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Iclusig (ponatinib)
En oversigt over Iclusig, og hvorfor det er godkendt i EU

Hvad er Iclusig, og hvad anvendes det til?

Iclusig er et kreeftleegemiddel, der indeholder det aktive stof ponatinib. Det anvendes til behandling af
voksne patienter med fglgende former for leukaemi (blodkreeft, der udgar fra de hvide blodlegemer):

e kronisk myeloid leukeemi (CML) i stadierne kronisk fase, accelereret fase og blastfase

e akut lymfoblastisk leukaemi (ALL) hos patienter, der er positive for "philadelphiakromosomet"
(Ph+). Ph+ betyder, at nogle af patientens gener har omarrangeret sig og dannet et specielt
kromosom, der kaldes philadelphiakromosomet og medfgrer udvikling af leukeemi.
Philadelphiakromosomet findes hos nogle patienter med ALL og hos de fleste patienter med CML.

Iclusig anvendes hos patienter, der ikke taler eller ikke reagerer pa behandling med dasatinib
(patienter med CML eller ALL) eller nilotinib (patienter med CML), som er andre kraeftlaegemidler i
samme gruppe, eller patienter, som ikke er egnede til efterfelgende behandling med imatinib (et tredje
sadant leegemiddel). Desuden anvendes det hos patienter, der har genmutationen T3151 og derfor ikke
reagerer pa behandling med imatinib, dasatinib eller nilotinib.

Disse sygdomme er sjeeldne, og Iclusig blev udpeget som “lsegemiddel til sjeeldne sygdomme” den
2. februar 2010. Yderligere information om laegemidler til sjeeldne sygdomme kan findes her:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation (CML; ALL).

Hvordan anvendes Iclusig?

Iclusig udleveres kun pa recept, og behandlingen bgr iveerksaettes af en laege med erfaring i diagnose
og behandling af leukeemi.

Iclusig leveres som tabletter i styrkerne 15 mg, 30 mg og 45 mg. Den anbefalede startdosis er 45 mg
én gang dagligt. Behandlingen fortseettes, sa leenge patienten har gavn af den. Hvis patienten far visse
sveere bivirkninger, kan leegen beslutte at nedseette dosis eller udsaette eller standse behandlingen.
Hvis indholdet af hvide blodlegemer i blodet ikke bliver normalt igen i lgbet af tre maneder, bgr laegen
overveje at standse behandlingen.

Iclusig kan medfare blodpropper eller blokeringer i arterierne og venerne, og patienternes hjerte og
kredslgb skal undersgges bade inden og under behandlingen, og eventuelle problemer skal behandles.
Hvis patienten oplever visse bivirkninger, kan det veere ngdvendigt at afbryde behandlingen eller
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nedszette dosis. Behandlingen bgr afbrydes gjeblikkeligt, hvis der opstar en blokering i en arterie eller
vene.

For yderligere oplysninger om brug af Iclusig, se indleegssedlen, eller kontakt din leege eller dit apotek.
Hvordan virker Iclusig?

Det aktive stof i Iclusig, ponatinib, tilhgrer leegemiddelgruppen "tyrosinkinaseheemmere". Disse stoffer
virker ved at blokere enzymer af typen tyrosinkinase. Ponatinib virker ved at blokere tyrosinkinasen
Bcr-Abl. Dette enzym findes pa leukaemicellernes overflade, hvor det medvirker til, at cellerne deler sig
ukontrolleret. Ved at blokere Bcr-Abl bidrager Iclusig til at begraense leukaemicellernes veekst og
spredning.

Hvilke fordele viser studierne, at der er ved Iclusig?

Iclusig er blevet undersggt i et hovedstudie med 449 patienter, som havde CML eller Ph+ ALL og ikke
talte eller ikke reagerede pa behandling med dasatinib eller nilotinib, eller som havde T315I-
mutationen. | studiet blev Iclusig ikke sammenlignet med nogen anden behandling. Virkningen af
behandlingen blev vurderet ved registrering af den andel af patienterne, der opnaede "vaesentlig
haematologisk respons" (dvs. at antallet af hvide blodlegemer bliver normalt igen, eller at der ikke er
tegn pa leukaemi) eller "veesentlig cytogenetisk respons” (dvs. at andelen af hvide blodlegemer med
philadelphiakromosomet falder til under 35 9%).

Undersggelsen viste, at behandlingen med Iclusig havde klinisk relevant virkning hos alle grupper af
patienter:

e Blandt patienterne med CML i kronisk fase opnaede ca. 54 % (144 ud af 267) veesentlig
cytogenetisk respons.

e Blandt patienterne med CML i accelereret fase opnaede ca. 58 % (48 ud af 83) vaesentlig
haematologisk respons.

e Blandt patienterne med CML i blastfase opndede ca. 31 % (19 ud af 62) veesentlig haematologisk
respons.

e Blandt patienterne med Ph+ ALL opnaede ca. 41 % (13 ud af 32) vaesentlig heematologisk respons.
Hvilke risici er der forbundet med Iclusig?

De hyppigste alvorlige bivirkninger med Iclusig (som kan forekomme hos mere end 2 ud af 100
personer) er pneumoni (lungebeteendelse), pancreatitis (bugspytkirtelbetaendelse ), pyreksi (feber),
mavesmerter, myokardieinfarkt (hjerteanfald), atrieflimren (uregelmaessige hurtige
sammentraekninger af hjertets forkamre), perifer arteriel okklusiv sygdom (problemer med darlig
blodgennemstrgmning i arterierne), aneemi (lavt antal rgde blodlegemer), angina pectoris (smerter i
brystkassen, kaeben og ryggen pa grund af problemer med blodgennemstrgmningen til hjertet), nedsat
indhold af blodplader (komponenter, der hjeelper blodet med at starkne), febril neutropeni (lavt antal
hvide blodlegemer, ledsaget af feber), hypertension (hgjt blodtryk), hjertesvigt (hjertet virker ikke sa
godt som det skal), slagtilfeelde (apopleksi), sepsis (blodforgiftning), karonararteriesygdom
(hjertesvigt forarsaget af blokering af de blodkar, der forsyner hjertemusklen), cellulitis (betaendelse i
dybe hudveev), akut nyreskade, urinvejsinfektion og forhgjet indhold af enzymet lipase.
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Arterielle okklusive bivirkninger (blodpropper eller blokering i arterierne) forekom hos 25 % af
patienterne, og alvorlige bivirkninger hos 20 % af patienterne. Alvorlige vengse okklusive bivirkninger
(blodpropper eller blokering i venerne) forekom hos 5 % af patienterne. Vengse tromboemboliske
reaktioner (problemer som fglge af blodpropper i venerne) forekom hos 6 % af patienterne.

Den fuldsteendige liste over indberettede bivirkninger og begreensninger med Iclusig fremgar af
indlaegssedlen.

Hvorfor er Iclusig godkendt i EU?

Det Europeeiske Leegemiddelagentur afgjorde, at fordelene ved Iclusig opvejer risiciene, og at det kan
godkendes til anvendelse i EU. CHMP bemaerkede, at Iclusig var pavist at veere effektivt til behandling
af de patienter med CML eller Ph+ ALL, for hvem der kun findes begraensede behandlingsmuligheder.
Hvad angar sikkerheden, svarer bivirkningerne af Iclusig i det store hele til andre
tyrosinkinasehaemmere og kan som regel handteres ved nedseettelse eller udseettelse af doseringen.
Risikoen for problemer (herunder hjertetilfaelde og slagtilfeelde) som falge af blodpropper eller
blokeringer i arterierne eller venerne kunne nedbringes ved at undersgge for og behandle medvirkende
tilstande, sasom hgjt blodtryk og forhgjet kolesterol, bade fer og under behandling.

Hvilke foranstaltninger trseffes der for at sikre risikofri og effektiv
anvendelse af Iclusig?

Den virksomhed, der fremstiller Iclusig, skal udlevere informationsmateriale til alle lseger, som
forventes at ordinere dette leegemiddel, med en beskrivelse af visse alvorlige risici, for hvilke der
anbefales overvagning og dosisjustering. Virksomheden skal desuden gennemfgre et studie med
henblik pa at fastleegge den bedste startdosis af Iclusig og vurdere sikkerheden og virkningen af Iclusig
efter nedsaettelse af dosis hos patienter med CML i kronisk fase, som opnar en vaesentlig cytogenetisk
respons.

Der er desuden anfart anbefalinger og forholdsregler i produktresuméet og indleegssedlen, som
patienter og sundhedspersonale skal fglge for at sikre risikofri og effektiv anvendelse af Iclusig.

Som for alle leegemidler, er data vedrgrende brug af Iclusig lebende overvaget. Bivirkninger
rapporteret for Iclusig vurderes omhyggeligt, og der foretages ngdvendige forholdsregler for at
beskytte patienterne.

Andre oplysninger om Iclusig

Iclusig fik en markedsfagringstilladelse med gyldighed i hele EU den 1. juli 2013.

Yderligere information om Iclusig findes pa agenturets websted under: ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/European public assessment reports.

Denne oversigt blev sidst ajourfart i 07-2018.
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