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

Czym jest lek Tibsovo i w jakim celu sie go stosuje

Tibsovo jest lekiem przeciwnowotworowym stosowanym w leczeniu osdéb dorostych z:

e NOwWO rozpoznang ostrg biataczka szpikowa (ang. acute myeloid leukaemia, AML). W leczeniu AML
lek stosuje sie w skojarzeniu z azacytydyng (innym lekiem przeciwnowotworowym). Lek moze by¢
stosowany wytacznie u pacjentéw, u ktérych komérki nowotworowe majg mutacje IDH1 R132,
specyficzng mutacje (zmiane) w genie w odniesieniu do biatka zwanego dehydrogenazg
izocytrynianu 1 (IDH1), i ktérzy nie moga by¢ leczeni standardowa chemioterapia;

e rakiem drdg zétciowych, ktory jest miejscowo zaawansowany (rozprzestrzenit sie w poblizu) lub
przerzutowy (rozprzestrzenit sie do innych czesci organizmu). W leczeniu raka drég zoétciowych lek
stosuje sie w monoterapii. Lek mozna stosowac wytacznie u pacjentow, u ktérych nowotwor ma
mutacje IDH1 R132 i ktérzy byli wczesniej leczeni co najmniej jedna linig systemowej terapii
(leczenie podawane doustnie lub we wstrzyknieciu).

Ze wzgledu na to, ze choroby te rzadko wystepuja, lek Tibsovo uznano za lek sierocy (lek stosowany w
rzadkich chorobach). Wiecej informacji na temat przyznania statusu leku sierocego mozna znalez¢ na
stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekéw (ostra biataczka szpikowa: 12 grudnia 2016 r.; rak
drog zétciowych: 21 marca 2018 r.).

Substancja czynng zawartg w leku Tibsovo jest iwosydenib.
Jak stosowac lek Tibsovo

Lek wydawany na recepte. Leczenie powinno by¢ rozpoczynane i nadzorowane przez lekarza majacego
doswiadczenie w leczeniu nowotwordéw.

Lek jest dostepny w postaci tabletek do przyjmowania doustnego.

W leczeniu AML lek przyjmuje sie raz na dobe w skojarzeniu z azacytydynq przez siedem dni na
poczatku kazdego 28-dniowego okresu leczenia (znanego rowniez jako ,cykl”). Leczenie nalezy
kontynuowac tak dtugo, jak dtugo obserwuje sie korzysci kliniczne lub do momentu, gdy pacjent nie
bedzie dtuzej tolerowat leczenia.
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W leczeniu raka drdég zétciowych lek przyjmuje sie raz na dobe. Leczenie nalezy kontynuowac do czasu
wystapienia progresji choroby lub do momentu, gdy pacjent nie bedzie dtuzej tolerowat leczenia.

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

Jak dziata lek Tibsovo

U niektdrych pacjentéw z AML lub rakiem drég zétciowych wystepuje mutacja genu biatka IDH1. Z tego
powodu biatko nie dziata prawidtowo, co powoduje wytwarzanie wysokiego stezenia substancji o
nazwie 2-hydroksyglutaran (2-HG), co z kolei przyczynia sie do zmian w komérkach, ktére moga
prowadzi¢ do rozwoju nowotworu. Substancja czynna leku Tibsovo, iwosydenib, blokuje dziatanie
wadliwego biatka IDH1, zmniejszajac w ten sposéb produkcje 2-HG. To z kolei spowalnia wzrost i
rozprzestrzenianie si¢ howotworu.

Korzysci ze stosowania leku Tibsovo wykazane w badaniach
Ostra biataczka szpikowa

Lek Tibsovo oceniano w badaniu gtéwnym z udziatem 146 oséb dorostych z wczesniej nieleczong AML.
U wszystkich pacjentéw wystepowaty mutacje w genie IDH1. Pacjentom podawano lek Tibsovo lub
placebo (leczenie pozorowane), w obu przypadkach w skojarzeniu z azacytydyng, a w badaniu
oceniano odsetek pacjentow, u ktorych wystgpity pewne wyniki (,zdarzenie”, co oznacza, ze leczenie
przestato dziata¢, doszto do nawrotu lub zgonu). W badaniu wykazano, ze lek Tibsovo zmniejszyt o
67% odsetek pacjentdéw, u ktorych wystgpito zdarzenie: zdarzenie wystgpito u 64% (46 z 72)
pacjentow przyjmujacych lek Tibsovo, w poréwnaniu z 84% (62 z 74) pacjentéw przyjmujacych
placebo. Ponadto pacjenci, ktérym podawano lek Tibsovo, zyli srednio 24 miesigce po rozpoczeciu
leczenia, w poréwnaniu z 8 miesigcami w przypadku pacjentéw, ktéorym podawano placebo.

Rak drég zé6tciowych

Lek Tibsovo oceniano w badaniu gtéwnym z udziatem 187 o0sdb dorostych z rakiem drég zoétciowych,
ktory rozprzestrzenit sie do innych narzaddéw lub ktérego nie mozna byto usuna¢ chirurgicznie i ktére
byty leczone co najmniej jedna linig systemowej terapii. U wszystkich pacjentéw wystepowata mutacja
IDH1 R132.

Pacjenci przyjmujacy lek Tibsovo zyli $rednio 2,7 miesigca wystapienia progresji choroby i tacznie 10,3
miesigca, w poréwnaniu z, odpowiednio, 1,4 miesigca i 7,5 miesigca w przypadku pacjentow
przyjmujacych placebo. W badaniu u 52% (64 ze 124) pacjentéw przyjmujacych lek Tibsovo doszto do
progresji choroby, a u 10% (12 pacjentow) doszto do zgonu, w poréwnaniu z 72% (44 z 61) i 10% (6)
pacjentéw przyjmujacych placebo.

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Tibsovo

Petny wykaz dziatan niepozgdanych zwigzanych ze stosowaniem leku Tibsovo znajduje sie w Ulotce dla
pacjenta.

Najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Tibsovo (mogace wystgpié czesciej
niz u 1 na 10 pacjentéow) podawanego w skojarzeniu z azacytydyna w leczeniu AML to: wymioty,
neutropenia (niski poziom neutrofili, rodzaju biatych krwinek zwalczajacych zakazenia),
matoptytkowosé (niski poziom ptytek krwi), wydtuzenie odstepu QT (nieprawidtowa aktywnos$c¢ serca,
ktora zaburza jego rytm) oraz bezsennos¢ (trudnosci z zasypianiem i snem oraz niska jakos¢ snu).
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Najczestsze powazne dziatania niepozadane (mogace wystapi¢ u 1 na 10 pacjentéw) to: zespot
réznicowania (potencjalnie zagrazajace zyciu powikfanie dotyczace niektdrych terapii stosowanych w
leczeniu AML) oraz matoptytkowosé.

W monoterapii w leczeniu raka drdég zétciowych najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze
stosowaniem leku Tibsovo (mogace wystapi¢ czesciej niz u 1 na 10 pacjentdw) to: zmeczenie,
nudnosci (mdtosci), bol brzucha, biegunka, zmniejszenie apetytu, wodobrzusze (gromadzenie sie ptynu
w jamie brzusznej), wymioty, niedokrwistos$¢ (niski poziom krwinek czerwonych) i wysypka.
Najczestsze powazne dziatania niepozgdane (mogace wystagpi¢ u 1 na 10 pacjentdéw) to: wodobrzusze,
hiperbilirubinemia (duze stezenie bilirubiny we krwi, wskazujace na problemy z watrobg) oraz zéttaczka
cholestatyczna (zazétcenie skory i oczu spowodowane zablokowaniem przewodow zotciowych).

Leku Tibsovo nie wolno podawac z lekami zwanymi silnymi induktorami CYP3A4, poniewaz mogg one
wptywac na stezenie leku Tibsovo we krwi. Ponadto leku nie wolno podawac¢ w skojarzeniu z
dabigatranem (lekiem przeciwzakrzepowym - lekiem rozrzedzajacym krew) ani pacjentom z
okreslonymi zaburzeniami rytmu serca.

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Tibsovo w UE

W przypadku pacjentéw z AML stosowanie leku Tibsovo wydtuzato czas przezycia przed wystgpieniem
zdarzenia (leczenie przestato dziata¢, nawrét nowotworu lub zgon), a takze catkowity czas przezycia. U
pacjentéw z rakiem drdég zétciowych lek Tibsovo zmniejszat ryzyko progresji choroby. Zaréwno u
pacjentdw z rakiem drdég zétciowych, jak i AML rokowania sg na ogot zte. Dziatania niepozadane leku
uznaje sie za mozliwe do kontrolowania. Znane ryzyko zwigzane z zaburzeniami rytmu serca jest
kontrolowane poprzez ograniczenie stosowania leku u pacjentéw z wysokim ryzykiem wystapienia tych
zdarzen, a ryzyko wystgpienia zespotu réznicowania jest fagodzone przez zapewnienie materiatéw
edukacyjnych pacjentom z AML. Europejska Agencja Lekdéw uznata zatem, ze korzysci ptynace ze
stosowania leku Tibsovo przewyzszajg ryzyko i moze on by¢ dopuszczony do stosowania w UE.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Tibsovo

Firma, ktéra wprowadza Tibsovo do obrotu, dostarczy pacjentom z AML ,karty ostrzegawcze” w celu
wyjasnienia ryzyka zwigzanego z zespotem réznicowania, jego objawdéw przedmiotowych i
podmiotowych oraz kiedy szuka¢ pomocy medycznej.

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Tibsovo w Charakterystyce Produktu
Leczniczego i w Ulotce dla pacjenta zawarto rdwniez zalecenia i Srodki ostroznosci przeznaczone dla
personelu medycznego i pacjentow.

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

Inne informacje dotyczace leku Tibsovo

Dalsze informacje na temat leku Tibsovo znajdujg sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/tibsovo
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