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Pfipravek TIBSOVO® v kombinaci s azacitidinem (AZA) je indikovan k I1é€bé dospélych pacientd s nové diagnostikovanou akutni myeloidni
leukémii (AML) s mutaci izocitratdehydrogenazy 1 (IDH1) R132, kteFi nejsou zpUsobili k standardni indukéni chemoterapii.

*(95% Cl 13,2 az nedosazeno) vs. 7,9 mésice (95% Cl 4,1-11,3) pri lécbé placebo (PBO) + AZA (HR 0,42; 95% Cl 0,27-0,65)."% 1(95% CI 35-59) vs. 15 % (9
Ze pacient zlistane v kompletni remisi po 12 mésfcich.?

88 %vs. 36 % pri lécbé PBO + AZA. Odhadované pravdépodobnost u pacientl s kompletni remisi

3-25) pri lécbé PBO + AZA (p < 0,001).'2

Reference: 1. TIBSOVO® SPC. Posledni revize textu 12/2023. 2. Montesinos P et al. N Engl | Med. 2022;386:1519-1531. 3. Déhner H et al. HemaSphere, 2023,7(S3).

Cl, interval spolehlivosti; HR, pomér rizik.

Tento |éCivy pripravek podiéha dalSimu sledovani. To umozni rychlou identifikaci novych bezpecnostnich informaci.
Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlésili podezreni na nezadouci Gcinky.
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Zkracena informace o pripravku Tibsovo®
"W Tentoléivy pripravek podishd dalsimu sledovani.

SLOZENI*: Jedna potahovand tableta obsahuje 250 mg ivosidenibu. INDIKACE™: V kombinaci s azacitidinem k 166bé dospglych
s nové diagnostikovanou akutni myeloidnf leukémii (AML) s mutaci izocitrétdehydrogendzy 1 (IDHT) R132, kteff nejsou zpdsobili
k standardni indukGnf chemoterapi. V monoterapii k 16cb& dospélyh s loklng pokrotilym nebo metastazujicim cholangiokarcinomem
s mutaci IDH1 R132, ktefi jiz byli I6ceni alespori jednou predchozi linif systémove terapie. DAVKOVANI A ZPUSOB PODANI*:
L66ba md byt zahdjena pod dohledem I6kaf(i se zkuSenostmi s pouzivénim protinddorovych 6Givych pfipravkd. Pred zahdenim Iégby
pripravkem Tibsovo musf byt u pacientii potvrzena mutace IDH1 R132 pomoci vhodného diagnostického testu. Pred zahdenim I6Cby
musf byt provedeno EKG, kompletni krevni obraz a biochemicke vySetfeni krve. QT interval korigovany na srdecni frekvenci (QTc) mé byt
pred zahdjenim 168Dy kratsinez 450 ms. Doporuciend davka u AML: 500 mg ivosidenibu (dvé 250 mg tablety) uZivand peroralng jednou
denng. Lécba ivosidenibem ma byt zahdjena 1. den cyklu v kombinaci s azacitidinem v dévee 75 mg/m? télesného povrchu poddvang
intravendzné nebo subkutanng, jednou denné 1.-7. den kazdého 28denniho cyklu. Doporucuje se, aby pacienti byli [é5eni minimalng
6 oykld. Doporuciend dévka u cholangiokarcinomu: 500 mg ivosidenibu (dvé 250 mg tablety) Zivana perording jednou dennd, Pacienti
by neméli nic jist 2 hodiny pfed a 1 hodinu po uZitf tablet. Uprava dévkovani je doporucena pfi soutasném podavani stfedné silnjch
nebo siinych inhibitor( CYP3A4, diferenciatinim syndromu, leukocytdze, prodlouZeni intervalu QTc a vyskytu nezddoucich eink( stupné
3 nebo vyssich, KONTRAINDIKACE™: Hypersenzitivita na IéCivou létku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Soutiasné poddvani sil-
nyoh induktort CYP3A4 nebo dabigatranu. Vrozeny syndrom dlouhého intervalu Q. Nahla smrt nebo polymorfnf komorové arytmie v ro-
dinné anamnéze. Interval QT/QTc > 500 ms, bez ohledu na metodu korekce. ZVLASTNI UPOZORNENI™: Diferenciachi syndrom
U pacientii s AML. Bez 16tby mize byt diferenciatni syndrom Zivot ohrozujici nebo smrtelny. Pacienti musf byt informovani o zndmkach
a symptomech diferenciaGniho syndromu, mus byt pouteni, aby v pfipadé jejich viiskytu okamité kontaktovali svého Iékafe a aby
u sebe neustale méli vystraznou kartu pacienta. Preruste [6Ebu pfipravkem Tibsovo, pokud zdvazné zndmky/ symptomy pretrvavajf déle
neZ 48 hodin po nasazeni systémovych kortikosteroidd. ProdiouZeni intervalu QTc: Jakékoli abnormality maji byt neprodlens Feseny.
V pripadg symptomd nasvédgujfcich prodlouzent intervalu QTc mé byt provedeno EKG vySetfeni. V pripadé tézkého zvraceni a/nebo
prijmu musf byt provedeno posouzeni abnormalit sérovyich elektrolytd. Pacienti majf byt informovéni o riziku prodlouzent intervalu (T,
jeho projevech a symptomech) a majf byt pouceni, aby v pfipadé jejich vyskytu okamyits kontaktovali svého Iékare. Pokud nenf mozné
pouzit vhodnou alternativu Iégivyich pripravkd, o kteryich je znamo, Ze prodluzuf Qe interval, jsou stredné silngmi nebo silnymi inhibitory
CYP3A4, pacienti majf byt [6teni s opatrnosti a petlivé sledovani. Pacienti s méstnavym srdecnim selhdnim nebo abnormalitami elek-
trolytd nebo pokud je podavani furosenidu klinicky indikovéno ke zviddnuti pfiznakii diferenciacniho syndromu maji byt béhem Iéchy
ivosidenibem peclivé sledovani. Létha pripravkem Tibsovo md byt trvale ukoncena, pokud se u pacient(i objevi prodlouzeni intervalu
(Tc se znamkami nebo symptomy Zivot ohrozujici arytmie. Ivosidenib by mél byt pouzivan s opatrnosti u pacientd, ktefi majf hladinu
albuminu pod normalnim rozmezim nebo maji podvahu. Té2k4 porucha funkce fedvin: Pouzivejte s opatrnostia peclivé sledujte. Porucha

funkce jater: U pacientl se stfedné t&zkou a tézkou poruchou funkee jater (tfidy Child-Pugh B a C) pouZivejte s opatrnosti a peclivé sle-
dujte. PouZivejte s opatrosti u pacienti s lehkou poruchou funkee jater (tfida Child-Pugh A). Pomocné fétky: laktdza a sodik (méné nez
1 mmol sodiku, v podstaté ,bez sodiku”). INTERAKGE™: Kontraindikovano: silng induktory CYP3A4; dabigatran. Nedoporucuje se:
Stiedné silné nebo silng inhibitory CYP3A4; Iéivé pripravky, o nich je znamo, Ze prodluzujf interval QTc; soutasnému podéveni substra-
i OAT3 nebo citlivych substréti OATP1B1/1B3; substraty CYP3A4, CYP2BB, CYP2C8 nebo CYP2CI s tizkym terapeutickym indexem
nebo substraty CYP2C19; itrakonazol nebo ketokonazol; substréty UGT. Opatreni hormondini antikoncepcni pripravky. FERTILITA*,
TEHOTENSTVI*: Nedoporucuje se. KOJENI*: BEhem Iéchy pripravkem Tibsovo a po dobu nejméné 1 mésice po poslednf dévee
e tieba prerusit kojeni. ANTIKONGEPCE™: Zeny ve fertilnim véku by mély pred zahéjenim Iégby pripravkem Tibsovo podstoupit
téhotensky test a behem I6chy se maji chranit pred ot8hotnénim. Zeny ve fertilnim véku a muzi s partnerkami ve fertilnim véku maji
behem I6chy pripravkem Tibsovo a nejméné 1 mésic po posledni dévee pouzivat dinnou antikoncepei. vosidenib mize snizovat systé-
mové koncentrace hormondlnich antikoncepcnich pripravkd, a proto se doporucuje Soub&Zné pouzivani bariérové metody antikoncepce.
UCINKY NA SCHOPNOST RIDIT A OBSLUHOVAT STROJE™: Maly viiv na schopnost it a obsluhovat stroje. U nékterych
pacient(l uzivajicich ivosidenib byla hldSena tnava a zdvrats, NEZADOUGI UCINKY*: U AML: Ve/mi ciasté: Diferenciacni syndrom,
leukocytdza, trombocytopenie, neutropenie, nespavost, bolest hlavy, zavraté, zvraceni, bolest kongetin, artralgie, bolest zad, prodlouzent
intervalu QT na EKG. Caste: Leukopenie, periferni neuropatie, orofaryngedlni bolest. U cholangiokarcinomu: Veimi casté: Anémie,
snizend chut k jidlu, perifernf neuropatie, bolest hlavy, ascites, prijem, zvracen, nauzea, bolest bficha, vyrdzka, inava, zvySend hladina
aspartataminotransferdzy, zvySend hladina bilirubinu v krvi. Gasté: Cholestatickd Zloutenka, hyperbilirubinémie, pad, prodlouzent infer-
valu QT na elektrokardiogramu, zvySend hladina alaninaminotransferdzy, snizeni poctu leukocytd, snizeni poctu trombocytd. PREDAV-
KOVANI* VLASTNOSTI*: Ivosidenib je inhibitor mutovangho enzymu IDH1. Mutantni IDH1 pfeméfiuje alfa-ketoglutardt (a-KG)
na 2-hydroxyglutardt (2-HG), ktery blokuje bunétnou diferenciaci a podporuje tumorigenezi u hematologickych i nehematologickych
malignit. Kromé schopnosti sniZovat 2-HG a abnovovat bunéEnou diferenciaci neni mechanismus Gcinku ivosidenibu ve vsech indikacich
zcela objasnén. PODMINKY UGHOVAVANI*: Zddné zvIaStnf teplotni podminky uchovavani, uchovavat v dobre uzavrené lahvicce,
ochrana pred vinkosti. BALENI*: 60 potahovanjch tablet. Datum posledni revize textu: 22. 12. 2023. Registracni islo:
EU/1/23/1728/001. Driitel registragniho rozhodnuti: Les Laboratoires Servier, 50 rue Garnot, 92284 Suresnes cedex, Francie, www.
servier.com. Pred predepsanim pfipravku si prectéte Souhrn (daji o pripravku. Viidej I6Civého pripravku je vazan na lékafsky predpis.
Pripravek neni hrazen z prostredk( verejného zdravotniho pojisténi. Dalsf informace Ize vyZadat na adrese Servier sr.o., Na Florenci
2116/15,110 00 Praha 1, tel. (+420) 222 118 111, www.Servier.cz

* pro Gpinou informaci i prosim prectéte cely Souhrn tdaj o pripravku



