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Prehled pro pripravek Iclusig a pro¢ byl pripravek registrovan v EU

Co je pripravek Iclusig a k cemu se pouziva?

Pripravek Iclusig je protinddorovy lécCivy pfipravek, ktery obsahuje léCivou latku ponatinib. PouZiva se
k l1écbé dospélych s témito typy leukemie (nadorového onemocnéni bilych krvinek):

e chronickéa faze, akcelerovana faze nebo blasticka faze chronické myeloidni leukemie (CML),

e akutni lymfoblasticka leukemie s pozitivnim Philadelphia chromozomem (Ph+ ALL). Ph+ znamena,
7e nékteré z genl pacienta se preskupily tak, Ze vytvorily zvlastni chromozom, nazyvany
Philadelphia chromozom, vedouci k rozvoji leukemie. Philadelphia chromozom se nachazi
u nékterych pacientl s akutni lymfoblastickou leukemii a je pfitomen u vétsiny pacientl
s chronickou myeloidni leukemii.

PFipravek Iclusig se pouziva u pacient(, ktefi §patné snaseji dasatinib nebo na né&j nereaguji (v ptipadé
pacientl s chronickou myeloidni leukemii a akutni lymfoblastickou leukemif), nebo (v piipadé pacientl
s chronickou myeloidni leukemii) ktefi Spatné snaseji nilotinib nebo na néj nereaguji (dasatinib

a nilotinib jsou jiné protinddorové IéCivé pFipravky patfici do stejné tfidy), a u nichZ neni vhodna
naslednd |é¢ba imatinibem (tietim podobnym Ié&ivym pripravkem). Pouziva se také u pacientd

s genovou mutaci zvanou ,,mutace T3151“, ktera vede k tomu, Ze pacienti nereaguji na 1é¢bu
imatinibem, dasatinibem nebo nilotinibem.

Tato onemocnéni jsou vzacna onemocnéni a pripravek Iclusig byl stanoven dne 2. Gnora 2010 jako
Jécivy pFipravek pro vzacna onemocnéni®. Vice informaci o postupu stanoveni lé&ivych pfipravk{ pro
vzacna onemocnéni naleznete zde: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease
designation (chronickd myeloidni leukemie, akutni lymfoblasticka leukemie).

Jak se pripravek Iclusig pouziva?

Vydej pripravku Iclusig je vazan na |Iékarsky predpis. LéCbu by mél zahadjit IékaF, ktery ma zkusenosti
s diagnostikou a |é¢bou leukemie.

Pripravek Iclusig je dostupny ve formé tablet (15 mg, 30 mg a 45 mg). Doporucend pocatecni davka
¢ini 45 mg jednou denné. Lécba pokracuje tak dlouho, dokud je pro pacienta pfinosna. Pokud se

u pacienta objevi nékteré zavazné nezadouci G&inky, mlZe se |ékaF rozhodnout snizit nasledujici davky
nebo Ié¢bu odloZit & prerusit. Pokud se b&hem t¥i mésicl neobnovi normalni hladina bilych krvinek

v krvi, mél by lékar zvazit ukonceni 1éCby.
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P¥ipravek Iclusig mize byt pFi¢inou vzniku srazenin v tepnach a Zilach nebo jejich ucpani. Pred
zahajenim Ié¢by by mél byt u pacientl vy$etfen stav srdce a krevniho ob&hu a v pribé&hu I1éby by se
tento stav mél kontrolovat a vedkeré piipadné problémy by mély byt vhodnym zplsobem léceny.

V pFipadé vyskytu urcitych nezadoucich G¢inkd miZe byt nutné davku snizit nebo 1é¢bu pFerusit.
Jakmile se tepny ¢i zily zaCnou ucpavat, je tfeba IéCbu prerusit okamzité.

Vice informaci o pouzivani pfipravku Iclusig naleznete v pfibalové informaci nebo se obratte na svého
Iékare Ci |ékarnika.

Jak pripravek Iclusig plsobi?

Léciva latka v pripravku Iclusig, ponatinib, patfi do skupiny IéCiv nazyvanych ,inhibitory tyrosinkinaz".
Tyto latky plsobi tak, Ze blokuji enzymy oznacované jako tyrosinkindzy. Ponatinib blokuje
tyrosinkinazu oznacovanou BCR-ABL. Tento enzym se nachazi na povrchu bunék zasazenych leukemii,
kde se podili na stimulaci bunék k nekontrolovatelnému déleni. Zablokovanim BCR-ABL napomaha
pripravek Iclusig kontrolovat rist a $ifeni leukemickych bunék.

Jaké prinosy pripravku Iclusig byly prokazany v prlibéhu studii?

PFipravek Iclusig byl zkouman v jedné hlavni studii, do které bylo zatfazeno 449 pacient( s chronickou
myeloidni leukemii nebo akutni lymfoblastickou leukemii s pozitivnim Philadelphia chromozomem, ktefi
Spatné snaseli dasatinib nebo nilotinib nebo na lIé¢bu témito 1éCivy nereagovali nebo ktefi nesli mutaci
T315l1. V této studii nebyl pripravek Iclusig porovnavan s jinou lécbou. Reakce na lécbu byla
posuzovana méfenim podilu pacientd s ,velkou hematologickou reakci® (kdy se pocet bilych krvinek
vratil na normalni hodnotu nebo vymizely veskeré znamky leukemie) nebo s ,,velkou cytogenetickou
reakci“ (kdy podil bilych krvinek obsahujicich Philadelphia chromozom klesl pod 35 %0).

Vysledky této studie ukazaly, Ze 1é¢ba pFipravkem Iclusig vede ke klinicky vyznamnym reakcim ve
vSech skupinach pacient(:

e z pacientl s chronickou fazi chronické myeloidni leukemie dosahlo pFiblizné 54 % (144 z 267)
velké cytogenetické reakce,

e z pacientl s akcelerovanou fazi chronické myeloidni leukemie dosahlo pfiblizné 58 % (48 z 83)
velké hematologické reakce,

e z pacientl s blastickou fazi chronické myeloidni leukemie dosahlo pfiblizné 31 % (19 z 62) velké
hematologické reakce,

e Z pacientﬁ s akutni lymfoblastickou leukemii s pozitivnim Philadelphia chromozomem dosahlo
priblizné 41 % (13 z 32) velké hematologické odpovédi.

Jaka rizika jsou spojena s pripravkem Iclusig?

Nejcasté&jsimi zavaznymi nezadoucimi ucinky pfipravku Iclusig (které mohou postihnout vice nez

2 osoby ze 100) jsou pneumonie (plicni infekce), pankreatitida (zanét slinivky bFisni), pyrexie
(horecka), bolest bricha (zaludku), infarkt myokardu (srdecni pfihoda), atridlni fibrilace (nepravidelné
rychlé stahy hornich oddilG srdce), periferni arterialni okluzivni choroba (problém s krevnim pritokem
v tepnach), anémie (nizky pocet Cervenych krvinek), angina pectoris (bolesti na hrudi, v Celisti

a v zadech kvdli potizim s pritokem krve v srdci), snizené hladiny krevnich desti¢ek (slozek krve, které
napomahaji krevnimu srazeni), febrilni neutropenie (nizky pocet bilych krvinek s horeckou),
hypertenze (vysoky krevni tlak), onemocnéni véncitych tepen (srdeéni onemocnéni zplsobené
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obstrukci krevnich cév, které zasobuji srdecni sval), srdecni selhani (kdy srdce nepracuje tak dobre,
jako by mélo), cerebrovaskularni pfihoda (mrtvice), sepse (otrava krve), celulitida (zanét hlubokych
tkani kGze), akutni selhani ledvin (poskozeni ledvin), infekce mo&ovych cest (infekce struktur, které
vedou mod) a zvy3ené hladiny lipazy (enzymu).

Nezadouci prihody ve formé tepenného uzavéru (srazeniny ¢i blokady tepny) se vyskytuji u 25 %
pacientl, pfi¢emz u 20 % pacientd se objevuji zavazné nezadouci pfihody. Zavazné nezadouci prihody
ve formé Zilniho uzavéru (srazeniny ¢ blokady Zily) se objevuji u 5 % pacient@. Zilni trombembolické
reakce (problémy zplsobené krevnimi srazeninami v zilach) se objevuji u 6 % pacientd.

Uplny seznam nezadoucich G¢inkl a omezeni pfipravku Iclusig je uveden v piibalové informaci.

Na zakladé ceho byl pripravek Iclusig registrovan v EU?

Evropska agentura pro lécivé pripravky rozhodla, ze pfinosy pripravku Iclusig prevysuji jeho rizika

a mlze tak byt registrovan k pouziti v EU. PFipravek Iclusig se ukazal byt G&innym Ié¢ivym pFipravkem
pro pacienty s chronickou myeloidni leukemii nebo akutni lymfoblastickou leukemii s pozitivnim
Philadelphia chromozomem, u kterych jsou moznosti Iécby omezené. Co se tyce bezpecnosti,
nezadouci G&inky pfipravku Iclusig byly velmi podobné nezadoucim Gc&inkdm jinych inhibitorl
tyrosinkinaz a ve vétsiné pripadd je Ize zvlddnout snizenim nebo oddalenim davky. Riziko problémd
(vcetné srdecni prihody a mrtvice) vyplyvajicich ze srazenin v tepnach ¢i Zilach nebo jejich ucpani
mUZe byt snizeno kontrolou a lé&bou pfitézujicich nemoci, napf. vysokého krevniho tlaku a zvy3ené
hladiny cholesterolu, jak pfed |écbou, tak béhem ni.

Jaka opatreni jsou uplatiovana k zajisténi bezpecného a ucinného
pouzivani pripravku Iclusig?

Spole¢nost, kterd pripravek Iclusig dodava na trh, navic poskytne vdem Iékariim, u kterych se
oCekava, ze budou tento lécivy pripravek predepisovat, vzdélavaci material s informacemi o
vyznamnych rizicich, kvili kterym se doporucuje sledovani pacienta a Uprava davky. Spole¢nost dale
provede studii s cilem stanovit nejvhodnéjsi pocatecni davku pripravku Iclusig a vyhodnotit bezpecnost
a G¢innost pripravku Iclusig po snizeni davky u pacientl s chronickou fazi chronické myeloidni
leukemie, u nichz bylo dosazeno vyznamné cytogenetické odpovédi.

Do souhrnu Gdajl o pfipravku a pFibalové informace byla rovn&Z zahrnuta doporudeni a opatfeni pro
bezpecné a ucinné pouzivani pripravku Iclusig, kterd by méla byt dodrzovana zdravotnickymi
pracovniky i pacienty.

Jako u véech Ié&ivych pripravkd, Udaje o pouzivani pFipravku Iclusig jsou prib&zné sledovany.
Nezadouci Ucinky nahlasené v souvislosti s pfipravkem Iclusig jsou peclivé hodnoceny a jsou ucinéna
vedkerd nezbytna opatfeni, aby bylo chran&no zdravi pacientd.

Dals&i informace o pripravku Iclusig

Pripravek Iclusig obdrzel rozhodnuti o registraci platné v celé EU dne 1. ¢ervence 2013.

Dalsi informace k pripravku Iclusig jsou k dispozici na internetovych strankach agentury na adrese:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports.

Tento prehled byl naposledy aktualizovan v 07-2018.
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