Przewodnik dla lekarzy okulistow

Informacje dotyczace produktu
BLENREPY (belantamab mafodotin)
oraz dziatan niepozadanych

w obrebie rogowki

Zgtaszanie dziatan niepozadanych

V¥ Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie nowych informacji
o bezpieczenstwie. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢ wszelkie podejrzewane
dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatann Produktéw Leczniczych
Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222
Warszawa, tel.: + 48 22 492-13-01, faks: +48 22 492-13-09, strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtaszac¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu GSK Services Sp. z 0.0. ul. Rzymowskiego 53,
02-697 Warszawa, tel.: + 48 22 576-90-00, faks: + 48 22 576-92-81, formularz na stronie GSK: pl.gsk.com
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Wprowadzenie do przewodnika dla lekarzy okulistow

Pacjenci z nawrotowym lub opornym na leczenie szpiczakiem mnogim, ktérym
przepisano BLENREP wymagaja badania okulistycznego przed rozpoczeciem
leczenia, przed kolejnymi 3 cyklami leczenia oraz zgodnie ze wskazaniami
klinicznymi podczas leczenia.

Podczas badan klinicznych z zastosowaniem belantamabu mafodotin, wsréd
zgtaszanych dziatan niepozadanych odnotowano zmiany w obrebie rogéwki.
Pacjenci moga zostac skierowani do Pani/Pana przez hematologa / onkologa lub
moga przyjs¢ bezposrednio na badanie wzroku.

Niniejszy przewodnik ma na celu dostarczenie informacji dlaczego konieczne
sg badania wzroku i jakie dziatania niepozgdane w obrebie rogéwki moga
potencjalnie wystapi¢ w przypadku stosowania leku BLENREP.

Wazne jest, aby przekaza¢ hematologowi/onkologowi informacje o wynikach
badania okulistycznego, poniewaz moga one miec¢ wptyw na leczenie pacjenta.

Dziatania niepozadane w obrebie rogéwki to niejedyne dziatania niepozadane
zwigzane ze stosowaniem leku BLENREP!



Pacjenci z nawracajagcym/opornym na leczenie
szpiczakiem mnogim

Szpiczak mnogi to ztosliwy rozrost komérek plazmatyczych powodujgcy naciekanie
szpiku kostnego i obecnos¢ biatka monoklonalnego w surowicy i/lub w moczu.?

Szpiczak mnogi jest trzecim najczestszym ztosliwym nowotworem
hematologicznym na sSwiecie, szacunkowo stwierdza sie rocznie 159 985
nowych przypadkow szpiczaka mnogiego i 106 105 zgonéw wsrdéd pacjentow
z tym rozpoznaniem.?

Szpiczak mnogi jest najczesciej rozpoznawany u osob starszych, z mediang wieku
w chwili rozpoznania wynoszaca 72 lata.*

Najwyzsze standaryzowane wzgledem wieku wskazniki zgondw i zapadalnosci

na szpiczaka mnogiego zaobserwowano w krajach Australazji, Ameryki Pétnocnej

i Europy Zachodniej, podczas gdy Azja, Oceania i Afryka Subsaharyjska to regiony

0 najnizszej standaryzowanej wzgledem wieku zapadalnosci na szpiczaka mnogiego.®

Informacje zawarte w tej czesci przewodnika nie sg specyficzne dla wskazania do
stosowania produktu i maja na celu przedstawienie ogdlnych informacji na temat

szpiczaka mnogiego.



Obecnie szpiczak mnogi jest uwazany za chorobe
nieuleczalng, jednak mozliwe jest jego leczenie®

- /e wzgledu na nawracajacy przebieg szpiczaka mnogiego pacjenci czesto
otrzymuja wiele linii leczenia. Wiekszos¢ pacjentow przechodzi kilka cykli
terapii, ktore moga obejmowac: lek immunomodulujacy, inhibitor proteasomow
stosowany w potgczeniu z kortykosteroidem lub przeciwciata monoklonalne
skierowane przeciwko CD38.57

- W ostatnich latach poczyniono postepy w leczeniu szpiczaka mnogiego dzieki
wprowadzeniu tych nowatorskich terapii.” Jednak czas trwania odpowiedzi, czas
do progresji i czas przezycia staja sie krotsze z kazda kolejna linig terapii.8 ™

- U wiekszosci pacjentow ostatecznie dochodzi do choroby nawrotowej i opornej
na leczenie, co podkresla potrzebe nowych metod leczenia.®

- Dodanie leku BLENREP (belantamab mafodotin) do panelu dostepnych opcji
terapeutycznych jest istotne dla pacjentow.



Omowienie leku BLENREP

Belantamab mafodotin jest pierwszym przeciwciatem
skoniugowanym z lekiem, skierowanym przeciwko
antygenowi BCMA, wskazanym w leczeniu nawrotowego
opornego na leczenie szpiczaka mnogiego.

BLENREP jest przeznaczony do stosowania w monoterapii szpiczaka mnogiego u
dorostych pacjentow, ktérzy wezesniej otrzymali co najmniej cztery schematy leczenia,
ktérych choroba jest oporna na co najmniej jeden inhibitor proteasomoéw, jeden lek
immunomodulujacy i przeciwciato monoklonalne skierowane przeciwko CD38, i u ktérych
wystapita progresja choroby po ostatnim leczeniu."®”’

BLENREP w sposoéb specyficzny wigze sie z antygenem dojrzewania komorek B (B cell
maturation antigen, BCMA), biatkiem obecnym na powierzchni komérek szpiczaka,
dojrzatych limfocytéw B i plazmocytéw. Po zwigzaniu z BCMA szybko ulega internalizacji.
Wewnatrz komarki nowotworowej uwalniany jest produkt cytotoksyczny - pochodna
aurystatyny F (cys -mcMMAF), ktory zaktdca funkcjonowanie sieci mikrotubul, prowadzac
do zatrzymania cyklu komdrkowego i do apoptozy." ™

Przeciwciato zwieksza rekrutacje i aktywacje komorek efektorowych, zabija komadrki guza
poprzez zalezng od przeciwciata cytotoksycznos¢ komaérkows i fagocytoze. Apoptozie
indukowanej przez belantamab mafodotin towarzysza markery immunogennej Smierci
komorki (ICD), ktére moga wspomagac adaptacyjng odpowiedz immunologiczng na
komarki nowotworu." ™12

Wiele mechanizmoéw dziatania'

Belantamab mafodotin moze wywiera¢ wptyw na zdrowe komaorki.®
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Omowienie projektu badania DREAMM-2

DREAMM-2 (Badanie 205678) byto otwartym, prowadzonym w 2 grupach
wieloosrodkowym badaniem fazy 2, w ktérym oceniano zastosowanie belantamabu
mafodotin w monoterapii u wczesniej intensywnie leczonych pacjentow ze
szpiczakiem mnogim.!

Populacja objeta badaniem™® &6}&}6{&%

- Pacjenci z nawracajacym/opornym na leczenie szpiczakiem plazmocytowym, N=97

« Chorzy, u ktérych zastosowano wczesniej >3 schematy leczenia® i ktérzy wykazywali opornos¢
na lek immunomodulujacy, inhibitor proteasoméw i przeciwciato skierowane przeciwko CD38
pojedynczo, jak i w skojarzeniu

- Pacjenci, ktérych wczesniej poddano autologicznemu przeszczepowi szpiku kostnego (HSCT)
lub uznano za niekwalifikujgcych sie do przeszczepu

« Z badania nie wykluczano pacjentéw z wczesniej wystepujacymi chorobami oczu, w tym tagodna
punktowa keratopatig, z wyjatkiem pacjentéw z obecng chorobg nabtonka rogéwki.

Dawkowanie® >

« 2,5 mg/kg belantamabu mafodotin podawanego pojedynczo w postaci >30 min
infuzji dozylnej

- Podawanie przez co najmniej 30 minut, co 3 tygodnie

- Kontynuacja leczenia do momentu progresji choroby lub wystapienia
niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci

« W przypadku wystagpienia niektérych dziatan niepozadanych dawke
modyfikowano lub przerywano leczenie

Pierwszorzedowy punkt koricowy" 5 Drugorzedowe punkty koncowe®

- Catkowity odsetek odpowiedzi . Czas trwania odpowiedzi
« Czas do pierwszej odpowiedzi
« Czas przezycia wolny od progresji
- Czas przezycia catkowitego
- Bezpieczenstwo

2Wskazanie do stosowania belantamabu mafodotin wymaga zastosowania co najmniej 4 wczesniejszych terapii'

HSCT=przeszczepienie hematopoetycznych komdrek macierzystych (ang. hematopoietic stem cell transplantation).



Dziatania niepozadane w obrebie rogéwki
obserwowane w badaniu klinicznym DREAMM-2
(Badanie 205678)

Najczesciej zgtaszane dziatania niepozadane to
keratopatia lub zmiany w obrebie nabtonka rogowki
przypominajace mikrocysty

- Keratopatia lub zmiany w obrebie nabtonka rogéwki przypominajgce mikrocysty
opisywane byty jako zmiany w nabtonku rogéwki (obserwowane w badaniu oka)
z towarzyszacymi lub nie: zmiang ostrosci wzroku, niewyraznym widzeniem
i objawami zespotu suchego oka.

- Zaburzenia w obrebie oka (w dowolnym stopniu nasilenia) zgtaszane u >3%
pacjentow w badaniu klinicznym to keratopatia (71%), przypadki niewyraznego
widzenia (25%), przypadki zespotu suchego oka (15%), swiattowstret (4%)

i podraznienie oka (3%).

- Pacjenci z zespotem suchego oka w wywiadzie byli bardziej podatni na wystapienie
zmian w nabtonku rogdéwki.

- Pogorszenie widzenia (wynik wg tablic Snellena gorszy niz 20/50) w oku lepiej
widzgcym obserwowano u 18%, a ciezka utrate widzenia (20/200 lub gorzej) w oku
lepiej widzacym obserwowano u 1% pacjentow

- Mediana czasu do wystapienia dziatan niepozadanych w obrebie rogéwki w stopniu
umiarkowanym lub ciezkim (najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku lub badanie
w lampie szczelinowej) wynosita 36 dni (zakres: 19 do 143 dni). Mediana czasu do
ustapienia tych objawdw rogéwkowych wyniosta 91 dni (zakres: 21 do 201 dni).

- Dziatania niepozadane w obrebie rogowki (keratopatia) prowadzity do opdznienia
podania dawki u 47% pacjentéw i zmniejszenia dawki u 27% pacjentow. U 3%
pacjentow odstawiono leczenie z powodu zaburzen w obrebie rogéwki.

. /Zgtaszano przypadki owrzodzenia rogéwki (wrzodziejace lub infekcyjne zapalenie
rogowki). W tych przypadkach nalezy pilnie wdrozyc¢ leczenie zgodnie ze wskazaniami
klinicznymi pod nadzorem okulisty. Leczenie lekiem BLENREP nalezy przerwac do
czasu ustgpienia owrzodzenia rogdéwki.



Belantamab mafodotin jest przeciwciatem skoniugowanym
z lekiem i stanowi potaczenie przeciwciata monoklonalnego
z lekiem o dziataniu cytotoksycznym (mafodotin) o znanych
dziataniach niepozadanych w obrebie rogéwki 21517

W badaniach nieklinicznych belantamab mafodotin byt wchtaniany przez komorki
w catym organizmie, w tym przez komarki nabtonka rogéwki, poprzez mechanizm
niezwigzany z ekspresja receptora BCMA na btonie komadrkowej.

Prosze zapoznac sie z informacjami na stronach 10-11, co pozwoli wesprzec
hematologa/onkologa w postepowaniu z dziataniami niepozadanymi w obrebie
rogowki, zwigzanymi ze stosowaniem leku BLENREP.

m MONITOROWANIE E MINIMALIZOWANIE m MODYFIKOWANIE
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MONITOROWANIE, MINIMALIZOWANIE, MODYFIKOWANIE

Zasada 3M - postepowanie w zwigzku z dziataniami
niepozadanymi w obrebie rogéwki

Aby zapewnic optymalna opieke pacjentom leczonym lekiem BLENREP, nalezy /7~ ™\
przestrzegac 3 zasad postepowania: monitorowac wzrok pacjentéw pod katem zmian Nalezy zaleci¢ pacjentowi:
w rogéwce, minimalizowac wszelkie dziatania niepozadane, ktére moga wystapic, Stosowanie kropli do oczu typu ® Nalezy unika¢ stosowania soczewek
a w razie potrzeby konsultowac z hematologiem/onkologiem kiedy modyfikowaé sztuczne izy, bez konserwantéw, kontaktowych az do zakoriczenia leczenia
| ie d iac dawk co najmniej 4 razy f’z'e”f‘!e zaczynajac Nalezy zachowac ostroznos¢ podczas
eczenie, dostosowujgc dawke. od dnia pierwszej |nfuz_J| i kon.tynugjqc A prowadzenia pojazdéw i obstugi maszyn
przez caty okres leczenia, poniewaz
moze to ztagodzic¢ objawy rogéwkowe. @ Nalezy kontynuowac¢ monitorowanie pod katem
N dziatan niepozadanych w obrebie rogéwki podczas
U pacjentow z zespotem suchego oka leczenia i skontaktowac sie z hematologiem/
Zalecana dawka leku BLENREP to 2,5 mg/kg podawane w postaci infuzji dozylnej, nalezy rozwazy¢ dodatkowe leczenie, czenia | Skon'e >I¢ z hematologlen
. R - zgodnie z zaleceniami okulisty onkologiem, jesli wystapia jakiekolwiek objawy.
co 3 TYGODNIE do momentu progresji choroby lub wystgpienia niemozliwej do ' Moze by¢ konieczne zmodyfikowanie dawki,
. L w tym przerwanie leczenia (zob. modyfikacja
zaakceptowania toksycznosci. dawkowania na stronie 17)
1. dawka 3 TYGODNIE 2. dawka 3 TYGODNIE 3. dawka 3 TYGODNIE 4. dawka
BLENREP — > BLENREP «— 5 BLENREP «— 5 BLENREP
Badanie ostrodci WzrokU - — o o Infuzja dozylna, co 3 TYGODNIE do momentu progresji choroby lub ~ _ _ _ 3
s >
oraz badanie z uzyciem wystgpienia niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci
lampy szczelinowej
przeprowadzone 00 ST T T T T T T T o T S s oo s s S SS S S S S oS o S o — - Badania okulistyczne i obserwacja potencjalnych objawéw okulistycznych - - -------- -+ >
przez okuliste l l l l
Badanie okulistyczne przed 1. dawka, Badanie okulistyczne Badanie okulistyczne Badanie okulistyczne
przed kolejnymi 3 cyklami leczenia oraz przed 2. dawka przed 3. dawka przed 4. dawka

zgodnie ze wskazaniami klinicznymi
podczas catej terapii.
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['" MONITOROWANIE

Kontakt lekarza z pacjentem’

Ocena mozliwych dziatan niepozadanych w obrebie rogéwki przed rozpoczeciem
i podczas leczenia lekiem BLENREP moze pomadc zidentyfikowac pacjentow, ktérzy
wymagaja dodatkowego monitorowania i/lub leczenia przez okuliste.

- Badanie ostrosci wzroku i badanie z uzyciem lampy szczelinowej, powinny byc
wykonywane przed rozpoczeciem leczenia, przed kolejnymi 3 cyklami leczenia oraz
zgodnie ze wskazaniami klinicznymi podczas leczenia

- Nalezy zalecic stosowanie kropli do oczu typu sztuczne tzy, bez konserwantow, co
najmniej 4 razy dziennie zaczynajac od dnia pierwszej infuzji i kontynuujac przez caty
okres leczenia

- Na stronie 13 znajduje sie lista pytarn pomagajacych zidentyfikowac objawy

- Pacjenci otrzymaja ,Formularz konsultacji okulistycznej”, ktéry zawiera kluczowe dane
utatwiajace komunikacje pomiedzy lekarzem okulistg a hematologiem / onkologiem
w zakresie dziatan niepozadanych w obrebie rogéwki.

Przekazywanie informacji o objawach zgtoszonych
przez pacjenta

- Edukacja pacjentow na temat mozliwych objawow zwigzanych z dziataniami
niepozadanymi w obrebie rogdwki zaobserwowanych w badaniu klinicznym pomoze

monitorowac, identyfikowac i zgtaszac potencjalne objawy, ktére moga wystapic poza
badaniem klinicznym .

- Nalezy niezwtocznie przekazac¢ hematologowi/onkologowi wszelkie informacje
0 objawach zgtoszonych przez pacjenta.

12



MONITOROWANIE / MINIMALIZOWANIE / MODYFIKOWANIE mam

Dziatania niepozadane w obrebie rogowki mozna
oceni¢ za pomoc3a pytan dotyczacych objawow
przedmiotowych i podmiotowych, takich jak':

- Czy wystapity u Pani/ Pana zmiany widzenia?
- Czy w przesztosci wystepowaty u Pani/ Pana problemy ze wzrokiem?

- Czy wystapity u Pani/ Pana zaczerwienienie, suchos¢, tzawienie, uczucie
pieczenia oczu, uczucie piasku lub ciata obcego w oku?

- Czy odczuwa Pani/ Pan nadwrazliwos¢ na Swiatto?

- Czy kiedykolwiek wystepuje u Pani/ Pana niewyrazne widzenie?
- Czy odczuwa Pani/ Pan bdl oczu?

- Czy wystepuje u Pani/ Pana nadmierne tzawienie?

- Czy problemy dotyczace Pani/ Pana widzenia lub oczu zmienity sie po
rozpoczeciu leczenia lekiem BLENREP? (nastapita poprawa, utrzymuja sie,
pogorszyty sie w stosunku do poprzedniego badania)?

- Czy stosuje Pani/ Pan krople do oczu typu sztuczne tzy, bez konserwantdw,
zgodnie z zaleceniami?

13



['" MONITOROWANIE

Pacjenci i ich opiekunowie powinni zostac przeszkoleni w zakresie
potencjalnych dziatan niepozadanych w obrebie rogéwki, a pacjenci powinni
zostac poddani badaniu okulistycznemu przed podaniem pierwszej infuzji leku
BLENREP. Podczas leczenia i kolejnych wizyt kontrolnych u lekarza pacjenci
mogg zgtaszac objawy przedmiotowe i podmiotowe wskazujgce na dziatania
niepozadane w obrebie rogéwki:'

- suchosc i swedzenie oczu

- tzawienie i podraznienie oczu
- swiattowstret

- niewyrazne widzenie

- bol oczu

14



MONITOROWANIE / MINIMALIZOWANIE / MODYFIKOWANIE mam

2 MINIMALIZOWANIE

Leczenie wspomagajace

Nalezy poinformowac pacjentéw, ze podczas leczenia lekiem

O BLENREP moga wystapic¢ dziatania niepozadane w obrebie
rogowki i ze beda oni poddawani badaniom okulistycznym przed
rozpoczeciem leczenia, przed kolejnymi 3 cyklami leczenia oraz
zgodnie ze wskazaniami klinicznymi podczas leczenia.

Nalezy zaleci¢ pacjentowi stosowanie kropli do oczu typu sztuczne
tzy, bez konserwantow, co najmniej 4 razy dziennie, poczawszy od
pierwszego dnia infuzji i kontynuowac do zakonczenia leczenia,
poniewaz moze to zmniejszy¢ objawy w obrebie rogdwki.

Nalezy zalecic¢ pacjentowi unikanie stosowania soczewek
kontaktowych az do zakonczenia leczenia.

Nalezy zaleci¢ pacjentowi zachowanie ostroznosci podczas
A prowadzenia pojazddéw i obstugi maszyn, poniewaz BLENREP moze
mie¢ wptyw na ich wzrok.!

/// W przypadku pacjentéw z zespotem suchego oka moze Pani/ Pan
zaleci¢ dodatkowe leczenie!

15



Modyfikacja dawkowania w przypadku dziatan
niepozadanych w obrebie rogowki

n‘] MODYFIKOWANIE

W tabeli ponizej podsumowano zalecenia dotyczace modyfikacji dawkowania
w przypadku wystagpienia dziatan niepozadanych w obrebie rogowki.

Modyfikacja dawkowania leku BLENREP moze byc niezbedna w celu opanowania dziatan
niepozadanych w obrebie rogéwki'

Badania okulistyczne'

WSTEPNE badanie okulistyczne (w tym BADANIE PRZED KOLEJNYMI 3 CYKLAMI
badanie ostrosci wzroku i badanie z uzyciem LECZENIA ORAZ W TRAKCIE LECZENIA
lampy szczelinowej) przed rozpoczeciem zgodnie ze wskazaniami klinicznymi. Lekarz
leczenia prowadzacy powinien skonsultowac sie z

okulistag w przypadku wystapienia dziatan
niepozadanych w obrebie rogéwki (patrz skala
ciezkosci i zalecana modyfikacja dawkowania).

W przypadku wystapienia dziatar niepozadanych w obrebie rogéwki hematolog/onkolog moze
zmodyfikowac¢ dawkowanie lub odstawic¢ lek (w zaleznos$ci od stopnia ciezkosci dziatan niepozadanych)’

Dziatania niepozadane w obrebie rogéwki moga byc¢ ujawnione w trakcie badania
okulistycznego i/lub objawiac sie zmianami ostrosci wzroku. Lekarz prowadzacy powinien
zapoznac sie z wynikami badania okulistycznego pacjenta przed podaniem leku i ustali¢
dawke leku BLENREP zgodnie z zaleceniami dla stwierdzonych w badaniu objawdéw
zakwalifikowanych jako najciezsze i zaobserwowanych w bardziej dotknietym zmianami
oku. Nasilenie zmian moze by¢ réozne w obu oczach.

W trakcie badania okulistycznego nalezy ocenic:
- Wyniki badania rogéwki i pogorszenia najlepszej skorygowanej ostrosci wzroku (BCVA)

- Jesli nastapi pogorszenie BCVA, nalezy okresli¢ zwigzek pomiedzy wynikami badania
rogowki a zastosowaniem leku BLENREP

- Objawy stwierdzone w badaniu rogéwki i BCVA zakwalifikowane jako najciezsze nalezy
zgtosic lekarzowi prowadzacemu
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MONITOROWANIE / MINIMALIZOWANIE / MODYFIKOWANIE mam

Kategoria ciezkosci i zalecana modyfikacja
dawkowania

Dziatanie

niepozadane®®

Wynik badania

Zalecana modyfikacja dawki

Ciezka powierzchowna keratopatia®

Uszkodzenie nabtonka rogéwkif
Zmiana w BCVA

Pogorszenie o wigcej niz 3 linie na

tablicach Snellena w stosunku do

stanu przed rozpoczeciem leczenia.

tagodne Wyniki badania rogowki Kontynuowanie leczenia w tej
tagodna powierzchowna samej dawce
keratopatia©
Zmiana w BCVA
Pogorszenie o 1linie na tablicach
Snellena w stosunku do stanu
przed rozpoczeciem leczenia.
Umiarkowane Wyniki badania rogéwki - Przerwac leczenie do czasu zmniejszenia
] ; nasilenia objawdéw stwierdzonych w
Er?lirkoza?a powierzchowna badaniu i zmian w BCVA do tagodnego
eratopatia lub ich ustgpienia.
Zmiana w BCVA . - .
. . » Rozwazy¢ wznowienie leczenia
Pogorszenie o 2 lub 3 linie na w zmniejszonej dawce wynoszacej
tablicach Snellena w stosunku do 1,9 mg/kg mc
stanu przed rozpoczeciem leczenia
(ostrosc wzroku w skali Snellena
nie gorsza niz 20/200).
Ciezkie Wyniki badania rogéwki - Przerwac leczenie do czasu zmniejszenia

nasilenia objawéw stwierdzonych
w badaniu i zmian w BCVA do tagodnego
lub ich ustgpienia.

- W razie ulegajacych nasileniu objawdéw
niepoddajacych sie odpowiedniemu
postepowaniu, nalezy rozwazyc
odstawienie leczenia

@Uwaga: W niniejszym przewodniku nie opisano wszystkich potencjalnych dziatan niepozadanych i zalecanych

modyfikacji dawek.

©Kategoria nasilenia objawdéw okreslana jest na podstawie bardziej dotknietego oka, poniewaz nasilenie objawdéw
moze byc rézne w obu oczach.

¢tagodna powierzchowna keratopatia (stwierdzone pogorszenie w stosunku do stanu przed rozpoczeciem leczenia),
z objawami lub bezobjawowa.

dUmiarkowana powierzchowna keratopatia z wystepujacymi réwnoczesnie lub nie ztogami przypominajacymi
mikrocysty, podnabtonkowe przymglenie rogéwki (obwodowe) lub nowe obwodowe zmetnienia migzszu rogoweki.

¢ Ciezka powierzchowna keratopatia z wystepujacymi réwnoczesnie lub nie ztogami przypominajacymi mikrocysty,
obejmujaca centralng czesc rogéwki, podnabtonkowe przymglenie rogdwki (centralne) lub nowe centralne
zmetnienia miazszu rogowki.

fUszkodzenie rogéwki moze prowadzi¢ do owrzodzer rogdwki. Nalezy pilnie wdrozyc leczenie pod nadzorem okulisty.
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Czesto zadawane pytania

Q: Czy s dostepne materiaty pomagajace udokumentowac objawy zmian w obrebie
rogéwki?

A: Pacjenci otrzymaja ,Formularz konsultacji okulistycznej”, ktéry zawiera kluczowe dane
kontaktowe utatwiajgce komunikacje pomiedzy lekarzem okulista a hematologiem /
onkologiem w zakresie dziatan niepozadanych w obrebie rogowki.

Q: Jakiego rodzaju badan wzroku bedzie potrzebowat pacjent przed rozpoczeciem
leczenia lekiem BLENREP i kiedy beda one przeprowadzane?

A: Badania okulistyczne, w tym badanie ostrosci wzroku i badanie z uzyciem lampy
szczelinowej, powinny by¢ wykonywane przez okuliste przed rozpoczeciem leczenia,
przed kolejnymi 3 cyklami leczenia oraz zgodnie ze wskazaniami klinicznymi podczas
leczenia.

Q: Czy pacjenci uczestniczacy w badaniu klinicznym DREAMM-2 (Badanie 205678)
kwalifikowali sie do udziatu w badaniu, jesli mieli wczesniej wystepujace choroby
oczu?

A: 7 badania nie wykluczano pacjentow z wczesniej wystepujacymi chorobami oczu,

w tym tagodna punktowa keratopatia, z wyjatkiem pacjentow z obecng choroba
nabtonka rogéwki."

Q: Jakiego rodzaju zmiany w obrebie oczu moga wystapi¢ podczas leczenia i po
leczeniu lekiem BLENREP?

A: Zaburzenia w obrebie oka (w dowolnym stopniu nasilenia) zgtaszane u >3% pacjentow
w badaniu klinicznym to keratopatia (71%), przypadki niewyraznego widzenia (25%),
przypadki zespotu suchego oka (15%), sSwiattowstret (4%) i podraznienie oka (3%).
Keratopatia lub zmiany w obrebie nabtonka rogéwki przypominajace mikrocysty,
opisywane byty jako zmiany w nabtonku rogéwki (obserwowane w badaniu oka)

z towarzyszacymi lub nie: zmiang ostrosci wzroku, niewyraznym widzeniem i objawami
zespotu suchego oka. Pacjenci z zespotem suchego oka w wywiadzie byli bardziej
podatni na wystagpienie zmian w nabtonku rogéwki. Pogorszenie widzenia (wynik wg
tablic Snellena gorszy niz 20/50) w oku lepiej widzacym obserwowano u 18%, a ciezka
utrate widzenia (20/200 lub gorzej) w oku lepiej widzacym obserwowano u 1%
pacjentow. Odnotowano przypadki owrzodzenia rogéwki (wrzodziejace badz

infekcyjne zapalenie rogéwki).
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Czesto zadawane pytania (cigg dalszy)

Q: Kiedy wystapity objawy w obrebie rogowki u pacjentéw leczonych lekiem
BLENREP?

A: W badaniu klinicznym DREAMM-2 (Badanie 205678) mediana czasu do wystapienia
objawoéw w obrebie rogéwki (BCVA lub badanie rogéwki) w stopniu od umiarkowanych
do ciezkich wyniosta 36 dni (zakres: od 19 do 143 dni).

Q: Jak dtugo utrzymywaty sie objawy w obrebie rogéwki u pacjentéw leczonych
lekiem BLENREP?

A: W badaniu klinicznym DREAMM-2 (Badanie 205678) mediana czasu do ustgpienia tych
objawow w obrebie rogéwki wyniosta 91 dni (zakres: od 21 do 201 dni).

Q: Z kim powinni skontaktowac sie pacjenci w przypadku wystapienia objawéw?
A: Jesli wystapig dziatania niepozadane w obrebie rogdwki, pacjent i lekarz okulista
powinni skonsultowac sie z hematologiem/onkologiem!.

Q: Czy pacjenci moga stosowac soczewki kontaktowe podczas leczenia lekiem
BLENREP?

A: Pacjentom nalezy poradzic, aby unikali stosowania soczewek kontaktowych do konca
leczenia.

Q: Czy s3 jakies ograniczenia dotyczace niektorych codziennych czynnosci
zwigzanych z widzeniem po rozpoczeciu leczenia lekiem BLENREP?

A: Pacjentom nalezy doradzi¢, aby zachowali ostroznosc¢ podczas prowadzenia pojazddw
lub obstugiwania maszyn, poniewaz stosowanie leku BLENREP moze wptynac na ich
wzrok.!

Q: Dlaczego leczenie lekiem BLENREP ma wptyw na oczy?

A: W badaniach nieklinicznych belantamab mafodotin byt wchtaniany przez komarki,
w tym komaorki nabtonka rogéwki, poprzez mechanizm niezwigzany z ekspresja
receptora BCMA na btonie komdrkowej!!
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Czesto zadawane pytania (cigg dalszy)

Q: Jak nalezy postepowac w zwigzku z dziataniami niepozadanymi?
A: Nalezy pamietac o zasadzie 3M: Monitorowanie, Minimalizowanie, Modyfikowanie.

Aby monitorowac dziatania niepozadane w obrebie rogéwki, nalezy wykonywac
badania okulistyczne, w tym badanie ostrosci wzroku i badanie z uzyciem lampy
szczelinowej, przed rozpoczeciem leczenia, przed kolejnymi 3 cyklami leczenia oraz
zgodnie ze wskazaniami klinicznymi podczas leczenia.

Aby minimalizowac objawy w obrebie rogdwki, nalezy podawac krople do oczu
typu sztuczne tzy bez konserwantoéw, co najmniej 4 razy dziennie, poczawszy od
pierwszego dnia infuzji i kontynuowac do zakonczenia leczenia. W przypadku
pacjentow z objawami zespotu suchego oka nalezy rozwazyc dodatkowe leczenie
zgodnie z zaleceniami okulisty.

W celu opanowania dziatan niepozadanych w obrebie rogéwki moze byc¢ konieczna
modyfikacja dawkowania leku BLENREP przez hematologa/ onkologa, w tym
przerwanie leczenia.

Q: Jaki rodzaj kropli do oczu powinien stosowa¢ moj pacjent?

A: Pacjent powinien stosowac krople do oczu typu sztuczne tzy bez konserwantow,
dostepne bez recepty, co najmniej 4 razy dziennie, poczawszy od pierwszego dnia
infuzji i kontynuowac do zakonczenia leczenia lekiem BLENREP, aby zmniejszyc¢ objawy
w obrebie rogéwki. W przypadku pacjentéw z objawami zespotu suchego oka nalezy
rozwazy¢ dodatkowe leczenie zgodnie z zaleceniami okulisty.
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