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Ultomiris (ravulizumab)
Prehlad o lieku Ultomiris a preco bol povoleny v EU

Co je liek Ultomiris a na ¢o sa pouziva?

Ultomiris je liek, ktory sa pouziva na liecbu:

e dospelych a deti s hmotnostou aspon 10 kg s paroxyzmalnou no¢nou hemoglobintriou (PNH),
ochorenim, pri ktorom imunitny systém napada a poskodzuje Cervené krvinky, ¢o vedie k anémii
(nizkemu poctu c¢ervenych krviniek), tromboéze (krvnym zrazenindm v cievach), pancytopénii
(nizkemu poctu krviniek) a tmavému mocu,

e dospelych a deti s hmotnostou najmenej 10 kg s atypickym hemolyticko-uremickym syndrémom
(aHUS), ochorenim, pri ktorom imunitny systém spdsobuje poskodenie veduce k anémii,
trombocytopénii (znizeniu poctu krvnych dosticiek, zloZiek, ktoré pomahaju pri zrazani krvi) a
zlyhaniu obliciek,

e dospelych s generalizovanou myasténiou gravis (gMG), ochorenim, pri ktorom imunitny systém
napada a poskodzuje receptory v spojeni medzi nervami a svalovymi bunkami, ¢o spdsobuje
svalovU slabost a Unavu,

e dospelych so spektrom ochoreni neuromyelitis optica (NMOSD), zapalovymi poruchami, ktoré
postihuju najma opticky nerv (ktory spaja oko s mozgom) a miechu. To vedie k zhorseniu zraku,
strate citlivosti, strate kontroly nad mocovym mecharom, slabosti a ochrnutiu hornych a dolnych
koncatin.

V pripade PNH sa liek Ultomiris pouziva u pacientov, ktorych priznaky poukazuju na vysokud aktivitu
ochorenia alebo u pacientov, ktori boli po¢as minimalne uplynulych Siestich mesiacov lieceni
ekulizumabom (dalSim liekom na PNH a aHUS) a maju dékazy o ucinnosti lieCby.

V pripade aHUS sa liek Ultomiris pouziva u pacientov, ktori predtym nepodstupili lieCbu inhibitorom
komplementu (ako je ekulizumab), alebo sa najmenej 3 mesiace liecili ekulizumabom a a maju dbékazy,
ze liecba je ucinna.

V pripade gMG sa liek Ultomiris podava spolu s dalsimi liekmi u pacientov, ktorych imunitny systém
vytvara Specifickl protilatku (typ proteinu) proti cielu, ktory sa nachadza na svalovych bunkach,
nazyvanému acetylcholinovy receptor.

V pripade NMOSD sa liek Ultomiris pouziva u pacientov, ktori maju protilatky proti proteinu
nazyvanému aquaporin-4 (AQP4).
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Liek Ultomiris obsahuje lieCivo ravulizumab.
Ako sa liek Ultomiris pouziva?

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis a musi sa podavat pod dohladom lekara, ktory ma
skusenosti s liecbou pacientov s poruchami obli¢iek a poruchami ovplyviiujicimi nervovy systém alebo
krv.

Liek Ultomiris sa podava vo forme inflzie (na kvapkanie) do zily. V pripade PHN a aHUS sa liek
Ultomiris mdZze podavat aj vo forme injekcie pod kozu.

V pripade PNH, GMG a NMOSD ide o celozivotnu liecbu. V pripade aHUS sa liek podava pocas
miniméalne Siestich mesiacov, aviak lekar u kazdého pacienta individudlne zvazi dizku lie¢by. Pacienti
sa pocas infuzie a najmenej jednu hodinu po nej monitoruju, ¢i sa u nich nevyskytnu akékolvek
reakcie. V pripade akychkolvek reakcii stvisiacich s infuziou mdze lekar inflziu spomalit alebo zastavit.

Viac informacii o pouzivani lieku Ultomiris si precitajte v pisomnej informacii pre pouzivatela alebo
kontaktujte svojho lekara alebo lekarnika.

Vva

Akym sposobom liek Ultomiris Gcinkuje?

Liecivo lieku Ultomiris, ravulizumab, je monoklonalna protilatka (druh proteinu) vytvorena tak, aby sa
naviazala na protein komplementu C5, ktory je sG¢astou imunitného systému a nazyva sa
~komplementovy systém".

V pripade PNH, aHUS, GMG a NMOSD su doplnkové proteiny nadmerne aktivne, ¢o spdsobuje znienie
¢ervenych krviniek pri PNH, tvorbu krvnych zrazenin v malych krvnych cievach v celom tele
(thromboticka mikroangiopatia) pri aHUS, poskodenie receptorov pri krizovani medzi nervmi a svalmi,
¢o vedie k svalovej slabosti pri GMG, a poskodenie nervovych buniek pozorované u pacientov s
NMOSD. Zablokovanim proteinu komplementu C5 liek Ultomiris brani imunitnému systému
poskodzovat bunky, ¢o pomaha kontrolovat priznaky tychto ochoreni.

Aké prinosy lieku Ultomiris boli preukazané v stadiach?

Paroxyzmalna noéna hemoglobiniria

V dvoch studiach u dospelych sa preukazalo, ze liek Ultomiris je pri obmedzovani rozpadu Cervenych
krviniek a predchadzani potreby podavat transfizie u pacientov s PNH rovnako U¢inny ako ekulizumab.

V prvej studii sa 246 pacientom s PNH, ktori predtym neboli lieCeni inhibitorom komplementu, napr.
ekulizumabom, podaval bud’ liek Ultomiris alebo ekulizumab. V obidvoch skupinach sa po Siestich
mesiacoch lieCby zaznamenali podobné prinosy, pricom dve tretiny alebo viac pacientov (74 %
pacientov, ktorym sa podaval liek Ultomiris, a 66 % pacientov, ktorym sa podaval ekulizumab)
nepotrebovali transfliziu Cervenych krviniek. Okrem toho sa v obidvoch skupinach priblizne u polovici
pacientov dosiahli normalne hladiny enzymu LDH v krvi.

V druhej studii so 195 pacientmi s PNH, u ktorych sa pocas minimalne Siestich mesiacov lieCby
ekulizumabom neobjavili priznaky, pacienti bud’ pokracovali v liecbe ekulizumabom alebo presli na
pouzivanie lieku Ultomiris. Zmena hladiny LDH v krvi po Siestich mesiacoch lieCby bola v obidvoch
skupinach podobna. Navyse u Ziadneho z pacientov lieCenych liekom Ultomiris nedoslo pocas tohto
obdobia k vzplanutiu priznakov v porovnani s piatimi pacientmi, ktori pokracovali v liecbe
ekulizumabom.
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V tretej prebiehajlcej Studii sa preukazal porovnatelny prinos lieku Ultomiris u 13 pacientov vo veku
od 9 do 17 rokov, ktori v minulosti bud’ neboli lieCeni inhibitorom komplementu, alebo ich stav bol pri
liecbe ekulizumabom stabilny. Normalna hladina LDH sa po 6 mesiacoch lie¢by vykazala u troch

z piatich pacientov, ktori v minulosti neboli lieceni, a u styroch z 6smich pacientov, ktori uz boli

v minulosti lieceni ekulizumabom. Okrem toho, traja z piatich pacientov, ktori predtym neboli lieceni,
a ani jeden z 6smich pacientov, ktori predtym boli liec¢eni, nepotrebovali pocas liecby krvné transflzie.
Spolo¢nost takisto predlozila podporné Udaje s cielom preukazat, ze spdsob, akym liek ucinkuje

a distribuuje sa v tele, je u deti a dospelych podobny.

V dalSej studii zahfnajucej 128 pacientov s PNH sa preukazalo, Ze liek Ultomiris podavany formou
injekcie pod koZu je rovnako Ucinny, ako ked'sa liek podava formou infuzie.

Atypicky hemolyticko-uremicky syndrom

V dvoch hlavnych studiach bol liek Ultomiris Ucinny pri zmierfovani priznakov aHUS. V Studiach sa
sledoval pocet pacientov, ktori pocas Siestich mesiacov lie¢by dosiahli tzv. Uplnu odpoved, pokial ide
o trombotickl mikroangiopatiu (TMA). To znamena, Ze u pacientov sa vykazala hladina krvnych
dosticiek a LDH v normalnom rozsahu a minimalne 25 % zlepSenie, pokial ide o hladinu sérového
kreatininu (ukazovatela funkcie obliciek).

V prvej studii 30 z 56 dospelych a dospievajucich (54 %) s aHUS, ktori predtym neboli lieCeni
inhibitorom komplementu, dosiahlo Gplnt odpoved, pokial ide o TMA. Na druhej studii sa zGcastnili
deti a dospievajuci, ktori bud’ predtym neboli lieceni inhibitorom komplementu, alebo ktori dostavali
ekulizumab. V tejto Studii sa u 14 pacientov z 18 (78 %) dosiahla Uplnéd odpoved, pokial ide o TMA.
Na preukdzanie G¢innosti lieku Ultomiris u deti s hmotnostou niZzSou ako 10 kg nebol v pripade deti
do dvoch rokov k dispozicii dostatok udajov.

Generalizovana myasténia gravis

Liek Ultomiris sa porovnaval s placebom (zdanlivym liekom) v jednej hlavnej studii zahfnajlcej 175
dospelych pacientov, ktori mali priznaky napriek standardnej liecbe svojho ochorenia. Liecba liekom
Ultomiris zmiernila priznaky pacientov a ich schopnost vykonavat kaZzdodenné ¢&innosti na zaklade
Standardného systému hodnotenia nazyvaného MG-ADL, ktorym sa meria vplyv ochorenia na
kazdodenné cinnosti pacientov. Stupnica sa pohybuje od 0 do 24, pricom vysSSie skére poukazuju
na zavaznejsie priznaky. Po 26 tyzdnoch viedol liek Ultomiris k zniZeniu skére MG-ADL o 3,1 bodu,
zatial ¢o placebo viedlo k znizeniu o 1,4 bodu.

Spektrum ochoreni neuromyelitis optica

V jednej (prebiehajucej) stadii, na ktorej sa zUcastnilo 58 dospelych s ochorenim NMOSD, ktori mali
protilatky proti proteinu AQP4, sa preukazalo, Ze liek Ultomiris je ucinny pri predlZovani ¢asu medzi
relapsmi (vzplanutiami priznakov NMOSD). Pocas prvej fazy studie, ktora trvala od 50 tyzdrov

do 2,5 roka (v zavislosti od toho, kedy pacient prvykrat vstupil do Studie), sa u pacientov, ktori
dostavali liek Ultomiris, nevyskytli ziadne vzplanutia priznakov.

Aké rizika sa spajaju s pouzivanim lieku Ultomiris?

Zoznam vsetkych vedlajsich uc¢inkov a obmedzeni pri pouZzivani lieku Ultomiris sa nachadza v pisomnej
informacii pre pouzivatela.

Najcastejsie vedlajsie Gc¢inky lieku Ultomiris (ktoré m6zu postihnit viac ako 1 osobu z 10) sd hnacka,
nazofaryngitida (zapal nosa a hrdla), infekcie hornych dychacich ciest (infekcie nosa a hrdla) a bolest
hlavy. Najvaznejsim vedlajsim ucinkom je meningokokova infekcia, ¢o je bakteridlna infekcia
spOsobena baktériou Neisseria meningitidis, ktord mdze spdsobit meningitidu a otravu krvi.
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KedZe pacienti lieCeni liekom Ultomiris st nachylnejsi na infekcie vratane zdvazného meningokokového
ochorenia, liek Ultomiris nesm( pouzivat pacienti s meningokokovou infekciou. Nesmu ho pouZivat
pacienti, ktori neboli proti tejto infekcii ockovani, pokial neuzivaju primerané antibiotika na znizenie
rizika vzniku infekcie. Po o¢kovani musia pacienti po¢as dvoch tyzdfiov uzivat antibiotika.

Preco bol liek Ultomiris povoleny v EU?

Pri lie¢be pacientov s PNH, zniZzovani rozpadu ¢ervenych krviniek a predchadzani potrebe podavat
transflzie je liek Ultomiris rovnako Gcinny ako ekulizumab. Aj ked' neboli k dispozicii Udaje

o pacientoch s hmotnostou nizSou ako 30 kg, u tychto pacientov sa predpokladalo, Ze prinosy budu
podobné. Davkovanie u pacientov s hmotnostou aspori 10 kg mdze vychadzat z davkovania v pripade
aHUS a dalsich dékazov z inych studii.

V pripade aHUS sa liek Ultomiris neporovnaval s ekulizumabom. Eurdpska agentura pre lieky vSak

na zaklade predloZenych Gdajov dospela k zaveru, Ze prinosy u dospelych a deti s hmotnostou aspori
10 kg bol klinicky vyznamny. Agentlra tiez poznamenala, ze liek Ultomiris ma vhodnejsi lieCebny rezim
ako ekulizumab (podava sa jedna inflzia kazdych osem tyzdrov namiesto infuzie kazdé dva tyzdne).
Pokial' ide o bezpecnost, liek Ultomiris mé podobné vedlajsie U¢inky ako ekulizumab.

Pokial' ide o gMG, liek Ultomiris bol pri kontrole priznakov ochorenia ucinnejsi ako placebo, a to na
zaklade vysledkov Studii, v ktorych sa meralo hodnotenie lieCby, tak pacientov, ako aj lekarov, pokial
ide o vplyv ochorenia na schopnost vykonavat kazdodenné &innosti. Agentira takisto dospela k zaveru,
Ze u pacientov lieCenych liekom Ultomiris je v porovnani s pacientmi lieCenymi placebom menej
pravdepodobné, ze dojde k zhorseniu ochorenia a bude potrebna hospitalizacia alebo liecba
zachrannymi liekmi. Pokial' ide o bezpeénost, pri pouzivani lieku Ultomiris na lie¢bu pacientov s gMG sa
nezistili Ziadne nové vedlajsie UcCinky.

V pripade NMOSD sa preukazalo, Ze liek Ultomiris je Gcinny pri predizeni ¢asu medzi relapsami.
Vedlajsie ucinky boli podobné ako ucinky pozorované pri inych pouzitiach lieku.

Agentura preto rozhodla, ze prinosy lieku Ultomiris su vacsie ako rizika spojené s jeho pouzivanim a ze
liek mdze byt povoleny na pouzivanie v EU.

Aké opatrenia sa prijimaji na bezpecné a Gcinné pouzivanie lieku
Ultomiris?

Spoloénost, ktord uvadza liek Ultomiris na trh, zaisti, aby bol tento liek dostupny pre pacientov aZ po
tom, ked' zdravotnicki pracovnici pisomne vyhlasia, Ze pacienti boli oCkovani alebo Ze podstupuju liecbu
antibiotikami, aby sa zabranilo meningokokovému ochoreniu. Spolo¢nost tiez poskytne predpisujicim
lekdrom a pacientom informacie o bezpecnosti lieku a predpisujicim lekarom a lekarnikom posle
pripomienku, aby skontrolovali, ¢i sa nevyzaduje preoCkovanie pacientov, ktorym sa podava liek
Ultomiris. Pacienti dostanu aj osobitnd kartu, na ktorej st vysvetlené priznaky meningokokovej
infekcie, spolu s pokynmi, aby pacienti v pripade vyskytu tychto priznakov okamzite vyhladali lekarsku
pomoc.

Na bezpecné a Gcinné pouzivanie lieku Ultomiris boli do sihrnu 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 pouzivani lieku Ultomiris sa neustale kontroluju. Vedlajsie
ucinky hlasené pri lieku Ultomiris sa dokladne hodnotia a zabezpecuju sa akékolvek nevyhnutné kroky
na ochranu pacientov.
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Dalsie informacie o lieku Ultomiris

Lieku Ultomiris bolo 2. jula 2019 udelené povolenie na uvedenie na trh platné v celej EU.

Dalsie informécie o lieku Ultomiris sa nachadzaju na webovej stranke agentury:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/ultomiris.

Posledna aktualizacia tohto sdhrnu: 06 - 2023
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