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vTento 1é¢ivy pripravek podléha dalSimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezaddouci ucinky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich u€inkt viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

BLENREP 100 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{

Jedna injekéni lahvicka s praSkem obsahuje belantamabum mafodotinum 100 {ngQ

Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku belantamabum mafodotinum 50 mg.

Belantamab mafodotin je konjugat protilatky a léku, ktery obsahuje belat @ ab, afukosylovanou
humanizovanou monoklonalni IgG1k protilatku specifickou pro antigeq mdturace B-lymfocyti (B cell
maturation antigen, BCMA), produkovanou za pouziti technologie #kormibinantni DNA v sav¢i

buné¢né linii (vajecnik ¢inského kiecika), ktera je konjugovang s @1mid0kaproylmonometyl
auristatinem F (mcMMAF).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1. @Q

.
N

Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok (pré§e®%mcentrét).

3. LEKOVA FORMA

Lyofilizovany bily a% Hluty prések. Q

J’\/
*
4. KLINICKE UDAJE *\\
4.1 Terapeutické indikace\k_

BLENREDP je indikovén ja c@wterapie k 1é€bé dospelych pacientti s mnohocetnym myelomem,
kteti byli jiz diive 1éCeni alespon Ctyfmi typy 1é€by a jejichZ onemocnéni je refrakterni vici alespon
jednomu inhibitoru pr omu, jedné imunomodulacni 1é¢b¢ a anti-CD38 monoklonalni protilatce,
a ktefi béhem posle %y vykazovali progresi onemocnéni.

\
4.2 Dévkov’{& sob podani

Lécba pripravkem BLENREP musi byt zahajena a vedena pod dohledem 1ékafe se zkuSenostmi
s lé¢bou mnohocetného myelomu.

Doporuéena podpurna péce

Pacienti musi pfed zahajenim 1écby, pfed kazdym ze tii naslednych 1é¢ebnych cykld, a pokud je to
klinicky indikovano, tak i béhem 1écby, podstoupit ocni vysetieni (véetné vySetieni zrakové ostrosti
a vySetieni §térbinovou lampou) u o¢niho specialisty (viz bod 4.4).

Lékati musi poucit pacienty, aby si od prvniho dne infuze aplikovali nejméné Ctyfikrat denné umeélé
slzy bez konzervac¢nich latek a aby v jejich pouzivani pokracovali az do ukonceni 1é¢by, protoZe to
mize zmirnit symptomy postihujici rohovku (viz bod 4.4).



U pacientl se syndromem suchého oka miize byt zvazena dalsi 1é¢ba dle doporuceni jejich o¢niho
specialisty.

Davkovani

Doporucena davka ptipravku BLENREP je 2,5 mg/kg podana jako intravendzni infuze jednou za tfi
tydny.

S 1écbou se doporucuje pokracovat az do progrese onemocnéni nebo nepfijatelné toxicity (viz
bod 4.4).

Uprava davkovani

Doporucené tpravy davkovani v ptipadé vyskytu nezadoucich u¢inkd postihujied hovku jsou
uvedeny v tabulce 1. V tabulce 2 jsou uvedeny Gpravy davkovani doporucené né nezadouci
ucinky.

Zvladani nezadoucich ucinku postihujicich rohovku @

Nezadouci ucinky postihujici rohovku mohou zahrnovat nalezy piéﬂ‘n vySetieni a/nebo zmény
zrakové ostrosti (viz body 4.4 a 4.8). OSetfujici 1ékai musi pfecf p\ im 1éku zkontrolovat zpravu

o o¢nim vysetfeni pacienta a davku ptipravku BLENREP mu ovit podle nejvyssi kategorie
postizeni uvedené ve zpraveé u nejvice postizené¢ho oka, pr oCi nemuseji byt postizeny stejnou
meérou (tabulka 1). @

Béhem oc¢niho vySetfeni musi ocni specialista poso&d'qlésledujici hlediska:

e Nalez(y) zjisténé pfi vySetfeni rohovky a p erlépe korigované zrakové ostrosti (best
corrected visual acuity, BCVA). %

e V pripadé poklesu BCVA je tieba stano@tah nalezil zjisténych pfii vySetieni rohovky k pouziti
ptipravku BLENREP.

e  Osetiujicimu lékaii musi byt na}ﬂé%nejvyééi kategorie postizeni vyplyvajici z téchto vySetieni
a BCVA. N

Tabulka 1: Uprava davky piﬁsﬁy} neZadoucich ucinki na rohovce
Kategorie® | Nalezy oénihwsu‘em’

N Doporucené upravy davkovani
Mirné Nalez(y) primdysetieni rohovky Pokracujte v 1écbé v aktudlni davce.
Mi vrchova keratopatie®

Z(ne%CVA
) \Q s z vychoziho stavu o 1 fadek

odnoceni zrakové ostrosti dle Snellena

Stiedni dlez(y) pri vysetieni rohovky Preruste 1écbu az do zlepseni
Stredné tézka povrchova keratopatie® vysledkl vysetfeni a BCVA

Tména BCVA na mirnou zavaznost nebo lepsi.

Pokles z vychoziho stavu o 2 nebo 3 fadky dZyaEte olbgoveilli 1écby se sniZenou
(a Snellenovo skore neni horsi nez 20/200) aviou 1,7 Mg/xe.

Tézké Nalez(y) pri vysetieni rohovky Preruste 1écbu az do zlepseni
Té&zkéa povrchova keratopatied vysledkl vysetfeni a BCVA na
Epitelialni defekt rohovky® mirnou zavaznost nebo lepsi.
Iména BCVA V ptipadé zhorSeni ptiznaki, které

nereaguji na odpovidajici [éCbu
rohovky, zvazte ukonceni 1écby
pripravkem BLENREP.

Pokles z vychoziho stavu o vice nez
3 fadky v hodnoceni zrakové ostrosti dle
Snellena




@ Kategorie zavaznosti nezadoucich ucinki je dana stavem nejvice postizeného oka, protoZze ob& o¢i
nemuseji byt postizeny stejnou mérou.
® Mirna povrchova keratopatie (zdokumentované zhorSeni oproti vychozimu stavu) s ptiznaky nebo

bez nich.

¢ Stfedné tézka povrchova keratopatie — s nepravidelnymi depozity podobnymi mikrocystam,
subepitelialnim zakalem (perifernim) nebo novou periferni stromalni opacitou, nebo bez nich.

4 T&zka povrchova keratopatie — s difuznimi depozity podobnymi mikrocystdm zasahujicimi centralni
rohovku, subepitelialnim zakalem (centralnim) nebo novou centralni stromalni opacitou, nebo bez

nich.

¢ Postizeni rohovky miiZe vést ke vzniku viedl rohovky. Viedy je tfeba neprodlené osettit dle
klinického doporuceni o¢niho specialisty.

Tabulka 2: Uprava davky p¥i vyskytu jinych nezadoucich uéinki

O

Y N
NeZadouci ucinek ZavazZnost Doporuéené upravy dévkovini
Trombocytopenie Stupen 2-3: Zvazte preruseni 1é¢ ipravkem BLENREP
(viz bod 4.4) Pocet desticek a/nebo snizeni da fipravku BLENREP na
25 000 — mén¢ nez 1,9 mg/kg.
75 000/ul ,&I
Stupen 4: Preruste4 '&B@fipravkem BLENREP, dokud
Pocet desti¢ek méné | se poc %nich desticek nezvysi na stupen 3
nez 25 000/ul nebo vazte obnoveni 1éCby se snizenou
day 9 mg/kg.
Reakce souvisejici s infuzi | Stupen 2 Iiffyzi preruste a poskytnéte podptrnou l1écbu.
(viz bod 4.4) (stfedni) 4 Jakmile pfiznaky zmizi, pokracujte v infuzi
>ychlosti nejméné o 50 % niZsi.

Stupen 3 nebo 4 %nfuzi preruste a poskytnéte podptirnou 1écbu.
(tezka) @ Jakmile priznaky zmizi, pokracujte v infuzi

rychlosti nejméné o 50 % nizsi. V piipadé

3 anafylaktické nebo Zivot ohrozujici reakce

N W infuzi trvale ukoncete a pfistupte k vhodné

o, N urgentni zdravotni péci.
Nezadouci G¢inky byly klasifikovany pedle Obecnych terminologickych kritérii definujicich

nezadouci piihody (National Calcer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events,
CTCAE) Narodniho onkologi 0 institutu (National Cancer Institute, NCI).

Zvl1astni skupiny pacienty 5

Starsi pacienti @

U starSich pac-ic‘el\tﬁ@ nutna uprava davkovani (viz bod 5.2).

Porucha fu &vin

U pacientl s'dirnou nebo stfedné tézkou poruchou funkce ledvin neni nutné tprava davky (eGFR
>30 ml/min). Nejsou k dispozici dostatecné udaje tykajici se pacientd s t€Zkou poruchou funkce
ledvin, které by podporovaly doporuc¢ené davkovani (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientli s mirnou poruchou funkce jater (bilirubin vy$si nez horni hranice normalnich hodnot
(upper limit of normal, ULN), maximalné 1,5nasobek ULN nebo asparataminotransferaza (AST) vyssi
nez ULN) neni nutnd uprava davky. Nejsou k dispozici dostatecné udaje tykajici se pacientt se stiedné
tézkou poruchou funkce jater a zadné idaje tykajici se pacientl s t€Zkou poruchou funkce jater, které
by podporovaly doporucené davkovani (viz bod 5.2).

Télesna hmotnost
Pripravek BLENREP nebyl hodnocen u pacientt s télesnou hmotnosti < 40 kg nebo > 130 kg (viz
bod 5.2).




Pediatricka populace
Bezpecnost a tcinnost piipravku BLENREP u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla dosud
stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje.

Zptsob podani

Ptipravek BLENREP je ur¢en pro intraven6zni podani.

Ptipravek BLENREP musi byt pied podanim ve form¢ intraven6zni infuze rekonstituovan a natedén
zdravotnickym pracovnikem. Piipravek BLENREP se ma podavat v infuzi, ktera nema byt kratsi nez
30 minut (viz bod 6.6).

4.3 Kontraindikace Q

)
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenzu od¢ 6.1.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti O

Sledovatelnost &I

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1écivych ptipravk °.& prehledné zaznamenat nazev

podaného ptipravku a Cislo Sarze. Q
o

Nezadouci inky postihujici rohovku

Pti pouzivani ptipravku BLENREP byly hldseny nezwuci ucinky postihujici rohovku. Nejcastéji
hlasenymi nezddoucimi ucinky byly keratopatie n%piteliélni zmény podobné mikrocystam

v epitelu rohovky (zjisténé pii oCnim Vy§etfeni@ aky zmény zrakové ostrosti, rozostfeného
vidéni a syndromu suchého oka nebo bez nic
Pacienti s anamnézou syndromu suchého oQi nachylnégjsi k rozvoji zmeén v epitelu rohovky.
Zmény zrakové ostrosti mohou byt spdjeny s obtiZemi pfi fizeni nebo obsluhovani strojii (viz bod 4.7).

L 4
Oc¢ni vysetieni, véetné vySetfeni zr] \ strosti a vySetfeni Stérbinovou lampou, musi byt provedeno
pred zahajenim 1écby, pred kaidym%w nasledujicich 1é¢ebnych cykli a béhem [é¢by, pokud je
klinicky indikovano. Pacientﬁﬁg&feba sd¢lit, aby béhem 1é¢by pouzivali nejméné Ctytikrat denné
um¢lé slzy bez konzervacnic (viz bod 4.2). Pacienti se musi do konce 1é¢by vyhybat pouzivani
kontaktnich Cocek. @

U pacientt s keratopatifJat’ se zménou zrakové ostrosti nebo bez ni, mize byt na zaklad¢ zavaznosti
nalezli vyZzadovana davky (odloZeni a/nebo snizeni davky) nebo preruseni 1écby (viz
tabulka 1). ) Q

S\
Byly hlase ﬁ&dy zmén v subbazalnim nervovém plexu rohovky (napf. fragmentace nervovych
vlaken a ztrat&nervovych vlaken) vedouci k hypestezii rohovky a viedy rohovky (ulcerdzni a infekéni
keratitida) (viz bod 4.8). Vied rohovky je tieba neprodlené osetiit dle klinického doporu¢eni o¢niho
specialisty. Lécba pripravkem BLENREP musi byt az do zhojeni viedu na rohovce pierusena (viz
tabulka 1).

Trombocytopenie

Ve studii 205678 byly Casto hlaseny trombocytopenické piithody (trombocytopenie a pokles poctu
krevnich desticek). Trombocytopenie mize vést k zavaznym krvacivym piithodam, véetné
gastrointestinalniho a intrakranialniho krvaceni.

Na zacatku 1éCby se musi provést vySetieni celkového krevniho obrazu, ktery se ma béhem 1écby
monitorovat dle klinické indikace. Pacienti s trombocytopenii tietiho nebo ¢tvrtého stupné nebo
pacienti, ktefi jsou soucasné 1éCeni antikoagulancii, mohou vyzadovat Cast&jsi sledovani a maji byt
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1é¢eni s odloZenim nebo snizenim davky (viz tabulka 2). Podptirna 1é¢ba (napf. transfuze krevnich
desticek) ma byt provadéna podle standardni 1¢kafské praxe.

Reakce souvisejici s infuzi

U ptipravku BLENREP byly hlaSeny reakce souvisejici s infuzi (infusion-related reactions, IRR).
Vétsina IRR byla prvniho az druhého stupné a vymizela ve stejny den (viz bod 4.8). Pokud se pfi
podavani infuze vyskytne reakce druhého nebo vyssiho stupné, v zavislosti na zavaznosti ptiznakt
snizte rychlost infuze nebo infuzi pozastavte. Zahajte vhodnou 1é¢bu a pokud je stav pacienta
stabilizovany, za¢néte podavat infuzi pomalejsi rychlosti. Pokud se vyskytne IRR druhého nebo
vyssiho stupné, u naslednych infuzi podejte premedikaci (viz tabulka 2).

Pneumonitida
\

Ze spontannich hlaseni a hlaseni v ramci pacientskych programi NPP (name @lt program) byly
u pripravku Blenrep hlaseny ptipady pneumonitidy vcetné fatalnich pfihod.%"jenti s novymi nebo
zhorsujicimi se nevysvétlitelnymi plicnimi ptiznaky (napf. kasSel, dusnos ji byt vySetieni, aby se
vylou¢ila mozna pneumonitida. V piipad¢ podezieni na pneumonitidu @ 3 nebo vyssiho ma byt
piipravek BLENREP vysazen. Pokud je potvrzena pneumonitida st nebo vyssiho, je tieba
zahajit vhodnou lécbu. Podavani pfipravku BLENREP miize byt ahajeno az po vyhodnoceni
prospéchu a rizika. ¢

Pomocné latky @Q

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol g23 rﬁsodiku na davku 100 mg, to znamena, Ze
je v podstaté ,,bez sodiku*.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky ¢ formy interakce

S belantamab mafodotinem nebyly provede adné formalni studie 1ékovych interakei.
Na zakladé dostupnych in vitro a klinigkych tidajii existuje nizké riziko farmakokinetickych nebo
farmakodynamickych 1ékovych inter’a‘%antamab mafodotinu (viz bod 5.2).

*

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeﬁ

Zeny v reprodukénim véku/anti epce u muzu a zen

Zeny
U Zen v reprodukénim ypéku'Se pred zahajenim 1é¢by pripravkem BLENREP musi vyloucit t€hotenstvi.

Zeny v reprodul@anu musi béhem 1écby piipravkem BLENREP, a dalsi ¢tyfi mésice po posledni

davce, pouziva$ @ antikoncepci.
Muzi %

Muzi s partnerkami v reprodukénim véku musi béhem 1é¢by pripravkem BLENREP, a dalSich Sest
meésicu po posledni davce, pouzivat Gé¢innou antikoncepci.

T¢&hotenstvi

Nejsou k dispozici zadné udaje o podavani piipravku BLENREP te¢hotnym Zenam.

Na zaklad¢€ mechanismu G¢inku cytotoxické slozky monometyl auristatinu F (MMAF) muize
belantamab mafodotin pii podani t¢hotné Zené zplsobit embryofetalni poskozeni (viz bod 5.3). Je

znamo, ze lidsky imunoglobulin G (IgG) prochazi placentou, existuje proto moznost ptenosu
belantamab mafodotinu z matky na vyvijejici se plod (viz bod 5.3).



Pripravek BLENREP ma byt v té¢hotenstvi uzivan pouze tehdy, pokud jeho pfinos pro matku pievysi
mozné riziko pro plod. Pokud je tieba 1é¢it téhotnou Zenu, musi byt jasné pouc¢ena 0 mozném riziku
pro plod.

Kojeni

Neni znamo, zda je belantamab mafodotin vylu¢ovan do matetského mléka. Imunoglobulin G (IgG) je
v matefském mléce pfitomen v malém mnozstvi. Vzhledem k tomu, ze belantamab mafodotin je
humanizovana monoklonalni protilatka IgG, a vzhledem k mechanismu u¢inku, mize u kojenych déti
zplisobit zavazné nezadouci uginky. Zeny je tfeba poudit, aby prerusily kojeni pied zahajenim 1é¢by
ptipravkem BLENREP a nekojily az do uplynuti tfi mésict po posledni davce.

Fertilita Q
\

Na zakladé nalezt u zvirat a vzhledem k mechanismu u¢inku muze belantam odotin narusit
reprodukéni schopnost zen a muza v reprodukénim véku (viz bod 5.3).

Zeny v reprodukénim véku, které cht&ji mit v budoucnu déti, proto mu @pfcd 1é¢bou informovany
0 moznosti zmrazeni vaji¢ek. Muztm lé¢enych timto pripravkem s% ¢uje nechat si pied
zahajenim 1é¢by zmrazit a uchovat vzorky spermatu. %

L 4 \

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Ptipravek BLENREP ma mirny vliv na schopnost fidit ngb@/opsluhovat stroje (viz bod 4.4 a 4.8).
Pacienty je tfeba poucit, aby pfi fizeni nebo obsluze strof@,postupovali opatrné, protoze piipravek
BLENREP miize mit vliv na jejich zrak. \

&

Souhrn bezpeénostniho profilu Q

4.8 Nezadouci ucinky

Bezpecnost pripravku Blenrep byla h%na u 95 pacientu, kteti dostavali piipravek BLENREP
v davce 2,5 mg/kg ve studii 20567&’1&' t&jSimi nezadoucimi ucinky (>30 %) byly keratopatie

(71 %) a trombocytopenie (38 %). %téj 1 hlaSenymi zavaznymi nezadoucimi G¢inky byly
pneumonie (7 %), pyrexie (7 %) & IRR 3 %). Trvalé preruseni 1écby z diivodu nezadoucich ucinki se
vyskytlo u 9 % pacient, ktefi&ﬂali ptipravek BLENREP, pticemz ve 3 % se jednalo o o¢ni
nezadouci ucinky.

Tabulkovy seznam nezadotetch uéinku

V Tabulce 3 jso‘ s y nezadouci ucinky, které se vyskytly u pacientd dostavajicich doporucenou
davku pfipravblé EP 2,5 mg/kg jednou za tfi tydny.

Frekvence definovany jako velmi casté (>1/10), ¢asté (=1/100 az <1/10), mén¢ casté (>1/1 000 az
<1/100), vzacn& (>1/10 000 az <1/1 000), velmi vzacné (<1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udaji
nelze uréit). V kazdé skuping€ frekvence jsou nezaddouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 3: NeZadouci ufinky hlaSené u pacienti s mnohocetnym myelomem lécenych
ripravkem BLENREP

Tridy organovych Nezadouci ucinky? Frekvence Incidence (%)
systémi Jakykoli |Stupeii
stupen 34
Infekce a infestace Pneumonie® Velmi Casté 11 7
Infekce hornich cest dychacich Casté 9 0




Poruchy krve Trombocytopenie® Velmi ¢asté 38 22
a lymfatického systému Anémic 27 1
Lymfopenie! 20 17
Leukopenie® 17 6
Neutropenie® 15 11
Poruchy oka Keratopatie® Velmi Casté 71 31
Ptihody rozostfeného vidéni® 25 4
Syndrom suchého oka! 15 1
Fotofobie Casté 0
Podrézdéni oka VN 0
Ulcer6zni keratitida Méné éaﬂ 1 1
Infekéni keratitida P 1 1
Hypestezie rohovky? NeA'n(zMo NA NA
Respiracni, hrudni Pneumonitida %}‘némo NA NA
a mediastinalni poruchy .
Gastrointestinalni Nauzea &ami Casté 25 0
poruchy Prijem Qj 4 13 1
Zvraceni ( Casté 2
Poruchy ledvin Albuminurie' ‘\ - Casté 1
a mocCovych cest Q
Celkové poruchy Pyrexie @ Velmi Casté 23 4
a reakce v misté aplikace A
Unava \‘ 16 2
VySetieni ZV}’/§ené¢§’§Nv;1minotransferéza Velmi Casté 21 2
Zvysena g%-glutamyltransferéza 11 3
vareatinfosfokinéza Casté 5 2
Poranéni, otravy &@Vsouvisej ici s infuzi® Velmi Casté 21 3
a proceduralni -
komplikace N

kritérii CTC

NA = neni k dispoziei
# Nezadouci ﬁiigs@wané podle databaze MedDRA a s klasifikaci stupné zavaznosti na zaklade

b Zahrnuje nii a pneumonii zpiisobenou virem herpes simplex.
¢ Zahrnuje trdmbocytopenii a snizeny pocet krevnich desticek.

d Zahrnuje lymfopenii a snizeny pocet lymfocytd.

¢ Zahrnuje leukopenii a snizeny pocet leukocyti.

f Zahrnuje neutropenii a snizeny podet krevnich neutrofild.
¢ Na zaklad¢ o¢niho vySetieni charakterizovana jako zmeény epitelu rohovky s ptiznaky nebo bez nich.
h Zahrnuje diplopii, rozostfené vidéni, snizenou zrakovou ostrost a poskozeni zraku.
i Zahrnuje suchost o&i, nepifjemné pocity v oku a svédéni oka.

J Preferovany termin je hypestezie oka.

k Zahrnuje ptihody, u kterych zkousejici stanovili souvislost s infuzi. Reakce souvisejici s infuzi mohou
zahrnovat mimo jiné pyrexii, zimnici, prijem, nauzeu, astenii, hypertenzi, letargii, tachykardii.

! Identifikovéano u pacientl v klinickém programu pro ptipravek BLENREP, zahrnujicim i studii
205678. Frekvence je zaloZena na expozici v ramci celého klinického programu.




Popis vybranych nezddoucich ¢inku

Nezadouci ucinky postihujici rohovku

Nezadouci ucinky postihujici rohovku byly hodnoceny ve studii 205678 v ramci populace, u které se
hodnotila bezpecnost (n=218), ktera zahrnovala pacienty 1é¢ené ptipravkem v davce 2,5 mg/kg
(n=95). Poruchy oka se vyskytly u 74 % pacientl a nejcast&j$imi nezddoucimi u€inky byly keratopatie
nebo epitelidlni zmény podobné mikrocystam v epitelu rohovky [identifikované pfi vySetieni oci,

s ptiznaky nebo bez nich] (71 %), rozostiené vidéni (25 %) a syndrom suchého oka (15 %). Zhorsené
vidéni (Snellenovo skore horsi nez 20/50) v lepSim oku bylo hlaSeno u 18 % pacientil a zdvazna ztrta
zraku (20/200 nebo horsi) u 1épe vidouciho oka byla hlasena u 1 % pacientt [é¢enych belantamab
mafodotinem.

Median doby do nastupu prvniho nalezu na rohovce stupné 2 a vyssiho (nejlépe k@rigavana zrakova
ostrost nebo keratopatie pfi o¢nim vySetieni) byl 36 dnii (rozpéti: 19 az 143 dny dian doby do
vymizeni téchto nalezli na rohovce byl 91 dnti (rozpéti: 21 az 201 dntl).

Nalezy na rohovce (keratopatie) vedly k odloZeni davky u 47 % pacientl a@mu snizeni u 27 %
pacientt. U 3 % pacientl vedly o¢ni ptihody k ukonceni 1éCby.

Reakce souvisejici s infuzi é

V klinickych studiich byl pfi podévani belantamab mafodotinu.\/&e 2,5 mg/kg zaznamenan 21 %
vyskyt reakci souvisejicich s infuzi (IRR), pfi¢emz k vétSiné doslo béhem prvni infuze.

U vétsiny IRR byl hlaSen stupeii 1 a 2 (6 %, resp. 12 %); 3@6 ientd prodélala reakci stupné 3.
Zavazné IRR byly hlaseny u 4 % pacientl a zahrnovaly gti y pyrexie a letargie. Median doby

do nastupu a median doby trvani prvniho vyskytu IRR byleden den. Jeden pacient (1 %) kvili IRR
1é¢bu ukoncil, nebot’ pii prvni a druhé infuzi prod@@kce stupné 3. Nebyly hlaSeny IRR stupn¢ 4

ani 5.

Trombocytopenie Q@

Trombocytopenické piihody (trombo enie a snizeny pocet krevnich desticek) se vyskytly u 38 %
pacientil 1é¢enych belantamab mafg&(ﬁ v davce 2,5 mg/kg. K trombocytopenii stupné 2 doslo

u 3 % pacienttl, stupné 3 u 9 % pac stupné 4 u 13 % pacientii. Ke krvacivym piihodam stupné 3
doslo u 2 % pacientt; nebyly hléierlly%lné prihody stupné 4 ani 5.

Infekce @
Infekce hornich cest dy h byly hlaseny Casto napfi¢ klinickymi studiemi s belantamab
mafodotinem a tyto in byly vétSinou mirné az stiedné t&zké (stupné 1 az 3); nastaly u 9 %

pacientt 1éCeny
dychacich, neby

tamab mafodotinem v ddvce 2,5 mg/kg. Co se ty¢e infekei hornich cest
ny zadné zavazné nezadouci piihody.

Nejcastejsi infekce byla pneumonie hlaSena u 11 % pacientd lécCenych belantamab
mafodotine davce 2,5 mg/kg. Pneumonie byla také nejcastéjsi zavaznou nezadouci prihodou

Mrwe

hlasenouu 7 ¢

HlaSeni podezieni na nezadouci i¢inky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dalezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezaddoucich
ucinki uvedené¢ho v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

V klinickych studiich nebyl zaznamenan zadny piipad pfedavkovani.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Na ptedavkovani belantamab mafodotinem neni znamé zadné specifické antidotum. V piipadé
pfedavkovani ma byt pacient monitorovan z hlediska mozného vyskytu jakychkoli znamek nebo
ptiznakli nezadoucich ucinki a ma byt neprodlen¢ nasazena vhodna podptirna 1écba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: cytostatika, jiné monoklonalni protilatky a konjugaty protilatka-1écivo,
ATC kod: LO1FX15

Mechanismus u¢inku Q

Belantamab mafodotin je humanizovana IgG1k monoklonalni protilatka konj @1{1 s cytotoxickou
latkou maleimidokaproylmonometyl auristatin F (mcMMAF). Belantamab otin se vaze na
BCMA na povrchu buiiky a je rychle internalizovan. Jakmile se dostane mitr nadorové bunky,
uvolni se cytotoxicka latka, kterd narusi mikrotubularni sit’, coz vede k.& ¢ buné¢ného cyklu

a apoptoze. Protilatka podporuje rekrutaci a aktivaci efektorovych % ich bun¢k, zabiji nadorové
bunky pomoci fagocytézy zavislé na protilatkach (antibody—dep@ ellular phagocytosis) a na

protilatkach zavislé bunééné cytotoxicity (antibody-dependent & cytotoxicity). Apoptdza
indukovana belantamab mafodotinem je doprovazena marke uhogenni buné¢éné smrti, které
mohou pfispét k adaptivni imunitni odpovédi vici nédorov@ am.

Farmakodynamické uéinky \ {

Elektrofyziologie srdce Q\
a

Analyza normalizované délky intervalu QT. pro , Ze belantamab mafodotin pii doporucené
davce 2,5 mg/kg jednou za tii tydny nezpusobujg’vyznamné prodlouzeni QTc (>10 ms).

Imunogenita
S

pozitivni test na protilatky proti bel ab mafodotinu <1 % pacientti (2/274). Jeden z téchto dvou
pacientti m¢l pozitivni test na neutraliza€ni protilatky proti belantamab mafodotinu.

Klinicka Géinnost Q/

Studie 205678 byla oteé$ivouramenné multicentricka studie faze 11, ktera hodnotila belantamab

V klinickych studiich pacienti s mngl;;%}'rm myelomem mélo po podani belantamab mafodotinu
1

mafodotin v monoterapi acientli s mnohocetnym myelomem, u kterych doslo k relapsu po alespon
ttech pfedchozic{l d a ktefi byli refrakterni k 1é¢b¢ zahrnujici imunomodulaéni latku, inhibitor
proteazomu a grofi proti CD38 bud’ samostatné nebo v kombinaci. Pacienti byli do studie

i dstoupili autologni transplantaci kmenovych bunék, nebo byli povazovani za
ansplantaci a méli onemocnéni méfitelné podle kritérii Mezinarodni pracovni skupiny
ernational Myeloma Working Group, IMWGQG).

Pacienti byli randomizovani do skupin s davkou 2,5 mg/kg (n=97) nebo 3,4 mg/kg (n=99) belantamab
mafodotinu v intravenozni infuzi kazdé tii tydny az do progrese onemocnéni nebo nepfijatelné toxicity
(viz tabulka 4).

Udaje uvedené nize pochazeji z kohorty s davkou 2,5 mg/kg, tzn. s doporugenou terapeutickou
davkou, ktera byla vysledkem celkového posouzeni piinost a rizik (viz bod 4.2).

Tabulka 4: Vychozi demografické parametry a charakteristiky onemocnéni

Vychozi charakteristiky 2,5 mg/kg
(n=97)

Vék Median (rozsah) 65,0 (39-85)
60-70
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Mezikvartilové
rozpéti
Pohlavi Muzi 51 (53 %)
Zeny 46 (47 %)
Vychozi hodnoty dle ECOG 0/1 33 %; 50 %
2 17 %
Stadium dle ISS pfi screeningu | 11 33 (34 %)
I 42 (43 %)
Cytogenetické riziko Vysoké riziko* 26 (27 %)
Pocet ptedchozich linii Median 7
Rozpéti (3-21)
Délka expozice Median 9 tydni
Rozpéti (2-75) .
Lédebné cykly Median 3 7,
Rozpéti (117§\
ECOG = stav télesné vykonosti podle Eastern Cooperative Oncol up

0
ISS = International Staging System @
4

*Cytogeneticke faktory indikujici vysoké riziko [pozitivni n ), t (14;16), a 17p13del]

Primarnim cilovym parametrem byla celkova mira odpovédi, kfé& odnotila nezavisla hodnotici
komise (Independent Review Committee, IRC) podle jednotny 1térii pro hodnoceni lécebné
odpovédi u mnohocetného myelomu dle IMWG. Vysledky® 05678 jsou uvedeny v tabulce 5.

Tabulka 5: U¢innost p¥ipravku BLENREP u pac‘ient&mnohoéetnim myelomem ve studii

205678 \‘

e 1. “ 1 2,5 mg/kg
Klinicka odpovéd hQ (n=97)
Celkova mira odpovédi (overall response WR), % (97,5% 32 % (22; 44)

CI)

Stringent kompletni odpoveéd’ (szz ent?omplete response, 2 (2 %)

sCR), n (%) QA&

Kompletni odpovéd’ (completé, }onse, CR), n (%) 505%)

Velmi dobra ¢astecna odpo é%’y good partial response, 11 (11 %)

VGPR), n (%) %

Céste¢na odpoved (panffgl response, PR), n (%) 13 (13 %)
Klinicky benefit (CBR)*, %0495% CI) 36 % (26,6; 46.5)
Median trvani odpove i"rmiSsicich (95% CI) 11 (4,2 az Nedosazeno)

Pravdépodobnos(%ovéni odpovédi po 12 mésicich (95% 0,50 (0,29; 0,68)

CD

Median db povédi v mésicich (95% CI) 1,5 (1,0; 2,1)

Media do nejlepsi odpovédi v mésicich (95% CI) 2,2 (1,5; 3,6)
Median ce ¢ho preziti v mésicich (95% CI) 13,7 (9,9 az Nedosazeno)

Pravdépodobnost preziti za 12 mésicti (95% CI) 0,57 (0,46; 0,66)

*CBR: sCR + CR + VGPR + PR + minimalni odpovéd

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii
s ptipravkem BLENREP u v§ech podskupin pediatrické populace v indikaci mnohoc¢etny myelom
(informace o pouziti u déti viz bod 4.2).

Tento 1éCivy ptipravek byl registrovan postupem tzv. podmine¢ného schvaleni. Znamena to, Ze jsou
ocekavany dalsi dikazy o jeho pfinosech.
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Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tento souhrn dajii o ptipravku bude podle potieby aktualizovan.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Belantamab mafodotin vykazoval maximalni koncentraci pii ukon¢eni ¢i kratce po ukonceni infuze,
zatimco koncentrace cys-mcMMAF dosahovaly maxima za cca 24 hodin po podani ptipravku.
Geometricky primér koncentraci Cmax @ AUC o.tan) belantamab mafodotinu byl 43 pg/ml,

resp. 4 666 ug.h/ml. Geometricky primér koncentraci Cmax @ AUC0-168n) cys-mcMMAF byl

0,90 ng/ml, resp. 84 ng.h/ml. Q
v

Distribuce

Primérny distribu¢ni objem belantamab mafodotinu v ustaleném stavu b ,g 1.

Biotransformace é
Predpoklada se, ze ¢ast belantamab mafodotinu, kterou tvoii mon #ni protilatka, pisobenim
ubikvitnich proteolytickych enzymi podléhé proteolyze a rozsté %ﬁa mensi peptidy a jednotlivé
aminokyseliny. Cys-mcMMAF mél ve studiich inkubace hua@epatélni frakce S9 omezenou

metabolickou clearance. @
. S

Lékové interakce

anionty (organic anion transporting polypeptid, TP)1B1 a OATP1B3, multilékového
rezistentniho proteinu (multidrug resistance-asSdciated protein, MRP)1, MRP2, MRP3, exportni
pumpy soli zlucovych kyselin (bile salt exp@ymp, BSEP) a mozny substrat P-glykoproteinu (P-gp).

Eliminace :‘W
L 4

Belantamab mafodotin byl eliminov%omalu s celkovou plazmatickou clearance 0,92 I/den

a terminalnim pologasem 12 dptif Caserfl se clearance sniZila o 28 % na 0,67 I/den s eliminaénim
poloCasem 14 dnt. Pied poda ripravku byly koncentrace cys-mcMMAF u kazdé davky obvykle
pod limitem kvantifikace (0, /ml).

Studie in vitro prokazaly, Ze cyss-mcMMAF je W polypeptidu transportujiciho organické

Ve studii na zvitatech bylo priblizné 83 % radioaktivni davky cys-mcMMAF vylouceno stolici;
vyluc¢ovani moci (piibli né 13 %) bylo minoritni; v lidské moci byl zjistén intaktni cys-mcMMAF

beze stop jiny:{l@n @ lith majicich souvislost s MMAF.

Belantamab mafodotin vykazuje farmakokinetiku imérnou velikosti davky napfi¢ doporu¢enym
davkovacim rozmezim s postupné se snizujici clearance v Case.

Zvlastni skupiny pacientu

Starsi pacienti (ve véku > 65 let):
U starSich pacientti nebyly provedeny formalni studie. V&k nebyl v popula¢nich farmakokinetickych
analyzach vyznamnou proménnou.

Porucha funkce ledvin

Nebyly provedeny formalni studie u pacientd s poruchou funkce ledvin. Funkce ledvin nebyla

v populacnich farmakokinetickych analyzach zahrnujicich pacienty s normalni funkci ledvin, mirnou
nebo stfedné tézkou poruchou funkce ledvin vyznamnou proménnou.
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Porucha funkce jater

Nebyly provedeny formalni studie u pacientd s poruchou funkce jater. Funkce jater nebyla

v populacnich farmakokinetickych analyzach zahrnujicich pacienty s normalni funkci jater nebo
s mirnou poruchou funkce jater vyznamnou proménnou.

Télesnd hmotnost
Télesna hmotnost byla vyznamna proménna v populacnich farmakokinetickych analyzach.
Predpokladana hodnota Ciay belantamab mafodotinu byla Vyééi 0 10 % pfi télesné hmotnosti 100 kg

vvvvv

srovnani s typickym pacientem (75 kg).

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti ) Q

Toxikologie a/nebo farmakologie u zvifat @

Neklinické studie na potkanech a opicich po expozici odpovidajici Zl,Zanu doporucené klinické
davky (2,5 mg/kg) odhalily v pfimé souvislosti s belantamab rnafodoti&e jména zvySené hodnoty
jaternich enzymu nékdy doprovazené hepatocelularni nekrozou pii Swesp. >3 mg/kg, a zvyseny
pocet alveolarnich makrofagli spojovany s eozinofilnim materiéleé«cich pti >3 mg/kg (pouze

u potkant). VétSina nélezi u zvifat souvisela s cytotoxickym konjugatem ptipravku; histopatologické
zmeény pozorované ve varlatech a plicich nebyly u potkanti re &%lni.

U potkant a kralikd byla pozorovana jednobunééna ne pitelu rohovky a/nebo zvyseni
mitotické aktivity epitelovych bun¢k rohovky. U kra hkﬁ&l pozorovan zanét rohovkového stromatu,
ktery koreloval s povrchovym zakalem a Vaskularlz Belantamab mafodotin pronikal do bunék
celého organismu mechanismem, ktery nema sou@s expresi BCMA receptoril na bunééné

membrane. @

Karcinogenita a mutagenita Q

Belantamab mafodotin byl genotoxigk" in, vitro screeningovém testu na lidskych lymfocytech, coz
odpovida farmakologickému ucinku ce mikrotubulti plisobenim cys-mcMMAF zptisobujicimu

aneuploidii x
S belantamab mafodotinem nq@lly adné studie karcinogenity ani definitivni genotoxicity.

Reprodukeéni toxikologie @

Nebyly provedeny zad '%ie na zvifatech, které by hodnotily potencialni i¢inek belantamab
mafodotinu na repro @ebo vyvoj. Mechanismus G¢inku spoc¢iva v likvidaci rychle se délicich
bungk, coz by o‘li@yvij ejici se zarodek, jehoz buiiky se rychle déli. Existuje také potencialni
riziko dédicny tisobenych aneuploidii v Zenskych zarode¢nych bunkach.

U zvitat by@forovény ucinky na sam¢i a samici rozmnozovaci organy pii davkach > 10 mg/kg, coz
je priblizné ctyrnasobek klinické davky. Po tfech tydennich davkach byly ve vajecnicich potkanti
pozorovany luteinizované anovulacni folikuly. Nalezy na sam¢ich reproduk¢nich organech potkant,

které byly nepfiznivé a progredovaly po opakovanych davkach, zahrnovaly vyraznou
degeneraci/atrofii tubuli seminiferi, ktera obvykle nebyla reverzibilni po vysazeni ptipravku.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Dihydrat natrium-citratu

Kyselina citronova

Dihydrat trehalosy
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Dihydrat dinatrium-edetatu
Polysorbat 80

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi
1é¢ivymi pripravky.

6.3 Doba pouZitelnosti
Neoteviena injekéni lahvicka

4 roky Q
)
4

Roztok po rekonstituci

Rekonstituovany roztok 1ze uchovavat az ¢tyii hodiny pii pokojové teplo 0°C az 25 °C) nebo
v chladnicce (2 °C az 8 °C) po dobu az ¢tyf hodin. Chraiite pfed mraze

Naredény roztok é’
L 4

Z mikrobiologického hlediska mé byt ptipravek pouzit okamz ni-li nafedény roztok pouzit
okamzité, 1ze jej pfed podanim uchovavat v chladnicce (2 C) po dobu az 24 hodin. Chraiite
pred mrazem. Pokud byl nafedény roztok uchovavan v c icce, musi roztok pred podanim
dosahnout pokojové teploty. \ {

Natredény infuzni roztok 1ze uchovévat pti pokojo, \ote (20 °C az 25 °C) nejdéle po dobu Sesti
hodin (véetné doby podavani infuze). @

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani Q

Uchovavejte v chladniéce (2 °C az 8 ;’%
L 4 \

Podminky uchovavani tohoto lééivéwipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bod¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah l@k’

Sklenéna injek¢ni lahvic Qp 1 uzaviena bromobutylovou pryZovou zatkou s hlinikovou krytkou
a plastovym odmmate vickem obsahujici 100 mg prasku.

Velikost baleni: ﬂ 1n1 lahviéka

6.6 Zvlth trenl pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Pfiprava infuzniho roztoku

BLENRERP je cytotoxicky protinadorovy lécivy piipravek. Pfi manipulaci je tieba dodrzovat spravné
postupy. Pii rekonstituci a fedéni roztoku pouZijte aseptickou techniku.

Doporucena davka ptipravku BLENREP je 2,5 mg/kg podavana jako intraven6zni infuze jednou za tii
tydny.

Déavku (mg), celkovy objem (ml) potfebného roztoku a pocet potfebnych injekcnich lahvi¢ek
vypocitejte podle aktudlni télesné hmotnosti pacienta (kg).
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Rekonstituce

1. Injek¢ni lahvicku/lahvicky s pripravkem BLENREP vyjméte z chladnicky a nechte stat po dobu
priblizn¢ 10 minut, dokud nebude mit pokojovou teplotu.

2. Koncentrace 50 mg/ml dosahnete rekonstituci jedné injekéni lahvicky s 2 ml vody pro injekci.
Injek¢ni lahvickou jemné zakruzte, ¢imZ napomiiZete rozpusténi. Netfepejte.

3. Rekonstituovany roztok vizualn€ zkontrolujte, zda neobsahuje Castice a zda neni neobvykle
zabarven. Rekonstituovany roztok musi byt ¢ira az opalescentni, bezbarva az zlutohnéda kapalina.
Pokud pozorujete jiné cizorodé ¢astice nez prusvitné az bilé bilkovinné ¢astice, injekéni lahvicku
s rekonstituovanym roztokem zlikvidujte.

Pokyny k fedéni pro intravenozni podani Q
1. Z kazdé injekéni lahvicky odeberte potfebny objem pro vypocitanou dévku‘@
2. Do infuzniho vaku obsahujiciho 250 ml injekéniho roztoku chloridu sodne;O koncentraci

9 mg/ml (0,9 %) pridejte potiebné mnozstvi pripravku BLENREP. Je prevracenim ziedény
roztok promichejte. Kone¢na koncentrace zfedéného roztoku ma b'{ mezi 0,2 mg/ml az

2 mg/ml. NEPROTREPAVEJTE.
3. Veskery nepouzity rekonstituovany roztok ptipravku BLENRE &yy zustal v injek¢ni lahvicce,
zlikvidujte. 0\
Pokud neni zfedény roztok pouzit okamzité, mize byt ucho chladni¢ce (2 °C az 8 °C) po dobu
az 24 hodin pted podanim. Pokud byl zfedény roztok uchoé{n chladni¢ce, musi byt jeho teplota
Z

a
pfed podanim vyrovnana na pokojovou teplotu. Zfedénygoztok mize byt uchovavan pii pokojové
teploté (20 °C az 25 °C) maximaln€ po dobu Sesti hddin (vCetné doby podavani infuze).

Pokyny pro podavani

1. Ztedény roztok podavejte intravendzni infi dobu minimalné 30 minut pomoci infuzniho setu
vyrobeného z polyvinylchloridu nebo p nu.

2. Filtrace zfedéného roztoku neni nug a. Polkud je vSak ziredény roztok filtrovan, doporucuje se filtr
na bazi polyethersulfonu (PES).
L 4

Likvidace \\

Veskery nepouzity 1éCivy pri \E(—nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky. @
7. DRZITEL R DNUTI O REGISTRACI
‘
GlaxoSmithKdihe Wigeland) Limited
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9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 25. srpna 2020
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 29. ¢ervna 2022
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10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.

16


http://www.ema.europa.eu/

PRILOHA II éo
2)

*

A. VYROBQE B!OLOGICKE LVECVIV,EvL A A VYROBCE
ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI

B. PODMINKY NEBO OMEZEl;Ii V{QEJE A POUZITI

C. DALSI PODMINKY A POZ KY REGISTRACE
D. PODMINKY NEBO OM IS OHLEDEM NA
BEZPECNE A UCINNE ZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
S
E. ZVLASTNI PQYV/ ST USKUTECNIT POREGISTRACNI
OPATRENI P DMINECNOU REGISTRACI

PRiPRAV{kv
A@

(Y
&

17



A. VYROBCE BIOLO,GICKE,LE(VJIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY
ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobcee biologické 1é¢ivé latky

Sigma-Aldrich Manufacturing LLC
3300 South Second Street,

St. Louis, MO 63118

USA

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

GlaxoSmithKline Manufacturing SpA Q
Strada Provinciale Asolana, 90, )

San Polo di Torrile, Parma 43056, @
Italie A

B. PODMINKY NEBO OMEZENi VYDEJE A POUZITI é

Vydej 1écivého pripravku je vazan na 1ékatsky predpis s omezeﬁi&%’iz Ptiloha I: Souhrn udajt
o ptipravku, bod 4.2)

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY RF‘GIS“QACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe@ (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento lé@ﬁpravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107%€ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portdtu pro 1é¢ivé pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAI—.I?1 dlozi prvni PSUR pro tento léCivy piipravek do 6 mésicti od

jeho registrace. . \\

D. PQDMiNKY NEBO Ni S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIP U

. Plan Fizeni rizi )

Drzitel rozhodnuti € @e istraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
fannakovigilad: pedrabné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve

veskerych yquwych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,
e pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v dasledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosi a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

o Dalsi opatieni k minimalizaci rizik

Cilem edukaéniho programu je pomoci hematologim/onkologim, o¢nim specialistim a pacientim
porozumét rizikiim poskozeni rohovky souvisejicim s belantamab mafodotinem a rychle identifikovat
a zvladnout nélezy zjisténé pii vySetieni rohovky a/nebo zmény zraku v souladu se souhrnem tdajt

o pripravku.
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Pted uvedenim piipravku BLENREP (belantamab mafodotin) na trh v kazdém ¢lenském staté si
drzitel rozhodnuti o registraci musi nechat odsouhlasit obsah a format eduka¢nich material véetné
komunikacnich prostiedki, distribu¢nich modalit a veskerych dalSich aspektti programu piislusnou
narodni autoritou.

Drzitel rozhodnuti o registraci zabezpeci, aby v kazdém ¢lenském staté, kde bude BLENREP
(belantamab mafodotin) uveden na trh, vSichni zdravotni¢ti pracovnici a pacienti/pecujici osoby,

u kterych se predpoklada, ze budou predepisovat, vydavat a uzivat piipravek BLENREP (belantamab
mafodotin), méli pfistup nebo obdrzeli edukacni materialy, které budou prostiednictvim odbornych
pracovist Sifeny nasledovné:

e Edukacni materialy pro lékate (zahrnujici hematology/onkology/ocni specialisty):
o Brozura o nezadoucich u¢incich postihujicich rohovku
o Eviden¢ni list péce o zrak ) @

e Edukacni materialy pro pacienta
o Brozura o nezadoucich ucincich postihujicich rohovku
o Informacni karticka pro pacienta a karticka pro lékarnika vy tho o¢ni kapky

e Souhrn udajl o ptipravku (SmPC) a Ptibalova informace: iyf@! pro pacienta (PL)
Hlavni prvky, které maji byt zahrnuty Q\

Brozura pro lékare o neZadoucich ucincich postihujicich ku

Brozura pro lékaie o nezddoucich ucincich postihuj?eQ rohovku bude obsahovat nasledujici klicove

informace: Q

Ptislusné informace o bezpecnostnim riziku im se keratopatie nebo epitelialnich zmén
podobnych mikrocystam v epitelu rohovky.é

e Upozornéni pro pacienty, Ze be@lecby se mohou objevit nezadouci ucinky postihujici
rohovku. .
e Pacienti se syndromem sucl%oka v anamnéze jsou nachylInéjsi k rozvoji zmén v epitelu

rohovky. TN !

Podrobné informace o tom ’@inimalizovat bezpecnostni rizika, popsana v eduka¢nim programu,
prostiednictvim vhodné dovani:

provedeho pied zahajenim 1é¢by, pred kazdym ze tii po sobé jdoucich 1é¢ebnych cyklu, a také
behem’dal$i &by, pokud je klinicky indikovano.

e Paci€iiti, Wwkterych se vyskytne keratopatie se zménami zrakové ostrosti nebo bez nich, mohou
vyzad@vat upravu davky (odloZeni a/nebo snizeni davky) nebo vysazeni 1é€by podle
zavaznosti nalezq.

e  Zduraznit nutnost prostudovat si informace v SmPC.

e Oc¢ni Vyéettné vysetieni zrakové ostrosti a vysetieni Sté€rbinovou lampou, musi byt

Dulezité informace, které je tfeba sdélit pacientovi béhem konzultace:

e Pacienti musi byt pouceni, aby si béhem 1écby aplikovali nejméné ctytikrat denn¢ uméleé slzy
bez konzervacnich latek.

e Do skonceni 1é¢by se pacienti musi vyvarovat pouzivani kontaktnich Cocek.

e V pfipadé¢ nezadoucich u¢inki postihujicich rohovku se pacienti musi poradit se svym
hematologem/onkologem.

e Pacienti, ktefi nahlasi ptiznaky postihujici rohovku, musi byt odeslani k o¢nimu specialistovi.

e Pacienti musi byt pouceni, aby byli opatrni pfi fizeni nebo obsluze stroja.

19



Skolici materidly uréené pro 1ékaie

Anatomie a fyziologie oka:

K dispozici jsou obrazky oka s popisem.
Keratopatie je charakterizovana na zakladé vysledkt vySetieni a hlaseni od pacienta.

Popis o¢nich vyS$etieni:

Vysetieni Stérbinovou lampou poskytne podrobné informace o anatomickych strukturach oka.
Tato vySetfeni mohou pomoci rozpoznat fadu stavii véetné keratopatie nebo epitelidlnich zmén
podobnych mikrocystam v epitelu rohovky (dle zjisténi z o¢niho vySetieni).

Vysetieni zrakové ostrosti umozni méfeni schopnosti zrakového Ustroji rozliSevat jemné
rozdily v zorném poli.

Nejlépe korigovana zrakova ostrost (BCVA) odkazuje na zrakovou ostrést' dosaZzenou

s korekci (napft. brylemi), méfeno na standardni Snellenové tabuli rA§etfeni zrakové
ostrosti, monokularné a binokularné.

Prehled skore zrakové ostrosti (20/20 vs. <20/20) a jak u pacie@ origovat a zvladat skore
nizsi nez 20/20.

L 4 q ,
Evidencni list péce o zrak: \

Obsahuje dulezité informace tykajici se nezadouci %ﬁ postihujicich rohovku

v souvislosti s belantamab mafodotinem, zvlada #adoucich ucinkt a pokyny pro
usnadnéni komunikace mezi 1¢ékafem, kterjypiedepisuje pacientovi tento 1€k, a o¢nim
specialistou.

Brozura pro pacienty o nezadoucich ucincich p, gjz’cz’ch rohovku

Brozura pro pacienty o nezadoucich ﬁéinci@tihujicich rohovku bude obsahovat nasledujici

kliGové informace:

L

L 4
Béhem [é¢by se mohou obj M adouci ucinky postihujici rohovku. Pacienti se syndromem
suchého oka v anamnéze j:gu\?chylnéj §1 k rozvoji zmén v epitelu rohovky.
Oc¢ni vySetfeni, vetné, Vaéetfen zrakové ostrosti a vysetfeni St€rbinovou lampou, musi byt
provedeno pred zahjj 1écby, pred kazdym ze tii po sobé jdoucich 1é€ebnych cykld, a také
béhem dalsi 1écby, je klinicky indikovano.
Pacienti, u ktery vyskytuje keratopatie se zménou zrakové ostrosti nebo bez ni, mohou
vyzadovat ﬁprévky (odlozeni a/nebo snizeni davky) nebo ukonceni 1écby podle

nebo
Pr

zavaznosti nalez
Inforrgu ’ o hematologa/onkologa, pokud mate v anamnéze jakékoli problémy se zrakem
u

si piibalovou informaci.

Popis znamek a priznaki rizika vzniku keratopatie:

Pokud zaznamenate zmény zraku béhem uzivani belantamab mafodotinu, obrat’te se na svého
hematologa/onkologa. Ptiznaky zahrnuji nasledujici:

o zarudnuti, suchost, sv€déni, pocit paleni, pocit pisku nebo ciziho télesa v o€ich;

o citlivost na svétlo;

o rozostfené vidéni;

o bolest v oéich;

o nadmérné slzeni.
Pokud se u Vés po zahéjeni 1¢cby objevi zmény vidéni nebo zmény v oblasti o¢i (zmény se od
posledni navstévy zlepsily, pfetrvavaji nebo se zhorsily), obrat'te se na svého
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hematologa/onkologa.

e Lékar Vas pozada, abyste béhem 1é¢by pouzivali o¢ni kapky nazyvané umélé slzy bez
konzervantii. Pouzivejte je podle pokynti.

Informacni karticka pro pacienta:
e Na informacni karticce je uvedené, Ze je pacient lécen belantamab mafodotinem, a obsahuje
kontaktni informace na hematologa / onkologa a o¢niho specialistu.
e Pacient ji ma ukdzat svym lékafum pii kazdé navstéve.

Informacni karticka pro lékdarny vyddvajici pacientovi ocni kapky:
e Pacienti ptedlozi karticku pro Iékarny I€karnikovi, aby mohl poskytnout spravné o¢ni kapky
zvané umelé slzy bez konzervacnich latek dle pokyni 1ékare. \

E.  ZVLASTNi POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI QRATREN{
PRO PODMINECNOU REGISTRACI PRIPRAVKU O

nafizeni (ES) ¢. 726/2004 drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢n em terminu nasledujici
L 4

Tato registrace byla schvalena postupem tzv. podmine¢ného schvé@%yroto podle ¢l. 14a odst. 4

opatteni: \
Popis Q Termin
@ spInéni
Aby se potvrdila uc¢innost a bezpecnost piipravku PLE&EP u dospélych unor 2023
pacientt s recidivujicim/refrakternim mnohocetnynmyelomem, ktefi podstoupili
nejméné Ctyti predchozi typy terapie a jejichz o néni je refrakterni alespon

vuéi jednomu inhibitoru proteazomu, jedné i odula¢ni 1é¢b¢ a anti-CD38
monoklonalni protilatce, a ktefi prokazali p, onemocnéni pii posledni
1é¢bé¢, drzitel rozhodnuti o registraci predl sledky studie DREAMM-2
(205678) zkoumajici t€innost belanamab mafodotinu u pacientti s mnohocetnym
myelomem, ktefi podstoupili 3 nelob{ tedchozich 1écebnych linii, které jsou
refrakterni vici inhibitoru proteaz imunomodulacni 1é¢bé a u kterych
selhala 1écba protilatkou anti-C 3%

Aby se potvrdila u¢innost ¢nost ptipravku BLENREP u dospélych cervenec
pacientli s mnoho¢etnym S mem, ktefi podstoupili alesponi ¢tyfi piedchozi 2024
typy terapie a jejichZ o néni je refrakterni alespon vii¢i jednomu inhibitoru

proteazomu, jedné i odulac¢ni 1é¢bé a anti-CD38 monoklonalni protilatce,
a ktefi prokazali s1 onemocnéni pii posledni 1é¢be, drzitel rozhodnuti

o registraci piedleziysledky studic DREAMM-3 (207495) porovnavajici
ucinnost b ab mafodotin vs. pomalidomid s nizkou davkou

dexametha$efiu (pom/dex) u pacientt s relabujicim/refrakternim mnohocetnym
myelomem.
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV PRIPRAVKU

BLENREP 100 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
belantamabum mafodotinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje belantamabum mafodotinum 100 mg (50 QO@konstituci).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK ~
\J

Rovnéz obsahuje: dihydrat natrium-citratu, kyselinu citronovou, di% rehalosy, dihydrat
dinatrium-edetatu, polysorbat 80. c

L 4 \
4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI ~

</

Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok ‘

1 injekéni lahvicka.

Q\
5. ZPUSOB A CESTAPODANI LN
-

Pro intravendzni infuzi po rekonstituci jedéni.
Pred pouzitim si preététe pribalovolui aci.
Pouze pro jednorazové pouziti.

Stisknutim zde oteviete. @

6. ZVLASTNi UB@QRNENL ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSi BYT UCHOVAVAN
A DOSAH DETI

MIMO DOIQ
)
Uchovavejte rﬁ‘@h ed a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Cytotoxicky: zachazejte s nim opatrné

8. POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited, 12 Riverwalk, Citywest Business Campus, Dublin 24, Irsko.
)

n

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA ~

EU/1/20/1474/001

Lot

,\O
| 13. CiSLO SARZE . c}'
>

,{Q/

[ 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ A
| 15. NAVOD K POUZITI Q’,‘

<

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE/PISMU

TV
Nevyzaduje se — oduvodnéni pfij at%

| 17.  JEDINECNY IDE F%KATOR — 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineg q%dentiﬁkéltorem

| 18. JEDINE(':@BENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

O
<
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

UDAJE UVADENE NA INJEKCNI LAHVICCE

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

BLENREP 100 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
belantamabum mafodotinum

Lv.

cytotoxicky

| 2. ZPUSOB PODANI

_ Vo

| 3. POUZITELNOST Q)

EXP c&/

0\
4.  CISLO SARZE ~
<
Lot ‘\{
5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST,Q;Q;M NEBO POCET
&/

100 mg Q

A,

6. JINE A

K
AQ’

(Y
&
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Pribalova informace: informace pro pacienta

BLENREP 100 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
belantamabum mafodotinum

vTento pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Milzete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci di'ive, neZ Vam bude tento piipravek podan,
protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.
- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptfipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare nebo zdravotni sestry.
- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinka, sdélte to svému i1 nebo zdravotni
sestte. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich uc¢inkd, kterm uvedeny v této
piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci é

1. Co je ptipravek BLENREP a k ¢emu se pouziva .

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek B P uZivat
3. Jak se pripravek BLENREP uziva

4.  Mozné nezadouci u¢inky @

5. Jak ptipravek BLENREP uchovavat {

6. Obsah baleni a dal$i informace ‘

N

1. Co je pripravek BLENREP a k ¢emu se @ivé

protinadorovou latku schopnou zabijet bunky miioho¢etného myelomu. Monoklonalni protilatka je

BLENREP obsahuje 1é¢ivou latku belanta% fodotin, monoklonalni protilatku vazanou na
protein uréeny k tomu, aby ve Vaéem@/h edal nadorové buniky mnohocetného myelomu
d

a navazal se na né.
orova latka uvolni a nadorové bunky zabije.

.
Po pfipojeni na nadorové butiky se}s
BLENREP se pouziva k léébé\@yc , kteti maji rakovinu kostni dfen¢ zvanou mnohocetny

myelom. @

2. Cemu musite vén pozornost, neZ zacnete piipravek BLENREP uZivat
Neuzivejte priprav, NREP:
- jestlize jste a cky(a) na belantamab mafodotin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto
ptipra u ou v bodé 6).
> jte'se svého 1ékare, pokud si myslite, Ze se Vas tento stav tyka.

Upozornéni a opati‘eni
O¢ni problémy

BLENREP miize zplsobit syndrom suchého oka, rozostfené vidéni ¢i jiné oéni problémy.

Pred zahajenim 1éCby a pred dal§imi tfemi davkami pripravku BLENREP Vas musi vysetfit ocni
specialista. Po dobu, kdy budete 1é¢eni piipravkem BLENREP, mlze Vas 1ékar pozadovat, abyste
podstoupil(a) dalsi ocni vySetfeni. I kdyZz se Vas zrak zda byt v potadku, je dilezité, abyste si béhem
1é¢by pripravkem BLENREP nechali o¢i zkontrolovat, protoze k nékterym zméndm dochazi bez
piiznaki a mohou byt odhaleny jen pii vySetieni o¢i.

r % v

=> Béhem lécby nepouzivejte kontaktni ¢oc¢Ky.
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Lékar Vas pozada, abyste béhem 1é¢by alespon ¢tytikrat denné pouzival(a) o¢ni kapky, tzv. umélé slzy
bez konzervacnich latek, ke zvlhéeni a lubrikaci o¢i. Aplikujte si je v souladu s pokyny.

Povsimnete-li si zmény vidéni, Vas lékat mize 1é¢bu pripravkem BLENREP pozastavit nebo davku
upravit nebo Vas vyzvat k navstéveé ocniho specialisty. Vas lékat se mize rozhodnout 1écbu
ptipravkem BLENREP ukondit.

=>» Pokud mate rozostiené vidéni nebo jiné o¢ni problémy, obrat’te se na svého lékare.

Abnormalni podlitiny (mod¥iny) a krvaceni

Ptipravek BLENREP miize zptisobit snizeni poctu krevnich bun€k, tzv. krevnich desticek, které
pomahaji pfi srdzeni krve.

Mezi priznaky nizkého poctu krevnich desticek (trombocytopenie) patii:

e abnormalni podlitiny (modfiny) pod kizi, ) Q

e krvaceni po vySetfeni (odbéru krve) déle nez obvykle, A@

e krvaceni z nosu nebo dasni ¢i jiné zavazné krvaceni.
Vas l1ékar bude pozadovat vySetieni krevniho obrazu pied zahajeni a poté pravidelné béhem
1écby ptipravkem BLENREP, aby ovéfil, zda mate normalni pocet ch desticek.

=> Pokud se u Vs objevi abnormalni krvaceni nebo podTi'% 1jiné znepokojive piiznaky,
sdélte to svému lékari.

Reakce souvisejici s infuzi

Ptipravek BLENREP je podavan do Zily jako infuz8. U &terjrch lidi, ktefi dostavaji infuze, se objevi

reakce souvisejici s infuzi. Q
= Viz ,,Reakce souvisejici s infuzi“ v bodé

Pokud uz jste v minulosti mél(a) reakci souvis infuzi ptipravku BLENREP nebo jiného 1é¢ivého
ptipravku:

J4 we

= Pied dalsi infuzi to sdélte ss&)uvleka i nebo zdravotni sestie.

L 4
Plicni problémy (pneumonitida) *, \

U nékterych lidi, ktefi dostav
Mozné ptiznaky zapalu plic

e DuSnost :
e Bolestna hrud'@
e Novy nastu zhorSeni kasle

Vas lékat mﬁijk\ out o preruseni nebo ukonceni 1é¢by piipravkem BLENREP, pokud mate tyto
priznaky.

avek BLENREP, se vyskytl zavazny a zivot ohrozujici zapal plic.
i

2SS svému lékari, pokud se u Vas objevi jakékoli plicni problémy nebo jakékoli priznaky
souvasejici s dychanim, které Vas znepokojuji.

Déti a dospivajici
Tento pripravek neni uréen pro déti a dospivajici do 18 let véku.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek BLENREP

= Informujte svého 1ékaie o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzival(a)
nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze mtzete byt t€hotnd, nebo planujete otéhotnét:
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=> Porad’te se se svym lékai'em dfive, nez za¢nete tento piipravek uzivat.

Pokud jste zena, ktera by mohla otéhotnét:
e Diive nez zahgjite 1écbu s pripravkem BLENREP, 1ékat Vs pozada o provedeni t€hotenského
testu.
e Bchem lécby a jesté dalsi ctyfi mésice po posledni davee piipravku BLENREP musite
pouzivat u¢innou antikoncepci.
Zenam, které uzivaji tento 1ék a pieji si ot&hotnét, se doporucuje, aby vyhledaly poradenstvi v oblasti
plodnosti a zvazily moznost si pied zahajenim 1é¢by nechat zmrazit vajicka/embrya.

Pokud jste muz, ktery je plodny:

o Béhem léCby a jesté dalSich Sest mésicll po posledni davce piipravku BL@P musite
pouzivat u¢innou antikoncepci. \
1é

Muzdim 1é¢enym timto pfipravkem se doporucuje nechat si pied zahajenim razit a uchovat

vzorky spermatu.

Béhem 1éCby a jeste dalsi tii mésice po posledni davce piipravku @\IREP nesmite kojit.
Neni znamo, zda tento 1k prechdzi do matefského mleka. Porﬁm o této zalezitosti se svym

Kojeni

lékafem.
Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji &
\

BLENREP miize zptisobit problémy se zrakem, kte Mhou ovlivnit Vasi schopnost fidit dopravni
prostiedky nebo obsluhovat stroje.

=> Neiid’te dopravni prostiedky ani n uhujte stroje, dokud si nejste jisty(a), ze Vas zrak
neni zasazen. Pokud si nejste jisty orad’te se se svym lékarem.

Piipravek BLENREP obsahuje so

Tento 1éCivy piipravek obsahuje m@% mmol (23 mg) sodiku na 100 mg davku, to znamena, ze
je v podstaté ,,bez sodiku*.

3. Jak se pripravek BL P uziva

O spravné davce piiprav ENREP rozhodne V4as 1ékat. Davka se pocita podle Vasi télesné

hmotnosti. @

Doporucena davk @avku BLENREDP je 2,5 mg na kilogram télesné hmotnosti. Podava ji kazdé tii
tydny lékat neéé tni sestra infuzi do Zily (intravenozni infuze).

Pred infuzi siplikujte lubrika¢ni a zvlhcujici o¢ni kapky (umélé slzy bez konzervaénich latek).
Béhem 1é¢by piipravkem BLENREP si nadale aplikujte o¢ni kapky alespon ¢tyfikrat denné.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku BLENREP, neZ jste mél(a)

Tento ptfipravek Vam poda 1ékat nebo zdravotni sestra. Je nepravdépodobné, Ze byste dostal(a) ptilis
velké mnozstvi ptipravku (pfedavkovani), ale v takovém piipadé by Vas lékar sledoval kvuli
ptipadnému vyskytu nezadoucich ucinki.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek BLENREP

Je velice dulezité dostavit se na vSechny Vase navstévy u lékare, aby se zajistilo, ze 1écba tcinkuje.

Pokud navstévu lékate zmeskate, domluvte si co nejdiive jinou.
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=>» Jakmile to bude mozné, kontaktujte 1ékaie nebo nemocnici a domluvte si jinou navstévu.
4. MoZzné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Reakce souvisejici s infuzi

U nékterych lidi, ktefi dostavaji infuzi, se mize vyskytnout reakce podobna alergické reakci. Tato
reakce se obvykle objevi béhem nékolika minut ¢i hodin, ale mohou se objevit az za 24 hodin po
podani 1éku.

Mezi piiznaky patii:

e navaly

e zimnice @
e horecka A

e dechové obtize O

e zrychlend srde¢ni ¢innost

e pokles krevniho tlaku &I
12(

L/

=>» Pokud se domnivéte, Ze mate takovou reakci, vyiédezt\i amzité lékai'skou pomoc.

Dalsi nezadouci Gcinky

Pokud zaznamenate kterykoli z nasledujicich neiéd@uci&éinkﬁ, informujte o tom svého 1ékare nebo
zdravotni sestru: \

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez @gz 10

e ocni problémy vcetné postizeni o¢ ovky (keratopatie), rozostteného vidéni a suchych
o¢i (syndrom suchého oka).

= Prectéte si informaci ,,Oégl blémy* v bodé 2 této piibalové informace.

¢ nizky pocet krevnich bung%yvanych krevni desticky, které pomahaji srazet krev
led

(trombocytopenie). V dis jejich nizkého poctu dochazi k abnormalnim podlitinam
a krvaceni.

=> Piectéte si inform@ bnormalni podlitiny (modfiny) a krvaceni v bod¢ 2 této ptibalové
informace.

e plicni infekce @monie)

e horecka Q,
e nizky. N enych krvinek (anémie - chudokrevnost), které prenaseji kyslik v krvi, ma za
é abost a inavu

nas
. niz&éet bilych krvinek v krvi (lymfopenie, leukopenie, neutropenie)

e abnormalni hladiny enzymu v krvi naznacujici jaterni problémy (aspartditaminotransferdza,
gama-glutamyltransferdza)

® pocit na zvraceni
e pocit tnavy

e prijem

Casté: mohou se vyskytnout az u 1 osoby z 10
e nachlazeni nebo ptiznaky podobné nachlazeni, jako je kasel, ryma a bolest v krku
e zvraceni

e abnormalni hladiny kreatinfosfokinazy
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e citlivost na svétlo (fotofobie)

e podrazdéni o€i

e péniva, zpénénd mo¢ nebo mo¢ obsahujici bublinky, coz naznacuje vysokou hladinu bilkovin
v mo¢i (albuminurie)

Méné ¢asté: mohou se vyskytnout az u 1 osoby ze 100

e postizeni o¢i, s moznosti infekce (ulcerozni a infekcni keratitida)

Neni znamo: Cetnost nelze z dostupnych tidaja urcit
e zanét plic (pneumonitida)
e snizena citlivost oni rohovky (hypestezie rohovky)
)

HlaSeni nezadoucich ucéinku
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich G¢inku, sd€lte to svému Ig@ nebo zdravotni sestie.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich Gc¢inku, které nejsou m ny v této piibalové
informaci. Nezadouci G¢inky miizete hlasit také pfimo prostfednictvi iho systému hlaSeni
nezadoucich ucinkli uvedeného v Priloze V. NahlaSenim nezadouci n‘%gmk muzete pfispét k ziskani
vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku. %

L 4

5. Jak pripravek BLENREP uchovavat Q

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti. g

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku a krabi¢ce za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni !ice cho mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C az 8 °C).

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odp ; vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak zlikvidovat léky, které %“ neuziwate. Tato opatifeni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

* W
L 4
6. Obsah baleni a dalsi inform%
Co piipravek BLENREP obw

Lécivou latkou je belanta$ mafodotinum. Jedna injek¢ni lahvicka s praskem obsahuje
belantamabum mafodo 100 mg. Roztok po rekonstituci obsahuje belantamabum mafodotinum
50 mg v 1 ml. )b

\
Dalsimi slozkaini ihydrat natrium-citratu, kyselina citronova, dihydrat trehalosy, dihydrat
dinatrium—eQ a polysorbat 80 (viz bod 2 ,,Ptipravek BLENREP obsahuje sodik*).

Jak pripravek BLENREP vypada a co obsahuje toto baleni

BLENRERP je bily az zluty prasek ve sklenéné injekéni lahvicce s pryzovou zatkou a plastovym
snimatelnym uzavérem. Jedna krabicka obsahuje jednu injek¢éni lahvicku.

Drzitel rozhodnuti o registraci
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irsko
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Vyrobce

GlaxoSmithKline Manufacturing SpA
Strada Provinciale Asolana, 90

San Polo di Torrile, Parma 43056
Italie

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

Tél./Tel.: + 32 (0) 10 85 52 00 Tel.: + 370 80000334

bbarapus Luxembourg/ Luxemb‘)b

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Pharmaéenticals s.a./n.v.

Ten.: + 359 80018205 Belgique/Belgien 3
Tél./Tel.: + 32 (0) @s 5200

Ceska republika Magyarorsz

GlaxoSmithKline, s.r.o. GlaxoSmg'tl‘%e (Ireland) Limited

Tel.: +420222 001 111 Tel.: +3 8{ 309

cz.info@gsk.com Q

Danmark { _Mal

GlaxoSmithKline Pharma A/S NaxoSmithKline (Ireland) Limited

TIf: 4536 3591 00 Qel.: + 356 80065004

dk-info@gsk.com @

Deutschland Q Nederland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG"’ GlaxoSmithKline BV

Tel.: + 49 (0)89 36044 8701 ,’\W Tel.: + 31 (0) 33 2081100

produkt. info@ gsk. com

Eesti Norge

GlaxoSmithKline (Ireland) ited GlaxoSmithKline AS

Tel.: + 372 8002640 ! TIf: +47 2270 20 00

E)\Gda Osterreich

GlaxoSmithK¥i onpdéownn A.E.B.E. GlaxoSmithKline Pharma GmbH

TnA: 30 21 8&2 00 Tel.: +43 (0)1 97075 0
at.info@gsk.com

Espaiia Polska

GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z 0.0.

Tel.: + 34 900 202 700 Tel.: +48 (0)22 576 9000

es-ci@gsk.com

France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tél.: + 33 (0)1 39 17 84 44 Tel.: 351 214129500

diam@gsk.com FL.PT@gsk.com

Hrvatska Romania

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
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Tel.: +385 800787089 Tel.: +40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

Tel.: + 353 (0)1 4955000 Tel.: + 386 80688869

island Slovenska republika

fsland Vistor hf. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

Simi: + 354 535 7000 Tel.: + 421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel.: +39 (0)45 7741111 Puh/Tel: + 358 (0)10 30‘300

Kvbmpog Sverige A

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline

TnA: + 357 80070017 Tel.: + 46 (0)8 6§ 00
info.produk‘%ql om

Latvija United ’1 m (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoS line (Ireland) Ltd

Tel.: + 371 80205045 Tel: 00221441

CUQ contactuk@gsk.com
) N\
Tato pribalova informace byla naposledy revid@ta {MM/RRRR}><{mésic RRRR}>.
Tomuto lé¢ivému piipravku bylo udé€leno tz ine¢né schvaleni. Znamena to, ze informace
o tomto pripravku budou pribyvat.
Evropska agentura pro 1é¢ivé pfipravky nejmené jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tato ptibalova infi bude podle potieby aktualizovéna.
L 4

Dalsi zdroje informaci \

Podrobné informace o tomto Jé 1k'm ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé pfipravs p://Www.ema.europa.eu.

Y

34


http://www.ema.europa.eu/

Nasledujici informace jsou urcéeny pouze pro zdravotnické pracovniky:
Podrobny navod pro zachizeni s piipravkem, rekonstituci a podavani
Obchodni nazev a ¢islo Sarze podavaného pripravku se maji jasné uvést v zdznamech pacienta.

Pfiprava infuzniho roztoku

BLENREP je cytotoxicky protinadorovy 1é¢ivy piipravek. Pfi manipulaci je tieba dodrzovat spravny
postup. K rekonstituci a fedéni davkovaciho roztoku pouzijte aseptickou techniku.

Doporucena davka ptipravku BLENREP je 2,5 mg/kg podavana jako intraven6zni infuze jednou za tii

tydny. Q
)

Davku (v mg), celkovy objem (v ml) potfebného roztoku a pocet potiebnych %ﬁch lahvicek
vypocitejte podle aktudlni télesné hmotnosti pacienta (kg). &

1. Injek¢ni lahvicku/lahvicky s pripravkem BLENREP vyjméte Miéky a nechte stat po dobu
piiblizn¢ 10 minut, dokud nebude mit pokojovou teplotu. « %

Rekonstituce

2. Koncentrace 50 mg/ml dosahnete rekonstituci jedné inje \)Viéky s 2 ml vody pro injekci.
Injek¢ni lahvickou jemné zakruzte, ¢imz napomizete r, i. Netfepejte.

3. Rekonstituovany roztok vizudln¢ zkontrolujte, zda ng¢obSahuje Castice a zda neni neobvykle
zabarven. Rekonstituovany roztok musi byt ¢irdaz opdtescentni, bezbarva az zlutohnéda kapalina.
Pokud pozorujete jiné cizorodé Castice nez pru, N az bilé bilkovinné ¢astice, injekcni lahvicku
s rekonstituovanym roztokem zlikvidujte.

1. Z kazdé injekéni lahvicky odebertd tiebny objem pro vypocitanou davku.
*
2. Do infuzniho vaku obsahujicihogd injek¢niho roztoku chloridu sodného o koncentraci

Pokyny k fedéni pro intravendzni podani

9 mg/ml (0,9 %) pfidejte pottebnemnozstvi pripravku BLENREP. Jemnym pfevracenim zifedény
roztok promichejte. Kone¢ndfkoncefitrace ziedéného roztoku ma byt v rozmezi 0,2 mg/ml az

2 mg/ml. NEPROTREP

3. Veskery nepouzity rekonsti
zlikvidujte. &

ovany roztok ptipravku BLENREP, ktery zlstal v injek¢ni lahvicce,

Pokud neni zf’ed;n}'f ,onuiit okamzité, muze byt pfed podanim uchovavan v chladnicce (2 °C az

8 °C) po dobu 13 x in. Pokud byl ztedény roztok uchovavan v chladnicce, musi byt jeho teplota

pred podanim Vgg ana na pokojovou teplotu. Ztedény roztok mtize byt uchovavan pii pokojové

teploté (20 Qi °C) maximalné po dobu Sesti hodin (v¢etné doby podavani infuze).

Pokyny pro podavéni

1. Ziedény roztok podavejte intravendzni infuzi po dobu minimalné 30 minut pomoci infuzniho setu
vyrobeného z polyvinylchloridu nebo polyolefinu.

2. Filtrace zfedéného roztoku neni nutna. Pokud je vSak zfedény roztok filtrovan, doporucuje se filtr
na bazi polyethersulfonu (PES).

Likvidace

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpec¢nosti (PSUR) belantamabu mafodotinu dospé€l vybor CHMP k témto
védeckym zavérim:

Vzhledem k dostupnym udajim o zménach v subbazalnim nervovém plexu rohovky a snizené
citlivosti rohovky z literatury, spontannich hlaseni vcetné zjevné Casové souvislosti a zavislosti na
davce, pozitivni dechallenge a s ohledem na vérohodny mechanismus u¢inku, povazuje zpravodaj
vyboru PRAC pfticinnou souvislost mezi belantamabem mafodotinem a zménami v subbazalnim
nervovém plexu rohovky a snizenou citlivosti rohovky za pfinejmensim rozumnou moznost. Proto
zpravodaj vyboru PRAC dospél k zavéru, ze informace o pripravcich obsahujici belantamab

mafodotin maji byt odpovidajicim zpisobem zménény. Q

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC. A

Zdivodnéni zmény v registraci O

Na zaklade védeckych zaveéru tykajicich se belantamabu mafodotln r CHMP zastava stanovisko,

ze pomer piinost a rizik 1écivého piipravku obsahujiciho belanta fodotin zUstava nezménény,
a to pod podminkou, Ze v informacich o ptipravku budou prové avrhované zmeény.

Vybor CHMP doporucuje zménu v registraci.
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