Indukeni rezimy pred transplantaci

Davkovani a trvani 1éCby

VELCADE je v kombinaci s dexamethasonem nebo s dexamethasonem a thalidomidem indikovan k
indukéni 1éCbé dospélych pacientl s dosud nelééenym mnohocetnym myelomem, ktefi jsou vhodni
pro vysokodavkovou chemoterapii s transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék.

Davkovani u pacientl s dosud nelééenym mnohocetnym myelomem, ktefi jsou vhodni pro
transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék:

1. Kombinovana lécba s dexamethasonem

VELCADE 3,5 mg prasek pro pfipravu injekéniho roztoku se podava intravendzni nebo podkozni

(subkutanni) injekci v doporugené dévce 1,3 mg/m? povrchu téla dvakrat tydné po dobu dvou tydna,
1., 4.,8.a11. den, pak nasleduje 10-denni prestavka v Iécbé mezi 12. - 21. dnem.

Toto 3-tydenni obdobi se povaZuje za jeden terapeuticky cyklus. Podavaji se Ctyfi terapeutické cykly
s VELCADE. Mezi nasledujicimi davkami VELCADE ma uplynout alespon 72 hodin.

Dexamethason se podava peroralné vdavce 40 mgv 1., 2.,3.,4.a8.,9.,10.a 11. den
terapeutického cyklu s VELCADE. (VELCADE ® EU SPC)

Vc+ DX Cykly1ai 4™

Tyden 1 2 3

Ve (1,3 mg/m?) 1., 4.den 8.,11.den prestavka
Dx 40 mg 1., 2., 3., 4.den 8.,9,10,, 11.den -

Vc = VELCADE ; Dx = Dexamethason

* Dexamethason se poddava peroralné vdavce40 mg 1., 2., 3., 4., 8., 9., 10. a 11. den terapeutického cyklu
s VELCADE.

** Do 4 cykll



2. Kombinovand lécba s dexamethasonem a thalidomidem

VELCADE 3,5 mg prasek pro pfipravu injekéniho roztoku se podava intravendzni nebo podkozni
(subkutanni) injekci v doporugené davce 1,3 mg/m?” povrchu téla dvakrat tydné po dobu dvou tydni
v1,4.,8.all.den, pak nasleduje 17-denni prestavka v [écbé béhem 12. - 28. dne.

Toto 4-tydenni obdobi se povaZuje za jeden terapeuticky cyklus. Podavaji se Ctyfi terapeutické cykly
s VELCADE . Doporucuje se, aby pacienti s alespon ¢astecnou odpovédi dostali dalsi 2 cykly. Odstup
mezi po sobé jdoucimi davkami pripravku VELCADE musi Cinit nejméné 72 hodin.

Dexamethason se podava peroralné v davce 40 mgv 1., 2.,3.,4.av8.,9,,10.a1l. den
terapeutického cyklu s VELCADE.

Thalidomid se poddva peroralné v ddvce 50 mg denné v 1. - 14. den a pokud ho pacient toleruje,
davka se pak zvysi na 100 mg denné 15.- 28. den, a muZe se pak dale zvysit na 200 mg denné.
(VELCADE ® EU SPC)

Ve+Dx +T | Cyklus 1
Tyden 1 2 3 4
Vc (1,3 mg/mz) 1.,4.den 8.,11. den prestavka prestavka
T50 mg denné Denné - -
T100 mg - - denné denné
Dx 40 mg 1,2,3,4.den |8,9,10.,11. - -
den
Cykly2ai 4™
Vc (1,3 mg/mz) 1.,4.den 8.,11.den prestavka prestavka
T200mg denné denné denné denné
Dx 40 mg 1.,2.,3.,4.den | 38.,9.,10, 11. - -
den

Vc = VELCADE; Dx = dexamethason; T = thalidomid

* Dexamethason se podava peroralné vdavce40mg1l,, 2., 3., 4., 8.,9., 10. a 11. den terapeutického cyklu s
VELCADE .

**  Davka thalidomidu se zvySuje na 100 mg od 3. tydne 1. cyklu, pouze kdyz pacient toleruje davku 50 mg
a na 200 mg od 2. cyklu, pokud toleruje davku 100 mg.

*** Pacientiim, ktefi po 4. cyklech dosahnou alespon ¢astecnou odpovéd, Ize podat az 6 cykla.

7 vrs

DuleZita poznamka: Pacienti uZivajici VELCADE spolu s thalidomidem se maji fidit programem pro
prevenci gravidity u pfipravku thalidomid. Pro dalsi informace si pfectéte Souhrn tdajd o
pfipravku thalidomid.




Upravy ddvky pro pacienty vhodné na transplantaci

U pacientl s periferni neuropatii, by mélo byt davkovani pfipravku VELCADE upraveno dle Tabulky 1

(viz. nize).

Pokud je VELCADE podavan v kombinaci s jinymi [éCivymi pFipravky, je tfeba v pfipadé vyskytu

toxicity zvazit vhodnou Upravu davkovani pro tyto léky dle doporuceni v pfislusnych souhrnech udaj

o téchto pfipravcich.

Tabulka 1: Doporucené* upravy ddvkovdni bortezomibu v souvislosti s neuropatif

Zavainost neuropatie

Uprava davkovani

Stupen 1 (asymptomaticka, ztrata hlubokych
Slachovych reflex(i nebo parestezie) bez bolesti
nebo ztraty funkce

Zadna

Stupeni 1 s bolesti nebo stupen 2 [stfedné
zavazné priznaky, omezeni instrumentdlnich
aktivit denniho Zivota (Activities of Daily
Living = ADL)**]

Snizit p¥ipravek VELCADE na 1,0 mg/m?*
nebo

zménit davkovaci rezim pfipravku VELCADE na
1,3 mg/m? jednou tydné

Stupen 2 s bolesti nebo stupen 3 (zdvainé
pfiznaky, omezeni sebeobsluznych ADL***)

Prerusit 1é¢bu pripravkem VELCADE, dokud
projevy toxicity neustoupi. Po Ustupu toxicity
obnovit Ié¢bu ptipravkem VELCADE ddvkou
snizenou na 0,7 mg/m°.

Stupen 4 (Zivot ohroZujici nasledky, nutna
okamzita intervence)

a/nebo zédvazina autonomni neuropatie

Vysadit |écbu pripravkem VELCADE

* ZaloZeno na Upravé ddvkovani ve studiich mnohocetného myelomu faze Il a lll a na post-marketingové
zkusenosti. Stupnice podle NCI Common Toxicity Criteria CTCAE v 4.0;
**  InstrumentdlIni ADL: vztahuje se k pFipravé pokrmu, ndkupu potravin nebo odév(, pouzivani telefonu,

zachazeni s penézi apod.;

***  Sebeobsluzné ADL: vztahuje se ke koupani, oblékani a svlékani, konzumaci potravy, pouZiti toalety, uzivani

1ék0, nikoli k upoutani na ltzko.




