"KEYTRUDA

(pembrolizumab)

Une option d'immunothérapie contre le CETC metastatique ou non
résecable recurrent

KEYTRUDA® est indiqué pour le traitement de premiére intention, en monothérapie, des adultes atteints d'un
carcinome epidermoide de la téte et du cou (CETC) métastatique ou non réesécable récurrent dont les
tumeurs expriment le PD-L1 (score combiné positif [SCP] > 1), tel que déterminé par un test validé.

KEYTRUDA® est indigué comme traitement de premiére intention des adultes atteints d'un carcinome
epidermoide de la téte et du cou (CETC) meétastatique ou non résécable récurrent, en association avec la

chimiothérapie a base de platine et de fluorouracil (FU)".

Profils de patients Profil d’'innocuité

Protocole de I'etude Posologie

Résultats relatifs a l'efficaciteé Lignhes directrices

PD-L1 = ligand 1 de mort cellulaire programmeée.
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‘ Ressources

‘ Renseignements importants sur l'innocuité

Envisagez KEYTRUDA®

pour vos patients atteints d'un carcinome épidermoide de la téte et du cou (CETC) meétastatique ou non
résécable récurrent

André*, 52 ans Marianne?*, 65 ans

Voici André Voici Marianne

Robert*, 48 ans William, 67 ans

Voici William

Voici Robert

* Profil de patient fictif. Peut ne pas étre représentatif de tous les patients.
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(pembrolizumab)

‘ Ressources

Avez-vous un patient comme Andreée?*

« Je savais qu’il y avait un risque que mon cancer revienne. » Envisagez KEYTRUDA® pour vos
Renseignements généraux patients atteints de CETC non
s 52 ains resecable recurrent comme

Directeur général d'une usine

Marié, 2 enfants

Grand fumeur (environ 25 cigarettes par jour)
Consommation modérée d’alcool (1 ou 2 verres par jour)

Résultats de I'examen d’'imagerie et de la biopsie

e | ésions pulmonaires decelées par tomodensitométrie; la biopsie confirme que les Iésions
sont des métastases a distance (stade |VC)

e |'examen révele une lésion importante sur I'oropharynx et une augmentation du volume de
plusieurs ganglions lymphatiques

e aTDM confirme |'atteinte des structures environnantes et un envahissement de |'artere
carotide interne gauche

e | a résection complete a été jugée impossible

e Enrouement persistant, dysphagie, présence d’'une masse cervicale asymptomatique

Notes cliniques

e || a initialement recu un diagnostic de carcinome épidermoide du larynx de stade llI, gt Ry
localement avancé et résécable i e B N

e || a été traité par radiothérapie externe et par I'administration concomitante d’'une e DA
chimiothérapie a base de platine; il est maintenant en rémission apres 10 mois. G N W, T

e Résultat négatif pour le VPH
e SCP de I'expression du PD-L1: 10

o |FECOG:1 . _ .

Diagnostic : CETC non resecable recurrent de stade IVC

SCP = score combiné positif; IF ECOG = indice fonctionnel de I'Eastern Cooperative Oncology Group; CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; VPH = virus du papillome humain; PD-L1 = ligand 1 de mort cellulaire programmée.

* Profil de patient fictif. Peut ne pas étre représentatif de tous les patients.
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(pembrolizumab)

‘ Ressources

Avez-vous une patiente comme Marianne?*

« Je n‘avais jamais entendu parler de ce type de Envisagez KEYTRUDA® pour vos
cancer, et puis j'en ai recu le diagnostic... deux fois. » patientes atteintes de CETC non

: . réesecable recurrent comme
Renseighements genéeraux

. m X
Mlarianne
Enseignante a la retraite, aime le jardinage rl n n

Mariée, 3 enfants et 2 petits-fils
Consommation modérée d’alcool (1 verre par jour)

Résultats de I'examen d’imagerie et de la biopsie

e |_a tomodensitométrie a révélé une récurrence loco-régionale dans la cavité
buccale avec une atteinte importante des structures environnantes

e Un comité multidisciplinaire des thérapies du cancer a déterminé que la
lésion était non résécable

¢ | a dissection des ganglions lymphatiques confirme |'atteinte d'un ganglion
cervical sans atteinte extraganglionnaire (stade IVA)

Notes cliniques

e Elle a initialement recu un diagnostic de carcinome épidermoide de la cavité
buccale de stade lll.

e Elle a subi une premiere intervention chirurgicale pour I'élimination de la tumeur
primaire et la résection des ganglions lymphatiques ipsilatéraux. Elle a ensuite
recu une radiothérapie et du cisplatine, et était en remission apres le traitement
définitif.

e Résultat positif pour le VPH

e SCP au test de I'expression de PD-L1 : 26

e |[FECOG:1

Diagnostic : Carcinome épidermoide de la cavite buccale

SCP = score combiné positif;

CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; FU = fluorouracil; IF ECOG = indice fonctionnel de I'Eastern Cooperative Oncology Group; PD-L1 = ligand 1 de mort
cellulaire programmeée; VPH = virus du papillome humain.

* Profil de patient fictif. Peut ne pas étre représentatif de tous les patients.
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(pembrolizumab)

Avez-vous un patient comme Robert?*

« Je n‘aurais jamais cru que ¢a m’arriverait. Je pensais que Envisagez KEYTRUDA® pour vos
j’etais en sante. » patients atteints de CETC
metastatique

Renseignements generaux

Age : 48 ans

Entrepreneur général

Marié, sans enfants

Consommation occasionnelle d'alcool
A cesseé de fumerily a 3 ans

Résultats de I'examen d'imagerie et de la biopsie
e Patient orienté aux fins d’évaluation par un médecin de famille

e | ésion de 5,5 cm repérée dans la partie gauche du palais mou

¢ | ésions metastatiques multiples dans les poumons, le foie et les os
environnants

Notes cliniques
e Résultat néegatif pour le VPH

e SCP au test de I'expression de PD-L1 : < 1
e |FECOG: 1

Diagnostic : CETC metastatique de stade IVC

SCP = score combiné positif; IF ECOG = indice fonctionnel de I'Eastern Cooperative Oncology Group; CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou;
VPH = virus du papillome humain; IVC = stade 4 avec métastases a distance au moment du diagnostic; PD-L1 = ligand 1 de mort cellulaire programmée.

* Profil de patient fictif. Peut ne pas étre représentatif de tous les patients.
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‘ Ressources

Avez-vous un patient comme William?*

« Je savais que le tabagisme augmentait mon risque de cancer, Envisagez KEYTRUDA® pour vos

mais j’ai arrété il y a des années. » patients atteints de CETC
metastatique comme

Renseignements generaux

H H *
Age : 67 ans Wllllam

Agent de libération conditionnelle
Divorce, 2 enfants et b petits-enfants
A cesseé de fumeril y a 17 ans

A cesse de boire il y a 3 ans

Résultats de I'examen d’'imagerie et de la biopsie

e | e patient a été orienté pour un examen ciblé de la téte et du cou avec endoscopie
en lumiere blanche et d’autres tests, au besoin

e | ésion de 3 cm repérée sur I'amygdale gauche
¢ 2 lésions metastatiques dans la partie inferieure du poumon gauche

Notes cliniques
e Résultat positif pour le VPH

e SCP au test de I'expression de PD-L1 : 1
e |[FECOG: 1

Diagnostic : CETC metastatique de stade IVC

SCP = score combiné positif; IF ECOG = indice fonctionnel de I'Eastern Cooperative Oncology Group; CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; VPH
= virus du papillome humain; IVC = stade 4 avec métastases a distance au moment du diagnostic; PD-L1 = ligand 1 de mort cellulaire programmeée.

* Profil de patient fictif. Peut ne pas étre représentatif de tous les patients.
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(pembrolizumab)

Protocole de I'étude Parametres d'évaluation W( DONNEES DEMOGRAPHIQUES w

Etude pivot KEYNOTE-048 : KEYTRUDA® comme traitement de premiére intention du CETC en monothérapie
ou en association avec la chimiothérapie a base de platine et de FU'

Protocole de I'étude KEYNOTE-048

Etude de phase Ill multicentrique, a répartition aléatoire, ouverte et controlée par comparateur actif menée auprés de 882 patients.

882 patients

1:1:1

Monothérapie : KEYTRUDA® a 200 mg toutes les 3 semaines (n = 301)

Patients atteints d'un CETC meétastatique ou

récurrent qui n‘avaient pas regu auparavant Traitement d’association : KEYTRUDAZ® a raison de 200 mg toutes les 3 semaines, carboplatine a une ASC
de traitement systemique pour une maladie cible de 5 mg/mL/min toutes les 3 semaines ou cisplatine a raison de 100 mg/m? toutes les 3 semaines et FU
récurrente ou metastatique et qui etaient a raison de 1 000 mg/m?/j, 4 jours consécutifs pendant 3 semaines (maximum de 6 cycles de chimiothérapie

considérés comme incurables au moyen des a base de platine et de FU; n = 281)

traitements locaux.
Traitement standard : Cétuximab a raison de 400 mg/m2 (dose de charge), puis de 250 mg/m? une fois par
semaine, carboplatine a une ASC cible de 5 mg/mL/min toutes les 3 semaines ou cisplatine a raison de 100
mg/m? toutes les 3 semaines et FU a raison de 1 000 mg/m2/j, 4 jours conseécutifs pendant 3 semaines
(maximum de 6 cycles de chimiothérapie a base de platine et de FU; n = 300)

24 mois

e Le traitement par KEYTRUDA® s’est poursuivi jusqu’a I'évolution de la maladie selon les criteres RECIST 1.1 (déterminée par le chercheur), jusqu’a I'apparition d’une toxicité
intolérable ou pendant un maximum de 24 mois.

e Les patients du groupe KEYTRUDA® pqui ont cessé le traitement et qui présentaient une maladie stable ou une réponse encore meilleure étaient admissibles a une
année supplémentaire de traitement si la maladie avait progresse apres |'interruption du médicament a I’étude. Les patients cliniquement stables et qui, selon
I'investigateur, étaient susceptibles de tirer profit du traitement, pouvaient continuer a recevoir KEYTRUDA® malgré une progression de leur maladie,
conformément aux criteres RECIST 1.1.

e | e statut de la tumeur a été évalué a 9 semaines, puis toutes les 6 semaines au cours de la premiere année, et enfin toutes les 9 semaines dans les 24 mois suivants.

e | a répartition aléatoire des sujets a été stratifiée en fonction du niveau d’expression du PD-L1 dans la tumeur, de la présence d’infection par le VPH et de l'indice de
performance de I'ECOG.

ASC = aire sous la courbe; FU = fluorouracil; IF ECOG = indice fonctionnel de I'Eastern Cooperative Oncology Group; PD-L1 = ligand 1 de la mort cellulaire programmée; RECIST = Criteres d’'évaluation de la réponse tumorale dans les tumeurs solides (Response
Evaluation Criteria in Solid Tumours); SPC = résultat positif combiné; VPH = virus du papillome humain.
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Protocole de I'etude Parametres d'evaluation Demographics

Parametres d’'evaluation’

Principaux parametres d’evaluation

* Survie globale et survie sans progression, obtenues au moyen d’une évaluation centralisée
independante menée a l'insu, conformément aux criteres RECIST 1.1

Quelques parametres d’évaluation secondaires

eTaux de réponse objective, obtenues au moyen d'une évaluation centralisée indépendante meneée a
I"'insu, conformément aux criteres RECIST 1.1

Quelques parametres d’évaluation exploratoires
* Durée de la réponse

RECIST = critéres d’évaluation de la réponse dans les tumeurs solides.
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‘ Ressources

Protocole de I'etude Parametres d'evaluation Demographics

Quelques caracteristiques demographiques initiales®

KEYTRUDA® en KEYTRUDA® + chimiothérapie Cétuximab + chimiothérapie
monotheérapie a base de platine et FU a base de platine et FU
(n =301) (n =281) (n = 300)
Age médian (tranche d’age) 62 (22 a 94) 61 (20 & 85) 61 (22 a 84)
Hommes, % 83 % 80 % 87 %
Race blanche, % 73 % 72 % 75 %
Asiatique, % 19 % 21 % 18 %
= 0 o 40 % 39 % 40 %
SP1,% 60 % 61 % 60 %
Fumeurs ou ex-fumeurs, % 79 % 80 % 78 %
VPH positif 21 % 21 % 22 %
SCP>1,% 85 % 86 % 85 %
SCP > 20, % 44 % 45 % 41 %
IVB 4 % 5 % 7 %
IVC 72 % 72 % 68 %

CP = score combiné positif; RECIST = response evaluation criteria in solid tumors (criteres d'évaluation de la réponse tumorale dans les tumeurs solides).
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SG en traitement d'association SSP en traitement d'association SG en monothérapie | SSP en monothérapie | Paramétres d’'évaluation secondaires

Coparametre principal : SG survie globale

KEYTRUDA® en association avec la chimiothérapie a base de platine et de FU a

démontre une amelioration significative de la survie globale par rapport au cétuximab en association
avec la chimiothérapie a base de platine et de FU (RR: 0,72* [IC a 95 % : 0,60 a 0,87; p = 0,000257T]) chez les patients
atteints d’'un CETC métastatique ou récurrent qui n'avaient pas recu auparavant de traitement systémique pour une
maladie récurrente ou meétastatique et qui étaient considerés comme incurables au moyen des traitements locaux,
dans I'étude KEYNOTE-048 (population en ITT)’

Survie globale pour KEYTRUDA® en association avec la chimiothérapie a base
de platine et de FU par rapport au cétuximab en association avec la chimiothérapie
a base de platine et de FU a I'analyse définitive

100 —,
i Réduction de 28 % du ri : : L
:8 ] instantané de décss Nombre de patients présentant un événement :
o “ E)Rgo:o 257%)* [ICa95 % :0,604a0,87; p= e 76 % (213/281) KEYTRUDA® en association avec la
SR ' chimiothérapie a base de platine et de FU
£ 50- * 89 % (247/278) cétuximab en association avec la
s 40 - chimiothérapie a base de platine et de FU
© 30 -
20 -
10 -
0 | I I I I | I I I I 4 /4 . - .
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 Duree mediane en mois :
Temps (mois) e KEYTRUDA® en association avec la chimiothérapie a base
KEYTRUDA® + de platine et de FU 13,0 (IC a 95 % : 10,9 a 14,7)
chimiothérapie abase 281 227 169 122 94 77 55 29 5 0 O . : .. . . , .
do platine et de FU e Cétuximab en association avec la chimiothérapie a base de
Cétuximab + 278 227 147 100 66 45 23 6 1 0 O platine et de FU 10,7 (ICa 95 % : 9,3 a 11,7)

chimiothérapie a base
de platine et FU

D’aprés la monographie de KEYTRUDA®.

* D’apres le modele stratifié des risques proportionnels de Cox.
t Basée sur le test logarithmique par rangs stratifié.
IC = intervalle de confiance; FU = fluorouracil; CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; RR = rapport de risque; ITT = population en intention de traiter; SSP = survie sans progression.
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SG en traitement d'association EENENUREHIEIEITERIHEILIM SG en monothérapie | SSP en monothérapie | Paramétres d’évaluation secondaires

Coparametre principal : survie sans progression

Résultats obtenus en matiere de survie sans progression pour KEYTRUDA® en association avec la chimiothérapie

a base de platine et de FU par rapport au cétuximab en association avec la chimiothérapie a base de platine et de

FU chez les patients atteints d'un CETC metastatique ou réecurrent qui n‘avaient pas recu auparavant de traitement
systémique pour une maladie récurrente ou metastatique et qui étaient considéerés comme incurables au moyen des
traitements locaux, dans I'étude KEYNOTE-048 (population en ITT)

Le coparametre principal de la SSP n’a Nombre de patients présentant un evénement :
pas atteint un niveau statistiquement * 89 % (250/281) KEYTRUDA® en association avec la chimiothérapie a base de platine et de FU
significatif a I'analyse définitive (RR : * 94 % (260/278) cétuximab en association avec une chimiothérapie a base de platine et de FU

0,93* [IC 495 % : 0,78 4 1,11: p = 0,2121]).

4.9 h 2 ENVISAGEZ
mois VS mois KEYTRUDA®
(IC 3 95 % de (IC 395 % de en assoclation avec
47a6,) 49a6.1) la chimiothérapie 3
base de platine et
KEYTRUDA® + chimiothérapie Cétuximab + chimiothérapie de FU pour vos
a base de platine et FU a base de platine et de FU patients

RR:0,93(ICa9 % :0,78a1,11; p =0,2121") admissibles.

* D'apres le modeéle stratifié des risques proportionnels de Cox.

T Basée sur le test logarithmique par rangs stratifié.
CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; FU = fluorouracil; IC = intervalle de confiance; ITT = population en intention de traiter; RR = rapport de risque.
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‘ Ressources

SG en traitement d'association SSP en traitement d'association U RNOE G SSP en monothérapie | Parameétres d’évaluation secondaires

Coparametre principal : survie globale

KEYTRUDA® en monothérapie a démontré une amélioration significative de la survie globale par rapport au cétux-
imab en association avec la chimiothéerapie a base de platine et de FU (RR : 0,74* [IC a 95 % : 0,61 a 0,90; p =
0,00133"]) chez les patients présentant un SCP > 1 atteints d’'un CETC métastatique ou récurrent qui n‘avaient pas
recu auparavant de traitement systémique pour une maladie réecurrente ou metastatique et qui etaient considéres
comme incurables au moyen des traitements locaux dans I'étude KEYNOTE-048"

Survie globale de KEYTRUDA® en monothérapie par rapport a cétuximab
en association avec la chimiothérapie a base de platine et de FU chez
les patients qui présentent un SPC > 1 a I'analyse définitive

100 —
90 — A I 00 I - 4 4 4
o FEELE P CE ol T FIE A Nombre de patients présentant un événement :
70 - B e 77 % (197/257) pour KEYTRUDA® en monothérapie
£ 60 - ’ * 90 % (229/255) pour cétuximab + chimiothérapie a base de
‘:g 50 — platine et de FU
s 40+
T30 .
20 - A
10 - —'\“t
_“—-ﬁ.~.~‘_ﬂ_.____H
0 | — | | | | | | |

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 Duree mediane en mois :
Temps (mois) ® 12,3 (IC é 95 0/0 . 10,8 é 14,3) KEYTRUDA® en monOthérapie

Eﬁﬂgfo%'iapie R R e 10,3 (ICa95_/o.9,0a11,5) cétuximab + chimiothérapie a
o base de platine et de FU

SAIED S 255 207 131 89 59 40 21 9 5 0 0

chimiothéerapie a

base de platine et de FU

D’aprés la monographie de KEYTRUDA®.

* D’apres le modele stratifié des risques proportionnels de Cox.
t Basée sur le test logarithmique par rangs stratifié.
CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; FU = fluorouracil; IC = intervalle de confiance; ITT = population en intention de traiter; RR = rapport de risque.
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‘ Renseignements importants sur I'innocuité

SG en traitement d’association | SSP en traitement d’association | SG en monothérapie NI Parametres d’évaluation secondaires

3,2

Coparametre principal : survie sans progression

Résultats relatifs a la survie sans progression pour
KEYTRUDA® en monothérapie par rapport au
cétuximab en association avec la chimiothérapie a
base de platine et de FU chez les patients atteints
d’'un CETC métastatique ou récurrent qui n'avaient
pas recu auparavant de traitement systémique

pour une maladie récurrente ou meétastatique et qui
etaient considérés comme incurables au moyen des
traitements locaux dans |'étude KEYNOTE-048’

Le coparametre principal de la SSP n’a pas atteint un niveau statistiquement significatif.

Le coparametre principal de la SSP n'a pas atteint un niveau
statistiguement significatif a ['analyse définitive
(RR:1,13* [ICa 95 % : 0,94 a 1,36; p = 0,8958"]).

Nombre de patients présentant un événement :
e 89 % (228/257) pour KEYTRUDA® en monothérapie

5,0

mois VS mois
(ICa95%:22 (ICa95%:4,8
a 3,4) a 6,0)
KEYTRUDA® Cétuximab + chimiothérapie
en monothérapie a base de platine et de FU

RR:1,13(ICa95 % :0,94 a 1,36; p = 0,8958"

ENVISAGEZ KEYTRUDA®

comme monothérapie pour vos patients
admissibles.

e 93 % (237/255) pour le cétuximab en association avec la chimiothérapie a base de platine et de FU

Analyse exploratoire

Une association positive entre le SCP et |'effet du traitement a été observeée.

* D’apres le modele stratifié des risques proportionnels de Cox.
t Basée sur le test logarithmique par rangs stratifié.
CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; FU = fluorouracil; IC = intervalle de confiance; RR = rapport de risque.
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‘ Ressources

‘ Renseignements importants sur l'innocuité

SG en traitement d'association | SSP en traitement d'association | SG en monothérapie = SSP en monothérapie RETETIECE HAEITENTLIREHGETGE

Durée de la réponse, médiane (parametre d’évaluation exploratoire)®

Chez les patients presentant un SPC > 1

KEYTRUDA® en monothérapie Cetuximab + chimiothérapie a base de platine et de FU

20,9 mois (plage : 1,5+ a 34,8+) 4,5 mois (plage : 1,2+ a 30,6+)

Chez la population de patients en ITT

KEYTRUDA® + chimiothéerapie a base de platine et FU @ Ceétuximab + chimiothérapie a base de platine et de FU

6,7 mois (plage : 1,6+ a 30,4+) 4,3 mois (plage : 1,2+ a 27,9+)
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‘ Renseignements importants sur l'innocuité

Profil d'innocuite du CETC observe dans le contexte de I'étude KEYNOTE-048’

Effets indésirables les plus frequemment observés (signalés chez > 10 % des patients) avec KEYTRUDA® en monothérapie, KEYTRUDA® + chimiothérapie
a base de platine et de FU, ou cétuximab + chimiothérapie a base de platine et de FU, tous les grades®

KEYTRUDA® KEYTRUDA® chimiothérapie chimiothérapie a base de
Effet indésirable, % (n) en monothérapie a base de platine et de FU platine et de FU

(n =300) (n = 276) (n=287)
Anémie 4,0 (12) 48,6 (134) 41,1 (118)
Nausées 4,0 (12) 45,3 (125) 45,6 (131)
Neutropénie 1,0 (3) 33,0 (91) 31,0 (89)
Fatigue 14,3 (43) 30,4 (84) 28,9 (83)
Inflammation des muqueuses 2,7 (8) 279 (77) 26,5 (76)
Thrombopénie 1,3 (4) 27,2 (75) 21,6 (62)
Vomissements 2,3 (7) 27,2 (75) 22,3 (64)
Stomatite 0,7 (2) 25,0 (69) 24,4 (70)
Diminution de I'appétit 5,3 (16) 22,5 (62) 21,6 (62)
Diminution de la numération plaquettaire 0,3 (1) 18,5 (51) 16,0 (46)
Diarrhée 5,7 (17) 18,1 (50) 26,5 (76)
Diminution de la numération des neutrophiles 0,3 (1) 16,3 (45) 18,8 (54)
Diminution du nombre de leucocytes 0,7 (2) 13,0 (36) 15,0 (43)
Hypothyroidie 13,0 (39) 13,0 (36) 0,3 (1)
Leucopénie 0,7 (2) 12,3 (34) 13,2 (38)
Asthénie 2,3(7) 11,6 (32) 10,5 (30)
Augmentation de la créatininémie 0,7 (2) 1,2 (31) 5,6 (16)
Hypomagnésémie 1,0 (3) 10,5 (29) 33,1 (95)
Constipation 3,0 (9) 10,1 (28) 10,8 (31)

D’aprés la monographie de KEYTRUDA®
* Population de tous les patients traités.

CETC = carcinome épidermoide de la téte et du cou; FU = fluorouracil.

PROFILS DE PATIENTS | PROTOCOLE DE LETUDE

Le taux d’abandon du traitement en raison d’effets indésirables lies au traitement
était de 5,0 % pour KEYTRUDA® en monothérapie (n = 300) et de 25,0 % pour
KEYTRUDA® + chimiothérapie a base de platine et de FU (n = 276).
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‘ Ressources

‘ Renseignements importants sur l'innocuité

Posologie avec KEYTRUDA®

KEYTRUDA?® offre la souplesse de deux options
posologiques. La dose recommandée de
KEYTRUDA® peut étre administrée sous l'une ou

I'autre forme:

400 mg

toutes les 6 semaines

200 mg

toutes les 3 semaines

Administration par perfusion 5

intraveineuse pendant 30 minutes O

PROFILS DE PATIENTS | PROTOCOLE DE LUETUDE |
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Continuer jusqu’a :
e |a survenue d'une toxicité inacceptable

* |a progression de la maladie

e Jusqu’'a 24 mois ou 35 doses de 200 mg ou 18 doses de
400 mg, selon la période la plus longue, en |I'absence
d’'une progression de la maladie.

Lorsqu’on a recours a KEYTRUDA® en association avec la
chimiothérapie, il faut administrer KEYTRUDA® en premier
lorsque la chimiothérapie est administrée le méme jour.

Dose oubliée
e Administrer la dose oubliée des que possible

e Ajuster la fréquence d’administration de maniere a maintenir l'intervalle
posologique toutes les 3 semaines ou toutes les 6 semaines

KEYTRUDA® offre deux options posologiques.
Envisagez le traitement qui convient a vos patients.

Des réponses atypiques (c.-a-d. une augmentation passagere initiale
de la taille de la tumeur ou |I'apparition de nouvelles petites lésions
dans les premiers mois, puis une régression de la tumeur) ont été
observées. Les patients cliniquement stables qui présentent des
signes Initiaux de progression de la maladie peuvent poursuivre le
traitement jusqu’a ce que la progression de la maladie soit

confirmée.

Veuillez consulter la monographie de KEYTRUDA® pour connaitre les
renseignements complets sur la posologie et I'administration.

LIGNES DIRECTRICES
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‘ Renseignements importants sur l'innocuité

Recommandation dans les lignhes directrices de pratique clinique en oncologie du NCCN
(NCCN Guidelines®) pour le carcinome épidermoide de la téte et du cou

Meétastatique ou non résécable récurrent (sans options chirurgicales ou
radiothérapeutiques)?

e | e pembrolizumab en monothérapie est une option thérapeutique de premiere

intention privilégiée chez les patients présentant un SPC > 1 (catégorie 1 si le SPC est
>20)..

e |'association pembrolizumab/platine (cisplatine ou carboplatine/5-FU) est une option
thérapeutique de premiere intention privilegiée.

Veuillez consulter les lignes directrices du NCCN® pour obtenir des recommandations détaillées, y compris
d’autres options.

FU = fluorouracil; NCCN = National Comprehensive Cancer Network® (NCCN®); SCP = score combiné positif.
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PRODUCT MONDGEAPH
IRELUDING PATIENT MEDICATION IMFORMATION

% KEYTRUDA®
pembickiEumab

sodution for Indus lom 1040 mgdd mL vial
Antineoplastic apent, monoclonal antibody

KEYTRLIDA®, indenbed for
Adult and pediatric patients with refractony or relapsed classical Hodgkin Lymphoma
(cHL), as manotherapy, who have failed autologous stem ool tansplant (ASCT) or who
are mat cardidates for ruli-agent salvage chematverapy and ASCT,
Adult and pediatrc patients with refraciony Primary kediastaal B-cell Lymphoma
[PMBLL) o whie hawe relapsed alter 2 or mone Baes of therapy, 25 monotherapy.
A pashents with kacally acvanced unresectable or metastatic urethelal carcinoma, 3
monatherady, who are nct ehpble lor cisplatin-comtaining chemoatherapy and whose
tumouwrs express PO-11 [Combined Posithee Soare (CPS) 240] &5 determaned by & validated
test, oF in aduits who are not elipble for any platinum-contaning cremotherapy regardiess
of PO-L1 status,
Adualt patients with Becillus Calmette-Guerin (BLG-unresponsive, bigh-risk, non-musde
invasive bladder carcer (NMIBL] with carcinoma in- 5t (O] with of without papillany
tumnours wiv ane ineligible for or have electad nol 1o undergs oysbectomy,
Adutt patients with unresectable or metastatic microsatellite Instability-high (MSEH) or
mismatch repair deficient |SBAMR]
o oolorecial cancer whose tumowns have progressed lollowing trestment with a
fluarogyrimidine, cxaliplatin, and irinotecan, as monatherapy, or
o endameinal cancer whose tumours have progressed followsng price thersgy and
who bave no satilactory altemative treatmant aptices, a5 monotheray,
Adult pateents in combination with lemvatinib with advanced endometrizl carcinema that
in rat i noaat el e irvatabilig agh [MSH] o mismatch repair deficient (dVMR), wha
hawee disease progression Tollowing prior platinim-based syitemic thirapy, and are not
canddates for curative swirgery or radiation.
Adult patients In combingtion with chematherapy with locally fecurrent unmesectable o
metastatic triple-negative brezst cancer [TNEC), who have not received prior
chemctherapy far metastatic disease and whose tumors sxpees PR-LY (Combined
Pasitive Soong [OPS] 2 10) a5 determined by a walidated test,
hai been diesd medkel suthoration with conditions, pending the reduls of Trials 1o venly its
dinical benefit. Patisnts show'd be adviaed of the nature of the suthorization. For furthesr
information for KEYTRUDA® please refer to Health Canada’s Motice of Comgliance with condiions -
dewg products web site: hitos vy canada b fen e alih-cn ned a fee rvic el - hepli:
Lproduchyicnig-geocctefnoticecompliangeoonditiors ml
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Renseignements importants sur l'innocuite

Usage clinique :

Linnocuité et |'efficacité de KEYTRUDA® n’ont pas été établies chez les enfants atteints d’un cancer de la téte et du cou.

Mises en garde et précautions pertinentes :

e Effets indésirables a médiation immunitaire, y compris des cas séveres et des cas mortels :
— Pneumonite
— Colite
— Hépatite
— Néphrite et dysfonction rénale
— Endocrinopathies, y compris l'insuffisance surrénalienne, |’'hypophysite, le diabete de type 1 et les troubles thyroidiens
— Réactions cutanées séveres, y compris des cas de syndrome de Stevens-Johnson et d’épidermolyse bulleuse toxique

e Autres effets indésirables a médiation immunitaire, y compris l'uvéite, I'arthrite, la myosite, I'encéphalite, la sarcoidose, le syndrome myasthénique/
myasthénie grave, la vascularite, le syndrome de Guillain-Barre, 'anémie hémolytique, la pancréatite, la myélite, I'hypoparathyroidie, la myocardite
et la cholangite sclérosante

e Rejet du greffon a la suite d'une greffe d’organe plein

e Allogreffe de cellules souches apres et avant le traitement
e Réactions graves liées a la perfusion

e Toxicité embryo-feetale

e || faut conseiller aux femmes de ne pas allaiter pendant un traitement par KEYTRUDA® et pendant au moins 4 mois apres I'administration de la
derniere dose

e Patients atteints d’insuffisance hépatique ou rénale
e Conduite de véhicules et utilisation de machines
e Exigences de survelillance

e Monitoring requirements

Pour obtenir de plus amples renseignements :

Veuillez consulter la monographie du produit sur le site a I'adresse https://www.merck.ca/static/pdf/ KEYTRUDA-PM FEpdf pour obtenir des renseignements
importants sur les effets indésirables, les interactions médicamenteuses et la posologie qui n‘ont pas été abordés dans le présent document. Vous pouvez
aussi obtenir la monographie du produit en télephonant au 1-800-567-2594 ou en envoyant un courriel a medinfocanada@merck.com.
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