Edukacni materialy

ABECMA

IDEKABTAGEN VIKLEUCEL

PRIRUCKAPRO
ZDRAVOTNICKE PRACOVNIKY

(schvdlena Statnim Ustavem pro kontrolu [€Civ)

Tento Ié&ivy pfipravek podléhd dalsimu sledovdni. To umoznirychlé ziskdni novych informaci o bezpe&nosti. Zdddme
zdravotnické pracovniky, aby hldsili jakdkoli podezfeni na nezddouci UCinky.
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SEZNAM ZKRATEK
BCMA  B-cell maturation antigen (antigen maturace B bunék)
CAR Chimeric antigen receptor (chiméricky antigenovy receptor)
CRS Cytokine release syndrome (syndrom uvolnéni cytokin()

CTCAE Common Terminology Criteria for Adverse Events (b&znd terminologie pro kritéria nezddoucich uddlosti)

CVVHD Continuous veno-venous haemodialysis (kontinudini veno-vendzni hemodialyza)

EEG Elektroencefalogram

European Society for Blood and Marrow Transplantation

EBMT (Evropskd spolecnost pro transplantaci krve a kostni dfené)
EMA European Medicines Agency (Evropskd agentura pro [éCivé pfipravky)
FiO, Fraction of inspired oxygen (frakce vdechovaného kysliku)
HCP Healthcare professional (zdravotnicky pracovnik)
Immune effector cell-associated neurotoxicity syndrome
ICANS o s .
(neurotoxicita spojend s imunitnimi efektorovymi bunkami)
ICE Immune effector cell-associated encephalopathy
(encefalopatie spojend s imunitnimi efektorovymi burikami)
ICP Intracranial pressure (intrakranidini tlak)
i.v. Intravenous (intravendzni)

SmMPC  Summary of Product Characteristics (souhrn Udajl o pfipravku)
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1. DALSi OPATRENI K MINIMALIZACI RIZIK

Tato vzdélavaci pfirucka je soucdsti dalsich opatfeni ke snizeni rizik [€Cby pfipravkem Abecma. Zaméfuje se zejména na
dvé z&vazind rizika: syndrom uvolnéni cytokin® (CRS) a neurologickou toxicitu véetné syndromu neurotoxicity asociované
s imunitnimi efektorovymi burikami (ICANS). Ddle upozorfiuje na riziko vzniku sekunddrnich malignit T-bunééného pUvodu.
Dalsiinformace a kompletni seznam nezddoucich UCinkd naleznete v Souhrnu Udaji o pfipravku.

Abecma smi byt aplikovdna pouze v kvalifikovanych centrech, kterd spliuji ndsledujici pozadavky kontrolované distribuce:

e Pred infuzi pfipravku musi byt k dispozici jedna ddvka tocilizumabu pro kazdého pacienta. Dalsi ddvka musi byt dostup-
nd nejpozdéji do 8 hodin po predchozi aplikaci. Pokud tocilizumab neni dostupny (napf. z divodu nedostatku dle kata-
logu nedostatkovych I&€Civych pripravkd EMA), musi centrum zajistit vhodnou alternativni lécbu CRS.

e Zqijisti, Ze vSichni zdravotnicti pracovnici zapojeni do 1éEby pacienta absolvovali vzdéldvaci program.

e Zdravotnicti pracovnici, ktefi mohou predepisovat, vyddvat a poddvat pfipravek Abecma pacientovi, musi dokoncit
vzdélavaci program tim, Ze jim budou poskytnuty informace v souladu se stanovenym vzdéldvacim programem pro
zdravotnické pracovniky.

e Dalsiinformace o pripravku Abecma véetné schvdlenych indikaci naleznete v souhrnu Udajd o pfipravku
(https://prehledy.sukl.cz/prehled leciv.himl#/).

2. DULEZITE BODY, KTERE JE TREBA ZVAZIT PRED PODANIM PRIPRAVKU ABECMA

Za UcCelem minimalizace rizik spojenych s [éEbou pfipravkem Abecma musi centra pro [é¢bu CAR T pred objedndnim to-
hoto |écCivého pripravku splnovat viechny pozadavky uvedené v této prirucce.

Pfipravek Abecma musi byt poddvdn v kvalifikovaném [éCebném centru.

Nemocnice a jejich pfidruzend strediska musi zaijistit, Ze bude pred infuzi na pracovisti k dispozici pro okamzité pouziti
jedna ddvka tocilizumabu (pro poufZiti v pfipadé CRS) a musi mit pfistup k dalsi dévce tocilizumabu do 8 hodin od kazdé
predchozi davky. Ve vyjimecném pripadé, kdy tocilizumab neni dostupny z ddvodu nedostatku uvedeného v katalogu ne-
dostatkovych I€Civych pripravkd EMA, musi byt misto tocilizumabu na pracovisti pred infuzi dostupnd vhodnd alternativni
|éCcba CRS.

Spolecnost Bristol Myers Squibb, jako drzZitel rozhodnuti o registraci pfipravku Abecma, md povinnost zajistit poskytnuti této
prirucky viem prislusnym zdravotnickym pracovnikim v kvalifikovanych centrech. Tato odpovédnost je smluvné zajisténa
tak, ze kazdé centrum urci odpovédnou osobu pro minimalizaci rizik, kterd bude proskolena zdstupcem spolecnosti a ob-
drzi prislusné edukacni materidly pro zdravotnické pracovniky i karty pro pacienty. Tato osoba zajisti dalsi proskoleni kolegu,
poskytne jim edukacni materidly a zajisti implementaci souboru risk-minimalizacnich opatfeni v daném centru.

3. PRIPRAVA K PODANI PRIPRAVKU ABECMA

Pripravek Abecma md byt v Ié€ebném centru prepravovdn v uzavienych, nerozbitnych a nepropustnych nddobdch.
Tento IéCivy pripravek obsahuje lidské krevni burky. Zdravotnicti pracovnici manipulujici s pripravkem Abecma musi pouZzivat
vhodné ochranné prostfedky (rukavice, ochranné bryle), aby se zabrdnilo moznému prenosu infek&nich onemocnéni.

Pfed poddnim infuze je nutné potvrdit, Ze totoznost pacienta odpovidd identifikacnim Udajdm pacienta uvedenym na
kazeté (kazetdch), infuznim vaku (infuznich vacich) a propoustécim certifikdtu infuze (RfIC) pfipravku Abecma. Infuzni vak
nesmi byt vyjmut z kazety, pokud Udaje na §titku neodpovidaji identifikaci pacienta. V pfipadé jakychkoli nesrovnalosti
mezi Stitky a identifikacnimi Udaiji pacienta okamzité kontaktujte spolecnost Bristol Myers Squibb na tel. €.: 800 050 013 nebo
221 016 173.

Pokud jste k 1€Cbé& obdrzeli vice neZ jeden infuzni vak, rozmrazujte vzdy jen jeden. Nacasovdani rozmrazeni a poddni infuze
musi byt peclivé koordinovdno. Zacdatek poddvdani infuze je nutné predem potvrdit a upravit podle stavu rozmrazeni, aby
byl pfipravek Abecma pfipraven k poddni, jakmile bude pacient pfipraven.

3.1 Pokyny pro rozmrazeni

e Infuzni vak je zabalen v prOhledném plastovém obalu, ktery je prelozen na zadni strané vaku. Vyjméte vak i s obalem
z kazety a zkontrolujte jeho celistvost (praskliny, trhliny, netésnost). Pokud je vak poskozeny, infuze nesmi byt poddna. Vak
zlikvidujte podle mistnich predpist pro nakldddni s biologickym odpadem lidského pUvodu.

e Neodstranujte prihledny plastovy obal. Viozte infuzni vak do druhého sterilniho vaku.

e Rozmrazujte vak v prohledném obalu pfi teploté cca 37 °C pomoci schvdleného rozmrazovaciho zafizeni nebo ve vodni
I&zni, dokud nezmizi veskery led. Jemné promichejte obsah vaku, aby se rozptylily viditelné shluky bunécného materidlu
(malé shluky jsou bézné).

e Opatrné rozevrete plastovy obal na zadni strané a vyjméte infuzni vak.

e Pfipravek nepromyvejte, neodstfedujte ani neresuspendujte v novém médiu.

e Kazdy vak musi byt poddn do 1 hodiny od zahdjeni rozmrazovdni. Po rozmrazeni uchovdvejte pfipravek pri pokojové
teploté (20-25 °C).

e Pripravek NESMIi byt znovu zamrazen.

e Pro Uplné informace o poddni pfipravku Abecma po rozmrazeni si prectéte SmPC.
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4. MONITOROVANI PACIENTA PO PODANI PRIPRAVKU ABECMA

Pacienti musi byt prvni tyden po infuzi sledovdni v kvalifikovaném lécebném centru na pfiznaky CRS, neurologické uddlosti
a dalsi mozné toxicity.

Dalsi monitorovani probihd dle uvazeni [ékare.

Pacienti maji byt instruovdni, aby zUstali v dosahu do 2 hodin cesty od kvalifikovaného centra po dobu alespon 2 tydnd po
infuzi. Pacienti a pecovatelé maiji byt informovdni o riziku pozdniho ndstupu CRS a/nebo neurologické toxicity. Poucte je,
aby okamzité vyhledali [ékafskou pomoc pfi jakychkoli pfiznacich CRS nebo neurologické toxicity. Po vyhleddni pomoci
musi byt okamzité zahdjena [é¢ba.

Pacienti musi byt po cely Zivot sledovdni z hlediska sekunddrnich malignit.

Evropskd spolecnost pro transplantaci krve a kostni diené (EBMT) vede registr pro dlouhodobé sledovani pacient 1éCe-
nych pfipravkem Abecma. Zdravotnicti pracovnici maji pacienty informovat o ddlezitosti registrace. Pacienti maiji byt vy-
zvani k registraci pro sledovdani bezpecnosti a Ucinnosti po dobu az 15 let po infuzi.

5. BEZPECNOSTNI RIZIKA SPOJENA S PRIPRAVKEM ABECMA

Po infuzi pripravku Abecma se mUze objevit syndrom uvolnéni cytoking, véetné fatdinich nebo Zivot ohrozujicich reakci. Té-
mé&r vsichni pacienti prodélaji urcity stupen CRS. PFi prvnich zndmkdach CRS zahajte podpUrnou I€Cbu, poddni tocilizumabu
nebo kombinace tocilizumabu a kortikosteroid(. Pacienti s CRS musi byt peclivé sledovdni z hlediska funkce srdce a orgdnd
az do vymizeni priznakU. U z&dvazného nebo zivot ohrozujicino CRS zvazte monitorovani na JIP a intenzivni podpUrnou pédi.
Po 1&Cbé piipravkem Abecma se mUzZe objevit neurologickd toxicita, jako je afdzie, encefalopatie nebo ICANS (syndrom
neurotoxicity spojené s imunitnimi efektorovymi burikami). Tyto stavy mohou byt z&vazné nebo Zivot ohrozujici. Neurolo-
gickd toxicita se mize vyskytnout soucasné s CRS, po jeho vyfeseni nebo samostatné. Sledujte pacienty na neurologické
piihody a podle potfeby poskytnéte podpUrnou péci nebo kortikosteroidy. U zdvaznych stavd zajistéte pécina JIP.

U pacient IéCenych pripravkem Abecma se mohou rozvinout sekunddarni malignity. Sekunddrni malignity T-lymfocytdrni-
ho pUvodu, véetné& malignit vychdzejicich z CAR-T, byly hidseny v rozmezi nékolika tydnU az nékolika let po 1é¢bé hemato-
logickych malignit CAR-T bunécnou terapii zacilenou na CD19. Vyskytly se i fatdinireakce. Pacienti proto musi byt sledovdni
po cely zivot s ohledem na sekunddrni malignity. Pokud se objevi sekunddrni malignita T-lymfocytového pUvodu, kontaktuj-
te spolecnost Bristol Myers Squibb a vyzdadejte si pokyny k odbéru vzorkd pro testovani.

Vzhledem k rizikdm spojenym s I€Cbou pripravkem Abecma odlozte infuzi az o 7 dni, pokud md pacient:

e nevyresené zavaziné nezddouci prihody (zejména plicni, srdecni nebo hypotenzi) v€etné téch po predchozich chemo-
terapiich,

e aktivniinfekci nebo zdnétlivé poruchy (napf. pneumonitidu, myokarditidu, hepatitidu),

e aktivni reakci §tépu proti hostiteli.

6. SYNDROM UVOLNEN{ CYTOKINU (CRS)

6.1 Klinicky obraz

CRS je neantigenové specifickd toxicita zpUsobend vysokou imunitni aktivaci v dUsledku mechanismu U¢inku pfipravku
Abecma.!

Klinické pfiznaky jsou velmi variabilni, od mirnych chripkovych projevd az po multiorgdnové selhdni. Horecka je typickym
znakem CRS.

Reseni mUze byt komplikovdno soub&Zznymi potizemi. U zdvazného nebo Zivot ohrozujiciho CRS zvazte monitorovdni na JIP
aintenzivni léCbu.

6.2 Lé¢ba

e Prvni tyden po infuzi sledujte zndmky CRS; poté monitorujte dle uvdazenilékare.

e Informujte pacienty a pecovatele o riziku pozdniho ndstupu neurologické toxicity a nutnosti okamzitého vyhleddni |é-
karské pomoci.

e |dentifikujte CRS na zdkladé klinického obrazu, vyhodnotte a feste dalsi pficiny horecky, hypoxie a hypotenze.

® Pii prvnich zndmkdch CRS zahajte podpUrnou I€Cbu, poddni tocilizumabu nebo kombinace tocilizumabu a kortikoste-
roid¥ (viz Tabulka 1).

e Pokud tocilizumab neni dostupny (EMA katalog nedostatkovych 1€Civ), musi mit centrum pfistup k alternativnilécbé CRS.

® Po poddni tocilizumabu a kortikosteroidd mohou CAR-T lymfocyty obsazené v pripravku Abecma naddle expandovat
a pretrvdvat.

e Pacienti s CRS musi byt sledovani z hlediska mozné kardidlini a orgdnové toxicity az do vymizeni pfiznak(.

e U zdvazného nebo Zivot ohrozujiciho CRS je tfeba zvdzit monitorovdni na JIP a podpUrnou [éCbu.

e Pokud je podezfeni na neurologickou toxicitu béhem CRS, postupujte dle Tabulky 2 a zvolte agresivnéjsi pfistup z obou
doporucenych postupU.

e U refrakterniho CRS (do 72 hodin po infuzi, pretrvévajici horecka, orgdnovd toxicita, hemofagocytujici lymfohistiocytdza
/ syndrom aktivace makrofdgl) se doporucuje dfivéjsi eskalace |€Cby (vyssi ddvky kortikosteroid(, alternativni anticyto-
kiny, anti-T buné&nda terapie).
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Tabulka 1: Uréeni stupné CRS a pokyny k jeho 1éébé

Stupen CRS!

Tocilizumab

Kortikosteroidy

Stupen 1:

Pfiznaky vyzaduji pouze symptomatickou
[éEbu (napf. horeCka, nauzea, Unava, bolest
hlavy, myalgie, maldtnost).

Pokud k ndstupu dojde 72 a vice hodin

po infuzi, poddavejte symptomatickou [éCbu.
Pokud k ndstupu dojde do 72 hodin po infuzi
a pfiznaky nejsou kontrolovdny samotnou
podpurnou pédi, zvazte i.v. poddavani
tocilizumabu v ddvce 8 mg/kg po dobu

1 hodiny (ddvka nesmi presadhnout 800 mg).

Horecka, potfeba kysliku vétsi nebo rovna

40 % FiO, nebo hypotenze vyzadujici vysokou
ddvku jednoho vazopresoru nebo poddni
vice vazopresord nebo orgdnovd toxicita 3.
stupné nebo elevace transamindz 4. stupné
(s vyjimkou elevace transamindz).

800 mg).

Stupen 2:

Pfiznaky vyzaduji a reaguji na stredni Poddveijte i.v. tocilizumab v dévce 8 mg/kg Zvazte iv. poddni
intervenci. po dobu 1 hodiny (ddvka nesmi pfesdhnout dexamethasonu
Potfeba kysliku nizsi nez 40 % FiO, nebo 800 mg). v ddvce 10 mg
hypotenze odpovidaijici na poddni tekutin kazdych

nebo nizké davky jednoho vazopresoru nebo 12 a7 24 hodin.
orgdnovd toxicita 2. stupné.

Stupen 3:

Pfiznaky vyzaduji a reaguji na agresivni Poddveijte i.v. tocilizumab v ddvce 8 mg/kg Poddvejte
intervenci. po dobu 1 hodiny (ddvka nesmi presdhnout dexamethason

(napf. 10 mg i.v.
kazdych 12 hodin).

Pii 2. a 3. stupni:

po dobu maximdiné 7 dni.

Po 2 davkdach tocilizumabu zvazte alternativni anticytokiny.
Nepresdhnéte 3 ddvky tocilizumabu za 24 hodin nebo celkem 4 ddvky.

Pokud nedojde k Zz&dnému zlepseni béhem 24 hodin nebo dojde k rychlé progresi, zopakujte poddvdani tocilizumabu
a zvyste davku a frekvenci poddvdni dexamethasonu (20 mg i.v. kazdych é az 12 hodin).
Pokud nedojde k Zz&dnému zlepseni béhem 24 hodin nebo bude pokracovat rychld progrese, prejdéte
na methylprednisolon v dévce 2 mg/kg ndsledované ddvkou 2 mg/kg rozdélenou do 4 poddni denné.
Pokud byla zahdjena 1éCba steroidy, pokracujte v poddavdani steroid¥ alespon 3 ddvky a poté postupné snizujte

Stupen 4:

Zivot ohrozujici priznaky.

PoZzadavky na podporu ventildtorem, CVVHD
nebo orgdnovd toxicita 4. stupné (s vyjimkou
elevace transamindz).

Poddveijte i.v. tocilizumab v ddvce 8 mg/kg
po dobu 1 hodiny (ddvka nesmi presdhnout
800 mg).

Poddavejte
dexamethason

v ddvce 20 mgi.v.
kazdych é hodin.

Pro 4. stupen:

celkem 4 davky.

cyklofosfamid v ddvce 1,5 g/m? nebo jiné.

Po 2 ddavkdch tocilizumabu zvazte alternativni anticytokiny. Nepfesdhnéte 3 ddavky tocilizumabu za 24 hodin nebo

Pokud nedojde k Z&dnému zlepseni béhem 24 hodin, zvazte poddni methylprednisolonu (1 az 2 g, opakujte kazdych
24 hodin dle potfeby; postupné snizujte davku dle klinické indikace) nebo 1éCby protildtkami proti T-lymfocytim, jako je

7. NEUROLOGICKA TOXICITA VCETNE ICANS

7.1 Klinicky obraz

Po IéCbé pripravkem Abecma se mUze objevit neurologickd toxicita, napriklad afdzie, encefalopatie nebo ICANS (syn-
drom neurotoxicity spojené s imunitnimi efektorovymi burkami). Tyto stavy mohou byt z&dvaziné nebo Zivot ohrozujici. Byl
hidsen i parkinsonismus 3. stupné s opozdénym ndstupem. Neurologické toxicity se mohou objevit soucasné s CRS, po jeho

vymizeni nebo bez pfitomnosti CRS.

7.2 Lééba

e Prvnityden po infuzi sledujte zndmky a pfiznaky CRS; poté monitorujte pacienta dle uvdzenilékare.
e Informujte pacienty a pecovatele o riziku pozdniho ndstupu neurologické toxicity a poucte je, aby pfi jakychkoli pfiznacich

okamfzité vyhledali lékafskou pomoc.

o U z&vazinych nebo Zivot ohrozujicich stavd zajistéte podpUrnou pédina JIP.

v obou tabulkdch.

Pfi podezieni na neurologickou toxicitu postupujte podle doporuceni v Tabulce 2.
e Pokud je soucasné podezieni na CRS, zahajte IéCbu podle Tabulky 1 a pouZijte agresivnéjsi kombinovany pfistup uvedeny
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Tabulka 2: Klasifikace a Iééba neurologické toxicity véetné ICANS

Stupen neurologické toxicity
véetné piitomnych symptomu®

Kortikosteroidy a antikonvulziva

Stupen 1
Lehkd nebo asymptomatickd.

Skére ICE 7-9°
nebo

Snizeny stupen védomic, spontdnni probuzeni.

Zahajte 1é¢bu antikonvulzivy bez sedativnino U&inku
(napt. levetiracetam) k profylaxi epileptickych zdchvatd.

Pokud se objevi 72 a vice hodin po infuzi, pacienta
sledujte.

Pokud k ndstupu dojde do 72 hodin po infuzi a pfiznaky
nejsou kontrolovdny samotnou podpurnou IéCbou, zvazte
i.v. poddvdani dexamethasonu v ddvce 10 mg kazdych

12 az 24 hodin po dobu 2 az 3 dn(.

Stupen 2
Stredné tézkda.

Skoére ICE 3-6P
nebo

SniZzeny stupen védomic, probuzeni hlasem.

Zahajte 1éCbu antikonvulzivy bez sedativnino U&inku (napf.
levetiracetam) k profylaxi epileptickych zdchvato.

Zahaijte i.v. poddavdani dexamethasonu v ddvce 10 mg
kazdych 12 hodin po dobu 2 az 3 dnd nebo déle v piipadé
pretrvdvaijicich pfiznakd. Zvazte postupné snizovani ddvky
u celkové exporzice steroid0 delsi nez 3 dny.

Steroidy se nedoporucuji u izolovanych bolesti hlavy
2. stupné.

Pokud po 24 hodindch nedojde k Zz&dnému zlepseni
nebo dojde ke zhorieni neurologické toxicity, zvyste
ddvku anebo frekvenci poddvdni dexamethasonu
az na maximdlini dévku 20 mg i.v. kazdych 6 hodin.

Stupen 3

Tézkda nebo zdravotné vyznamnd, ale nikoli bezprostfredné
Zivot ohrozujici; hospitalizace nebo prodlouzeni;
zneschopnuijici.

Skére ICE 0-2°
pokud je skére ICE 0, ale pacient je probuzeny (napf. pri
védomi's celkovou afdzii) a je schopen provést vysetreni.

nebo

Snizeny stupen védomic, probuzeni pouze po taktiinim
stimulu.

Nebo epileptické zachvatye, bud:

e jakékoli klinické z&chvaty, fokdini nebo generalizované,
které rychle vymizi, nebo

e nekonvulzivni z&dchvaty na EEG, které vymizi
po intervenci.

Nebo zvysené ICPe: fokdlni/lokdini edém
na neurozobrazovani.

Zahajte 1é¢bu antikonvulzivy bez sedativnino U&inku (napf.
levetiracetam) k profylaxi epileptickych zdchvatd.

Zahajte i.v. poddvdni dexamethasonu v ddvce 10 az 20 mg
kazdych 8 az 12 hodin. Steroidy se nedoporuluiji
U izolovanych bolesti hlavy 3. stupné.

Pokud po 24 hodindch nedojde k z&dnému zlepseni nebo
dojde ke zhorseni neurologické toxicity, zintenzivnéte
é&bu pfechodem na methylprednisolon (nasycovaci
ddvka 2 mg/kg ndsledovand ddvkou 2 mg/kg rozdélenou
do 4 poddni denné&; postupné snizujte béhem 7 dni).

V pripadé podezieni na otok mozku zvazte hyperventilaci
a hyperosmoldrni léEbu. Poddvejte vysokou ddavku
methylprednisolonu (1 az 2 g, opakujte kazdych 24 hodin
dle potfeby; postupné snizujte dle klinické indikace)

a cyklofosfamid v davce 1,5 g/m?.

o Stupné podile kritérif NCI CTCAE nebo podle spolecnosti ASTCT / ICANS

b Je-limoZné pacienta probudit a provést u néj hodnoceni ICE, pouZijte Tabulku 3. Neni-li pacienta mozné vzbudit a provést hodnoceni ICE (stuperi 4

ICANS) =0 bodU.
¢ Nelze pripsat jakékoli jiné priciné.
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Tabulka 2: Klasifikace a Iééba neurologické toxicity véetné ICANS

Stupen neurologické toxicity
véetné piitomnych symptomu®

Kortikosteroidy a antikonvulziva

Stupen 4
Zivot ohrozujici.

Skére ICEP O
nebo

Snizeny stupen védomic, bud:

e pacienta nelze probudit nebo k probuzeni vyzaduje
silné nebo opakované taktilni stimuly, nebo

e stupor Ci kdbma.

Nebo epileptické zachvatye, bud:

e Zivot ohrozujici prolongované z&achvaty (> 5 minut), nebo

e opakované klinické nebo elektrické zdchvaty bez
ndvratu do vychoziho stavu mezi nimi.

Nebo motorické ndlezys:
e hlubokd fokdini motorickd slabost jako hemiparéza
nebo paraparéza.

Nebo zvysené ICP / cerebrdini edéme se zndmkami/
symptomy jako:

e difUzni cerebrdini edém pfi neurozobrazovacim
vysetfeni nebo,

decerebracéni nebo dekortikacni poloha nebo,
obrna VI. kranidlniho nervu nebo,

edém papily nebo,

Cushingova tfridda.

Zahajte 1é¢bu antikonvulzivy bez sedativnino U&inku (napf.
levetiracetam) k profylaxi epileptickych zdchvatd.

Zahajte poddvdni dexamethasonu v ddvce 20 mg i.v.
kazdych é hodin.

Pokud po 24 hodindch nedojde k zddnému zlepseni
nebo dojde ke zhorieni neurologické toxicity, prejdéte
na vysokou ddavku methylprednisolonu (1 az 2 g, opakujte
kazdych 24 hodin dle potfeby; postupné snizujte dle
klinické indikace).

Zvazte poddni cyklofosfamidu v ddvce 1,5 g/m2.

V pfipadé podezieni na otok mozku zvazte hyperventilaci
a hyperosmoldrni léEbu. Poddveijte vysokou ddavku
methylprednisolonu (1 az 2 g, opakujte kazdych 24 hodin
dle potreby; postupné snizujte dle klinické indikace)

a cyklofosfamid v davce 1,5 g/m?.

Tabulka 3: Hodnoceni ICE

Hodnoceni ICE

Pocet bodu

Orientace

Je-li orientovdn v roce, mésici, mésté, nemocnici 4

Nazvy

Pojmenuje-li 3 pfedméty, napfr. ukazte na hodiny, pero, knoflik 3

Schopnost plinit

Schopnost plnit pokyny (napf. ,,ukazte mi dva prsty* 1

pokyny nebo ,,zaviete oCi a vypldznéte jazyk" )
Psani Schopnost napsat bé&Znou vétu 1
Pozornost Pocitat pozpdtku od 100 po deseti 1
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8. PORADENSTVi PACIENTUM

Informujte pacienty, aby si dOkladné precetli pribalovou informaci.

Vysvétlete jim rizika CRS, neurologické toxicity véetné ICANS a sekunddrnich malignit z T-lymfocyt0. ZdUraznéte jim nutnost

okamzitého vyhleddni Iékaiské péce, pokud se objevi néktery z ndsledujicich priznak:

® Moiné pfiznaky CRS (mohou byt z&vaziné a potencidiné fatdini): horecka, zimnice, obtizné dychdni, zdvraté nebo toceni
hlavy, nevolnost, bolesti hlavy, rychly tep, Unava, nizky krevni tlak.

® Moiné priznaky neurologické toxicity véetné ICANS: zmatenost, potize s paméti, potize s mluvenim nebo zpomalend
feC, potize s porozuménim feci, ztrata rovnovdhy nebo koordinace, dezorientace, zhorsend bdélost (snizené védomi)
nebo nadmérnd ospalost, ztrdta védomi, blouznéni, z&chvaty.

® Moiné priznaky parkinsonismu: tfes nebo slabost se ztradtou hybnosti na jedné strané téla, zpomalené pohyby, ztuhlost.

Doporucte pacientim, aby kontaktovali Iékare pfi zdufeni lymfatickych uzlin nebo zméndch na kdzi (nové vyrdzky, bulky),
které mohou byt prfiznakem nového typu rakoviny.

Pfed poddnim infuze nebo pfi propusténi predejte kazdému pacientovi kartu pacienta a poucte jej:

Symptomy, které je tfeba sledovat, jsou uvedeny na karté.

Kartu musi pacient nosit stdle u sebe a ukdzat Iékafi nebo sestre pri kazdé ndvstéveé zdravotnického zarizeni.

Lékar, ktery poddvd pripravek Abecma, vyplni Cislo Sarze a kontakini Udaje na karté.

Pacient musi zUstat v blizkosti (do 2 hodin cesty) I€éCebného centra po dobu alespon 2 tydnd po infuzi.

Nejméné 4 tydny po infuzi (nebo déle dle uvazeni lékare, minimdiné do odeznéni piiznakd neurologické toxicity) nesmi
fidit ani neobsluhovat té€zké nebo nebezpec&né stroje.

9. TRANSGENE ASSAY - TESTOVANi NA SEKUNDARNi MALIGNITY

U pacientU 1éCenych pripravkem Abecma se mohou rozvinout sekunddrni malignity. Pacienty je proto nutné po cely Zivot
sledovat z hlediska vzniku sekunddrnich malignit.

Po I1éCb& hematologickych malignit T-lymfocyty s CAR zacilenymi na BCMA nebo CD19 (vCetné pfipravku Abecma) byly
hidseny malignity T-lymfocytd, véetné CAR-pozitivnich malignit. Tyto malignity se mohou objevit nékolik tydnd az let po
lecbé.

Pokud je identifikovdno sekunddrni zhoubné bujeni T-lymfocytového pUvodu, nebo existuje podezieni na souvislost s 1€¢-
bou pfipravkem Abecma, kontaktujte spolecnost Bristol Myers Squibb a vyzdadeijte si pokyny k odbéru vzorkd nddoru pro
bezplatné testovdani transgend. Bude pozadovdan vzorek nddorové tkané k testovani piitomnosti transgenu Abecma.
Pokud je v biopsii detekovdn transgen Abecma (pomoci in situ hybridizace) a ndlez naznacuje maligni fransformaci v do-
sledku inseréni onkogeneze, bude provedena analyza mista inserce k ur€eni umisténi fransgenu a klonality.

V pfipadé sekunddrni malignity T-buné&&ného plvodu kontaktujte oddéleni medicinskych informaci (e-mail:
medinfo.czech@bms.com nebo telefon: 221 016 173). Vysledky testu mohou byt poskytnuty na vyzadani.

10. HLASENi NEZADOUCICH UCINKU

HIG3eni nezddoucich UEinkd po poddni piipravku Abecma je zdsadni pro kontinudini sledovdni poméru piinost a rizik
této terapie.

Prosime zdravotnické pracovniky, aby hldsili nezddouci UCinky, které se vyskytly béhem pouzivdni pripravku Abecma.
Jakékoli podezfeni na zdvaziny nebo neocekdvany nezddouci UCinek a jiné skute&nosti zdvaziné pro zdravi léCenych
osob musi byt hldseny Statnimu Ustavu pro kontrolu [€&iv (SUKL). Podrobnosti najdete na: sukl.gov.cz/nezadouciucinky.
Adresa pro zasilani je: Statni Ustav pro kontrolu 1&€&iv, Odbor farmakovigilance, Srobdrova 49/48, 100 00 Praha 10, e-mail:
farmakovigilance @sukl.gov.cz

Informaci o nezddoucich Ucincich mUzete nahldsit také spolecnosti Bristol Myers Squibb:

e-mail: medinfo.czech@bms.com, telefon: 221 016 173.

11. KONTAKTNi UDAJE SPOLECNOSTI

Pro informace o edukacnich materidlech pro zdravotnické pracovniky a pacienty nebo pokud mdate jakékoli dotazy, kon-
taktujte oddéleni medicinskych informaci: e-mail: medinfo.czech@bms.com, telefon: 221 016 173.
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