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Skrocona Informacija o Leku Pluvicto

vNiniejszy lek bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie nowych
informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny
zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ si¢, jak zglaszaé¢ dziatania
niepozadane - patrz ChPL.

Pluvicto

Lutetu (*"Lu) wipiwotyd-tetraksetan

Posta¢ i sklad

Roztwér do wstrzykiwan / do infuzji.

Przezroczysty, bezbarwny lub jasnozolty roztwor, o pH od 4,5 do 7,0. Jeden ml roztworu zawiera

1 000 MBq lutetu (*"’Lu) wipiwotydu-tetraksetanu w dniu i godzinie kalibracji. Catkowita
radioaktywno$¢ w jednodawkowej fiolce wynosi 7 400 MBq + 10% w dniu i godzinie podania. Biorac
pod uwage stala aktywnos¢ wolumetryczng 1 000 MBg/ml w dniu i godzinie kalibracji, objetosc¢
roztworu w fiolce moze wahac¢ sie od 7,5 ml do 12,5 ml w celu zapewnienia wymaganej
radioaktywnos$ci w dniu i godzinie podania.

Cechy fizyczne

Lutet-177 ulega rozpadowi do stabilnego hafnu-177 z okresem poitrwania wynoszacym 6,647 dni,
ktoremu towarzyszy emisja czastek B~ 0 maksymalnej energii 0,498 MeV (79%) i promieniowanie
fotonowe (y) wynoszace 0,208 MeV (11%) i 0,113 MeV (6,4%).

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu

Kazdy ml roztworu zawiera do 0,312 mmol (7,1 mg) sodu. Kazda fiolka zawiera do 88,75 mg sodu.
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz ChPL.

Wskazania

Lek Pluvicto w skojarzeniu z terapig deprywacji androgendéw (ang. androgen deprivation therapy,
ADT) z lub bez inhibicji szlaku sygnalowego receptora androgenowego (ang. androgen receptor, AR),
jest wskazany w leczeniu dorostych pacjentéw z postepujacym, przerzutowym, opornym na kastracje
rakiem gruczotu krokowego (ang. metastatic castration-resistant prostate cancer, nCRPC) z
obecnos$cig antygenu blonowego gruczotu krokowego (ang. prostate-specific membrane antygen,
PSMA), ktorzy byli wezesniej leczeni inhibitorami szlaku sygnalowego AR i chemioterapig opartg na
taksanach (patrz ChPL).

Dawkowanie

Wazne wskazoéwki dotyczace bezpieczenstwa

Lek Pluvicto powinien by¢ podawany wytacznie przez osoby upowaznione do obchodzenia si¢ z
preparatami radiofarmaceutycznymi w wyznaczonych warunkach klinicznych (patrz ChPL) i po
przeprowadzeniu oceny pacjenta przez odpowiednio wykwalifikowanego lekarza. Preparaty
radiofarmaceutyczne, w tym Pluvicto powinny by¢ stosowane przez lub pod kontrola osob
posiadajacych kwalifikacje po odbyciu specjalnego szkolenia oraz doswiadczenie w bezpiecznym
stosowaniu i obchodzeniu si¢ z preparatami radiofarmaceutycznymi, ktorych doswiadczenie i
szkolenie zostato zatwierdzone przez odpowiedni urzad panstwowy upowazniony do wydawania
pozwolen na stosowanie preparatow radiofarmaceutycznych.

Identyfikacja pacjenta

Pacjenci powinni by¢ wyznaczani do rozpoczgcia leczenia na podstawie obrazowania PSMA.
Dawkowanie

Zalecany schemat leczenia lekiem Pluvicto to 7 400 MBq dozylnie co 6 tygodni (1 tydzien) do
podania maksymalnie 6 dawek, chyba, ze nastgpi progresja choroby badz wystapig niemozliwe do
zaakceptowania dziatania toksyczne. U pacjentow niepoddanych kastracji chirurgicznej nalezy
podczas leczenia kontynuowac kastracj¢ farmakologiczng przy uzyciu analogu gonadoliberyny (ang.
gonadotropin-releasing hormone, GnRH).

Monitorowanie leczenia

Przed i podczas leczenia lekiem Pluvicto nalezy wykona¢ badania laboratoryjne. Na podstawie
wynikow tych badan moze zaj$¢ potrzeba zmodyfikowania dawki (patrz Tabela 1).

o Badania hematologiczne (st¢zenie hemoglobiny, liczba biatych krwinek, bezwzgledna liczba
granulocytow obojetnochtonnych, liczba ptytek krwi)
o Czynno$¢ nerek (stezenie kreatyniny w surowicy, wyliczony klirens kreatyniny [CLcr])
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o Czynnos$¢ watroby (aktywnos¢ transaminazy alaninowej, transaminazy asparaginianowej,
fosfatazy zasadowej, stgzenie albuminy w surowicy, st¢zenie bilirubiny catkowitej we krwi)
Modyfikacje dawki z powodu dziatan niepozgdanych
W Tabeli 1 przedstawiono zalecane modyfikacje dawki leku Pluvicto z powodu dziatan
niepozadanych. Postgpowanie z cigzkimi lub nietolerowanymi dzialaniami niepozgdanymi moze
wymagac czasowego przerwania podawania leku, zmniejszenia dawki lub definitywnego zakonczenia
leczenia lekiem Pluvicto. Jesli opdznienie spowodowane dziataniem niepozadanym utrzymuje si¢
przez >4 tygodnie, leczenie lekiem Pluvicto nalezy zakonczyé. Dawke leku Pluvicto mozna
zmniejszy¢ jednorazowo o 20% do 5 900 MBq; dawki nie nalezy ponownie zwigkszac¢. Jesli u
pacjenta wystapia dalsze dziatania niepozadane wymagajace dodatkowego zmniejszenia dawki,
leczenie lekiem Pluvicto nalezy zakonczy¢.

Tabelal Zalecane modyfikacje dawki leku Pluvicto z powodu dzialan niepozadanych

D.zmlz}nle N.asﬂe.nle dzmlz;nla Modyfikacja dawki
niepozadane niepozadanego

— - 0
Suchodé w ustach Stopien 3 Zmniejszy¢ dawke leku Pluvicto o0 20% do 5

900 MBg.

Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
zmniejszenia nasilenia do stopnia 2 lub do
stanu poczatkowego.

Zmniejszy¢ dawke leku Pluvicto 0 20% do 5
900 MBag.

Toksyczne dziatanie | Stopien >3 (niepodatne na
na uktad pokarmowy | interwencj¢ medyczng)

Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
zmniejszenia nasilenia do stopnia 1 lub do
stanu poczatkowego.

Wdrozy¢ odpowiednie postgpowanie.
Dozwolone jest stosowanie czynnikéw
wzrostu, jednak nalezy je odstawi¢ po

Mielosupresja Stopien 2 uzyskaniu poprawy do stopnia 1 lub do
(niedokrwistosc, warto$ci poczatkowych. Zaleca si¢
matoptytkowos¢, sprawdzenie czynnikdw poprawiajacych
leukopenia, wytwarzanie hemoglobiny (zelazo, witamina
neutropenia, B12 i kwas foliowy) i zastosowanie
pancytopenia) suplementacji. W zaleznosci od wskazan

klinicznych mozna poda¢ transfuzje krwi.

Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
zmniejszenia nasilenia do stopnia 1 lub do
Stopien >3 stanu poczatkowego.

Zmniejszy¢ dawke leku Pluvicto o 20% do 5
900 MBg.

Definiowane jako:

e Potwierdzone zwigkszenie
stezenia kreatyniny w
surowicy (stopnia >2)

e Potwierdzona warto$¢ CLcr
<50 ml/min; obliczona z
wzoru Cockcrofta-Gaulta z
podstawieniem rzeczywistej
masy ciata pacjenta

Toksyczne dziatanie
na nerki

Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
uzyskania poprawy.
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Definiowane jako:

e Potwierdzone zwigkszenie
stezenia kreatyniny w
surowicy o >40% wzgledem
warto$ci poczatkowych Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto do

uzyskania poprawy lub powrotu do wartosci

e Potwierdzone zmniejszenie | poczatkowych.

CLcr 0 >40% wzgledem Zmniejszy¢ dawke leku Pluvicto o0 20% do 5
wyjsciowej wartosci 900 MBaq.

poczatkowej; obliczony z
wzoru Cockcrofta-Gaulta z
podstawieniem rzeczywistej
masy ciata pacjenta

Nawr6t toksycznych dziatan na | Definitywnie zakonczy¢ leczenie lekiem
nerki (stopnia >3) Pluvicto.

Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
czasu, gdy ucisk bedzie odpowiednio

Ucisk na rdzen .
z Dowolne leczony, a wszelkie nastepstwa

kregowy neurologiczne ustabilizuja si¢ i stan
sprawnosci wedtug ECOG bedzie stabilny.
Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do

Ztamania czasu, gdy ztamanie zostanie odpowiednio

. - Dowolne i . .
obcigzanych kosci ustabilizowane/leczone i stan sprawnosci

wedlug ECOG bedzie stabilny.

Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
Uczucie zmeczenia Stopien >3 zmniejszenia nasilenia do stopnia 2 lub do
stanu poczatkowego.

rzoag\)/ﬁgﬁgla: Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
agl Stopien >2 zmniejszenia nasilenia do stopnia 1 lub do
elektrolitowej lub
. stanu poczatkowego.
metabolizmu
Niehematologiczne
dziatania toksyczne Wstrzyma¢ podawanie leku Pluvicto az do
(klinicznie istotne, Stopien >2 zmniejszenia nasilenia do stopnia 1 lub do
niewymienione gdzie stanu poczatkowego.
indziej)
Zw1e;ksze’nlle Aktywnos¢ AspAT lub AIAT >3 Definitywnie zakonczy¢ leczenie lekiem
aktywnos$ci AspAT razy GGN przy braku Pluvicto
lub AIAT przerzutow do watroby )

Skréty: CLcr, klirens kreatyniny; ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group; AspAT, transaminaza

asparaginianowa; AIAT, transaminaza alaninowa; GGN, gdrna granica normy.

Ocena stopnia nasilenia wedtug najnowszej wersji Standardowych Kryteriow Terminologicznych Zdarzen

Niepozadanych (ang. Common Terminology Criteria for Adverse Events, CTCAE).

2 Te same wartosci progowe majg rowniez zastosowanie wobec wartosci poczatkowych w chwili rozpoczynania
leczenia lekiem Pluvicto.

Szczegolne populacje pacjentéw

Pacjenci w podesztym wieku

Nie ma koniecznosci dostosowania dawki u pacjentow w wieku 65 lat i starszych.

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie zaleca si¢ dostosowania dawki u pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci nerek o nasileniu tagodnym
do umiarkowanego z wyjsciowa wartoscig CLcr>50 ml/min obliczona z wzoru Cockcrofta-Gaulta. Nie
zaleca si¢ leczenia lekiem Pluvicto u pacjentdw z zaburzeniami czynno$ci nerek o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego z wyjsciowg wartoscig CLcr <50 ml/min lub schytkowsa niewydolnoscig
nerek, poniewaz nie badano profilu farmakokinetycznego ani bezpieczenstwa stosowania leku
Pluvicto u tych pacjentéw (patrz ChPL).
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Zaburzenia czynnosci wgtroby

Nie zaleca si¢ dostosowania dawki u pacjentdow z zaburzeniami czynno$ci watroby. Lek Pluvicto nie

byl badany u pacjentéw z umiarkowanymi lub ciezkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz

ChPL).

Drzieci i mlodziez

Stosowanie leku Pluvicto u dzieci i mtodziezy nie jest wlasciwe we wskazaniu leczenie raka gruczotu

krokowego z ekspresja PSMA.

Sposob podawania

Lek Pluvicto jest gotowym do podania roztworem do wstrzykiwan / do infuzji, wytacznie do

jednorazowego uzycia.

Instrukcje dotyczqce podania

Zalecana dawka leku Pluvicto moze by¢ podawana dozylnie w postaci wstrzykniecia metoda z

uzyciem strzykawki, w postaci infuzji metoda grawitacyjna lub w postaci infuzji metoda z pompa

perystaltyczng).

Stosujac metode grawitacyjng lub metodg z uzyciem pompy perystaltycznej lek Pluvicto powinien by¢

podawany w infuzji bezposrednio ze swojego oryginalnego pojemnika.

Metody z uzyciem strzykawki lub metody (z pompg perystaltycznag) nalezy uzy¢ do podania

zmnigjszonej dawki leku Pluvicto po zmodyfikowaniu dawki z powodu dziatania niepozadanego.

Stosujac metode grawitacyjna do podania zmniejszonej dawki, dawke leku Pluvicto nalezy

dostosowac przed podaniem, aby unikna¢, podania nieprawidtowej obj¢tosci leku Pluvicto.

Przed podaniem cewnik dozylny stosowany wylagcznie do podania leku Pluvicto powinien by¢

przeptukany >10 ml jalowego roztworu chlorku sodu o stezeniu 9 mg/ml (0,9%) do wstrzykiwan, aby

potwierdzi¢ droznos¢ cewnika i zminimalizowa¢ ryzyko wynaczynienia. W przypadku wynaczynienia

nalezy postepowac zgodnie z wytycznymi obowiazujacymi w danej instytucji. Nalezy doradzi¢

pacjentom, by przed i po podaniu leku Pluvicto byli dobrze nawodnieni i czesto oddawali mocz (patrz

ChPL). Instrukcja dotyczaca sposobu przygotowania i dozylnych metod podania, patrz ChPL.

Przygotowanie pacjenta, patrz ChPL.

Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktdrakolwiek substancj¢ pomocniczag wymieniong w

ChPL.

Srodki ostrozno$ci/Ostrzezenia

Indywidualna ocena stosunku korzysci do ryzyka

W przypadku kazdego pacjenta narazenie na promieniowanie musi by¢ uzasadnione prawdopodobnag

korzyscig. W kazdym przypadku nalezy poda¢ mozliwie najmniejszg dawke promieniowania, ktora

pozwoli uzyska¢ wymagane dzialanie terapeutyczne.

Ryzyko zwiazane z narazeniem na promieniowanie

Lek Pluvicto przyczynia si¢ do zwigkszenia catkowitego skumulowanego, dtugoterminowego

narazenia pacjenta na promieniowanie. Dlugotrwale skumulowane narazenie na promieniowanie

wigze si¢ ze zwigkszeniem ryzyka wystapienia choroby nowotworowej. Podczas i po leczeniu lekiem

Pluvicto nalezy minimalizowa¢ narazenie na promieniowanie pacjentéw, personelu medycznego i

innych 0s6b, zgodnie z dobrymi praktykami bezpieczenstwa radiologicznego obowigzujacymi w danej

instytucji, procedurami postepowania z pacjentem i wskazéwkami udzielonymi pacjentowi w zakresie

dalszej ochrony przed promieniowaniem w domu.

Przygotowanie pacjenta

Nalezy zacheca¢ pacjentow, aby zwigkszyli doustne przyjmowanie ptynow i jak najczesciej oddawali

mocz, aby zmniejszy¢ napromieniowanie pgcherza moczowego, zwlaszcza po podaniu duzej dawki,

np. w przypadku terapii radionuklidem.

Po procedurze

Zanim pacjent zostanie wypisany ze szpitala lekarz medycyny nuklearnej lub pracownik fachowego

personelu medycznego powinien wyjasnic¢ niezbedne srodki ostrozno$ci ochrony przed

promieniowaniem, ktorych pacjent powinien przestrzegac, aby ograniczy¢ do minimum ekspozycje¢

innych oséb na promieniowanie. Po kazdym podaniu leku Pluvicto, oprocz przestrzegania krajowych,

lokalnych oraz instytucjonalnych procedur i regulacji, mozna rozwazy¢ podane nizej ogoélne zalecenia

dla pacjentow.

o Ograniczy¢ bliski kontakt (w odlegto$ci mniejszej niz 1 metr) z innymi osobami przez 2 dni, a z
dzie¢mi i kobietami w ciazy przez 7 dni.
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o Powstrzymac sie od wspotzycia seksualnego przez 7 dni.
o Spa¢ w oddzielnym pokoju niz inne osoby przez 3 dni; pacjenci nie powinni spa¢ w tej samej

sypialni z dzie¢mi przez 7 dni, a z kobietami w ciazy przez 15 dni.
Mielosupresja
W badaniu VISION mielosupresja, w tym przypadki $miertelne, wystepowata czeSciej u pacjentow,
ktorzy otrzymali lek Pluvicto w skojarzeniu z najlepszym leczeniem standardowym (ang. best
standard of care, BSoC) w poréwnaniu z pacjentami, ktdrzy otrzymali tylko BSoC (patrz ChPL).
Przed i po leczeniu lekiem Pluvicto nalezy wykona¢ hematologiczne badania laboratoryjne, w tym
oznaczenie stezenia hemoglobiny, liczby bialych krwinek, bezwzglednej liczby granulocytow
obojetnochtonnych i liczby ptytek krwi. W zaleznosci od nasilenia mielosupresji podawanie leku
Pluvicto nalezy wstrzymac, zmniejszy¢ dawke lub definitywnie zakonczy¢ leczenie, a pacjentow
nalezy leczy¢ odpowiednio do stanu klinicznego (patrz ChPL).
Toksyczny wptyw na nerki
W badaniu VISION toksyczny wptyw na nerki wystepowat czesciej u pacjentow, ktorzy otrzymali lek
Pluvicto w skojarzeniu z BSoC w poréwnaniu z pacjentami, ktérzy otrzymali tylko BSoC (patrz
ChPL). Przed i po podaniu leku Pluvicto, nalezy zachecaé pacjentow, aby zwiekszyli doustne
przyjmowanie ptynow i jak najczesciej oddawali mocz, zwtaszcza po podaniu duzej dawki, np. w
przypadku terapii radionuklidem. Przed i w trakcie leczenia lekiem Pluvicto nalezy wykonywac
badania laboratoryjne oceniajace czynnos¢ nerek, w tym oznaczenie stezenia kreatyniny w surowicy i
wyliczony CLcr. W zaleznosci od nasilenia toksycznych dziatan na nerki podawanie leku Pluvicto
nalezy wstrzyma¢, zmniejszy¢ dawke lub definitywnie zakonczy¢ leczenie (patrz ChPL).
Zaburzenia czynno$ci nerek/watroby
Nalezy starannie rozwazy¢ stosunek korzysci do ryzyka u tych pacjentow poniewaz mozliwe jest
zwiekszone narazenie na promieniowanie. Oczekuje sie, ze ekspozycja (AUC) na lutetu (}''Lu)
wipiwotyd-tetraksetan b¢dzie wzrasta¢ wraz z nasileniem zaburzen czynnosci nerek (patrz ChPL).
Pacjenci z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci nerek moga podlega¢ wigkszemu
ryzyku wystapienia dziatan toksycznych. Nalezy czgsto monitorowaé czynnos$¢ nerek i dziatania
niepozadane u pacjentow z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (patrz ChPL).
Nie zaleca si¢ leczenia lekiem Pluvicto u pacjentow z zaburzeniami czynnosci nerek o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego z wyj$ciowag wartoscig CLcr <50 ml/min lub schytkowsg niewydolnoscig
nerek.
Plodnos¢
Promieniowanie lutetu (}"’Lu) wipiwotydu-tetraksetanu moze potencjalnie wywiera¢ dziatanie
toksyczne na gonady meskie i spermatogeneze. Zalecana skumulowana dawka 44 400 MBq leku
Pluvicto skutkuje dawka promieniowania pochtonigta przez jadra mieszczaca si¢ w zakresie, w ktorym
lek Pluvicto moze powodowac bezptodno$é. Konsultacje genetyczne sa zalecane w przypadku
pacjentow planujacych potomstwo po zakonczeniu leczenia. Zamrozenie nasienia moze by¢
omoéwione jako opcja dla pacjentéw przed rozpoczeciem leczenia (patrz ChPL).
Antykoncepcja mezczyzn
Nalezy doradzi¢ pacjentom, by nie ptodzili potomstwa i uzywali prezerwatywy podczas stosunkow
plciowych w trakcie leczenia lekiem Pluvicto i przez 14 tygodni po przyjeciu ostatniej dawki (patrz
ChPL).
Szczegdlne ostrzezenia
Zawarto$¢ sodu
Lek zawiera maksymalnie 3,9 mmol (88,75 mg) sodu na fiolke, co odpowiada 4,4% zalecanej przez
WHO maksymalnej 2 g dobowej dawki sodu u 0s6b dorostych.
Srodki ostroznosci dotyczace narazenia srodowiska podano w ChPL.
Dzialania niepozadane
Podsumowanie profilu bezpieczenstwa
O ile nie podano inaczej, czgstos¢ wystepowania wymienionych dziatan niepozadanych ustalono na
podstawie danych z badania VISION, w ktérym 529 pacjentow otrzymato co najmniej jedng dawke
7 400 MBq (mediana liczby dawek wyniosta pi¢¢). Najczestsze dziatania niepozadane obejmuja:
uczucie zmgczenia (48,0%), suchos¢ w ustach (39,3%), nudnosci (35,7%), niedokrwistos¢ (31,9%),
zmniejszone taknienie (21,4%) i zaparcia (20,2%). Najczgstsze dziatania niepozadane stopnia 3 do 4
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obejmujg: niedokrwistos¢ (12,9%), matoptytkowosé (7,9%), limfopenie (7,8%) i uczucie zmeczenia
(6,6%).

Podczas przeprowadzania analizy koncowej badania VISION, po medianie czasu obserwacji
wynoszacej 14,2 miesigca (zakres: 0,6 do 60,9 miesiaca), ogolny profil bezpieczenstwa pozostawat
spojny z wczesniej zgltaszanym profilem bezpieczenstwa.

Wykaz dziatan niepozadanych

Dziatania niepozadane zostaty podane wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow MedDRA. W obrebie
kazdej grupy uktadéw i narzadéw dzialania niepozadane podano wedtug czestosci wystepowania,
poczynajac od najczestszych. Ponadto, odpowiednie kategorie czgstos$ci kazdego dziatania
niepozadanego okreslono na podstawie nastepujacej konwencji (CIOMS III): bardzo czesto (>1/10);
czesto (>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100); rzadko (>1/10 000 do <1/1 000);
bardzo rzadko (<1/10 000).

Dzialania niepozadane wystepujace z wieksza czestoscia u pacjentéw, ktorzy otrzymali lek
Pluvicto w skojarzeniu z BSoC w poréwnaniu z samym BSoC w badaniu VISION?

Bardzo czesto: niedokrwisto$é, matoptytkowoséé, leukopenia®, limfopenia, sucho$¢ w ustach?,
nudnosci, zaparcie, wymioty", biegunka, bol brzucha', zakazenie uktadu moczowego', uczucie
zmeczenia, Zmniejszone taknienie, Zmniejszenie masy ciata, obrzeki obwodowe®.

Czesto: zakazenie grzybicze jamy ustnej®, pancytopenia®, zawroty gtowy, bol gtowy, zaburzenia
smaku', sucho$¢ oka, zaburzenia przetyku!, zapalenie jamy ustnej, sucho$¢ skory¥, ostre uszkodzenie
nerek™, goraczka.

Niezbyt czesto: niewydolnos¢ szpiku kostnego.

Skrot: BSoC, standardowe leczenie.

2 Standardowe Kryteria Terminologiczne Zdarzen Niepozadanych opracowane przez amerykanski Narodowy
Instytut Raka (ang. National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events, NCI
CTCAE) wersja 5.0.

Obejmuje tylko zdarzenia niepozadane stopnia 3 do 4 z wyjatkiem pancytopenii i niewydolnosci szpiku
kostnego. Pancytopenie stopnia 5 ($§miertelng) zgtoszono u 2 pacjentdw, ktorzy otrzymali Pluvicto + BSoC.
Niewydolno$¢ szpiku kostnego stopnia 5 ($miertelng) zgtoszono u 1 pacjenta, ktéry otrzymat Pluvicto +
BSoC.

Grzybicze zakazenie jamy ustnej obejmuje kandydoze jamy ustnej, zakazenie grzybami z rodzaju Candida,
grzybicze zakazenie jamy ustnej, grzybicze zapalenie czesci ustnej gardla i grzybicze zakazenie jezyka.
Leukopenia obejmuje leukopenig¢ i neutropenig.

Pancytopenia obejmuje pancytopeni¢ i bicytopenig.

Zaburzenia smaku obejmuja zaburzenia smaku i zmiany w odczuwaniu smaku.

Sucho$¢ w ustach obejmuje sucho§¢ w ustach, sucho$¢ warg, zmniejszone wydzielanie $liny i sucho$¢ w
gardle.

Wymioty obejmujg wymioty i odruchy wymiotne.

Bol brzucha obejmuje bol brzucha, bol w gérnej czesci brzucha, dyskomfort w jamie brzusznej, bol w dolnej
czg$ci brzucha, tkliwo$¢ brzucha oraz bdl zotadka i jelit.

I Zaburzenia przetyku obejmuja chorobe refluksowa przetyku, dysfagie i zapalenie przetyku.

Suchos¢ skory obejmuje sucho$é skory i kserodermie.

Zakazenie uktadu moczowego obejmuje zakazenie uktadu moczowego, zapalenie pgcherza i bakteryjne
zapalenie pgcherza.

™ Ostre uszkodzenie nerek obejmuje zwigkszenie st¢zenia kreatyniny we krwi, ostre uszkodzenie nerek,
niewydolnos¢ nerek i zwigkszenie st¢zenia mocznika we krwi.

Uczucie zmgczenia obejmuje uczucie zmgezenia i astenig.

Obrzeki obwodowe obejmuja obrzeki obwodowe, zatrzymanie ptyndw i hiperwolemig.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Mielosupresja

W badaniu VISION mielosupresja wystepowala czeSciej u pacjentéw, ktorzy otrzymali lek Pluvicto w
skojarzeniu z BSoC w poréwnaniu z pacjentami, ktérzy otrzymali tylko BSoC (wszystkie stopnie
nasilenia/stopien >3): niedokrwistos$¢ (31,9%/12,9%) w por. z (13,2%/4,9%); matoptytkowosé¢
(17,2%/7,9%) w por. z (4,4%/1,0%); leukopenia (12,5%/2,5%) w por. z (2,0%/0,5%); limfopenia
(14,2%/7,8%) w por. z (3,9%/0,5%); neutropenia (8,5%/3,4%) w por. z (1,5%/0,5%); pancytopenia
(1,5%/1,1%) w por. z (0%/0%) w tym dwa $miertelne zdarzenia pancytopenii u pacjentow, ktorzy
otrzymali lek Pluvicto w skojarzeniu z BSoC; bicytopenia (0,2%/0,2%) w por. z (0%/0%) i
niewydolno$¢ szpiku kostnego (0,2%/0,2%) w por. z (0%/0%), w tym jedno $miertelne zdarzenie
niewydolnos$ci szpiku kostnego u pacjenta, ktory otrzymat produkt leczniczy Pluvicto w skojarzeniu z
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BSoC. Dziatania niepozadane dotyczace mielosupresji, ktore doprowadzity do definitywnego
zakonczenia leczenia u >0,5% pacjentdow otrzymujacych lek Pluvicto w skojarzeniu z BSoC
obejmowaty: niedokrwistos¢ (2,8%), matoptytkowos¢ (2,8%), leukopenie (1,3%), neutropeni¢ (0,8%)
1 pancytopeni¢ (0,6%). Dziatania niepozadane dotyczgce mielosupresji, ktore doprowadzity do
przerwania podawania leku/zmniejszenia dawki u >0,5% pacjentow otrzymujacych lek Pluvicto w
skojarzeniu z BSoC obejmowaty: niedokrwistos¢ (5,1%/1,3%), matoptytkowosc¢ (3,6%/1,9%),
leukopenie (1,5%/0,6%) 1 neutropenig (0,8%/0,6%).

Toksyczne dziatanie na nerki

W badaniu VISION toksyczne dziatania na nerki wystepowaly czesciej u pacjentow, ktorzy
otrzymywali lek Pluvicto w skojarzeniu z BSoC w poréwnaniu z pacjentami otrzymujacymi tylko
BSoC (wszystkie stopnie nasilenia/stopien 3 do 4): zwigkszenie stezenia kreatyniny we krwi
(5,7%/0,2%) w por. z (2,4%/0,5%); ostre uszkodzenie nerek (3,8%/3,2%) w por. z (3,9%/2,4%);
niewydolno$¢ nerek (0,2%/0%) w por. z (0%/0%) i zwigkszenie stgzenia mocznika we krwi
(0,2%/0%) w por. z (0%/0%). Dziatania niepozadane na nerki, prowadzace do definitywnego
zakonczenia leczenia u >0,2% pacjentow, ktorzy otrzymywali lek Pluvicto w skojarzeniu z BSoC
obejmowaly: zwigkszenie st¢zenia kreatyniny we krwi (0,2%). Dziatania niepozadane dotyczace
nerek, prowadzace do przerwania podawania leku/zmniejszenia dawki u >0,2% pacjentow, ktorzy
otrzymywali lek Pluvicto w skojarzeniu z BSoC obejmowaty: zwigkszenie stezenia kreatyniny we
krwi (0,2%/0,4%) i ostre uszkodzenie nerek (0,2%/0%).

Drugi pierwotny nowotwor ztosliwy

Narazenie na promieniowanie jonizujgce wigze si¢ z ryzykiem wystgpienia nowotworu i moze
powodowac¢ wady dziedziczne. Dawka promieniowania podana w wyniku narazenia terapeutycznego
moze skutkowaé wigksza czestoscig wystgpowania nowotwordéw i mutacji. We wszystkich
przypadkach nalezy zapewnié, by zagrozenia wynikajace z hapromieniowania byty mniejsze niz
zagrozenia zwigzane z samg chorobg. Poniewaz lek Pluvicto przyczynia si¢ do catkowitego
dlugotrwatego narazenia pacjenta na promieniowanie, ktore wiaze si¢ ze zwigkszonym ryzykiem
wystgpienia nowotworu (patrz ChPL), nie mozna wykluczy¢ potencjalnego ryzyka wystgpienia
drugiego pierwotnego nowotworu ztosliwego po zastosowaniu preparatow radiofarmaceutycznych
takich jak Pluvicto. W czasie przeprowadzania pierwszej analizy badania VISION (data zamknigcia
bazy danych: 27 stycznia 2021 r.) u pacjentéw, ktorzy otrzymali lek Pluvicto w skojarzeniu z BSoC
zgloszono przypadki raka kolczystokomorkowego (4 pacjentoéw; 0,8%) oraz raka
podstawnokomorkowego, czerniaka ztosliwego i raka kolczystokomaérkowego skory (po 1 pacjencie;
0,2% kazdy z tych nowotworow).

Zglaszanie podejrzewanych dziatah niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Pozwolenie Komisji Europejskiej na dopuszczenie do obrotu nr:

EU/1/22/1703/001

Kategoria dostepnos$ci: Rpz - Lek wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania

Podmiot odpowiedzialny: Novartis Europharm Limited, Vista Building, EIm Park, Merrion Road
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