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Orkambi (lumakaftor/ivakaftor)
Az Orkambi nev(i gydgyszer attekintése és indoklas, hogy miért engedélyezték
az EU-ban

Milyen tipusu gyogyszer az Orkambi és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6?

Az Orkambi-t cisztikus fibrozis kezelésére alkalmazzak 2 éves és id6sebb betegeknél. A cisztikus
fibrozis egy 6rokletes betegség, amelynek sulyos hatdsa van a tlid6kre és az emésztérendszerre.
Azokat a sejteket érinti, amelyek a nyakot és az emésztonedveket termelik. Cisztikus fibrozisban a
valadékok beslirlisédnek és elzarddast okoznak. A slirl és ragacsos valadék felgyulemlése a tuddkben
gyulladast és hosszan tarté fert6zést eredményez. A bélrendszerben a hasnyalmirigy-vezetékek
elzardodasa lassitja az étel emésztését, és a novekedés visszamaradasat okozza.

Az Orkambi-t olyan betegeknél alkalmazzak, akiknél az F508del mutacionak nevezett genetikai
mutacid (valtozas) all fenn. A mutacié a cisztikus fibrézis transzmembran konduktancia regulator
(CFTR) elnevezésl fehérjét kodold gént érinti, amely szerepet jatszik a nydk és az emészténedvek
termelésének szabalyozasaban. Az Orkambi-t olyan betegeknél alkalmazzak, akik mindkét sz(il6tol
Orokolték a mutaciot.

Az Orkambi hatbéanyagai a lumakaftor és az ivakaftor.
Hogyan kell alkalmazni az Orkambi-t?

Az Orkambi-t kizarélag a cisztikus fibrézis kezelésében jartas orvos irhatja fel. Csak olyan betegek
szamara irhat¢ fel, akik a CFTR gén mindkét képiajaban igazoltan hordozzak az F508del mutaciot.

Az Orkambi tabletta és granulatum formajaban kaphat6. Az ajanlott adag a beteg életkoratdl és
testsulyatol figg. A tablettakat vagy granulatumokat 12 6ranként, zsirtartalmu ételekkel egyitt kell
bevenni.

Tovabbi informaciéért az Orkambi alkalmazasardl olvassa el a betegtajékoztatét vagy kérdezze meg
kezelGorvosat vagy gydgyszerészét.

30 Churchill Place e Canary Wharf e London E14 5EU e United Kingdom
Telephone +44 (0)20 3660 6000 Facsimile +44 (0)20 3660 5555 n
Send a question via our website www.ema.europa.eu/contact An agency of the European Union

© European Medicines Agency, 2019. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.



Hogyan fejti ki hatasat az Orkambi?

A cisztikus fibrézist a CFTR-gén mutacioi okozzak. Ez a gén termeli a CFTR fehérjét, amely szerepet
jatszik a nyak és az emészténedvek termelésének szabalyozasaban. A mutaciok csokkentik a CFTR
fehérje mennyiségét a sejtek felszinén, vagy befolyasoljak a fehérje m{ikodését.

Az Orkambi egyik hatéanyaga, a lumakaftor ndveli a CFTR fehérje mennyiségét a sejten, a masik
hatbéanyag, az ivakaftor pedig fokozza a hibas CFTR fehérje aktivitasat. Ezek hatasara cstkken a
nyalka és az emészténedvek slirlisége.

Milyen el6nyei voltak az Orkambi alkalmazasanak a vizsgalatok soran?

Az Orkambi javitotta a Iégzésfunkciot két f6 vizsgalatban, amelyekben 1108, cisztikus fibrézisban
szenvedd, legaldbb 12 éves beteg vett részt, valamint egy masik vizsgalatban is, amelyet 204, 6 és 11
év kozotti gyermek részvételével végeztek. Mindegyik betegnél jelen volt a F508del mutacié a CFTR
génben. A vizsgalatokban az Orkambi-t placebdval (hatéanyag nélkili kezelés) hasonlitottak dssze a
betegek szokasos kezelésének kiegészitéseként.

A 12. életéviiket betoltott betegek korében végzett két vizsgalatban a f6 hatékonysagi mutatd a vart
FEV, szazalékos értékének javulasan alapult, amely azt mutatja, mennyire mikodik jol a tid6. Az els6
vizsgalat eredményei azt mutattak, hogy 24 hetes kezelést kévetéen az Orkambi-t szed6 betegeknél a
FEV, atlagos javulasa 2,41 szazalékponttal nagyobb mérték( volt, mint a placebdt szedd betegeknél, a
masodik vizsgalatban pedig ez az érték 2,65 szazalékpont volt. Az Orkambi-terapia csokkentette a
kérhazi beutalast vagy antibiotikum kezelést igényl6 exacerbaciok (fellangolasok) szamat is.
Osszességében az exacerbaciok szama 39%-kal csokkent a placebéhoz képest.

A 6 és 11 év kozotti gyermekek részvételével végzett vizsgalatban a fé hatékonysagi mutatd a tlido
ventilacidjanak javulasat jelzd tuddéclearance index (LCI, 5) csokkenése volt. 24 hetes kezelést
kovetben az LCI, s 1,01 szazalékponttal csokkent az Orkambi-vel kezelt betegeknél, szemben a
placebdval kezelt betegeknél megfigyelt 0,08 szazalékpontos névekedéssel.

Egy tovabbi vizsgalatban 60, 2 és 5 év kozotti, cisztikus fibrézisban szenved6 gyermek vett részt,
akiknél a CFTR gén F508del mutaciot mutatott. Minden gyermeket az Orkambi-vel kezelték. Javulas
kovetkezett be a CFTR protein aktivitdsdban, amit a 24 hetes kezelést kovetben az izzadsdgban mért
klorid mennyiségének csokkenésével mértek. A cisztikus fibrézisban szenved6 betegeknél a CFTR nem
megfeleld mikodése miatt magas az izzadsag kloridszintje. Az Orkambi-kezelés ledllitasa a kloridszint
Ujbdli nbvekedését okozta. A gyermekeknek (a testtdmegindex, a testtbmeg és a magassag alapjan
mért) ndvekedése szintén javult.

Milyen kockazatokkal jar az Orkambi alkalmazasa?

Az Orkambi leggyakoribb mellékhatasai (10 beteg kézul tébb mint 1-nél jelentkezhet) a nehézlégzés,
hasmenés és hanyinger. A sudlyos mellékhatasok kozé tartoztak a majproblémak, mint példaul az
emelkedett majenzimszintek, a kolesztatikus hepatitisz (az epe felhalmozédéasa, amely majgyulladast
eredményez) és a hepatikus enkefalopéatia (majproblémak altal kivaltott agyi betegség). Osszességében a
klinikai vizsgalatok soran 200 beteg kdzil tdbb mint 1-nél jelentkeztek ezek a sulyos mellékhatasok.

Az Orkambi alkalmazasaval kapcsolatban jelentett 6sszes mellékhatas és korlatozas teljes felsorolasa a
betegtajékoztatdéban talalhato.
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Miért engedélyezték az Orkambi forgalomba hozatalat az EU-ban?

Az Orkambi a 6 éves és idGsebb, cisztikus fibrozisban szenved6 betegeknél igazoltan javitja a
tlid6funkcidt és a tid6 ventilacidjat. A 2 és 5 év kozotti gyermekeknél az Orkambi hatdsait hasonldnak
tekintették az idésebb gyermekeknél tapasztalt hatasokkal, és ennek igazolasara hossza tavu
vizsgalatokat fognak végezni.

Az Orkambi jotékony hatdsai a vartnal kisebb mértékliek egy olyan gydgyszerhez képest, amely a
betegség mechanizmusat kezeli, nem pedig a tlineteit. Azonban, mivel az F508del mutacié altal
okozott cisztikus fibrézis kiléndsen sulyos, a megfigyelt hatasokat klinikailag relevansnak itélték az
olyan betegek szamara, akiknek nincs mas lehetéségik. Az Orkambi mellékhatdsai féként a beleket és
a légzést érintették, és azokat altalaban enyhének vagy mérsékeltnek, tovabba kezelhetének tartottak.

Az Eurdpai Gyogyszerligynokség megallapitotta, hogy az Orkambi alkalmazasanak el6nyei
meghaladjak a kockazatokat, ezért javasolta a gyégyszer EU-ban val6 alkalmazasanak jovahagyasat.

Milyen intézkedések vannak folyamatban az Orkambi biztonsagos és
hatékony alkalmazasanak biztositasa céljabaol?

Az Orkambi-t forgalmazo6 vallalat a gyégyszer hosszu tava hatasainak értékelésére koteles egy 5 éves
vizsgalatot végezni a cisztikus fibrézisban szenvedd betegeknél. Egy tovabbi, 2 és 5 év kozotti,
cisztikus fibrézisban szenved6 gyermekeknél végzett hosszu tavu vizsgalat szintén sziikséges ahhoz,
hogy a CFTR génben F508del mutacioval rendelkez6 gyermekeknél 6sszehasonlitsék az Orkambi-vel
kezelt, illetve nem kezelt gyermekeket. A vizsgalat a betegség el6rehaladasat hivatott vizsgalni a
gyermekek két csoportjaban.

Az Orkambi biztonsagos és hatékony alkalmazasa érdekében az egészségligyi szakemberek és a
betegek altal kovetend6 ajanldsok és dvintézkedések szintén feltiintetésre keriltek az alkalmazasi
el6irdsban és a betegtajékoztatoban.

Az Orkambi alkalmazasa soran jelentkez6 informacidkat — hasonléan minden mas gyégyszerhez —
folyamatosan monitorozzak. Az Orkambi alkalmazasaval 6sszefliggésben jelentett mellékhatasokat
gondosan értékelik és a biztonsagos és hatékony alkalmazas érdekében a sziikséges intézkedéseket
meghozzak.

Az Orkambi-val kapcsolatos egyéb informacio

2015. november 19-én az Orkambi megkapta az Eurépai Unid egész terlletére érvényes feltételes
forgalombahozatali engedélyt.

Tovabbi informacio az Orkambi gydgyszerr6l az Eurdpai Gydgyszeriigyndkség honlapjan
taladlhat6: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/Orkambi.

Az attekintés utolsé aktualizalasa: 12-2018.
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