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Prvni a jedina anti-HERZ2 léc¢ba pro pacienty s metastazujicim

SCHVALEN A INDIKACE karcinomem prsu s nizkou expresi HER2 (IHC1+ nebo IHC2+/ISH-)

predlécené chemoterapii.™

VYZNAMNE PRODLOUZENI PREZITI

U PACIENTEK S METASTAZUJICIM KARCINOMEM PRSU S NiZKOU EXPRESi HER2'-3

Mezi nejcastéjsi nezddouci UCinky patfi nevolnost a zvraceni. Mezi nejzadvaznéjsi nezddouci UCinky patti intersticidini plicni
onemocnéni/pneumonitida, jejiz projevy je treba peclivé monitorovat.'?

W Tentolécivy pripravek podiéha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpenosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hiasili jakakoli podezreni na nezadouci tiinky.

Kvalitativni a kvantitativni slozeni: Jedna injekcni lahvicka s praskem pro koncentrét pro infuzni roztok obsahuje trastuzumab deruxtekan 100 mg. Po rekonstituci obsahuje jedna injekéni lahvicka o objemu 5 ml roztok trastuzumabu deruxtekanu
0 kncentraci 20 mg/ml. Terapeutické indikace: HER2-pozitivni karcinom prsu: Pripravek Enhertu v monoterapii je indikovan k 16¢hé dospéljch pacientd s neresekovatelnjm nebo metastazujicim HER2-pozitivnim karcinomem prsu, ktefi podstoupili
jeden nebo vice programd na bézi anti-HER2. HER2-low karcinom prsu: Pripravek Enhertu v monoterapii je indikovan k 16cbé dospélich pacientd s neresekovatelnym nebo metastazujicim karcinomem prsu s nizkou hladinou HER2 (HER2-low karcinom
prsul, ktefi predtim podstoupili chemoterapii v rezimu pro metastazujici karcinom, nebo u nichz doslo k recidivé onemocnéni béhem adjuvantni chemoterapie nebo do 6 mésict od jejiho ukonceni. Nemalobun&gny karcinom plic (NSCLC): Pripravek
Enhertu v monoterapii je indikovan k Iécbé dospéljch pacientd s pokrogiljm NSCLC s aktivatni mutaci HER (ERBB2), jejich stav vyZaduje systémovou Iécbu po chemoterapii na bézi platiny s imunoterapii nebo bez ni. Karcinom Zaludku: Pripravek
Enhertu v monoterapi je indikovan k 16cbé dospélych pacientd s pokrogilym HER2-pozitivnim adenokarcinomen Zaludku nebo gastroezofagealni junkce (GEJ), ktefi podstoupili program na bézi trastuzumabu. Davkovani a zpiisob podani: Karcinom
prsu: Doporucend davka Enhertu je 5,4 mg/kg podavana ve formé intravendzniinfuze jednou za 3 tydny (Zidenni cyklus). NSCLC: Doporucena davka Enhertu je 5,4 mg/kg podavané ve forméi.v.infuze jednou za 3 tydny (21denni cyklus). Karcinom Zaludku:
Doporucené davka Enhertu je 6,4 mg/kg podavané ve formé intravendzni infuze jednou za 3 ty’dny(ﬂdenm’cyk\us]. Uvodni davka ma byt podana v intravendzni infuzi trvajici 30 minut. Pokud byla predchozi infuze dobfe snasena, mohou bjt nasledné davky
Enhertu podavany v infuzi trvajici 30 minut. Pokud se u pauenta rozvinou pfiznaky reakce na infuzi, j e mozné rychlost infuze zpomalit, nebo infuzi preruit. V pripadé zavaznych reakcf na infuzi je nutné [éEbu Enhertu trvale ukoncit. Pripravek Enhertu je
emetogenni, coz zahmuje opozdénou nauzeu a/nebo zvraceni. Za Ucelem prevence nauzey a zvraceni maji byt pacienti pied kazdou davkou Enhertu premedikovani v komblnnvanem rezimu dvéma nebo tfemi Iecwyml piipravky (napF. dexamethasonem
s antagonistou receptoru 5-HT3 a/nebo antagonistou receptoru NKT, pripadné dal$imi Iécivjmi pripravky dle indikace). Uprava davkovani: Zvladnuti nezadoucich acinkd mize vyzadovat preruseni 1&Eby, snizeni dévky nebo ukonceni [EEby pripravkem
Enhertu. Pi prvnim snizeni se doporucuje snizit davku na 44 mg/kg (v indikaci karcinom prsu a NSCLC) a 5,4 mg/kg (v indikaci karcinomu Zaludku). V' pfipadg dalsiho snizeni se doporucuje snizit davku na 3,2 mg/kg (karcinom prsu a NSCLC), resp.
44 mg/kg (karcinom Zaludku). PFi potfebe dalsiho snizeni davky se doporucuje ukanceni lecby. Po predchozim snizeni se dévka Enhertu nema opétovné zvySovat. Podrobny popis tpravy davkovani - viz SPC. Interakee s jinymi légivymi pripravky ajiné
formy interakee: Pfi soubézném podani Enhertu s leCivimi pripravky, které inhibuj CYP3A nebo OATP1B nebo transportéry P-gp, nen potfeba zadn tprava davky. Zviastni populace: Pripravek Enfertu mize byt podavan pacientlm s lehkou nebo stfedné
tézkou poruchou funkce ledvin bez Gpravy davkuvam Vzhledem k nedostatku idaju nelze stanovit pripadnou potrebu Upravy davky u pacient s tézkou poruchou funkce ledvin. U pauentu se stiedng tézkou poruchou funkce ledvin byla pozorovana vyssi
incidence ILD stupné 1a 2. Pripravek Enhertu miiZe byt podavan pacientdim s lehkou poruchou jaternich funke. U pacientd se strednim stupném poruchy funkce jater neni dostatek tdaji k vysloveni zavéru a u pacientd s tézkou poruchou funkce jater
nejsou k dispozici Zadné (daje. Podrobné informace - viz SPC. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léivou latku nebo na kteroukoli pomacnou [atku. Zvlastni upozornéni: Intersticialni plicni onemocnéni (interstitial lung disease; ILD)/ fi
eché Enhertu byly hiaseny pripady intersticialniho plicniho onemocnéni(ILD) a/nebo pneumonitidy. Byly pozorovany fatalni pripady. Pacienti maji bjt pouceni, aby okamzite hidsili kasel, dyspnoe, horecku a/nebo jakekoli nové nebo zhorsujici se respirachi
piiznaky. Pacienti maji byt peclivé sledovani ohledné znamek a priznakd ILD/pneumonitidy. Pacienti s podezfenim na ILD/pneumonitidu maji byt vySetfen rentgenologicky (prednostné CT), je tfeba zvazit konzultaci s pneumologem. Podrobnosti
k managementu toxicity viz SPC. Lecha Enhertu se ma trvale ukonCit u pacient se symptomatickou ILD/pneumonitidou 2. nebo vy3$iho stupné. U pacientd s anamnézou [LD/pneumonitidy nebo u pacientd se stiedné tézkou poruchou funkee ledvin je
2vySené riziko rozvoje ILD/pneumontidy. Neutropenie: V Klinickjch studiich s pripravkem Enhertu byly hlaseny prlpady neutropenie, véetng febrilni neutropeme s fatalnimi ndsledky. Pred zahajenim lécby pripravkem Enhertu, pred kazdou davkou a dale
v pripadech, kdy je to Klinicky indikované, je nutno monitorovat krevni obraz. V zévislosti na zavaznosti neutropenie miize bjt potiebné preruseni Iéchy nebo snizeni dévky pripravku Enhertu - viz SPC. Pokles ejekéni frakce leveé komory: U pacientl lécenjch
anti-HER? terapii byl pozorovan pokles ejekCni frakce levé komory (LVEF). Standardni testovani srdecnich funkei (echokardiografie nebo skenovani MUGA) pro dcely stanoveni LVEF se ma provadét pred podanim pripravku Enhertu a v pravidelnjch
intervalech v prabéhu lécby, dle klinické indikace. Pokles LVEF je zapotiebi f resn prerusenim [échy. Podrabnosti o managementu toxwlty viz SPC. Lécha pripravkem Enhertu ma bjt trvale ukoncena u pacientu se symptomatickjm kungestlvnlm srdecnim
selhavanim (CHF). Embryofetalni toxicita: Vzhledem k mechanismu G¢inky mdze pripravek Enhertu podavany tehotnjm zenam zplisobit poskozeni plodu. Pauentl se stredné tézkou nebo s tézkou poruchou funkee jater: U téchto pacientd ma byt pripravek
Enhertu pouzivan s opatrosti (viz SPC). Fertilita, t8hotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi bahem 162by pFipravkem Enhertu a jesté nejméné 7 mésicd po posledni davce pouzwat ucinnou antikoncepci. Muzsti pacienti s partnerkami ve fertilnim
véku maji behem lecby pripravkem Enhertu a alespon 4 mésice po posledni dévce pouzivat GEinnou antikoncepci. Podani pripravku Enhertu téhotnym Zenam se nedoporucuje a Zeny maji bjt informovany o mozném riziku pra plod pred tim, neZ otéhotni.
Behem lechy pripravkem Enhertu nebo v priibéhu 7 mésic po podani posledni davky Zeny nemaji kojit. Muzsti pacienti nesmi béhem Iécby pripravkem Enhertu a alespofi 4 mésice po posledni dévce mrazit nebo darovat sperma. Nezadouci uginky:
Bezpecnost byla hodnocena u poolovaného souboru pacientd, ktefi v klinickjch studiich s vicecetnjmi typy nédorﬁ dostali nejméné 1davku Enhertu 54 mg/kg resp. 6.4 mg/kg. NejcastéjSimi nezadoucimi ucinky v Kinickych studiich u pacientl uzivajicich
prlpravek Enhertu byly nauzea, inava, zvraceni, alopecie, anemie, neutropenie, zacpa, snizena chutk jdlu, préjem, zvjSené hladiny aminotransferaz, muskuloskeletarni bolest, leukopenie a trombocytopenie. K dalsim velmi Gastjm nezédoucim Gcinkim
u>1/1[])patr| infekce hornich cest dychacich, pneumanie, Iymfnpenle hypokalemle bolest hlavy, zavrat, dysgeuzie, intersticialni plicni anemocnéni, dyspnoe, kadel, epistaxe, bolest bficha, stomatitida, dyspepsie, Eyrexue perlfeml edém, sniZeni télesné
hmotnosti, snizend ejekcni frakce. K castym nezadoucim dcinktim (u>1/100 a2 <1/1[]) dale patfi febrilni neutropenie, dehydratace, abdominélni distenze, flatulence, gastritida, vyrazka, pruritus, hyperpigmentace kuze, zvySeni hladiny alkalicke fosfatézy
v krw 2vySeni hladiny bilirubinu v krvw zvysenl hladlny kreatlnlnu vk, reakce spolene s infuzi, syndrum suchého uka 3 rozmazane wdem Vybrane nezadouci ucmky ILD/pneumomtlda se vyskytovala U pauentu [éEenych Enhertu v kllmtkych studnch

(5. stupen) ILD/pneumonmdaE stupne se vyskytlalumaleho pumu pamentu |écenych davknu54mglkg Medidn dobydo nastupu ILD/pneumnnmdy byI55mesme(davka54mq/kq)resp 42mesme(davky64mq/kq) podrobneszPE Podrobné
informace o nezadoucich d¢incich - viz SPC. Zvlastni opatveni pro uchovavani: Uchovavgtevchladmcce(Z C-8°C). Doba pnu:llelnnsh Neoteviena injekcni lahvicka 4 roky. Rekonstituovany roztok 24 hodin pfi teploté 2 °C az 8 °C. Nafedénj roztok
vinfuznich vacich s obsahem 5 % roztoku glukozy uchovavany pi pokojové teploté (< 30 °C) 4 hodiny nebo v chladnicce pri teploté 2 °C a2 8 °C 24 hodin. Baleni pipravku: Jedna krabicka obsahuje 1injekéni lahvicku. Drzitel rozhodnuti o registraci:
Daiichi Sankyo Europe GmbH, Zielstattstrasse 48, 81379 Munich, Némecko Registraéni islo: EU/1/20/1508/001 Datum revize textu SPC: 18. 10. 2023 Referenchi Cislo dokumentu: 18102023AP1  Vydej Iécivého pFipravku vézan na Iekarsky predpis.
S cinnogti od 1. 12. 2023 je pripravek hrazen z prostfedkd vefejného zdravatniho pojisténi u dospéljch pacientd s HER2-pozitivnim neresekuvatelnym lokéIng pokra€ilym nebo metastazujicim karcinomem prsu po minimalné jednom rezimu anti-HER2
teraple Unradové podminky v piném znéni jsou k dispozici na www.sukl.cz. V ostatnich registrovanjch indikacich ihrada pripravku z prostfedkii verejného zdravotniho pojisténi dosud nebyla stanovena. Predtim, nez pripravek predepisete, prectéte si
pozorné Gpinou informaci o pripravku, kterou naleznete na adrese: AstraZeneca Czech Republic s.r.0., U Trezorky 921/2,158 00 Praha’, tel.: +420 222 80711, fax: +420 227 204748, na www.astrazeneca.cz nebo na webovych strankach Evropské agentury
pro |Civé pripravky http:/ /www.ema.europa.eu/.

HER2 - lidsky receptor typu 2 pro epidermalni riistovy faktor; HR+ - exprese hormonalnich receptordi pozitivni; HR- - exprese hormonalnich receptord; IHC - imunchistochemie; ISH - hybrldlzace in situ; mBC - metastazujici karcinom prsu; m0S - median celkového
preziti; mPFS - median preziti bez progrese; 08 - celkové preziti; PFS - preZiti bez progrese; TPC - Iécba podle volby lékafe. ~ Reference: 1. Enhertu, Souhrn (dajli o pipravku; datum revize textu 18.10. 2023; 2. Modi S, Jacot W, Yamashita T, et al. Trastuzumab
deruxtecan in previously treated HER2-low advanced breast cancer. N Engl J Med. 2022;387(1:.9-20; 3. Modi S et al. Presented at: European Society for Medical Oncology 2023; October 20-24, 2023; Madrid, Spain. Presentation 3760

AstraZeneca Czech Republic s.r.0., U Trezorky 921/2,158 00 Praha5 - Jinonice / Datum pfipravy:01/2024 / CZ-5540 AstraZeneca



