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Pacienti s CLL po dokonceni léchy maji
dalSi obdobi bez aktivni terapie'

@ Cilové datum dokonceni lécby
@ Obdobi bez aktivni Iécby
@ Limitovana Iécebna expozice

@ Fixni naklady na Iécbu

VENCLYXTO + OBINUTUZUMAB' / STOP VENCLYXTO + RITUXIMAB'
Fixni délka lé¢ebného rezimu 1 rokt po 1 roce Fixni délka Ié¢ebného rezimu 2 roky*

Zkrécené informace o lécivém pripravku - informace zaméfené pouze na lécbu chronické lymfocytarni leukemie (CLL

Nazev lécivého pripravku: Vendyxto 10 mg potahovan tablety; Venclyrto 50 mg potahované tablety; Vencito 100 mg potahovanc tablety. Nézew ticinne Itky: venetoclavum. Indikace: Prpravek Vendto v kombinaci obinutuzumabern e indkovain k Iécbe dospeljch pacentt s dosud nelécenou chronickou
hmfoytileukémi 1L Pifpravek Venclov kombinaistuimabem jencovan K échedospélh pacentd s L, Kt dostalimiiméln ednu iedchosécbu. Monoteraiepipavkem Vencltojeindikovdin k1o L el 7pnebomutac genuTP53 udospelch pacienfi nevhodnjch k écbg nfibitorem
drahy Bbunéného ecepton nebou ihz et €t el nebosabsencidelee 17p nebo mutace genu TP53u dospélch pac\enuumchzselhalachemowmunoerap\ewlecbamh\bl rem iy Bbunéiného ecepton. Pnpravek\/endyxlov kombinaci hypometaci atkou jeindikovin kb dspéljh pcentd
s nové diagnostkovanou akutnf myeloidni Ieukemu (AME) ket nejsou zpsobil Kk intenzivni chemoterapii. Kontraindikace: Hypersenzitvita nia léivou litku nebo na Kteroukoli pomocnou litk; U pacientl s CLLsoucasné pouiitse sinjrmi inhibitory CYP3A pi zahdjeni terapie a béhen trace dévky; u viech pacientl
uafvan pfpravk( obsahujicichtezalku teckovanou. Davkovania zpiisob podani: Léchu venetoklaxem musfzahéjita monitorovat ékase zkuSenostmi s pouiitim profinadorovych I&civjch pipravka U pacientl écenyeh venetoklaxem se e wyinout syndrom nédoroveho rozpadu TLS).K prevend asnifeni rizka TLS
o tebase it inormaceni popsanjmi SPC etné hodnoceni ik, prolakickjch opeen, plinu ivce davk abratoho moniorovata ékoich nterehc izko LS e neustl, zalofené na noh fadoech g komoridzeimenasiené funkce levin).weoké nddoroé ztGzeasplenomegale i UL
feui; i opétonémzatienléchy venetobarem iehapostupovatpodle pokynd kmadifkac dékySPC. CLzahoveikaje 20 mgvenefoklau jdnou denné podobu7 i Dékasemusipodobu i postupnéay ot b1 jevizSPC) anadennidévku 400 mg.
Ueclem pétjdeni tace davky jE postupne amensovani nadorové 22tz (tv. debulking) a sniZovéini izika LS. Venetoldax v kombinaci s obinutuzumabem: Venetoklax se podéva celkem 12 I, priem kazdy clus ma 28 d: 6 Kl v kombinac s obinutuzumabern a ndsledng 6 ykld venetoklaxu samostatné.
Obinutuzumab podévejte 1. den cyk\uvdavce100mg,naslednadava900mgmuzebytpodana1neboZden8a15den1cykIuapa e kaidého dalsho 28denniho yklu -elkem 6 g - podveie davku 1 000 m. Dvacatycruh en 1.y zacnete postupovat pocle Sjdennihoschémtu tace davky
venetokla vz tabulka v SPC)  do 28.dne 2 l.Po dokoncent schématutace vk doporutend davka venetoklanu d 1. e 3.k obinutuzumab 7 do pslediniho e 12. qKlu 400 mayednou denné. Davka venetoklars v kombinads itucimabem ot Dopoucenadavkaveneto lawu v kombinaci
s rituximaber je 400 mg jednou denné. Rituimab podaveite poté, co pacient dokondilpl ftrace davky a dostaval doporucenou denn ddvku 400 m venetoklaxu po dobu 7 dni. Venetok\axseuzwapodobu24meswcu0d1dne1cyk\u rituyimabu. Davka venetoklaxu v monoterapiipo tiraci: Doporucend dévka
venetoklaxu je 400 mg jednou denné. é¢ba pokracuje a do progrese onemocnéni nebo do doby, kdyjipacient plestane tolerovet AML zahajovaci dévka je 100 mg venetoklaxu 1. den, 200 mg 2. den a400mg 3.a kady dals den. zacitiin se md podavatvdvee 75 mfm? intravenczné nebo subkutdnné 1. 7. dni
kadého 28denniho cyklu pocinaje 1. dnem 1. cyklu. Decitabin se m podavat v ddvce 20 mo/m intravendzné v 1.az 5. di kazdého 28dennho cyklu pocinaje 1. dnem 1. cykl. Podvan venetoklaru lz pocle potfeby plenusit il écheé hematologické toxicy  obnove kreuniho obrazu (viz tabulka v SPC).V podvani
venetoklaxuvkombinaci hypometylachilétkou se md pokracovat,dokud nenzténa progrese onemocnéni nebo nepiatelnd toxicta. Pro dalf opatfent ke snizeni rizka LS pif écheé CLLi AMLviz PC. Zéstnf populace: U sarich pacientt(ve véku 65 lf) nenitieba upravovat davku. U pacientislehkou, stfedné tzkou
nebotézkou poruchou funkee ledvin (CrCl > 15 mlmin < 90 mlmin) neni Gprava davky nutna. Venetoklax se md pacientim s tézkou poruchouﬁnkce ledvin (CrC) > 15 mifmina < 30 mi/min) podvatjen pripadé, Ze piinos e izko, a pacenty je teba dCladneji monitorovat kvl znamkém toricity zhledem e
avjsenémurizku TLS. U pacientlslehkou nebostiedné tézkou poruchou funkee jater se zacnd dprava dévkynedoporucuje, aleu pacientlse stiedng ézkou poruchoufunkce jaterje teba piizahdjeniterapie a ve fizittace dévky dCklane monitorovatznamkytoxicity.U pacientt stézkou poruchou funkeejaterje doporuéeno
v prtibghu Iécby sizeni dévky minimdlng o 50 %.Tyto pacienty jetfeba dtkladnéj monitorovat kil znémkém toxicty. Bezpethost dinnost prpravku Vencito u dét do 18 et nebyla sanovena. Zptisob podani: Perordln podni tablety se mjf polykat celé  zapijetvodou kazdy den pibliné ve sejnou dobu. Tablety
se musf vt s jdlem. Zvlastni upozoméni a varovaniz CLL: S rizko TLS pii zahéjen Iécby venetoklaxem majf pacienti  vysokou ndorovou zété rzko déle zvyuje snidend funkee ledvin (CrCl < 80 milmin). U pacientd je tieba posoucit izko a mejf dostdvat piluhou proflaxi TLS veetné hydratace
aantihyperuriemickjch itk Je feba monitorovat iochemické parametry krve  abnommality neprodlené esit Podévani se mustv prpadeé potieby prerust. U pacent écenjch venetoklavem ve sudich v kombinaci ituximabem nebo obinutuzumabem nebovmonoterapibyla hSena neutropenie 3.nebo 4. stupné.
Behem écoy se must monitorovatplny kreuni obraz. U pacientl s ézkou neutropenit e doporucuje perusenéchy nebo snizeni davek. Byly hldSeny zavane infekce vCetne prpad sepse s fatlnim zakonCenim. P podezfen nainfekei e tfeba hned podat écbu veetné antimikrobidlnic ltek a podvéni venetoklavu
prerusit nebo primefend snitjeho dvku. AML u pacenti e ieba dodrovat proflaktickd opateni proiTLS: Vsichni pacienti meaf it pied zahdjenim podavai venetoklaxu pacet eukocyt < 25 107! a pied Iécbou mize bt yZadovana cytoredukce. Viichmi pacenti maj bt e zahéjenim pruni divky venetoklaru
abehem fize fitrace dévky dostatetné hydratovéi a mf dostavat pfpravky snizujcthyperurikéii Zhodnofte biochemické hodnoty v kv draslik,kysefina motové, fsfor, vipnikakreatinin) a preexistuic abnormality koriguite e zahéjenim Icby venetokfaxem. Sledute biochemické hodnoty v kv souvisejisTLS podle
casového hamonogramu vedeného v SPC. U pacientusrzkowjmi faktory proTLS se majavézit dals opatfentvcetné ntenzivejSho laboratomiho montorovéinia sizent zahajovacidavky venetoklaxu. U pacienti s AVILje e zahdjenim [écoy castd neutropene 3.nebo 4. stupné. Pocetneutroflc se mze pf podévani
venetoklaxu v kombinac s hypometylacn tkou zhorSit Neutropene se mze v dakich cyklech écby vyskytnout znovu. Behern ey se must monitorovat iplny keunf obrez. U pacentts tézkou neutrapeni se doporucuje pierusent écby nebo snizeni dévek. Byy hldSeny zévazné infekee vcetné pripad sepse sfatélnim
zakontenim. P podezfent na infeke e teba fned podat Iécbu veetné antimikiobidlnich litek @ podvéi venetokiaxu pierusit nebo snitjefo davku a pout ristové aktory (nap: G-CSF) podle potieby. Upravy davky venetoklaxu 2 divodu neédoucich tiinkd jsou podrobné uvedeny v SPC. Nezadouci ainky: CLL:
Nejcastéjsimi nezédoucimi dcinky (> 20 %) bovolného stupné u pacientd, ke dostéval venetoklax ve stuich v kombinaci obinutuzumabem nebo rturimabern, byly neutropene, prjem a infekce homich cestdjchacich. Ve studlich v monoterapibyly nejcastsmi nedddoucimi ucinky neutiopeniefsnizen pottu
neutrofiC, prjem, nauzea, anemie,inava  nfekce homich cst ychacic. Nejastej uvadgnjmi zdvainyimi nezédouci cinky (> 2 %)u pacientd, ktft dostavalvenetoklax v kombinaci obinutuzumaberm nebo rituximabem, byly pneumone sepse, febrln neutropenie:aTLS. Ve studich v monoterapi byl nejcastei
UvédBnjmi zavainyimi nezadoucimi dcinky (2 2 %) pneumonie a febrini neutropenie. Pierusent léchy a snien davky kvili nezédoucim dicinkim u CLL K ukoncent Iécby kvl nezddoucim dcinkiim doslo u 16 % pacentl lécenjch venetoklaxem v kombinac s obinutuzumabem nebo rtuximabem ve studiich
CLL14 3 MURANO.Ve studichvmonoterapi s venetoklaven ukondilo écbu 11 % pacienti* v ddslecku neadoucich dcinkd. Ke sniendavky ki nezédoucim cinkim bylo pistoupeno u 21 % pacienti Iécenjch kombinacivenetokfaxu a obinutuzumabuve studii CLL14,u 15 % pacient écench kombinacivenetoklawu
a rtusimabu ve studii MURANO a u 14 % pacenti écenjch venetoklaxem ve studiich v monoterapt. K pierusen écby v ddsledku nezédoucich dtinke dosfo u 74 % pacient écenjch kombinaci venetoklaxu a obinutuzumabu ve studi CLL14 3 u 71 % pacientl I&cenjch kombinaci venetoklaxu a ituximabu ve studii
MURANO; nejcasteim neédoucim inkem, ktery ved! k preruSen I&cby venetoldau,byla neutropenie (41 % ve studii CLL14 3 43 % ve studii MURANO).Ve studiich v monoterapii s venetoklaxem doslo k pienusen Iécoy v dtisedku nezédoucich dcinki u 40 % pacientl; nejéastéim nezddoucim cinkem, kerj ved!
k pienuen Iécby, byla neutropenie (5 %). AML: Ve studii VIALE A byly u pacientd Iécenych venetoklaxem v kombinaci s azaciidinem nejCastise yskytujicimi nezédoucimi dinky (> 20 %) Kteréhokol stupné trombocytopenie, neutropene, febrilni neutropenie, nauze, prjem, avacen, anemie, inava, pneumone,
hypoleleieaniiend chutkiclu. Neisi léSenjm zvainjmi neadoucimi iinky (= 5 ) u paentl e dostvalivenetokla v kombinac s azcidinem, byl febrilf neutopenie, preumonie, sese aknécent Ve studi M14 358 byly  pacent écenjch venetoavem  kombina s dectabinem nest se
vysktujciminezédoucimidcinky (> 20%) Keréhokolstupné rombocytopenie, ebrinineutropene,nauzea, vacent pneurnonie, rijem inava, 2vratsynkopa, avaceni neutropene,hypotenz,hypokalemi, siZendchufkjlu bolst vy, bolestiichaa anemie Nejést léenjmizdvanymi nddoucmi iky
(5%)bylyebrlnfneutopenie reumonie,bekeremiea sepse 30denni mortalta ve studii VIALE A byla 7.4 % (21/283) v rameni s venetoklaxem v kombinaci s azact dnema 6.3%(9/144)vramensplecebem a zac |dmem e motaltavesudi 14358 by\a uvenefokaruy kombinacsdecabinem 6 5%
(2131) Perusen Iéchy a sizent rﬁvky i ndoucim cinkin  AML: Ve sudi VALE A oSl kukonten podavini venetokanu v iledku neidoudc dink u 24 % pacentt éenjch kombinact venefokln  azacicinu.Kesnfen dékovint venetkla  dusledhu nedoucch dtinkd dolou 2 pacenti.
K preruSeni podévanfvenetoklaxu v ddsledku nezédoucich tcink( doflo u 72 % pacientt. U pacientt u kterjch doSlok vymizentleukemickich bunékz kostnf diené, bylo u 53 % podévan preruseno z ivodu ANC < S00/mikioltr Nejtastéi nezadouct Giinky, které vedly k prerusent podavéni venetokdaxu (> 10 %), byly
febrini neutropenie, neutropenie, pneumonie a rombocytopenie. Ve studi M14 338 doslo k ukoncent podavani v disedku nezédoucich ticinkd u 26 % pacienti ecench kombinactvenetoklaxu a dectabinu. Ke sizent dévky v iilecku neédoucich dcnk doslo u 6 % pacient. K pieruSent podvani v ddslecku
nezédoucch tcinkd doSlo u 85 % pacientl; nej€astési nezdoouc icinky,keré vy k pieruSent podavaini venetokiaxu (> 5 %), byy febriln neutropenie,eutropenelsnzeny pocet neutrfic, pneumonie,Snen poet trombocytd asnieny pocet leukocyt Interakee: Silné nebo stiedné silng infiltory CYP3A (napt
ketokonazoltrakonazol, posakonazol, vrikonazol, Klarithromycin) inhbitory P-gp BCRR,induktory CYP3A, aithromycin itky snizuc ladinu Zludec kysefiny sekvestanty 2ucowjch kyselin, warfarn mohou zmeit expoicivenetoklaxu a miiZe byt vfSeno izko LS pi zahdjeniterapie:a béhern itrace davky. Pacenty
jetieba dUkiadnéjimonttojovat kviliznamkim toxicty a miiZe byt zapotiebi dévku déle upraitpodrobnostiviz SPC). Venetoklax se nemd podvat soucasnese sinjminebo stiedng silnjmiinduktory CYP3A. Tehotenstvi a kojeni: Zeny se béhem uiivéni rfpravku Vendlyto a po dobu nejméné 30 dn po ukoncenléchy
majivyfnout otéhotnén. Zeny ve fertinim véku proto musf béhem uzivinivenetoklaxu a po dobu nejmeéné 30 dnd po ukandenléchy pouivat ysoce Gicinnou antikoncepci.V soucasné dobé neniznamo, zda venetoklax mize snt cinnost hormona’lm’ann’koncepce,a protoZeny uZl'vaJ\’c\'hormona’lm’antikoncepd mgjf
picat  barfouou metodu.Behem &by pipravkem Vendyo e teba et kojent Uhovévan zadnezv\astmpodmmkyuchovavam Balenl Venclyrto 10 mg: 10neb014tab\et Vendlyeto 50 mg; 5neb07lab|e Vendyxto 00 mg: 7 nebo 14 tablet nebo vicendsobné baleni 112 tablet. Dritel rozhodnuti
oreglstracl AbbVie Deutschland GmbH& Co.KG, Knolstrasse, 67061 Ludwigshafen, Némecko.Registrani csta: Venclyvto 10m: EU/1/16/11381001 (101ablet) EU/1/16/1381002(141ablet Venclyxto 50mg: EU/1/16/1138/003 5tablet) EU/1/16/1138/00A4(7 tablet Venclyeto 100mg: EU/1/16/1138/005 7 table),
Eun /16k 18006(14 ab(!e),EU 16/1138/007 (112 table) Posledni revize textu: 08/2023.Pripravek e vazin na predlis ke aje hrazen smlunim zdravotnickjm zafzenim 2vefejnghozdravotniho pojiéntu pacientts CLL proindikace schvalené prokombinacis obinutuzumabem nebo rituximabem au pacientl
SAMLvkombinadi s azacitdinem.

Seznamte s, prosim, s tplnou informacio pripravku pro vsechny schvalené indikace dlie, neZ e piedepiSete.

*po 12 cyklech v délce 28 dni pro léchu VEN+0; * po Stydenni fézi titrace davky a 24 cyklech v délce 28 dni pro lécbu VEN+R. VEN+0 = venetoklax + obinutuzumab; VEN+R = VENCLYXTO + rituximab; CLL = chronicka lymfocytérni leukémie.

Reference: 1. SPC VENCLYXTO; 2. Al-Sawaf 0, Zhang C, Robrecht S, et al. Venetoclax-obinutuzumab for previously untreated chronic lymphocytic leukemia: 5-year results of the randomized CLL14 study. HemaSphere. 2022;6:(S3):49-50; 3. Seymour JF, Kipps TJ, Eichhorst B, et al. Enduring
undetectableMRD and updated outcomes in relapsed/refractory CLL after fied-duration venetoclax-rituximab. Blood. 2022. https://doi.org/10.1182/ blood.2021015014. Published online May 5, 2022

Uplné znéni SPC pripravku Venclyxto Iz zobrazit na adrese: https://www.abbvie.cz/our-science/products.html
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