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Lynparza (olaparyb)
Przeglad wiedzy na temat leku Lynparza i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE

Czym jest lek Lynparza i w jakim celu sie go stosuje

Lynparza jest lekiem przeciwnowotworowym stosowanym:

e w podtrzymujacym (po wstepnym) leczeniu raka jajnika, raka jajowodu (ktéry taczy jajniki z
macicq) i raka otrzewnej (btona wyscietajgca jame brzuszng) o wysokim stopniu ztosliwosci
(szybko rozwijajacych sie):

- u pacjentek, u ktérych wystgpit nawrét nowotworu po wczesniejszym leczeniu i u ktérych
doszto do zmniejszenia lub ustgpienia nowotworu w wyniku zastosowania chemioterapii opartej
na zwigzkach platyny;

— U pacjentek z nowo rozpoznanym zaawansowanym rakiem z mutacjami (zmianami) w jednym
lub obu genach znanych jako BRCA1 i BRCA2, u ktorych doszto do zmniejszenia lub ustgpienia
nowotworu w wyniku zastosowania chemioterapii opartej na zwigzkach platyny;

— u pacjentek z zaawansowanym rakiem HRD-dodatnim (zaburzenia procesu rekombinacji
homologicznej, gdzie jeden z mechanizmoéw naprawy uszkodzonego DNA nie funkcjonuje, co
moze by¢ spowodowane wadg niektérych genodw, tj. BRCA1 i BRCA2) oraz u ktérych doszto do
zmniejszenia lub ustgpienia nowotworu w wyniku zastosowania chemioterapii opartej na
zwigzkach platyny;

e W leczeniu raka piersi HER2-ujemnego (gdzie komorki nowotworowe nie zawierajq biatka zwanego
HER2 w wysokim stezeniu) u pacjentek z mutacjami BRCA1 lub BRCAZ2, jezeli rak:

- nie rozprzestrzenit sie w innych czesciach organizmu po chemioterapii podanej przed zabiegiem
chirurgicznym lub po nim (wczesny rak piersi), ale istnieje wysokie ryzyko nawrotu nowotworu;

- rozprzestrzenit sie poza pierwotne miejsce wystepowania po leczeniu raka piersi niektérymi
lekami przeciwnowotworowymi, ktére przestaty dziata¢ lub byty nieodpowiednie;

e w leczeniu podtrzymujacym przerzutowego raka trzustki (ktdry rozprzestrzenit sie w innych
czesciach organizmu) - u pacjentéw z mutacjami genu BRCA1 lub BRCA2, jezeli choroba nie ulegta
postepowi w ciqggu co najmniej czterech miesiecy prowadzenia chemioterapii opartej na zwigzkach
platyny;
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e W leczeniu przerzutowego raka gruczotu krokowego:

- umezczyzn z mutacjami genu BRCA1 lub BRCA2, w przypadku ktérych medyczne lub
chirurgiczne leczenie majace na celu obnizenie poziomu testosteronu (kastracja) okazato sie
nieskuteczne, i u ktérych doszto do progresji choroby po zastosowaniu innych lekéw przeciw
rakowi prostaty, w tym nowego leku hormonalnego;

- u mezczyzn, w przypadku ktérych medyczne lub chirurgiczne leczenie majace na celu obnizenie
poziomu testosteronu (kastracja) okazato sie nieskuteczne i nie ma mozliwosci zastosowania
chemoterapii.

e w podtrzymujacym leczeniu raka endometrium, raka btony $luzowej macicy, bez zaburzen w
systemie naprawy (ang. mismatch repair proficient, pMMR - co oznacza, ze komorki rakowe
zawierajq okreslone biatka, ktore korygujg btedy podczas kopiowania DNA w dzielgcych sie
komorkach), gdy rak jest zaawansowany lub nawrotowy. Lek jest stosowany w skojarzeniu z
durwalumabem (innym lekiem przeciwnowotworowym), po zakonczeniu leczenia chemioterapig i
durwalumabem.

Substancja czynng zawartg w leku Lynparza jest olaparyb. Lek jest stosowany w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi lekami przeciwnowotworowymi, takimi jak bewacyzumab w leczeniu raka jajnika,
terapig hormonalng w leczeniu raka piersi oraz abirateronem w skojarzeniu z prednizonem lub
prednizolonem w leczeniu raka prostaty i durwalumabem w leczeniu raka endometrium.

Jak stosowac¢ lek Lynparza

Lek wydawany na recepte. Leczenie powinien rozpoczynac i nadzorowac lekarz majacy doswiadczenie
w stosowaniu lekéw przeciwnowotworowych.

Lek Lynparza jest dostepny w postaci tabletek, ktore pacjent przyjmuje dwa razy dziennie.

Dawka leku Lynparza jest uzalezniona od choroby do leczenia ktdrej jest stosowany. Leczenie mozna
kontynuowac, dopoki pacjent odnosi z niego korzysci i nie wystepuja niemozliwe do zaakceptowania
dziatania niepozadane. W zaawansowanym raku jajnika lekarz moze przerwac leczenie po 2 latach,
jezeli zdjecia rentgenowskie nie wykazujg objawdw choroby nowotworowej. W przypadku wczesnego
raka piersi pacjentki powinny by¢ leczone przez okres do 1 roku. W przypadku wystapienia niektorych
dziatan niepozadanych leczenie moze zostaé przerwane lub zakonczone, badz dawka leku moze zostaé
zmniejszona.

Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Lynparza znajduje sie w Ulotce dla pacjenta lub udzieli
ich lekarz lub farmaceuta.

Jak dziata lek Lynparza

Substancja czynna leku Lynparza, olaparyb, blokuje dziatanie enzymu o nazwie ludzka polimeraza poli
(ADP- rybozy) (PARP), ktéry wspomaga naprawe uszkodzonego DNA w komdrkach (zaréwno
prawidtowych, jak i nowotworowych) podczas ich podziatu. Komdrki nowotworowe z takimi mutacjami
genu, jak BRCA1 lub BRCA2 w wiekszym stopniu wykorzystuja PARP podczas naprawy swojego DNA i
podlegajg dalszym podziatom. Zatem w przypadku zahamowania aktywnosci PARP, uszkodzenia DNA w
komorkach nowotworowych nie mogg zosta¢ naprawione, wskutek czego komoérki nowotworowe
obumieraja.
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Korzysci ze stosowania leku Lynparza wykazane w badaniach
Rak jajnika

W badaniach wykazano, ze lek Lynparza stosowany w monoterapii wydtuza czas przezycia kobiet z
rakiem jajnika, jajowodu lub otrzewnej bez postepu choroby po zmniejszeniu lub ustapieniu nowotworu
w wyniku zastosowania chemioterapii opartej na zwigzkach platyny:

e W badaniu z udziatem 295 pacjentek z nawrotowym rakiem wykazano, ze osoby przyjmujace lek
Lynparza zyty $rednio 19,1 miesigca bez progresji choroby, w poréwnaniu z 5,5 miesigca w
przypadku o0s6b przyjmujacych placebo (leczenie pozorowane).

e W drugim badaniu z udziatem 265 pacjentek z nawrotowym rakiem, osoby przyjmujace lek
Lynparza zyty srednio 8,4 miesigca bez progresji choroby, w poréwnaniu z 4,8 miesigca w
przypadku o0s6b przyjmujacych placebo.

e W trzecim badaniu z udziatem 391 pacjentek z zaawansowanym rakiem z mutacjami BRCA1 lub
BRCA2 progresja choroby nie wystgpita u ok. 74% pacjentek, ktore przyjmowaty lek Lynparza
przez 2 lata, w poréwnaniu z 35% pacjentek przyjmujacych placebo.

Lek Lynparza w skojarzeniu z bewacyzumabem wydtuza czas przezycia pacjentéw z rakiem HRD-
dodatnim bez progresji choroby, u ktérych po zastosowaniu chemioterapii opartej na zwigzkach platyny
w pofaczeniu z bewacyzumabem doszto do zmniejszenia lub ustgpienia nowotworu. W badaniu
gtéwnym z udziatem 806 pacjentek z zaawansowanym rakiem jajnika, jajowodu lub otrzewnej o
wysokim stopniu ztosliwosci, pacjentki z rakiem HRD-dodatnim, ktére przyjmowaty lek Lynparza przez
22 miesigce, przezywaty srednio 37,2 miesigca bez nasilenia choroby, natomiast w przypadku
pacjentek otrzymujacych placebo byto to 17,7 miesigca.

Rak piersi

Lek Lynparza byt skuteczny w badaniu z udziatem 302 pacjentek z HER2-ujemnym rakiem piersi z
mutacjami BRCA1 lub BRCA2, u ktérych nowotwor sie rozprzestrzenit. Pacjentki przyjmujace lek
Lynparza zyty $rednio 7,0 miesiecy bez progresji choroby, w poréwnaniu z 4,2 miesigcami w przypadku
pacjentek przyjmujacych inny lek przeciwnowotworowy zalecony przez lekarza.

W innym badaniu wzieto udziat 1836 pacjentek z mutacjami BRCA1 lub BRCAZ2 oraz z HER2-ujemnym
rakiem piersi, ktéry nie rozprzestrzenit sie w innych czesciach organizmu po chemioterapii podawanej
przed zabiegiem chirurgicznym lub po nim. W badaniu wykazano, ze lek Lynparza byt skuteczny w
zapobieganiu nawrotom choroby podczas podawania tego leku w monoterapii lub wraz z terapig
hormonalna. Lek Lynparza podawano 921 pacjentkom, a placebo - 916 pacjentkom; wszystkim
pozwolono na stosowanie terapii hormonalnej. Po 3 latach u 12% pacjentek leczonych lekiem Lynparza
doszto do progresiji lub rozprzestrzenienia sie nowotworu, w poréwnaniu z 20% pacjentek
przyjmujacych placebo.

Rak trzustki

W badaniu z udziatem 154 pacjentow z mutacjami BRCA1 lub BRCA2, u ktorych nie nastgpita progresja
raka trzustki przez co najmniej cztery miesiace leczenia chemioterapia oparta na pochodnych platyny,
lek Lynparza wydtuzyt okres przezycia pacjentéw bez progresji choroby: pacjenci przyjmujacy lek
Lynparza zyli srednio 7,4 miesigca bez progresji choroby, w poréwnaniu z 3,8 miesigca w przypadku
pacjentéw przyjmujacych placebo.
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Rak prostaty

W badaniu obejmujacym 387 mezczyzn z rakiem gruczotu krokowego opornym na kastracje, u ktérych
doszto do progresji choroby nowotworowej podczas stosowania innego leku przeciwnowotworowego,
lek Lynparza stosowany w monoterapii okazat sie skuteczny u chorych z mutacjami BRCA1 lub BRCA2
(160 pacjentdow ogotem): pacjenci z tymi mutacjami, u ktdrych stosowano lek Lynparza przezywali
$rednio 9,8 miesiecy bez progresji choroby w poréwnaniu z 3,0 miesigcami w przypadku chorych
przyjmujacych inny lek przeciwnowotworowy zalecony przez lekarza.

W badaniu obejmujacym 796 mezczyzn z przerzutowym rakiem gruczotu krokowego opornym na
kastracje, lek Lynparza w skojarzeniu z abirateronem i prednizonem lub prednizolonem (terapia
hormonalna) wydtuzat czas przezycia chorych bez progresji choroby: pacjenci otrzymujacy lek
Lynparza i terapie hormonalng przezywali srednio 24,8 miesiecy bez progresji choroby w poréwnaniu z
16,6 miesigcami w przypadku chorych leczonych placebo (leczenie pozorowane) i terapig hormonalna.

Rak endometrium

W dwuczesciowym badaniu gtéwnym uczestniczyto 718 wczesniej nieleczonych pacjentek z
zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium. Jedynie druga cze$¢ badania dotyczyta
leczenia z zastosowaniem leku Lynparza.

W pierwszej czesci badania dwie grupy pacjentek otrzymywaty standardowe leczenie (karboplatyne
i paklitaksel) plus durwalumab (inny lek przeciwnowotworowy), a trzecia grupa otrzymywata
standardowe leczenie i placebo. Pacjentki, u ktérych choroba nie ulegta postepowi od czasu
rozpoczecia leczenia, zostaty nastepnie wigczone do leczenia podtrzymujacego w drugiej czesci
badania.

W drugiej czesci badania dwie grupy pacjentek, ktére najpierw otrzymaty standardowe leczenie
plus durwalumab, kontynuowaty leczenie albo durwalumabem w skojarzeniu z lekiem Lynparza,
albo durwalumabem z placebo.

W przypadku pacjentek, ktore kontynuowaty leczenie durwalumabem i placebo, czas jaki uptynat do
momentu odnotowania postepu choroby wynosit érednio 10,2 miesigca, a u pacjentek kontynuujgcych
leczenie durwalumabem i Lynparza byto to 15,1 miesigca. Analizy uzupetniajace wykazaty korzysci z
leczenia podtrzymujacego durwalumabem i placebo lub durwalumabem i lekiem Lynparza u pacjentéw
z rakiem z wadliwym MMR (ang. mismatch repair deficient, dMMR). U pacjentek z nowotworem bez
zaburzen systemu naprawy (pMMR) zaobserwowano korzys¢ ze stosowania durwalumabu w
skojarzeniu z lekiem Lynparza, ale nie w przypadku skojarzenia z durwalumabu i placebo.

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Lynparza

Petny wykaz dziatan niepozadanych i ograniczen zwigzanych ze stosowaniem leku Lynparza znajduje
sie w Ulotce dla pacjenta.

Najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Lynparza (mogace wystapi¢ czesciej
niz u 1 na 10 pacjentéw) to: nudnosci (mdtosci), zmeczenie, niedokrwisto$¢ (mata liczba krwinek
czerwonych), wymioty, biegunka, zmniejszony apetyt, bdle gtowy, neutropenia (mata liczba
neutrofiléw, rodzaju biatych krwinek zwalczajacych infekcje), zaburzenia smaku, kaszel, leukopenia
(mata liczba biatych krwinek), zawroty gtowy, duszno$¢ (trudnosci z oddychaniem) i niestrawnos¢
(zgaga).

Do najczestszych powaznych dziatan niepozadanych (ktore mogq wystapic¢ czesciej niz u 2 na 100

pacjentdw) nalezg anemia, neutropenia, zmeczenie, leukopenia i matoptytkowos¢ (niski poziom ptytek
krwi).
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Nie wolno karmic piersig w czasie terapii lekiem Lynparza ani przez miesigc od jej zakorczenia.
Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Lynparza w UE

U pacjentek z rakiem jajnika, jajowodu lub otrzewnej oraz u pacjentek z HER2-ujemnym rakiem piersi
lub pacjentéw z rakiem trzustki z mutacjami BRCA lub z rakiem gruczotu krokowego opornym na
kastracje z mutacjami BRCA lub bez, u ktorych doszto do rozsiewu raka, rokowania s na ogo6t
niepomysine. Lek Lynparza moze wydtuzy¢ czas przezycia tych pacjentdw bez progresji choroby. W
przypadku raka jajnika, jajowodu lub otrzewnej lek Lynparza moze réowniez opdzni¢ potrzebe
przeprowadzenia kolejnego cyklu chemioterapii opartej na zwigzkach platyny. Wykazano, ze u
pacjentek z rakiem endometrium bez zaburzen systemu naprawy lek Lynparza w skojarzeniu z
durwalumabem wydtuza czas przezycia bez postepu choroby. Istniejg watpliwosci dotyczace
dtugoterminowych korzysci zwigzanych ze stosowaniem leku Lynparza w leczeniu raka endometrium.
W celu ich rozwiania firma dostarczy ostateczne wyniki badania gtéwnego przeprowadzonego u
pacjentek z rakiem endometrium.

Dziatania niepozadane obserwowane w przypadku leku Lynparza majg przewaznie tagodny lub
umiarkowany przebieg i sg zazwyczaj mozliwe do opanowania. Europejska Agencja Lekow (EMA)
uznata zatem, ze korzysci ptynace ze stosowania leku Lynparza przewyzszajq ryzyko i moze on by¢
dopuszczony do stosowania w UE.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Lynparza

Firma, ktéra wprowadza lek Lynparza do obrotu, przeprowadzi badania w celu dodatkowego
potwierdzenia korzysci, w tym korzysci dtugoterminowych ze stosowania leku u pacjentek z rakiem
jajnika oraz pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego.

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Lynparza w Charakterystyce Produktu
Leczniczego i w Ulotce dla pacjenta zawarto rowniez zalecenia i $rodki ostroznosci przeznaczone dla
personelu medycznego i pacjentow.

Tak jak w przypadku wszystkich lekdw, dane o stosowaniu leku Lynparza sg stale monitorowane.
Zgtaszane dziatania niepozadane leku Lynparza sg starannie oceniane i podejmowane sg wszystkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentéw.

Inne informacje dotyczace leku Lynparza

Lek Lynparza otrzymat pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, wazne w catej UE od dnia 16 grudnia
2014 r.

Dalsze informacje na temat leku Lynparza znajduja sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/lynparza.

Data ostatniej aktualizacji: 08-2024.
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