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Kaftrio (ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor)
Prehlad o lieku Kaftrio a prec¢o bol povoleny v EU

Co je liek Kaftrio a na ¢o sa pouziva?

Liek Kaftrio sa pouZiva na lieCbu pacientov vo veku od 2 rokov s cystickou fibrézou, vrodenou
chorobou, ktord ma zavazny vplyv na pllca, traviaci systém a dalSie organy.

Cysticku fibrozu mézu spdsobovat rézne mutacie (zmeny) génu pre protein, ktory sa nazyva
transmembranovy regulator vodivosti pri cystickej fibroze (CFTR). Ludia maju dve képie tohto génu,
jeden zdedeny od kazdého z rodicov a choroba sa vyskytne len v pripade mutacie v oboch kdpiach.

Liek Kaftrio sa pouziva v kombinacii s ivakaftorom u pacientov, ktorych cysticka fibroza je sp6sobena
aspon jednou mutdciou v géne CFTR, ktora nie je triedy I.

Cysticka fibroza je zriedkavé ochorenie, a preto bol liek Kaftrio 14. decembra 2018 oznaceny za tzv.
liek na ojedinelé ochorenia. Dal$ie informéacie o oznaceni lieku za liek na ojedinelé ochorenia mdzete
najst tu:

https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-designations/eu3182117

Liek Kaftrio obsahuje lieCiva ivakaftor, tezakaftor a elexakaftor.

Ako sa liek Kaftrio uziva?

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. Liek Kaftrio ma predpisovat zdravotnicky pracovnik

so skusenostami s lie¢bou cystickej fibrozy. Ak nie st zndme $pecifické mutdcie pacienta, pritomnost
dvoch mutdacii CFTR, ktoré neodpovedajli na liek Kaftrio, sa méa vyludit pomocou vhodnych genetickych
testov.

Pacienti s dvomi mutaciami triedy I (nulovymi mutaciami) (mutaciami, o ktorych je zname, Ze
neprodukuju protein CFTR, a preto sa neocakava, ze budl odpovedat na lie¢bu) nemaju uzivat liek
Kaftrio, kedZe na to, aby liek Kaftrio mal Ucinok, je potrebny urcity protein CFTR.

Viac informacii o mutaciach CFTR, ktoré pravdepodobne odpovedaju, je k dispozicii v informaciach
o lieku. Neboli testované vsetky mutacie, preto mutacie nie st uvedené v tomto zozname, ale mézu
stale odpovedat na lie¢bu liekom Kaftrio. V pripade pacientov s tymito mutdciami mézu lekari
predpisovat liek Kaftrio, ak sa predpokladd, Ze prinosy lie¢by prevy3uju rizikd spojené s jeho
pouzivanim, a pod prisnym dohladom.
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Liek Kaftrio je dostupny vo forme tabliet a granulatu vo vrecku, pricom obe sa dodavaju v dvoch
roznych silach. Davka a zloZenie zavisia od veku a telesnej hmotnosti pacienta. Liek Kaftrio sa ma
uzivat rano s jedlom obsahujlcim tuk. Liek sa uziva spolu s dal$im liekom obsahujicim len ivakaftor,
ktory sa ma uzivat vecer, priblizne 12 hodin po lieku Kaftrio.

Davky lieku Kaftrio a ivakaftoru moZno bude potrebné znizit, ak pacient uZiva aj druh lieku nazyvany
stredne silny alebo silny inhibitor CYP3A, napriklad urcité antibiotika alebo lieky na mykotické infekcie,
pretoze mbzu ovplyvnit spésob, akym liek Kaftrio a ivakaftor G¢inkuju v tele. Lekar mozno bude musiet
upravit ddvku u pacientov so zniZzenou funkciou pecene.

Viac informacii o pouzivani lieku Kaftrio vratane informacii o mutaciach, ktoré pravdepodobne
odpovedaju na liek Kaftrio, si precitajte v informaciach o lieku alebo kontaktujte svojho lekara alebo
lekarnika.

Akym sposobom liek Kaftrio Gucinkuje?

Cysticka fibrdza je zapriCinend mutaciami génu CFTR. Tento gén vedie k tvorbe proteinu CFTR, ktory
pbésobi na povrchu buniek tak, Ze reguluje tvorbu hlienu v pllicach a traviacich Stiav v ¢revach. Mutacie
znizuju pocet proteinov CFTR na povrchu buniek alebo ovplyviiuju spésob, akym protein ucinkuje, ¢o
vedie k tomu, Ze hlien a traviace tekutiny su prilis husté, ¢o vedie k zablokovaniu, zapalu, zvysenému
riziku infekcii pltic a slabému traveniu a rastu.

Dve liecCiva lieku Kaftrio, elexakaftor a tezakaftor, zvySuju pocet proteinov CFTR na povrchu buniek,
pricom tretie lie€ivo, ivakaftor, zlepsuje ¢innost chybného proteinu CFTR. Vdaka tymto kombinovanym
Géinkom su plicny hlien a traviace $tavy redsie, ¢o pomaha zmiernit priznaky ochorenia.

Aké prinosy lieku Kaftrio boli preukazané v stadiach?

V troch hlavnych stadiach skimajucich pacientov s cystickou fibrézou vo veku od 12 rokov s aspon
jednou mutaciou F508del (mutéaciou nie triedy I) bol liek Kaftrio uzivany spolu s ivakaftorom Gcinny pri
zlepsovani funkcie pltc. Hlavnym meradlom ucinnosti bola hodnota ppFEV1, ¢o je maximalne mnozstvo
vzduchu, ktoré méze Elovek vydychnut za jednu sekundu v porovnani s hodnotami priemerného
Cloveka s podobnymi charakteristikami (napriklad vekom, vysSkou a pohlavim). V tychto Studiach mali
na zaciatku Studie pacienti priemerné hodnoty ppFEV1, ktoré boli len na Urovni 60 % az 68 % hodnot
pozorovanych u priemerného zdravého Cloveka.

Na prvej Studii sa zGcastnilo 403 pacientov s mutaciou F508del a dalSim typom mutdacie zndmym ako
mutacia s tzv. minimalnou funkciou. Po 24 tyzdnoch lieCby sa u pacientov uzivajlcich liek Kaftrio a
ivakaftor zvysila hodnota ppFEV1 priemerne o 13,9 percentudlneho bodu v porovnani so znizenim

0 0,4 percentudlneho bodu v pripade pacientov uzivajucich placebo (zdanlivy liek).

V druhej studii, na ktorej sa zucastnilo 107 pacientov s mutaciou F508del od obidvoch rodicov,
pacienti, ktori uzivali liek Kaftrio s ivakaftorom, dosiahli priemerné zvysenie hodnoty ppFEV1

0 10,4 percentualneho bodu v porovnani so zvySenim o 0,4 percentualneho bodu u pacientov, ktori
uzivali kombinaciu ivakaftoru a tezakaftoru samostatne.

Na tretej studii sa zucastnilo 258 pacientov s mutaciou F508del a s mutéaciou vratkovania alebo

s mutaciou spojenou s rezidualnou aktivitou CFTR (dva dalSie typy mutécii), ktori uz dostali ivakaftor
(pacienti s mutaciou vratkovania) alebo ivakaftorom a tezakaftorom (pacienti s mutaciou spojenou

s rezidualnou aktivitou). Pacienti, ktori uzivali liek Kaftrio a ivakaftor, dosiahli priemerné zvysenie
hodnoty FEV1 o 3,7 percentualneho bodu v porovnani so zvysenim o 0,2 percentualneho bodu v
pripade pacientov, ktori uzivali ivakaftor v monoterapii alebo kombinaciu ivakaftoru a tezakaftoru.

Kaftrio (ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor)
EMA/98233/2025 strana 2/4



V Stvrtej Stddii zahfriajucej 66 pacientov vo veku od Sest do menej ako 12 rokov sa tiez preukazalo, ze
liecba liekom Kaftrio poCas 24 tyzdriov vedie k priemernému zvysSeniu hodnoty ppFEV1

0 10,2 percentudlneho bodu. Tito pacienti mali mutaciu F508del od obidvoch rodi¢ov alebo mutaciu
F508del a mutéciu s tzv. minimalnou funkciou. Spolo¢nost predlozila aj dokazy na podporu pouZivania
nizsich davok v tejto skupine, ktoré preukazali, Ze liek sa v tele distribuuje v podobnom rozsahu ako

u starsich deti a dospelych.

Dalsia $tidia zahfiiala 75 deti vo veku od 2 do 5 rokov s mutaciou F508del od obidvoch rodic¢ov alebo
s mutaciou F508del a mutaciou s tzv. minimalnou funkciou. V tejto studii pacienti dostavali 24 tyzdhov
granulat lieku Kaftrio a liek sa neporovnaval s inymi liekmi. Na zaklade vysledkov sa preukazalo, ze
liecbou liekom Kaftrio vo forme granulatu sa znizila hladina chloridu v pote pacientov. Pacienti s
cystickou fibrézou maju vysoké hladiny chloridu v pote vzhlfadom na to, ze CFTR nefunguje spravne

a znizenie hladiny chloridu v pote m6ze naznacovat, ze liek Géinkuje. ZniZenie hladiny chloridu v pote
bolo podobné ako v pripade starsich pacientov v predchadzajucich studiach.

Ucinnost lieku Kaftrio u deti vo veku od 2 do 5 rokov bola podlozena aj dékazmi preukazujicimi, ze liek
sa v tele mladsich deti sprava rovnakym spdsobom ako u starsich deti a dospelych.

Dalsia $tudia zahfiala 307 pacientov vo veku od Siestich rokov, ktori nemali mutaciu F508del. Tito
pacienti mali aspon jednu z 18 ¢asto hlasenych mutacii inych ako F508del, o ktorych sa predpokladalo,
Ze budu odpovedat na liek Kaftrio. V tejto $tudii pacienti dostavali bud’ liek Kaftrio plus ivakaftor alebo
placebo pocas 24 tyzdriov. U pacientov uzivajlcich liek Kaftrio a ivakaftor sa zvysila hodnota ppFEV1
priemerne o 8,9 percentualneho bodu v porovnani so znizenim o 0,4 percentudlneho bodu v pripade
pacientov uZivajlcich placebo. Udaje z prediZenia tejto Studie o 4 tyzdne podporili tieto vysledky.

Podporné Udaje sa ziskali z registracnej studie, na ktorej sa zUcastnilo 422 pacientov, ktori nemali
mutaciu F508del. Tito pacienti mali minimalne jednu mutaciu okrem F508del, ktora by na zaklade
laboratérnych Udajov pravdepodobne odpovedala na liek Kaftrio. V tejto stludii sa preukazalo, ze po
priemerne 16 mesiacoch lieCby sa u pacientov uzivajucich liek Kaftrio plus ivakaftor zvysila hodnota
ppFEV1 priemerne o 4,5 percentualneho bodu. Na zaklade Udajov z literatlry o programe na pouzitie
lieku v naliehavych pripadoch, na ktorom sa zucastnilo 479 pacientov, ktori mali v géne CFTR aspon
jednu mutdciu int ako mutaciu triedy I, sa preukazalo celkové zlepsenie hodnoty ppFEV1 priblizne

o 7,8 percentualneho bodu. Laboratérne Udaje a dalSie daje z uverejnenej literatdry podporuju
pouzivanie lieku Kaftrio u pacientov, ktori maju v géne CFTR aspon jednu mutaciu inG ako mutaciu
triedy I.

Aké rizika sa spajaju s pouzivanim lieku Kaftrio?

Zoznam vsetkych vedlajsich ucinkov pozorovanych pri uzivani lieku Kaftrio a zoznam vsetkych
obmedzeni sa nachadza v pisomnej informacii pre pouzivatela.

Najéastejsie vedlajsie Glinky lieku Kaftrio (ktoré moézu postihnut viac ako 1 osobu z 10) su bolest
hlavy, hnacka a infekcie hornych dychacich ciest (infekcie nosa a hrdla). Méze sa vyskytnut vyrazka,
ktora je niekedy zavazna.

Precdo bol liek Kaftrio povoleny v EU?

Liek Kaftrio je ucinna lieCba pre pacientov s cystickou fibrézou, ktori maju v géne CFTR aspon jednu
mutaciu ind ako mutaciu triedy I. U tychto pacientov existuje vysoka nenaplnena lieCebna potreba.
Pokial' ide o bezpecnost, liek Kaftrio bol dobre zndsany. Eurdpska agentura pre lieky preto rozhodla, Ze
prinosy lieku Kaftrio s vacsie ako rizika spojené s jeho pouzivanim a Ze liek mdze byt povoleny

na pouzivanie v EU.
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Aké opatrenia sa prijimaji na bezpecné a Gcinné uzivanie lieku Kaftrio?

Spolocnost, ktora liek Kaftrio uvadza na trh, uskutoéni $tidiu zamerand na dlhodob( bezpeénost lieku
Kaftrio, a to aj u tehotnych zien. Spolo¢nost tiez uskutoéni $tidiu na zéklade registra pacientov s
cielom poskytnut Gdaje o dlhodobej Gcinnosti lieku Kaftrio u deti vo veku od 2 do 5 rokov s mutaciou
F508del od jedného rodica.

Na bezpecné a ucinné uzivanie lieku Kaftrio boli do stihrnu charakteristickych vlastnosti lieku
a pisomnej informacie pre pouzivatela zahrnuté aj odporucania a opatrenia, ktoré maju zdravotnicki
pracovnici a pacienti dodrziavat.

Tak ako pri vSetkych liekoch, aj Udaje o uzivani lieku Kaftrio sa neustale kontroluju. Vedlajsie ucinky
hldsené pri lieku Kaftrio sa dékladne hodnotia a zabezpecuju sa akékolvek nevyhnutné kroky
na ochranu pacientov.

Dalsie informacie o lieku Kaftrio

Lieku Kaftrio bolo 21. augusta 2020 udelené povolenie na uvedenie na trh platné v celej Eurdpskej
anii.

Dalsie informécie o lieku Kaftrio sa nachadzaju na webovej strdnke agentury:
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/kaftrio

Posledna aktualizacia tohto sdhrnu: 03-2025
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