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Darzalex (daratumumab)
A Darzalex-re vonatkozé attekintés és az EU-ban vald engedélyezésének
indoklasa

Milyen tipusi gyodgyszer a Darzalex és milyen betegségek esetén
alkalmazhaté?

A Darzalex mieléma multiplexben (csontvel6daganat) szenvedé feln6ttek kezelésére alkalmazott
daganatellenes gydgyszer. Ujonnan diagnosztizalt mieléma multiplexes betegeknél:

¢ lenalidomiddal és dexametazonnal, vagy bortezomibbal, melfalannal és prednizonnal
kombinacidban alkalmazzak olyan betegeknél, akik nem alkalmasak autoldg Gssejt-atliltetésre (a
beteg sajat vérképzo sejtjeinek atlltetése). A bortezomibot, lenalidomidot és a melfalant a
mieldma multiplex kezelésére, a dexametazont és a prednizont pedig az immunrendszer gatlasara
alkalmazzak.

e bortezomibbal, talidomiddal (a mieldma multiplex kezelésére hasznalt, masik gydgyszer) és
dexametazonnal kombinacidéban alkalmazzak olyan betegeknél, akiknél elvégezhet6 az autoldg
Ossejt-atiltetés.

Kordbban kezelt mieloma multiplexes betegeknél:
e dexametazonnal és vagy lenalomiddal, vagy bortezomibbal kombinaciéban alkalmazzak;

e Onmagaban alkalmazzak, amikor a betegség a daganatellenes gydgyszerekkel (t6bbek kozt a
proteaszoma-gatldk néven ismert gydgyszerekkel) és immunmodulélé szerekkel (amelyek az
immunrendszerre hatnak) végzett kezelés utan kiljult, vagy a betegség ezen gydgyszerek
hatdsara nem javult.

Mivel a mieléma multiplex ,ritkdnak” mindsil, ezért a Darzalex-et 2013. julius 17-én ,ritka betegség
elleni gyégyszerré” (orphan drug) mindsitették. Tovabbi informacio a ritka betegség elleni (orphan)
statusszal rendelkez6 gydgyszerekrol itt taldlhatd: ema.europa.eu/Find medicine/Human
medicines/Rare disease designation

A Darzalex hatéanyaga a daratumumab.
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Hogyan kell alkalmazni a Darzalex-et?

A Darzalex csak receptre kaphatd, és azt képzett egészségiligyi szakembernek kell beadnia olyan
koriilmények kozott, ahol a sulyos reakcidk gyorsan kezelhetdk.

A gyodgyszert vénaba adott inflzié vagy bor ald adott injekcié formajaban alkalmazzak. Az ajanlott
adag a gydgyszer beadasi mddjatol fligg. A Darzalex adagolasi gyakorisaga attol fiigg, milyen mas
gyogyszerekkel egyltt alkalmazzak. A kezelés altalaban hetente egy adag Darzalex-szel kezd6dik. A
Darzalex-szel végzett kezelés el6tt és utan a betegeknek az infuzids reakcidk kockazatanak
csOkkentésére szolgald gydgyszereket kell adni. Ha a betegnél sulyos, inflzidval kapcsolatos reakcidk
jelentkeznek, az orvos lassithatja az infuzié sebességét vagy ledllithatja a kezelést.

A Darzalex alkalmazasaval kapcsolatban tovabbi informacidért olvassa el a betegtajékoztatoét, illetve
kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

Hogyan fejti ki hatasat a Darzalex?

A Darzalex hatéanyaga, a daratumumab egy monoklonalis antitest (egy fehérjetipus), amelyet Ggy
alakitottak ki, hogy kotddjon a mieldma multiplex sejteken nagy mennyiségben megtalalhaté CD38
fehérjékhez. Azaltal, hogy a mieldma multiplex sejteken taldlhaté CD38-hoz kotddik, a daratumumab
aktivalja az immunrendszert a daganatos sejtek elpusztitasara.

Milyen el6nyei voltak a Darzalex alkalmazasanak a vizsgalatok soran?

Korabban kezelt mieldma multiplex

Az 6nmagaban alkalmazott Darzalex-et két f6 vizsgdlatban tanulmanyoztdk 6sszesen 196 mieloma
multiplexes beteg részvételével, akiknél a betegség kiujult a legaladbb két korabbi, proteaszoma-gatlot
és immunmodulald szert tartalmazé kezelés utan, vagy nem reagalt az ilyen kezelésre. A hatasossag f6
mutatdja azon betegek aranya volt, akik reagaltak a kezelésre (a mieldma multiplex sejtekben
megtalalhato fehérje eltlinése vagy legalabb 50%-0s csokkenése alapjan). A Darzalex-et 16 mg/kg-os
adagban kapo betegeknek korllbellil 29%-a (106 betegbdl 31) reagalt a kezelésre az elsé
vizsgalatban, és 36%-uk (42 betegbdl 15) a masodik vizsgalatban. Ezekben a vizsgalatokban a
Darzalex-et nem hasonlitottak 6ssze mas kezeléssel.

A dexametazonnal és lenalidomiddal vagy bortezomibbal egyttt adott Darzalex-et két tovabbi f6
vizsgalatban tanulmanyoztak olyan betegek bevonasaval, akiknél a mieldéma multiplex az egyéb
gyogyszerekkel végzett kezelés utan kidGjult, illetve nem reagalt a kezelésre. A hatasossag f6 mutatdja
az az idétartam volt, ameddig a betegek a betegségiik sulyosbodasa nélkil éltek. Az 569 beteg
részvételével végzett els6 vizsgalatban a Darzalex-et, dexametazont és lenalidomidot 18 hénapig kapd
betegek 78%-anal nem sulyosbodott a betegség, szemben a dexametazont és lenalidomidot kapd
betegek 52%-aval. A 498 beteg részvételével végzett masodik vizsgalatban a Darzalex-et,
dexametazont és bortezomibot 12 hénapig kapd betegek 61%-anal nem sulyosbodott a betegség,
szemben a dexametazont és bortezomibot kapok 27%-aval.

Egy masik vizsgalat, amelyben 522, mieldma multiplexben szenvedd beteg vett részt, akinek a
betegsége a korabbi kezelés utan kitjult vagy a korabbi kezelésre nem reagalt, azt mutatta, hogy a
bdr ala adott injekcioé formajaban alkalmazott Darzalex nem kevésbé hatékony a betegség
kezelésében, mint az infUziéban adott Darzalex: az injekciot kap6 betegek 41%-a (263-bdl 108),
illetve az infuziot kapo betegek 37%-a (259-b6l 96) reagalt a kezelésre.
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Ujonnan diagnosztizalt mieléma multiplex

A dexametazonnal és lenalidomiddal egyitt adott Darzalex-et a dexametazon és lenalidomid
betegeknél, akik nem voltak alkalmasak autoldg Gssejt-transzplantaciora. A vizsgalatban 737 beteg
vett részt, és a Darzalex-et dexametazonnal és lenalidomiddal egyttt kapo betegek 70 %-a 36 hdénapig
élt a betegség sulyosbodasa nélklil, szemben a dexametazont és lenalidomidot kapd betegek 39 %-
aval.
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mieldma multiplexben szenvedo beteg vett részt, akik nem részesiilhettek autoldg Gssejt-atlltetésben.
A vizsgalat kezdete utan kortlbelldl 28 hdnappal a Darzalex és a masik harom gyogyszer

a bortezomibbal, melfalannal és prednizonnal kezelt betegek esetében ez az arany 49% (356-bdl 174)
volt.

A Darzalex-et olyan betegeknél is tanulmanyoztak, akik alkalmasak voltak autolog Gssejt-atlltetésre.
Ebben a vizsgalatban, amelybe 1085 beteget vontak be, a bortezomibbal, talidomibbal és
dexametazonnal kombinalt Darzalex-et bortezomib, talidomid és dexametazon Darzalex nélkuli
ciklusban azt kovetden. Az atiltetés utan 100 nappal a Darzalex kombinacioval kezelt betegek
koralbelll 29%-anal, valamint az 6nmagaban bortezomibbal, talidomiddal és dexametazonnal kezelt
betegek 20%-anal tint el a mieléma valamennyi jele.

Milyen kockazatokkal jar a Darzalex alkalmazasa?

A Darzalex leggyakoribb mellékhatasai (5 beteg koziil legalabb 1-nél jelentkezhet) az inflzidval
Osszefliggl reakciok, faradtsag, gyengeség, 1dz, hanyinger, hasmenés, székrekedés, a boka és a labfej
duzzanata (periférias 6déma), kéhogés, felsé léguti fertdzések (példaul orr- és garatfertzések),
Iégzési nehézségek, neutropénia (a fehérvérsejtek egy tipusanak, a neutrofilek alacsony szama),
anémia (alacsony vorosvértestszam), trombocitopénia (alacsony vérlemezkeszam) és periférias
szenzoros neuropatia (a karokban és labakban talalhaté idegek karosodasa).

A sulyos mellékhatasok kozé tartozik a tlidégyulladas, a bronchitisz (a tidé légutainak a gyulladasa),
fels6 1éguti fert6zések, tud6odéma (folyadék felhalmozodasa a tidében), vérmérgezés (szepszis),
influenza, 14z, dehidratacié, hasmenés és pitvarfibrillacid (a sziv fels6 kamrainak szabalytalan, gyors
0sszehlzodasa).

A Darzalex alkalmazasaval kapcsolatban jelentett 0sszes mellékhatas és korlatozas teljes felsorolasa a
betegtajékoztatoban talalhatd.

Miért engedélyezték a Darzalex forgalomba hozatalat az EU-ban?

Az Eurdpai Gydégyszeriigynokség megallapitotta, hogy a Darzalex alkalmazasanak elényei meghaladjak
a kockazatokat, ezért a gydgyszer alkalmazasa az EU-ban engedélyezhetd. A Darzalex 6nmagaban
alkalmazva hatékonynak bizonyult a mieléma multiplex kezelésében olyan betegeknél, akiknél a
betegség legalabb két masik gydgyszer alkalmazasa ellenére sulyosbodott. A dexametazonnal és
lenalidomiddal vagy bortezomibbal egyttt alkalmazott Darzalex is hatékonynak bizonyult olyan
betegeknél, akik kaptak mas kezelést a mieldma multiplex ellen. A lenalidomiddal és dexametazonnal,
illetve bortezomibbal, melfaldnnal és prednizonnal kombinacidban alkalmazott Darzalex hatdsos volt az
olyan, Ujonnan diagnosztizalt mieldma multiplexben szenvedd betegek kezelésében, akik nem
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alkalmasak autoldg 6ssejt-atliltetésre; a bortezomiddal, talidomibbal és dexametazonnal torténé
egylttes adagolas el6nyss volt olyan betegek szamara, akik részesilhetnek ilyen atiltetésben. A
mieldma multiplexben szenved6 betegek kezelési lehetGségei korlatozottak, és a Darzalex, amely mas
maddon hat, mint a rendelkezésre all6 kezelések, alternativat jelent. A Darzalex mellékhatasait
elfogadhatonak és kezelhetdnek tekintik.

A Darzalex-et eredetileg ,feltételes forgalombahozatali engedéllyel” engedélyezték, mivel a
gyogyszerrel kapcsolatban tovabbi bizonyitékok voltak varhatdk. Mivel a vallalat benyUjtotta a
szlikséges kiegészitd informacidkat, a forgalombahozatali engedélyt ,feltételesrél” ,teljes érvénylre”
modositottak.

Milyen intézkedések vannak folyamatban a Darzalex biztonsagos és
hatékony alkalmazasanak biztositasa céljabol?

A Darzalex-et forgalmazé vallalat oktatéanyagot fog biztositani a gyogyszert varhatéan alkalmazoé
egészségligyi szakemberek részére, hogy tajékoztassa 6ket arrdl, hogy a gydgyszer befolyasolhatja a
vératomlesztésre vald alkalmassédg meghatarozasara hasznalt vérvizsgdlatok (indirekt Coombs-teszt)
eredményét. Azoknak a betegeknek, akiknek Darzalex-et irnak fel, egy betegeknek sz4l6 figyelmeztetd
kartyat adnak, amely tartalmazza ezt az informaciot.

A Darzalex biztonsagos és hatékony alkalmazasa érdekében az egészségligyi szakemberek és a
betegek altal kovetend6 ajanlasok és dvintézkedések szintén feltiintetésre keriltek az alkalmazasi
el6irasban és a betegtajékoztatéban.

A Darzalex alkalmazasaval kapcsolatban felmertl6 informacidkat — hasonléan minden mas
gyogyszerhez - folyamatosan figyelemmel kisérik. A Darzalex alkalmazasaval 6sszefliggésben jelentett
mellékhatasokat gondosan értékelik és a biztonsagos és hatékony alkalmazas érdekében a szlikséges
intézkedéseket meghozzak.

A Darzalex-szel kapcsolatos egyéb informacio

2016. majus 20-an a Darzalex az Eurdpai Unié egész terliletére érvényes feltételes forgalombahozatali
engedélyt kapott. A feltételes engedély 2017. aprilis 28-an valt teljes érvényl forgalombahozatali
engedéllyé.

A Darzalex-szel kapcsolatban tovabbi informacié az Eurdpai Gydgyszerligynokség honlapjan talalhatd:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/darzalex.

Az attekintés utolsé aktualizalasa: 08-2020.
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