ZKRACENE INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

v Tento |éCivy pfipravek podléha dal$imu sledovani. To umozni rychlé ziskéni novych informaci o bezpecnosti.
Zédéme zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci uéinky.

Nazev pfipravku: IMNOVID 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg tvrdé tobolky. SloZeni: Jedna tobolka obsahuje 1, 2, 3 nebo 4 mg
pomalidomidu. Indikace: Imnovid je v kombinaci s bortezomibem a dexamethasonem indikovan k 1é¢bé dospélych
pacientti s mnohocetnym myelomem, ktefi absolvovali alespori jedno predchozi Ié¢ebné schéma zahrnujici lenalidomid.
Imnovid je v kombinaci s dexamethasonem indikovan k 1é¢bé dospélych pacientd s relabovanym a refrakternim
mnohocetnym myelomem, ktefi absolvovali alespon dvé predchozi lécebnd schémata, zahrnujici jak lenalidomid,
tak i bortezomib, a pfi posledni terapii vykazovali progresi onemocnéni. Davkovéni a zpisob podani: V kombinaci
s bortezomibem a dexamethasonem: Doporucena pocatecni dévka pfipravku Imnovid ¢ini 4 mg perorélné jednou denné
1. az 14. den opakovanych 21dennich cykl. V kombinaci s dexamethasonem: Doporuéend pocateéni davka pfipravku
Imnovid je 4 mg jednou denné peroralné v 1. az 21. den opakovanych 28dennich cykli. Davkovani je tfeba udrzovat
a upravovat na zékladé klinickych a laboratornich nélezd. Pfi progresi onemocnéni je nutné lé¢bu prerusit. Zvlastni
skupiny pacienti: Neexistuje z4dné relevantni pouziti pfipravku Imnovid u déti ve véku 0-17 let v indikaci mnohocetného
myelomu. Uprava davky pomalidomidu u star$ich pacientd neni nutna. Nebyly provedeny zadné studie pomalidomidu
u pacientd s poruchou funkce ledvin ¢&i jater. Pacienti se stfedné zavaznou nebo zévaznou poruchou funkce ledvin
(clearance kreatininu < 45 ml/min) a pacienti s celkovym sérovym bilirubinem > 2,0 mg/d| byli z klinickych studii vyrazeni.
Pacienty s poruchou funkce ledvin je nutné dikladné sledovat pro pfipad vyskytu nezadoucich Gcinkl. Poskozent jater
mé mirny vliv na farmakokinetiku pomalidomidu. Uprava vychozi dévky pomalidomidu u pacientt s poskozenim jater
dle kritérii Child-Pugha neni vyzadovana. Pacienty s poruchou funkce jater je véak nutné dikladné sledovat pro pfipad
vyskytu nezadoucich Gcinkd a v pfipadé potieby davkovani pomalidomidu upravit nebo lécbu prerusit. Kontraindikace:
Téhotenstvi. Zeny, které mohou otéhotnét, pokud nejsou splnény vsechny podminky Programu prevence poceti. Pacienti
muzi, ktefi nejsou schopni dodrzovat pozadovana antikoncepéni opatfeni. Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na
kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1 SPC. Upozornéni: Jsou ocekavany teratogenni tcinky pomalidomidu.
Vsechny pacientky i pacienti musi splfiovat podminky Programu prevence poceti (PPP), pokud neni spolehlivy dikaz
otom, Ze u pacientky je moznost otéhotnéni vyloucena. Vice informaci viz bod 4.4 SPC. Vzacné byla pozorovana reaktivace
infekce virem hepatitidy B, véetné jaterniho selhani. Proto by mél byt kazdy pacient pfed zahajenim 1é¢by vysetfen na
pfitomnost infekce virem hepatitidy B, a v pfipadé anamnézy tohoto onemocnéni peclivé sledovan ohledné vyskytu
pfiznak onemocnéni. Pfi pouzivani pomalidomidu byly hlaseny piipady angioedému a zavaznych koznich reakei véetné
SJS (Stevens-JohnsonGv Syndrom), TEN (toxicka epidermalni nekrolyza) a DRESS (Iékova reakce s eozinofilii a systémovymi
pfiznaky). Byly hlaseny pfipady progresivni multifokéIni leukoencefalopatie, véetné fatélnich. Vyznamné interakce: Jestlize
jsou s pomalidomidem soubéiné podavény silné inhibitory CYP1A2 (napt. ciprofloxacin, enoxacin a fluvoxamin), je nutné
snizit davku pomalidomidu o 50 %. U¢inky dexamethasonu na warfarin nejsou znamy. Béhem é¢by se doporuéuje peclivé
sledovat hladinu warfarinu. Hlavni nezadouci u¢inky*: Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi cinky v klinickych studiich byly
anémie, neutropenie a trombocytopenie. Nej¢astéji hlasenym zdvaznym nezédoucim Uéinkem byla pneumonie. Dalsi
hlasené zévazné nezadouci Gcinky zahrnovaly febrilni neutropenii, neutropenii, trombocytopenii a tromboembolické
pfihody. Byl hlasen vyskyt sekundarnich primarnich malignit, jako napf. nemelanomovych nédort kize. Zejména u pacientt
s vysokym rizikem byly pozorovany krvacivé komplikace. Srde¢ni poruchy byly hlaseny hlavné u pacientli s predeslym
srdecnim onemocnénim. Pfi é¢bé Imnovidem byla hlé$ena intersticialni plicni onemocnéni a souvisejici nezddouci Gcinky
(napf. pneumonie). Podminky uchovavani: Tento |éCivy pfipravek nevyzaduje zddné zvlastni podminky uchovavani.
Drzitel rozhodnuti o registraci: Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG, Dublin, Irsko. Registraéni €isla: EU/1/13/850/001-004.
Posledni revize textu: 09/12/2021.

Pied predepsanim si pfectéte uplny souhrn Gdaji o pfipravku (SPC). Vydej pfipravku je vazan na lékafsky predpis.
Lééba pomalidomidem v kombinaci s dexamethasonem a v kombinaci s bortezomibem a dexamethasonem je hrazena
z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi, jinak pouze na zakladé schvaleni reviznim lékafem zdravotni pojistovny.
Podrobné informace jsou uvefejnény na webovych strankéch Evropské Iékové agentury (EMA) http://ema.europa.eu
nebo jsou dostupné u zastupce drzitele rozhodnuti o registraci v CR: Bristol-Myers Squibb spol. s r.0., Budéjovicka 778/3,
140 00 Praha 4, tel.: +420 221 016 111, www.b-ms.cz.

*V$imnéte si, prosim, zmén v Souhrnu ddajti o pfipravku.

Kontakty pro nahléseni zévaznych nezadoucich uéinkd spojenych s lé¢bou: medinfo.czech@bms.com

ZKRACENE INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU
v Tento lécivy pfipravek podiéhd dalsimu sledovéni. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti.

Z&dadme zdravotnické pracovniky, aby hlésili jakakoli podezfeni na nezadouci tcinky.
Nazev lécivého piipravku: Inrebic’ 100 mg tvrdé tobolky. SloZeni: Jedna tvrda tobolka obsahuje fedratinibi dihydrochloridum
monohydricum v mnozZstvi odpovidajicim fedratinibum 100 mg. Indikace: Lé¢ba splenomegalie nebo piiznaki souvisejicich
s onemocnénim u dospélych pacientl s priméarni myelofibrézou, s myelofibrézou po polycytemii vera nebo s myelofibrozou
po esencialni trombocytémii, ktefi dosud nebyli léceni inhibitory Janusovy kindzy (JAK) nebo byli [éceni ruxolitinibem.
Dévkovani a zpisob podani: Doporucena davka je 400 mg jednou denné. Pacienti [é¢eni ruxolitinibem musf pred zahajenim
|é¢by piipravkem Inrebic ukonéit 1é¢bu ruxolitinibem podle informaci pro predepisovani ruxolitinibu. Lé¢ba mize pokracovat
tak dlouho, dokud z ni pacienti budou mit klinicky pfinos. Pripravek Inrebic mé byt vysazen u pacient, ktefi nejsou schopni
tolerovat davku 200 mg denné. Déavku je tfeba upravit pfi hematologické a nehematologické toxicité, pfi 16¢bé Wernickeho
encefalopatie, zavazné poruse funkce ledvin a pokud se nelze vyhnout soub&znému podavani silnych inhibitord CYP3A4, vice
informaci viz Souhrn (dajti o piipravku. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou létku.
Téhotenstvi. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti: Pfed zahajenim lécby pfipravkem Inrebic, pravidelné béhem lécby
a podle klinické potfeby je tfeba provést vysetieni hladiny thiaminu (vitamin B1), kompletniho krevniho obrazu, jaternich testd,
amylazy/lipazy, dusiku mocoviny v krvi (BUN) a kreatininu. Lé¢ba nema byt zahajena u pacientl s nedostatkem thiaminu. Pred
zahajenim 1é¢by a v jejim prabéhu ma byt hladina thiaminu dopInéna, pokud je nizkd. Zkusenosti ve vékové skupiné 75 let
a starsi jsou omezené. Bezpeénost a Ucinnost piipravku u déti a dospivajicich nebyla stanovena. Pri soubéiném podavani s
|atkami, které se vyluCuji ledvinami cestou prenasece organickych kationtl (OCT)2 a pfenasece pro mnohodetny odtok léki
a toxinl (MATE)1/2-K, ma byt upraveno davkovani. Interakee s jinymi lécivymi pfipravky: Silné a stfedné silné inhibitory
CYP3A4 (napf-. ketokonazol, erytromycin, diltiazem) zvy$uji expozici piipravku Inrebic. Latky, které soucasné inhibuji CYP3A4 a
CYP2C19 (napf- flukonazol, fluvoxamin) nebo kombinace inhibitord CYP3A4 a CYP2C19, mohou zvySovat expozici pfipravku
Inrebic a je tfeba se jim vyhnout. Silné a stfedné silné induktory CYP3A4 (napf. fenytoin, rifampicin, efavirenz) mohou snizovat
expozici pfipravku Inrebic a je tfeba se jim vyhnout. Davky lécivych pfipravkd, které jsou substraty CYP3A4, CYP2C19 nebo
CYP2D6 maji byt podle potfeby upravovany. Pii sou¢asném podévéni fedratinibu s 1éky, které zvysuji zaludeéni pH, neni
nutna Gprava davkovani. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Zeny v reprodukénim véku nemaji béhem lécby piipravkem Inrebic
otéhotnét a maji pouzivat G¢innou antikoncepci béhem lé¢by a po dobu nejméné 1 mésice po posledni davce. Studie na
zvifatech prokézaly reprodukéni toxicitu. Neni zndmo, zda se fedratinib/metabolity vylu¢uji do lidského matefského mléka.
Riziko pro kojené dité nelze vyloutit. Zeny nemaiji kojit béhem lécby piipravkem Inrebic a nejméné 1 mésic po posledni dévce.
Nezadouci tcinky: Nejcastéjsimi nezddoucimi Gcinky byly prijem, nauzea, zvraceni, anémie, trombocytopenie. Nej¢astéjsimi
zavaznymi nezadoucimi Ucinky byly anémie a prijem. U pacientl uzivajicich Inrebic byly hlaseny piipady zévazné a fatalni
encefalopatie, véetné Wernickeho encefalopatie. Pfi [é¢bé piipravkem Inrebic bylo hléd$eno zvySeni ALT a AST a jeden pfipad
jaterniho selhani, zvy$eni amylazy a/nebo lipézy a jeden pfipad pankreatitidy, zvy$eni hladiny kreatininu. Vice informaci viz
Souhrn (dajui o pfipravku Podminky uchovévéni: Uchovavejte v pevné uzaviené pavodni lahvicce, aby byl pfipravek chranén
pred vihkosti. Velikost baleni: 120 tvrdych tobolek. DrZitel rozhodnuti o registraci: Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG,
Dublin, Irsko. Registracni €islo: EU/1/20/1514/001. Datum revize textu: 10/2021.
Pfed pfedepsanim se seznamte s iplnym souhrnem tdaji o pfipravku (SPC). Vydej lécivého pfipravku je vazan na
lékaisky predpis. LéCivy piipravek neni hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi. Podrobné informace
o tomto lé¢ivém pfipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro 1é¢ivé pfipravky (EMA)
http://ema.europa.eu nebo jsou dostupné u zéstupce dritele rozhodnuti o registraci v CR: Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.,
Budéjovicka 778/3, 140 00 Praha 4, www.b-ms.cz.
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PROGRAM:

Imnovid v Iéébé RRMM v kontextu Ceské republiky
prof. MUDr. Ludék Pour, Ph.D. (FN Brno)

Reblozyl u pacientt s nizkym rizikem MDS
- kazuistika pacienta
doc. MUDr. Anna Jonasova, Ph.D. (VFN Praha)

Inrebic - novinka v Ié¢bé myelofibrézy
prim. MUDr. Antonin Hlusi, Ph.D. (FN Olomouc)

ZKRACENE INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

v Tento lécivy pfipravek podiéhd dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti.

Z4déme zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezddouci Gcinky.
Nazev lécivého piipravku: Reblozyl" 25 mg prasek pro injekéni roztok, Reblozyl® 75 mg prasek pro injekéni
roztok. SloZeni: Jedna injekéni lahvicka obsahuje luspaterceptum 25 mg nebo 75 mg. Indikace: Reblozyl je indikovan
k lé¢bé dospélych pacientd s anemif zavislou na transfuzich v disledku myelodysplastického syndromu (MDS) velmi nizkého,
nizkého a stfedniho rizika s prstencitymi sideroblasty, ktefi méli nedostateénou odpovéd na lé¢bu na bézi erytropoetinu nebo
pro ni nejsou zpUsobili. Reblozyl je indikovan k lé¢bé dospélych pacientl s anemii zévislou na transfuzich souvisejici s beta-
talasemii. Davkovani a zplisob podani: MDS - pocate¢ni davka je 1 mg/kg 1x za 3 tydny. Pacientiim nezavislym na transfuzi
RBC po nejméné 2 po sobé nasledujicich pocatecnich davkach se ma dévka zvysit na 1,33 mg/kg. Pacientim nezavislym na
transfuzi RBC po alespon 2 po sobé nasleduijicich davkach 1,33 mg/kg se mé davka zvysit na 1,75 mg/kg. Dévka se nema
zvySovat Castéji nez po 6 tydnech (2 podani) a nemé prekrocit maximalni davku 1,75 mg/kg kazdé 3 tydny. Davka se neméa
snizovat bezprostfedné po odlozeni davky. U pacientd s hladinou Hb > 9 g/dl pfed déavkou, ktefi dosud nedosahli nezévislosti
na transfuzi, mize byt zapotiebi vys$i davka. Beta-talasemie - pocateéni davka je 1 mg/kg 1x za 3 tydny. U pacientd bez
odpovédi definované jako snizeni transfuzni ztéze RBC alespofi o tetinu po > 2 po sobé nasleduijicich davkach (6 tydna), pfi
pocate¢ni davce 1 mg/kg se mé davka zvysit na 1,25 mg/kg. Davka se nemé zvySovat nad maximalni davku 1,25 mg/kg kazdé
3tydny. Snizeni a odlozeni dévky u obou indikaci - V piipadé zvySeni hladiny Hb > 2 g/dl béhem 3 tydndi lé¢by luspaterceptem
bez transfuze se ma davka snizit o jednu Groveri davky. Pokud hladina Hb bez transfuzi zstava = 11,5 g/dl po dobu alespon
3 tydnt, ma se davka odlozit, dokud nebude hladina Hb < 11 g/dl. Pokud soucasné dojde k rychlému zvyseni hladiny Hb
(> 2 g/dl béhem 3 tydnd bez transfuze), po odlozeni davky je tieba zvézit snizeni davky o jeden stupen dold (min. 0,8 mg/kg).
Pokud se u pacientd objevi pretrvavajici nezadouci reakce 3. nebo vyssiho stupné souvisejici s lé¢bou, mé se lé¢ba odlozit,
dokud se toxicita nezlepsi nebo nevrati na vychozi hodnotu. Po odlozeni davky ma byt 1é¢ba znovu zahéjena predchozi
dévkou nebo snizenou dévkou podle pokyni pro snizeni davky. Pokud pacienti ztrati odpovéd na 1é¢bu, maji se posoudit
picinné faktory (napf. krvaceni). Lé¢ba se ma vysadit, pokud se u pacientl po 9 tydnech 1é¢by (3 davky) pfi maximélni dévce
neprojevi snizeni transfuzni zatéze, pokud neni nalezeno vysvétleni pro selhani odpovédi nebo se objevi toxicita. Pfipravek je
pro subkutanni podani a doporuceny maximalni objem na jedno injekéni misto je 1,2 ml. Kontraindikace: Hypersenzitivita
na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Téhotenstvi. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouZiti: U pacientl
s beta-talasemii byly hlaseny trombembolické pithody u 3,6 % pacientt. Tyto pfihody zahrnovaly hlubokou Zilni trombézu,
trombdzu portélni zily, plicni embolii a ischemickou cévni mozkovou piihodu; jejich vyskyt nesouvisel se zvy$enymi hladinami
Hb. Je nutno sledovat krevni tlak vzhledem k vyskytu zvy$eného krevniho tlaku o 5 mmHg u pacientl s MDS a beta-talasemif
lécenych luspaterceptem. Interakce s jinymi lécivymi pfipravky: Studie interakci nebyly provedeny. Fertilita, téhotenstvi
a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1é¢by pfipravkem a je$té nejméné 3 mésice po podéni posledni davky pouzivat
G¢innou antikoncepci. Pfed zahajenim lé&by musi byt u zen ve fertilnim véku proveden téhotensky test. U téhotnych zen nesmi
byt [é¢ba zahajena. Neni zndmo, zda se luspatercept nebo jeho metabolity vylu¢uji do matefského mléka. Nezadouci ticinky:
MDS - nejcastéjsi nezadouci Ucinky byly Gnava, prijem, astenie, nauzea, zvrat, bolest zad a hlavy. Nejéastéjsi tcinky 3. nebo
vyssiho stupné zahrnovaly synkopu/presynkopu, Gnavu, hypertenzi a astenii. Nejéastéjsi zavazné Gcinky byly infekce mocovych
cest, bolest zad a synkopa. Beta-talasemie - nejéastéj$i nezadouci Gcinky byly bolest hlavy, kosti a kloubu. Nejéastéjsi icinek 3.
nebo vyssiho stupné byla hyperurikemie. Nejcastéjsi zavazné dcinky byly tromboembolické pfihody (hluboka Zilni trombdza,
ischemicka cévni mozkova piihoda, trombéza portalni Zily a plicni embolie). Pro dalsi informace viz Souhrn Gdajd o pfipravku.
Podminky uchovavani: V chladnicce pfi teploté 2 - 8 °C. Chrarite pfed mrazem a svétlem. Velikost baleni: 1 injekéni lahvicka.
Drzitel rozhodnuti o registraci: Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG, Dublin, Irsko. Registracni €isla: EU/1/20/1452/001-002.
Posledni revize textu: 07/2021.
Pfed predepsanim si prectéte tplny souhrn udaju o pipravku (SPC). Vydej lécivého pfipravku je vazan na lékarsky predpis.
Lécivy pripravek neni hrazen z prostiedku vefejného zdravotniho pojisténi. Podrobné informace o tomto lécivém pfipravku
jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro 1écivé pripravky (EMA) http://ema.europa.eu nebo jsou dostupné
u zéstupce drzitele rozhodnuti o registraci v CR: Bristol-Myers Squibb spol. s r.0., Budéjovicka 778/3, 140 00 Praha 4, www.b-ms.cz.

Kontakty pro nahléseni zavaznych nezéadoucich ucinku spojenych s lé¢bou: medinfo.czech@bms.com.
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