VBEKEMV® (ekulizumab)

Prirucka pre lekara

DolezZité informacie pre poskytovatelov zdravotnej starostlivosti
o liecbe liekom BEKEMV

VBEKEMV je predmetom dalSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti.
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uvoD

Cielom tejto Prirucky pre lekara je informovat a/alebo pripominat zdravotnickym pracovnikom
preventivne opatrenia, detekciu, starostlivé monitorovanie a/alebo spravny manazment vybranych
bezpecnostnych rizik spojenych s liekom BEKEMV.

Tato Prirucka pre lekara sa ma pouZivat spolu so Sihrnom charakteristickych vlastnosti lieku BEKEMV
(ekulizumab).

VSetkym pacientom lieCenym liekom BEKEMV musia byt poskytnuté nasledujuce materialy:

e Karta pacienta: poskytuje pacientom a zdravotnickym pracovnikom informacie o rizikach
meningokokovej infekcie spojenej s liekom BEKEMV a varovanim o obsahu sorbitolu.

e Prirucka pre pacienta/rodica: poskytuje informacie o lieku BEKEMV pacientom a rodi¢com/
opatrovatelom.

e Pisomna informacia pre pouzivatela

INDIKACIE LIEKU BEKEMV"

BEKEMV je indikovany dospelym a detom na liecbu:

e paroxyzmalnej no¢nej hemoglobinurie (PNH). Dokaz o klinickom prinose je preukazany u pacientov
s hemolyzou, s klinickym symptémom (symptémami) naznacujucim (naznacujuacimi) vysoku aktivitu
ochorenia, bez ohladu na anamnézu transfuzie.

e atypického hemolyticko-uremického syndromu (aHUS).

DOLEZITE BEZPECNOSTNE INFORMACIE'

Informacie pre pacientov s dedi¢nou intoleranciou fruktézy (HFI3)

BEKEMV je kontraindikovany u pacientov s HFI® bez ohladu na ich vek a u dojciat a deti mladSich
ako 2 roky, ktorym eSte nemusi byt diagnostikovana HFI2. Pozrite si upozornenie tykajuce sa obsahu
sorbitolu na strane 8.
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RIZIKO ZAVAZNE] MENINGOKOKOVEJ INFEKCIE A SEPSY

Vzhladom na svoj mechanizmus Ucinku zvySuje liecba ekulizumabom u pacienta riziko rozvoja zavaznej
infekcie a sepsy, najma meningokokovej infekcie (Neisseria meningitidis).

U pacientov lie¢enych ekulizumabom boli hldsené pripady zavaznych alebo smrtelnych
meningokokovych infekcii.

e Sepsa je Castym prejavom meningokokovych infekcii u pacientov lieCenych ekulizumabom.
¢ Sledujte, i sa u pacientov neobjavia v€asné prejavy meningokokovej infekcie.
e OkamiZite vyhodnotte podozrenie na infekciu a v pripade potreby lieCte antibiotikami.

Na minimalizaciu rizika infekcie a rizika zhorsenia stavu po infekcii sa musia podniknut nasledujice
kroky:

Neisseria meningitidis: Ockovanie a antibioticka profylaxia

Ockujte pacientov meningokokovou vakcinou najmenej 2 tyzdne pred podanim lieku BEKEMV,
pokial riziko oneskorenia liecby liekom BEKEMV neprevazi nad rizikom vzniku meningokokovej
infekcie.

Odporucaju sa vakciny proti séroskupinam A, C, Y, W 135 na prevenciu beZznych patogénnych
meningokokovych séroskupin. Ak je k dispozicii, odporuca sa aj vakcina proti séroskupine B.
Ockovanie sa ma vykonat podla platnych narodnych ockovacich smernic o pouziti vakcin?.

Vakcinacia nemusi byt dostatocna na prevenciu meningokokovej infekcie. Je potrebné zvazit
a zohladnit oficialne usmernenie o vhodnom pouZiti antibiotik.

VSetci pacienti maju byt sledovani kvéli rozpoznaniu vcasnych prejavov meningokokovej
infekcie a ak je podozrenie na infekciu, maju byt okamZzite vySetreni, s naslednou
nevyhnutnou liecbou vhodnymi antibiotikami.

Pacientom, ktori zacinaju liecbu liekom BEKEMV v Case kratSom ako 2 tyZdne po podani
vakciny proti meningokokom, podavajte profylakticky antibiotika pocas celého obdobia liecby
alebo aZ do uplynutia 2 tyZzdnov po ockovani.

Pacientov pouzivajucich inhibitory komplementu opakovane zaockujte podlfa platnych
narodnych ockovacich smernic.

Vplyv ockovania na zakladné ochorenie

Vakcinacia alebo revakcinacia méze dalej aktivovat komplement a v dosledku toho mézu

mat pacienti s ochoreniami sprostredkovanymi komplementom, vratane PNH a aHUS,

zvySené prejavy a symptémy ich zakladného ochorenia, ako je hemolyza (PNH) a tromboticka
mikroangiopatia TMA (aHUS). Preto je potrebné pacientov po odporucanom ockovani starostlivo
sledovat kvOli priznakom ochorenia.




Informacie, ktoré je potrebné poskytnut pacientom, o riziku
meningokokovej infekcie

e Poskytnite pacientom/rodi€om pacienta Prirucku pre pacientov/rodicov. Vysvetlite jej obsah
pacientom alebo rodicom/opatrovatelom pacientov lieCenych ekulizumabom, aby ste zvysili ich
povedomie o moznych zavaznych infekciach a o ddlezitych prejavoch a symptomoch?, ktoré zahffaju:

bolest hlavy s nauzeou alebo zvracanim, e zmatenost,

bolest hlavy so stuhnutostou Sije alebo e silnu bolest svalov v kombinacii
chrbta, s priznakmi podobnymi chripke,

horucku, e citlivost na svetlo.

vyrazku,

U deti sa m6Zu okrem vysSie uvedenych priznakov vyskytnut aj dalSie priznaky:

rychle dychanie, stuhnuta Sija,

studené ruky a nohy, ospalost alebo tazkosti s prebudzanim sa,

odmietanie jedla a/alebo vracanie, podrazdenost,

neobvykly plac alebo stonanie, tras a bolest noh.

Poskytnite pacientom/rodicom/zakonnym zastupcom deti, ktori budu lieceni ekulizumabom,
Kartu pacienta a vysvetlite im, Ze ju musia nosit stale pri sebe pocas lieCby a eSte 3 mesiace
po poslednej davke tohto lieku a ukazat ju kazdému lekarovi, ktory sa podiela na ich zdravotnej
starostlivosti.

e Lekari musia s pacientmi/rodi¢mi deti, ktori budu lieceni ekulizumabom, prediskutovat prinosy a rizika
liecby ekulizumabom.

¢ Informujte pacientov/rodicov deti lie€enych ekulizumabom, Ze v pripade podozrenia na
infekciu musia urychlene vyhladat lekarsku pomoc.

e Lekari musia tiez vysvetlit:

PoZiadavku na ockovanie a/alebo antibioticku profylaxiu pred zacatim liecby liekom
BEKEMV

Riziko zavaznych metabolickych poSkodeni u pacientov s HFI, ak su vystaveni
intraven6znemu podaniu sorbitolu (sorbitol je sicastou lieku BEKEMV)
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Zabezpecte, aby rodic¢ia/zakonni zastupcovia pacienta vedeli jednoznacne
identifikovat typické priznaky, ako su bolesti hlavy, horicka a stuhnutost
Sije, ktoré vSak mo6zu byt u mensich deti taZko rozpoznatelné, a preto ich
poucte, aby si vSimali aj iné priznaky vratane zniZenej aktivity, podrazdenosti,
vracania a nezaujmu o jedlo a aby urychlene vyhladali lekarsku pomoc.

INE SYSTEMOVE INFEKCIE

Haemophilus influenzae a pneumokokové infekcie

Zaockujte pacientov mladSich ako 18 rokov proti Haemophilus influenzae a pneumokokovym infekciam
podla narodnych ockovacich smernic pred zacatim liecby liekom BEKEMV a prisne dodrZiavajte narodné
odporucania pre ockovanie pre kazdu vekovu skupinu.

Infekcie vyvolané Neisseria species

Vzhladom na mechanizmus ucinku sa ma liecba ekulizumabom podavat opatrne u pacientov s aktivnymi
systémovymi infekciami (najma spésobenymi baktériami rodu Neisseria a opuzdrenymi baktériami).

Boli hlasené zavazné infekcie spbsobené druhmi Neisseria (inymi ako Neisseria meningitidis) vratane
diseminovanych gonokokovych infekcii.

Lekari by mali pacientov informovat o prevencii kvapavky na zaklade odporucani tykajucich sa prevencie
pohlavne prenosnych chordb, ktora zahfna pouZivanie vhodnej bariérovej antikoncepcie a kondomov
u sexualne aktivnych pacientov.

Aspergilova infekcia

U pacientov liecenych ekulizumabom boli hldsené pripady aspergilovej infekcie, pricom niektoré z nich
boli smrtelné.

Je potrebné zvazit zakladné rizikové faktory, ako je dlhodobé uZivanie steroidov, imunosupresivna
lieCba, zavazna pancytopénia, expozicia na staveniskach alebo pri demolacnych pracach a uz existujuce
poskodenie pluc alebo aspergilova infekcia. Ak sa pred zahajenim liecby zisti jeden z uvedenych
rizikovych faktorov liecby ekulizumabom, odporuca sa prijat vhodné opatrenia na zmiernenie rizika
aspergilovej infekcie



INE ZAVAZNE NEZIADUCE REAKCIE'

Reakcie na infuziu vratane anafylaxie

Tak ako pri vSetkych terapeutickych proteinoch, aj podanie lieku BEKEMV (ekulizumab) méZze vyvolat
reakciu na infuziu alebo imunogenitu, ktoré by mohli sposobit alergické reakcie alebo reakcie
z precitlivenosti (vratane anafylaxie).

Pacienti maju byt po infuzii sledovani jednu hodinu. Ak sa pocas podavania lieku BEKEMV vyskytne
neziaduca udalost, infuzia sa m&ze na zaklade rozhodnutia lekara spomalit alebo ukoncit. V pripade
spomalenia infuzie nesmie celkovy Cas trvania infuzie prekrocit dve hodiny u dospelych a Styri hodiny
u pediatrickych pacientov mladsich ako 18 rokov.

Imunogenita
V klinickych Stddiach sa u pacientov lieCenych ekulizumabom zistili zriedkavé reakcie na protilatky.

Nepozorovala sa zZiadna korelacia medzi tvorbou protilatok a klinickou odpovedou alebo neziaducimi
udalostamii.

UPOZORNENIE NA OBSAH SORBITOLU

\

Kazdy ml tohto lieku obsahuje 50 mg sorbitolu (E420). Pacienti s hereditarnou intoleranciou
fruktozy (HFI?) nesmu pouzivat tento liek. U pacientov s HFI® vo veku viac ako 2 roky sa vyvinie
spontanna averzia na potraviny obsahujuce fruktézu, ktora sa moze kombinovat s nastupom
symptomov (vracanie, gastrointestinalne poruchy, apatia, retardacia vysky a hmotnosti). Preto
sa musi pred podanim lieku BEKEMV od kazdého pacienta odobrat podrobna anamnéza
symptomov HFE.

Intravendzne podanie lieku obsahujuceho sorbitol, ako je BEKEMV, m6Ze u pacientov s HFI® viest
k hypoglykémii, metabolickej acidoze, kf¢om alebo kome, ktoré mézu byt zZivot ohrozujuce. V
pripade neumyselného podania pacientovi so znamou alebo suspektnou intoleranciou fruktézy
sa musi infuzia ihned zastavit, pomocou intenzivnej starostlivosti obnovit normalnu glykémiu a
stabilizovat funkciu organov.

Chronicka expozicia sorbitolu u pacientov s HFI*> moZe spdsobit zlyhanie srdca, obliciek a pecene.

Dojcata a deti (mladSie ako 2 roky) eSte nemusia mat diagnostikovanu HFI2. Lieky obsahujuce
sorbitol/fruktézu podavané intraven6zne mdzu ohrozit Zivot pacienta a su v tejto populacii

Kkontraindikované. /
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RIZIKA SUVISIACE S PRERUSENIM LIECBY LIEKOM BEKEMV"
Pacienti s PNH

Zavazina intravaskularna hemolyza

Pacienti s PNH, ktori za¢nu liecbu ekulizumabom, maju v liecbe pokracovat, aj ked sa zd3, ze sa ich
stav zlepSil. Pacienti, u ktorych d6jde k preruseniu liecby liekom BEKEMV, vSak maju byt sledovani
eSte najmenej 8 tyZzdnov kvdli detekcii prejavov a priznakov zavaznej intravaskularnej hemolyzy a inych
reakcii.

K zavaznej hemolyze dochadza v pripade, ak je sérova hladina laktatdehydrogenazy (LDH) vysSia ako
hladina LDH pred liecbou a u pacientov sa zaznamena ktorakolvek z nasledujucich hodndét: absolutny
pokles velkosti PNH klonu o viac ako 25 % (pri absencii riedenia spdsobeného transfuziou) za 1 tyzden
alebo skér; koncentracia hemoglobinu < 5 g/dl alebo pokles 0 >4 g/dl za 1 tyzden alebo skér; angina
pectoris; zmena duSevného stavu; zvySenie sérového kreatininu o 50 %; trombdza.

Ak sa u pacienta vyskytne zavazna hemolyza, zvazte nasledujucu liecbu: transfuzia krvi (erytrocytov)
alebo vymenna transfuzia, ak je podla prietokovej cytometrie pocet PNH erytrocytov > 50 % celkového
pocCtu erytrocytov; antikoagulancia; kortikosteroidy alebo opakované zacatie liecby liekom BEKEMV.

Pacienti s aHUS

ZavaZna tromboticka mikroangiopatia (TMA)

Pacienti s aHUS, ktori zacnu liecbu ekulizumabom, maju pokracovat v liecbe ekulizumabom, aj ked'sa
zd3, Ze ich stav sa zlepsil.

V klinickych skdSaniach aHUS boli u pacientov lieCenych ekulizumabom po ukonceni liecby pozorované
komplikacie spojené so zavaznou trombotickou mikorangiopatiou (TMA) .

Pacienti, ktori prerusuju lieCbu liekom BEKEMV, maju byt starostlivo sledovani kvéli prejavom
a priznakom TMA. Tieto mdzu zahrnat:

e Dve alebo opakované merania jedného z tychto ukazovatelov:

zniZenie poctu krvnych dosticiek o 25 % alebo viac v porovnani s vychodiskovou hodnotou
alebo maximalnou hodnotou poctu krvnych dosticiek pocas liecby liekom BEKEMYV,

zvySenie hladin sérového kreatininu o 25 % alebo viac v porovnani s vychodiskovou hodnotou
alebo s minimalnou hodnotou pocas liecby liekom BEKEMYV,

zvySenie hladin sérovej LDH o 25 % alebo viac v porovnani s vychodiskovou hodnotou alebo
minimalnou hodnotou pocas liecby liekom BEKEMYV,

ALEBO

e ktorykolvek z tychto ukazovatelov: zmena dusevného stavu alebo zachvaty, angina pectoris alebo
dyspnoe, trombdza.

Ak sa po preruseni lieCby liekom BEKEMV vyskytnu zavazné komplikacie trombotickej mikroangiopatie,
zvazte obnovenie liecby liekom BEKMV, podpornu starostlivost s vymenou plazmy/infuziou Cerstvej
zmrazenej plazmy alebo vhodné podporné opatrenia Specifické pre postihnuty organ vratane renalnej
podpory dialyzou, podpory dychania mechanickou ventilaciou alebo antikoagulaciou.



REFERENCIE

1. BEKEMV (ekulizumab) Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, maj 2024.
Link/QR: https://www.ema.europa.eu/sk/documents/product-information/bekemv-epar-product-

information_sk.pdf
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2. Meningitida: https://www.gov.uk/government/publications/meningococcal-disease-guidance-on-

ublic-health-management
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HLASENIE PODOZRENI NA NEZIADUCE UCINKY

Hlasenie podozreni na neziaduce ucinky po registracii lieku je ddlezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili
akékolvek podozrenia na neziaduce ucinky na:

Statny Ustav pre kontrolu lieciv

Sekcia klinického skdsania liekov a farmakovigilancie

Kvetnd 11, 825 08 Bratislava

tel.: + 421 2507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tlacivo na hlasenie podozrenia na neziaduci ucinok lieku je na webovej stranke www.sukl.sk v ¢asti
Bezpecnost liekov/Hlasenie podozreni na neZiaduce ucinky liekov. Formular na elektronické podavanie
hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/.

Hlasenim podozreni na neZiaduce Ucinky prispievate k ziskaniu dalSich informacii o bezpecnosti tohto lieku.
V hlaseni, prosim, uvedte aj nazov lieku a Cislo Sarze, ktora bola pacientovi podana.

Podozrenia na neZiaduce ucinky mézete hlasit aj spolo¢nosti
Amgen Slovakia s.r.o., Bottova 2A, 811 09 Bratislava, tel.: +421 2 321 114 49,
e-mail: eu-sk-safety@amgen.com

KONTAKTNE UDAJE

Ak mate akékolvek otazky tykajuce sa pouzivania lieku BEKEMV alebo potrebujete ziskat Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku BEKEMV alebo dalSie materialy z nadstavbovych opatreni na
minimalizaciu rizika lieku BEKEMV (Prirucka pre lekara, Prirucka pre pacienta/rodica, Karta pacienta,
Certifikat o ockovani/profylaxii antibiotikami), kontaktujte spolocnost Amgen Slovakia s.r.o., Bottova 2A,
811 09 Bratislava, tel.: +421 2 321 114 49, e-mail: slovakiaoffice@amgen.com.
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