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COLUMVI (glofitamab) - Novi vazan identificirani rizik od neuroloske toksi¢nosti, ukljucujuci
sindrom neurotoksié¢nosti povezane sa imunoloskim efektorskim celijama (engl. /mmune
Effector Cell Associated MNeurotoxicity - ICANS), sa odgovarajuéim mjerama za
minimiziranje rizika

Postovani,

U skladu sa komunikacijom globalnog Roche tima za kvalitet, te u saradnji sa Agencijom za lijekove i
medicinska sredstva BiH, Evropskom agencijom za lijekove (EMA), kompanija Roche d.o.0. - Roche
Ltd. Sarajevo (F. Hoffmann-La Roche Ltd), kao nosilac dozvole, Zeli da Vas obavijesti o vanrednim,
sigurnosnim informacijama koje se odnose na registrovani/ odobreni Roche lijek COLUMVI
(glofitamab).

Sazetak

Neuroloska toksicnost, ukljuéujuéi sindrom neurotoksi¢nosti povezane sa imunoloskim
efektorskim celijama (ICANS) je novi vazan identificirani rizik za lijek COLUMVI (glofitamab),
sa odgovarajucim mjerama za minimiziranje rizika, onako kako se navodi dalje u tekstu.

COLUMVI (glofitamab) je potpuno humanizirano bispecificno antitijelo, imunoglobulin G1 (IgG1), pune
duZine, koje vrsi aktivaciju T-Celija, a koje je indicirano za lijeCenje odraslih pacijenata sa relapsnim
ili refraktornim difuznim B-krupnocéelijskim limfomom (engl. diffuse large B-cell lymphoma, DLBCL),
nakon dvije ili vise linija sistemske terapije. COLUMVI se mora primjenjivati u vidu intravenske
infuzije, u skladu sa rasporedom postepenog poveéavanja doze, koji naposljetku dovodi do primjene
preporucene doze od 30 mg, nakon dovrsetka predterapije obinutuzumabom na dan 1 ciklusa 1. Svaki
ciklus traje 21 dan.

Zabiljezeni su nezeljeni dogadaji, koji su konzistentni sa sindromom neurotoksicnosti povezane sa
imunoloskim efektorskim celijama (Lee, 2019), nakon primjene lijeka COLUMVI, u rasponu od 0,4% u
periodu nakon sto je lijek dobio dozvolu za stavljanje u promet, do 8,1% u svim klinickim ispitivanjima.
Na temelju pregleda dostupnih podataka, u vezi sa ucinkom skupine lijekova (engl. class effecl) iz
iste klase lijekova, postojeci dokazi su dostatni da se potvrdi postojanje uzroéno-posljediéne veze
izmedu lijecenja glofitamabom i sindroma neurotoksicnosti povezane sa imunoloskim efektorskim
¢elijama i sa njim povezanih dogadaja. Kada se uzmu u obzir uéinak skupine lijekova i informacije
koje se koriste u oznacavanju lijeka za druga bispecifiéna antitijela/éelijske terapije, neuroloska
toksiénost, ukljuéujuéi sindrom neurotoksiénosti povezane sa imunoloskim efektorskim éelijama, se
smatra odgovarajué¢im opisom ovog vaznog novog identificiranog rizika.

Bududi da su podaci iz kliniéke studije NP30179 koriSteni za podnosenje incijalnog zahtjeva za
dobijanje dozvole za stavljanje lijeka u promet, kompanija Roche daje sljedece smjernice i
informacije u vezi sa ovim rizikom, te ée aZurirati i informacije za propisivanje lijeka u skladu s tim,
za pacijente koji su primili najmanje jednu dozu lijeka COLUMVI (n = 145):

e Neuroloska toksiénost, ukljucujuéi sindrom neurotoksi¢nosti povezane sa imunoloskim
efektorskim celijama, je zabiljeZena kod pacijenata koji su primili lijek COLUMVI, ukljucujudi
ozbiljne i fatalne reakcije.

e Sveukupna ucestalost sluéajeva neuroloske toksi¢nosti (ukljuéujuéi ICANS) je bila 40%, a
najéesée prijavljivani neZeljeni dogadaji su bili glavobolja (10,3%), omaglica (5,5%) i
anksioznost (4,1%). Osim toga, kod 2,1% pacijenata su se pojavile nezeljene neuroloske
reakcije na lijek stepena 3 ili vise, a ukljucivale su pospanost, delirij i mijelitis.

¢ Dogadaji koji se odnose na sindrom neurotoksicnosti povezane sa imunoloskim efektorskim
c¢elijama su se pojavili kod 6,9% pacijenata lijecenih lijekom COLUMVI; veéina je bila stepena 1.
Prijavljen je jedan slucaj delirija stepena 5.



e Sindrom neurotoksiénosti povezane sa imunoloskim efektorskim <celijama se mozZe
manifestirati kao pospanost, napadaj, kognitivni poremecaj, stanje konfuzije, delirij,
dezorijentiranost i disfonija. Vecina sluéajeva sindroma neurotoksiénosti povezane sa
imunoloskim efektorskim celijama se pojavila tokom ciklusa 1 lijeéenja lijekom COLUMVI,
medutim, neki od nezeljenih dogadaja su se pojavili i tokom kasnijih ciklusa lije¢enja.

e Sve pacijente je potrebno pratiti, kako bi se uoéili mogucéi znakovi neuroloske toksicnosti,
ukljuéujuéi sindrom neurotoksiénosti povezane sa imunoloskim efektorskim éelijama, nakon
primjene lijeka COLUMVI.

e Cim se pojave znakovi ili simptomi sindroma neurotoksi¢nosti povezane sa imunoloskim
efektorskim celijama, moguée je da c¢e biti neophodni lijeéenje kortikosteroidima,
antikonvulzivima koji nemaju sedirajuce dejstvo, kao i konsultacije sa neurologom.

o Informacije za propisivanje lijeka ¢e takoder biti aZurirane, kako bi ukljuile sljedeée
informacije:

o Preporuke za privremeni i trajni prekid lije¢enja lijekom COLUMVI u sluéaju pojave
neuroloske toksicnosti, ukljuéujuéi sindrom neurotoksicnosti povezane sa
imunoloskim efektorskim ¢elijama.

o Biée obezbijedene aZurirane smjernice o sposobnosti upravljanja motornim vozilima
(pacijentima kod kojih se pojave znakovi neuroloske toksicnosti, ukljucujuéi sindrom
neurotoksiénosti povezane sa imunoloskim efektorskim celijama, je potrebno
savjetovati da ne voze i da ne upravljaju masinama, sve dok se simptomi ne povuku).

o Sindrom neurotoksi¢nosti povezane sa imunoloskim efektorskim ¢elijama i njegova
ucestalost ¢e biti ukljuceni u tabelu sa nezeljenim reakcijama na lijek, zajedno sa
ostalim postojeéim stanjima koja podrazumijevaju neurolosku toksi¢nost.

o Vrijeme do pojave simptoma, trajanje i ucestalost sindroma neurotoksi¢nosti
povezane sa imunoloskim efektorskim celijama koji se pojavio istovremeno sa
sindromom otpustanja citokina.

Kompanija Roche daje sljedec¢e smjernice u vezi sa rizikom u Kartici za pacijenta, za lijek COLUMVI,
te ¢e ista biti aZurirana na odgovarajuci nacin:

e Sve nove pacijente i osobe koje se brinu o tim pacijentima je potrebno obavijestiti o riziku od
neuroloske toksi¢nosti, ukljuéujuéi sindrom neurotoksi¢nosti povezane sa imunoloskim
efektorskim celijama, te ih se mora uputiti da odmah potraze medicinsku pomo¢ ukoliko se
pojave znakovi i simptomi neuroloske toksicnosti (Kartica za pacijenta ¢e takode biti
azurirana i u nju ¢e biti ukljuceni ovi dodatni simptomi).

Poziv na prijavijivanje neZeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnje na nezeljena dejstava lijekova, a nakon stavljanja lijeka u promet je vazno. Ono
omoguéava kontinuirano pracenje odnosa korist/rizik lijeka.

0d zdravstvenih radnika se trazi da prijave svaku sumnju na nezeljene efekte lijeka direktno ALMBIH.
Prijava se moze dostaviti:

- putem softverske aplikacije za prijavu nezeljenih dejstava lijekova za humanu upotrebu (IS
Farmakovigilansa) o kojoj vise informacija mozete dobiti u Glavnoj kancelariji za

farmakovigilansu Agencije za lijekove i medicinska sredstva BiH, ili

- putem odgovarajuceg obrasca za prijavljivanje sumnji na neZeljena dejstva lijeka, koji se mogu
naci na internet adresi Agencije za lijekove: www.almbih.gov.ba. Popunjen obrazac se moze
dostaviti ALMBIH putem poste, na adresu Agencija za lijekove i medicinska sredstva Bosne i
Hercegovine, Veljka Mladenovica bb, Banja Luka, ili elektronske poste (na e-mail adresu:
ndl@almbih.gov.ba).

Takode, ovaj lijek je predmet dodatnog praéenja/nadzorav

To ¢e omoguditi da se nove bezbjednosne informacije o lijeku pribave u $to kraéem vremenu.

Kako bi se poboljsala sljedivost bioloskih lijekova, zasticeni naziv i broj serije primijenjenog lijeka se
mora ta¢no zabiljeziti (ili navesti) u kartonu bolesnika.

Predmetni lijek je dobio dozvolu za stavljanje u promet u Bosni i Hercegovini dana 26.4.2024., te se u
ovom momentu ne nalazi na trzistu Bosne | Hercegovine, stoga u proteklom periodu nismo niti mogli
zaprimiti niti jednu reklamaciju na proizvod ili opisani nezeljeni dogadaj.


mailto:ndl@almbih.gov.ba

Ipak, za sve eventualne upite kompanija Roche d.0.o. - Roche Ltd.

raspolaganju.

S postovanjem,

ROCHE d.o.0. - ROCHE Ltd

Zmaja od Bosne 7, 71000 Sarajevo

telefon 033 568 450; faks 033 568 495
e-mail adresa: bosnia.info@roche.com ili bosnia.medinfo@roche.com
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