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Vazena pani doktorko, vazeny pane doktore,
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Vés srdecné zveme na satelitni sympozium spolecnosti AbbVie:
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Program:

Predsedaijici:

Uvod do lé¢by CLL (5 min.)

prof. MUDr. Tomas Papajl'k, CSc. (Hemato-onkologické klinika FN Olomouc)

Zkroceni BCL-2: cesta venetoklaxu

ke klicové soucasti moderni lé¢by CLL (75 min.)

doc. MUDr. Martin §imkovi<":, Ph.D. (\V. interni hematologicka klinika LF UK a FN Hradec Krélové)

AML véera, dnes a zitra:

VEN+AZA a pokroky v moderni lécbé (75 min.)
MUDr. Martin (vlerr“\an, Ph.D. (Hematologicka klinika FN Olomouc)
Diskuze (10 min.)

prof. MUDr. Tomas Papajik, CSc., doc. MUDr. Martin Simkovi¢, Ph.D.,

MUDr. Martin Cerfian, Ph.D. aobbvie



VENCLYXTO® (venetoklax) - Zkrécené informace o lécivém pfipravku.

Nazev lécivého pripravku: Venclyxto 10 mg potahované tablety; Venclyxto 50 mg potahované tablety; Venclysto 100 mg potahované tablety. Nézev ucinné latky: venetoclaxum. Indikace: Pripravek Venclyxto
vkombinaci s obinutuzumaber je indikovan kéche dospeljch pacientd s dosud nelécenou chronickou lymfocytémi leukemit (CLL). Pipravek Venclyxto v kombinacis rituximabem je indikovn k écbé dospélych pacienti
5 CLL, ket dostali minimlné jednu predchozi lécbu. Monoterapie piipravkem Venclyxto je indikovéna k lécbé CLL s deleci 17p nebo mutac genu TP53 u dospélych pacient nevhodnjch k Iéche inhibitorem drdhy
B-bunécného receptoru, nebo u nich? tato lécha selhala, nebo s absenci delece 17p nebo mutace genu TPS3 u dospélych pacientd, u nichz selha?a chemoimunoterapie i rééba inhibitorem drdhy B-bunécného receptoru.
Pripravek Venclyto v kombinacis hypometylacniitkou e ndikovin kléche dospéljch pacietis novédiagnostikovanou akutni myeloidileukeni (AML) ket nejsou zpdsobilkintenzivi chemoterapit. Kontrainikace:
Hypersenztvita naléivou ltku nebo na keroukali pomocnou étku; U pacienti s CLLsoucasné pouzitise sinjimi inhbitory CYP3A pf zahdjent terapie & béhe ttrace dévky;u vSech pacient uivini pfpravki obsahujicich
tiezalku teckovanou. Davkovani a zpiisob podanl Létbu venetoklavem musi z2hdjit a monitorova I8k se zkuSenostmi s pouitim proinddorovjch lécivich pripravki. U pacientl Iécenjch venetoklaxem se miZe
vyvinout syndrom nadorového rozpadu (TLS). K prevencia snizent rizika TLS e tfeba se fiditinformacemi popsanjmi v SPC, etné hodnocent izika, profylakickjch opatent, plénu titrace davky, laboratorniho monitorovéni

 I8kovich interekc. Podvénse musf v pifpade potisby pferui. CLL: zehajovactdivk je 20 mg venetoklaxu jednou denné po dobu 7 dni. Déka se must po dobu 5 tjdnd postupné zvSovat (bl ddaje viz SPC) a na
denni davku 400 mg. Ucelem pétitjdenni titrace davky je postupné zmenSovni nddorové zatéZe (tzv. debulking) a snizovani rizika TLS. Venetoklax v kombinaci s obinutuzumabem: Venetoklax se podav celkem 12 cykld,
pricem kazdy cyklus ma 28 dn: 6 cykld v kombinaci s obinutuzumabem a nasledné 6 cykld venetoklaxu samostatné. Obinutuzumab podavejte 1. den 1. cyklu v dévee 100 mg, ndslednd davka 900 mg mize bt podana
1.nebo 2. den. 8. 15. den 1. cyklua pak 1. den kazdého dalSiho 28denniho cyklu - celkem 6 cykld - podavejte davku 1000 mg. Dvacéty druhy den 1. cyklu zathéte postupovat podle Stydenniho schematu titrace davky
venetoklaxu (viz tabulka v SPC) az do 28. dne 2. cyklu. Po dokoncen schématutitrace davky je doporucend dévka venetoklaxu od 1. dne 3. cyklu obinutuzumabu az do posledniho dne 12. cyklu 400 mg jednou denné. Dévka
venetoklaxu v kombinaci s rituximabem po ttraci: Doporucend davka venetoklaxu v kombinaci  rituximabem je 400 mg jednou denné. Rituximab podavejte poté, co pacient dokonCil plén titrace davky a dostéval
doporucenou denni davku 400 mg venetoklaxu po dobu 7 dnd. Venetoklax se uzivé po dobu 24 mésict od 1. dne 1. cyklurituximabu. Davka venetoklaxu v monoterapii po titraci: Doporucend dévka venetoklaxu je 400 mg
jednou denné. Lécba pokracuje a do progrese onemocnéni nebo do doby, kdy ji pacient prestane tolerovat. AML: zahajovaci dévka je 100 mg venetoklaxu 1. den, 200 mg 2. dena 400 mg 3. a kazd dalsi den. Azacitidin se
mé podavatv davce 75 mg/m?intravendzné nebo subkuténné v 1.2z 7. dni kazdého 28denniho cyklu pocinaje 1. dnem 1. yklu. Decitabin se mé podavatv davce 20 mg/m2 intravendzné v 1. az 5. dni kazdého 28denniho
oyKlu pocinaje 1. dnem 1. cyklu. Podavani venetoklaxu lze podle potieby prerusit kvili éché hematologické toxicity a obnové krevniho obrazu (viz tabulka v SPC).V podavani venetoklaxu v kmbinaci s hypometylacn latkou
se md pokracovat, dokud neni zisténa progrese onemocnéni nebo neprijatelnd toxicita. Pro dalSf opatfent ke snizenf izika TLS pii lécbé CLLi AMLviz SPC. Zulstni populace: U starsich pacienti (ve véku > 65let) neni tieba
upravovat davku. U pacienti s lehkou, stiedné tézkou nebo tézkou poruchou funkee ledvin nebov termindlnim stadiu onemocnéni ledvin vyZadujfcim dialyzu neni tprava dévky nutn. Venetoklax se mé pacientim s tézkou
poruchou funkce ledvin (CrCl > 15 mi/min a < 30 ml/min) nebo v terminalnim stadiu anemocnént ledvin (ESRD) vyZadujicim dialjzu (CrCl < 15 mijmin) podavat jen v pripadé, 2 prinos pievi riziko, a pacienty je tieha
dkladngji monitorovat kvili znamkam toxicity vzhledem ke zvjSenému riziku TLS. U pacientd s lehkou nebo stfedné tézkou poruchou funke jater se Zédnd tprava davky nedoporucue, ale u pacientd se stfedné tézkou
poruchou funkee jater je tieba pii zahdjent terapie a ve fézititrace davky dakladngji monitorovat zndmky toxicity. U pacientd s tézkou poruchou Hunkce jaterje doporuceno v pribehu IéELysm’iem’ davky minimalng 0 50%.
Tyto pacienty je tieba dikladngji monitorovat kudli znamkam toricity. Bezpecnost a Gcinnost pifpravku Venclyxto u déti do 18 let nebyla stanovena. Zpiisob podéni: Peroralni podani,tablety se majf polykat celé a zapijet
vodou kazdy den priblizné ve stejnou dobu. Tablety se musf uzivat s jidlem. ZvlaStni upozornéni a varovani: CLL: VS riziko TLS pri zahéjent Iéchy venetoklaxem maif pacienti s vysokou nadorovou zatéi riziko dale
2vysuje snizend funkee ledvin (CrCl < 80 ml/min). U pacienti je tieba posoudit riziko a maji dostévat prislusnou profylaxi TLS véetné h{dratace a antihyperurikemickjch lstek. Je tieba monitorovat biochemické rarametry
Krve a abnormality neprodlené fesit. Podavani se musi v pripadé potieby prerusit. U pacient écenych venetoklaxem ve studiich v kombinaci s rituximabem nebo obinutuzumabem nebo v monoterapii byla hlasena
neutropenie 3. nebo 4. stupné. Behem Ié¢hy se musf monitorovat tplny krevni obraz. U pacientd s tézkou neutropenif se doporucuje preruSent Iéchy nebo snizeni davek. Byly hldSeny zvaing infekee vietné pripad sepse
s fataInim zakoncenim. Pii podezien na infeki e tieba ihned podat écbu veetné antimikrobidInich étek a podavani venetoklaxu prerusit nebo primefend sniitjeho dévku. AML: u pacientd je tieba dodrzovat profylakticks
opatfent proti TLS: Vsichni pacienti majf mit pred zahdjenim podavani venetoklaxu pocet leukocytd < 25 x 109/l a pred léchou mize bjt vyzadovana cytoredukee. Vsichni pacienti majf byt pred zahajenim pruni davky
venetoklaxu a béhem fize fitrace davky dostatetng hydratovani a maji dostavat pripravky snizujici hyperurikémii. Zhodnofte biochemické hodnoty v krvi (draslik, kyselina mocovd, fosfor, vépnik a kreatinin) a preexistujici
abnormality korigujte pied zahajenim (éfby venetoklaxem. Sledujte biochemicke hodnoty v knvi souvisejici s TLS podle casového harmonogramu uvedeného SPC. U pacient; s rizikovyimi faktory pro TLS se maji zvézit dalsi
opatfen véetné intenzivnjSiho laboratorniho monitorovéni a snideni zahajovact davky venetoklaxu. U pacientd s AMLje pied zahdjenim léchy casté neutropenie 3. nebo 4. stupné. Pocet neutrofili se mize pfi podévani
venetoklaxu v kombinaci s hypometylacni latkou zhorsit. Neutropenie se muze v dalSich cyklech écby vyskytnout znovu. Behem lécby se musf monitorovat tplny krevni obraz. U pacientd s tézkou neutropenii se doporucuje
pieruseni lécby nebo snizent davek. Byly hldSeny zavazng infekee vietné pfiFadﬂ sepse s fatdlnim zakoncenim. Pii podezfent na infekci Le tieba ihned podat lécbu vcetn antimikrobidInich latek a poddvani venetoklaxu
prerusit nebo snit jeho davku a pousit ristove faktory (napf. 6-CSF), podle potfegy‘ Upravy davky venetoklaxu z divodu nezadoucich acinkii jsou podrobng uvedeny v SPC. NeZadouci tinky: CLL: Nejcastéjsimi
nezadoucimi dcinky (2 20 %) ibovolngho stupné u pacient, ktefi dostavali venetoklax ve studiich v kombinaci s obinutuzumaber nebo rituximaber, byly neutropenie, prijem a infekce hornich cest dychacich. Ve studiich
v monoterapi byly nejcastjsimi nezadoucimi Gcinky neutropeniefsnizeni poctu neutrofld, prijem, nauzea, anemie, inava a infekee hornich cest dychacich. Nejcastéj uvadénymi zévazngmi nezadoucimi dcinky (> 2 %)
u pacientd, kteff dostavali venetoklax v kombinaci s obinutuzumabem nebo rituximabem, byly pneumonie, sepse, febrilni neutropenie a TLS. Ve studiich v monoterapii byly nejcastéji uvadénymi zavainjmi nezadoucimi
itinky (> 2 %) pneumonie a febrilni neutropenie. Preruseni échy a snizeni davky kvili nezadoucim tcinkiim u CLL: K ukoncent \éEEy kvil nezdoucim cinkim doslo u 16 % pacientu écenjch venetoklaxem v kombinaci
sobinutuzumaﬁem nebo rituximabem ve studiich CLL14 a MURANO. Ve studiich v monoterapii s venetoklaxem ukontilo lécbu 11 % pacientt* v dsledku nezadoucich tcinkd. Ke snizent davky kyiili nezédoucim tcinkim
bylo piistoupeno u 21 % pacientl é¢enjch kombinac venetoklaxu a obinutuzumabu ve studii CLL14, u 15 % pacent 1é%enjch kombinact venetoklaxu a rtuimabu ve studi MURANO a u 14 % padent [étenjch
venetoklaxem ve studifch v monoterapii. K prerusenf lécby v dasledku nezédoucich acinkd doslo u 74 % pacientd Iécenjch kombinaci venetoklaxu a obinutuzumabu ve studii CLL4a u 71 % pacientd Iécenjch kombinac
venetoklaxy a rituximabu ve studii MURANO; nejtastéim nezddoucim dcinkem, Kter§ ved! k preruseni écby venetoklaxu, byla neutropenie (41 % ve studii CLL14 a 43 % ve studii MURANO) Ve studiich v monoterapii
s venetoklaxem doslo k prerusent lécby v dus\edLu nezddoucich tcinkd u 40 % pacienti; nejastéjSim nezagoucwm icinkem, kterj vedFk prerusen Iécby,byla neutropene (5 %). AML: Ve studii VIALE A byly u pacient
lécenych venetoklaxem v kombinaci s azacitidinem nejCastéii se vyskytujicimi nezadoucimi icinky (> 20 %) kteréhokoli stupné trombocytopenie, neutropenie, febrilni neutropenie, nauzea, prijem, zvraceni, anemie, Gnava,
pneumonie, hypokalemie a snizend chuf k jidlu. Nejcastéj hlésenymi zavaznjmi nezédoucimi dcinky (= 5 %) u pacientd, kteff dostévali venetoklax v kombinaci s azacitidinem, byly febii neutropenie, pneumonie, sepse
akndcen. Ve studii M14 358 byly u pacientd lécenych venetoklaxem v kombinaci s decitabinem nejcastéji se vyskytujicimi nezédoucimi cinky (> 20 %) kteréhokoli stupné trombocytopenie, febrilni neutropenie, nauzes,
knvécen, pneumonie, prijem, Unava, zavratsynkopa, zvraceni, neutropenie, hypotenze, hypokalemie, snizend chut kiidlu, bolest hlavy, bolest bricha a anemie. Nejcasté]i hldSenymi zévaznjmi nezédoucimi ucinky (> 5%)
bylyfebriﬁu’neutropeme,pneumome, bakteriemie a sepse. 30denni mortalita ve studii VIALE Abyla 7.4 % (21/283) v rameni s venetoklaxem v kombinai s azacitidinem a 6,3 % (9/144) v rameni s placebem a azacitidinem.
30denni mortalita ve studii M14 358 byla u venetoklaxu v kombinaci s decitabinem 6,5 %(2/31). Prerusen lécby a snieni dévky kv nezédoucim tcinktim u AML: Ve studii VIALE A doslo k ukonceni podavéni venetoklaxu
v dsledku nezadoucich Gcinkd u 24 % pacientd Iécenych kombinaci venetoklaxu a azacitidinu. Ke snizeni davkovani venetoklaxu v diisledku nezédoucich Gcinkir doslo u 2 % pacient. K preruseni podavani venetoklaxu
v disledku nezddoucich Ginkd doSlo u 72 % pacientd. U pacientd, u kierjch doSlo k vymizent leukemickjch bunék z kostnf dien, bylo u 53 % podavant preruseno z divodu ANC < S00/mikolir. NejCastéf! nezddouct
itnky,ktré vedly k peruSent podavni venetoklawu (> 10 %), byly ebrinineutropenie, neutropenie, pneumonie a tombocytopene. Ve studii M 14 358 doflo k ukonent podévani v diledku neéddoucih icinki u 26 %
pacienti lécenych kombinaci venetoklaxu a decitabinu. Ke snizeni davkyvdus\e(fku nezadoucich Gcinkdr doslo u 6 % pacientd. K frerusem podaént v disledku nezédoucich dcinkd doSlo u 65 % pacienti; nejtastét
nezadoucttcinky, které vedly k preruseni podavnivenetoklaxu (2 5 %), byly febrilni neutropenie, neutropenielsnizeny pocet neutrofild, pneurnone, snizenj pocet trombocyt a sniZenj pocet leukocytu. V pediatrické studii
M13-833 u 140 pediatrickjch a mladjch dospéljch pacientd s relabujicimi nebo refrakternimi malignitami nebyla zjisténa Zdnd nova rizika ani problémy tjkajici se bezpecnost. Interakee: Silné nebo stiedné silné
inhibitory CYP3A napT. ketokonazo, iekonazol,posakanazol, vorikonazol, Klarithromycin), inhibitory Pgp a BCRP, indukiory CYP3A, aithromycn,ktky snizuic hladinu Zaludetni kyselny, sekvestranty utovjch kyseln,
warfarn, mohou zménitexpozicivenetoklaxu a muze bt zvjSeno rakoTLS pif zzhdjeni terapie a behem ttace davky. Pacienty e tfeba dikladnéjimonitorovat kvl zndmkim tocity a mize byt zaporfebi dévku dile uprait
(podrobnostviz SPC).Venetoklase nemd podavat soucasné se iljimi nebo stieansinjmi induktory CYP3A. Téhotenstui a kojeni: Zeny se béhem uzivén pifpravku Venclyto  po dobu nejméné 30 dni po ukonCen
Iéchy maji vyhnout otéhotnéni. Zeny ve fertinim véku proto musi béhem uiivéni venetoklaxu a po dobu nejméné 30 dndi po ukoncens lécby pouzivat wysoce tcinnou antikoncepci.V soucasné dobé neni znémo, zda
venetoklax miize snit dcinnost hormondlni antikoncepce, a proto Zeny uifvajict hormondln antikoncepci ma\pndaﬂbanerovoumeodu Behem léchy pripravkem Venclyxto je tieba prerusit kojent. Uchovavani: e
léSint podminky uchovévan. Baleni: Venclxto 10 mg: 10 nebo 14 tablet Vencyxto 50 mg: 5 nebo 7 ab{et Venclyrto 100 mg: 7 nebo 1 4tabletneE0 wcenasobnebalenM 2neb0 360 tablet. Dréitel rozhodnuti
oreglstracl AbbVie Deut chlandGmbH&Co KG, Knollstrasse, 67061 Ludwigshaf en Nemecko Registraéni Gisla: Venclyxto 10 mg: EU/1/16/1138/007 (10 tablet), EU1/16/1138/002 (14 tablet); Venclyxto 50 mg:
EU/1611138/003 (5 tablet), EU/1/16/11381004 (7 tablet); Venclyxto 100 mg: EU/1/16/11381005 (7 tablet) , EU/1/16/1138/006 (14 tablet), EU/1/16/1138/007 (112 tablet), EU /16/1138/008 (360 tablet). Posledni
revize textu: 07/2025. Priprave Jevazan na predpis Iékare a je hrazen smluvmmzdravo tickjm zanzemmzverejnehozdravotmho pojistén u pacientd s CLL pro indikace schvalené pro kombinaci s obinutuzumabem
nebo rituximabem a u pacienti s AMLv kombinacis azacitidinem.

Seznamte se, prosim, s tplnou informacf o pripravku diive, ne jej piedepiSete.
Uplné znéni SPC pripravku Venclyxto Ize zobrazit na adrese: https://www.abbvie.cz/our-science/products.html.

CZVNCCLL-260006 | Datum piipravy: 4/2026

AbbVie s.r.o. b b .
Metronom Business Center | Bucharova 2817/13 | 158 00 Praha 5 | tel.: 233 098 111 | www.abbvie.cz O Vle



