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Udrzovaci lécba BRCAm ovaridlniho karcinomu s CR/PR odpovédi na platinovou chemoterapii
u nové diagnostikovanych i relabujicich pacientek.’
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'vs. 13,8 més. s placebem. *vs. 38,8 més. s placebem. HR = 0,74; 95% CI: 0,54 — 1,00; p = 0,054’
HR=0,33;95% Cl: 0,25 - 0,43. Primérni cil: mPFS 19,1 més. s pripravkem LYNPARZA vs. 5,5 més. s placebem.
Post-hocanalyza primarniho cile’ HR=0,30; 95% Cl: 0,22-0,41; p < 0,0001*

LYNPARZA: PARP INHIBITOR S NEJDELSi PROKAZANOU UCINNOSTI A BEZPECNOSTI®
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ZKRACENA INFORMACE O PRIPRAVKU
Lynparza 100 mg potahované tablety / Lynparza 150 mg potahované tablety
Kvalitativnia kvantitativnislozeni: Jedna potahovand tableta obsahuje olaparibum 100 mg nebo olaparibum 150 mg. Terapeutické indikace: Karcinom vajecniku: Pripravekje indikovén jako udrZovaci écba 1) vmonoterapii: a) u dospélych pacientek s mutovanym BRCAYZ (stadium llla IV podle
FIGO) (zérodecnd a/nebo somatickd mutace) pokroCilym high-grade epitelovym karcinomem vajecniku, vejcovodu nebo primarné peritonednim karcinomem (HGOC), které odpovidaji (kompletni nebo Eastecnd odpovéd) na IéCbu po ukoncenf prunilinie chemoterapie na bézi platiny. b) u dospéljch
pacientek s relabujicim HGOC citlivym k plating, u nichZ dodlo k relapsu a které odpovidaji (dpind nebo ¢dstecnd odpoved) na chemoterapii zaloZenou na plating. 2) v kombinaci s bevacizumabem u dospélych pacientek s pokroGilym HGOC (Il a IV dle FIGO), které odpovidaji (kompletnf nebo ¢astecnd
odpoved) nalécbu po ukoncenf prvnilinie chematerapie na bdzi platiny v kombinaci s bevacizumabem a jejichz nddorové onemocnéni je asociovano s pozitivnim stavem poruchy homologni rekombinace (HAD) definovanym bud'to mutaci BRCAZ (mBRCA 1/2) alnebo genomovou nestabilitou. Karcinom

prsu: Pripravek je indikovén 1) v monoterapii nebo v kombinaci s endokrinn terapif k adjuvantni 16¢bé dospélych pacient se zarodecnou (germindini) mBRCAIZ s diagndzou HER2-negativniho, asného karcinom prsu s vysokym rizikem rekurence, dfive Iéceného neoadjuvantni nebo adjuvantni
chematerapil. 2) vmonaterapii k I6EbE dospélych pacientd s diagndzou HER2-negativniho lokéiné pokrogilého nebo metastazujiciho karcinomu prsu s pozitivnizrodeénou (germindIni) mBRCANZ Piedchozi (neo)adjuvantniterapie nebo Ié¢ba generalizovaného onemacnéni md zahmovat antracyklin
ataxan, kromé pacientd, kteff nebyli pro tuto écbu vhodni. U pacientd, kteff maji HR-pozitivi karcinom prsu, muselo rovnZ dojit k progresi na nebo po predchozf hormonéini terapii nebo musf byt nevhodni pro hormonain Iécbu. Adenokarcinom pankreatu: PFipravek je indikovan v monoterapii jako
udrzovaci Iécha dospélych pacientl s germindln mBRCAI/2 s metastazujicim adenokarcinomem pankreatu, kteff neprogredovali po minimdiné 16tydenni 16cbé derivatem platiny v rémei chemoterapie v prvnilinii échy. Karcinom prostaty - metastazujici kastraéné rezistentni (mCRPC): Pripravek je
indikovn 1) v monoterapii k I6Ebé dospélych pacientd s germindInia/nebo somatickou mBRCAY2 mCRPC u kterych doSlo k progresi po predchoz 16Ebé zahmujfci novy hormondini é€ivy pfipravek. 2) v kombinaci s abirateronem a prednisonem nebo prednisolonem kI6Ebé dospélych pacientd s mCRPC,
unichznenfklinicky indikovéna chemterapie. Davkovania zpiisob podani: Doporucend ddvka pffpravku v monoterapii nebo v kombinaci s bevacizumabem kI6¢hé karcinomu vajecniku nebo v kombinaci s abirateronem a prednisonem nebo prednisolonem nebo endokrinnf Iécbou je 300 mg p.o.
2«dennd (denni ddvka 600 mg). Lécba pacientek s HGOC md byt zahdjena do 8 tydn od podani posledni dévky rezimu s derivaty platiny. V kombinaci s bevacizumabem je dévka bevacizumabu 15 mg/kg a 3 tydny. PFi poufitf v kombinaci s abirateronem je ddvka abirateronu 1000 mg jednou denné.
Abirateron md byt poddvan s prednisonem nebo prednisolonem v dévce 5 mg p.o. 2x denné. Viz dpind informace o pripravku pro bevacizumab anebo abirateron. Délka podévéni: 1)V prun linii Ié¢by HGOC v manaterapi nebo v kombinaci s bevacizumabem je pifpravek poddvn do progrese onemocnéni
nebo do neprijatelné toxicity nebo po dobu az2 let, pokud vtu dobu neni onemocnéni radiologicky prokdzano. V pfipadé prokazaného onemocnéni po 2 letech amozného dalsiho prospéchu z pokraCujici 16cby mohou byt pacientky IéSeny déle nez 2 roky.2) V rdmei monoterapie relabujiciho HGOC lokdlng
pokroGilého nebo metastazujiciho karcinom prsu, metastazujiciho adenokarcinomu pankreatu a mCRPC mé byt pripravek poddvén do progrese onemocnéni nebo do nepfijatelné toxicity. 3) V ramci 16Cby mCRPC md byt pFipravek v kombinaci s abirateronem a prednisonem nebo prednisolonem poddvan
do progrese onemocnéninebo do nepFiateln toxicity.4) V réme adjuvantni 8by karcinomu prsu majf bjt pacientiIéceni po dobu aZ do 1 roku nebo do rekurence onemocnéni nebo do neprijatelné toxicity, podle toho, co nastane dfive. Uprava davkovn: V piipadé viskytu nezédoucich dinkd, jako je
nauzea, zvracen, prijem a anémie, mize byt Iécha preruSena alze zvazit snizenf ddvkovani, Doporucuje se snizit dévkovanina 250 mg (jedna tableta 150 mg a jedna tableta 100 mg) dvakrdt denné. Pfi potfebe dalsiho snizenije doporucend ddvka 200 mg dvakrét denng.V pripacé nutného soubézného
podani silnych inhibitorz CYP3A je doporuceno davku Lynparzy snizit na 100 mg 2x denn, pfi poddvani stredné silnjch inhibitord pak na 150 mg 2x denné. Pripravek miize byt podévan pacientdim s lehkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 5147 80 mi/min) bez dpravy dévkovani. U pacienti
sestiednétézkou poruchou funkee ledvin (clearance kreatininu 31a2 50 mI/min) je doporucend dévka pripravku 200 mg dvakrét denné. PouZiti pripravku a se nedoporucuje u pacientii s tézZkou poruchou funkee ledvin nebov konecném stddiu rendlnnemoci (clearance kreatininu < 30ml/min). Pripravek
miize byt poddvan pacientlim s lehkou nebo stfedné tézkou poruchou funkee jater bez tpravy ddvkovani Pripravek se nedoporuuje pouzivat u pacientii s tézkou poruchou funkce|ater. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou dtku nebo na kteroukoli pomocnouldtku. ZvlaStniupozornéni:
Hematologickd toxicita: Pokud se rozvine téZkd hematologickd toxicita nebo potreba krevnitransfuze, I6cha pfipravkem mé byt prerusena a ma byt provedeno odpovidajict hematologické vySetFeni. Myelodysplasticky syndrom/akutni myeloidni leukémie (MDS/AML): Pokud existuje podezFeni na vyskyt
MDS/AML, md byt pacient odesldn k hematologovi k dalSimu vySetfeni, véetné analyzy kostni dfené a odbéru krve pro cytogenetické vySetreni. Pokud je vySetfenim potvrzena diouhodobd hematologickd toxicita, resp. potvrzen razvoj MDS/AML, doporucuje se prerusit 16¢bu a pacient md bt
odpovidajicim zptisobem Iécen, Lécba pripravkem mé byt prerusena v piipadé, Ze je doporugeno nasadit dalsi protinddorovou Iéchu. Pripravek se nemé podévat v kombinaci s inou protinddorovou Iégbou. Zini tromboembolické pithody: Pacienty je teba monitorovat pro Klinické znamky a piiznaky
Tilnitrombazy a plicni embolie a léCit je tak, jak je to z Iékarského hlediska vhodné. Pneumanitida: Pokud se u pacienta objevi nové nebo se zhorsi stavajici respiracni priznaky nebo se objevi abnormality na radiologickych snimcich, Iéba md byt prerusena a pacient by mél byt okamyité vySetren. Pokud
Je pneumonitida potvrzena, 16Eba mé byt pferuSena a pacient mé byt odpovidajicim zplsobem lécen. Hepatotoxicita: U pacientd [écenych olaparibem byly hidSeny pripady hepatotoxicity. Pi klinickjch priznacich/zndmkdch rozvoje hepatotoxicity je tfeba okamZité provést klinické hodnocenia testy
jaternich funkcf, V' pfipadé podezfeni na poSkozeni jater zpisobend Iéky (DILI) je tfeba I6chu prerusit, V pFipads zévazngho DILI je tfeba zvzit ukonceni 16chy. EmbryofetdIni toxicita: Vzhledem k mechanizmu dcinku (inhibice PARP), mize olaparib poddvany tehotnym Zendm zplsobit poskozeni
plodu.  Interakee: Nedoporucuje se soub&zné podavani olaparibu se silnymi a stfedné silngmi inhibitory CYP3A. Pokud je nutné, je tfeba sniit dévku olaparibu (viz vySe). Soubézné podavani se silnymi induktory CYP3A se nedoporuguje nebot déinnost olaparibu miZe byt zésadné snizena. V pfipadg,
7 pacient uZivajicf olaparib md byt [éCen inhibitory P-gp, Je tfeba peclivé monitorovat nezddouct d€inky, pfipadné je korigovat sniZenim ddvky. Kombinace olaparibu s vakcinami nebo imunosupresivy nebyla studovdna. Téhotenstvia kojent: Pfipravek se nesmi podévat v pribéhu téhotenstvi
azendmvefertilnim véku, které nepouzivajfspolehlivou antikoncepci, Zeny ve fertilnim véku muspred zahajenim Iécby, v pribéhu écby a jesté 6 mésici po podéni posledni dévky pripravku pouzivat dvé spolehlivé metody antikoncepce. Uginnost hormondlni antikoncepce mize byt pi uzivéni laparibu
snizena, proto je tfeba zvait i dodatecnou nehormondini antikoncepci a pravidelné provadéni téhotenskych testl. Pripravek je kontraindikovan u kojicich Zen, Zeny by nemély kojit jesté mésic po posledni ddvee pripravku. NeZadouci déinky: Lécba prfpravkem byla provézena nezadoucimi dcinky
nejastéjiminé nebostiednizdvaznosti (CTCAE1nebo ), které ve vétSiné pripadi nevedly knutnosti prerusit é¢bu. NejEastéji pozorovanyminezadoucimi i€inky v linickych studiich u pacientd uZivajicich pipravekv monoterapii (> 10 %) byly nauzea, inava/astenie, anémie, zvraceni, prijem, snizend
chutkjidlu, bolest hlavy, neutropenie, dysgeuzie, kasel, leukopenie, zdvrate, dyspnoe a dyspepsie. K éastym nezédoucim Gcinkim patfizvySent hladin aminotrasferdz, lymfopenie, trombocytopenie, stomatitida, bolestv epigastriu, vyrazka, zvySeny kreatinin v krvia Zilni tromboembolismus. Jako méné
tasté byly zaznamendny myelodysplasticky syndrom/akutni myeloidnileukémie, hypersenzitivita, dermatitida a zvétSeni stfedniho objemu erytrocyt. Jestlize se pfipravek pouzivd v kombinaci s bevacizumabem k 6¢bé ovaridIniho karcinomu nebo v kombinaci s abirateronem a prednisonem nebo
prednisolonem k IEEbE karcinomu prostaty, bezpe€nostniprofil fipravku se obvykle shoduje s bezpecnostnim profilem jednotlivych terapif. ZvlaStniopatFeni prouchovavéni: Uchovévejte pfiteploté do30°C. Doba pouZitelnosti:2roky Balenipfipravku: Velikost balenf. 56 potahovanych
tablet (7blistrd). DrZitel rozhodnutioregistraci: AstraZeneca AB, SE15185 Sidertdlie, Svédsko RegistraéniGislo: EU/1/14/959/002, EU/1/14/959/004 Datum revizetextuSPC:5.10.2023 ReferenéniGislo dokumentu: 05102023AP!  Vijdejlécivého pripravku vazén nalékarsky piedpis.
Pripravek je hrazen z prostiedk vefejného zdravotniho pojisténi 1. u pacientek s karcinomem vajecniku v monoterapil jako udriovaci é¢ba dospéljch pacientek s mutovanym BRCAYZ (stadium ll1a IV podle FIGO) (zérodecnd a/nebo somatickd mutace) pokrocilym high-grade epitelovym karcinomem
vajecniku, vejcovodu nebo primdmé peritonedInim karcinomem, které odpovidaii (kmpletni nebo Edstecnd odpovéd) nalé€hu po ukoneni prynilinie chemoterapie na bazi platiny. 1l u pacientek s karcinomem vajecniku v monoterapii jako udrZovacil6cba dospélych pacientek s relabujfcim high-grade
epitelovym karcinomem vajecniku, vejcovodu, nebo primérné peritonedInim karcinomem citlivym k plating, unichz doSlo k relapsu  které odpovidajf (ipind nebo ¢dsteénd odpovéd) na chemoterapii zalozenou na plating. 11l.vmonoterapii k Ié¢be dospélych pacientd s diagndzou HER2-negativniho lokdlng
pokrotilého nebo metastazujfciho karcinomu prsus pozitivnizarodecnou (germindIni) mutact BACAYZ, které dosud nebyly IéSené chemoterapif pro metastazujici nebo pokrocilé onemocnéni. IV.s cinnostiod 1.1.2024 je pripravek hrazen v monoterapii k adjuvantni 1écbe dospélych pacientd se zarodecnou
(germindlni) mutacf BRCAYZ s Casnym triple-negativnim karcinomem prsu s vysokym rizikem rekurence dfive Ié¢enych neoadjuvantni nebo adjuvantni chemoterapif. U ostatnich registrovanych indikact pripravek neni hrazen z prostredkd verejného zdravotniho pojiSténi Podrobnosti k hrad pripravku
naleznete nawww.sukl.cz. Predtim, nez pripravek pedepiSete, prectéte sipozomé iplnou informaci o pripravku, kterou naleznete na adrese: AstraZeneca Czech Republic .o, UTrezorky 921/2,15800 Prahab, tel.:+420222 80711, fax. +420227 204748, nawww.astrazeneca.cz nebana webovych strénkdch
Europské agentury proéCivé pripravky http://www.ema.europaeu/.  Registrovand ochrannd zndmka LYNPARZA je majetkem AstraZenecaple. / © AstraZeneca 2023
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BRCAM - BRCA mutace; CI - interval spolehlivosti; CR - tpind odpovéd; HGSOC - high-grade serdzni rakovina vajecnik; HR - pomér rizika; 0S - celkové preZitf: PFS - preZiti bez progrese; PR - ¢éstecnd odpovéd.
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