Vazena pani doktorko, vazeny pane doktore,

dovolujeme siVas pozvat na sympozium spole¢nosti Abbvie, které se bude konat
v ramci XXXIIl. Olomouckych hematologickych dni
27.5.2019 od 11.30 hod. v sale Madrid hotelu NH Collection Olomouc Congress.

VENCLYXTO™

Nova nadéje pro pacienty s relabujici
chronickou lymfocytarni leukemii

PROGRAM

Lécba chronické lymfocytarni leukémie (Gvodni poznamky)
prof. MUDr. Tomas Papaijik, CSc.

Relabujici CLL: strategie kontinualni Iécby do progrese nebo intolerance
MUDr. Martin Simkovi¢, Ph.D.

Relabujici CLL: koncept fixni délky lécby venetoklaxem
prim. MUDr. Martin Spacek, Ph.D.

Postaveni venetoklaxu v Iécbé CLL (zavérec¢né shrnuti)
prof. MUDr. Tomas Papaijik, CSc.
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Venclyxto (Venetoklax) e Zkracena informace o lécivém pripravku

Nézev |égivého pripravku: Venclyxto 10 mg potahované tablsty; Venclyxto 50 mg potahované tablety; Venclyxto 100 mg potahované tablety. Ndzev dginné latky: venetoclaxum. Indikace: Pripravek Venclyxto v kombinaci s rituximabem je indikovan k [6ché dospélych pacient
schronickou lymfocytamileukémif (CLL), kteff dostali minimalng jednu predchozfIécbu. ~ Monoterapie pFipravkem Venclyxto e indikovana k 16gbé CLL s deleci 17p nebo mutacigenu TP53 u dospélych pacienttinevhodnjich k I6Eb& inhibitorem drahy B-bunécného receptoru, nebo
unichz tato 16tha selhala, nebo s absenci delece 17p nebo mutace genu TP53 u dospélych pacientd, u nichZ selhala chemoimunoterapie i6gba inhibitorem drahy B-bunétného receptoru. Kontraindikace: Hypersenzitivita na [égivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku;
soucasné pouiti se silngmiinhibitory CYPSA pfi zahdjeniterapie a behem titrace davky; soucasné uzivni pfipravk(i obsahujicich tiezalku teckovanou. Davkovéni a zpiisob poddni: Lécbu venetoklaxem musizahdjita monitorovat [ékaf se zkusenostmi s pouzitim protinadorovyich
|6ivych pripravkd. Zahajovaci ddvka je 20 mg venetoklaxu jednou denné po dobu 7 dndi. Dévka se musfpo dobu b tydn postupné zvySovat (blizsi idaje viz SPC) az na denni ddvku 400 mg. Uelem pétitydennititrace davky je postupné zmensovani nddorove zétéze (tzv. debulking)
asnizovani rizika syndromu nadorového rozpadu (TLS). Ddvka venetokiaxu v kombinaci s rituximabem po titraci: Doporugend davka venetoklaxu v kombinaci s rituximabem je 400 mg jednou denné. Rituximab ma byt podavén poté, co pacient dokongil plén titrace davky
adostaval doporuenou denni ddvku 400 mg venetoklaxu po dobu 7 dnii. Venetoklax mé byt uzivan po dobu 24 mésicti od 1. dne 1. cyklu rituximabu. Ddvka venetokiaxu v monoterapii po titraci: Doporutend ddvka venetoklaxu je 400 mg jednou denné. ™ Pro dalif opatfeni
ke snizenirizika TLS viz SPC. Zvlastni populace: U starsich pacientii (ve véku =65 let) nenitieba upravovat dévku. U pacientdi s Iehkou nebo stfednd tézkou poruchou funkce ledvin (CrCl =30 ml/min a <30 ml/min) nenf tfeba davku upravovat. Bezpecnost u pacienti s tézkou
poruchoufunkee ledvin (CrCl <30 ml/min) nebo u pacientdi na dialyze nebyla stanovena a doporucend davka protyto pacienty nebyla stanovena. U pacientii s lehkou nebo stfedné tézkou poruchou funkce jater se Zadnd tprava dévky nedoporuguje, ale u pacient se stredné tézkou
poruchou funkce jater je *tfeba pfi zahdjeni terapie ave fdzi titrace dévky dikladngji monitorovat zndmky toxicity. Poddvani pfipravku Venclyxto pacienttim s tézkou poruchou funkee jater se nedoporutuje. Bezpetnost a ticinnost pfipravku Venclyxto u déti do 18 let nebyla
stanovena. Zpisob podanf. PerordInf podani, tablety se majfpolykat celé a zapfet vodou kaZdy den pribliznéve stejnou dobu. Tablety se musf uzivats jidlem. Zvlastni upozornenia varovani: Syndrom nédorového rozpadu se pfi terapi venetoklaxem objevil u pacient( s dfive Iégenou
CLL a5 vysokou nadorovou zatsz, Vs riziko TLS pi zahéjenil6tby venetoklaxem maji pacienti s vysokou nédorovou zatéZi (napf: s nékterou lymfatickou uzlinou o priméru =5 cm nebo s vysokjm ALC 226 x 10°/1). Riziko dale zvySuje snizend funkee ledvin (CrCl <80 mi/min).
U pacientil je teba posoudit riziko @ maji dostavat pfisluSnou profylaxi TLS véetnd hydratace aantihyperurikemickych latek. Je treba monitorovat biochemické parametry krve a abnormality neprodiené esit. Poddvani se musi v pFipadé potfeby prerusit. U pacient Iégenych
venetoklaxem ve studii vkombinaci s rituximabem (6028667 /MURANO) a ve studiich vmonoterapii* byla hiaSena neutropenie 3. nebo 4. stupné. Byly hlSeny zdvazné infekce vietné pripadi sepse s fatalnim zakoncenim. * Behem by se musf monitorovat tpiny krevni obraz.

ieinky neutropenie/snizeni pottu neutrofild, prijem, nauzea, anemie, inava ainfekoe hornich cest dychacich. Nejcastsji uvadanymi zavaznymi nezadoucimi dcinky (= 2 %) u pacientt, ktefi dostévali venetoklax v kombinaci s rituimabem, * byly pneumonie, febrilni neutropenie
aTLS. Ve stuiich vmonaterapii byly nejtastsji uvadznymi zavazngmi nezadoucimi icinky (= 2 %) pneumonie a fetrilni neutropenie.* Aaruseniécty a snizeni dévky kvili neZadoucim tcinkdm: Kukonenilgghy kviili nezadoucim tcinkim doslo u 16 % pacient Iégenych
kombinaci venetoklaxu a rituximabu ve studii MURANO. Ve studiich v monoterapii s venetoklaxem ukonGilo 16gbu 11 % pacientt™ vdisledku nezadoucich cinka. Ke snizeni dévky kviili nezadoucim Gtinkiim bylo pristoupeno u 15 % pacientii lécenych kombinaci venetoklaxu
arituximabu ve studii MURANO au 14 % pacient( ™ Iéenyich venetoklaxem ve studiich vmonoterapii. Ve studii MURANO doslo k preruseniI6sby v diisledku nezddoucich déinkd u 71 % pacienti Iécenych kombinaci venstoklaxu arituximabu. Nejcastdjsim nezadoucim GGinkem,
ktery ved! k preruseni Iy venetoklaxu, byla neutropenie (43 %).* Vestudiich vmonoterapii s venetoklaxem doglo k preruseni 6eby v diisledku nezédoucich tginkd u 40 % pacientl; nejcastajsim nezadoucim tcinkem, ktery ved! k preruseni Iéchy, byla neutropenie (5 %).*
Interakee: Silné nebo stfedné silné inhibitory CYP3A (ketokonazol, itrakonazol, posakonazol, vorikonazol, klarithromyein), inhibitory P-gp @ BCRP, induktory CYP3A, azithromycin, latky snizujic hladinu Zaludecnikyseliny, sekvestranty Zlugovyich kyselin, warfarin - miize se zménit
expozice venetoklaxu a miiZe byt zvyeno riziko TLS pfi zahdjeniterapie a behem titrace davky. Spoletné poddvéniinduktord CYP3A4 mize vést ke snizené expozici venetoklaxu andsledné k riziku ztraty GEinnost, proto je tfeba se sougasnému uZiti venetoklaxu se silnymi nebo
strednd silnymi induktory CYP3A4 vyhnout, Téhotenstvi akejeni; Zeny se béhem uzivani pripravku Venclyxto a po dobu nejméng 30 dnii po ukoncen Ichy maji vyhnout ot8hotnéni. Zeny ve fertilnim véku proto musf béhem uZivani venetoklaxu a po dobu nejméné 30 dn
poukoncenf|€Eby pouzivat vysoce Gcinnou antikoncepci. V soutasné dobe nenf zndmo, zda venetoklax miZe snizit Ginnost hormondlni antikencepce, aproto Zeny uZivajict hormondini antikoncepci majf pfidat i bariérovou metodu. B&hem I6Sby pfipravkem Venclyxto je tfeba
prerusit kojeni. Uchovavani: Zadné zvIStni podminky uchovavéni. Baleni: Venclyxto 10 mg: 10 nebo 14 tablet; Venclyxto 50 mg: 5 nebo 7 tablet; Venclyxto 100 mg: 7 nebo 14 tablet nebo vicendsobné baleni 112 tablet. DrZitel rozhodnuti o registraci: AbbVie Deutschland GmbH
&Co. KG, Knollstrasse, 67061 Ludwigshafen, Némecko. Registraéni Gisla: Venclyxto 10mg: EU/1/16/1138/001 (10 tablet), EU/1/16/1138/001 (14 tablet); Venclyxto 50 mg: EU/1/16/1138/003 (5tablet), EU/1/16/1138/004 (7 tablet); Venclyxto 100 mg:
EU/1/16/1138/005(70tablet),EU/1/16/1138/006 (10tablet),EU/1/16/1138/007 (112 tablet). Posledni revize textu: 12/2018. Pripravek je vazan nalékarsky predpis.

Tento Iggivy pripravek podiéhd dalSimu sledovani, To umozni rychlé ziskéni novjch informaci o bezpegnosti. Z4dame zdravotnické pracovniky, aby hidsili jakakoli podezfeni na neZadouci dginky.
“Vgimnéte si, prosim, zmén v informacich o 68ivém pripravku. Seznamte se, prosim, S tiplnou informacy o pripravku difve, neZ jej predepisete.
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