pro zdravotni sestry

BLINCYTO® (blinatumomab)
Dulezité informace o riziku ICANS

Informace v této priruéce nejsou urcéeny jako nahrada souhrnu tdajt o pfipravku (SmPC).
Spolecné s touto priru¢kou si prosim prec¢téte SmPC pripravku BLINCYTO.

Aktualné platné SmPC, pfibalovou informaci (PIL) a schvalené edukacni materialy (v€etné prirucky a karty pro
pacienty a peCovatele) Ize vyhledat na webovych strankach Statniho ustavu pro kontrolu léCiv v sekci Databaze
Iéku: https://prehledy.sukl.cz/prehled_leciv.html#/ po zadani nazvu Blincyto pod zalozkou ,Doprovodné texty*

Tato pFirucka byla v Ceské republice vytvorena jako WV Tento léCivy pfipravek podléha dalSimu sledovani.
podminka registrace lé¢ivého pfFipravku BLINCYTO pro To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecénosti.
zdravotni sestry pecujici o pacienty Ié€ené timto Z&dame zdravotnické pracovniky, aby hlasili podezieni
pfipravkem. Jejim cilem je poskytnout dal$i informace o na nezadouci UCinky. Jakékoli podezieni na zavazny
tom, jak minimalizovat nebo zabranit neurologickym nebo neocekavany nezadouci UCinek a jiné skutecnosti
nezadoucim u€inkiim, véetné syndromu neurotoxicity zavazné pro zdravi lé€enych osob musi byt hlaseno
souvisejiciho s imunitnimi efektorovymi bunkami Statnimu Ustavu pro kontrolu IéCiv. Podrobnosti o hlaseni
(ICANS) spojeného s uzivanim pripravku BLINCYTO. najdete na: https://sukl.gov.cz/nezadouciucinky. Adresa

pro zasilani je Statni ustav pro kontrolu I&Civ, odbor
farmakovigilance, Srobarova 49/48, Praha 10, 100 41,
email: farmakovigilance@sukl.gov.cz. ProtoZe se jedna o
biologické IéCivo, v hladeni je tfeba uvést piesny
obchodni ndzev a Cislo 8arze. Nazev LP a C&islo Sarze
musi byt jasné vyznaceny v pacientové dokumentaci.

Na odkazu https://blincytoguide.com/cs/
je k dispozici interaktivni kalkulator

pro uréeni stupné zavaznosti ICANS

u déti i dospélych

=]
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(1) Piehled

Aby se minimalizovalo riziko neurologickych pfihod véetné syndromu neurotoxicity souvisejiciho s imunitnimi
efektorovymi burikami (ICANS), ujistéte se, ze byl v dobé zahajeni |é€by posouzen pacientlv stav (dalsi
podrobnosti viz bod 2 této prirucky), a Ze pacient obdrzel nasledujici materialy a porozumeél jejich obsahu:

* Prirucku pro pacienty a peCovatele
* Kartu pacienta
* Pfibalovou informaci

Oznamte, prosim, vSechna podezfeni na nezadouci Ucinky, které se u Vasich pacientl vyskytly
(pokyny naleznete na strané 1).
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(2) Dulezité informace o ICANS

Béhem lécby pfipravkem Blincyto byly pozorovany neurologické nezadouci u€inky, véetné pfihod s fatalnim
zakon&enim.

Pfed IéEbou a po celou dobu IéCby kontrolujte, zda pacienti nevykazuji znamky a pfiznaky neurologickych
nezadoucich Ucink( véetné ICANS (dalsi informace viz bod 4.4 SmPC pfipravku BLINCYTO)

Znamky a pfiznaky mohou zahrnovat:
Afazii
Krece

Ospalost — Mozkovy edém

Snizeny stuper védomi — Dysgrafii

Kognitivni poruchy Motorické nalezy/slabosti

Poruchu paméti Zvyseny intrakranialni tlak (ICP)

Doporucuje se, aby bylo u pacientt pfed zahajenim Ié€by pfipravkem BLINCYTO provedeno neurologické
vySetfeni, v€etn& hodnoceni encefalopatie spojené s imunitnimi efektorovymi burikami (ICE)/ Cornellské
hodnoceni deliria (CAPD), a aby byli pacienti klinicky sledovani s ohledem na znamky a pfiznaky neurologickych
nezadoucich U¢inkd (napf. test psani)

@ Klasifikace ICANS a Iécba neurologické toxicity

Hodnoceni zavaznosti ICANS hlasené béhem lécby blinatumomabem je zalozeno na hodnoticich kritériich
Americké spole¢nosti pro transplantaci a bunéénou terapii (ASTCT) z roku 2019 (Lee et al 2019).

K urceni stupné ICANS a doporucené Ié€by postupujte podle krokl 1 az 3 nize:

1.

Dle véku pacienta vyhodnotte skére Immune Effector Cell-Associated Encephalopathy (ICE; encefalopatie
spojené s imunitnimi efektorovymi burikami)/ Cornell Assessment Paediatric Delirium skére (CAPD; Cornellské
hodnoceni deliria u déti) nasledovné:

a. U pacientd ve véku 212 let pouzijte skore ICE (tabulka 1)

b. U pacientl ve véku <12 let nebo pro pacienty ve véku =212 let s po¢ate¢nim vyvojovym opozdénim pouzijte
hodnoceni CAPD (tabulka 2)

3. Urcete stuperi ICANS:

a. Jakmile je skore ICE/CAPD vypocitano, pouzijte tabulku 3 k ur€eni celkové zavaznosti (stupné) ICANS

b. Pokud pacienta nelze probudit a neni schopen provést hodnoceni ICE nebo CAPD, odpovida to ICANS
stupni 4

c. Stupen je ur€en nejzavaznéjsim pfiznakem, ktery nelze pficist zadné jiné pficiné

3. Dalsi postup Ié€by ICANS vzdy konzultujte s oSetfujicim Iékafem:

a. Jakmile je ur€en stuper ICANS, okamzité se poradte s oSetfujicim |ékafem, ktery rozhodne o vhodnych
IéCebnych opatfenich. Doporuéeni pro zvladani/léCbu ICANS naleznete v tabulce 4 v této pfiru¢ce nebo v
tabulce 6 v ¢asti 4.2 SmPC pfipravku BLINCYTO.

Tabulka 1. Hodnoceni encefalopatie u pacientti ve véku 12 let a starSich pomoci ICE’

ICE skore

Orientovanost: je-li orientovan v roce, mésici, mé&sté, nemocnici: 4 body

Nazvy: pojmenuje-li 3 pfedméty (napf. ukazte na hodiny, pero, knoflik): 3 body

Schopnost plnit pokyny: schopnost plnit pokyny (napf. “UkaZte mi dva prsty” nebo “zaviete oli a vyplaznéte
jazyk”): 1 bod

Psani: schopnost napsat béznou vétu: 7 bod

BLINCYTO® ¥ (blinatumomab) Pfiru¢ka pro zdravotni sestry verze 5.1 (dle AJ verze 8.0), Schvaleno SUKL Fijen 2025
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Tabulka 2. Hodnoceni encefalopatie u déti mladsich 12 let pomoci CAPD?
Odpoveézte na nasledujici otazky v navaznosti na Vasi interakci s ditétem po dobu Vasi smény

Poznamka: U pacientl ve véku 1-2 roky slouzi text kurzivou jako voditko k pFislusné otazce; u pacientt mladsich 1 roku odkazujeme na ¢ast 2

screeningu deliria zakotveného ve vyvoiji ditéte: Publikace Cornellské hodnoceni deliria u déti®

Nikdy (4) | Zfidka (3) | Nékdy (2)

Casto (1) |Vzdycky (0)

1. UdrZuje dité o¢ni kontakt s oSetfovatelem?
udrzi upreny pohled, preferuje primarniho
rodice, diva se na toho, kdo mluvi

2. Je jednani ditéte ucelové?
Natahuje se za pfedméty a manipuluje
S nimi, snazi se presunout, pokud je
mobilni, snazi se postavit

3. Je si dité védomé svého okoli?
Preferuje primarniho rodice, nestastne,
kdyz je odloucené od preferovanych
opatrovatelt. Uklidnéné znamymi
pfedmeéty, hlavné oblibenou prikryvkou
nebo vycpanym zvifatkem

4. Komunikuje dité své potfeby a prani?
Pouziva jednotliva slova nebo znaky

Nikdy (0) | ZFidka (1) | Nékdy (2)

Casto (3) |Vzdycky (4)

5. Je dité neklidné?
Zadny stav trvalé klidné bdélosti

6. Je dité neutiSitelné?
Neutésitelné obvyklymi metodami napr.
zpévem, drzenim, mluvenim, ¢tenim

7. Je dité malo aktivni: velmi malo pohyblivé,
kdyz je vzhiru?
Nepatrné, pokud vibec néjaké hrani,
snaha se posadit, vytahnout se a pokud
je mobilni, tak leze a chodi kolem

8. Trva ditéti dlouho, nez odpovi na
interakce?
Nedodrzovani jednoduchych pokynd.
Pokud schopen/schopna miuvit, pak
nevede jednoduchy dialog se slovy
nebo Zargébnem

2 Reprodukovano se svolenim Cornellovy univerzity a spole¢nosti Elsevier

3 Screening deliria zakotveny ve vyvoji ditéte: Publikace Cornellova hodnoceni deliria u déti (https://pmc.ncbi.nim.nih.gov/articles/PMC5031084/)

Tabulka 3. Stupné ICANS podle kritérii spole€nosti ASTCT*

Doména

neurotoxicity Stupen 1 Stupen 2 Stupen 3 Stupen 4

ICE skoére pro 7-9 3-6 0-2 0 (pacienta nelze
pacienty ve véku probudit a nelze

212 let* provést ICE)

CAPD skore pro 1-8 1-8 =29 Nelze provést CAPD
pacienty ve véku

<12 let

BLINCYTO® ¥ (blinatumomab) Pfiru¢ka pro zdravotni sestry verze 5.1 (dle AJ verze 8.0), Schvaleno SUKL Fijen 2025 (pokragovani na dalsi strang)

3




Tabulka 3. Stupné ICANS podile kritérii spoleénosti ASTCT* (pokra€ovani)

Doména
neurotoxicity

Stupen 1

Stupen 2

Stupen 3

Stupen 4

Snizena Uroven

Spontanni probuzeni

Probuzeni hlasem

Probuzeni pouze po

Pacienta nelze

védomi* taktilnim stimulu probudit nebo k
probuzeni vyZaduje
silné nebo opakované
taktilni stimuly, nebo
stupor &i kbma

Epileptické N/A N/A Jakékoli klinickeé Zivot ohrozuijici

zachvaty zachvaty, fokalni dlouhotrvajici epilep-

(v kazdém véku) nebo generalizované, | tické zachvaty

které rychle ustoupi, | (> 5 minut); nebo
nebo nekonvulzivni | opakované klinické
zachvaty na elektro- | nebo elektrické
encefalogramu zachvaty bez navratu
(EEG), které ustoupi | na vychozi uroven
po intervenci mezi nimi

Motorické nalezy? N/A N/A N/A Hluboka fokalni
motoricka slabost,
jako je hemiparéza
nebo paraparéza

Zvyseny N/A N/A Fokalni/lokalni edém | Decerebracni Ci

intrakranialni tlak
(ICP)/cerebralni
edém

4Reprodukovano se svolenim spolec¢nosti Elsevier

CAPD = Cornell Assessment of Pediatric Delirium, Cornellské hodnoceni deliria u déti

pfi neurozobrazova-
cich metodach
vySetfeni*

dekortikacni poloha
nebo paréza VI.
kranialniho nervu
nebo edém papily
nebo Cushingova
triada nebo difuzni
cerebralni edém pfi
neurozobrazovacich
metodach vysSetfeni

Stuper ICANS je uréen nejzavaznéjsi pfihodou (skére ICE nebo CAPD, urover védomi, epilepticky zachvat, motoricky nalez, zvySeny

* Pacient se skoére ICE 0 maze byt klasifikovan jako ICANS stupné 3, pokud je vzhlru s globalni afazii, ale pacient se skoére ICE 0 mGze byt
klasifikovan jako ICANS stupné 4, pokud ho nelze probudit

* Snizena Urover védomi by neméla byt zpusobena Zzadnou jinou pficinou (napf. Zadné sedativni léky).

z Tfes a myoklonus spojené s Ié¢bou imunitnimi efektorovymi burikami mohou byt klasifikovany podle CTCAE v5.0, ale nemaji vliv na

hodnoceni ICANS.

* Intrakranialni krvaceni s pfidruzenym edémem nebo bez néj se nepovaZzuje za rys neurotoxicity a je vylou¢eno z klasifikace ICANS.
Muze byt odstupfiovan podle CTCAE v5.0.

Tabulka 4. Doporuceni pro Ié€bu ICANS

Stupen

Stupen 1

Projevujici se priznaky

Skore ICE 7-9
CAPD skoére 1-8* nebo snizena uroven védomi?; spontanni probuzeni

Postup (k projednani s Iékarem)

Postup u pacientti s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Preruste podavani BLINCYTO az do odeznéni
ICANS. Pfed opétovnym zahajenim lé€by podejte jako premedikaci az 20 mg dexamethasonu
1-3 hodiny pfed znovuzahajenim podavani blinatumomabu.
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Tabulka 4. Doporuceni pro Ié€bu ICANS (pokracovani)

Stupen
Stupen 1 | Postup (k projednani s Iékafem) (pokrac¢ovani)
Postup u pacientti s télesnou hmotnosti < 45 kg: Preruste podavani BLINCYTO az do odeznéni
ICANS. Pred opétovnym zahajenim Ié¢by podejte jako premedikaci az 5 mg/m2 dexamethasonu®
(maximalni davka 20 mg) 1-3 hodiny pfed znovuzahajenim podavani blinatumomabu.
* Sledujte neurologické pfiznaky a zvaZte konzultaci s neurologem pro dalsi vySetfeni a [éCbu.
e Zvazte pouziti nesedativnich antiepileptickych 1&Civych pfipravkd (napf. levetiracetamu) k profylaxi
zachvatu.
Postup u pacientti s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Zvazte Iéébu dexamethasonem v davce az
8 mg/davka, az 3 davky podané béhem 24 hodin.
Postup u pacientt s télesnou hmotnosti < 45 kg: Zvazte |é¢bu dexamethasonem v celkové denni
davce az 0,2-0,4 mg/kg/den (az do maximalni davky 24 mg/den).
Stupen 2 | Projevujici se priznaky
Skore ICE 3-6
CAPD skére 1-8* nebo snizena uroven védomi@: probouzeni hlasem
Postup (k projednani s Iékafem)
* Preruste podavani pripravku BLINCYTO
* Podavejte dexametazon®:
U pacientti s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Podavejte dexamethason v davce 8 mg/davka, az
3 davky/den (maximalné 24 mg/den) po dobu az 2 dnli nebo do odeznéni pfihody, podle toho,
co nastane drive.
U pacientt s télesnou hmotnosti < 45 kg: Podavejte dexamethason v celkové denni davce
nejméné 0,2-0,4 mg/kg/den (maximalné 24 mg za den) rozdélené do 3 davek po dobu az 2 dnli nebo
do odeznéni pfihody, podle toho, co nastane dfive.
* Sledujte neurologické pfiznaky a zvazte konzultaci s neurologem a dalSimi specialisty pro dalSi
vySetfeni a |éCbu.
* Zvazte pouziti nesedativnich antiepileptickych lé¢ivych pfipravkd (napf. levetiracetamu) k profylaxi
zachvatu.
Postup u pacientt s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Pferuste podavani pfipravku BLINCYTO az
do odeznéni ICANS, potom opét zahajte Ié€bu pfipravkem BLINCYTO davkou 9 ug/den. Pokud se
toxicita neopakuje, po 7 dnech zvyste davku na 28 ug/den. Pfed opétovnym zahajenim lé&by podejte
jako premedikaci az 20 mg dexamethasonu® 1-3 hodiny pfed znovuzahajenim podavani
blinatumomabu.
Postup u pacientti s télesnou hmotnosti < 45 kg: Preruste podavani pfipravku BLINCYTO az do
odeznéni ICANS, potom opét zahajte 1é¢bu pripravkem BLINCYTO davkou 5 pg/m?/den. Pokud se
toxicita neopakuje, po 7 dnech zvyste davku na 15 ug/m?/den. Pfed opétovnym zahajenim lécby
podejte jako premedikaci az 5 mg/m? dexamethasonu® (maximalni davka 20 mg) 1-3 hodiny pfed
znovuzahajenim podavani blinatumomabu.
Stupen 3 | Projevujici se priznaky

Skore ICE 0-2

CAPD 2 9 nebo sniZzena urover védomi:

* probouzi se pouze po taktilnim stimulu,

nebo epileptické zachvaty?, bud:

* jakykoli klinicky zachvat, fokalni nebo generalizovany, ktery rychle ustoupi, nebo

* nekonvulzivni zachvaty na elektroencefalogramu (EEG), které ustoupi po intervenci,
nebo zvyseny intrakranialni tlak:

e fokalni/lokalni edém pfi neurozobrazovacich metodach vysetfeni@
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Tabulka 4. Doporuceni pro Ié€bu ICANS (pokracovani)

Stupen

Stupen 3

Postup (k projednani s Iékafem)

* Preruste podavani pripravku BLINCYTO
* Podavejte dexamethason®:

U pacientti s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Podavejte dexamethason v davce 8 mg/davka,
3 davky/den (maximalné 24 mg/den), dokud nedojde ke zlepSeni na stuper 1 nebo k uplnému
zotaveni, a poté postupné sniZujte davku podle klinické potfeby.

U pacientti s télesnou hmotnosti < 45 kg: Podavejte dexamethason v celkové denni davce
nejméné 0,2-0,4 mg/kg/den (maximalné 24 mg za den), dokud nedojde ke zlepSeni na stupen 1
nebo k uplnému zotaveni, a poté postupné snizujte davku podle klinické potieby.

* Sledujte neurologické pfiznaky a zvaZte konzultaci s neurologem a dalSimi specialisty pro dalSi
vySetfeni a 1éCbu.

e Zvazte pouziti nesedativnich antiepileptickych IéCivych pFipravk( (napf. levetiracetamu) k profylaxi
zachvatd.

* Poskytnéte podpurnou terapii, ktera mlaze zahrnovat intenzivni péci.

Postup u pacientt s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Preruste podavani pfipravku BLINCYTO az

do odeznéni ICANS, potom opét zahajte Ié€bu pfipravkem BLINCYTO davkou 9 pg/den. Pokud se
toxicita neopakuje, po 7 dnech zvyste davku na 28 ug/den. Pfed opétovnym zahajenim 1é&by podejte
jako premedikaci az 20 mg dexamethasonu® 1-3 hodiny pfed znovuzahajenim podavani
blinatumomabu. Jestlize se toxicita vyskytla pfi davce 9 yg/den nebo kdyz je k upraveé toxicity tfeba
vice nez 7 dni, pfipravek BLINCYTO trvale vysadte.

Postup u pacientt s télesnou hmotnosti < 45 kg: Preruste podavani pfipravku BLINCYTO az do
odeznéni ICANS, potom opét zahajte 1écbu pripravkem BLINCYTO davkou 5 pug/m?/den. Pokud se
toxicita neopakuje, po 7 dnech zvyste davku na 15 ug/m?/den. Pred opétovnym zahajenim Iécby
podejte jako premedikaci az 5 mg/m? dexamethasonu® (maximalni davka 20 mg) 1-3 hodiny pred
znovuzahajenim podavani blinatumomabu. Jestlize se toxicita vyskytla pfi davce 5 ug/m?/den nebo
kdyz je k Upravé toxicity tfeba vice nez 7 dni, pfipravek BLINCYTO trvale vysadte.

Postup u vSech pacientii: Pokud se vyskytne vice nez jeden zachvat, pfipravek BLINCYTO trvale
vysadte.

Stupen 4

Projevujici se priznaky

Skore ICE 0

Nelze provést CAPD* nebo snizena uroven védomi?, bud:

° pacienta nelze probudit nebo k probuzeni vyZaduje silné nebo opakované taktilni stimuly, nebo
* stupor ¢i kdma,

nebo epileptické zachvaty?, bud:

* Zivot ohrozujici dlouhotrvajici zachvat (> 5 minut), nebo

* opakované klinické nebo elektrické zachvaty bez navratu na vychozi urovefi mezi nimi,
nebo motorické nalezy?:

* hluboké fokalni motoricka slabost, jako je hemiparéza nebo paraparéza,

nebo zvySeny intrakranialni tlak / cerebralni edém?, se znamkami/pfiznaky, jako jsou:

¢ difuzni edém mozku pfi neurozobrazovacich metodach vySetfeni nebo

* decerebracni €i dekortikacni drZzeni téla nebo

* paréza VI. kranialniho nervu nebo

* edém papily nebo Cushingova triada

Postup (k projednani s Iékafem)

* Pripravek BLINCYTO trvale vysadte
* Podavejte dexamethason®:
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Tabulka 4. Doporuceni pro Ié€bu ICANS (pokracovani)

Stupen

Stupen 4

Postup (k projednani s Iékafem) (pokracovani)

U pacientt s télesnou hmotnosti 2 45 kg: Podavejte dexamethason v davce 8 mg/davka,
3 davky/den, dokud nedojde ke zlepSeni na stupen 1 nebo k Uplnému zotaveni, a poté postupné
snizujte davku podle klinické potreby.

Alternativné zvazte podani methylprednisolonu 1 000 mg denné intravendzné po dobu 3 dn;
postupné sniZujte davku podle klinické potfeby.

U pacientt s télesnou hmotnosti < 45 kg: Podavejte dexamethason v celkové denni davce
nejméné 0,2-0,4 mg/kg/den, dokud nedojde ke zlepSeni na stupen 1 nebo k Upinému zotaveni,
a poté postupné snizujte davku podle klinické potieby.

Alternativné zvazte podani methylprednisolonu 30 mg/kg/den (maximalné 1 000 mg/den) v
rozdélenych davkach intravendzné po dobu 3 dn(; postupné sniZujte davku podle klinické potfeby.

* Sledujte neurologické pfiznaky a zvaZte konzultaci s neurologem a dalSimi specialisty pro dalSi
vySetfeni a 1éCbu.

e Zvazte pouziti nesedativnich antiepileptickych léCivych pfipravkd (napf. levetiracetamu) k profylaxi
zachvatu.

* Poskytnéte podpurnou terapii, kterda mize zahrnovat intenzivni péci.

2 Nelze pfipsat Zzadné jiné priciné.

® V$echny odkazy na podavani dexamethasonu jsou dexamethason nebo ekvivalentni IéCivé pripravky.

* Skére mezi 1-8 nemusi predstavovat nulové poskozeni, stupefl 1 nebo stuper 2 ICANS a musi byt kombinovano s klinickym posouzenim.

@ Pouceni pacienta

Bé&hem lécby pfipravkem BLINCYTO je nezbytné poucit pacienty o nasledujicich skute¢nostech.

4.1 Popis neurologickych prihod véetné ICANS

Upozornéte pacienty, aby okamzité vyhledali I€ékafskou pomoc, pokud se u nich objevi néktera z nasledujicich
neurologickych pfihod:

— Nekontrolované tfesy (nebo tres)

Zmatenost

Poruchy mozkovych funkci (encefalopatie)

Potize s komunikaci (afazie) a/nebo psanim (dysgrafie)
Zachvat (kfece)

Poucte pacienty, aby béhem Iécby pripravkem BLINCYTO nefidili ani neobsluhovali tézké nebo potencialné
nebezpecné stroje, nepracovali v rizikovych povolanich nebo se nezapojovali do nebezpecnych Cinnosti.

4.2 Ujistéte se, ze pacient obdrzel edukaéni materialy
* Ujistéte se, Ze pacienti obdrzeli kopii nize uvedenych materialQ, a ovéfte si, zda nemaji néjaké dotazy tykajici se

jejich obsahu:

— P¥irucka pro pacienty a peCovatele
— Karta pacienta
— Pfibalova informace

Tato piirucka pro zdravotni sestry spliiuje podminky registrace a byla schvalena SUKL fijen 2025.
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