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Tibsovo (ivozidenib)
A Tibsovo-ra vonatkozo attekintés és az EU-ban vald engedélyezésének
indoklasa

Milyen tipusi gyodgyszer a Tibsovo és milyen betegségek esetén
alkalmazhaté?

A Tibsovo egy daganatellenes gydgyszer, amelyet az alabbi betegségekben szenvedd felnbttek
kezelésére alkalmaznak:

e Ujonnan diagnosztizalt akut mieloid leukémia (AML). Az AML kezelésére a gydgyszert azacitidinnel
(egy masik daganatellenes gydgyszer) kombinacidban alkalmazzak. A gydgyszer csak olyan
betegeknél alkalmazhatd, akiknek a daganatsejtjeiben megtalalhat6 az ,IDH1 R132 mutéacid”, egy
specialis mutacid (elvaltozas) az izocitrat-dehidrogenaz-1 (IDH1) nev( fehérje génjében, és akik
nem kezelhet6k standard kemoterapiaval.

o lokalisan el6rehaladott (a kérnyezo terilletekre atterjedt) vagy attétes (a szervezet mas részeire is
atterjedt) epeuti daganat. Az epelti daganat kezelésére a gydgyszert 6nmagaban alkalmazzak.
Csak olyan betegeknél alkalmazhatd, akiknél a daganat IDH1 R132 mutaciét hordoz, és akik
legalabb egy korabbi szisztémas kezelésben részesliltek (szajon at alkalmazott vagy injekcios
kezelés).

Mivel az emlitett betegségek ,ritkdnak” mindstinek, ezért a Tibsovo-t ,ritka betegségek elleni
gyogyszerré” (orphan drug) mindsitették. Tovabbi informacié a ritka betegség elleni (orphan)
statusszal rendelkezd gydgyszerekr6l az Eurdpai Gyogyszerligynokség honlapjan talalhaté (akut
mieloid leukémia: 2016. december 12; epeuti daganat: 2018. marcius 21.).

A Tibsovo hatdanyaga az ivozidenib.
Hogyan kell alkalmazni a Tibsovo-t?

A Tibsovo csak receptre kaphatd. A kezelést a daganatos megbetegedések kezelésében tapasztalt
orvosnak kell megkezdenie és felligyelnie.

A gyodgyszer szajon at szedend tabletta forméjaban kaphato.

Az AML kezelésére a gyogyszert minden 28 napos kezelési id6szak (mas néven ,ciklus”) kezdetén hét
napig azacitidinnel kombinalva naponta egyszer kell bevenni. A kezelést addig kell folytatni, amig a
klinikai el6ny medfigyelhetd, vagy amig a beteg a kezelést toleralja.
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Az epeulti daganat kezelésére a gydgyszert naponta egyszer kell bevenni. A kezelést addig kell
folytatni, amig a betegség nem sulyosbodik, vagy amig a beteg a kezelést toleralja.

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

Hogyan fejti ki hatasat a Tibsovo?

Egyes AML-ben vagy epelti daganatban szenvedd betegeknél az IDH1 fehérje génje mutaciot hordoz.
Ennek kovetkeztében a fehérje nem mikodik megfeleléen, ami a 2-hidroxi-glutarat (2-HG) nevi anyag
nagy mennyiségben torténo termel6dését eredményezi. Ez hozzajarul a sejtek elvaltozasahoz, ami
daganatos betegség kialakuldsahoz vezethet. A Tibsovo hatéanyaga, az ivozidenib gatolja a hibas IDH1
fehérje miikodését, ezaltal csokkenti a 2-HG termelését. Ez pedig lassitja a daganat ndvekedését és
terjedését.

Milyen elényei voltak a Tibsovo alkalmazasanak a vizsgalatok soran?
Akut mieloid leukemia

A Tibsovo-t egy f6 vizsgalatban tanulmanyoztdk 146, korabban nem kezelt AML-ben szenvedé felnott
részvételével. Minden betegnél az IDH1 fehérje génje mutéaciét hordozott. A betegek Tibsovo-t vagy
placebét (hatéanyag nélkili kezelés) kaptak azacitidinnel kombinalva, és a vizsgalatban azon betegek
szdzalékos aranyat tanulmanyoztak, akiknél bizonyos ,események” jelentkeztek (kezelésiik
hatastalanna valt, daganatuk kitjult vagy elhaldloztak). A vizsgalat azt mutatta, hogy a Tibsovo 67%-
kal csokkentette azoknak a betegeknek az aranyat, akiknél esemény jelentkezett: a Tibsovo-val kezelt
betegek 64%-a (72-bél 46) tapasztalt valamilyen eseményt, szemben a placebdval kezelt betegek
84%-aval (74-bdl 62). Emellett a Tibsovo-t kapott betegek atlagosan 24 hdnapig éltek a kezelés
megkezdését kovetben, mig a placebdt kapott betegeknél ez az id6tartam 8 hdnap volt.

Epeuti daganat

A Tibsovo-t egy f6 vizsgalatban tanulmanyoztak, amelyben 187, attétes vagy sebészeti beavatkozassal
nem eltavolithaté epelti daganatban szenvedoé olyan feln6tt vett részt, akik korabban legalabb egy
szisztémas kezelésben részeslltek. Minden betegnél jelen volt az IDH1 R132 mutacio.

A Tibsovo-t kapott betegek atlagosan 2,7 hdnapig éltek a betegségiik sulyosbodasa nélkdl, teljes
tuléléslk pedig 10,3 hénap volt, szemben a placebét kapott betegeknél tapasztalt 1,4, illetve

7,5 hénappal. A vizsgalatban a Tibsovo-val kezelt betegek 52%-anal (124-bdl 64) sulyosbodott a
betegség, és 10%-uk (12 beteg) halalozott el, szemben a placebdval kezelt betegek 72% (61-bdl 44),
illetve 10%-aval (6 beteg).

Milyen kockazatokkal jar a Tibsovo alkalmazasa?

A Tibsovo alkalmazasaval kapcsolatban jelentett 6sszes mellékhatds és a korlatozasok teljes
felsorolasa a betegtajékoztatoban talalhato.

Az AML kezelésére azacitidinnel kombinaciéban alkalmazott Tibsovo leggyakoribb mellékhatasai (10
beteg kozll tobb mint 1-nél jelentkezhet) a hanyas, a neutropénia (a fehérvérsejtek egy tipusanak, a
fert6zések ellen védelmet biztositdé neutrofileknek az alacsony szintje), a trombocitopénia (alacsony
vérlemezkeszam), a QT-szakasz megnyulasa (a sziv rendellenes mikoédése, amely kihat a
szivritmusra) és az almatlansag (elalvasi és alvasi nehézségek, valamint rossz mindség(i alvas). A
leggyakoribb sulyos mellékhatasok (10 beteg koézul legfeljebb 1-nél jelentkezhet) kozé tartozik a
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differencialédasi szindroma (az AML kezelésére alkalmazott bizonyos kezelések potencialisan
életveszélyes szévédmeénye) és a trombocitopénia.

Az epeuti daganat kezelésére 6nmagaban alkalmazott Tibsovo leggyakoribb mellékhatasai (10 beteg
kézul tobb mint 1-nél jelentkezhet) a faradtsag, a hanyinger, a hasi fajdalom, a hasmenés, az
étvagycsokkenés, az ascites (folyadékfelgyllemlés a hasban), a hanyas, a vérszegénység (a
vOrosvérsejtek alacsony szintje) és a kilités. A leggyakoribb sulyos mellékhatasok (10 beteg kozUl
legfeljebb 1-nél jelentkezhet) az ascites, a hiperbilirubinémia (magas bilirubinszint a vérben, ami
majproblémakat jelez) és a kolesztatikus sargasag (a bor és a szem besarguldsa az epeutak elzarddasa
miatt).

A Tibsovo nem alkalmazhato az ,er6s CYP3A4 induktoroknak” nevezett gydgyszerekkel egyitt, mivel
ezek befolyasolhatjak a Tibsovo vérszintjét. A gydgyszer nem adhatd egyitt tovabba dabigatrannal
(egy véralvadasgatldé vagy vérhigité gydgyszer), illetve bizonyos szivritmuszavarokban szenved6
betegeknek.

Miért engedélyezték a Tibsovo forgalomba hozatalat az EU-ban?

AML-ben szenvedd betegeknél a Tibsovo-val végzett kezelés meghosszabbitotta a barmely esemény
bekovetkeztéig eltelt idét (a kezelés hatastalanna valasa, a daganat kiljulasa vagy elhalalozas),
valamint a teljes tulélést. Az epelti daganatban szenvedd betegeknél a Tibsovo cstkkentette a
betegség progresszidjanak kockazatat. Mind az AML-ben, mind az epeuti daganatban szenvedd
betegek progndzisa altaldban rossz. A gydgyszer mellékhatdasait kezelhetOnek tartjak. A
szivritmuszavarok ismert kockazatait Ugy kezelik, hogy korlatozzak a gyogyszer alkalmazasat azon
betegek esetében, akiknél magas az ilyen események kockazata; a differencialédasi szindroma
kockazatat pedig az AML-ben szenved6 betegeknek szbl6 oktatéanyagok biztositasaval mérsékelik. Az
Eurdpai Gydgyszeriigynokség megallapitotta, hogy a Tibsovo alkalmazasanak el6nyei meghaladjak a
kockazatokat, ezért a gyogyszer alkalmazasa az EU-ban engedélyezhetd.

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

A Tibsovo-t forgalmazo vallalat ,figyelmeztet6 kartyat” fog biztositani az AML-ben szenvedd betegek
szamara, amely ismerteti a differencidléodasi szindrdma kockazatait, jeleit és tlineteit, valamint azt,
hogy mikor kell orvoshoz fordulni.

A Tibsovo biztonsagos és hatékony alkalmazasa érdekében az egészségiigyi szakemberek és a betegek
altal kévetendd ajanlasok és évintézkedések szintén feltlintetésre kerliltek az alkalmazasi elGirasban és
a betegtajékoztatdban.

A Tibsovo alkalmazasaval kapcsolatban felmertilé informaciokat - hasonléan minden mas gydgyszerhez
- folyamatosan figyelemmel kisérik. A Tibsovo alkalmazasaval ¢sszefiiggésben jelentett feltételezett
mellékhatasokat gondosan értékelik és a biztonsagos és hatékony alkalmazas érdekében a szlikséges
intézkedéseket meghozzak.

A Tibsovo-val kapcsolatos egyéb informacio

A Tibsovo-val kapcsolatban tovabbi informacié az Eurdpai Gydgyszeriigyndkség honlapjan taladlhato:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/tibsovo
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