EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMADOC-1829012207-33599
EMEA/H/C/004731

Breyanzi (lisokabtagen maraleucel)
Prehled pro pripravek Breyanzi a pro¢ byl pripravek registrovan v EU

Co je pripravek Breyanzi a k cemu se pouziva?

Breyanzi je lé¢ivy pripravek, ktery se pouziva u dospélych k 1é¢bé téchto rliznych typl lymfomu
(nadorového onemocnéni bilych krvinek):

e difuzni velkobunécny B-lymfom,

e B-bunéény lymfom vysokého stupné,

e primarni mediastinalni velkobunécny B-lymfom,
e folikularni lymfom,

e lymfom z plastovych bunék.

Pripravek Breyanzi se pouziva u dospélych s difuznim velkobunéénym B-lymfomem, B-bunéénym
lymfomem vysokého stupné, primarnim mediastindlnim velkobunéénym B-lymfomem ¢i folikuldarnim
lymfomem stupné 3B (coz je agresivnéjsi forma folikuldrniho lymfomu), u nichz se nadorové
onemocnéni vratilo (relabujici onemocnéni) v prib&hu 12 mésicd od ukonéeni chemoimunoterapie
nebo ktefi na prvni kolo chemoimunoterapie nereagovali (refrakterni onemocnéni).
Chemoimunoterapie je kombinace systémové terapie (Ié¢by podavané Usty nebo injek¢né) k hubeni
nadorovych bunék nebo zpomaleni jejich rlstu a imunoterapie ke stimulaci & obnoveni schopnosti
imunitniho systému bojovat s nadorovym onemocnénim.

U dospélych s relabujicim nebo refrakternim difuznim velkobunéénym B-lymfomem, primarnim
mediastinalnim velkobunénym B-lymfomem, folikularnim lymfomem stupné 3B nebo folikularnim
lymfomem mUze byt pfipravek Breyanzi pouzivan také po dvou nebo vice pfedchozich 1é¢béch ve
formé systémové terapie.

U dospélych s lymfomem z plastovych buné&k se pFipravek Breyanzi pouZiva u pacientd, jejichz
nadorové onemocnéni se vratilo nebo nereagovalo na prinejmensim dvé systémové léCby, vcetné léCby
inhibitorem Brutonovy tyrozinkinazy (typ protinadorového léciva).

Pfipravek Breyanzi obsahuje lisokabtagen maraleucel, co? je kombinace dvou typd geneticky
upravenych bilych krvinek.
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Jak se pripravek Breyanzi pouziva?

Pripravek Breyanzi se pripravuje z bilych krvinek pacienta. Bilé krvinky jsou ziskany z krve pacienta,
geneticky upraveny v laboratofi a poté jsou pacientovi podany zpét.

Pripravek se podava formou jednorazové infuze (tzv. kapacky) do Zily. Pfed IéCbou pFipravkem
Breyanzi by mél pacient podstoupit kratky cyklus systémové chemoterapie za Uc¢elem odstranéni jeho
stavajicich bilych krvinek a tésné pred infuzi by mu mély byt podany dalsi 1éCivé pripravky ke zmirnéni
rizika nezadoucich reakci na infuzi.

Pro pfipad, Ze se u pacienta vyskytne potencidlné zavazny nezadouci Ucinek zvany syndrom z uvolnéni
cytokint (viz odstavec nize o rizicich), musi byt k dispozici lé¢ivo zvané tocilizumab (nebo vhodné
alternativni 1é&ivo, pokud tocilizumab neni z divodu jeho nedostatku k dispozici) a pohotovostni
vybaveni.

S ohledem na nezadouci G&inky by pacienti mé&li byt po dobu jednoho tydne po 1é¢bé& dikladné
sledovani a doporucuje se, aby se po dobu nejméné dvou tydnd po 1é¢bé zdrzovali v blizkosti
specializované nemocnice.

Vice informaci o pouZivani pfipravku Breyanzi naleznete v pfibalové informaci nebo se obratte na svého
Iékare Ci Iékarnika.

Jak pripravek Breyanzi plsobi?

Pripravek Breyanzi obsahuje lisokabtagen maraleucel, co? je kombinace dvou typl bilych krvinek
(CD4+ T-lymfocytl a CD8+ T-lymfocyt() odebranych od pacienta. Tyto bufiky jsou geneticky upraveny
v laboratofi tak, aby vytvafely bilkovinu zvanou chiméricky antigenni receptor. Tento receptor se mize
navazat na bilkovinu CD19, ktera se nachazi na povrchu nadorovych bunék.

PFi podani pripravku Breyanzi pacientovi se upravené buriky navazi na bilkoviny CD19 na nadorovych
bunikach a hubi je, ¢imz pomahaji odstranit nadorové onemocnéni z téla.

Jaké prinosy pripravku Breyanzi byly prokazany v prlibéhu studii?

Pfinosy pfipravku Breyanzi byly prokazény ve dvou hlavnich studiich, do kterych bylo zafazeno vice
neZ 300 dospélych pacientl s difuznim velkobuné&tnym B-lymfomem, ktefi nereagovali na predchozi
I&Cbu nebo u nichz doslo k navratu nadorového onemocnéni po alespon dvou cyklech 1écby nebo po
transplantaci kmenovych bunék. Z téchto studii vyplynulo, Ze Uplnd odpovéd’ (pacienti po 1é¢bé
nevykazovali zddné zndmky nadorového onemocnéni) byla zaznamenana u 53 % a 33 % pacientl
IéCenych pripravkem Breyanzi, pricemz alespon ¢astecna odpovéd’ (snizeni rozsahu nadorového
onemocnéni v téle) byla zaznamenana u 73 % a 61 % pacientd. Srovnatelné odpovédi byly
zaznamenany v rdmci analyzy men&iho poctu pacientd v téchto studiich s primarnim mediastindlnim
velkobunéénym B-lymfomem a folikularnim lymfomem stupné 3B. Tyto vysledky byly pfinejmensim
stejné dobré jako vysledky zaznamenané v jinych studiich, do nichz byli zafazeni pacienti, ktefi
podstoupili standardni protinadorovou lécbu.

Do dal$i hlavni studie bylo zafazeno 184 pacientl s velkobun&énymi B-lymfomy (difuznim
velkobunéénym B-lymfomem, B-bunéénym lymfomem vysokého stupné, primarnim mediastinalnim
velkobunéénym B-lymfomem ¢i folikuldarnim lymfomem stupné 3B), u nichz doslo k navratu
nadorového onemocnéni kratce po imunochemoterapii prvni linie nebo ktefi na ni nereagovali. Pacienti
byli IéCeni pfipravkem Breyanzi, nebo podstoupili standardni 1é¢bu. Studie zkoumala, jak dlouho trvalo,
nez u pacientl doslo k uréité ,udalosti™ (tj. po deviti tydnech Ié¢ba nelGéinkovala, pacienti zahajili jinou
I&Cbu, protoze oSetfujici Iékar povazoval stavajici IéCivy pripravek za neucinny, jejich nadorové
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onemocnéni se zhorsilo nebo zemfreli). Ze studie vyplynulo, Ze pacienti, kterym byl podavan pfipravek

Breyanzi, Zili déle, neZ u nich k né&jaké takové udalosti doslo: v priméru 10,1 mésice oproti 2,3 mésice
u pacientd podstupujicich standardni I1é&bu. Po 6 mésicich byla navic zaznamenana Uplna odpovéd’

u 66 % pacientd, kterym byl podavan pFipravek Breyanzi, ve srovnani s 39 % pacientl podstupujicich

standardni 1éCbu.

Do dal$i hlavni studie bylo zatfazeno 103 pacientl s folikularnim lymfomem, ktery se vratil nebo
nereagoval na dvé predchozi IéCby ve formé systémové terapie. Studie neporovnavala pfipravek
Breyanzi s placebem (neucdinnym pripravkem) ani s zadnym jinym IéCivym pripravkem. V této studii
reagovalo na lé¢bu pripravkem Breyanzi 97 % (100 ze 103) pacientd, véetné& 94 % (97 ze 103)
pacient(, u nichZ byla zaznamenana UpIna odpovéd.

V dalsi hlavni studii bylo 88 dospélych s lymfomem z plastovych bunék, jejichz nddorové onemocnéni
se vratilo nebo nereagovalo na pfinegjmensim dvé systémové [éCby, véetné |éCby inhibitorem Brutonovy
tyrozinkinazy, 1éCeno pfipravkem Breyanzi. Nikomu z nich nebyla podavana jina |écba ani placebo. Na
I&éCbu pripravkem Breyanzi vykazalo prinejmensim ¢astecnou odpovéd priblizné 83 % (67 z 81)
pacientd a Gplnou odpovéd priblizn& 72 % (58 z 81) pacientd. Odpovéd na Ié¢bu trvala v priméru

11 mésica.

Jaka rizika jsou spojena s pripravkem Breyanzi?

Uplny seznam nezadoucich G¢inkl a omezeni pFipravku Breyanzi je uveden v piibalové informaci.

U pacientd s velkobun&&nymi B-lymfomy, ktefi jiz podstoupili jednu pfedchozi Ié¢bu ve formé
systémové terapie, jsou nejcastéjsimi nezadoucimi Ucinky pfipravku Breyanzi (které mohou postihnout
vice nez 1 osobu z 10) syndrom z uvolnéni cytokinG (potencialné Zivot ohrozujici stav, ktery mize
zplsobit hore&ku, zvraceni, dusnost, bolest a nizky krevni tlak), neutropenie (nizké hladiny neutrofilQ,
coz je typ bilych krvinek, které bojuji s infekcemi), anémie (nizké hladiny Cervenych krvinek)

a trombocytopenie (nizké hladiny krevnich desticek, coz jsou slozky krve, které napomahaji jejimu
srazeni). U pacientl s velkobun&&nymi B-lymfomy, ktefi jiz podstoupili dvé nebo vice pfedchozich léceb
ve formé systémové terapie, se u vice nez 1 osoby z 10 vyskytl syndrom z uvolnéni cytokind,
neutropenie, anémie, trombocytopenie a Unava.

U pacientd s folikuldrnim lymfomem, ktefi jiz podstoupili dvé nebo vice pfedchozich lé&eb ve formé
systémové terapie, jsou nejcasté&jsSimi nezadoucimi Ucinky (které mohou postihnout vice nez 1 osobu
z 10) neutropenie, syndrom z uvolné&ni cytokinli, anémie, bolest hlavy, trombocytopenie a zacpa.

U pacientl s lymfomem z plaétovych bunék jsou nejéasté&jdimi nezaddoucimi G¢inky (které mohou
postihnout vice neZ 1 osobu z 10) syndrom z uvolnéni cytokind, neutropenie, anémie, Unava,
trombocytopenie a bolest hlavy.

N&které nezadouci i¢inky mohou byt zavazné. U pacientl s velkobun&énymi B-lymfomy, ktef{

v minulosti podstoupili jeden cyklus l1é¢by, jsou nejcasté&jSimi zavaznymi nezadoucimi Gcinky syndrom
z uvolnéni cytokind (ktery mize postihnout vice ne? 1 osobu z 10), jakoZ i neutropenie, anémie,
trombocytopenie, neutropenie s horeckou, horecka, infekce, afazie (problémy s pouzivanim jazyka),
bolest hlavy, zmatenost, plicni embolie (krevni srazenina v krevni cévé v plicich), krvaceni do horniho
gastrointestinalniho traktu (zaludku a stfev) a tres, pficemz vSechny mohou postihnout az 1 osobu

z 10.

U pacientl s velkobuné&énymi B-lymfomy, ktefi v minulosti podstoupili dvé& nebo vice pfedchozich 1é¢eb
ve formé systémové terapie, jsou nejcastéjsSimi zavaznymi nezadoucimi Gcinky syndrom z uvolnéni
cytokinl (ktery mdze postihnout vice neZ 1 osobu z 10), jakoZ i neutropenie, anémie,
trombocytopenie, neutropenie s horeckou, horecka, infekce, encefalopatie (onemocnéni mozku
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zplsobené infekci), afazie, zmatenost, tfes a hypotenze (nizky krevni tlak), pfi¢emz véechny mohou
postihnout aZz 1 osobu z 10.

U pacientt s folikularnim lymfomem, ktefi jiz podstoupili dvé nebo vice pfedchozich 1é&eb ve formé
systémové terapie, jsou nejCasté&jSimi zdvaznymi nezadoucimi Ucinky (které mohou postihnout az
1 osobu z 10) syndrom z uvolnéni cytokind, afdzie, neutropenie s hore¢kou, horecka a tres.

U pacientd s lymfomem z plastovych bunék jsou nejéastéjsimi zavaznymi nezadoucimi G¢inky syndrom
z uvolnéni cytokind (ktery m{ze postihnout vice neZ 1 osobu z 10), jakoZ i zmatenost, hore¢ka, zmény
dusevniho stavu, encefalopatie, infekce hornich cest dychacich a pleurdini vypotek (tekutina kolem
plic), pficemz vSechny mohou postihnout az 1 osobu z 10.

Na zakladé c¢eho byl pripravek Breyanzi registrovan v EU?

Bylo prokazano, Ze pripravek Breyanzi je u pacientl s relabujicim nebo refrakternim difuznim
velkobunéénym B-lymfomem, primarnim mediastinalnim velkobunéénym B-lymfomem ¢i folikularnim
lymfomem stupné 3B, ktefi podstoupili alespon dvé pfedchozi 1éCby, pfinejmensim stejné Ucinny jako
stavajici moZznosti 1é&by. PFinosy pfipravku Breyanzi byly prokazany také u pacientd s velkobun&&nymi
B-lymfomy, u nichz kratce po jedné predchozi IéCbé doslo k navratu nddorového onemocnéni nebo
ktefi na tuto IéCbu nereagovali.

PFipravek prokazal pfinosy také u pacientd s folikularnim lymfomem, ktery se vrétil nebo nereagoval
. 7 v v v ’ 7 v v z 7 . ’ 7 v . o

na nejmene dve predchozi |éCby ve forme systémoveé terapie. Vzhledem k nizkému poctu pacientu

v hlavni studii a k neexistenci srovnavaciho pfipravku vSak panovaly urcité nejasnosti.

V pfipadé lymfomu z plastovych bunék byly prokazény pretrvavajici prinosy u pacientd, jejichz
nadorové onemocnéni bylo rezistentni nebo se vratilo po pfinejmensim dvou predchozich IéCbach (pro
tyto pacienty existuje velmi malo Gcinnych moznosti 1éCby).

Mohou se vyskytnout zavazné nezadouci G¢inky, zejména syndrom z uvolnéni cytokind. Pokud jsou
vSak zavedena vhodna opatfeni (viz nize), jsou tyto nezadouci UcCinky zvladatelné. Evropska agentura
pro |é&ivé pripravky proto rozhodla, Ze pfinosy ptipravku Breyanzi pfevy$uji jeho rizika, a mize tak byt
registrovan k pouziti v EU.

Jaka opatFeni jsou uplatinovana k zajisténi bezpecného a ucinného
pouzivani pripravku Breyanzi?

Spolecnost, ktera pripravek Breyanzi dodava na trh, musi zajistit, aby nemocnice, ve kterych se
pFipravek Breyanzi podava, disponovaly odpovidajicimi odbornymi znalostmi a vybavenim a zajistovaly
prislu§nou odbornou pfipravu. Ke zvladani syndromu z uvolnéni cytokinl musi byt k dispozici
tocilizumab nebo vhodnd alternativni 1é¢iva, pokud tocilizumab neni z dGvodu jeho nedostatku

k dispozici. Spole¢nost musi poskytnout zdravotnickym pracovnikdm a pacientdim edukaéni materialy
o moZnych neZadoucich Géincich, zejména o syndromu z uvolné&ni cytokind.

Spolecnost musi poskytnout dalsi idaje z probihajicich i budoucich studii, aby bylo mozné presnéji
stanovit dlouhodobou bezpecnost a Ucinnost pfipravku Breyanzi.

Do souhrnu Udajl o pripravku a pribalové informace byla rovnéz zahrnuta doporudeni a opatieni pro
bezpecné a Ucinné pouzivani pfipravku Breyanzi ktera by méla byt dodrzovana zdravotnickymi
pracovniky i pacienty.
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Jako u véech Ié&ivych pripravkd jsou Udaje o pouZivani pFipravku Breyanzi prib&zné sledovany.
Nezadouci uc¢inky nahlasené v souvislosti s pfipravkem Breyanzi jsou peclivé hodnoceny a jsou ucinéna
vedkerd nezbytnd opatieni, aby bylo chrdnéno zdravi pacientd.

Dalsi informace o pripravku Breyanzi

PFipravku Breyanzi bylo udéleno rozhodnuti o registraci platné v celé EU dne 4. dubna 2022.

Dalsi informace o pfipravku Breyanzi jsou k dispozici na internetovych strankach agentury na adrese
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/breyanzi.

Tento prehled byl naposledy aktualizovan v 11-2025.
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