PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy pripravek podléha dalSimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci G¢inky.
Podrobnosti 0 hlaseni nezadoucich ucinki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

BLENREP 100 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna injek¢ni lahvicka s praSkem obsahuje belantamabum mafodotinum 100 mg.

Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku belantamabum mafodotinum 50 mg.

Belantamab mafodotin je konjugat protilatky a l1éku, ktery obsahuje belantamab, afukosylovanou
humanizovanou monoklondlni 1IgG1k protilatku specifickou pro antigen maturace B-lymfocytt (B cell
maturation antigen, BCMA), produkovanou za pouZiti technologie rekombinantni DNA v sav¢i
bunécné linii (vaje¢nik ¢inského kiecika), ktera je konjugovéana s maleimidokaproylmonometyl
auristatinem F (mcMMAF).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
PraSek pro koncentréat pro infuzni roztok (préSek pro koncentrét).

Lyofilizovany bily az Zluty préasek.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

BLENREP je indikovan jako monoterapie k 1é¢bé dospélych pacientii s mnohoéetnym myelomem,
Ktefi byli jiz diive 1éCeni alesponi étyfmi typy l1é¢by a jejichz onemocnéni je refrakterni vici alespon
jednomu inhibitoru proteazomu, jedné imunomodulaéni 1é¢bé a anti-CD38 monoklonalni protilatce,
a ktefi béhem posledni 1é¢by vykazovali progresi onemocnéni.

4.2 Déavkovani a zptsob podani

Lécba pripravkem BLENREP musi byt zahajena a vedena pod dohledem 1ékaie se zkuSenostmi
s 1écbou mnohocetného myelomu.

Doporucéena podpurna péce

Pacienti musi pted zahajenim 1é¢by, pted kazdym ze tii naslednych 1é¢ebnych cyklt, a pokud je to
Klinicky indikovano, tak i béhem 1é¢by, podstoupit o¢ni vySetieni (véetné vySetieni zrakové ostrosti
a vysetfeni Sté€rbinovou lampou) u o¢niho specialisty (viz bod 4.4).

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



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

Déavkovani

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

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

Uprava davkovani

Doporuéené upravy davkovani v ptipadé vyskytu nezadoucich ucinka postihujicich rohovku jsou
uvedeny v tabulce 1. V tabulce 2 jsou uvedeny upravy davkovani doporucené pro jiné nezadouci
ucinky.

Zvilddani neZadoucich ucinki postihujicich rohovku

Nezadouci uéinky postihujici rohovku mohou zahrnovat nalezy pti oénim vySetieni a/nebo zmény
zrakové ostrosti (viz body 4.4 a 4.8). Osetiujici 1ékai musi pred podanim Iéku zkontrolovat zpravu

0 o¢nim vySetieni pacienta a davku ptipravku BLENREP musi stanovit podle nejvyssi kategorie
postiZzeni uvedené ve zpravé u nejvice postizeného oka, protoze ob& o¢i nemuseji byt postizeny stejnou
meérou (tabulka 1).

Béhem o¢niho vysetfeni musi o¢ni specialista posoudit nasledujici hlediska:

e Nalez(y) zjisténé pii vySetieni rohovky a pokles nejlépe korigované zrakové ostrosti (best
corrected visual acuity, BCVA).

e V piipadé poklesu BCVA je tfeba stanovit vztah nalezi zjisténych pii vySetieni rohovky k pouZziti
pripravku BLENREP.

e Osetfujicimu 1ékati musi byt nahlaSena nejvyssi kategorie postizeni vyplyvajici z té€chto vySetfeni
a BCVA.

Tabulka 1: Uprava davky p#i vyskytu neZadoucich uéinki na rohovce
Kategorie? | Nalezy o¢niho vySetieni

Doporucené upravy davkovani
Mirné Nalez(y) pri vySetieni rohovky Pokracujte v 16¢bé v aktualni davce.
Mirna povrchova keratopatie®

Zména BCVA®
Pokles z vychoziho stavu o 1 fadek
hodnoceni zrakové ostrosti dle Snellena
Stiedni Ndlez(y) pri vySetieni rohovky Pieruste 1é¢bu az do zlepSeni
Stfedné tézka povrchova keratopatie® vysledku vysetieni a BCVA
Tména BCVA na mirnou zévaznost nebo lepsi.

Pokles z vychoziho stavu o 2 nebo 3 radky ggjﬁéiolbgor;eﬁ 1écby se snizenou
(a Snellenovo skore neni horsi nez 20/200) 2 MY/KY.

Tézké Ndlez(y) pri vySetieni rohovky Pieruste 1é¢bu az do zlepSeni
Té&zka povrchova keratopatie® vysledkl vysetfeni a BCVA na
Epitelialni defekt rohovky® mirnou zévaznost nebo lepsi.
Tména BCVA V pfipac_lfé zhor$eni ,pfi%nfik}ﬁ: které
Pokles z vychoziho stavu o vice nez nereaguji na odpovidajici Iécbu
3 vadky rohovky, zvazte ukonceni 1écby
ptipravkem BLENREP.




@ Kategorie zavaznosti nezadoucich u¢inki je dana stavem nejvice postizeného oka, protoze obé o¢i
nemuseji byt postizeny stejnou mérou.

b Mirna povrchova keratopatie (zdokumentované zhorseni oproti vychozimu stavu) s piiznaky nebo
bez nich.

¢ Stiedné téZka povrchova keratopatie — s nepravidelnymi depozity podobnymi mikrocystam,
subepiteliadlnim zékalem (perifernim) nebo novou periferni stromalni opacitou, nebo bez nich.

d T&7ka povrchova keratopatie — s difuznimi depozity podobnymi mikrocystam zasahujicimi centralni
rohovku, subepitelialnim zakalem (centralnim) nebo novou centrélni stromalni opacitou, nebo bez
nich.

¢ PostiZzeni rohovky muze vést ke vzniku vieda rohovky. Viedy je tieba neprodlené oSettit dle
klinickeho doporuéeni o¢niho specialisty.

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

Nezadouci ucinek

Zavaznost

Doporucené upravy davkovani

Trombocytopenie

Stupen 2-3:

Zvazte preruSeni 1é¢by pripravkem BLENREP

(viz bod 4.4) Pocet desticek a/nebo snizeni davky piipravku BLENREP na
25 000 — méné nez 1,9 mg/kg.
75 000/ul
Stupen 4. Preruste 1é¢bu piipravkem BLENREP, dokud

Pocet destiCek méné | se pocet krevnich desti¢ek nezvysi na stupen 3
nez 25 000/ul nebo lepsi. Zvazte obnoveni 1é¢by se snizenou
davkou 1,9 mg/kg.

Reakce souvisejici s infuzi | Stupen 2
(viz bod 4.4) (stfedni)

Infuzi preruste a poskytnéte podptrnou l1é€cbu.
Jakmile pfiznaky zmizi, pokracujte v infuzi
rychlosti nejméné o 50 % niZsi.

Stupeii 3 nebo 4 Infuzi preruste a poskytnéte podpirnou 1écbu.
(tézka) Jakmile pfiznaky zmizi, pokracujte v infuzi
rychlosti nejméné o 50 % niZsi. V piipadé
anafylaktické nebo Zivot ohroZujici reakce
infuzi trvale ukondete a piistupte k vhodné
urgentni zdravotni péci.

Nezadouci uéinky byly klasifikovany podle Obecnych terminologickych kritérii definujicich
nezadouci piihody (National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events,
CTCAE) Néarodniho onkologického institutu (National Cancer Institute, NCI).

Zvlastni skupiny pacientu

Starsi pacienti
U starSich pacientli neni nutna tprava davkovani (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou nebo stéedné tézkou poruchou funkce ledvin neni nutnd dprava davky (eGFR
>30 ml/min). Nejsou k dispozici dostatecné uidaje tykajici se pacientt s tézkou poruchou funkce
ledvin, které by podporovaly doporucené davkovani (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacienti s mirnou poruchou funkce jater (bilirubin vy3si nez horni hranice normalnich hodnot
(upper limit of normal, ULN), maximaln¢ 1,5n4sobek ULN nebo asparat aminotransferaza (AST)
vy3S8i nez ULN) neni nutna Uprava davky. Nejsou k dispozici dostate¢né udaje tykajici se pacientti se
stfedné& t€Zkou poruchou funkce jater a Zadné Udaje tykajici se pacientt s tézkou poruchou funkce
jater, které by podporovaly doporucené davkovani (viz bod 5.2).

Télesna hmotnost
Piipravek BLENREP nebyl hodnocen u pacientti s t€lesnou hmotnosti < 40 kg nebo > 130 kg (viz
bod 5.2).



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

Zptsob podani

Ptipravek BLENREP je uréen pro intravenozni pouZiti.

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

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych ptipravkd, ma se piehledné zaznamenat nazev
a Cislo $arze podaného ptipravku.

Nezadouci uéinky postihujici rohovku

Pii pouzivani piipravku BLENREP byly hlaseny nezadouci u¢inky postihujici rohovku. Nejéastéji
hlasenymi nezddoucimi ucinky byly keratopatie nebo epitelidlni zmény podobné mikrocystam

Vv epitelu rohovky (zjisténé pii ocnim vySetfeni), S piiznaky zmény zrakové ostrosti, rozostfeného
vidéni a syndromu suchého oka nebo bez nich.

Pacienti s anamnézou syndromu suchého oka byli nachylnéjsi k rozvoji zmén v epitelu rohovky.
Zmény zrakové ostrosti mohou byt spojeny s obtizemi pfi fizeni nebo obsluhovani stroji (viz bod 4.7).

Oc¢ni vySetfeni, véetné vySetfeni zrakové ostrosti a vySetieni §térbinovou lampou, musi byt provedeno
pted zahajenim 1é¢by, pred kazdym ze tii nasledujicich 1é¢ebnych cyklu a béhem 1é¢by, pokud je
klinicky indikovano. Pacientiim je tieba sdélit, aby béhem 1é¢by pouzivali nejméné Etyfikrat denné
umélé slzy bez konzervacénich latek (viz bod 4.2). Pacienti se musi do konce 1é¢by vyhybat pouzivani
kontaktnich cocek.

U pacienti s keratopatii, at’ se zménou zrakové ostrosti nebo bez ni, miize byt na zakladé zavaznosti
nalezi vyzadovana Uprava davky (odloZeni a/nebo sniZzeni davky) nebo pieruseni 1é¢by (viz
tabulka 1).

Byly hlaSeny ptipady viedt rohovky (ulcerdzni a infekéni keratitida) (viz bod 4.8). Vied rohovky je
tteba neprodlen¢ osetfit dle klinického doporuceni o¢niho specialisty. Lécba ptipravkem BLENREP

musi byt az do zhojeni viedu na rohovce pterusena (viz tabulka 1).

Trombocytopenie

Ve studii 205678 byly ¢asto hlaseny trombocytopenické piihody (trombocytopenie a pokles poctu
krevnich desti¢ek). Trombocytopenie mize vést k zavaznym krvacivym piihodam, véetné
gastrointestinalniho a intrakranialniho krvéceni.

Na za¢atku 1éEby se musi provést vySetieni celkového krevniho obrazu, ktery se ma béhem 1é¢by
monitorovat dle klinické indikace. Pacienti s trombocytopenii tfetiho nebo ¢tvrtého stupné nebo
pacienti, ktefi jsou soucasné 1éc¢eni antikoagulancii, vyZaduji castgjsi sledovani a maji byt 1é¢eni

s odloZenim nebo sniZzenim davky (viz tabulka 2). Podptirna 1écba (napf. transfuze desti¢ek) méa byt
provadéna podle standardni 1ékaiské praxe.



Reakce souvisejici s infuzi

U ptipravku BLENREP byly hlaSeny reakce souvisejici s infuzi (infusion-related reactions, IRR).
Vétsina IRR byla prvniho az druhého stupné a vymizely ve stejny den (viz bod 4.8). Pokud se pti
infuzi vyskytne reakce druhého nebo vy$§iho stupné, v zavislosti na zavaznosti ptiznaki shizte
rychlost infuze nebo infuzi pozastavte. Zahajte vhodnou 1é¢bu a pokud je stav pacienta stabilizovany,
za¢néte podavat infuzi pomalejsi rychlosti. Pokud se vyskytne IRR druhého nebo vyssiho stupné,

u naslednych infuzi podejte premedikaci (viz tabulka 2).

Pomocné latky

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) na davku 100 mg, to znamen@, Ze
je v podstaté ,,bez sodiku“.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

S belantamab mafodotinem nebyly provedeny Zadné formalni studie 1ékovych interakci.

Na zakladé dostupnych in vitro a klinickych udaju existuje nizké riziko farmakokinetickych nebo
farmakodynamickych lékovych interakci belantamab mafodotinu (viz bod 5.2).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny v reprodukénim véku/antikoncepce u muZi a Zen

Zeny
U Zen v reprodukénim véku se pied zahajenim 1é¢by ptipravkem BLENREP musi vyloucit t¢hotenstvi.

Zeny v reprodukénim véku musi b&hem 1é¢by piipravkem BLENREP, a dal$i étyii mésice po posledni
davce, pouzivat G¢innou antikoncepci.

Muzi
MuZi s partnerkami v reprodukénim véku musi béhem 1é¢by piipravkem BLENREP, a dalSich Sest
mésici po posledni davce, pouzivat G¢innou antikoncepci.

T&hotenstvi
Nejsou k dispozici Zadné Udaje o podavani piipravku BLENREP téhotnym Zenam.

Na zakladé mechanismu u¢inku cytotoxické slozky monometyl auristatinu F (MMAF) mtize
belantamab mafodotin pfi podani té¢hotné zené zpusobit embryofetalni poskozeni (viz bod 5.3). Je
znamo, Ze lidsky imunoglobulin G (IgG) prochazi placentou, existuje proto mozZnost pienosu
belantamab mafodotinu z matky na vyvijejici se plod (viz bod 5.3).

Piipravek BLENREP ma byt v téhotenstvi uZivan pouze tehdy, pokud jeho pfinos pro matku pievysi
mozné riziko pro plod. Pokud je tfeba 1é¢it téhotnou Zenu, musi byt jasné poucena o mozném riziku
pro plod.

Kojeni

Neni znamo, zda je belantamab mafodotin vylu¢ovan do matetského mléka. Imunoglobulin G (IgG) je
v matefském mléce piitomen v malém mnozstvi. Vzhledem k tomu, Ze belantamab mafodotin je
humanizovana monoklonalni protilatka 1gG, a vzhledem k mechanismu G¢inku, muze u kojenych déti
zpUsobit zavazné nezadouci Gi¢inky. Zeny je tieba pouéit, aby pierusily kojeni pred zahajenim 1é¢by
pripravkem BLENREP a nekojily aZ do uplynuti tii mésict po posledni davce.



Fertilita

Na zakladé nalezl u zvifat a vzhledem k mechanismu u¢inku muize belantamab mafodotin narusit
reprodukéni schopnost Zen a muzt v reprodukénim véku (viz bod 5.3).

Zeny v reprodukénim véku, které chtéji mit v budoucnu déti, proto musi byt ped 1é¢bou informovany
0 moznosti zmrazeni vajicek. Muztim lé¢enych timto pripravkem se doporucuje nechat si pred
zahajenim 1é¢by zmrazit a uchovat vzorky spermatu.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Piipravek BLENREP ma mirny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje (viz bod 4.4 a 4.8).
Pacienty je tieba poucit, aby pfi fizeni nebo obsluze stroji postupovali opatrné, protoze piipravek
BLENREP mtize mit vliv na jejich zrak.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

NeZ&douci U¢inky popsané v tomto bodé byly hlageny u 95 pacienti, kteti dostavali ptipravek
BLENREP v davce 2,5 mg/kg ve studii 205678. Nejcastejsimi nezadoucimi ucinky (>30 %) byly
keratopatie (71 %) a trombocytopenie (38 %). Nejcastéji hlasenymi zavaznymi nezddoucimi uéinky
byly pneumonie (7 %), pyrexie (7 %) a IRR (3 %). Trvalé pieruseni 1é¢by z divodu nezadoucich
ucink se vyskytlo u 9 % pacientu, kteti dostavali pfipravek BLENREP, pficemz ve 3 % se jednalo
0 o¢ni nezadouci téinky.

Tabulkovy seznam nezddoucich udinkt

V Tabulce 3 jsou shrnuty nezaddouci u¢inky, které se vyskytly u pacienti dostavajicich doporu¢enou
davku piipravku BLENREP 2,5 mg/kg jednou za tfi tydny.

Cetnosti jsou definovany jako velmi ¢asté (>1/10), &asté (>1/100 az <1/10), méné asté (>1/1 000 aZ
<1/100), vzacné (>1/10 000 az <1/1 000) a velmi vzacné (<1/10 000). V kazdé skupiné Cetnosti jsou
nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zdvaznosti.

Tabulka 3: Nezadouci u¢inky hlagené u pacienti s mnohocetnym myelomem lééenych
fipravkem BLENREP

Trida orgianového Nezadouci ucinky? Frekvence Incidence (%)
systemu Jakykoli |Stupeii
stupei 3-4
Infekce a infestace Pneumonie® Velmi Casté 11 7
Infekce hornich cest dychacich Casté 9 0
Poruchy krve Trombocytopenie® Velmi ¢asté 38 22
a lymfatického systému Anémie 27 21
Lymfopenie® 20 17
Leukopenie® 17 6
Neutropenie 15 11
Poruchy oka Keratopatie? Velmi ¢asté 71 31
Pithody rozostteného vidéni" 25 4
Syndrom suchého oka' 15
Fotofobie Casté 4 0




Podrazdéni oka 3 0
Ulcerozni keratitida Méné Casté 1 1
Infekéni keratitida 1 1
Gastrointestinalni Nevolnost Velmi Casté 25 0
poruchy Prijem 13 1
Zvraceni Casté 7 2
Celkové poruchy Pyrexie Velmi Casté 23 4
a reakce v misté aplikace
Unava 16 2
VySetieni Zvysena aspartataminotransferaza Velmi Casté 21 2
Zvysend gama-glutamyltransferaza 11 3
Zvysena kreatinfosfokinaza Casté 5 2
Poranéni, otravy Reakce souvisejici s infuzil Velmi ¢asté 21 3
a proceduralni
komplikace

@ Nezadouci t¢inky koédované podle databaze MedDRA a s Klasifikaci stupné zavaznosti na zakladée
kritérii CTCAE v4.03.

b Zahrnuje pneumonii a pneumonii zptisobenou virem herpes simplex.

¢ Zahrnuje trombocytopenii a snizeny pocet krevnich desticek.

d Zahrnuje lymfopenii a snizeny poget lymfocytt.

¢ Zahrnuje leukopenii a snizeny pocet leukocytu.

f Zahrnuje neutropenii a snizeny pocet krevnich neutrofild.

9 Na zaklad¢ o¢niho vysetfeni charakterizovana jako zmény epitelu rohovky s ptiznaky nebo bez nich.
h Zahrnuje diplopii, rozostfené vidéni, snizenou zrakovou ostrost a poskozeni zraku.

' Zahrnuje suchost o¢i, nepiijemné pocity v oku a svédéni oka.

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

Popis vybranych nezadoucich uéinku

Nezddouct uicinky postihujici rohovku

Nezadouci ucinky postihujici rohovku byly hodnoceny ve studii 205678 v ramci populace, u Které se
hodnotila bezpeénost (n=218), kterd zahrnovala pacienty 1é¢ené piipravkem v davce 2,5 mg/kg
(n=95). Poruchy oka se vyskytly u 74 % pacienti a nejcast&jsimi nezadoucimi ucinky byly keratopatie
nebo epitelidlni zmény podobné mikrocystam v epitelu rohovky [identifikované pii vysetfeni oéi,

s ptiznaky nebo bez nich] (71 %), rozostiené vidéni (25 %) a syndrom suchého oka (15 %). ZhorSené
vidéni (Snellenovo skore horsi nez 20/50) v lepSim oku bylo hlaSeno u 18 % pacientt a zavazna ztrata
zraku (20/200 nebo horsi) u l1épe vidouciho oka byla hladSena u 1 % pacientu 1é¢enych belantamab
mafodotinem.

Sttedni doba do néstupu prvniho nélezu na rohovce stupné 2 a vy3siho (nejlépe korigovana zrakova
ostrost nebo keratopatie pfi o¢nim vySetfeni) byla 36 dni (rozpéti: 19 az 143 dnti). Stiedni doba do
vymizeni téchto nalezli na rohovce byla 91 dnti (rozpéti: 21 az 201 dnd).

Nélezy na rohovce (keratopatie) vedly k odlozeni davky u 47 % pacientt a K jejimu snizeni u 27 %
pacientll. U 3 % pacientt vedly o¢ni piihody k ukonceni 1écby.

Reakce souvisejici s infuzi

V klinickych studiich byl pii podavani belantamab mafodotinu v davce 2,5 mg/kg zaznamenan 21 %
vyskyt reakci souvisejicich s infuzi (IRR), pti¢emz k vétsin€ (90 %) doslo béhem prvni infuze. U
vétsiny IRR byl hl&Sen stupen 1 a 2 (6 %, resp. 12 %); 3 % pacienti prodélala reakci stupné 3.
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Zavazné IRR byly hlaSeny u 4 % pacientt a zahrnovaly pfiznaky pyrexie a letargie. Stiedni doba

do néstupu a stiedni doba trvani prvniho vyskytu IRR byla jeden den. Jeden pacient (1 %) kvili IRR
1é¢bu ukongil, nebot’ pti prvni a druhé infuzi prodélal reakce stupné 3. Nebyly hldSeny IRR stupné 4
ani 5.

Trombocytopenie

Trombocytopenické piihody (trombocytopenie a shiZzeny pocet krevnich desti¢ek) se vyskytly u 38 %
pacientt 1é¢enych belantamab mafodotinem v davce 2,5 mg/kg. K trombocytopenii stupné 2 doSlo

u 3 % pacientt, stupne 3 u 9 % pacientt a stupn¢ 4 u 13 % pacientii. Ke krvacivym piihodam stupné 3
doslo u 2 % pacienti; nebyly hlaSeny Zadné ptihody stupné 4 ani 5.

Infekce

Infekce hornich cest dychacich byly hlaseny ¢asto napti¢ klinickymi studiemi s belantamab
mafodotinem a tyto infekce byly vétSinou mirné az stiedné tézké (stupné 1 az 3); nastaly u 9 %
pacientti 1ééenych belantamab mafodotinem v davce 2,5 mg/kg. Co se tyce infekci hornich cest
dychacich, nebyly hlaseny Zadné zavazné nezadouci piihody.

Nejcastéjsim typem infekce byla pneumonie hlaSend u 11 % pacienti 1é¢enych belantamab
mafodotinem v davce 2,5 mg/kg. Pneumonie byla také nej¢astéjsi zavaznou nezadouci piihodou

wrwe

HlaSeni podezieni na nezddouci i¢inky

Hla8eni podezieni na neZadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci t¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani

V klinickych studiich nebyl zaznamenan piipad pfedavkovani.

Na piedavkovani belantamab mafodotinem neni znamé Zadné specifické antidotum. V piipadé
predavkovani méa byt pacient monitorovan z hlediska mozného vyskytu jakychkoli zndmek nebo
ptiznakt nezadoucich u¢inkti a ma byt neprodlené nasazena podptrna Ié¢ba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antineoplasticka 1é¢iva, monoklonalni protilatky, ATC kdd: LO1XC39

Mechanismus u¢inku

Belantamab mafodotin je humanizovana IgG1x monoklonalni protilatka konjugovana s cytotoxickou
latkou maleimidokaproylmonometyl auristatin F (mcMMAF). Belantamab mafodotin se vaze na
BCMA na povrchu buriky a rychle se internalizuje. Jakmile se dostane dovniti nadorové buiiky, uvolni
se cytotoxicka latka, ktera narusi mikrotubularni sit,, coz vede k zastavé bunééného cyklu a apoptdze.
Protilatka podporuje rekrutaci a aktivaci efektorovych imunitnich bunék, zabiji nadorové butiky
pomoci fagocytdzy zavislé na protilatkach (antibody-dependent cellular phagocytosis) a na
protilatkach zavislé bunééné cytotoxicity (antibody-dependent cellular cytotoxicity). Apoptoza
indukovana belantamab mafodotinem je doprovazena markery imunogenni buné¢né smrti, které
mohou piispét k adaptivni imunitni odpovédi vi¢i nadorovym buikam.


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

Farmakodynamické uéinky

Elektrofyziologie srdce
Analyza normalizované délky intervalu QT prokazala, Ze belantamab mafodotin pfi doporuc¢ené
davce 2,5 mg/kg jednou za tii tydny nezpisobuje vyznamné prodlouzeni QTc (>10 ms).

Imunogenita

V klinickych studiich pacientti s mnoho¢etnym myelomem mélo po podani belantamab mafodotinu
pozitivni test na protilatky proti belantamab mafodotinu <1 % pacientt (2/274). Jeden z téchto dvou
pacientti mél pozitivni test na neutralizacni protilatky proti belantamab mafodotinu.

Klinicka Géinnost

Studie 205678 byla oteviena dvouramenna multicentricka studie faze Il, ktera hodnotila belantamab
mafodotin v monoterapii u pacientti S mnohocetnym myelomem, u kterych doslo k relapsu po alespoii
tiech predchozich 1é¢bach a kteti byli refrakterni k 16¢b¢ zahrnujici imunomodulaéni latku, inhibitor
proteazomu a protilatku proti CD38 bud’ samostatné nebo v kombinaci. Pacienti byli do studie
zafazeni, pokud podstoupili autologni transplantaci kmenovych bunék, nebo byli povaZovani za
nezpusobilé k transplantaci a méli onemocnéni méfitelné podle kritérii Mezinarodni pracovni skupiny
pro myelom (International Myeloma Working Group, IMWG).

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

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

Tabulka 4: Vychozi demografické parametry a charakteristiky onemocnéni

Vychozi charakteristiky 2,5 mg/kg
(n=97)
Vek Median (rozsah) 65,0 (39-85)
Mezikvartilové 60-70
rozpéti
Pohlavi Muzi 51 (53 %)
Zeny 46 (47 %)
Vychozi hodnoty dle ECOG 0/1 33 %; 50 %
2 17 %
Stadium dle ISS pii screeningu | 11 33 (34 %)
i 42 (43 %)
Cytogenetické riziko Vysoke riziko* 26 (27 %)
Pocet piedchozich linii Median 7
Rozpéti (3-21)
Délka expozice Median 9 tydni
Rozpéti (2-75)
Lécebné cykly Median 3
Rozpéti (1-17)

*Cytogenetické faktory indikujici vysokeé riziko [pozitivni nat (4;14), t (14;16), a 117p13del]
Primarnim cilovym parametrem byla celkova mira odpovédi, kterou hodnotila nezavisla hodnotici

komise (Independent Review Committee, IRC) podle jednotnych kritérii pro hodnoceni 1é¢ebné
odpovédi u mnohocetného myelomu dle IMWG. Vysledky studie 205678 jsou uvedeny v tabulce 5.
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Tabulka 5: Ué¢innost pfipravku BLENREP u pacientii s mnoho¢etnym myelomem ve studii
205678

N 1 2,5 mg/kg
Klinicka odpovéd (n=97)
Celkova mira odpovédi (overall response rate, ORR), % (97,5% 32 % (22; 44)

Cl)

Stringent kompletni odpovéd’ (stringent complete response, 2(2%)

SCR), n (%)

Kompletni odpovéd’ (complete response, CR), n (%) 5 (5 %)

Velmi dobra ¢aste¢na odpovéd’ (very good partial response, 11 (11 %)

VGPR), n (%)

Céste¢na odpovéd’ (partial response, PR), n (%) 13 (13 %)
Klinicky benefit*, n (%) (95% CI) 36 (26,6; 46,5)
Median trvani odpovédi v mésicich (95% CI) 11 (4,2 aZ Nedosazeno)

Pravdépodobnost zachovani odpovédi po 12 mésicich (95% 0,50 (0,29; 0,68)

Cl)

Stiedni doba do odpovédi v mésicich (95% CI) 15(1,0;2,1)

Stiedni doba do nejlep$i odpovédi v mésicich (95% CI) 2,2 (1,5; 3,6)
Median celkového pieziti v mésicich (95% CI) 13,7 (9,9 aZ NedosaZeno)

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

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

Pediatricka populace

Evropskéa agentura pro 1é¢ivé ptipravky rozhodla o zprosténi povinnosti piedlozit vysledky studii
s ptipravkem BLENREP u v3ech podskupin pediatrické populace v indikaci mnohocetny myelom
(informace o pouZiti u déti viz bod 4.2).

Tento 1é¢ivy piipravek byl registrovan postupem tzv. podminéného schvaleni. Znamena to, Ze jsou
ocekavany dalsi dikazy o jeho ptinosech.

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tento souhrn udajl o ptipravku bude podle potieby aktualizovan.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Belantamab mafodotin vykazoval maximalni koncentraci pfi ukonceni ¢i kratce po ukonceni infuze,
zatimco koncentrace cys-mcMMAF dosahovaly maxima za cca 24 hodin po podani piipravku.
Geometricky pramér koncentraci Cmax @ AUCo-tay) belantamab mafodotinu byl 43 pg/ml,

resp. 4 666 pg.h/ml. Geometricky prumeér koncentraci Cmax @ AUCo-168n) CyS-MCMMAF byl

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

Distribuce
Pramérny distribu¢ni objem belantamab mafodotinu v ustaleném stavu byl 10,8 I.

Biotransformace

Piedpoklada se, Ze ¢ast belantamab mafodotinu, kterou tvori monoklonalni protilatka, piisobenim
ubikvitnich proteolytickych enzymu podléha proteolyze a rozstépi se na mensi peptidy a jednotlivé
aminokyseliny. Cys-mcMMAF m¢l ve studiich inkubace huméanni hepatélni frakce S9 omezenou
metabolickou clearance.

Lékové interakce
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Studie in vitro prokazaly, Ze cys-mcMMAF je substratem polypeptidu transportujiciho organické
anionty (organic anion transporting polypeptide, OATP)1B1 a OATP1B3, multilékového
rezistentniho proteinu (multidrug resistance-associated protein, MRP)1, MRP2, MRP3, exportni
pumpy soli Zlu¢ovych kyselin (bile salt export pump, BSEP) a mozny substrat P-glykoproteinu (P-gp).

Eliminace

Belantamab mafodotin byl eliminovan pomalu s celkovou plazmatickou clearance 0,92 I/den

a terminalnim polo¢asem 12 dnil. Casem se clearance sniZila na 0,72 I/den s eliminaénim polodasem
14 dnt. Pied podanim piipravku byly koncentrace cys-mcMMAF u kazdé davky obvykle pod limitem
kvantifikace (0,05 ng/ml).

Ve studii na zvitatech bylo ptiblizné 83 % radioaktivni davky vylouceno stolici; vylu¢ovani moci
(ptiblizné 13 %) bylo minoritni; v lidské moci byl zjistén intaktni cys-mcMMAF beze stop jinych
metabolitt majicich souvislost s MMAF.

Linearita/nelinearita

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

Zvlastni skupiny pacientu

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

Porucha funkce ledvin

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

v popula¢nich farmakokinetickych analyzach zahrnujicich pacienty s normalni, mirné nebo stiedné
tézkou poruchou funkce ledvin vyznamnou proménnou.

Porucha funkce jater

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

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

Télesnd hmotnost
Té&lesna hmotnost byla vyznamna proménna v popula¢nich farmakokinetickych analyzach.
Piedpokladana hodnota Ciu belantamab mafodotinu byla vy3Si 0 10 % pfi télesné hmotnosti 100 kg

srovnani s typickym pacientem (75 kg).
5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologie a/nebo farmakologie u zvifat

Neklinické studie na potkanech a opicich po expozici odpovidajici >1,2ndsobku doporucené klinické
davky (2,5 mg/kg) odhalily v pfimé souvislosti s belantamab mafodotinem zejména zvy3ené hodnoty
jaternich enzymu nékdy doprovazené hepatocelularni nekrozou pii > 10, resp. >3 mg/kg, a zvyseny
pocet alveolarnich makrofaga spojovany s eozinofilnim materidlem v plicich p#i >3 mg/kg (pouze

u potkant). VétSina nalezii u zvifat souvisela s cytotoxickym konjugatem piipravku; histopatologické
zmény pozorované ve varlatech a plicich nebyly u potkanu reverzibilni.

U potkant a kralika byla pozorovana jednobunééna nekréza v epitelu rohovky a/nebo zvyseni
mitotické aktivity epitelovych bunék rohovky. Belantamab mafodotin pronikal do bun¢k celého
organismu mechanismem, ktery nema souvislost s expresi BCMA receptorti na bunééné membrang.

12



Karcinogenita a mutagenita

Belantamab mafodotin byl genotoxicky v in vitro screeningovém testu na lidskych lymfocytech, coz
odpovida farmakologickému uc¢inku disrupce mikrotubulii ptisobenim cys-mcMMAF zpiisobujicimu
aneuploidii.

S belantamab mafodotinem neprobéhly Zadné studie karcinogenity ani definitivni genotoxicity.

Reprodukéni toxikologie

Nebyly provedeny Zadné studie na zvitatech, které by hodnotily potencialni u¢inek belantamab
mafodotinu na reprodukci nebo vyvoj. Mechanismus a¢inku spociva v likvidaci rychle se délicich
bunék, coz by ovlivnilo vyvijejici se zarodek, jehoZ buiiky se rychle déli. Existuje také potencialni
riziko dédi¢nych zmén zptisobenych aneuploidii v zenskych zarode¢nych buiikach.

U zvifat byly pozorovany U¢inky na sam¢i a samici rozmnoZovaci organy pii davkéach > 10 mg/kg, coz
je piiblizné ¢tyinasobek klinické davky. Po téech tydennich davkach byly ve vajecnicich potkant
pozorovany luteinizované anovulaéni folikuly. Nalezy na saméich reprodukénich organech potkani,
které byly nepiiznivé a progredovaly po opakovanych davkach, zahrnovaly vyraznou
degeneraci/atrofii tubuli seminiferi, kterd obvykle nebyla reverzibilni po vysazeni pfipravku.

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

Kyselina citronova

Dihydrat trehalosy

Dihydréat dinatrium-edetatu
Polysorbat 80

6.2 Inkompatibility

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

6.3 Doba pouzitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

18 mésicu.

Roztok po rekonstituci

Rekonstituovany roztok Ize uchovavat az ¢tyii hodiny pti pokojové teploté (20 °C az 25 °C) nebo
Vv chladniéce (2 °C az 8 °C) po dobu az ¢tyt hodin. Chrante pfed mrazem.

Naredény roztok

Z mikrobiologického hlediska méa byt ptipravek pouzit okamzité. Neni-li nafedény roztok pouZit
okamyzité, lze jej pred podanim uchovévat v chladniéce (2 °C az 8 °C) po dobu aZ 24 hodin. Chrarite
pted mrazem. Pokud byl nafedény roztok uchovavan v chladnic¢ce, musi roztok pred podanim
doséhnout pokojové teploty.

Natfedény infuzni roztok 1ze uchovavat pii pokojové teploté (20 °C az 25 °C) nejdéle po dobu Sesti
hodin (véetné doby podavani infuze).
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6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

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

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bodé 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Sklenéna injekéni lahvicka typu 1 uzaviena bromobutylovou pryZovou zatkou s hlinikovou krytkou
a plastovym odnimatelnym vickem obsahujici 100 mg prasku.

Velikost baleni: 1 injekéni lahvicka
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Pfiprava infuzniho roztoku

BLENRERP je cytotoxicky protinadorovy 1é¢ivy ptipravek. Pii manipulaci je tfeba dodrzovat spravné
postupy. Pti rekonstituci a fedéni roztoku pouzijte aseptickou techniku.

Doporucena davka piipravku BLENREP je 2,5 mg/kg podavana jako intravenozni infuze jednou za tti
tydny.

Déavku (mg), celkovy objem (ml) potiebného roztoku a pocet potiebnych injekénich lahvicek
vypocitejte podle aktudlni t€lesné hmotnosti pacienta (kg).

Rekonstituce

1. Injekéni lahvicku/lahvicky s pripravkem BLENREP vyjméte z chladnic¢ky a nechte stat po dobu
ptiblizné¢ 10 minut, dokud nebude mit pokojovou teplotu.

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

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

Pokyny Kk fedéni pro intravendzni podani

1. Z kaZzdé injek¢ni lahvi¢ky odeberte potiebny objem pro vypocitanou davku.

2. Do infuzniho vaku obsahujiciho 250 ml injekéniho roztoku chloridu sodného o koncentraci
9 mg/ml (0,9 %) piidejte potiebné mnozstvi ptipravku BLENREP. Jemnym pifevracenim ziedény
roztok promichejte. Kone¢na koncentrace ziedéného roztoku méa byt v rozmezi 0,2 mg/ml az
2 mg/ml. NEPROTREPAVEITE.

3. Veskery nepouzity rekonstituovany roztok ptipravku BLENREP, ktery zistal v injek¢ni lahvicce,
zlikvidujte.

Pokud neni zfedény roztok pouzit okamzité, miize byt uchovavan v chladniéce (2 °C aZ 8 °C) po dobu
aZ 24 hodin pted podanim. Pokud byl zfedény roztok uchovavan v chladni¢ce, musi byt jeho teplota
pted podanim vyrovnana na pokojovou teplotu. Ztedény roztok mize byt uchovavan pii pokojové
teploté (20 °C aZ 25 °C) maximalné po dobu $esti hodin (v¢etné doby podavani infuze).

Pokyny pro podavéani

1. Zfedény roztok podavejte intravenozni infuzi po dobu minimalné 30 minut pomoci infuzniho setu
vyrobeného z polyvinylchloridu nebo polyolefinu.
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2. Filtrace zfedéného roztoku neni nutna. Pokud je v8ak ziedény roztok filtrovan, doporucuje se filtr
na bazi polyethersulfonu (PES).

Likvidace

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

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline (Ireland) Limited

12 Riverwalk, Citywest Business Campus

Dublin 24

Irsko

8. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/20/1474/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto Ié¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE
ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA
B]VE’ZPE("INE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU

ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI

O?ATRENi PRO PODMINENOU REGISTRACI
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE BIOLO,GICKE,LE(VJIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY
ZA PROPOUSTENI SARZI

Nézev a adresa vyrobce biologické 1é¢ivé latky

Sigma-Aldrich Manufacturing LLC
3300 South Second Street,

St. Louis, MO 63118

USA

Nézev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

GlaxoSmithKline Manufacturing SpA
Strada Provinciale Asolana, 90,

San Polo di Torrile, Parma 43056,
Italie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej lé¢ivého piipravku je vazan na lékatsky piedpis s omezenim. (Viz Pfiloha I: Souhrn tdaju
0 piipravku, bod 4.2)

C. DALSIPODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)

Pozadavky pro piedkladani PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvefejnény na evropském webovém portélu pro 1é¢ivé ptipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy ptipravek do 6 mésict od
jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI{
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veSkerych schvélenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro lé¢ivé piipravky,
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést kK vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznaéného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

o DalSi opatieni k minimalizaci rizik

Cilem edukacniho programu je pomoci hematologtim/onkologtim, o¢nim specialistim a pacientim
porozumét rizikiim poSkozeni rohovky souvisejicim s belantamab mafodotinem a rychle identifikovat
a zvladnout nalezy zjisténé pii vySetfeni rohovky a/nebo zmény zraku v souladu se souhrnem tdaju

0 ptipravku.
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Pied uvedenim pfipravku BLENREP (belantamab mafodotin) na trh v kazdém ¢lenském staté si
drZitel rozhodnuti o registraci musi nechat odsouhlasit obsah a format eduka¢nich materiala véetné
komunikacnich prostiedki, distribu¢nich modalit a veskerych dalSich aspektii programu ptislusnou
narodni autoritou.

DrZitel rozhodnuti o registraci zabezpeéi, aby v kazdém ¢lenském staté, kde bude BLENREP
(belantamab mafodotin) uveden na trh, vSichni zdravotnicti pracovnici a pacienti/pecujici osoby,

u kterych se predpoklada, ze budou predepisovat, vydavat a uzivat pripravek BLENREP (belantamab
mafodotin), méli ptistup nebo obdrzeli edukacni materialy, které budou prostiednictvim odbornych

vvvvv

e Edukaéni materialy pro lékate (zahrnujici hematology/onkology/o¢ni specialisty):
0 BroZura o neZzadoucich u¢incich postihujicich rohovku
0 Evidenc¢ni list péce o zrak

e Edukaéni materialy pro pacienta
0 BroZura o neZzadoucich u¢incich postihujicich rohovku
o Informaéni karti¢ka pro pacienta a karti¢ka pro lékarnika vydavajiciho o¢ni kapky.

e Souhrn udaji o ptipravku (SmPC) a Piibalova informace: informace pro pacienta (PL)
Hlavni prvky, které maji byt zahrnuty
BroZura pro lékare 0 nezadoucich ucincich postihujicich rohovku

BroZura pro 1ékate 0 nezadoucich t¢incich postihujicich rohovku bude obsahovat nasledujici klicové
informace:

Piislusné informace o bezpe¢nostnim riziku, tykajiciho se keratopatie nebo epitelialnich zmén
podobnych mikrocystam v epitelu rohovky:

e Upozornéni pro pacienty, ze béhem 1é¢by se mohou objevit nezadouci G€inky postihujici
rohovku.

e Pacienti se syndromem suchého oka v anamnéze jsou nachylngjsi k rozvoji zmén v epitelu
rohovky.

Podrobné informace o tom, jak minimalizovat bezpe¢nostni rizika, popsana v eduka¢nim programu,
prostiednictvim vhodného sledovani:

e Oc¢ni vySetieni, vCetné vySetieni zrakové ostrosti a vySetieni $térbinovou lampou, musi byt
provedeno pied zahajenim 1é¢by, pied kazdym ze tii po sobé jdoucich 1ééebnych cykla, a také
béhem dalsi 1é¢by, pokud je Klinicky indikovano.

e Pacienti, u kterych se vyskytne keratopatie se zménami zrakové ostrosti nebo bez nich, mohou
vyZadovat Upravu davky (odloZeni a/nebo sniZeni davky) nebo vysazeni 1é¢by podle
zavaznosti nalezi.

e Zduraznit nutnost prostudovat si informace v SmPC.

Dulezité informace, které je tfeba sdélit pacientovi b&hem konzultace:

e Pacienti musi byt pouceni, aby si béhem 1é¢by aplikovali nejméné Ctytikrat denné umeélé slzy
bez konzervacnich latek.

e Do skonceni 1é€by se pacienti musi vyvarovat pouZzivani kontaktnich ¢oéek.

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

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

e Pacienti musi byt pouceni, aby byli opatrni pii ¥izeni nebo obsluze stroju.
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Skolici materialy uréené pro lékate

Anatomie a fyziologie oka:

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

Popis o¢nich vyS$etieni:

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

Vysetteni zrakové ostrosti umozni méteni schopnosti zrakového Ustroji rozliSovat jemné
rozdily v zorném poli.

Nejlépe korigovana zrakova ostrost (BCVA) odkazuje na zrakovou ostrost dosazenou

s korekei (napf. brylemi), méfeno na standardni Snellenové tabuli na vySetteni zrakové
ostrosti, monokularn¢ a binokularné.

Piehled skdre zrakové ostrosti (20/20 vs. <20/20) a jak u pacientti korigovat a zvladat skore
niZsi nez 20/20.

Evidencni list péce 0 zrak:

Obsahuje dulezité informace tykajici se nezadoucich acinku postihujicich rohovku

v souvislosti s belantamab mafodotinem, zvladani nezadoucich u¢inkt a pokyny pro
usnadnéni komunikace mezi 1ékaiem, ktery predepisuje pacientovi tento 1€k, a o¢nim
specialistou.

BroZura pro pacienty 0 nezdadoucich ucincich postihujicich rohovku

BroZura pro pacienty o nezadoucich t¢incich postihujicich rohovku bude obsahovat nasledujici
kli¢ové informace:

Béhem 1éEby se mohou objevit nezadouci uéinky postihujici rohovku. Pacienti se syndromem
suchého oka v anamnéze jsou nachylngjsi k rozvoji zmén v epitelu rohovky.

Oc¢ni vySetieni, veetné vySetieni zrakové ostrosti a vySetieni §térbinovou lampou, musi byt
provedeno pied zahajenim 1é¢by, pied kazdym ze ti po sobé jdoucich 1é¢ebnych cykld, a také
béhem dalsi 1é¢by, pokud je klinicky indikovano.

Pacienti, u kterych se vyskytuje keratopatie se zménou zrakove ostrosti nebo bez ni, mohou
vyZadovat Upravu davky (odloZeni a/nebo sniZeni davky) nebo ukonceni 1é¢by podle
zavaznosti naleza.

Informujte svého hematologa/onkologa, pokud mate v anamnéze jakékoli problémy se zrakem
nebo oc¢ima.

Prostudujte si piibalovou informaci.

Popis zndmek a piiznakt rizika vzniku keratopatie:

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

0 zarudnuti, suchost, svédéni, pocit paleni, pocit pisku nebo ciziho télesa v oéich;
citlivost na svétlo;
rozostiené vidéni;
bolest v ocich;
nadmérné slzeni.

O O0OO0O0

Pokud se u Vas po zahajeni 1é¢by objevi zmény vidéni nebo zmeény v oblasti o¢i (zmény se od
posledni navstévy zlepSily, pietrvavaji nebo se zhorsily), obrat’te se na svého
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hematologa/onkologa.

e Lékaf Vas pozada, abyste béhem 1é¢by pouzivali o¢ni kapky nazyvané umélé slzy bez
konzervantu. PouZivejte je podle pokynu.

Informacni karticka pro pacienta:
e Na informacni karti¢ce je uvedené, Ze je pacient 1é¢en belantamab mafodotinem, a obsahuje
kontaktni informace na hematologa / onkologa a o¢niho specialistu.
e Pacient ji ma ukézat svym lékaiim pii kaZzdé navstéve.

Informacni karticka pro lékdrny vydavajici pacientovi ocni kapky:
e Pacienti pfedlozi karti¢ku pro Iékarny Iékarnikovi, aby mohl poskytnout spravné o¢ni kapky
zvané umélé slzy bez konzervaénich latek dle pokynt 1ékafe.

E. ZVLASTNI POVINNOST USKUTE("JNVI’!‘ POREGISTRACNI OPATRENI
PRO PODMINENOU REGISTRACI PRIPRAVKU

Tato registrace byla schvélena postupem tzv. podminéného schvalenti, a proto podle ¢l. 14a odst. 4
natizeni (ES) ¢. 726/2004 drZitel rozhodnuti o registraci uskuteé¢ni v daném terminu nasledujici
opatteni:

Popis Termin
splnéni
Aby se potvrdila u¢innost a bezpecnost pripravku BLENREP u dospélych duben 2021

pacientu s recidivujicim/refrakternim mnohoc¢etnym myelomem, ktefi podstoupili
nejméné Ctyti piedchozi typy terapie a jejichz onemocnéni je refrakterni alespoii
vici jednomu inhibitoru proteazomu, jedné imunomodula¢ni 1é¢bé a anti-CD38
monoklonalni protilatce, a ktefi prokazali progresi onemocnéni pii posledni
1é¢be, drzitel rozhodnuti o registraci piedlozi vysledky studie DREAMM-2
(205678) zkoumajici i¢innost belanamab mafodotinu u pacienti s mnohocetnym
myelomem, ktefi podstoupili 3 nebo vice pfedchozich lé¢ebnych linii, které jsou
refrakterni vuci inhibitoru proteazomu a imunomodulaéni 16¢bé a u kterych
selhala 1é¢ba protilatkou anti-CD38.

Aby se potvrdila t¢innost a bezpec¢nost piipravku BLENREP u dospélych cervenec
pacienti s mnoho¢etnym myelomem, ktefi podstoupili alespon ¢tyii predchozi 2024
typy terapie a jejichz onemocnéni je refrakterni alespon vici jednomu inhibitoru
proteazomu, jedné imunomodulaéni 1é¢bé a anti-CD38 monoklonalni protilatce,
a ktefi prokazali progresi onemocnéni pii posledni 1é¢b€, drzitel rozhodnuti

0 registraci piedlozi vysledky studie DREAMM-3 (207495) porovnavajici
ucinnost belantamab mafodotin vs. pomalidomid s nizkou davkou
dexamethasonu (pom/dex) u pacientt s relabujicim/refrakternim mnohocéetnym
myelomem.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1.  NAZEV PRIPRAVKU

BLENREP 100 mg praSek pro koncentrat pro infuzni roztok
belantamabum mafodotinum

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje belantamabum mafodotinum 100 mg (50 mg/ml po rekonstituci).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Rovnéz obsahuje: dihydrat natrium-citratu, kyselinu citronovou, dihydrat trehalosy, dihydréat
dinatrium-edetatu, polysorbat 80.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

1 injekeni lahvicka.

5.  ZPUSOB A CESTA PODANI

Pro intravendzni infuzi po rekonstituci a nafedéni.
Pred pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Pouze pro jednorazoveé pouZiti.

Stisknutim zde oteviete.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Cytotoxicky: zachazejte s nim opatrné

8. POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/20/1474/001

| 13.  CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — oduvodnéni pfijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

UDAJE UVADENE NA INJEKCNI LAHVICCE

1.  NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

BLENREP 100 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
belantamabum mafodotinum

iv.

cytotoxicky

| 2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

100 mg

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

BLENREP 100 mg prések pro koncentrat pro infuzni roztok
belantamabum mafodotinum

vTento pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpeénosti. Muzete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezddouci ulinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ Vam bude tento piipravek podan,
protoZze obsahuje pro Vas dilezité Gdaje.
- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékaie nebo zdravotni sestry.
- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinki, sdélte to svému lékafi nebo zdravotni
sestie. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli neZadoucich u¢inkd, které nejsou uvedeny v této
pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek BLENREP a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek BLENREP uZivat
Jak se pfipravek BLENREP uZiva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek BLENREP uchovévat

Obsah baleni a dalSi informace

SOk wnE

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

BLENREP obsahuje 1é¢ivou latku belantamab mafodotin, monoklonalni protilatku vadzanou na
protinadorovou latku schopnou zabijet buitky mnohoéetného myelomu. Monoklonalni protilatka je
protein uréeny k tomu, aby ve Vasem téle vyhledal nadorové buitky mnohocéetného myelomu

a navézal se na né.

Po ptipojeni na nadorové buiky se protinadorova latka uvolni a nadorové buriky zabije.

BLENREP se pouZiva k 1é¢bé dospélych, kteti maji rakovinu kostni dené zvanou mnohocetny
myelom.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek BLENREP uZivat

NeuZivejte piipravek BLENREP:
- jestlize jste alergicky(a) na belantamab mafodotin nebo na kteroukoli dalSi slozku tohoto
ptipravku (uvedenou v bodé 6).

=> Zeptejte se svého lékare, pokud si myslite, Ze se Vas tento stav tyka.

Upozornéni a opati‘eni
O¢ni problémy

BLENREP muze zpusobit syndrom suchého oka, rozostiené vidéni ¢i jiné oéni problémy.

Pted zahajenim 1é¢by a pied dalsimi tfemi davkami p¥ipravku BLENREP Vas musi vysetfit o¢ni
specialista. Po dobu, kdy budete 1é¢eni pfipravkem BLENREP, mize Vas 1ékat pozadovat, abyste
podstoupil(a) dalsi o¢ni vysetieni. | kdyZ se Vas zrak zda byt v pofadku, je dulezité, abyste si béhem
1é¢by pripravkem BLENREP nechali o¢i zkontrolovat, protoze k nékterym zméndm dochazi bez
piiznaki a mohou byt odhaleny jen pii vySetieni o¢i.

T4

=> Béhem lécby nepouzivejte kontaktni ¢ocky.
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Lékai Vas pozada, abyste béhem 1é¢by alespon &étyfikrat denné pouzival(a) o¢ni kapky, tzv. umélé slzy
bez konzervaénich latek, ke zvlh¢eni a lubrikaci o¢i. Aplikujte si je v souladu s pokyny.

PovSimnete-li si zmény vidéni, Vas 1ékat muze 1é¢bu piipravkem BLENREP pozastavit nebo davku
upravit nebo Vas vyzvat k navstéve oéniho specialisty. Vas 1ékai se mize rozhodnout 1é¢bu
ptipravkem BLENREP ukondit.

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

Abnormalni podlitiny (moed¥iny) a krvaceni

Piipravek BLENREP muize zpusobit snizeni po¢tu krevnich bunék, tzv. desticek, které pomahaji pii
srazeni krve.
Mezi ptiznaky nizkého poctu krevnich desticek (trombocytopenie) patii:

e abnormalni podlitiny (modfiny) pod kazi,
e krvaceni po vysetieni (odbéru krve) déle nez obvykle,
e Kkrvaceni z nosu nebo dasni ¢i jiné zdvazné krvaceni.

Vs 1ékaf bude pozadovat vySetfeni krevniho obrazu pted zahajenim 1é¢by a poté pravidelné béhem
1é¢by piipravkem BLENREP , aby ovéfil, zda mate normalni pocet krevnich desticek.

=» Pokud se u Vas objevi abnormalni krvaceni nebo podlitiny ¢i jiné znepokojivé ptiznaky,
sdélte to svému lékari.

Reakce souvisejici s infuzi

Ptipravek BLENREP je podavan do Zily jako infuze. U nékterych lidi, kteti dostavaji infuze, se objevi
reakce souvisejici s infuzi.

= Viz ,,Reakce souvisejici s infuzi* v bod¢ 4.
Pokud uZ jste v minulosti mél(a) reakci souvisejici s infuzi ptipravku BLENREP nebo jiného 1é¢ivého
ptipravku:

=> Pred dalsi infuzi to sdélte svému lékari nebo zdravotni sestie.
Déti a dospivajici
Tento piipravek neni uréen pro déti a dospivajici do 18 let véku.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek BLENREP

=> Informujte svého lékai‘e 0 vSech lécich, které uZivate, které jste v nedavné dobé uzival(a)
nebo které budete uzivat.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost

Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t€hotnd, nebo planujete otéhotnét:

=> Porad’te se se svym lékai'em diive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Pokud jste zena, ktera by mohla otéhotnét:

e Diive nez zahgjite 1é¢bu s pripravkem BLENREP, Iékat Vas pozada o provedeni t€hotenského
testu.

e Bchem lécby a jesté dalsi ctyfi mésice po posledni davce ptipravku BLENREP musite
pouzivat u¢innou antikoncepci.

Zenam, které uzivaji tento Iék a pieji si otéhotnét, se doporuduje, aby vyhledaly poradenstvi v oblasti
plodnosti a zvazily moznost si pted 1é¢bou nechat zmrazit vaji¢ka/embrya.

Pokud jste muz, ktery je plodny:
e Bé&hem 1éCby a jesté dalich sest mésicti po posledni davce pripravku BLENREP musite
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pouzivat t¢innou antikoncepci.

Muzim lé¢enym timto piipravkem se doporucuje nechat si pred zahdjenim 1é¢by zmrazit a uchovat
vzorky spermatu.

Kojeni

Béhem 1é¢by a jesté dalSi tii mésice po posledni davee pripravku BLENREP nesmite kojit.
Neni znamo, zda tento 1ék pfechazi do mateiského mléka. Porad’te se o této zaleZitosti se svym
l1ékafem.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

BLENREP miize zptsobit problémy se zrakem, které mohou ovlivnit Vasi schopnost fidit dopravni
prostiedky nebo obsluhovat stroje.

=> Nerid’te dopravni prostiedky ani neobsluhujte stroje, dokud si nejste jisty(a), Ze VVa$ zrak
neni zasazen,. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se svym lékafem.

Pripravek BLENREP obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) na 100 mg davku, to znamena, Ze
je v podstaté ,,bez sodiku*.

3. Jak se pripravek BLENREP uziva

O spravné davce pripravku BLENREP rozhodne Vs 1ékai. Davka se po¢ita podle Vasi télesné
hmotnosti.

Doporuéena davka piripravku BLENREP je 2,5 mg na kilogram télesné hmotnosti. Podava ji kazdé tii
tydny 1ékat nebo zdravotni sestra infuzi do Zily (intravenozni infuze).

Pted infuzi si aplikujte lubrikaéni a zvlh&ujici oéni kapky (umélé slzy bez konzervaénich latek).
Béhem 1éEby piipravkem BLENREP si nadale aplikujte o¢ni kapky alespon ¢tyfikrat denné.

JestliZe jste uzil(a) vice pripravku BLENREP, nezZ jste mél(a)

Tento ptipravek Vam poda l1ékaf nebo zdravotni sestra. Je nepravdépodobné, Ze byste dostal(a) prilis
velké mnozstvi piipravku (pfedavkovani), ale v takovém piipadé by Vas lékat sledoval kvuli
pripadnému vyskytu nezadoucich ucinkd.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek BLENREP

Je velice dulezité dostavit se na viechny Vase navstévy u Iékate, aby se zjistilo, Ze 1é¢ba G¢inkuje.
Pokud navstévu lékate zmeskate, domluvte si co nejdfive jinou.

=>» Jakmile to bude mozné, kontaktujte 1ékafe nebo hemocnici a domluvte si jinou navstévu.
4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny l1éky miize mit i tento ptipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Reakce souvisejici s infuzi
U nékterych lidi, ktefi dostavaji infuzi, se miize vyskytnout reakce podobna alergické reakci. Tato
reakce se obvykle objevi béhem nékolika minut ¢i hodin, ale mohou se objevit az za 24 hodin po
podani léku.
Mezi piiznaky patii:

e navaly
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e zimnice
e horecka
e dechové obtize
e zrychlena srdecni ¢innost
e pokles krevniho tlaku
=>» Pokud se domnivate, Ze méte takovou reakci , vyzadejte si okamzité 1ékai'skou pomoc.

Dalsi nezadouci ucinky

Pokud zaznamenéte kterykoli z nasledujicich nezadoucich G¢ink, informujte o tom svého lékate nebo
zdravotni sestru:

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 osoby z 10

e o¢ni problémy vetné postiZzeni o¢ni rohovky (keratopatie), rozostfené vidéni a suché oci
(syndrom suchého oka).

=> Piectéte si informaci ,,O¢ni problémy* v bod¢ 2 této piibalové informace.

e nizky pocet krevnich bun&k nazyvanych krevni desticky, které poméahaji srazet krev
(trombocytopenie). V dusledku jejich nizkého poétu dochazi k abnormalnim podlitinam
a krvéceni.

= Prectéte si informaci ,,Abnormalni podlitiny (modftiny) a krvaceni* v bodé 2 této piibalové
informace.

e plicni infekce (pneumonie)

e horecka
e nizky pocet ¢ervenych krvinek (anémie), které prenaseji kyslik v krvi, ma za nésledek slabost
a unavu

e nizky pocet bilych krvinek v krvi (lymfopenie, leukopenie, neutropenie)

e abnormalni hladiny enzymu v krvi naznacujici jaterni problémy (aspartataminotransferaza,
gama-glutamyltransferaza)

e nevolnost
e pocit Unavy

e prijem

Casté: mohou se vyskytnout aZ u 1 osoby z 10
e nachlazeni nebo ptiznaky podobné nachlazeni, jako je kael, ryma a bolest v krku
e zvraceni
e abnormalni hladiny kreatinfosfokinazy
e citlivost na svétlo (fotofobie)

e podrazdéni oci

Méné ¢asté: mohou se vyskytnout aZz u 1 osoby ze 100
e postiZeni oc¢i, s moznosti infekce (ulcerdzni a infekcni keratitida)

HlaSeni nezadoucich udinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uéinku, sdélte to svému lékaii nebo zdravotni sestie.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich u€inkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mutzete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich téinkti uvedeného v Priloze V. NahlaSenim neZadoucich u¢inki muzete prispét k ziskani
vice informaci o bezpe¢nosti tohoto piipravku.
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5. Jak pripravek BLENREP uchovavat

Uchovévejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

NepouZivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na Stitku a krabi¢ce za EXP.
Doba pouZitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovévejte v chladnicce (2 °C azZ 8 °C).

Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
Iékarnika, jak zlikvidovat léky, které uz neuzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co pripravek BLENREP obsahuje

Lécivou latkou je belantamabum mafodotinum. Jedna injekéni lahvicka s praSkem obsahuje
belantamabum mafodotinum 100 mg. Roztok po rekonstituci obsahuje belantamabum mafodotinum
50mgv1ml

DalSimi sloZzkami jsou dihydrat natrium-citratu, kyselina citronova, dihydrat trehalosy, dihydréat
dinatrium-edetétu a polysorbéat 80 (viz bod 2 ,,Ptipravek BLENREP obsahuje sodik®).

Jak pripravek BLENREP vypadé a co obsahuje toto baleni

BLENRERP je bily aZ Zluty praSek ve sklenéné injek¢ni lahvicce s pryZovou zatkou a plastovym
snimatelnym uzavérem. Jedna krabicka obsahuje jednu injek¢ni lahvicku.

Drzitel rozhodnuti o registraci
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irsko

Vyrobce

GlaxoSmithKline Manufacturing SpA
Strada Provinciale Asolana, 90

San Polo di Torrile, Parma 43056
Italie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho z&stupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Lietuva UAB
Tel./Tel.: + 32 (0) 10 8552 00 Tel.: 370 5 264 90 00

info.lt@gsk.com
Bouarapus Luxembourg/ Luxemburg
I'makcoCmutKmaiin EOO]] GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: 3592953 10 34 Belgique/Belgien

Tél./Tel.: + 32 (0) 10 85 52 00
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Ceska republika
GlaxoSmithKline, s.r.o.
Tel.: + 420 222 001 111
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: 4536 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel.: + 49 (0)89 36044 8701
produkt. info@ gsk. com

Eesti

GlaxoSmithKline Eesti OU
Tel.: + 372 6676 900
estonia@gsk.com

E))rGoa

GlaxoSmithKline Movonpécwnn A.E.B.E.

TnA: 30 210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel.: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tel.: +33(0)1 3917 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel.: +385 1 6051999

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel.: + 353 (0)1 4955000

island
island Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel.: + 39 (0)45 9218 111
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Magyarorszag
GlaxoSmithKline Kift.
Tel.: + 36 1 225 5300

Malta
GlaxoSmithKline (Malta) Limited
Tel.: + 356 21 238131

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel.: + 31 (0) 33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: 47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel.: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel.: 35121 412 9500
FI.PT@gsk.com

Romaéania
GlaxoSmithKline (GSK) S.R.L.
Tel.: + 4021 3028 208

Slovenija
GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel.: + 386 (0)1 280 25 00
medical.x.si@gsk.com

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Slovakias. r. o.
Tel.: + 421 (0)2 48 26 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Suomi/Finland

GlaxoSmithKline Oy

Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Konpog Exnpoécwomnog tov Katdyov Adstog
Kvrhopopiog:


https://doris.fimea.fi/dorisdav/nodes/22308188/cz.info@gsk.com

Kvbmpog

GlaxoSmithKline (Cyprus) Ltd
TnA: 357 22 39 70 00
gskcyprus@gsk.com

Latvija

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Tel.: + 371 67312687

Tnk: +357 22899501

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel.: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom

GlaxoSmithKline UK Ltd

Tel.: United Kingdom GlaxoSmithKline UK Tel:
+ 44 (0) 800 221441 customercontactuk@ gsk.
com

customercontactuk@gsk.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {MM/RRRR}><{mésic RRRR}>.

Tomuto 1é¢ivému piipravku bylo udéleno tzv. podminéné schvaleni. Znamena to, Ze informace

0 tomto pfipravku budou pfibyvat.

Evropskéa agentura pro 1é¢ivé ptipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tato ptibalova informace bude podle potieby aktualizovana.

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské

agentury pro 1é¢ivé ptipravky: http://www.ema.europa.eu.
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Nasledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:
Podrobny navod pro zachézeni s pripravkem, rekonstituci a podavani
Obchodni nazev a ¢islo Sarze podavaného piipravku se maji jasné uvést v zaznamech pacienta.

Pfiprava infuzniho roztoku

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

Doporucena davka pripravku BLENREP je 2,5 mg/kg podavana jako intravenozni infuze jednou za tti
tydny.

Déavku (v mg), celkovy objem (v ml) potfebného roztoku a pocet potiebnych injekénich lahvicek
vypocitejte podle aktualni télesné hmotnosti pacienta (kg).

Rekonstituce

1. Injekéni lahvicku/lahvicky s pripravkem BLENREP vyjméte z chladnic¢ky a nechte stat po dobu
priblizné 10 minut, dokud nebude mit pokojovou teplotu.

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

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

Pokyny k fedéni pro intravendzni podani

1. Z kaZdé injekéni lahvi¢ky odeberte potiebny objem pro vypocitanou davku.

2. Do infuzniho vaku obsahujiciho 250 ml injekéniho roztoku chloridu sodného o koncentraci
9 mg/ml (0,9 %) pridejte potiebné mnozstvi piipravku BLENREP. Jemnym pfevracenim ziedény
roztok promichejte. Koneéna koncentrace zfedéného roztoku ma byt v rozmezi 0,2 mg/ml az
2 mg/ml. NEPROTREPAVEJTE.

3. Veskery nepouzity rekonstituovany roztok piipravku BLENREP, ktery zistal v injek¢ni lahvicee,
zlikvidujte.

Pokud neni zifedény roztok pouzit okamzité, mtize byt pfed podanim uchovavan v chladnicce (2 °C az
8 °C) po dobu aZ 24 hodin. Pokud byl ztedény roztok uchovavan v chladni¢ce, musi byt jeho teplota
pfed podanim vyrovnana na pokojovou teplotu. Zfedény roztok muze byt uchovavan pii pokojové
teploté (20 °C aZ 25 °C) maximalné po dobu Sesti hodin (v¢etné doby podavani infuze).

Pokyny pro podavani

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

2. Filtrace zfedéného roztoku neni nutna. Pokud je v8ak zfedény roztok filtrovan, doporucuje se filtr
na bazi polyethersulfonu (PES).

Likvidace

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

34



PRILOHA IV

ZAVERY O UDF:LEM PODMINENE REGISTRACE PRiPBAVKU A PODOBNOSTI
PREDLOZENE EVROPSKOU AGENTUROU PRO LECIVE PRIPRAVKY
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Zavéry predloZené Evropskou agenturou pro 1é¢ivé pripravky:

¢ Podminéna registrace pripravku

Vybor CHMP posoudil Zadost a je toho nazoru, Ze pomér pfinost a rizik je pfiznivy, a proto
doporucuje, aby piipravku byla udélena podminéna registrace, jak je podrobné&ji popsano v Evropské
vefejné zpravé o hodnoceni.

e Podobnost

Vybor CHMP je toho nazoru, ze ptipravek Blenrep neni podobny registrovanym lé¢ivym piipravkim
pro vzacna onemocnéni ve smyslu ¢lanku 3 natizeni Komise (ES) €. 847/2000, jak je podrobné&ji
popsano v Evropské veifejné zpravé o hodnoceni.
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