistema a inmune (<0.1%)
linfatico
Lesion, Reaccion Frecuente 49 Poco 5 (0.2%)
intoxicacion y relacionada con (1.6%) frecuente
complicaciones del la infusion"
procedimiento

a. Incluyendo desenlace fatal.
b. Incluye alanino aminotransferasa aumentada, aspartato
aminotransferasa aumentada, enzimas hepaticas aumentadas, y
transaminasas aumentadas.
c. Incluye hepatitis, hepatitis autoinmune, hepatitis toxica, lesion

hepatocelular, hepatitis aguda,hepatotoxicidad y hepatitis inmunomediada.
d. Incluye dolor abdominal, dolor abdominal bajo, dolor abdominal alto y dolor

en el flanco.

e. Incluye colitis, enteritis, enterocolitis, y proctitis.

Incluye pancreatitis y pancreatitis aguda.
g. Incluye hipotiroidismo autoinmune ¢ hipotiroidismo.




Incluye hipertiroidismo y enfermedad de Basedow.

Incluye tiroiditis autoinmune, tiroiditis, y tiroiditis subaguda.

Incluye nefritis autoinmune, nefritis tubulointersticial, nefritis,
glomerulonefritis y glomerulonefritis membranosa.

Incluye rash eritematoso, rash generalizado, rash macular, rash
maculopapular, rash papular, rash pruriginoso, rash pustuloso, eritema,

eczema y rash.
Incluye prurito generalizado y prurito.

Incluye penfigoide, dermatitis bullosa y penfigus. La frecuencia reportada
de estudios clinicos completados y en curso es poco frecuente.

Incluye edema periférico e hinchazon periférico.

Incluye laringitis, nasofaringitis, absceso peritonsilar, faringitis, rinitis,
sinusitis, amigdalitis, traqueobronquitis, ¢ infeccion del tracto respiratorio
alto.

Incluye infeccién pulmonar, neumonia/neumocistis jirovecii, neumonia,
neumonia por candida, neumonia por legionella, neumonia adenoviral,
neumonia bacteriana, neumonia por citomegalovirus, neumonia por

haemophilus, neumonia neumococica y neumonia estreptococica.
Incluye gingivitis, infeccion oral, periodontitis, pulpitis dental, absceso
dental e infeccion dental.

Se observo polimiositis (mortal) en un paciente tratado con IMFINZI en un
estudio clinico patrocinado, actualmente en curso, por fuera del conjunto
de datos combinados: raro en cualquier grado, raro en Grado 3 04 o 5.

La frecuencia reportada en los estudios clinicos patrocinados por
AstraZeneca por fuera del conjunto de datos es rara con ninglin evento en
un grado > 2.

La frecuencia notificada de los ensayos clinicos en curso patrocinados por
AstraZeneca fuera del conjunto de datos es rara e inclusive dos
acontecimientos de encefalitis, uno fue de grado 5 (mortal) y otro fue de
grado 2.

Incluye reaccion relacionada con la infusion y urticaria con aparicion el dia
de la dosificacion o 1 dia después de ésta.

La Tabla 4 enumera la incidencia de alteraciones de laboratorio reportadas en el
conjunto de datos de seguridad combinados para la monoterapia con IMFINZI.

Tabla 2. Alteraciones de laboratorio que empeoraron desde el nivel inicial

Alteraciones de n De cualquier grado Grado 304
laboratorio
Alanino aminotransferasa 2866 813 (28.4%) 69 (2.4%)
aumentada
Aspartato aminotransferasa 2858 891 (31.2%) 102 (3.6%)
aumentada
Creatinina aumentada 2804 642 (22.9%) 13 (0.5%)




TSH elevada> ULN y 3006 566 (18.8%) NA
< ULN en el nivel inicial

TSH disminuida<LLNy | 3006 545 (18.1%) NA

> LLN en el nivel inicial

ULN = limite superior normal; LLN = limite inferior normal

La seguridad de IMFINZI en combinacion con quimioterapia se basa en datos de 265
pacientes del estudio CASPIAN (SCLC), y fue consistente con la monoterapia de
IMFINZI y el perfil de seguridad conocido de la quimioterapia. Consulte los detalles en
el Apéndice.

Descripcion de reacciones adversas seleccionadas

Los datos que se mencionan a continuacion reflejan informacion sobre reacciones
adversas significativas con IMFINZI como monoterapia en el conjunto de datos
combinados de seguridad a través de los tipos de tumor (n=3006).

Neumonitis mediada por inmunidad

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrié6 neumonitis
inmuno- mediada en 92 (3,1%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 25 (0,8%) pacientes,
Grado 4 en 2 (< 0,1%) pacientes, y Grado 5 en 6 (0,2%) pacientes. El tiempo promedio
hasta el inicio fue de 55 dias (rango: 2-785 dias). Sesenta y nueve de los 92 pacientes
recibieron tratamiento con dosis alta de corticosteroide (al menos 40 mg de prednisona
0 su equivalente por dia), 2 pacientes también recibieron infliximab y 1 paciente
también recibio ciclosporina. IMFINZI fue descontinuado en 38 pacientes. Ocurrid
resolucion en 53 pacientes. Se presentd neumonitis inmuno-mediada con mayor
frecuencia en pacientes del Estudio PACIFIC que habian completado tratamiento con
quimiorradiacion concurrente dentro de 1 a 42 dias antes del inicio del estudio (9,9%),
comparados con los demas pacientes en la base de datos de seguridad combinados
(1,8%).

En el Estudio PACIFIC, en pacientes con NSCLC localmente avanzado, no resecable
(n = 475 en el brazo IMFINZI®, y n = 234 en el brazo placebo), que habian
completado tratamiento con quimiorradiacion concurrente dentro de 1 a 42 dias antes
del inicio del estudio, ocurrié neumonitis inmuno-mediada en 47 (9.9%) pacientes del
grupo tratado con IMFINZI® y 14 (6.0%) pacientes en el grupo placebo, incluyendo
Grado 3 en 9 (1.9%) pacientes tratados con IMFINZI® vs. 6 (2,6%) pacientes que
recibieron placebo, y Grado 5 en 4 (0,8%) pacientes tratados con IMFINZI® vs. 3
(1,3%) pacientes con placebo. El tiempo promedio hasta el inicio en el grupo tratado
con IMFINZI® fue de 46 dias (rango: 2-342 dias) vs. 57 dias (rango: 26-253 dias)
en el grupo placebo. En el grupo tratado con




IMFINZI®, 30 pacientes recibieron tratamiento con dosis alta de corticosteroide (al
menos 40 mg de prednisona o su equivalente por dia), y 2 pacientes también recibieron
infliximab. En el grupo placebo, 12 pacientes recibieron tratamiento con dosis alta de
corticosteroide (al menos 40 mg de prednisona o su equivalente por dia), y un paciente
recibi6 también ciclofosfamida y tacrolimus. Ocurrid resolucion en 27 pacientes del
grupo tratado con IMFINZI® vs. 6 en el grupo placebo.

Hepatitis inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurri6 hepatitis
inmuno- mediada en 67 (2,2%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 35 (1,2%) pacientes,
Grado 4 en 6 (0,2%) y Grado 5 en 4 (0,1%) pacientes. El tiempo promedio hasta el
inicio fue de 36 dias (rango: 3-333 dias). Cuarenta y cuatro de los 67 pacientes
recibieron tratamiento con dosis alta de corticosteroide (al menos 40 mg de prednisona
o su equivalente por dia). Tres pacientes también recibieron tratamiento con
micofenolato. IMFINZI fue descontinuado en 9 pacientes. Ocurri6 resolucion en 29
pacientes.

Colitis inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrio colitis inmuno-
mediada o diarrea en 58 (1,9%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 9 (0,3%) pacientes y
Grado 4 in 2 (< 0,1%) pacientes. El tiempo promedio hasta el inicio fue de 70 dias
(rango: 1-394 dias). Treinta y ocho de los 58 pacientes recibieron tratamiento con dosis
alta de corticosteroide (al menos 40 mg de prednisona o su equivalente por dia). Un
paciente también recibio tratamiento con infliximab y un paciente también recibid
tratamiento con micofenolato. IMFINZI fue descontinuado en 43 pacientes.

Endocrinopatias inmuno-mediadas

Hipotiroidismo inmuno-mediado

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurri6 hipotiroidismo
inmuno-mediado en 245 (8,2%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 4 ( 0,1%) pacientes.
El tiempo promedio hasta el inicio fue 85 dias (rango: 1-562 dias). De los 245
pacientes, 240 recibieron terapia de reemplazo hormonal, 6 pacientes recibieron
corticosteroide a dosis alta (al menos 40 mg de prednisona o su equivalente por dia)
para hipotiroidismo inmuno- mediado seguido por reemplazo hormonal. Ningun
paciente descontinu6 IMFINZI debido a hipotiroidismo inmuno-mediado. Este fue
precedido por hipertiroidismo inmuno-mediado en 20 pacientes o tiroiditis inmuno-
mediada en 3 pacientes.



Hipertiroidismo inmuno-mediado

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrid
hipertiroidismo inmuno-mediado en 50 (1,7%) pacientes, no hubo casos Grado 3 o 4.
El tiempo promedio hasta el inicio fue de 43 dias (rango: 1-253 dias). Cuarenta y seis
de los 50 pacientes recibieron tratamiento médico (tiamazol, carbimazol,
propiltiouracilo, perclorato, bloqueador de canales de calcio, o betabloqueador), 11
pacientes recibieron corticosteroides sistémicos y 4 de los 11 pacientes recibieron
tratamiento con dosis alta de corticosteroide sistémico (al menos 40 mg de prednisona
o su equivalente por dia). Un paciente descontinué IMFINZI debido a hipertiroidismo
inmuno-mediado. Ocurrid resolucion en 39 pacientes.

Tiroiditis inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI ocurri6 tiroiditis
inmuno- mediada en 12 (0,4%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 2 ( <0,1%) pacientes.
El tiempo promedio hasta el inicio fue de 49 dias (rango: 14-106 dias). De los 12
pacientes, 10 recibieron terapia de reemplazo hormonal, 1 paciente recibio
corticosteroides a dosis alta (al menos 40 mg de prednisona o su equivalente por dia).
Un paciente descontinué IMFINZI debido a tiroiditis inmuno-mediada.

Insuficiencia adrenal inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrié insuficiencia
adrenal inmuno-mediada en 14 (0,5%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 3 (< 0,1%)
pacientes. El tiempo promedio hasta el inicio fue de 145.5 dias (rango: 20-547 dias).
Todos los 14 pacientes recibieron corticosteroides sistémicos; 4 de los 14 pacientes
recibieron tratamiento con corticosteroide a dosis alta (al menos 40 mg de prednisona
0 su equivalente por dia). Ningun paciente descontinu6 IMFINZI debido a
insuficiencia adrenal inmuno- mediada. Ocurri6 resolucion en 3 pacientes.

Diabetes mellitus tipo 1 inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurri6 diabetes
mellitus tipo 1 inmuno-mediada Grado 3 en 1 (0,1%) paciente. El tiempo de aparicion
fue de 43 dias. Este paciente necesito tratamiento a largo plazo con insulina e IMFINZI
fue descontinuado permanentemente debido a esta reaccion adversa.



Hipofisitis/hipopituitarismo inmuno-mediado

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurri6
hipofisitis/hipopituitarismo inmuno-mediado en 2 (< 0,1%) pacientes ambos Grado 3.
El tiempo promedio hasta el inicio de eventos fue de 44 dias y 50 dias. Ambos
pacientes recibieron tratamiento con dosis alta de corticosteroide (al menos 40 mg de
prednisona o su equivalente por dia) y un paciente descontinué6 IMFINZI debido a
hipofisitis /hipopituitarismo inmuno-mediado.

Nefritis inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrié nefritis
inmuno- mediada en 14 (0,5%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 2 (< 0,1%) pacientes.
El tiempo promedio hasta el inicio fue de 71 dias (rango: 4-393 dias). Nueve pacientes
recibieron tratamiento con dosis alta de corticosteroide (al menos 40 mg de prednisona
o su equivalente por dia) y 1 paciente también recibido micofenolato. IMFINZI fue
descontinuado en 5 pacientes. Ocurri6 resolucion en 8 pacientes.

Erupcion cutanea inmuno-mediada

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrié erupcion cutanea
o dermatitis (incluyendo penfigoide) inmuno-mediados en 50 (1,7%) pacientes,
incluyendo Grado 3 en 12 ( 0,4%) pacientes. El tiempo promedio hasta el inicio fue de
43 dias (rango: 4- 333 dias). Veinte-cuatro pacientes recibieron tratamiento con dosis alta
de corticosteroide (al menos 40 mg de prednisona o su equivalente por dia). IMFINZI
fue descontinuado en 3 pacientes. Ocurrid resolucion en 31 pacientes. Se han notificado
casos de Sindrome de Stevens- Johnson o necrolisis epidérmica toxica en pacientes en
tratamiento con inhibidores de PD-1. Se debe vigilar a los pacientes para detectar signos
y sintomas de erupcion o dermatitis.

Reacciones relacionadas con la infusion

En pacientes que estaban recibiendo monoterapia de IMFINZI, ocurrieron reacciones
relacionadas con la infusion en 49 (1,6%) pacientes, incluyendo Grado 3 en 5 (0,2%)
pacientes. No hubo eventos Grado 4 o 5.

Otras reacciones adversas inmunomediadas

Dado el mecanismo de accion de Imfinzi, pueden ocurrir otras posibles reacciones
adversas inmunomediadas. Las siguientes reacciones adversas inmunomediadas se
han observado en pacientes tratados con Imfinzi en monoterapia: miastenia grave,
miocarditis, miositis, polimiositis, meningitis, encefalitis y sindrome de Guillain-
Barré. Se han comunicado acontecimientos de pancreatitis en el programa de ensayos
clinicos. Se debe vigilar a los pacientes para detectar signos y sintomas.



AstraZeneca

AstraZeneca Colombia Edificio NAOS, Avenida Carrera 9 No. 101-67, Oficina 601, Bogota, D.C., tel.: 3257200
Registro Sanitario: IMFINZI® 50 mg/mL Concentrado para solucion para infusion.INVIMA 2019MBT-0019214
Material dirigido al cuerpo médico. Informacion aplicable a Colombia. Mayor informaciéon Departamento Médico
AstraZeneca Colombia. En caso de evento adverso reportelo en Colombia a la linea 018000111561 o el link
https:// aereporting.astrazeneca.com seleccionando el pais. Link de Data Privacy para reporte de eventos adversos:
https:// bit.ly/2ZsHh5J.
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