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Adcetris (brentuksymab vedotin)
Przeglad wiedzy na temat leku Adcetris i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE

Czym jest lek Adcetris i w jakim celu sie go stosuje

Adcetris to lek przeciwnowotworowy stosowany w leczeniu osdb dorostych chorujacych na okreslonego
typu chtoniaki (nowotwory limfocytéw — krwinek biatych bedacych czescig uktadu odpornosciowego).
Lek Adcetris stosuje sie wowczas, gdy na powierzchni komdrek nowotworowych wystepuje biatko
zwane CD30 (komoérki CD30+).

W przypadku chtoniaka ziarniczego lek jest podawany:

e w skojarzeniu z doksorubicyng, winblastyna i dakarbazyna (innymi lekami przeciwnowotworowymi)
u pacjentéw z zaawansowanym rakiem (choroba w stadium III lub IV), u ktérych wczesniej nie
stosowano zadnego leczenia;

e gdy doszto do nawrotu nowotworu lub nie wystgpita odpowiedz na autologiczny przeszczep
komorek macierzystych (przeszczep wtasnych komérek krwiotwdrczych pacjenta);

e gdy prawdopodobny jest nawrét lub progresja choroby po autologicznym przeszczepie komdrek
macierzystych;

e gdy doszto do nawrotu nowotworu lub nie wystapita odpowiedz na co najmniej dwie inne terapie i
gdy nie mozna zastosowac autologicznego przeszczepu komoérek macierzystych lub chemioterapii
wielolekowej (skojarzenia lekdw przeciwnowotworowych).

W przypadku chtoniaka nieziarniczego lek jest stosowany:

e w leczeniu uktadowego chtoniaka anaplastycznego z duzych komérek (sALCL, nowotworu
limfocytow T), jesli nowotwor nie byt wczesniej leczony — wowczas lek Adcetris stosuje sie wraz z
cyklofosfamidem, doksorubicyng i prednizonem. Jest on tez stosowany w przypadku nawrotu
nowotworu lub braku dziatania innych terapii;

e w leczeniu chioniaka skdornego T-komorkowego (CTCL), chtoniaka limfocytow T, ktéry poczatkowo
obejmuje skére, u pacjentéw, ktérych wczesniej poddano co najmniej jednej terapii.

Ze wzgledu na to, ze choroby te rzadko wystepujq, lek Adcetris uznano za lek sierocy (lek stosowany w
rzadkich chorobach). Wiecej informacji na temat przyznania statusu leku sierocego mozna znalez¢ na
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stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow (chtoniak ziarniczy: 15 stycznia 2009 r.; chtoniak
skérny T-komdrkowy: 11 stycznia 2012 r.; chioniak obwodowy T-komodrkowy: 21 sierpnia 2019 r.).

Substancja czynng zawartg w leku Adcetris jest brentuksymab vedotin.
Jak stosowac lek Adcetris

Lek wydawany na recepte. Leczenie powinno by¢ podawane pod nadzorem lekarza majacego
doswiadczenie w stosowaniu lekéw przeciwnowotworowych.

Zalecana dawka zalezy od masy ciata pacjenta i od tego, czy lek Adcetris stosuje sie w skojarzeniu z
innymi lekami przeciwnowotworowymi. Lek podaje sie w 30-minutowym wlewie dozylnym (kropléwce)
co 2-3 tygodnie. W przypadku stosowania z innymi lekami przeciwnowotworowymi pacjentom moze
by¢ réwniez podawany lek zapobiegajacy neutropenii (spadkowi liczby krwinek biatych). W trakcie i po
zakonczeniu wlewu pacjentéw nalezy objac¢ obserwacjg pod katem wystepowania pewnych dziatan
niepozadanych, a przed podaniem kazdej dawki leku Adcetris nalezy wykonywac u nich petng
morfologie krwi (badanie liczby krwinek).

Lekarz moze przerwac lub zakonczy¢ leczenie albo zmniejszy¢ dawke, jesli u pacjenta wystapiq
okreslone ciezkie dziatania niepozadane. Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Adcetris
znajduje sie w Ulotce dla pacjenta lub udzieli ich lekarz lub farmaceuta.

Jak dziata lek Adcetris

Substancja czynna leku Adcetris — brentuksymab vedotin — zbudowana jest z przeciwciata
monoklonalnego (rodzaju biatka), ktore wigze sie z CD30, potaczonego z aurystatyng E
jednometylowang, czasteczkg o dziataniu cytotoksycznym (zabijajacym komérki). Przeciwciato
monoklonalne dostarcza aurystatyne E jednometylowang do komorek nowotworowych CD30+.
Nastepnie czasteczka cytotoksyczna przenika do komoérek nowotworu i zapobiega ich podziatowi —
komorki nowotworowe ostatecznie obumieraja.

Korzysci ze stosowania leku Adcetris wykazane w badaniach
Chtoniak ziarniczy (chtoniak Hodgkina)

W badaniu gtéwnym z udziatem 1334 pacjentéw z chtoniakiem ziarniczym CD30+, ktérzy nie byli
wczesniej leczeni, lek Adcetris podawany z doksorubicyna, winblastyna i dakarbazyna poréwnywano z
bleomycyna, takze podawang z doksorubicyna, winblastyng i dakarbazyng. Po 2 latach 82% pacjentow,
ktorym podawano lek Adcetris, zyto bez nasilenia sie choroby, natomiast w przypadku pacjentéw
przyjmujacych bleomycyne odsetek ten wynidst 77%. Pacjenci mieli réwniez wieksza szanse przezycia
w ciggu 4 lat stosowania leku Adcetris (95%) niz w przypadku bleomycyny (92%).

Adcetris oceniano w innym badaniu gtdwnym z udziatem 102 pacjentdw z chtoniakiem ziarniczym
CD30+, u ktdérych wczesniej wykonano autologiczny przeszczep komorek macierzystych i u ktérych
doszto do nawrotu nowotworu lub nie wystgpita odpowiedz na wczesniejsze leczenie. Odpowiedz na
leczenie oceniono za pomoca obrazowania ciata i danych klinicznych pacjentéw. Odpowiedz catkowitg
rozpoznawano wtedy, gdy u pacjenta nie wystepowaty zadne oznaki nowotworu. We wspomnianym
badaniu catkowitg albo czes$ciowg odpowiedz nowotworu na leczenie stwierdzono u 75% (76 ze 102)
pacjentéw. Odpowiedz catkowitg zaobserwowano u 33% (34 ze 102) pacjentow.
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Dodatkowo firma przedstawita dane uzyskane od 40 pacjentéw z chtoniakiem ziarniczym CD30+, u
ktorych doszto do nawrotu nowotworu lub nie wystgpita odpowiedZ na co najmniej dwie wczesniejsze
terapie i ktorzy nie kwalifikowali sie do autologicznego przeszczepu komérek macierzystych lub
chemioterapii wielolekowej. OdpowiedZz nowotworu na leczenie stwierdzono u 55% (22 z 40)
pacjentéw. W przypadku 23% (9 z 40) pacjentéw zaobserwowano odpowiedz catkowitg.

W innym badaniu gtéwnym lek Adcetris poréwnywano z placebo (leczeniem pozorowanym) u 329
pacjentéw z chtoniakiem ziarniczym CD30+, ktérzy zostali poddani autologicznemu przeszczepowi
komorek macierzystych i u ktérych wystepowato zwiekszone ryzyko progresji lub nawrotu nowotworu.
Sredni czas przezycia pacjentéw do momentu nasilenia sie choroby wynosit okoto 43 miesiecy w
przypadku stosowania leku Adcetris — w pordéwnaniu z okoto 24 miesigcami u pacjentéw
otrzymujacych placebo. Korzystne dziatanie leku utrzymywato sie w trakcie 3-letniej obserwacji
kontrolnej.

Uktadowy chtoniak anaplastyczny z duzych komoérek

Lek Adcetris oceniano u 452 pacjentéw z chtoniakiem z obwodowych limfocytéw T CD30+ (PTCL), z
ktorych okoto 70% chorowato na sALCL. Pacjenci nie byli wczeéniej leczeni na nowotwor i otrzymywali
lek Adcetris w skojarzeniu z cyklofosfamidem, doksorubicyna i prednizonem albo cyklofosfamid,
doksorubicyne, winkrystyne i prednizon. Sredni czas przezycia bez progresji choroby u pacjentéw z
SALCL otrzymujacych lek Adcetris wynosit 56 miesiecy — w porownaniu z 54 miesigcami w drugiej
grupie. Ponadto po 2 latach 68% pacjentéw, ktorym podawano lek Adcetris, zyto bez nasilenia sie
choroby, natomiast w drugiej grupie odsetek ten wynidst 54%. Poniewaz u wiekszosci pacjentéw w
badaniu wystepowat sALCL, a inne typy PTCL o réznych prognozach nie byly reprezentowane, uznano,
ze skutecznos$¢ leku Adcetris w szerszym wskazaniu dotyczacym PTCL nie zostata wykazana.

Lek Adcetris oceniano tez w badaniu z udziatem 58 pacjentéw z sALCL, u ktérych doszto do nawrotu
nowotworu lub nie wystgpita odpowiedz na leczenie. W tym badaniu u 86% (50 z 58) pacjentéw
stwierdzono czesciowg lub catkowitg odpowiedz na leczenie, a odpowiedz catkowitg zaobserwowano u
59% (34 z 58) pacjentdéw. Wyniki dodatkowego badania z udziatem 50 pacjentow z sALCL potwierdzity
korzysci ze stosowania leku Adcetris w tej grupie pacjentéw.

Chioniak skérny T-komadrkowy

Skutecznos$c leku Adcetris w leczeniu chtoniaka skérnego T-komérkowego CD30+ wykazano w badaniu
gtownym z udziatem 128 pacjentéw z CTCL CD30+, ktérych wczesniej poddano co najmniej jednej
terapii. W badaniu stosowanie leku Adcetris porownywano z podawaniem innego leku (metotreksatu
lub beksarotenu). Odsetek pacjentow, u ktdrych obserwowano odpowiedz choroby na leczenie przez co
najmniej 4 miesiace, wynosit 56% (36 z 64 pacjentow) w przypadku stosowania leku Adcetris i 13% (8
z 64 pacjentdw) w przypadku stosowania innych terapii.

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Adcetris

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

Najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Adcetris (mogace wystapi¢ czesciej
niz u 1 na 10 pacjentéw) to: zakazenia (w tym zakazenia nosa i gardta), obwodowa neuropatia
czuciowa lub ruchowa (uszkodzenie nerwéw wptywajace na odczuwanie lub kontrole miesni i ich
koordynacje), zmeczenie, nudnosci (mdtosci), biegunka, goraczka, neutropenia (niska liczba krwinek
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biatych), wysypka, kaszel, wymioty, bdl stawdw, reakcje zwigzane z wlewem, $wiad, zaparcia,
dusznosci (trudnosci z oddychaniem), spadek masy ciata, béle miesni i bdl brzucha.

Leku Adcetris nie wolno stosowac razem z bleomycyng (innym lekiem przeciwnowotworowym), gdyz
takie skojarzenie uszkadza ptuca.

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Adcetris w UE

Europejska Agencja Lekdéw zwrdcita uwage, ze mimo ograniczonych danych i niedostatecznej liczby
badan poréwnujacych lek Adcetris z lekami kontrolnymi stosowanie leku Adcetris zostato uznane za
korzystne dla pacjentow z chtoniakiem ziarniczym i sALCL, u ktorych doszto do nawrotu nowotworu lub
nie wystapita odpowiedz na leczenie. U pacjentdw, u ktorych wyniki leczenia sg na ogdt niepomysine i
w przypadku ktérych brakuje odpowiednich metod leczenia, lek Adcetris mogtby doprowadzi¢ do
wyleczenia lub umozliwi¢ zastosowanie potencjalnie skutecznych metod leczenia. Ponadto podawanie
leku Adcetris pacjentom, ktdrzy zostali poddani przeszczepowi komoérek macierzystych i u ktorych
istnieje zwiekszone ryzyko progresji lub nawrotu nowotworu, przyniosto wyrazne korzysci kliniczne.
Pacjenci z zaawansowanym chtoniakiem ziarniczym albo sALCL, ktérzy nie byli wczesniej leczeni,
réwniez czerpali korzysci ze stosowania leku Adcetris w skojarzeniu z innymi lekami
przeciwnowotworowymi. U pacjentéw z CTCL zaobserwowano istotne korzysci kliniczne w poréwnaniu z
leczeniem beksarotenem lub metotreksatem. Agencja zauwazyta tez, ze ogdlny profil bezpieczenstwa
leku Adcetris jest akceptowalny w Swietle jego stosowania w leczeniu powaznych chordb. Europejska
Agencja Lekow (EMA) uznata zatem, ze korzysci ptynace ze stosowania leku Adcetris przewyzszajg
ryzyko i moze on by¢ dopuszczony do stosowania w UE.

Lek Adcetris otrzymat pierwotnie warunkowe dopuszczenie do obrotu, gdyz spodziewano sie wiecej
informacji na temat leku. Jako ze firma przedstawita dodatkowe wymagane informacje, pozwolenie
zmieniono z warunkowego na petne.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Adcetris

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

Tak jak w przypadku wszystkich lekow dane o stosowaniu leku Adcetris sg stale monitorowane.
Zgtaszane dziatania niepozadane leku Adcetris sg starannie oceniane i podejmowane sg wszelkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentéw.

Inne informacje dotyczace leku Adcetris

Lek Adcetris otrzymat warunkowe pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, wazne w catej UE od dnia 25
pazdziernika 2012 r. W dniu 24 maja 2022 r. pozwolenie warunkowe zmieniono na petne pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu.

Dalsze informacje dotyczace leku Adcetris znajduja sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/adcetris.

Data ostatniej aktualizacji: 10.2023.
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