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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH

TNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

MabCampath 10 mg/ml infGzny koncentrét.

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml obsahuje 10 mg alemtuzumabu.
Kazda ampulka obsahuje 30 mg alemtuzumabu.

Alemtuzumab je pomocou genetického inZinierstva pripravena humanizovana 1gG1 kapa

monoklonalna protilatka Specificka k 21-28 kD povrchovému glykoproteinu lymfocytovych bunie
(CD52). Tato protilatka sa vytvara v suspenznej kultdre cicav¢ich buniek (ovarium ¢inskeho §

Vv Zivnom médiu. ‘®.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1. \$
0\9
3. LIEKOVA FORMA @g
Infuzny koncentrat. K
Bezfarebny az ZItkasty koncentrat Q
O
4. KLINICKE UDAJE ()6
4.1 Terapeutické indikécie Q
MabCampath je indikovany na lie¢bu pacientov kovou chronickou lymfocytovou leukémiou
(B-CLL), u ktorych nie je vhodna chemoterapi mbinacii s fludarabinom.

4.2  Déavkovanie a spdsob podavania 0

MabCampath sa méa podavat’ pod m lekara, ktory ma skusenosti s podavanim protinadorovej

t ie.
erapie S @
Davkovanie QC)

Ak je kazda davk @npathu dobre tolerovana, ma sa pocas prvého tyzdna liecby davka postupne
zvySovat: 3 mg naINdemn, 10 mg na 2. deit a 30 mg na 3. dei. Potom sa podava odporuc¢ena davka
30 mg denne 3 Krat 1§zdenne obdenn maximalne po dobu az 12 tyzdiov.

zavaznéneziaduce (¢inky ako je hypotenzia, rigor, horucka, dychaviénost, triaSka, vyrazky a

bron azmus (niektoré z nich mézu byt z dévodu uvorlnenia cytokinov) pri 3 mg alebo 10 mg

dé\N ch hladinach, maju sa tieto davky pred pokusom o d’alSie zvySovanie davky denne opakovat’,
Mm nebudu dobre tolerované (pozri ¢ast’ 4.4).

U véééing pacientov sa davka 30 mg dosiahne za 3-7 dni. Ak sa v3ak objavia akitne mierne aZ

Stredné trvanie liecby bolo u pacientov lie¢enych v prvej linii 11,7 tyZdia a 9 tyZdiov u predliecenych
pacientov.

Ak pacient spina vietky laboratdrne a klinické kritéria pre GpInd odpoved’, mé sa prerusit’ podéavanie
MabCampathu a pacient ma byt’ sledovany. Ak sa pacientov stav zlep3uje (t.j. dosiahne sa ¢iasto¢na
odpoved alebo sa choroba stabilizuje) a potom sa v priebehu 4 alebo viac tyZdinov dosiahne platé bez
dalSieho zlepSenia, ma sa prerusit’ podavanie MabCampathu a pacient ma byt sledovany. Ak sa
dokéZe zhorSovanie choroby, liecba sa ma prerusit’.



Subezna medikacia

Premedikacia

V ¢ase 30-60 mindt pred podanim kazdej infuzie MabCampath v priebehu zvySovania davky
a nasledne, ked’ je to klinicky indikované, maju byt pacienti premedikovani peroralnymi
alebo intravendznymi steroidmi, vhodnym antihistaminikom a analgetikom (pozri ¢ast’ 4.4).

Profylaktické antibiotika

V priebehu a po skonceni terapie sa vSetkym pacient
a antivirotika (pozri ¢ast’ 4.4).

Usmernenia k Uprave davok

Nie st odporG¢ané Ziadne zmeny davky pri zavaznej
MabCampathu.

V pripade zavaznej infekcie alebo tazkej hematologi
preruSit’, az kym sa tento stav nezvladne. PreruSenie

pocet krvnych dosticiek na < 25 000/ul alebo celkovy pocet neutrofilov
MabCampath mozno znova podavat’ po zvladnuti infekcie alebo toxic'~$o
MabCampath sa mé trvalo ukoncit, ak sa objavi autoimunitna an
trombocytopénia. Nasledovna tabul’ka uvadza odporic¢any po

v priebehu terapie objavi hematologicka toxicita:

om maju rutinne podavat’ antibiotika

<

<
o

lymfopénii dané mechanizmxim L’J&Q{'\

ckej toxicity sa ma podéa bCampathu
liecby sa odporuca u p Vv, ktorym klesne

) na < 250/ul.
davanie lieku
dlebo autoimunitna

éf’
s%@ (pravu davky v pripade, Ze sa

Hematologické hodnoty

Uprava davky*

ANC <250/ul a/alebo k

000/ul

[N
ry‘g?&tiéky <25

O
Q
9

Pre prvy vyskyt \ erusit’ liebu MabCampathom. Obnovit
liecbu MabCampathom s davkou 30 mg, ked’ je
Q ANC > 500/ul a pocet krvnych dosticiek >
‘0 50 000/pl.
Pre druhy vyskyt - Prerusit’ lie¢bu MabCampathom. Obnovit

liecbu MabCampathom s davkou 10 mg, ked’ je
ANC > 500/ul a pocet krvnych dosticiek >
50 000/pl.

AV

Pre treti vyskyt

Ukoncit’ lie¢bu MabCampathom.

> 50% pokles oprotj
hodnotou A

dnej hodnote pred liecb

Ou U pacientov zac¢inajdcich lie¢bu s pévodnou

/ul a/alebo s pédvodnou hodnotou poétu krvnych dosticiek < 25 000/pl

N
Pre prvy vyskyt

Prerusit’ lie¢bu MabCampathom. Obnovit’
lie¢bu MabCampathom s davkou 30 mg po
navrate na pévodnu hodnotu (y).

|
gmhy vyskyt
*
L\

Prerusit’ liecbu MabCampathom. Obnovit
lie¢bu MabCampathom s davkou 10 mg po
navrate na pévodnu hodnotu (y).

N/ Pre treti vyskyt

Ukong¢it lie¢bu MabCampathom.

* Ak je oneskorenie medzi davkami > 7 dni, zacat’ lieGbu MabCampathom s 3 mg a zvySovat’ na

10 mg a potom na 30 mg, ak je davka tolerovana

Osobitné skupiny pacientov

StarsSi pacienti (nad 65 rokov)

Odporucania su také, ako je uvedené vysSie pre dosp
(pozri cast’ 4.4).

elych. Pacienti maju byt pozorne sledovani




Pacienti s poSkodenim funkcie obliciek alebo pecene

Nevykonali sa Ziadne Stadie.

Deti a dospievajuci

Bezpecnost’ a G¢innost’ MabCampathu u deti vo veku do 17 rokov neboli doteraz stanovené.

Spb6sob podania

Roztok MabCampathu sa ma pripravit’ podl'a pokynov uvedenych v ¢asti 6.6. VSetky davky sa majd
podavat’ intravendznou inflziou v trvani priblizne 2 hodin. .

4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na alemtuzumab, na mysacie proteiny alebo na ktortkol'vek z pom’fé‘c latok
- Aktivne systémové infekcie

- HIV
- Dalsie aktivne malignity
- Gravidita. @

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani 0

V priebehu prvého zvySovania davok sa mdzu vyskytnut akutn *&1 uce Ucinky, z ktorych niektoré
mdZu byt z dévodu uvorlnenia cytokinov, ako je hypotenzia, té zimnica, hortc¢ka, dychavi¢nost’

a vyrazky. Medzi d’alSie reakcie patri nauzea, urtikéria, vra , Unava, dyspnoe, bolest’ hlavy,
pruritus, hnacka a bronchospazmus. Frekvencia nezi I fuznych reakcii u pacientov lie¢enych
MabCampathom v prvej linii ako aj predlie¢enych jvysSia v prvom tyZdni lie¢by a klesala v
druhom alebo tretom tyZdni liecby. \

spolu s vhodnou premedikaciou na tej istej, Utevni az kym nie je kaZzda davka dobre tolerovana. Ak je
liecba preruSena na viac ako 7 dni, po@

davky. Q

U pacientov liecenych Mab om sa vyskytla prechodna hypotenzia. Pozornost’ sa ma venovat’
lieGenym pacientom s isch u chorobou srdca, anginou a/alebo pacientom dostavajlicim
antihypertenzivne lieky, Jvislosti s podavanim infazie MabCampathu tymto pacientom sa
pozoroval infarkt a zastavenie srdca.

Ak s tieto Ucinky stredne tazké az tazke, :oda a davka ma zostat’ pred kazdym zvySenim davky

MabCampathu sa ma obnovit’ s postupnym zvySovanim

U pacientov, kto?{bboli podavané potencialne kardiotoxické latky, je potrebné zhodnotit’
a priebezné itorovat’ srdcové funkcie (napr. echokardiografia, srdcova frekvencia, telesna

hmotnosj).

@a sa premedikovat’ tychto pacientov peroralnymi alebo intravenéznymi steroidmi 30-60
ml& d kazdou infaziou v priebehu zvySovania davky a ked’ je to klinicky indikované. Ak je to

ne moZe sa podavanie steroidov po dosiahnuti zvy3enia davky ukoncit. NavySe sa méze podat’
peroralne antihistaminikum, napr. 50 mg difenhydraminu a analgetikum, napr. 500 mg paracetamolu.
V pripade pretrvavania akdtnej infliznej reakcie sa doba infizie moZe predizit az na 8 hodin od ¢asu
rekonstitdcie MabCampathu na inflzny roztok.

Nevyhnutne sa dostavi vyrazna deplécia lymfocytov ako ocakavany farmakologicky ucinok
MabCampathu, ktora moZe byt prediZzena. V priebehu 8-12 tyzdia liecby za¢inaji poéty CD4 a CD8
T-buniek stipat’ a pokracuju v obnove niekol’ko mesiacov po ukonéeni liechy. U pacientov, ktori
dostali lie¢bu MabCampathom v prvej linii, sa obnovenie poétu CD4+ na >200 buniek/pl pozorovalo
6 mesiacov po liecbe. Av3ak 2 mesiace po liecbe bol median 183 buniek/ul. U predliecenych
pacientov, ktori dostali MabCampath je stredny ¢as dosiahnutia hladiny 200 buniek/ul 2 mesiace od



poslednej infazie MabCampathu, ale priblizenie sa hladinam pred lie¢bou mdze trvat’ viac ako 12
mesiacov. To m6Ze pacientov predisponovat’ na oportinne infekcie. Preto sa dorazne odporuca zacat
pocas liecby MabCampathom a 2 mesiace po jej ukonceni antiinfekénu profylaxiu (napr.
trimetoprim/sulfametoxazol 1 tabletu dvakrat denne, 3- krat tyZdenne alebo s inou profylaxiou proti
pneumonii vyvolanej Pneumocystis jiroveci (PCP) a u¢inné peroralne antiherpetické liecivo akym je
famciklovir, 250 mg dvakréat denne) alebo pokial’ po¢et CD4+ nedosiahne 200 buniek/pl alebo viac,
podr'a toho, ¢o nastane neskor.

Potencial zvySeného rizika komplikacii suvisiacich s infekciami méZe nastat’ po lie¢be viacerymi
chemoterapeutikami alebo biologickymi liekmi.

7 .

Associated Graft Versus Host Disease) sa odporuca, aby pacienti lie¢eni MabCampathom dost \
oziarené pripravky z krvi. @

Z dbvodu potencialu na s transfiziou spojenu reakciu Stepu voci hostitel'ovi (TAGVHD - Transfus@

povazovana za vaznu infekciu vyzadujlcu prerusenie liecby. Pri symptomatickej G kcii je
potrebné pocas liecby MabCampathom a v priebehu minimalne 2 mesiacov po u liecby
pokracovat’ v klinickom posudzovani. @

Asymptomaticka laboratérne pozitivna cytomegalovirusova (CMV) virémia nemusi bé&‘éme

Pocas prvych 2 tyzdiov liecby sa velmi ¢asto objavuje prechodna tro topénia 3. alebo 4.
stupna, ktora sa potom u va¢siny pacientov zacina upravovat’. Preto Je'i Ikované hematologické
monitorovanie pacientov. Ak sa vyvinie tazka hematologicka toXicita; liecha MabCampathom sa ma
prerusit’, pokym sa stav neupravi. Po zvladnuti hematologicke icity sa moZe liecba znovu obnovit’
(pozri ¢ast’ 4.2). Podavanie lieku MabCampath sa mé trval ncit, ak sa objavi autoimunitna
anémia alebo autoimunitna trombocytopénia.

V 5-8. tyZdni od zaciatku lie¢by sa veImi ¢asto vyskytuje prechodna ne;:troﬁﬁnia 3. alebo 4. stupna.

Pocas liecby MabCampathom sa ma v pravideln i@ervaloch zistovat’ celkovy krvny obraz a pocet
krvnych dosticiek a ¢astejSie u pacientov, u kt a vyvinula cytopénia.

Neplanuje sa, aby sa pravidelny a systemq

iCky monitoring expresie CD52 vykonaval v rdmci rutinnej
klinickej praxe. Ak sa vSak uvazuje o (@ ej liecbe, mdZe byt overenie expresie CD52 vhodné.

Podrla udajov ziskanych od pacien nych MabCampathom v prvej linii sa v ¢ase zhorSenia
ochorenia alebo Uumrtia strati‘ex CD52 nepozorovala.

Pacienti méZu mat’ alergicke cie alebo reakcie z precitlivenosti na MabCampath a mySacie alebo
chimérické monoklona otilatky.

Je potrebné zabez \&'ﬁeéivé pripravky na liecbu reakcii z precitlivenosti a vybavenie na
poskytovanie in&%vnej starostlivosti v pripade, Ze pri podavani pride k vzniku reakcii (pozri ¢ast’

4.2). 9

\ priehk-lieéby MabCampathom a 6 mesiacov po jej skonc¢eni majd muzi a Zeny vo fertilnom veku
po@ ¢innd antikoncepciu (pozri ¢asti 4.6. a 5.3).

Mli vykonané Ziadne cielene zamerané Studie na G¢inok veku na pouzitie MabCampathu a jeho
toxicitu. Starsi pacienti (nad 65 rokov) vo vieobecnosti toleruju cytotoxicki liecbu horSie nez mladsi
jedinci. Ked’Ze sa CLL v tejto vy33ej vekovej skupine vyskytuje ¢asto, maju byt takito pacienti
pozorne sledovani (pozri ¢ast’ 4.2). V Studiach zahriujlcich pacientov liecenych v prvej linii a
predliecenych pacientov sa nepozorovali Ziadne podstatné rozdiely v bezpeénosti a (¢innosti na vek;
avsak verkosti databaz st obmedzené.

45 Liekové a iné interakcie

Hoci neboli vykonané Ziadne formalne interakéné Stadie s MabCampathom, nie su zndme Ziadne
klinicky vyznamné interakcie MabCampathu s inymi liekmi. Ked’ze MabCampath je rekombinantny



humanizovany protein, liekova interakcia sprostredkovana cytochromom P450 sa nepredpoklada. Aj
tak sa vSak neodporuc¢a podavat MabCampath v rozmedzi 3 tyZdnov po lie¢be inymi
chemoterapeutickymi latkami

Aj ked’ neboli vykonané Stadie, neodporica sa aby pacienti dostali Zivé virusové vakciny minimalne
12 mesiacov po liecbhe MabCampathom. Schopnost’ primarnej alebo anamnestickej humoralnej
odpovede na akukor'vek vakcinu sa neStudovala.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
2
MabCampath je pocas gravidity kontraindikovany. O l'udskom IgG je zname, Ze prechadza cez
placentarnu bariéru; rovnako aj MabCampath moze prejst’ cez placentarnu bariéru a tak po
zapric¢init bunkovu depléciu fetalnych B a T lymfocytov. Reprodukéné Studie na zvieraté @'
p odu,

s MabCampathom sa nevykonali. Nie je zndme, ¢i méZe MabCampath spdsobit’ posko
ked’ sa poda gravidnej Zene.

V priebehu liecby a 6 mesiacov po skonceni terapie MabCampathom maji muyzi y vo fertilnom
veku pouzivat’ G¢innu antikoncepciu (pozri cast’ 5.3). K

Laktacia

a najmenej 4 tyZdne po jej ukonceni sa ma dojcenie prerusit’ le¢ba nutna.

Fertilita 5\0

Neexistuju Ziadne urcujlce Studie MabCampath l@by hodnotili jeho vplyv na fertilitu. Nie je
zname, ¢i MabCampath moZe ovplyvnit ludské dukénu kapacitu (pozri ¢ast’ 5.3).

Nie je zname, ¢i sa MabCampath vyluéuje do materského mh@?ebehu liecby MabCampathom

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ voz@a obsluhovat’ stroje

potrebna opatrnost’, ked’ze bola & zmatenost’ a somnolencia.

4.8 Neziaduce L’JéinkyQ

Tabulky uvedené EIZEI avaju neZiaduce reakcie podra triedy organovych systémov MedDRA

Neuskutocnili sa Ziadne Studie o @Q na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Je vSak

(MedDRA SOCs) encie vychadzaju z adajov klinickych skasani.
Na opis urditej r , jej synonym a slvisiacich stavov sa pouziva najvhodnejsi termin podl'a

MedDRA. 6

Frekv&#wf/skytu su definované ako vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej ¢asté

(3@ -aZ < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az <1/1 000), vel'mi zriedkavé (<1/10 000). Z dévodu

vel'Resti sledovanej skupiny, n=147 pre pacientov v prvej linii a n=149 pre predliecenych pacientov,
U zndme udalosti s menSou frekvenciou vyskytu.

NajcastejSimi neZiaducimi reakciami pri MabCampathe su: reakcie na infuziu (hortcka, triaska,
hypotenzia, urtikaria, nevolnost’, vyrazka, tachykardia, dyspnoe), cytopénie (neutropénia, lymfopénia,
trombocytopénia, anémia), infekcie (cytomegalovirusova virémia, cytomegalovirusova infekcia, iné
infekcie), gastrointestinalne priznaky (nevolnost’, vracanie, bolest’ brucha) a neurologické priznaky
(nespavost, anxieta). NajcastejSimi zavaznymi neZiaducimi reakciami su cytopénie, infuzne reakcie a
imunosupresia / infekcie.)



NeZiaduce Uc¢inky u pacientov liecenych v prvej linii

Udaje o bezpecnosti u pacientov s B-CLL lie¢enych v prvej linii vychadzaja z neziaducich reakcii,
ktoré sa vyskytli u 147 pacientov zahrnutych v randomizovanej kontrolovanej Stadii, v ktorej bol
podavany samotny MabCampath v davke 30 mg intravendzne tri krat tyZdenne pocas 12 tyzdnov,
vratane obdobia zvySovania davky. PribliZzne 97 % pacientov v prvej linii pocitovalo neZiaduce
reakcie; naj¢astejSie hlasené reakcie sa u pacientov v prvej linii zvycajne vyskytuju v priebehu prvého
tyZdna liecby.

V ramci kazdej skupiny frekvencie st neziaduce U¢inky, pozorované pocas liecby alebo v priebehu 30
dni po ukongeni liecby MabCampathom, uvedené v poradi podl'a klesajlcej zavaznosti.



Trieda organovych
systémov podrFa databéazy
MedDRA

Velmi éasté

Casté

Menej ¢asté

Infekcie a ndkazy

Cytomegalovirusova
virémia
Cytomegalovirusova
infekcia

Pneumonia
Bronchitida
Faryngitida
Oralna kandiddza

Sepsa

Stafylokokovéa
bakterémia
Tuberkuléza
Bronchopneumonia
Herpes ophthalmicus
Betahemolyticka

streptokokova infeki\Q
Kandido6za
Genitélna kan%’

Infekcia ow ciest

Poruchy krvi a
lymfatického systému

Febrilna neutropé@&granulocytéza

Neutropénia

Lymfopénia

Leukopéni Q Lymfadenopatia
Tromboc enia Epistaxa
Aném}a\

Poruchy imunitného \J Anafylakticka reakcia

systému

Hypersenzitivita

Poruchy metabolizmu
a vyzivy

Syndrom z rozpadu
nadoru
Hyperglykémia
Pokles koncentracie
celkovych proteinov
Anorexia

Psychické poruchy N Anxieta
Poruchy nervového "Ov Synkopa Vertigo
systému Zévrat
Q Tremor
c> Parestézia
% Hypoestézia
0 Bolest’ hlavy
Poruchy oka () Konjuktivitida
ST Cyandza Zastavenie srdca

Poruchy W srdcovej
éinnost'Q

>
WV

Bradykardia
Tachykardia
Sinusovéa
tachykardia

Infarkt myokardu
Angina pectoris
Fibrilacia predsieni
Supreventrikularna
arytmia
Sinusova bradykardia
Supreventrikularna
extrasystola

Poruchy ciev

Hypotenzia

Hypertenzia

Ortostaticka hypotenzia
Navaly horcavy
Scervenanie




Trieda organovych
systémov podra databazy
MedDRA

Vel’mi éasté

Casté

Menej ¢aste

Poruchy dychacej sustavy, Bronchospazmus Hypoxia
hrudnika a mediastina Dyspnoe Pleurélny vypotok
Dysfénia
Rinorea
Poruchy Nauzea Vracanie lleus
gastrointestinalneho traktu Bolest’ brucha Tazkosti v Gstach
Zalldo¢na nevornost
Hnacka .
Poruchy koze Urtikaria Alergicka Svrbiaca vyrazka \U
a podkozného tkaniva Vyrazka dermatitida Makularna vymé“kc)
Pruritus Erymatdzna wyira
Hyperhidréza Dermatiti {
Erytém . Q\'
Poruchy kostrovej a Myalgia Bol %
svalovej sUstavy a Muskuloskeletarna
spojivového tkaniva bolest’ skeletarna bolest’
Bolest’ chrbta &rudm’ka
) Svalové spazmy
Poruchy obligiek 4 O Pokles tvorby mogu
a mocovych ciest ,\ DyzUria
Celkové poruchy a reakcie | Horucka Unav ‘ﬁ Zapal sliznic
VvV mieste podania TriaSka Asté b Erytém v mieste infuzie

AN

5@\

Lokalizovany edém
Edém v mieste inflzie
Nevol'nost’

HIasili sa akitne reakcie na inflziu vr
vyrazok, urtikarie, dyspnoe, bolesti hl

sa ich vyskyt vyrazne zniZuje. R i

strednej zavaznosti. Akutne reakcie
liechby. o a §

NeZiaduce Ucinky u predﬂ@v

O

Udaje o bezpecno
s jednym ramenem,
pacientov mgZno
v priebehu

V

‘efiych pacientov.
A

atane horacky, triasky, nauzey, vracania, hypotenzie, Unavy,
ritu a hnacky. Va¢Sina tychto reakcii bola miernej az
ziu sa zvycajne vyskytujd v prvom tyzdni liecby a potom

a infaziu 3. alebo 4. stupiia su menej ¢asté po prvom tyzdni

edtym lie¢enych pacientov s B-CLL su ziskané zo Studii MabCampathu
riwjucich 149 pacientov (Stadie 1, 2 a 3). U viac ako 80 % predliegenych
akavat’ neZiaduce reakcie; najéastejSie hlasené reakcie sa zvyéajne vyskytuju
o tyZdna liecby.

V,ka@&upine frekvencie sU neZiaduce U¢inky uvedené podla klesajlcej zavaZznosti.




Trieda organovych
systémov
podra
databazy
MedDRA

VePmi éasté

Casté

Menej ¢asté

Infekcie a ndkazy

Sepsa
Pneumonia
Herpes simplex

Cytomegalovirusova
infekcia

Infekcia Pneumocystis
jiroveci

Pneumonitida
Mykoticka infekcia
Kandidéza

Herpes zoster

Absces

Infekcie mocovych ciest
Sinusitida

Bronchitida

Infekcie hornych
dychacich ciest
Faryngitida

Infekcia

Bakterialna infekcia
Virusova infekcia
Mykoticka dermatitida
Laryngitida

Rinitida
Onychomykoza 0\@
>

&
@q\
O

Benigne a maligne
nadory, vratane
neSpecifikovanych
novotvarov (cysty a
polypy)

X
2
O

oruchy podobné lymfému

Poruchy krvi a
lymfatického systému

Granulocytopénia
Trombocytopénia
Anémia

Febrilng
Panc a
Le ia

y%éniaPurpura
N

pénia

Aplézia kostnej drene
Diseminovana
intravaskularna koagulacia
Hemolyticka anémia
Znizenie haptoglobinu
Depresia kostnej drene
Epistaxa

Krvéacanie z d’asien
Abnormalne hematologické
hodnoty

Poruchy imunitného
systému

O
S

ol
N\

—
P

Alergické reakcie
Zéavazné anafylaktické
reakcie a iné reakcie z
precitlivenosti

Porucm@a%lizmu
avyi
\/{@

Anorexia

Hyponatriémia
Hypokalciémia
ZniZenie hmotnosti
Dehydratacia

Hypokaliémia
Zhorsenie diabetes mellitus

Psychické poruchy

Zmatenost’
Anxieta
Depresia
Somnolencia
Nespavost

Depersonalizacia
Poruchy osobnosti
Nenormalne myslenie
Impotencia

Nervozita
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Trieda organovych

VePmi éasté

Casté

Menej éasté

2

systémov
podPa
databazy
MedDRA
Poruchy nervového | Bolest hlavy Vertigo Synkopa
systému Zavrat Abnormélna chédza
Tremor Dystonia
Parestézia Hyperestézia
Hypoestézia Neuropatia
Hyperkinéza Poruchy chuti
Strata chuti
 ad
Poruchy oka Konjunktivitida Endoftalmitida 1A\
Poruchy ucha a Hluchota (
labyrintu Tinitus \
Poruchy srdca a Palpitacia Zastaveni
srdcovej ¢innosti Tachykardia Infarkt
Predsfe fibrilacia
Supraventrikularna
kardia
4 %rytmia
\, radykardia
6 Abnormalne EKG
Poruchy ciev Hypotenzia Hypertenzial, S Periférna ischémia
Vazosp
o
Poruchy dychacej Dyspnoe ypoXia Stridor
ststavy, hrudnika a N optyza Zovretie hrdla
mediastina O Bronchospazmus Pracna infiltracia
Q Kasel Pleurélny vypotok
J @ Oslabenie dychacich
O Selestov
,9 racné poruchy
Poruchy Q nie Gastrointestinélne Gastroenteritida

gastrointesti nélneh%
[

traktu

O
S

e
.\@

zea
, Hnacka

krvacanie

Ulcerdzna stomatitida
Stomatitida

Bolest’ brucha
Dyspepsia

Zapcha

Flatulencia

Ulceracie jazyka
Gingivitida
Ckanie
Eruktacia
Suchost’ v Ustach

Po¥lichy pecene a
ZI¢ovych ciest

Poruchy funkcie pecene

Poruchy koze
a podkozného tkaniva

Pruritus
Urtikéaria
Vyréazka
Hyperhidréza

Buldzne erupcie
Erytemat6zne vyrazky

Makulo-papuldzne vyrézky
Kozné poruchy
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Trieda organovych |VePmi ¢asté Casté Menej éasté
systémov
podPa
databéazy
MedDRA
Poruchy kostrovej a Aurtralgia Bolesti n6h
svalovej ststavy a Myalgia Hypertdnia
spojivového tkaniva Bolesti kosti
Bolesti chrbta
Poruchy obliciek a Hematuria
mocovych ciest Urinéarna inkontinencia « @
ZmenSenie pradu mocu \,
Polydria ' ()
Poruchy funkcie,o{g@'
Celkové poruchy a | Triadka Bolest’ na hrudi Pricny edérm, &%) ~
reakcie v mieste Horucka Priznaky podobné Periférny
podania Unava chripke Periorbijta ém
Zépaly sliznic Ulcegﬂ iznic
Edém st drina v mieste inflzie
Edém %atitida v mieste inflzie
Asténia 4 ()0 est’ v mieste inflzie
Nevolnost \
Pocity zmeny te
Reakcie v mi@ Uzie
Bolest’ \

|
NeZiaduce Ucinky, pozorované pocas sledovani \u po uvedeni na trh

y fatalne reakcie, vratane bronchospazmu, hypoxie,
utnej respiracnej tiesne (ARDS), zastavenia dychania,
stato¢nosti srdca a zastavenia srdca. Po podani
laktické reakcie a iné reakcie z precitlivenosti, vratane
. Tieto priznaky sa méZu zmiernit’ alebo odstranit’ pouzitim
vania davky (pozri ¢ast’ 4.4).

Inflzne reakcie: pozorovali sa zavazné,
synkopy, pracnych infiltratov, syndro
infarktu myokardu, arytmii, ak(tnej
MabCampathu sa hlasili zavaZzné
anafylaktického Soku a angiogdé
premedikacie a postupné

fatalne virusové ( adenovirus, parainfluenza, hepatitida B, zhorSujuca sa multifokalna
leukoencefalopa ML)), bakteridlne (vratane tuberkuldzy a atypickych mykobakteridz,
nokardiézy)%tozoélne infekcie (napr. toxoplasma gondii) a mykotickeé infekcie (napr.
rinoce;e%éln ukormykdza) vratane reaktivacie latentnych infekcii. Zda sa, Ze odporuc¢ena

Infekcie a nékaz;%@edovania lieku po uvedeni na trh_sa vyskytli d’alSie zavazné a niekedy

antii profylakticka liecba je pri zniZzovani rizika infekcii PCP a herpes zoster G¢inna (pozri
Mlo sa s EBV suvisiace lymfoproliferativne ochorenie, v niektorych pripadoch fatalne.

Poruchy krvi a lymfatického systému: hlasili sa tazké krvacavé reakcie.

Poruchy imunitného systému: hlasil sa zdvazny a niekedy fatalny autoimdnny fenomén, vratane
autoimdnnej hemolytickej anémie, autoiminnej trombocytopénie, aplastickej anémie, Guillainov-
Barrého syndrému a jeho chronickej formy, chronickej zapalovej demyelinizujicej
polyradikuloneuropatie. Pozoroval sa tieZ pozitivny Coombsov test. HI&sila sa taktiez fatalna s
transflziou spojena reakcia Stepu voci hostitel'ovi (TAGVHD).

Poruchy metabolizmu a vyZivy: hlésil sa syndrém z rozpadu nadoru so smrtel’nymi néasledkami.
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Poruchy nervového systému: u pacientov s trombocytopéniou sa vyskytlo fatalne intrakranialne
krvacanie.

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti: u pacientov lie¢enych v minulosti potencialne kardiotoxickymi
latkami bolo hlasené kongestivne zlyhanie srdca, kardiomyopatia a zniZzena ejekena frakcia.

4.9 Predavkovanie
Pacienti dostavali opakované jednorazové davky az do 240 mg MabCampathu. Vyskyt neZiaducich

reakcii 3. alebo 4. stupia ako hortc¢ka, hypotenzia a anémia, mdzZe byt’ u tychto pacientov vyssi. Na
MabCampath nie je zname Ziadne Specifické antidotum. Liecba spociva v preruseni podavania @

MabCampathu a v podpornej terapii. ‘®§)
&S

5.1 Farmakodynamickeé vlastnosti q\g
d:"L01XC04.

Farmakoterapeuticka skupina: Antineoplastikd, monoklonalne protilatky, A@

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Alemtuzumab je pomocou genetického inZinierstva pripravena human?né IgG1 kappa
monoklonalna protilatka Specificka k 21-28 kD povrchovému gl nu lymfocytovych buniek
(CD52), ktory je priméarne exprimovany na povrchu normalnyc gnych periféernychBa T
lymfocytovych buniek. Alemtuzumab bol vyrobeny inzerciou élch komplementaritu uréujucich
Usekov z 1gG2a potkanich monoklonalnych protilatok do u y T'udského imunoglobinu 1gG1.

Alemtuzumab spdsobuje lyzu lymfocytov tym, Ze s Ze na CD52, vysoko exprimovany
nemodulujlci antigén, ktory je pritomny na pov dstate vSetkych B a T lymfocytov, ako aj
monocytov, tymocytov a makrofagov. Protilat sta lyzu lymfocytu cestou fixacie komplementu

a bunkou vyvolanej cytotoxicity, ktora je zvis protilatky. Antigén bol najdeny v malom
percentudlnom podiele (< 5 %) granuloc le nie na erytrocytoch alebo krvnych dostickach. Nezda
sa, Ze by alemtuzumab poSkodzoval h oetické kmenové bunky alebo materské bunky.

Pacienti s B-CLL lieceni v pgej@

Bezpecénost’ a G¢innost’ M athu bola vyhodnotena v nezaslepenom, randomizovanom
komparativnom skisan aze 3, zahriujucom v prvej linii lie¢enych (nepredlie¢enych) pacientov s
B-CLL v Stadiu Raij I¢l Zadujtcich liecbu (Studia 4). Na zaklade merania primarneho koncového
ukazovatela prezi ez zhorSovania (PFS) sa preukazala superiorita MabCampathu oproti
chlorambucilu ( Obrazok 1).
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Obrazok 1: PreZivanie bez zhorSovania v $tudii s pacientami v prvej linii (podZa liecenej skupiny)

Odhadnuta
pravdepodobnost’

100 X
. %
T . Pomer rizik: 0,58
] l 95 % interval spolahlivosti: 0,43, 0,77

754
. &eﬁ, Stratifikovany log-rank test: p=0,0001
- \\
- %
- pt

" H‘\. * @
. R D
) ~ O

a o
1 —i
i M"&a@ \$
] e 0ty . 6
0 4 3 12 16 20 24 28 3z 3@

Poéet v ohrozeni Cas (mesiace) K
MahCampath 0
= = Chlorambucil 148 110 83 all 40 25 17 5\ O 0

Medzi sekundarne ciele patri vyskyt Uplnej odpovede (CR) a
odpoved) s pouZzitim 1996 NCIWG kritérii, trvanie odpove

bezpecnost’ dvoch ramien liecby.

j odpovede (CR alebo ciastocna
do alternativnej liecby a

Preh/ad populacie pac*{ s\!rvej linii a vysledky
P N

Nezﬂy%é'zhodnotenie podielu odpovedi a trvania
a

MabCampath Chlorambucil P hodnota
& n=148
Median veku (roky) \ 59 60 Neaplikovatel'né
Ochorenie v Stadiu Rai I11/1V <‘ 33,6 % 33,1 % Neaplikovatel'né
XD

Celkovy podiel odpovedf{, S 83,2 % 55,4 % <0,0001*
Uplndodpoved ()" 242 % 2,0 % <0,0001*
Negativny MRD*Nb 7,4 % 0,0 % 0,0008*
Ciasto&na odpovedi 59,1 % 53,4 % Neaplikovatel'né
Trvanie odpevede**, CR alebo PR N=124 N=82 Neaplikovatelné
(mesiace Q% 16,2 12,7
K-M m&m (95 % interval (11,5, 23,0 (10,2, 14,3)
spoléptivosti)
Ca alternativnej lie¢by 23,3 14,7 0,0001***

iace) (20,7, 31,0) (12,6, 16,8)
K-M median (95 % interval
sporahlivosti)

* Pearson chi-square test alebo Exact test
** Trvanie najlepSej odpovede

*** |og-rank test stratifikovany podrl'a skupiny Rai (Stadium I-11 vs. 111-1V)

**** nodla 4-farebnej prietokovej analyzy
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Cytogeneticka analyza u pacientov s B-CLL liecenych v prvej linii:

Stéle castejSie je vyuZivany cytogeneticky profil B-CLL, pretoZe poskytuje ddlezité prognostické
informacie a méZe predpovedat’ odpoved’ na urcité liecby. Z pacientov liecenych v prvej linii,

u ktorych boli v Stidii 4 (n=282) dostupné pdvodné cytogenetické Gdaje (FISH) pred lie¢bou, sa
chromozdmové aberécie zistili u 82 %, zatial’ ¢o normalny karyotyp sa zistil u 18 %. Chromozémové
aberacie boli roztriedené podra Déhnerovho hierarchického modelu. U pacientov lie¢enych v prvej
linii MabCampathom alebo chlorambucilom, bolo 21 pacientov s deléciou 17 p, 54 pacientov s
deléciou 11 g, 34 pacientov s trizdmiou 12, 51 pacientov s normalnym karyotypom a 67 pacientov
vyhradne s deléciou 13q.

ORR bol lepsi u pacientov s akoukol'vek deléciou 11q (87 % v 29 %; p<0,0001) alebo vyhradness
deléciou 13q (91 % v 62 %; p=0,0087) lie¢enych MabCampathom v porovnani s chlorambucil \
Trend k zlepseniu ORR sa pozoroval u pacientov lie¢enych MabCampathom s deléciou 17, E’v
20 %; p=0,0805). UpIna remisia bola taktiez lep3ia u pacientov lie¢enych MabCampathor{i&dne S
deléciou 13q (27 % v 0 %; p=0,0009). Median PFS bol lepsi u pacientov lie¢enych M pathom
vyhradne s deléciou 13q (24,4 v 13,0 mesiacov; p=0,0170 stratifikovana podla Stadj i). Trend k

zlep3eniu PFS sa pozoroval u pacientov s deléciou 17p, trizémiou 12 a normalny, yotypom, ktory
nebol signifikantny z dévodu nizkeho poétu vzoriek. @
Vyhodnotenie CMV pouZitim PCR: K

V randomizovanom kontrolovanom skdSani s pacientmi lie¢enymi e) linii (Studia 4) sa pacienti v
ramene s MabCampathom testovali tyZdenne na CMV pouZzitimanalyzy PCR (polymerazovej
retazovej reakcie) od zacatia aZz po ukoncenie lie¢by a kazdé 2%§2dne pocas prvych 2 mesiacov po
ukonceni liecby. V tejto Stadii bola asymptomaticka poziti @ nalyza PCR len na CMV hlasend u
77/147 (52,4 %) pacientov liecenych MabCampathorg; omatickd CMV infekcia bola hlasena

menej ¢asto u 23/147 pacientov liecenych MabCam (16 %). V ramene s MabCampathom
dostalo 36/77 (46,8 %) pacientov s asymptomati R pozitivnou na CMV protivirusovu liecbu a
u 47/77 (61 %) pacientov sa liecba MabCamp preruSila. Pritomnost’ asymptomatickej PCR

pozitivnej CMV alebo symptomatickej PCR pozitivnej CMV infekcie pocas liecby MabCampathom
nemala meratel'ny dopad na prezitie bez zhor$enia (PFS).

Predlieceni pacienti s B-CLL: Q

Stanovenie uc¢innosti MabC je zaloZené na celkovom podiele odpovedi a prezivania.
V nasledujucej tabul’ke su zované (daje dostupné z troch nekontrolovanych B-CLL stadii:

O
S
9

V
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Parametre (&innosti Stadia 1 Stadia 2 Stadia 3
Pocet pacientov 93 32 24
Diagnosticka skupina Pac. s B-CLL ktori Pac. s B-CLL ktori Pac. s B-CLL (plus
dostali alkyla¢na nereagovali alebo PLL), ktori
latku a fludarabin bol | mali relaps po liecbe nereagovali alebo
nedaginny konvené¢nou mali relaps po liec¢be
chemoterapiou fludarabinom
Priemerny vek (roky) 66 57 62
Charakteristika ochorenia (%)
Stadium Rai HI/IV 76 72 71
B symptémy 42 31 Zi‘Q )
Predchéadzajlica liecba (%): N
Alkylacné latky 100 100 ‘{é—’
Fludarabin 100 34 L 0
Pocet predoSlych reZimov (rozsah) 3(2-7) 3 (1-10) ,\,\3 (1-8)
Zaciatoény davkovaci rezim Postupné zvySovanie | Postupné zvyéovanie’«t@tupné zvySovanie
z3nal1l0na30mg z 10 na 30 mg Qb z 10 na 30 mg
Kone¢ny davkovaci rezim 30 mgi.v.3x 30mgi.v.3 p 30 mgi.v.3x
tyzdenne tyzden tyzdenne
Celkovy podiel odpovedi (%) 33 2N 29
(95 % interval spolahlivosti) (23-43) Q (11-47)
Uplna odpoved 2 ;‘\'6) 0
Ciasto¢na odpoved’ 31 Ca 21 29
Priemerné trvanie odpovede 7 OJ 7 11
(mesiace) (5-8) (5-23) (6-19)
(95 % interval sporahlivosti) XQ‘
(Priemerny ¢as do odpovede 2 %" 4 4
(mesiace) (1- \ (1-5) (2-4)
(95 % interval sporl'ahlivosti) Q
PreZivanie bez zhorSenia (mesiace) Q4 5 7
(95 % interval sporlahlivosti) 2~ N(3-5) (3-7) (3-9)
PreZivanie (mesiace):
(95 % interval sporlahlivosti) \
VSetci pacienti n Q) 16 (12-22) 26 (12-44) 28 (7-33)
Pacienti s odpovedou C) 33 (26-NS) 44 (28-NS) 36 (19-NS)

NS = nedosiahlo sa (,\

5.2 Farmakokiw‘gllastnosti

Farmakokinetika b6la charakterizovand u pacientov s chronickou lymfocytovou leukémiou B-
bunkového %(B—CLL), u ktorych zlyhala predchadzajuca liecba purinovymi analégmi, a ktori eSte
nikdy \%ampath nedostali. MabCampath sa podaval aZ 12 tyZdiov ako 2-hodinova intravendzna
infaz oru¢enou davkovacou schémou, ktora zacinala s 3 mg a zvysila sa na 30 mg 3 -krat
tyZ . Farmakokinetika MabCampathu sa spréva podl'a 2-kompartmentového modelu a vykazuje
\%I'yeérnu elimina¢nd kinetiku. Priemerny distribu¢ny objem v rovnovaznom stave bol po poslednej
30"mg davke 0,15 I/kg (rozmedzie 0,1-0,4 I/kg), ¢o naznacuje prednostnu distriblciu do
kompartmentov extracelularnej tekutiny a plazmy. Po opakovanom podani systémovy klirens
poklesol vzh'adom na pokles klirensu sprostredkovaného receptormi (t.j. strata periférnych
receptorov CD52). Po opakovanom podani a naslednej akumulacii koncentracie v plazme sa rychlost’
elimin&cie pribliZuje kinetike nultého poriadku. Ako taky, bol poléas po prvej 30 mg davke 8 hodin
(rozsah 2-32 hodin) a po poslednej 30 mg davke bol 6 dni (rozsah 1-14 dni). Rovnovazne
koncentracie sa dosiahli po asi 6 tyZdiioch davkovania. Nepozoroval sa Ziadny zjavny rozdiel vo
farmakokinetike medzi muzom a Zenou ani zjavny vplyv veku.
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5.3 Predklinické Udaje o bezpeénosti

Predklinické hodnotenie alemtuzumabu na zvieratach sa obmedzilo na opice cynomolgus vzhl'adom
na nedostato¢nu expresiu antigénu CD52 u nepriméatovych druhov.

NajcastejSim sprievodnym Gc¢inkom lie¢by u tohto druhu bola lymfocytopénia. V Stadiach po
opakovanom podavani sa pozoroval mierny kumulativny G¢inok na stupeni lymfocytovej deplécie

Vv porovnani so Stadiami po jednorazovom podani. Deplécia lymfocytov bola po preruseni podavania
rychlo reverzibilna. Reverzibilna neutropénia sa pozorovala po dennom podavani intraven6znej alebo
subkutannej davky pocas 30 dni, ale nie po jednorazovej davke alebo dennych davkach pocas 14 dni.
Vysledky histopatologického vySetrenia vzoriek kostnej drene neukézali Ziadne vyznamné zmeny,

ktoré by sa dali pripisat’ liecbe. Jednorazové intravendzne davky 10 a 30 mg/kg vyvolali stredn \
tazkd hypotenziu zavisll od davky, spojent s miernou tachykardiou. ) 6
I

systéme. Signifikantna Fab vézba sa tiez pozorovala v muzskom reprodukénom tr idymis,

Pozorovala sa vdzba Fab MabCampathu v lymfatickom tkanive a mononuklearnom fa \%vom
té [

spermie, semenné mechuriky) a v kozi. %

Ziadne d’al3ie nalezy v priebehu spominanych 3tadii toxicity neposkytli inf r%u o signifikantnym

vyznamom pre klinické pouzitie.

Nevykonali sa kratkodobé ani dlhodobé Stadie s MabCampathonmmn Qatéch za Ucelom stanovenia
karcinogénneho a mutagénneho potencialu. \'

O"o

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE \'Q

6.1 Zoznam pomocnych latok \%

Dinatriumedetat Q
Polysorbat 80 0

Chlorid draselny O
Dihydrogénfosfore¢nan drasQQ\

Chlorid sodny
Hydrogénfosforeénant‘&
Voda na injekciu

6.2 Inkompatit'liwo

Tento liek sa ne@premie%f s inymi liekmi okrem tych, ktoré s uvedené v ¢asti 6.6.

Nie si z ’m%adne inkompatibility s inymi liekmi. K infazii lieku MabCampath sa vSak nesmu
pridavatziadne iné lieky ani nemézu byt sicasne inflzne podavané tou istou intravendznou cestou.

<
@ as pouZzitePnosti
Neotvorena ampulka: 3 roky.
Rekonstituovany roztok: MabCampath neobsahuje Ziadne antimikrobialne latky. MabCampath sa ma
pouzit’ do 8 hodin od nariedenia. Roztoky sa mézu uchovavat pri 15°C-30°C alebo v chlade. Toto sa

mdze akceptovat’ iba vtedy, ak sa roztok pripravuje v striktne aseptickych podmienkach a chraneny
pred svetlom.
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C-8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte ho v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovévanie rekonstituovaného lieku, pozri ¢ast’ 6.3
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ampulka z ¢ireho skla typu I, obsahujdca 3 ml koncentréatu.
Velkost balenia: Skatul'a s 3 ampulkami. . \@
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchéadzanie s liekom 0

Obsah ampuliek sa mé pred pouZitim skontrolovat’ na mechanické necistoty a zmenu fatfyNAk su
pritomné mechanické necistoty alebo je koncentrat zafarbeny, ampulka sa nesmie poti

MabCampath neobsahuje Ziadne antimikrobialne prisady, preto sa odporic¢a bCampath
pripravoval na intravendznu inflziu za pouZzitia aseptickych technik a zried Uzny roztok sa ma

podat’ do 8 hodin od pripravy a chraneny pred svetlom. Potrebné mnozstyo obsahu ampulky sa méa
pridat’ pomocou sterilného 5 um bezvlaknového filtra s nizkou afinito%ielkoviném do 100 ml
infuzneho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) alebo do 5 % neho roztoku glukézy. Na
premieSanie roztoku sa ma vak s roztokom opatrne prevracat a bezpecit sterilita pripraveného
roztoku, najma preto, Ze neobsahuje Ziadne antimikrobialne é vacneé latky.

I

Do infazneho roztoku MabCampathu sa nesmu prida
vnatrozilovou linkou (pozri ¢ast’ 4.5).

eky alebo sa stbeZne podavat’ tou istou

Pri manipulovani a priprave roztoku MabCam je potrebnd opatrnost’. Odpordca sa pouzivanie
latexovych rukavic a ochrannych okuliarov,ab zabranilo expozicii v pripade rozbitia ampulky
alebo iného ndhodného rozliatia. S MabC thom nesmu pracovat’ gravidné Zeny alebo Zeny, ktoré
sa pokuU3aju otehotniet’.

Treba dozerat’ na spravne zagbc e S MabCampathom a jeho spravnu likvidaciu. Kazdy rozliaty
material alebo odpad vznik i€kov sa ma zlikvidovat’ spalenim.

7. DRZITEL @DNUTIAO REGISTRACII

Genzyme Europ@
Gooimeer 1%
1411 DD,Naasden
Holan

*

X/ REGISTRACNE CISLO <CISLA>

EU/1/01/193/001
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9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 06/07/2001
Déatum posledného predliZenia registracie: 10/07/2011

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku sU dostupné na internetovej stranke Eurdpskej liekovej agentury
http://www.ema.europa.eu/. .
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1. NAZOV LIEKU

MabCampath 30 mg/ml infGzny koncentrét.

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml obsahuje 30 mg alemtuzumabu .
Kazda injekéna liekovka obsahuje 30 mg alemtuzumabu

Alemtuzumab je pomocou genetického inZinierstva pripravena humanizovana 1gG1 kapa

monoklonalna protilatka Specificka k 21-28 kD povrchovému glykoproteinu lymfocytovych bunie
(CD52). Tato protilatka sa vytvara v suspenznej kultdre cicav¢ich buniek (ovarium ¢inskeho §

Vv Zivnom médiu. ‘®.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1. \$

2
3. LIEKOVA FORMA g
%)

Infuzny koncentrat. K
Bezfarebny az ZItkasty koncentrat. Q

{®)
4. KLINICKE UDAJE 6

O

4.1 Terapeutické indikécie Q

MabCampath je indikovany na lie¢bu pacientov\@wkovou chronickou lymfocytovou leukémiou
(B-CLL) , u ktorych nie je vhodna chemoterapQ mbinacii s fludarabinom.

4.2  Déavkovanie a spdsob podavania 0

MabCampath sa méa podavat’ pod m lekara, ktory ma skusenosti s podavanim protinadorovej

t ie.
erapie S @
Davkovanie QC)

Ak je kazda davk @npathu dobre tolerovana, ma sa pocas prvého tyzdna liecby davka postupne
zvySovat: 3 mg naINdemn, 10 mg na 2. deit a 30 mg na 3. dei. Potom sa podava odporuc¢ena davka
30 mg denne 3 Krat 1§zdenne obdenn maximalne po dobu az 12 tyzdiov.

zavaznéneziaduce (¢inky ako je hypotenzia, rigor, horucka, dychaviénost, triaSka, vyrazky a

bron azmus (niektoré z nich mézu byt z dévodu uvorlnenia cytokinov) pri 3 mg alebo 10 mg

dé\N ch hladinach, maju sa tieto davky pred pokusom o d’alSie zvySovanie davky denne opakovat’,
Mm nebudu dobre tolerované (pozri ¢ast’ 4.4).

U véééing pacientov sa davka 30 mg dosiahne za 3-7 dni. Ak sa v3ak objavia akitne mierne aZ

Median diZzky liecby bol u pacientov liecenych v prvej linii 11,7 tyZzdiia a 9 tyzdiov u predliecenych
pacientov.

Ak pacient spina vetky laboratorne a klinické kritéria pre uplni odpoved’, ma sa prerusit’ podavanie
MabCampathu a pacienta treba sledovat’. Ak sa pacientov stav zlep3uje (t.j. dosiahne sa ¢iasto¢na
odpoved alebo sa choroba stabilizuje) a potom sa v priebehu 4 alebo viac tyZzdiov dosiahne platé bez
d’alSieho zlepSenia, méa sa prerusit’ podavanie MabCampathu a pacient méa byt sledovany. Ak sa
dokéZe zhorSenie choroby, lie¢ba sa ma prerusit’.
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Subezna medikacia

Premedikécia

V ¢ase 30-60 mindt pred podanim kazdej infuzie MabCampath v priebehu zvySovania davky
a nasledne, ked’ je to klinicky indikované, maju byt pacienti premedikovani peroralnymi
alebo intravendznymi steroidmi, vhodnym antihistaminikom a analgetikom (pozri ¢ast’ 4.4).

Profylaktické antibiotika

V priebehu a po skonceni terapie sa vSetkym pacientom maju rutinne podavat’ antibiotika
a antivirotika (pozri ¢ast’ 4.4).

o

Usmernenia k Uprave davok

Nie st odporU¢ané Ziadne zmeny davky pri zavaznej lymfopénii dané mechanizmom L’J&Q{'\
MabCampathu. .

N\
V pripade zavaznej infekcie alebo tazkej hematologickej toxicity sa podévani@mpathu ma
preruSit’, az kym sa tento stav nezvladne. PreruSenie liecby sa odporicéa u p Vv, ktorym klesne
pocet krvnych dosticiek na < 25 000/ul alebo celkovy pocet neutrofilov ) na < 250/ul.
MabCampath mozno znova podavat’ po zvladnuti infekcie alebo toxic@odévanie lieku
MabCampath sa mé trvalo ukoncit, ak sa objavi autoimunitna an @ ebo autoimunitna
trombocytopénia. Nasledovna tabul’ka uvadza odporGc¢any postupsa Upravu davky v pripade, Ze sa
v priebehu terapie objavi hematologicka toxicita: &

Hematologické hodnoty o Uprava davky*
ANC<250/pl a/alebo kr s'Sf&tiéky < 25 000/ul
Pre prvy vyskyt %eruﬁt’ liecbu MabCampathom. Obnovit

ANC > 500/ul a pocet krvnych dosticiek >
50 000/ul.

v
Q\ liecbu MabCampathom s davkou 30 mg, ked’ je

Pre druhy vyskyt O Prerudit’ lie¢bu MabCampathom. Obnovit
Q liecbu MabCampathom s davkou 10 mg, ked’ je
4 @ ANC > 500/ul a pocet krvnych dodticiek >
C s 50 000/pl.
Pre treti vyskyt L N\ Ukongit' liesbu MabCampathom.
> 50% pokles oprotj dnej hodnote pred lie¢bou u pacientov zacinajucich lie¢bu s pdvodnou

hodnotou AN% /ul a/alebo s pédvodnou hodnotou poétu krvnych dosticiek < 25 000/pl

\
Pre prvy vyskyt Prerusit’ liec(bu MabCampathom. Obnovit
lie¢bu MabCampathom s davkou 30 mg po

( navrate na pévodnu hodnotu (y).
hy vyskyt Prerusit’ liecbu MabCampathom. Obnovit
. lie¢bu MabCampathom s davkou 10 mg po
~ \ navrate na pévodnd hodnotu (y).
N Pre treti vyskyt Ukongit’ lietbu MabCampathom.

* Ak je oneskorenie medzi ddvkami > 7 dni, zacat’ liecbu MabCampathom s 3 mg a zvySovat’ na 10
mg a potom na 30 mg, ak je davka tolerovana

Osobitné populacie

StarsSi pacienti (nad 65 rokov)

Odport¢ania su také, ako je uvedené vyssie pre dospelych. Pacienti maju byt’ pozorne sledovani
(pozri cast’ 4.4).
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Pacienti s poSkodenim funkcie obliciek alebo pecene

Nevykonali sa Ziadne Stadie.

Deti a dospievajuci

Bezpecnost’ a G¢innost’ MabCampathu u deti vo veku do 17 rokov neboli doteraz stanovené.

Spb6sob podania

Roztok MabCampathu sa ma pripravit’ podl'a pokynov uvedenych v ¢asti 6.6. VSetky davky sa majd
podavat’ intravendznou inflziou v trvani priblizne 2 hodin. .

4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na alemtuzumab, na mysacie proteiny alebo na ktortkol'vek z pom’fé‘c latok
- Aktivne systémové infekcie

- HIV
- Dalsie aktivne malignity
- Gravidita. @

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani 0

V priebehu prvého zvySovania davok sa mdzu vyskytnut akutn *&1 uce Ucinky, z ktorych niektoré
mdZu byt z dévodu uvorlnenia cytokinov, ako je hypotenzia, té zimnica, hortc¢ka, dychavi¢nost’

a vyrazky. Medzi d’alSie reakcie patri nauzea, urtikéria, vra , Unava, dyspnoe, bolest’ hlavy,
pruritus, hnacka a bronchospazmus. Frekvencia nezi I fuznych reakcii u pacientov lie¢enych
MabCampathom v prvej linii ako aj predlie¢enych jvysSia v prvom tyZdni lie¢by a klesala v
druhom alebo tretom tyZdni liecby. \

spolu s vhodnou premedikaciou na tej istej, Utevni az kym nie je kaZzda davka dobre tolerovana. Ak je
liecba preruSena na viac ako 7 dni, po@

davky. Q

U pacientov liecenych Mab om sa vyskytla prechodna hypotenzia. Pozornost’ sa ma venovat’
lieGenym pacientom s isch u chorobou srdca, anginou a/alebo pacientom dostavajlicim

antihypertenzné lieky. islosti s podavanim infuzie MabCampathu tymto pacientom sa pozoroval
infarkt myokardu a zas

Ak s tieto Ucinky stredne tazké az tazke, :oda a davka ma zostat’ pred kazdym zvySenim davky

MabCampathu sa ma obnovit’ s postupnym zvySovanim

U pacientov, kto?{bboli podavané potencialne kardiotoxické latky, je potrebné zhodnotit’
a priebezné itorovat’ srdcové funkcie (napr. echokardiografia, srdcova frekvencia, telesna

hmotnosj).

@a sa premedikovat’ tychto pacientov peroralnymi alebo intravenéznymi steroidmi 30-60
ml& d kazdou infaziou v priebehu zvySovania davky a ked’ je to klinicky indikované. Ak je to

ne moZe sa podavanie steroidov po dosiahnuti zvy3enia davky ukoncit. NavySe sa méze podat’
peroralne antihistaminikum, napr. 50 mg difenhydraminu a analgetikum, napr. 500 mg paracetamolu.
V pripade pretrvavania akdtnej infliznej reakcie sa doba infizie moZe predizit az na 8 hodin od ¢asu
rekonstitdcie MabCampathu na inflzny roztok.

Nevyhnutne sa dostavi vyrazna deplécia lymfocytov ako ocakavany farmakologicky ucinok
MabCampathu, ktora moZe byt prediZzena. V priebehu 8-12 tyzdia liecby za¢inaji poéty CD4 a CD8
T-buniek stipat’ a pokracuju v obnove niekol’ko mesiacov po ukonéeni liechy. U pacientov, ktori
dostali lie¢bu MabCampathom v prvej linii,sa obnovenie po¢tu CD4+ na >200 buniek/ul pozorovalo
6 mesiacov po liecbe. AvSak 2 mesiace po lie¢be bol median 183 buniek/ul. U predliecenych
pacientov, ktori dostali MabCampath je stredny ¢as dosiahnutia hladiny 200 buniek/pl 2 mesiace od
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poslednej infazie MabCampathu, ale priblizenie sa hladinam pred lie¢bou mdze trvat’ viac ako 12
mesiacov. To m6Ze pacientov predisponovat’ na oportinne infekcie. Preto sa dorazne odporuca zacat
pocas liecby MabCampathom a 2 mesiace po jej ukonceni antiinfekénu profylaxiu (napr.
trimetoprim/sulfametoxazol 1 tabletu dvakrat denne, 3- krat tyZdenne alebo s inou profylaxiou proti
pneumonii vyvolanej Pneumocystis jiroveci (PCP) a u¢inné peroralne antiherpetické liecivo akym je
famciklovir, 250 mg dvakréat denne) alebo pokial’ po¢et CD4+ nedosiahne 200 buniek/pl alebo viac,
podr'a toho, ¢o nastane neskor.

Potencial zvySeného rizika komplikacii suvisiacich s infekciami méZe nastat’ po lie¢be viacerymi
chemoterapeutikami alebo biologickymi liekmi.

7 .

Associated Graft Versus Host Disease) sa odporuca, aby pacienti lie¢eni MabCampathom dost \
oziarené pripravky z krvi. @

Z dbvodu potencialu na s transfiziou spojenu reakciu Stepu voci hostitel'ovi (TAGVHD - Transfus@

povazZzovana za zavaznu infekciu vyZadujicu prerusenie liecby. Pri symptomatickej fekcii je
potrebné pocas liecby MabCampathom a v priebehu minimalne 2 mesiacov po u liecby
pokracovat’ v klinickom posudzovani. @

Asymptomaticka laboratérne pozitivna cytomegalovirusova (CMV) virémia nemusi bé@‘hme

Pocas prvych 2 tyzdnov liecby sa velmi ¢asto objavuje prechodna tro topénia 3. alebo 4.
stupna, ktora sa potom u va¢siny pacientov zacina upravovat. Preto Je' Ikované hematologické
monitorovanie pacientov. Ak sa vyvinie tazka hematologicka toxXicita; liecha MabCampathom sa ma
prerusit’, pokym sa stav neupravi. Po zvladnuti hematologicke icity sa moZe liecba znovu obnovit’
(pozri ¢ast’ 4.2). Podavanie lieku MabCampath sa mé trval ncit, ak sa objavi autoimunitna
anémia alebo autoimunitna trombocytopénia.

V 5-8. tyZdni od zaciatku lie¢by sa veImi ¢asto vyskytuje prechodna ne;:troﬁﬁnia 3. alebo 4. stupna.

Pocas liecby MabCampathom sa ma v pravideln i@ervaloch zistovat’ celkovy krvny obraz a pocet
krvnych dosticiek a ¢astejSie u pacientov, u kt a vyvinula cytopénia.

Neplanuje sa, aby sa pravidelny a systemq

icky monitoring expresie CD52 vykonaval v rdmci rutinnej
klinickej praxe. Ak sa vSak uvazuje o (@ ej liecbe, mdZe byt overenie expresie CD52 vhodné.

Podra udajov ziskanych od pacien nych MabCampathom v prvej linii sa v ¢ase zhorSovania
ochorenia alebo Umrtia strati‘ex CD52 nepozorovala.

Pacienti méZu mat’ alergicke cie alebo reakcie z precitlivenosti na MabCampath a mysacie alebo
chimérické monoklona otilatky.

Je potrebné zabez \&'ﬁeéivé pripravky na liecbu reakcii z precitlivenosti a vybavenie na
poskytovanie in&%vnej starostlivosti v pripade, Ze pri podavani pride k vzniku reakcii (pozri ¢ast’

4.2). 9

\ prieh%-lieéby MabCampathom a 6 mesiacov po jej skonc¢eni majd muzi a Zeny vo fertilnom veku
po@ ¢innu antikoncepciu (pozri ¢asti 4.6. a 5.3).

Mli vykonané Ziadne cielene zamerané Studie na G¢inok veku na pouZitie MabCampathu a jeho
toxicitu. Starsi pacienti (nad 65 rokov) vo vieobecnosti toleruju cytotoxicki liecbu horSie nez mladsi
jedinci. Ked’Ze sa CLL v tejto vy33ej vekovej skupine vyskytuje ¢asto, maju byt takito pacienti
pozorne sledovani (pozri ¢ast’ 4.2). V Studiach zahrijucich pacientov liecenych v prvej linii
a predlie¢enych pacientov sa nepozorovali Ziadne podstatné rozdiely v bezpeénosti a G¢innosti na
vek; avSak velkosti databaz su obmedzené.

45 Liekové a iné interakcie

Hoci neboli vykonané Ziadne formalne interakéné Stadie s MabCampathom, nie si zndme Ziadne
klinicky vyznamné interakcie MabCampathu s inymi liekmi. Ked’ze MabCampath je rekombinantny
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humanizovany protein, liekova interakcia sprostedkovana cytochrémom P450 sa nepredpoklada. Aj
tak sa vSak neodporuc¢a podavat MabCampath v rozmedzi 3 tyZdnov po lie¢be inymi
chemoterapeutickymi latkami.

Aj ked’ neboli vykonané Studie, neodporica sa aby pacienti dostali Zivé virusové vakciny minimalne
12 mesiacov po liecbe MabCampathom. Schopnost’ primarnej alebo anamnestickej humoralnej
odpovede na akukor'vek vakcinu sa neStudovala.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
2
MabCampath je pocas gravidity kontraindikovany. O l'udskom IgG je zname, Ze prechadza cez
placentarnu bariéru; rovnako aj MabCampath moze prejst’ cez placentarnu bariéru a tak po
zapric¢init bunkovu depléciu fetalnych B a T lymfocytov. Reprodukéné Studie na zvieraté @'
p odu,

s MabCampathom sa nevykonali. Nie je zndme, ¢i méZe MabCampath spdsobit’ posko
ked’ sa poda gravidnej Zene.

V priebehu liecby a 6 mesiacov po skonceni terapie MabCampathom maji muyzi y vo fertilnom
veku pouzivat’ G¢innu antikoncepciu (pozri cast’ 5.3). K

Laktacia

a najmenej 4 tyZdne po jej ukonceni sa doj¢enie ma prerusit’ le¢ba nutna.

Fertilita 5\0

Neexistuju Ziadne urcujlce Studie MabCampath l@by hodnotili jeho vplyv na fertilitu. Nie je
zname, ¢i MabCampath moZe ovplyvnit ludské dukénu kapacitu (pozri ¢ast’ 5.3).

Nie je zname, ¢i sa MabCampath vyluéuje do materského mh@?ebehu liecby MabCampathom

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ voz@a obsluhovat’ stroje

potrebna opatrnost’, ked’ze bola & zmatenost’ a somnolencia.

4.8 Neziaduce L’JéinkyQ

Tabulky uvedené EIZEI avaju neZiaduce reakcie podra triedy organovych systémov MedDRA

Neuskutocnili sa Ziadne Studie o @Q na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Je vSak

(MedDRA SOCs) encie vychadzaju z adajov klinickych skasani.
Na opis urditej r , jej synonym a slvisiacich stavov sa pouziva najvhodnejsi termin podl'a

MedDRA. 6

Frekv&#wf/skytu su definované ako vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej ¢asté

(3@ -aZ < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az <1/1 000), vel'mi zriedkavé (<1/10 000). Z dévodu

vel'Resti sledovanej skupiny, n=147 pre pacientov v prvej lini a n=149 pre predliecenych pacientov,
U zndme udalosti s menSou frekvenciou vyskytu.

NajcastejSimi neZiaducimi reakciami pri MabCampathe su: reakcie na infuziu (hortcka, triaska,
hypotenzia, urtikaria, nevolnost’, vyrazka, tachykardia, dyspnoe), cytopénie (neutropénia, lymfopénia,
trombocytopénia, anémia), infekcie (cytomegalovirusova virémia, cytomegalovirusova infekcia, iné
infekcie), gastrointestinalne priznaky (nevolnost’, vracanie, bolest’ brucha) a neurologické priznaky
(nespavost, anxieta). NajcastejSimi zavaznymi neZiaducimi reakciami su cytopénie, infuzne reakcie a
imunosupresia / infekcie.)
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NeZiaduce Uc¢inky u pacientov liecenych v prvej linii

Udaje o bezpecnosti u pacientov s B-CLL lie¢enych v prvej linii vychadzaja z neziaducich reakcii,
ktoré sa vyskytli u 147 pacientov zahrnutych v randomizovanej kontrolovanej Stadii, v ktorej bol
podavany samotny MabCampath v davke 30 mg intravendzne tri krat tyZdenne pocas 12 tyzdnov,
vratane obdobia zvySovania davky. PribliZzne 97 % pacientov v prvej linii pocitovalo neZiaduce
reakcie; naj¢astejSie hlasené reakcie sa u pacientov v prvej linii zvycajne vyskytuju v priebehu prvého
tyZdna liecby.

V ramci kazdej skupiny frekvencie st neziaduce U¢inky, pozorované pocas liecby alebo v priebehu 30
dni po ukongeni liecby MabCampathom, uvedené v poradi podl'a klesajlcej zavaznosti.
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Trieda organovych
systémov podrFa databéazy
MedDRA

Velmi éasté

Casté

Menej ¢asté

Infekcie a ndkazy

Cytomegalovirusova
virémia
Cytomegalovirusova
infekcia

Pneumonia
Bronchitida
Faryngitida
Oralna kandiddza

Sepsa

Stafylokokovéa
bakterémia
Tuberkuléza
Bronchopneumonia
Herpes ophthalmicus
Betahemolyticka

streptokokova infeki\Q
Kandido6za
Genitélna kan%’

Infekcia ow ciest

Poruchy krvi a
lymfatického systému

Neutropénia

Febrilna neutropé@&granulocytéza

Lymfopénia

Leukopéni Q Lymfadenopatia
Tromboc enia Epistaxa
Aném}a\

Poruchy imunitného \J Anafylakticka reakcia

systému

Hypersenzitivita

Poruchy metabolizmu
a vyzivy

Syndrom z rozpadu
nadoru
Hyperglykémia
Pokles koncentracie
celkovych proteinov
Anorexia

Psychické poruchy N Anxieta
Poruchy nervového "Ov Synkopa Vertigo
systému Zévrat
Q Tremor
c> Parestézia
% Hypoesthézia
0 Bolest’ hlavy
Poruchy oka () Konjuktivitida
L _d 7z -
Cyanoza Zastavenie srdca

Poruchy W srdcovej
éinnost'Q

>
WV

Bradykardia
Tachykardia
Sinusovéa
tachykardia

Infarkt myokardu
Angina pectoris
Fibrilacia predsieni
Supreventrikularna
arytmia
Sinusova bradykardia
Supreventrikularna
extrasystola

Poruchy ciev

Hypotenzia

Hypertenzia

Ortostaticka hypotenzia
Navaly horcavy
Scervenanie

26




Trieda organovych
systémov podra databazy
MedDRA

Vel’mi éasté

Casté

Menej ¢aste

Poruchy dychacej sustavy, Bronchospazmus Hypoxia
hrudnika a mediastina Dyspnoe Pleurélny vypotok
Dysfénia
Rinorea
Poruchy Nauzea Vracanie lleus
gastrointestinalneho traktu Bolest’ brucha Tazkosti v Gstach
Zalldo¢na nevornost
Hnacka .
Poruchy koze Urtikaria Alergicka Svrbiaca vyrazka \U
a podkozného tkaniva Vyrazka dermatitida Makularna vymé“kc)
Pruritus Erymatdzna wyira
Hyperhidréza Dermatiti {
Erytém . Q\'
Poruchy kostrovej a Myalgia Bol %
svalovej sUstavy a Muskuloskeletarna
spojivového tkaniva bolest’ skeletarna bolest’
Bolest’ chrbta &rudm’ka
) Svalové spazmy
Poruchy obligiek 4 O Pokles tvorby mogu
a mocovych ciest ,\ DyzUria
Celkové poruchy a reakcie | Horucka Unav ‘ﬁ Zapal sliznic
VvV mieste podania TtriaSka Asté b Erytém v mieste infuzie

AN

5@\

Lokalizovany edém
Edém v mieste inflzie
Nevol'nost’

HIasili sa akitne reakcie na inflziu vr
vyrazok, urtikarie, dyspnoe, bolesti hl

sa ich vyskyt vyrazne zniZuje. R i

strednej zavaznosti. Akutne reakcie
liechby. o a §

NeZiaduce Ucinky u predﬂ@v

O

Udaje o bezpecno
s jednym ramenem,
pacientov mgZno
v priebehu

V

‘efiych pacientov
A
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atane horacky, triasky, nauzey, vracania, hypotenzie, Unavy,
ritu a hnacky. Va¢Sina tychto reakcii bola miernej az
ziu sa zvycajne vyskytujd v prvom tyzdni liecby a potom

a infaziu 3. alebo 4. stupiia su menej ¢asté po prvom tyzdni

edtym lie¢enych pacientov s B-CLL su ziskané zo Studii MabCampathu
riwjucich 149 pacientov (Stadie 1, 2 a 3). U viac ako 80 % predliegenych
akavat’ neZiaduce reakcie; najéastejSie hlasené reakcie sa zvyéajne vyskytuju
o tyZdna liecby.

V,ka@&upine frekvencie sU neZiaduce U¢inky uvedené podla klesajlcej zavaZznosti.




Trieda organovych
systémov
podra
databazy
MedDRA

VePmi éasté

Casté

Menej ¢asté

Infekcie a ndkazy

Sepsa
Pneumonia
Herpes simplex

Cytomegalovirusova
infekcia

Infekcia Pneumocystis
jiroveci

Pneumonitida
Mykoticka infekcia
Kandidéza

Herpes zoster

Absces

Infekcie mocovych ciest
Sinusitida

Bronchitida

Infekcie hornych
dychacich ciest
Faryngitida

Infekcia

Bakterialna infekcia
Virusova infekcia
Mykoticka dermatitida
Laryngitida

Rinitida
Onychomykoza 0\@
>

&
@q\
O

Benigne a maligne
nadory, vratane
neSpecifikovanych
novotvarov (cysty a
polypy)

X
2
O

oruchy podobné lymfému

Poruchy krvi a
lymfatického systému

Granulocytopénia
Trombocytopénia
Anémia

Febrilng
Panc a
Le ia

y%éniaPurpura
N

pénia

Aplézia kostnej drene
Diseminovana
intravaskularna koagulacia
Hemolyticka anémia
Znizenie haptoglobinu
Depresia kostnej drene
Epistaxa

Krvéacanie

z d'asienAbnormalne
hematologické hodnoty

Poruchy imunitného
systému

O
S

ol
N\

—
P

Alergické reakcie
Zéavazné anafylaktické
reakcie a iné reakcie z
precitlivenosti

Porucm@a%lizmu
avyi
\/{@

Anorexia

Hyponatriémia
Hypokalciémia
ZniZenie hmotnosti
Dehydratacia

Hypokaliémia
Zhorsenie diabetes mellitus

Psychické poruchy

Zmatenost’
Anxieta
Depresia
Somnolencia
Nespavost

Depersonalizacia
Poruchy osobnosti
Nenormalne myslenie
Impotencia

Nervozita
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Trieda organovych

VePmi éasté

Casté

Menej éasté

2

systémov
podPa
databazy
MedDRA
Poruchy nervového | Bolest hlavy Vertigo Synkopa
systému Zavrat Abnormélna chédza
Tremor Dystonia
Parestézia Hyperestézia
Hypoestézia Neuropatia
Hyperkinéza Poruchy chuti
Strata chuti
 ad
Poruchy oka Konjunktivitida Endoftalmitida 1A\
Poruchy ucha a Hluchota (
labyrintu Tinitus \
Poruchy srdca a Palpitacia Zastaveni
srdcovej ¢innosti Tachykardia Infarkt
Predsfe fibrilacia
Supraventrikularna
kardia
4 %rytmia
\, radykardia
6 Abnormalne EKG
Poruchy ciev Hypotenzia Hypertenzial, S Periférna ischémia
Vazosp
o
Poruchy dychacej Dyspnoe ypoXia Stridor
ststavy, hrudnika a N optyza Zovretie hrdla
mediastina O Bronchospazmus Pracna infiltracia
Q Kasel Pleurélny vypotok
J @ Oslabenie dychacich
O Selestov
,9 racné poruchy
Poruchy Q nie Gastrointestinélne Gastroenteritida

gastrointesti nélneh%
[

traktu

O
S

e
.\@

zea
, Hnacka

krvacanie

Ulcerdzna stomatitida
Stomatitida

Bolest’ brucha
Dyspepsia

Zapcha

Flatulencia

Ulceracie jazyka
Gingivitida
Ckanie
Eruktacia
Suchost’ v Ustach

Po¥lichy pecene a
ZI¢ovych ciest

Poruchy funkcie pecene

Poruchy koze
a podkozného tkaniva

Pruritus
Urtikéaria
Vyréazka
Hyperhidréza

Buldzne erupcie
Erytemat6zne vyrazky

Makulo-papuldzne vyrézky
Kozné poruchy
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Trieda organovych |VePmi ¢asté Casté Menej éasté
systémov
podPa
databéazy
MedDRA
Poruchy kostrovej a Aurtralgia Bolesti n6h
svalovej ststavy a Myalgia Hypertdnia
spojivového tkaniva Bolesti kosti
Bolesti chrbta
Poruchy obliciek a Hematuria
mocovych ciest Urinéarna inkontinencia « @
ZmenSenie pradu mocu \,
Polydria ' ()
Poruchy funkcie,o{g@'
Celkové poruchy a | Triadka Bolest’ na hrudi Pricny edérm, &%) ~
reakcie v mieste Horucka Priznaky podobné Periférny
podania Unava chripke Periorbijta ém
Zépaly sliznic Ulcegﬂ iznic
Edém st drina v mieste inflzie
Edém %atitida v mieste inflzie
Asténia 4 ()0 est’ v mieste inflzie
Nevolnost \
Pocity zmeny te
Reakcie v mi@ Uzie
Bolest’ \

|
NeZiaduce Ucinky, pozorované pocas sledovani \u po uvedeni na trh

y fatalne reakcie, vratane bronchospazmu, hypoxie,
utnej respiracnej tiesne (ARDS), zastavenia dychania,
stato¢nosti srdca a zastavenia srdca. Po podani
laktické reakcie a iné reakcie z precitlivenosti, vratane
. Tieto priznaky sa méZu zmiernit’ alebo odstranit’ pouzitim
vania davky (pozri ¢ast’ 4.4).

Inflzne reakcie: pozorovali sa zavazné,
synkopy, pracnych infiltratov, syndro
infarktu myokardu, arytmii, ak(tnej
MabCampathu sa hlasili zavaZzné
anafylaktického Soku a angiogdé
premedikacie a postupné

fatalne virusové ( adenovirus, parainfluenza, hepatitida B, progresivna multifokalna
leukoencefalopa ML)), bakteridlne (vratane tuberkuldzy a atypickych mykobakteridz,
nokardiézy)%tozoélne infekcie (napr. toxoplasma gondii) a mykotickeé infekcie (napr.
rinoce;e%éln ukormykdza) vratane reaktivacie latentnych infekcii. Zda sa, Ze odporuc¢ena

Infekcie a nékaz;%@edovania lieku po uvedeni na trh_sa vyskytli d’alSie zavazné a niekedy

antii profylakticka liecba je pri zniZzovani rizika infekcii PCP a herpes zoster G¢inna (pozri
Mlo sa s EBV suvisiace lymfoproliferativne ochorenie, v niektorych pripadoch fatalne.

Poruchy krvi a lymfatického systému: hlasili sa tazké krvacavé reakcie.

Poruchy imunitného systému: hlasil sa zdvazny a niekedy fatalny autoimdnny fenomén, vratane
autoimdnnej hemolytickej anémie, autoimannej trombocytopénie, aplastickej anémie, Guillain-
Barrého syndrému a jeho chronickej formy, chronickej zapalovej demyelinizujicej
polyradikuloneuropatie. Pozoroval sa tieZ pozitivny Coombsov test. HI&sila sa taktiez fatalna s
transflziou spojena reakcia Stepu voci hostitel'ovi (TAGVHD).

Poruchy metabolizmu a vyZivy: hlésil sa syndrém z rozpadu nadoru so smrtel’nymi néasledkami.
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Poruchy nervového systému: u pacientov s trombocytopéniou sa vyskytlo fatalne intrakranialne
krvacanie.

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti: u pacientov lie¢enych v minulosti potencialne kardiotoxickymi
latkami bolo hlasené kongestivne zlyhanie srdca, kardiomyopatia a zniZzena ejekena frakcia.

4.9 Predavkovanie
Pacienti dostavali opakované jednorazové davky az do 240 mg MabCampathu. Vyskyt neZiaducich

reakcii 3. alebo 4. stupia ako hortc¢ka, hypotenzia a anémia, mdzZe byt’ u tychto pacientov vyssi. Na
MabCampath nie je zname Ziadne Specifické antidotum. Liecba spociva v preruseni podavania @

MabCampathu a v podpornej terapii. ‘®§)
&S

5.1 Farmakodynamickeé vlastnosti q\g
d:"L01XC04.

Farmakoterapeuticka skupina: Antineoplastikd, monoklonalne protilatky, A@

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Alemtuzumab je pomocou genetického inZinierstva pripravena human?né IgG1 kappa
monoklonalna protilatka Specificka k 21-28 kD povrchovému gl nu lymfocytovych buniek
(CD52), ktory je priméarne exprimovany na povrchu normalnyc gnych periféernychBa T
lymfocytovych buniek. Alemtuzumab bol vyrobeny inzerciou élch komplementaritu uréujucich
Usekov z 1gG2a potkanich monoklonalnych protilatok do u y T'udského imunoglobinu 1gG1.

Alemtuzumab spdsobuje lyzu lymfocytov tym, Ze s Ze na CD52, vysoko exprimovany
nemodulujlci antigén, ktory je pritomny na pov dstate vSetkych B a T lymfocytov, ako aj
monocytov, tymocytov a makrofagov. Protilat sta lyzu lymfocytu cestou fixacie komplementu

a bunkou vyvolanej cytotoxicity, ktora je zvis protilatky. Antigén bol najdeny v malom
percentudlnom podiele (< 5 %) granuloc le nie na erytrocytoch alebo krvnych dostickach. Nezda
sa, Ze by alemtuzumab poSkodzoval h oetické kmenové bunky alebo materské bunky.

Pacienti s B-CLL lieceni v pgej@

Bezpecénost’ a G¢innost’ M athu bola vyhodnotena v nezaslepenom, randomizovanom
komparativnom skisan aze 3, zahriujucom v prvej linii lie¢enych (nepredlie¢enych) pacientov s
B-CLL v Stadiu Raj I¢l Zadujtcich liecbu (Stadia 4). Na zéklade merania primarneho koncového
ukazovatela prezi ez zhorSovania (PFS) sa preukazala superiorita MabCampathu oproti
chlorambucilu ( Obrazok 1).
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Obrazok 1: PreZivanie bez zhorSenia v §tddii s pacientami v prvej linii (pod/a liecenej skupiny)

Odhadnutéa
pravdepodobnost’
100 X
. %
b . Pomer rizik: 0,58
] l 95 % interval spolahlivosti: 0,43, 0,77
754
. &eﬁ, Stratifikovany log-rank test: p=0,0001
- \\
- %
- pt
" H‘\. * @
- ‘-ﬁ \
: -~ »O
- L]
25 1 Lﬂ'-e—ﬁ % %
i 5, \g
iy e 0 90— 0{\%

Poéet v ohrozeni Cas (mesiace)
MabCampath 0
= — Chlorambucil 143 110 g3 B0 40 25 17 5\ 0 I

Medzi sekundarne ciele patri vyskyt Uplnej odpovede (CR) a j odpovede (CR alebo ciastocna
odpoved) s pouZzitim 1996 NCIWG kritérii, trvanie odpove do alternativnej liecby a

bezpecnost’ dvoch ramien liecby. Q
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Prehlad populacie pacientov v prvej linii a vysledky

Nezavislé zhodnotenie podielu odpovedi a trvania

MabCampath Chlorambucil P hodnota

n=149 n=148
Median veku (roky) 59 60 Neaplikovatel'né
Ochorenie v stadiu Rai 111/1V 33,6 % 33,1 % Neaplikovatel'né
Celkovy podiel odpovedi 83,2 % 55,4 % <0,0001*
Uplna odpoved’ 24,2 % 2,0% <0,0001*
Negativny MRD**** 7,4 % 0,0% 0,0008* o,
Ciastoéna odpoved’ 59,1 % 53,4 % Neaplikovatel/e
Trvanie odpovede**, CR alebo PR N=124 N=82 Neaplikovw
(mesiace) 16,2 12,7 &
K-M median (95 % interval (11,5, 23,0) (10,2, 14,3) \
spoPahlivosti) T
Cas do alternativnej lie¢by 23,3 14,7 ) B001***
(mesiace) (20,7, 31,0) (12,6, 16,8)
K-M median (95 % interval K?
sporahlivosti)

\00‘

* Pearson chi-square test alebo Exact test

** Trvanie najlepSej odpovede

*** |og-rank test stratifikovany podrla skupiny Rai (Stadium I-11 vs. 111-1V)
**** podla 4-farebnej prietokovej analyzy

Cytogenetické analyza u pacientov s B-CLLIieéen;?chS@ linii:

Stale ¢astejSie je vyuzivany cytogeneticky profi , pretozZe poskytuje dblezité prognostické
informécie a mdze predpovedat’ odpoved’ na liecby. Z pacientov liecenych v prvej lini, u

ktorych boli v Stdii 4 (n=282) dostupné dnéwcytogenetické Udaje (FISH) pred lie¢bou, sa
chromoz6mové aberacie zistili u 82 %&o normalny karyotyp sa zistil u 18 %. Chromozémové
aberécie boli roztriedené podl'a Déh o hierarchického modelu. U pacientov lie¢enych v prvej
linii MabCampathom alebo chlorafbu@ilom bolo 21 pacientov s deléciou 17 p, 54 pacientov s
deléciou 11 q, 34 pacientov sstrizéfmiou 12, 51 pacientov s normalnym karyotypom a 67 pacientov s
vyhradne s deléciou 13q.

ORR bol lepsi u pacie
deléciou 13q (91 9
Trend k zlepSeni
20 %; p=0,0805). Wplna remisia bola taktieZ lepSia u pacientov liecenych MabCampathom vyhradne s
deléciou 13 % v 0 %; p=0,0009). Median PFS bol lepsi u pacientov lie¢enych MabCampathom
deléciou 13q (24,4 v 13,0 mesiacov; p=0,0170 stratifikovana podrla Stadia Rai). Trend k
FS sa pozoroval u pacientov s deléciou 17p, trizémiou 12 a normalnym karyotypom, ktory
ignifikantny z dévodu nizkeho poétu vzoriek.

Mdnotenie CMV pouzitim PCR:

V randomizovanom kontrolovanom skusani s pacientami liecenymi v prvej linii (Stidia 4) sa pacienti
v ramene s MabCampathom testovali tyZdenne na CMV pouZzitim analyzy PCR (polymerazovej
retazovej reakcie) od zacatia aZz po ukonéenie lie¢by a kazdé 2 tyZdne poc¢as prvych 2 mesiacov po
ukonceni liecby.V tejto Studii sa asymptomaticka pozitivna analyza PCR len na CMV hlasila u 77/147
(52,4 %) pacientov lie¢cenych MabCampathom; symptomatickd CMV infekcia sa hlasila menej ¢asto u
23/147 pacientov liecenych MabCampathom (16 %). V ramene s MabCampathom dostalo 36/77 (46,8
%) pacientov s asymptomatickou PCR pozitivnou na CMV protivirusovu liecbu a u 47/77 (61 %)
pacientov sa liecba MabCampathom prerusila. Pritomnost’ asymptomatickej PCR pozitivnej CMV

akoukol'vek deléciou 11q (87 % v 29 %; p<0,0001) alebo vyhradne s
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alebo symptomatickej PCR pozitivhej CMV infekcie pocas liecby MabCampathom nemala meratel'ny
dopad na prezitie bez zhorSenia (PFS).

Predlieceni pacienti s B-CLL:

Stanovenie uc¢innosti MabCampathu je zaloZené na celkovom podiele odpovedi a preZivania.
V nasledujlcej tabul’ke s sumarizované Gdaje dostupné z troch nekontrolovanych B-CLL Stadii:

Parametre (&innosti Stadia 1 Sthdia 2 Stadia 3
Pocet pacientov 93 32 24
Diagnosticka skupina Pac. s B-CLL, ktori Pac. s B-CLL, ktori Pac. s B-CLL (plus
dostali alkyla¢na nereagovali alebo @
latku a fludarabin bol | mali relaps po liecbe ebo
neucinny konvencnou mali liecbe
chemoterapiou inom
Priemerny vek (roky) 66 57 P 62
Charakteristika ochorenia (%) ¢
Stadium Rai 111/1V 76 72 \ 71
B symptémy 42 31 (7‘ 21
Predchadzajlca lie¢ba (%):
Alkylacné latky 100 1 92
Fludarabin 100 $ 100
Pocet predoSlych rezimov (rozsah) 3(2-7) 10) 3 (1-8)
Zaciatoény davkovaci rezim Postupné zvySovanie | P é zvySovanie | Postupné zvySovanie
z3nal1l0na30mg %10 na 30 mg z 10 na 30 mg
Kone¢ny davkovaci rezim 30 mgi.v.3x 30 mgi.v.3x 30 mgi.v.3x
tyZdenne % > tyzdenne tyzdenne
Celkovy podiel odpovedi (%) 33 @" 21 29
(95 % interval spolahlivosti) (23- (8-33) (11-47)
Uplna odpoved’ 0 0
Ciastoéna odpoved’ 31 21 29
Priemerné trvanie odpovede 7 7 11
(mesiace) O (5-8) (5-23) (6-19)
(95 % interval spolahlivosti) 0
Priemerny ¢as do odpovede .S - 2 4 4
(mesiace) (1-2) (1-5) (2-4)
(95 % interval spol’ahlivostil(\
PreZivanie bez zhorgenia (fiedjate) 4 5 7
(95 % interval spolahli (3-5) (3-7) (3-9)
PreZivanie (mesiace\}
(95 % interval sparlahlivosti)
V3etci pacier% 16 (12-22) 26 (12-44) 28 (7-33)
Pacientisfodpovedou 33 (26-NS) 44 (28-NS) 36 (19-NS)
NS = pe lo sa

V Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika bola charakterizovand u pacientov s chronickou lymfocytovou leukémiou B-
bunkového typu (B-CLL), u ktorych zlyhala predchadzajuca liecba purinovymi analégmi, a ktori eSte
nikdy MabCampath nedostali. MabCampath sa podaval az 12 tyZdiiov ako 2-hodinova intraven6zna
inflzia odporugenou davkovacou schémou, ktora zacinala s 3 mg a zvysila sa na 30 mg 3 -kréat
tyZdenne. Farmakokinetika MabCampathu sa sprava podl'a 2-kompartmentového modelu a vykazuje
nelinedrnu eliminaénu Kinetiku. Priemerny distribu¢ny objem v rovnovaznom stave bol po poslednej
30 mg davke 0,15 I/kg (rozmedzie 0,1-0,4 I/kg), ¢o naznacuje prednostnu distriblciu do
kompartmentov extracelularnej tekutiny a plazmy. Po opakovanom podani systémovy klirens
poklesol vzh'adom na pokles klirensu sprostredkovaného receptormi (t.j. strata periférnych
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receptorov CD52). Po opakovanom podani a naslednej akumulacii koncentracie v plazme sa rychlost’
eliminécie pribliZzuje kinetike nultého poriadku. Ako taky, bol pol¢as po prvej 30 mg davke 8 hodin
(rozsah 2-32 hodin) a po poslednej 30 mg davke bol 6 dni (rozsah 1-14 dni). Rovnovéazne
koncentracie sa dosiahli po asi 6 tyZdiioch davkovania. Nepozoroval sa Ziadny zjavny rozdiel vo
farmakokinetike medzi muzom a Zenou ani zjavny vplyv veku.

5.3 Predklinické udaje o bezpeénosti

Predklinické hodnotenie alemtuzumabu na zvieratach sa obmedzilo na opice cynomolgus vzhradom
na nedostato¢n( expresiu antigénu CD52 u neprimatovych druhov.

Najcastejsim sprievodnym acinkom liecby u tohto druhu bola lymfocytopénia. V Stadiach po o @
opakovanom podavani sa pozoroval mierny kumulativny u¢inok na stupen lymfocytovej deplé \

v porovnani so Stdiami po jednorazovom podani. Deplécia lymfocytov bola po preruseni podavania
rychlo reverzibilna. Reverzibilna neutropénia sa pozorovala po dennom podavani intravenézgej*alebo
subkutannej davky pocas 30 dni, ale nie po jednorazovej davke alebo dennych davkach s 14 dni.
Vysledky histopatologického vySetrenia vzoriek kostnej drene neukézali Ziadne vy € Zmeny,
ktoré by sa dali pripisat’ liecbe. Jednorazové intravenozne davky 10 a 30 mg/kg strednu az
tazku hypotenziu zavisli od davky, spojenu s miernou tachykardiou.

Pozorovala sa vazba Fab MabCampathu v lymfatickom tkanive a mono uk&rnom fagocytovom
systéme. Signifikantna Fab vézba sa tieZ pozorovala v muzskom repro@nom trakte (epididymis,
spermie, semenné mechuriky) a v kozi.

4
Ziadne dal3ie nalezy v priebehu spominanych $tudii toxicity néﬁ@tli informéciu so signifikantnym
vyznamom pre klinické pouzitie.

Nevykonali sa kratkodobé ani dlhodobé Stadie s M athom na zvieratach za G¢elom stanovenia
karcinogénneho a mutagénneho potencialu. \

6. FARMACEUTICKE INFORMA

6.1 Zoznam pomocnych latok O

Dinatriumedetat “c)@
Polysorbat 80

Chlorid draselny Q
Dihydrogénfosforeg r@selny
Chlorid sodny %
Hydrogénfosfor@ sodny
Voda na inj@

6.2 b{empatibility

>

@& ek sa nesmie premieSat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré su uvedené v ¢asti 6.6.

Nie su zname Ziadne inkompatibility s inymi liekmi. K infazii lieku MabCampath sa vSak nesmu

pridavat’ Ziadne iné lieky, ani nem6zu byt podavané stbezne infizne s tou istou intravenznou
cestou.

6.3 Cas pouzitePnosti
Neotvorend injekcna liekovka : 3 roky.

Rekonstituovany roztok: MabCampath neobsahuje Ziadne antimikrobialne latky. MabCampath sa ma
pouzit’ do 8 hodin od nariedenia. Roztoky sa méZu uchovavat pri 15 °C-30 °C alebo v chlade. Toto sa
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mdze akceptovat’ iba vtedy, ak sa roztok pripravuje v striktne aseptickych podmienkach a chraneny
pred svetlom.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C-8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte ho v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.
Podmienky na uchovévanie rekonstituovaného lieku, pozri ¢ast’ 6.3

6.5 Druh obalu a obsah balenia @

Injekend liekovka z ¢ireho skla typu |, uzavretd gumenou zatkou, obsahujica 1 ml koncent%

\9

Obsah ampuliek sa ma pred pouZitim skontrolovat’ na mechanické necistot nu farby. Ak su
pritomné mechanické necistoty alebo je koncentrat zafarbeny, |njekcna ieko¥ka sa nesmie pouzit’.

Velkost balenia: Skatul'a s 3 injekénymi liekovkami.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchéadzanie s liekom

MabCampath neobsahuje Ziadne antimikrobialne prisady, preto rUCa aby sa MabCampath
pripravoval na intraven6znu inflziu za pouZitia aseptickych tec |edeny inflzny roztok sa ma
podat’ do 8 hodin od pripravy a chraneny pred svetlom. Po nozstvo obsahu injekenej liekovky
sa méa pridat’ pomocou sterilného 5 um bezvldknoveho flltr izkou afinitou k bielkovindm do 100
ml infdzneho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 ) alebo do 5 % inflzneho roztoku glukézy. Na
premieSanie roztoku sa vak s roztokom ma opatrne at’. M4 sa zabezpecit’ sterilita pripraveného
roztoku, najma preto, Ze nebsahuje Ziadne antim ne konzerva¢né latky

Do inflzneho roztoku MabCampathu sa ne m&dévat’ iné lieky alebo sa sibezne podavat’ tou istou
vnutrozZilovou linkou (pozri ¢ast’ 4.5). 6

Pri manipulovani a priprave roztok
latexovych rukavic a ochrannyc
liekovky alebo iného ndhod
Zeny, ktoré sa pokusaju ot

ampathu je potrebna opatrnost’. Odpori¢a sa pouZivanie
iarov, aby sa zabranilo expozicii v pripade rozbitia injekénej
liatia. S MabCampathom nesmu pracovat’ gravidné Zeny alebo

Treba dozerat’ na r’\@aobchédzanie s MabCampathom a jeho spravnu likvidaciu. Kazdy rozliaty
material alebo oc@&!ﬁiknuty z liekov sa mé zlikvidovat’ spalenim.

7. %ZIT > ROZHODNUTIA O REGISTRACII
u

gﬁ&%r 10rope BV

\u{ DD Naarden

Holandsko

8. REGISTRACNE CISLO <CIiSLA>

EU/1/01/193/002
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9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 06/07/2001
Déatum posledného predliZenia registracie: 10/07/2011

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej liekovej agentury
http://www.ema.europa.eu/. .
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4
PRILOHA 11 O

A. VYROBCA BIOLOGICKEHO LIEC 6A DRZITEL
POVOLENIA NA VYROBU Z DNY ZA
UVOLNENIE SARZE

B. PODMIENKY REGIST@&
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A.  VYROBCA BIOLOGICKEHO LIEVCIVQ\ A DRZITEL: POVOLENIA NA VYROBU
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického liediva

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Strasse 65

D-88397 Biberach an der Riss

Deutschland

Genzyme Flanders bvba

Cipalstraat 8 .

2440 Geel
Belgium ) 0

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze \$

Genzyme Ltd.

37 Hollands Road

Haverhill, Suffolk CB9 8PU K@
United Kingdom 0
Genzyme Ireland Ltd. o O

IDA Industrial Park \'

Old Kilmeaden Road %

atrtor (\0
X

Bayer Schering Pharma AG \%
Miillerstrasse 178

D-13342 Berlin Q
Deutschland 00

B. PODMIENKY REG}T@

. PODMIENKY AL BMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA,
KTORE SA VZi JU NA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Liek na lekarsky s obmedzenim predpisovania (pozri prilohu I: Sthrn charakteristickych
vlastnosti lieku, 4.2)

. D@NKYALEBO OBMEDZENIA S OHECADOM NA BEZPECNE A
NE POUZIVANIE LIEKU

<
\@k rozhodnutia o registracii dohodne podrobnosti o vzdelavacej broZdre s kompetentnymi
narodnymi autoritami.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby lekari, ktori predpisuju MabCampath, dostali
informac¢ny bali¢ek pre zdravotnikov obsahujuci:
. vzdelavaciu brozdru
. suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, pisomnua informéciu pre
pouZivatel'ov a oznac¢enie obalu.
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KPuéové prvky, ktoré maju byt zahrnuté vo vzdeldvacej brozure

¢ Riziko oportunistickych infekcii, najma virémie CMV
e Odporucanie vyhnut' sa ockovaniu Zivymi vakcinami po dobu najmenej 12 mesiacov po liecbe
lieckom MabCampath
o Riziko reakcii po podani infazie
0 Potreba premedikécie
o0 Potreba dostupnosti liecby reakcii z precitlivenosti vratane resuscitacnych opatreni
pocas podavania
o0 Riziko reakcii po podani inflzie je najvy3Sie v prvom tyZdni liecby
0 Ak je reakcia stredne tazkéa alebo tazka, davkovanie ma pokracovat’ na rovnakej
Urovni (t.j. bez zvySovania davky), az kym nie je kazda davka dobre tolerovang
0 Ak je liecba prerudena na viac ako 7 dni, podavanie MabCampathu sa mz% ob@

s postupnym zvySovanim davky 0
. K
. DALSIE PODMIENKY é\.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii musi i nad’alej predkladat’ vyro¢né PSUR, poki@MP

neuvedie inaksie.
KQ

Plan riadenia rizik

Drzitel’ povolenia na uvedenie lieku na trh sa zavazuje uskutoéﬁova@ a dodato¢né aktivity

v rdmci dohl'adu nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v plane dgh nad liekmi tak, ako boli
dohodnuté vo verzii 3.3 planu riadenia rizik (RMP) predloZené amci modulu 1.8.2 Ziadosti

0 vydanie povolenia na uvedenie lieku na trh a v ramci véel@ alSich aktualizacii planu riadenia
rizik odsuhlaseného vyborom CHMP..

Pokiar ide o usmernenie vyboru CHMP k systémo s'\enia rizika pre lieky na humanne pouZzitie,
aktualizovany plan riadenia rizik sa ma predloii:’ akom case ako d’alSia sprava o periodickom

rozbore bezpecnosti lieku (PSUR).
; Qa oredlozit

° Ak sa ziska nova informacia, 6Ze mat’ vplyv na aktudlne Specifikacie bezpecnosti, plan
dohradu nad liekmi alebo infosti zamerané na minimalizaciu rizika

o Ak sa v rdmci 60 dni dosi ddleZity medznik (v rdmci dohl'adu nad liekmi alebo
minimalizacie rizika d)

° Na Ziadost’ Europskej liekovej agentdry

Navyse, aktualizovany plan riadenia ri
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PRILOHA 111 N\'O

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFOR

\
S

%)
X
U

(5\0

PRE POUZIVATELOV






UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

PAPIEROVA SKLADACKA

1. NAZOV LIEKU

MabCampath 10 mg/ml inflzny koncentrat
Alemtuzumab

[2.  LIECIVO ) ’
‘AN
Jeden ml obsahuje 10 mg alemtuzumabu . &
Kazda ampulka obsahuje 30 mg alemtuzumabu. . é\'
3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK ‘e;.}
Dalsie zlozky: 0\
Dinatriumedetat

Polysorbat 80 v O
Chlorid draselny, dihydrogénfosforeé¢nan draselny, chlorid soc%\n/drogénfosforeénan sodny a voda

na injekciu O
QO

| 4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH N (b"
Infazny koncentrat Q
Ampulky 3 x 3 ml 0
30 mg/3 ml O

=

[5.  SPOSOB A CESTAPQDANIA

VnatroZilové pouZitie Q

Pred pouzitim si preél'tlsomnu informaciu pre pouzivatel'ov

O

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOH U DETI

Uch@ jte mimo dosahu a dohladu deti

[7.” INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Cas pouziternosti rekonstituovaného lieku najdete v pisomnej informacii pre pouZivatel'ov.
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[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke (2 °C-8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke
Uchovavajte ho v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Kazdy rozliaty material alebo odpad vzniknuty z liekov sa mé zlikvidovat’ spalenim o\Q

»O
| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII \ é@‘

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: ¢ %
Genzyme Europe BV, Gooimeer 10, 1411 DD Naarden, Netherlands g\
<9
| 12. REGISTRACNE CiSLO «
EU/1/01/193/001 v O
| 13. CISLO VYROBNEJ SARZE ~A\J

Lot \®

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SQ(A)%BU VYDAJA

A\
Vydaj lieku viazany na lekérsky pr%o
)

| 15. POKYNY NA POU

| 16. INFORMANE%RAILLOVOM PISME |

Zdﬁvodneni@&ﬂaﬁ informéciu v Braillovom pisme sa akceptuje
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STITOK AMPULKY

MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

| 1.

NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

MabCampath 10 mg/ml infazny koncentrat
Alemtuzumab
VnatroZilové pouZzitie

| 2.

SPOSOB PODAVANIA ‘@J

| 3.

DATUM EXSPIRACIE

EXP

S
'

| 4.

CISLO SARZE ,\0‘

Lot

<O
O"O

5.

OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMO\a@‘ALEBo V KUSOVYCH

JEDNOTKACH N (b
30 mg/3 ml Q\
| A
[6. INE \J
S
+<
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

PAPIEROVA SKLADACKA

1.  NAZOV LIEKU

MabCampath 30 mg/ml infizny koncentrat
Alemtuzumab

(2. LIECIVO ‘@J

Kazdé injekénd liekovka obsahuje 30 mg alemtuzumabu.

Jeden ml obsahuje 30 mg alemtuzumabu . \$
N4

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

N
Dalsie zlozky: 0
Dinatriumedetat ;@

Polysorbét 80
Chlorid draselny, dihydrogénfosforecnan draselny, chlorid & hydrogénfosfore¢nan sodny a voda

na injekciu
)

(4. LIEKOVA FORMA A OBSAH U

Infuzny koncentrat 0
Injekéné liekovky 3 x 1 ml
30 mg/mi QO

JY)

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

N

VnutroZilove pouZitie
Pred pouZzitim si preg pisomnu informaciu pre pouZivatel'ov

SPE NE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
ADU DETI

U N@ajte mimo dosahu a dohl'adu deti

A%

[7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Cas pouZitelnosti rekonstituovaného lieku najdete v pisomnej informécii pre pouzivatel'ov.
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[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovévajte v chladnicke (2 °C-8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke
Uchovavajte ho v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Kazdy rozliaty material alebo odpad vzniknuty z liekov sa mé zlikvidovat’ spalenim

X2,
, ] , P
| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII ‘AN |
v
Drzitel’ rozhodnutia o registracii: ’\g
Genzyme Europe BV, Gooimeer 10, 1411 DD Naarden, Holandsko ¢ %
| 12. REGISTRACNE CiSLO </
N

EU/1/01/193/002 O
O

Vol

|13. CISLO SARZE A~

Sarza Q\)
>

[14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPC@U VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekérsky predpibg

[15._POKYNY NA POUZITIE) |

[16. INFORMACIE(VBRAILLOVOM PISME |
4

Zddvodnenie ne@ informéaciu v Braillovom pisme sa akceptuje

S
oF
U
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STITOK INJEKCNEJ LIEKOVKY

MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

| 1.

NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

MabCampath 30 mg/ml infuzny koncentrat
Alemtuzumab
VnatroZilové pouZzitie

| 2.

SPOSOB PODAVANIA ‘@J

| 3.

DATUM EXSPIRACIE

EXP

S
'

| 4.

CISLO SARZE ,\0‘

Sarza

<O
O"O

5.

OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMO\a@‘ALEBo V KUSOVYCH

JEDNOTKACH N (b
30 mg/ml Q\
| A
[6. INE \J
S
+<
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

MabCampath 10 mg/ml infuzny koncentrat
Alemtuzumab

Pozorne si precitajte cela pisomnua informaciu skér, ako za¢nete pouZivat’ Vas liek.

° Tuato pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu preéitali.

° Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

° Ak zagnete pocitovat’ akykol'vek vedr'ajsi G¢inok ako zavazny alebo ak spozorujete vedr'ajSie
Gcinky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouZivatelov, povedzte to, prosi
svojmu lekarovi alebo lekéarnikovi. . @

V tejto pisomnej informécii pre pouZivatel’ov sa dozviete: ‘@?J
Co je MabCampath a na ¢o sa pouziva \$
Skor ako pouzijete MabCampath ¢ 9
Ako pouzivat MabCampath \

I

Mozné vedrajSie ucinky @

Ako uchovavat MabCampath K

Dalsie informéacie Q
{®)

1. €O JE MABCAMPATH A NA CO SA POUZIVA

MabCampath sa pouZiva na lie¢bu pacientov s chronicko @ocytovou leukémiou (CLL), ¢o je
zhubny nador lymfocytov (druh bielych krviniek). Po@a u pacientov, u ktorych nie je vhodna
liecba kombinéciami, kde sa pouZiva fludarabin (d’alé pouzivany pri leukeémii).

Liecivo v MabCampathe, alemtuzumab, je mélna protilatka. Monoklonalna protilatka je
protilatka (druh bielkoviny), ktoréa bola vyvinuta¥a rozpoznavanie a naviazanie sa na Specifickd
Struktaru (nazyvanu antigén), ktora sa «&je v urcitych bunkach v tele. Pri CLL sa tvori prili§ vela
lymfocytov. Alemtuzumab bol vyvinué naviazanie sa na glykoprotein (bielkovina, ktora je
obalena molekulami cukru), ktory 3@3 ytuje na povrchu lymfocytov. Ked’ze v désledku tejto vazby
lymfocyty odumieraju, pomépa @ lovat’ CLL.

2. SKOR AKO P(@ETE MABCAMPATH
NepouZivajte M{%path

o ked’s rgicky (precitliveny) na alemtuzumab alebo na bielkoviny podobného pévodu alebo
a ktordkorvek z dalsich zloZiek MabCampathu (pozri ¢ast’ 6 ,,Dal3ie informécie*). Va3 lekar
de podra toho informovat’
o %lr’nuéte nejaku infekciu
\/\ked’ mate HIV
° ked’ mate d’alSi aktivny zhubny nador
. ked ste tehotna (pozrite aj ,, Tehotenstvo®).
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Bud’te zvIast’ opatrny pri pouzivani MabCampathu:

Ak prvykréat dostanete MabCampath, mozu sa u Vas prejavit’ vedlajsie u¢inky rychlo po prvych
infuziach (pozrite ¢ast’ 4 ,,Mozné vedIajSie Ucinky”). Tieto U¢inky sa budd v d’alSom priebehu liecby
postupne zmiernovat'.

Mo6Zu sa Vam tieZ podat’:

. steroidy, antihistaminika alebo analgetika (lie¢ba horucky), aby pomohli zmiernit’ niektoré
z tychto vedrajSich G¢inkov.

Déavkovanie MabCampathu sa nebude zvySovat', pokym sa tieto (¢inky nezmiernia. . \@
Lie¢ba MabCampathom méZe znizit' Vasu prirodzend odolnost’ voci infekciam. ‘®§)
. mdZu sa podat’ antibiotika a antivirotika, aby Vam zabezpedili zvySend ochrani

*
Pocas liecby MabCampathom a aspon 2 mesiace po liecbe budete vySetrovany n X\aky urc¢itého
typu virusovej infekcie nazvanej CMV (cytomegalovirus). @

Vas lekar Vas bude pozorne sledovat’, ak

. maéte srdcové ochorenie alebo mavate bolesti na hrudi I@uzivate lieky na zniZenie
vysokého krvného tlaku, pretoze MabCampath moze ti vy zhorsit’.
Pacienti s tymito stavmi s vystaveni vysSiemu rizikljé ého infarktu.

. ste boli v minulosti lieceny chemoterapiou aIg@ni liekmi s vysokym rizikom poSkodenia
srdca, Vas lekar moze u Vas pocas uzivania pathu poZadovat’ sledovanie srdcovych
funkcii (ECG, srdcové frekvencia, telesna st).

o mate d’alSie vedTajSie ucinky, najcastejSie poruchy krvi spdsobené uzivanim MabCampathu.
V&S lekar bude sledovat’ G¢inky liedhyja VaSe napredovanie pravidelnymi vySetreniami

a odoberanim krvnych vzori

J mate viac ako 65 rokoy

moZete znaSat’ liek horSie nez ini pacienti.

Pocas infuzie sa m6Ze u \@s
MabCampath, najma n@
k primeranej liech

Javit’ alergicka reakcia alebo precitlivenost’ na roztok
ovinu, ktoru tento roztok obsahuje. Ak sa tak stane, V&3 lekar pristupi

Kvéli moZnosti \Qu smrtel’nej reakcie na transfuziu akychkol'vek krvnych pripravkov po lie¢be
s MabCamp a odporuGca, aby ste sa pred podanim transflzie poradili s VaSim lekdrom o oZiareni
krvnyghlprl'p avkov. Mali by ste informovat’ svojho lekara, ak po transfuzii zaznamenate nejaké

neob riznaky.
<

@ampath sa neodporuca u deti mladSich ako 17 rokov ani u pacientov s poruchami obli¢iek alebo
peéene.

UZivanie inych liekov

Ak uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali eSte iné lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi.

Najmé nemate dostat’ MabCampath do 3 tyZdnov po ukonc¢eni uZivania inych protinadorovych
liekov.
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TaktieZ nemate byt o¢kovani vakcinou so Zivymi virusmi v priebehu lie¢by a minimalne 12 mesiacov
po tom, ¢o ste Vadu lie¢bu ukongili. Pred kazdym oc¢kovanim sa porad’te so svojim lekarom.

Tehotenstvo
MabCampath sa nesmie podavat’ pacientkam, ktoré su tehotné, preto ak:

° ste tehotna alebo si myslite, Ze by ste mohli byt tehotna, mate to ihned’ oznamit’ svojmu
lekarovi.
o ste Zena a mohli by ste mat’ deti alebo plodny muz, mate zabranit’ otehotneniu pouzivanim
acinnych antikoncepénych metdd skor nez zacnete liecbu, pocas liecby a 6 mesiacov po liecbe.
<
Dojcenie

SO
Ked’ zacinate s lie¢bou méte prestat’ dojc¢it’, a neméate znovu zacat’ dojcit’ skor ako 4 tyigl\r@'

skong&eni Vasej liecby a po tom, ako ste to konzultovali so svojim lekarom.
0\6

Nevykonali sa Ziadne Studie o G¢inkoch MabCampathu na schopnost’ viest’ o@o a obsluhovat’
stroje. Mate vSak byt’ opatrny, pretoZze bola pozorovana zmatenost’ a o&ﬁos . PoZiadajte svojho

lekara o radu. O
4
X

Vedenie vozidla a obsluha strojov

3. AKOPOUZIVAT MABCAMPATH 6
MabCampath sa podava pomocou infuzie (odkvapka 0 jednej z Vasich Zil (pozrite tieZ
informécie urcené pre lekarov a zdravotnickych pr V).

VZdy, ked’ Vam bude MabCampath podavany. trvat’ pribliZzne 2 hodiny, kym sa dostane cely
roztok do Vasej krvi.

Liecba MabCampathom moze trvat ai@yzdﬁov v zavislosti od V&Sho napredovania.

V priebehu prvého tyzdiia Va V&S lekar pomaly zvySovat’ ddvku MabCampathu, aby znizil
moznost’ vzniku vedrajsich U a umoznil VaSmu telu lepSie MabCamapth znasat’.

Ak pocitite skoré vedl’iﬁ ucinky, zaciatoéné mensie davky sa mézu opakovat’ az do vymiznutia
alebo zmiernenia ugi Lekar Vas bude pozorne sledovat’ a rozhodne, aké mnoZstva
MabCampathu su € na podavanie pre Vas pocas celého obdobia liecby.
Ak sa poda@ac MabCampathu, ako je odporuéené
Ak s@’pvyskytna akékol'vek vedrajSie Gcinky, Vas lekar Vas bude primerane liecit'.

<
w MOZNE VEDLAJSIE UCINKY

Tak ako vSetky lieky, aj MabCampath mdze sp6sobovat’ vedl'ajSie U¢inky, hoci sa neprejavia u
kazdého.

Vas lekar Vam moze dat’ d’alsie lieky alebo zmenit’ VaSu davku na podporu zmiernenia
vedrajSich u¢inkov (pozrite ¢ast’ 2 ,,Bud’te zvlas¢’ opatrny*).

Vyskytli sa zavazné vedrajSie U¢inky, ako s tazkosti s dychanim, zapal pr'ic, extrémna
dychavi¢nost’, mdloby, srdcovy zachvat, autoiminne fenomény, nizke poéty ¢ervenych krviniek
a krvnychdosticiek, infekcie, krvacanie do mozgu (intrakranidlne krvécanie) so smrtelnymi
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nasledkami. Ochorenia stvisiace s nadmerne aktivhnym imunitnym systémom, kde imunitny systém
napada vlastné telo, moZe viest’ k nizkemu poétu ¢ervenych krviniek, nizkemu poétu krvnych
dosticiek a/ alebo nizkemu poctu bielych krviniek a nervovym poruchdm a tieto mézu mat’ tiez
smrtel'né nasledky. Ak pocitite akykol’vek z tychto vedrlajSich U¢inkov, povedzte to okamZite
svojmu lekarovi.

Testovanie d’alej preukazalo pritomnost’ protilatok ni¢iacich ¢ervené krvinky (Coombsov test).

VePmi ¢asté vedrlajSie ucinky (pozorované aspon u 1 z kazdych 10 pacientov, lie¢enych v klinickom
skdsani):

Zvy¢ajne sa jeden alebo viac tychto Géinkov vyskytne v priebehu prvého tyZzdia po zacati Iieé@

° horGcka, triaSka/zimnica, potenie, nauzea (pocit nevolnosti), vracanie, nizky krvny t @
pocty bielych/Eervenych krviniek, infekcie, vratane zapalu prdc a otravy krvi, podr'%
a/alebo tvorba pruzgierov v oblasti Ust, nizke poc¢ty krvnych dostic¢iek, Unava, :
svrbenie, ¢ervené zvysené Utvary na pokozke, dychaviénost’, bolesti hlavy, %a strata chuti
do jedla.

Vacsinou ide len o mierne alebo stredne zavazné tazkosti, ktoré v d'alSom ;{P@’Iu :leéby postupne
vymiznd.

Casté vedrajsie Gcinky (postihujice 1 az 10 z kazdych 100 pacig@ecenych v klinickych

skusaniach) 6

vysoky krvny tlak, zrychleny alebo spomaleny pul @nie srdca, stahy krvnych ciev

¢erven v tvari, modriny na kozi é

zmeny chuti \

zniZeny cit pre hmat \/%

zavrat, pocity toc¢enia, mdloby, tras aIeb@a € pohyby, pocity nepokoja

zapal oka (napr. zapal spojoviek)

pocity mravéenia alebo palenia r@

abnormalna funkcia pecene, za poruchy travenia, naddvanie

zapal, podrazdenie a/alebopoeit Zovretia na prdcach, hrdle a/alebo prinosovych dutinach, nizke

okysli¢enie organov, kas kasliavanie krvi

brusné krvacanie (napr\dg)Zalidka alebo ¢riev)

) reakcie v mieste vp zahiniaju s¢ervenanie, opuch, bolest’, podliatiny, zéapal

o celkovy pocit ¢h @ )y, slabost’, bolesti na roznych miestach tela (svaly, chrbat, hrud’, kosti,
kiby, Zaltd &reva)

. zniZenie hotmosti, odvodnenie, sméd, oplchanie dolnej ¢asti ndh, pocity zmien teploty, nizke
hladiny=vapnika alebo sodika v krvi

o riznaky/podobné chripke
o é loZisko, s¢ervenanie koze alebo alergickéa kozna reakcia, pruzgiere na kozi
. tenost’, Uzkost’, depresia, nespavost’.

\Mej c¢asté vedrlajsie G¢inky (postihujlce viac ako 1 aZz 10 z kazdych 1 000 pacientov, liecenych
v klinickych skiSaniach):

poruchy kostnej drene

poruchy srdca (zastavenie srdca, srdcovy zachvat (infarkt), kongescia srdca, nepravidelny pulz)
poruchy krvi (poruchy zrdZania, pokles bielkovin, nizke hladiny draslika)

vysoka hladina cukru v krvi, zhorSenie cukrovky

krvécanie a zapal d’asien, pluzgiere na jazyku, krvéacanie z nosa

tekutina v plucach, tazkosti s dychanim, neprijemné (prenikavé) zvuky pri dychani, vytok

z nosa, abnormalne nalezy na prucach, poruchy lymfatickych Zliaz

. nervozita, poruchy v mysleni
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opuch okolo o¢i

zvonenie v uSiach, hluchota

Stikdtanie, grganie

zachripnutie

porucha funkcie obliciek

paralyza tenkého ¢reva

impotencia

mdloby, zvySené svalové napatie

nezvy¢ajny vzostup citlivosti na dotyk alebo zmenena citlivost’ na dotyk

nezvycajné vnemy/pocity alebo pohyby

bolest’ pri moceni, pokles prietoku mocu, ¢astejSie mocéenia, krv v mogi, neschopnost’ udrgat’®
mo¢ \
o syndrom z rozpadu nadoru (metabolicka porucha, ktora méZe zac¢inat’ bolest'ou v bol%@

krvou v moci).

Ak zacnete pocitovat’ akykol'vek vedr'ajsi tu¢inok ako zavaZzny alebo ak spozorujete ajsie ucinky,
ktoré nie s uvedené v tejto pisomnej informécii pre pouzivatel'ov, povedzte to, pE =Svojmu

lekarovi alebo lekarnikovi. @

5. AKO UCHOVAVAT MABCAMPATH Q
o . 4
Uchovéavajte mimo dosahu a dohl'adu deti. O
NepouZzivajte MabCampath po datume exspiracie (EXP), k je’uvedeny na papierovej Skatul'ke
a Stitku ampulky. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posl i V mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke (2°C-8°C). \é&
Neuchovéavajte v mraznicke. Q

Uchovavajte v pévodnom obale na ocf@}ed svetlom.

MabCampath sa méa pouzit’ do SW)d nariedenia. Pocas tejto doby sa roztok moze uchovavat’ pri
15 °C-30 °C alebo v chIade.JO

NepouZivajte MabCam@( spozorujete ¢astice alebo zmenu farby pred podavanim.

Lieky sa nemajﬂ@Sovat’ odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Zdravotnicky pracovnik
I

~

Vam inkvid%ie y, ktoré uz nepotrebujete. Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ Zivotné prostredie.

6. @téuz INFORMACIE

W\abCampath obsahuje

Liecivo je alemtuzumab.
Jeden ml obsahuje 10 mg alemtuzumabu. Kazda ampulka obsahuje 30 mg alemtuzumabu.

Dalsie zlozky su dinatriumedetat, polysorbat 80, chlorid draselny, dihydrogénfosforecnan draselny,
chlorid sodny, hydrogénfosfore¢nan sodny a voda na injekciu.

Ako vyzera MabCampath a obsah balenia

MabCampath je infazny koncentréat, dostupny v sklenenych ampulkach.
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Kazdé balenie MabCampath obsahuje 3 ampulky.

DrziteP rozhodnutia o registracii

Genzyme Europe BV, Gooimeer 10, 1411 DD Naarden, Holandsko

Vyrobca

Genzyme Ltd., 37 Hollands Road, Haverhill, Suffolk CB9 8PU, Velka Britania
Genzyme Ireland Ltd., IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, irsko . @
Bayer Schering Pharma AG, Miillerstrasse 178, D-13342 Berlin, Nemecko. ! ()\

Ak potrebujete akukol'vek informéaciu o tomto lieku kontaktujte, prosim, miestneho zasXQ{;u drzitel'a
rozhodnutia o registracii.

Belgié/Belgique/Belgien/ Italia/Malta g

Luxemburg/Luxembourg Genzyme Srl (Italli ),
Genzyme Belgium N.V., Tel: +39 059 3

Tél/Tel: +322714 17 11

Buarapus Magy

Jxenzarim EOO/J] Genz urope B.V. Képviselet
Ten. +359 2 971 1001 1310 7440
Ceska Republika/Slovenska Republika/ Slovenij derland

Genzyme Czech s.r.o. \ Genzyme Europe B.V.,
Tel: +420 221 722 511 Tel: +31 35 699 1200
panmark/Norge/Sverige/Suomi/FinIanQ Osterreich

Island Genzyme Austria GmbH,
Genzyme A/S, (Danmark/Tanska/ ), Tel: +43 1774 65 38

TIf/Puh./Simi: + 45 32712603 @

Deutschland Polska/Eesti/Latvija/Lietuva

Genzyme GmbH, OQ Genzyme Polska Sp. z o.0.

Tel: +49 610236740 (Poola/Polija/Lenkija),
Tel: + 48 22 246 0900

EALada/Kv g Portugal
Genzyme Hellas Ltd. (EALGda) Genzyme Portugal S.A.
Tn: +§%&o 99 49 270 Tel: +351 21 422 0100
<

Esm Romania

i-aventis, S.A. Genzyme Biopharma SRL
Tel: +34 93 485 94 00 Tel: +40 212 43 42 28
France United Kingdom/Ireland
Genzyme S.A.S, Genzyme Therapeutics Ltd.
Tel: + 33 (0) 825 825 863 (United Kingdom),

Tel: +44 1865 405200

Této pisomné informécia pre pouZivatel’ov bola schvalena v
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Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurépskej liekovej agentiry
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informacia je uréena len pre lekarov a zdravotnickych pracovnikov:

Pocas prvého tyZdna sa podaju 3 mg MabCampathu na 1. defi, potom 10 mg na 2. den a potom 30 mg
na 3. den, v zavislosti od tolerovania. MabCampath sa podava v davke 30 mg 3 krat v kalendarnom
tyZdni kazdy druhy den, aZ po dobu 12 tyZdiiov.

Obsah ampuliek sa méa pred pouzitim skontrolovat’ na mechanické necistoty a zmenu farby. Ak su
pritomné mechanické necistoty alebo je koncentrat zafarbeny, ampulka sa nemé pouZzit’.

<
MabCampath neobsahuje antimikrobiélne konzerva¢né latky, preto sa odporuca, aby sa Mabcﬁ'
pripravoval za pouZitia aseptickych technik a zriedeny inflzny roztok sa ma podat’ do 8 hodij

pripravy, a aby sa chranil pred svetlom. Potrebné mnoZstvo obsahu ampulky sa mé pridat’ ou
sterilného 5 um bezvlaknového filtra s nizkou afinitou k bielkovinam do 100 ml 9 mg/ 9 %)
infuzneho roztoku chloridu sodného alebo do infuzneho roztoku glukézy (5 %). ieSanie
roztoku sa ma vak s roztokom opatrne prevracat. Ma sa postupovat’ opatrne, z dd abezpecenia
sterility pripraveného roztoku, obzvlast’ vtedy, ak neobsahuje antimikrobialne

Do infuzneho roztoku MabCampathu sa nemaju pridavat’ iné lieky aleb sa&beine podavat’ tou istou
vnatroZilovou linkou. 6

18]
Pri manipulovani a priprave roztoku MabCampathu je potrebna aﬁgt' st’. Odporlca sa pouzivanie

latexovych rukavic a ochrannych okuliarov, aby sa zabranilo Icii v pripade rozbitia ampulky
alebo iného ndhodného rozliatia. S MabCampathom nema'l@covat’ gravidné Zeny alebo Zeny, ktoré
sa pokUsaju otehotniet’. ﬁ\é

Treba dozerat’ na spravne zaobchadzanie s Mab@wom a jeho spravnu likvidaciu. Kazdy rozliaty
material alebo odpad vzniknuty z liekov sa méQ idovat’ spalenim.
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

MabCampath 30 mg/ml infuzny koncentrat
Alemtuzumab

Pozorne si precitajte cela pisomnua informaciu skér, ako za¢nete pouZivat’ Vas liek.

° Tuato pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu preéitali.

° Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

° Ak zagnete pocitovat’ akykol'vek vedr'ajsi G¢inok ako zavazny alebo ak spozorujete vedr'ajSie
Gcinky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouZivatelov, povedzte to, prosi
svojmu lekarovi alebo lekéarnikovi. . @

V tejto pisomnej informécii pre pouZivatel’ov sa dozviete: ‘®§)
Co je MabCampath a na ¢o sa pouziva ’\g
Skor ako pouzijete MabCampath ¢ 9
Ako pouzivat MabCampath \

I

Mozné vedrajSie ucinky @

Ako uchovavat MabCampath K

Dalsie informéacie 0
{®)

1. €O JE MABCAMPATH A NA CO SA POUZIVA

MabCampath sa pouZiva na lie¢bu pacientov s chronicko @ocytovou leukémiou (CLL), ¢o je
zhubny nador lymfocytov (druh bielych krviniek). Po@a u pacientov, u ktorych nie je vhodna
liecba kombinéciami, kde sa pouZiva fludarabin (d’alé pouzivany pri leukeémii).

Liecivo v MabCampathe, alemtuzumab, je mélna protilatka. Monoklonalna protilatka je
protilatka (druh bielkoviny), ktoréa bola vyvinuta¥a rozpoznavanie a naviazanie sa na Specifickd
Struktaru (nazyvanu antigén), ktora sa «&je v urcitych bunkach v tele. Pri CLL sa tvori prili§ vela
lymfocytov. Alemtuzumab bol vyvinué naviazanie sa na glykoprotein (bielkovina, ktora je
obalena molekulami cukru), ktory 3@3 ytuje na povrchu lymfocytov. Ked’ze v désledku tejto vazby
lymfocyty odumierajd, poméaha @ lovat’ CLL.

2. SKOR AKO PO@E MABCAMPATH
NepouZivajte M{%path

o ked’s rgicky (precitliveny) na alemtuzumab alebo na bielkoviny podobného pévodu alebo
a ktordkorvek z dalsich zloZiek MabCampathu (pozri ¢ast’ 6 ,,Dal3ie informécie*). Va3 lekar
de podra toho informovat’
o %lr’nuéte nejaku infekciu
\/\ked’ mate HIV
° ked’ mate d’alSi aktivny zhubny nador
. ked ste tehotna (pozrite aj ,, Tehotenstvo®).

Bud’te zvIa3t opatrny pri pouZivani MabCampathu:
Ak prvykrat dostanete MabCampath, mdzu sa u Vas prejavit’ vedlajSie G¢inky rychlo po prvych

infuziach (pozrite ¢ast’ 4 “Mozné vedIajsSie Ucinky”). Tieto U¢inky sa budd v d’alSom priebehu liecby
postupne zmiernovat'.

57



M6éZu sa Vam tiez podat’:

o steroidy, antihistaminiké alebo analgetika (liecba horucky), aby pomohli zmiernit’ niektoré
z tychto vedTajSich uc¢inkov.

Davkovanie MabCampathu sa nebude zvySovat’, pokym sa tieto U¢inky nezmiernia.

Liecba MabCampathom mdze znizit' VaSu prirodzent odolnost’ voci infekciam
. moZu sa podat’ antibiotika a antivirotika, aby Vam zabezpecili zvySend ochranu.

Pocas liecby MabCampathom a aspon 2 mesiace po lie¢be budete vySetrovany na priznaky urcitého
typu virusovej infekcie nazvanej CMV (cytomegalovirus). .

Vas lekar Vas bude pozorne sledovat’, ak ‘@?)

. mate srdcové ochorenie alebo mavate bolesti na hrudi a/alebo uzZivate lieky nie
vysokého krvného tlaku, pretoze MabCampath moze tieto stavy zhorSit’. ¢
Pacienti s tymito stavmi su vystaveni vy3Siemu riziku srdcového infarktu. \

. ste boli v minulosti lieceny chemoterapiou alebo inymi liekmi s vy l@rizikom poskodenia

srdca, VAS lekar mbZe u Vas pocas uzivania MabCampath poZzadoyat’ stedovanie srdcovych
funkcii (ECG, srdcova frekvencia, telesna hmotnost). 6

4

o mate d’alSie vedTajSie ucinky, najcastejsie poruchy krvi ’sqhené uzivanim MabCampathu.

V&S lekar bude sledovat’ G¢inky lie¢by a VaSe napred pravidelnymi vySetreniami
a odoberanim krvnych vzoriek na analyzu.

. mate viac ako 65 rokov, pretoze mozete zné?ﬁ%ﬁoréie nez ini pacienti.

Pocas infuzie sa mdze u Vas prejavit’ alergick%\ cia alebo precitlivenost’ na roztok

MabCampath, najma na bielkovinu, ktor( tepto réztok obsahuje. Ak sa tak stane, Vas lekar pristupi

k primerangj liecbe. 6

Kvéli moznosti vzniku smrtel’nej re@e na transfuziu akychkol'vek krvnych pripravkov po liecbe

s MabCampath sa odporuca, ab sa pred podanim transfazie poradili s VVaSim lekarom o oZiareni

krvnych pripravkov. Mali b§ st informovat’ svojho lekéra, ak po transflizii zaznamenate nejaké

neobvyklé priznaky.

MabCampath sa ne@ia u deti mladSich ako 17 rokov ani u pacientov s poruchami obliciek alebo

pecene. 0

UZivanie in@liekov

Ak uzi lebo ste v poslednom ¢ase uZivali eSte iné lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je
vi a lekarsky predpis, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi.

Mé nesmiete dostat” MabCampath do 3 tyZdiiov po ukonéeni uZivania inych protinadorovych
liekov.

Taktiez nesmiete byt ockovani vakcinou so Zivymi virusmi v priebehu liecby a minimalne 12
mesiacov po tom, ¢o ste vaSu lie¢bu ukongili. Pred kazdym o¢kovanim sa porad’te so svojim lekarom.

Tehotenstvo

MabCampath sa nesmie podavat’ pacientkam, ktoré st tehotné, preto ak:
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. ste tehotna alebo si myslite, Ze by ste mohli byt tehotna, mate to ihned’ oznamit’ svojmu
lekarovi.

. ste Zena a mohli by ste mat’ deti alebo plodny muz, mate zabranit’ otehotneniu pouZivanim
acinnych antikoncepénych metod skdr nez zacnete lie¢bu, pocas lie¢by a 6 mesiacov po liecbe.

Dojcenie

Ked’ zacinate s lie¢bou méte prestat’ dojcit’, a nesmiete znovu zacat’ dojcit’ skor ako 4 tyZdne po
skong&eni Vasej liecby a po tom, ako ste to konzultovali so svojim lekarom.

Vedenie vozidla a obsluha strojov

X2,
Nevykonali sa Ziadne Studie o U¢inkoch MabCampathu na schopnost’ viest’ vozidlo a obsluhov \
stroje. Mate vSak byt opatrny, pretoZe sa pozorovala zméatenost’ a ospalost’. PoZiadajte svoj% ara

0 radu. K
&

MabCampath sa podava pomocou infuzie (odkvapkavania) do jednej z Va%@(pozrite tiez
informacie urcené pre lekarov a zdravotnickych pracovnikov).

3. AKO POUZIVAT MABCAMPATH

VZdy, ked’ Vam bude MabCampath podavany, bude trvat’ pribli“ﬂe@%y, kym sa dostane cely
roztok do Vasej krvi. é\'

Liecba MabCampathom mdze trvat’ az 12 tyzdnov v zavi I@od Vasho napredovania.

V priebehu prvého tyZdia Vam bude V&S lekar p Sovat’ davku MabCampathu, aby zniZil
moznost’ vzniku vedrlajSich uc¢inkov a umoznil \ﬁ& lu lepSie MabCampath znasat’.

Ak pocitite skoré vedr'ajSie U¢inky, zaciatogné Sie davky sa méZu opakovat’ aZz do vymiznutia
alebo zmiernenia G¢inkov. Lekar Vas bud@zorne sledovat’ a rozhodne, aké mnozstva
MabCampathu st vhodné na podavani s pocas celého obdobia liecby.

Ak sa podalo viac MabCa@a@Q) je odporuéené

Ak sa u Vas vyskytnl aké(&gb?vedl’ajéie Gcinky, Vas lekar Vas bude primerane liecit’.

O

4.  MOZNE V- JSIE UCINKY

Tak ako v§e®ieky, aj MabCampath méZe spsobovat’ vedl'ajSie U¢inky, hoci sa neprejavia u
kazdého.

Vas leK3 tVém mbZe dat’ d’alSie lieky alebo zmenit® VaSe davku na podporu zmiernenia
vedPg)Sich U¢inkov (pozrite ¢ast’ 2 ,,Bud’te zvlass’ opatrny*).

Vyskytli sa zavazné vedPajsie U€inky, ako su tazkosti s dychanim, z&pal pl'ic, extrémna
dychaviénost’, mdloby, srdcovy zachvat (infarkt), autoimanne fenomény, nizke pocty ¢ervenych
krviniek a krvnych dosticiek, infekcie, krvacanie do mozgu (intrakranialne krvacanie) so
smrtelnymi nasledkami. Ochorenia sdvisiace s nadmerne aktivhym imunitnym systémom, kde
imunitny systém napada vlastné telo, m6Ze viest’ k nizkemu poctu ¢ervenych krviniek, nizkemu
poctu krvnych dosticiek a/ alebo nizkemu poctu bielych krviniek a nervovym porucham a tieto
mdZu mat’ tieZ smrtel'né nasledky. Ak pocitite akykolvek z tychto vedrajsich Gé¢inkov,
povedzte to okamzite svojmu lekéarovi.

Testovanie d’alej preukazalo pritomnost’ protilatok ni¢iacich ¢ervené krvinky (Coombsov test).
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VePmi ¢asté vedrlajSie ucinky (pozorované aspon u 1 z kazdych 10 pacientov, liecenych v klinickych
skusaniach):

Zvyé€ajne sa jeden alebo viac tychto Géinkov vyskytne v priebehu prvého tyZzdia po zacati lie¢by:

° hortcka, triaSka/zimnica, potenie, nauzea (pocit nevolnosti), vracanie, nizky krvny tlak, nizke
pocty bielych/Eervenych krviniek, infekcie, vratane zapalu prdc a otravy krvi, podrazdenie
al/alebo tvorba pruzgierov v oblasti Ust, nizke pocty krvnych dosticiek, Unava, vyrazky,
svrbenie, ¢ervené zvysené Utvary na pokozke, dychaviénost, bolesti hlavy, hnacka a strata chuti

do jedla.
’?@

VacsSinou ide len o mierne alebo stredne zavazné tazkosti, ktoré v d'alSom priebehu liec¢by post
vymiznd. )/

Casté vedrajsie Gcinky (postihujice 1 az 10 z kazdych 100 pacientov, liegenych v klimﬁ@u

skdSaniach) patria: 0\

o vysoky krvny tlak, zrychleny alebo spomaleny pulz, busenie srdca, st’a?@ch ciev

. cerven v tvari, modriny na kozi K

o zmeny chuti

o zniZeny cit pre hmat

o zavrat, pocity toc¢enia, mdloby, tras alebo trhavé pohyby, @epokoja

° zapal oka (napr. zapal spojoviek)

. mrav¢enie alebo pocity palenia na kozi 6

. abnormalna funkcia pecene, zapcha, poruchy traveni davanie

° zapal, podrazdenie a/alebo pocit zovretia na pl’hc{ , hrdle a/alebo prinosovych dutinach, nizke

okyslicenie organov, kasel’, vykaSliavaniekryi

brusné krvacanie (napr. do Zaltdka aleb

reakcie v mieste vpichu zahimaju s¢erve , opuch, bolest, podliatiny, zapal

. celkovy pocit choroby, slabost’, bolgstiyna réznych miestach tela (svaly, chrbat, hrud’, kosti,
kiby, zalidok a &reva) Q

o zniZenie hmotnosti, odvodne ad, opuchanie dolnej ¢asti néh, pocity zmien teploty, nizke
hladiny véapnika alebo sod'@ rvi

o priznaky podobné ch

o hnisavé lozZisko, s¢e e koZe alebo alergicka kozna reakcia, pruzgiere na kozi

. zmaétenost’, Uzkose resia, nespavost.

Menej ¢asté vedl’*ﬂéinky (postihujuce viac ako 1 az 10 z kazdych 1 000 pacientov, lie¢enych
v Klinickych ska&{}ch):

o 0 uc@ostnej drene

o y srdca (zastavenie srdca, srdcovy zachvat (infarkt), kongescia srdca, nepravidelny pulz)
o ‘\éwuchy krvi (poruchy zraZania, pokles bielkovin, nizke hladiny draslika)
\v vysoka hladina cukru v krvi, zhorSenie cukrovky
) krvécanie a zapal d’asien, pluzgiere na jazyku, krvéacanie z nosa
. tekutina v plucach, tazkosti s dychanim, neprijemné (prenikavé) zvuky pri dychani, vytok
z nosa, abnormalne nalezy na prucach, poruchy lymfatickych Zliaz
nervozita, poruchy v mysleni
opuch okolo o¢i
zvonenie v uSiach, hluchota
Stiktanie, grganie
zachripnutie
porucha funkcie obli¢iek
paralyza tenkého ¢reva
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impotencia

mdloby, zvySené svalové napatie

nezvycajny vzostup citlivosti na dotyk alebo zmenena citlivost’ na dotyk

nezvycajné vnemy/pocity alebo pohyby

bolest’ pri moceni, pokles prietoku mocu, ¢astejSie mocéenia, krv v mogi, neschopnost’ udrzat’
mo¢

o syndrom z rozpadu nadoru (metabolicka porucha, ktora mézZe za¢inat’ bolest'ou v bokoch a
krvou v moci)

Ak zacnete pocitovat’ akykol'vek vedr'ajsi G¢inok ako zavaZzny alebo ak spozorujete vedrlajsie Gc¢inky,
ktoré nie s uvedené v tejto pisomnej informécii pre pouZivatel'ov, povedzte to, prosim, svojmu
lekérovi alebo lekérnikovi. ‘\®

1»O
5. AKO UCHOVAVAT MABCAMPATH 9\$®

0\
Nepouzivajte MabCampath po datume exspiracie (EXP), ktory je uvedeny na@%&j Skatul’ke a
na Stitku injekenej liekovky. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny der iaci.

Uchovéavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

Uchovavajte v chladnicke (2°C-8°C). Q
Neuchovavajte v mraznicke. v, O
Uchovavajte v pbvodnom obale na ochranu pred svetlom. 6

MabCampath sa ma pouZzit’ do 8 hodin od nariedenia. Pog 0 doby sa roztok moze uchovavat’ pri
15°C-30°C alebo v chlade. \

NepouZivajte MabCampath, ak spozorujete éast'\@) zmenu farby pred podavanim.
I é}

Vam zlikviduje lieky, ktoré uz nepotre i

ieto opatrenia pom6Zu chranit’ Zivotné prostredie.
6. DALSIE INFORMA@I@Q

Co MabCampath obsah eO

Liecivo je alemtu p
Jeden ml obsahuje g alemtuzumabu. KaZzda injek¢na liekovka obsahuje 30 mg alemtuzumabu.

Dalsie zloZK§es dinatriumedetat, polysorbat 80, chlorid draselny, dihydrogénfosforecnan draselny,
chlorid, s‘dny, ydrogénfosfore¢nan sodny a voda na injekciu.

Lieky sa nesm0 likvidovat’ odpadovou vod% alebo domovym odpadom. Zdravotnicky pracovnik

AK ra MabCampath a obsah balenia
Campath je infazny koncentrat, dostupny v sklenenych injekénych liekovkach.
Kazdé balenie MabCampath obsahuje 3 injekené liekovky.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Genzyme Europe BV, Gooimeer 10, 1411 DD Naarden, Holandsko
Vyrobca
Genzyme Ltd., 37 Hollands Road, Haverhill, Suffolk CB9 8PU, Velka Britania
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Genzyme Ireland Ltd., IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, irsko
Bayer Schering Pharma AG, Millerstrasse 178, D-13342 Berlin, Nemecko.

Ak potrebujete akikol'vek informéaciu o tomto lieku kontaktujte, prosim, miestneho zéstupcu drZitel'a
rozhodnutia o registracii.

Belgié/Belgique/Belgien/ Italia/Malta

Luxemburg/Luxembourg Genzyme Srl (Italia/ltalja),

Genzyme Belgium N.V., Tel: +39 059 349 811

Tél/Tel: +322714 17 11 \@
bbJarapus Magyarorszag

Jxenzaiim EOO/J] Genzyme Europe B.V. Képvisel @'

Ten. +359 2 971 1001 Tel: +36 1 310 7440

Ceska Republika/Slovenska Republika/ Slovenija  Nederland

Genzyme Czech s.r.o. Genzyme Europe E@g

Tel: +420 221 722 511 Tel: +31 35699 1
Danmark/Norge/Sverige/Suomi/Finland/ Osterreich Q

Island Genzyme, GmbH
Genzyme A/S, (Danmark/Tanska/Danmork), Tel: + &' 65 38
TIf/Puh./Simi: + 45 32712600

Deutschland Qa/Eesti/Latvija/Lietuva
Genzyme GmbH, nzyme Polska Sp. z o.0.

Tel: +49 610236740 (Poola/Poalija/Lenkija),

Q\ Tel: + 48 22 246 0900

EALada/Kdmpog 0 Portugal

Genzyme Hellas Ltd. (EALGS0) O Genzyme Portugal S.A.
TnA: +30 210 99 49 270 Q Tel: +351 21 422 0100
Espafia < @ Romania

sanofi-aventis, S.A. Genzyme Biopharma SRL
Tel: +34 93 485 94 00 OQ Tel: +40 212 43 42 28
France United Kingdom/Ireland
Genzyme S.A.SQ Genzyme Therapeutics Ltd.
Tél: + 33 (0@5 825 863 (United Kingdom),

| Tel: +44 1865 405200

<
Té?&omné informacia pre pouZzivatePov bola schvalena v

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej liekovej agentiry
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca inform@cia je uréena len pre lekarov a zdravotnickych pracovnikov:
Pocas prvého tyZdna sa podaju 3 mg MabCampathu na 1. deni, potom 10 mg na 2. den a potom 30 mg

na 3. den, v zavislosti od tolerovania. MabCampath sa podava v davke 30 mg 3 krat v kalendarnom
tyZdni kazdy druhy den, aZ po dobu 12 tyZdiiov.

62



Obsah injekenych liekoviek sa méa pred pouZitim skontrolovat’ na mechanické necistoty a zmenu
farby. Ak su pritomné mechanické necistoty alebo je koncentrat zafarbeny, injekéna liekovka sa
nesmie pouzit’.

MabCampath neobsahuje antimikrobialne konzervaéné latky, preto sa odporuca, aby sa MabCampath
pripravoval za pouZitia aseptickych technik a zriedeny infuzny roztok sa ma podat’ do 8 hodin od
pripravy, a aby sa chranil pred svetlom. Potrebné mnoZstvo obsahu injekénej liekovky sa ma pridat’
pomocou sterilného 5 um bezvlaknového filtra s nizkou afinitou k bielkovindm do 100 ml 9 mg/ml
(0,9 %) infazneho roztoku chloridu sodného alebo do infuzneho roztoku glukdzy (5%). Na
premieSanie roztoku sa méa vak s roztokom opatrne prevracat’. Ma sa postupovat’ opatrne, z dévodu
zabezpecenia sterility pripraveného roztoku, obzvlast’ vtedy, ak neobsahuje antimikrobialne prisady
<
Do infazneho roztoku MabCampathu sa nesmu pridavat’ iné lieky alebo sa subezne podavat’ to@q
vnuatroZilovou linkou.

Pri manipulovani a priprave roztoku MabCampathu je potrebna opatrnost’. Odporica sé& Ivanie
J

latexovych rukavic a ochrannych okuliarov, aby sa zabranilo expozicii v pripade re ekénej
liekovky alebo iného ndhodného rozliatia. S MabCampathom nesmu pracovat’ gra®idnge Zeny alebo
Zeny, ktoré sa poku3aju otehotniet’. @

material alebo odpad vzniknuty z liekov sa mé zlikvidovat’ spalenim

Treba dozerat’ na spravne zaobchadzanie s MabCampathom a jeho spr@ vidaciu. Kazdy rozliaty
4
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