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EMA suosittelee Rubraca-syopalaakkeen kayton
rajoittamista

Euroopan ladkeviraston ladkevalmistekomitea (CHMP) suositteli 21. heindakuuta, ettei Rubracaa
(rukaparibikamsylaatti) pida kayttaa enaa kolmannen linjan hoitona munasarja-, munanjohdin- tai
vatsakalvosydvan hoidossa, kun sydpaan liittyy BRCA-mutaatio potilailla, joiden sy6pa on uusiutunut
vahintdan kahden platinapohjaisen solusalpaajahoidon jalkeen ja joille ei voida antaa enaa
platinapohjaista hoitoa.

Suosituksen perustana on ARIEL4-tutkimuksen! lopullisten tietojen arviointi. Tutkimuksessa Rubracaa
verrattiin solusalpaajahoitoon potilailla, joiden sydpa oli uusiutunut vahintaan kahden aikaisemman
hoidon jalkeen ja joille voitiin edelleen antaa solunsalpaajahoitoa. Kokonaiselossaoloajan lopullinen
analyysi osoitti, ettd Rubraca ei pidentanyt potilaiden elinaikaa yhta tehokkaasti kuin
solunsalpaajahoito: Rubraca-hoitoa saaneet elivat keskimaarin 19,4 kuukautta, kun
solunsalpaajahoitoa saaneiden vastaava aika oli 25,4 kuukautta.

Siten ladkareiden ei pida aloittaa uusilla potilailla kolmannen linjan Rubraca-hoitoa. Ladkarin on
valitettava viimeisimmat tiedot ja suositukset potilaille, jotka saavat Rubracaa tdhan kayttdaiheeseen,
ja harkittava heille muita hoitovaihtoehtoja.

Tama suositus ei vaikuta Rubracan kayttéon yllapitohoitona solunsalpaajahoidon jalkeen.
Tietoa potilaille

e Rubracaa ei saa enaa kayttaa munasarja-, munanjohdin- tai vatsakalvosydvan hoitoon, kun
syopaan liittyy BRCA-mutaatio (geenivirhe) potilailla, joiden sy6pa on uusiutunut vahintdan kahden
platinapohjaisen solunsalpaajahoidon jdlkeen ja joille ei voida enda antaa platinapohjaista hoitoa
(ns. kolmannen linjan hoito).

e Tama johtuu siitd, ettd Rubracan hyoétya ei voitu vahvistaa tutkimuksessa, joka koski nimenomaan
ladkevalmisteen hyotyd. Tutkimuksessa ilmeni, etta hoitoon voi liittya suurempi kuoleman riski.

e Rubraca-hoitoa ei saa aloittaa kolmannen linjan hoitona. Jos saat Rubracaa kolmannen linjan
hoitona, |ddkarisi harkitsee muita hoitovaihtoehtoja.

e Jos sinulla on kysyttavaa hoidostasi, kaanny [dakarin puoleen.

! https://www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/search?query=ARIEL4
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Tietoja terveydenhuollon ammattilaisille

e Rubracaa ei voi enda hyvaksya yksilaakehoidoksi potilaille, joilla on platinaherkka, uusiutunut tai
eteneva BRCA-mutatoitunut (ituradan ja/tai somaattinen) erilaistumisasteeltaan korkea-asteinen
epiteliaalinen munasarja- tai munanjohdinsydpa tai primaarinen vatsakalvosyopa ja joita on jo
hoidettu kaksi kertaa tai useammin platinapohjaisella solusalpaajahoidolla ja jotka eivat sieda enaa
platinapohjaista solusalpaajahoitoa.

e Suositus perustuu vaiheen 3 tutkimuksesta (ARIEL4-tutkimus) saatujen tietojen lopulliseen
analyysiin, jossa Rubracaa verrattiin solusalpaajahoitoon potilailla, joilla oli uusiutunut, BRCA-
mutatoitunut, erilaistumisasteeltaan korkea-asteinen epiteliaalinen munasarja- tai
munanjohdinsydpa tai primaarinen vatsakalvosy6pa.

e Rubracan eduksi havaittiin ero tutkijan arvioiman etenemisvapaan elinajan ensisijaisessa
paatetapahtumassa (invPFS) (7,4 kuukautta Rubraca-ryhmassa verrattuna 5,7 kuukauteen
solusalpaajaryhmassa (riskisuhde (HR)=0,665 (95 % CI: 0,516, 0,858); p=0,0017)).

e Rubraca-ryhman kokonaiselossaoloaika (19,4 kuukautta) oli kuitenkin alhaisempi kuin
solusalpaajaryhmassa (25,4 kuukautta). Riskisuhde oli 1,31 (95 %:n luottamusvali: 1,00, 1,73);
p=0,0507).

e Siksi ladkevalmistekomitea katsoi, ettd Rubracan hyoétya ei ollut vahvistettu edelld mainitussa
kayttdaiheessa ja etta hoitoon voi liittya suurentunut kuoleman riski. Meneilldén olevissa hoidoissa
Rubracan kaytt6a on harkittava uudelleen, ja potilaille on vdlitettdva ladakevalmistetta koskevat
uudet tiedot ja suositukset.

e Tama suositus ei vaikuta Rubracan kayttéon yllapitohoitona aikuispotilailla, joilla on platinaherkka
uusiutunut erilaistumisasteeltaan korkea-asteinen epiteliaalinen munasarja- tai munanjohdinsyépa
tai primaarinen vatsakalvosydpa ja jotka ovat reagoineet (kokonaan tai osittain) platinapohjaiseen
solusalpaajahoitoon.

Terveydenhuollon ammattilaisille tarkoitettu tiedote (DHPC) on lahetetty terveydenhuollon
ammattilaisille, jotka maaraavat, jakavat tai antavat ladketta. Terveydenhuollon ammattilaisille
tarkoitettu tiedote on julkaistu myés Euroopan ladkeviraston verkkosivuston asianomaisella sivulla.

Lisdtietoa ladkevalmisteesta

Rubraca on syodpalaake, jolle on mydnnetty myyntilupa pahanlaatuisuusasteeltaan korkeiden
munasarjasyévan, munanjohdinsydvan (munasarjat kohtuun yhdistavien putkien) ja vatsakalvosydvan
(vatsaonteloa peittavdn kalvon syopa) hoitoon.

Sita voidaan antaa yllapitohoitona potilaille, joiden uusiutunut syépa on parantunut (osittain tai
kokonaan) platinapohjaisilla syopalaakkeilla annetun hoidon jalkeen. Rubracaa ei suositella enaa
kaytettavaksi, jos potilaan sydvassa on BRCA-mutaatio ja sydépd on uusiutunut tai pahentunut kahden
platinapohjaisilla Idakkeillda annetun hoidon jalkeen eika potilas voi enda kayttaa naita ladkkeita
(kolmannen linjan hoito).

Rubracalle annettiin ns. ehdollinen hyvaksynta 24. toukokuuta 2018. Hyvaksynnan aikaan tietoja
Rubracan tehon laajuudesta oli vain vahan. Siten laakkeen myyntiluvan mydntamisen ehtona oli, etta
ladkeyhti6 toimittaa ARIEL4-tutkimuksesta lisatietoja, jotta vahvistettaisiin ladkkeen turvallisuus ja
teho kolmannen linjan hoitokayttdaiheessa.
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Lisatietoa menettelysta

Rubracan arviointi aloitettiin Euroopan komission pyynnosta asetuksen (EY) N:o 726/2004 20 artiklan
nojalla.

Arvioinnin teki ladkevalmistekomitea (CHMP), joka vastaa ihmisten kayttdon tarkoitettuja laakkeita
koskevista kysymyksista.

Arvioinnin aikana ladkevalmistekomitea antoi valiaikaisia suosituksia. Niiden tarkoituksena oli
valiaikaisena toimenpiteena rajoittaa Rubracan kayttéa kolmannen linjan hoitona uusilla potilailla ja
suojella siten kansanterveytta. Suositus toimitettiin Euroopan komissiolle, joka teki asiasta valiaikaisen
laillisesti sitovan paatdksen 4. toukokuuta 2022, jota sovelletaan kaikkiin EU:n jasenvaltioihin.

Arviointi paattyi, kun ARIEL4-tutkimuksesta saatiin lopulliset tiedot, ja ladakevalmistekomitea antoi
lopullisen suosituksensa 21. heindakuuta 2022. Laakevalmistekomitean lopullinen lausunto toimitettiin
Euroopan komissiolle, joka teki asiasta oikeudellisesti sitovan ja kaikissa EU:n jdsenvaltioissa
sovellettavan lopullisen paatéksen 21. syyskuuta 2022.
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