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RubracaV¥ (rukaparib): indikaciok korlatozasa

Tisztelt Egészségiigyi Szakember!

A Clovis Oncology Ireland Ltd, az Eurdpai Gyogyszerligyntkséggel (EMA) és az Orszagos
Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézettel egyetértésben a kdvetkezbkrdl kivanija
tajékoztatni Ont:

Osszefoglalas

e A Rubraca a jévGben mar nem hasznalhaté monoterépiaként olyan platinaszenzitiv,
recidivalé vagy progrediald, BRCA-mutaciét (csiravonalas és/vagy szomatikus) hordozd,
high grade epithelialis ovarium, petevezeték vagy primer peritoneum tumoros felnétt
betegeknél, akiket korabban két vagy tobb el6z6 vonalbeli platinaalapu kemoterapiaval
kezeltek, és akik nem képesek tovabbi platinaalapl kemoterapias kezelést toleralni.

e A CO-338-043 (ARIEL4) III. fazisu vizsgalat zard elemzésében el6rehaladott, recidivald
petefészek tumoros betegek kezelése soran a rukaparib kezelés a kemoterapias
kontrollal 6sszehasonlitva csokkentette a teljes tulélést (overall survival, OS) (HR: 1,31
[95%-0s CI: 1,00; 1,73]).

e Az ilyen betegeknél végzett, jelenleg is folyamatban levé kezelést felll kell biralni, a
betegeket pedig tajékoztatni kell a legUjabb adatokrdl és javallatokrol.

e A Rubraca alkalmazasa tovabbra is engedélyezett platinaalapi kemoterapiara (teljesen
vagy részlegesen) reagald, platinaszenzitiv, recidivald, high grade epithelialis ovarium,
petevezeték vagy primer peritoneum tumoros feln6tt betegek monoterapias fenntartd
kezelésére.

Hattér-informaciok

Az daltalanos valaszarany (overall response rate, ORR) két egykaru, II. fazisu vizsgalat (CO-338-010 és
CO-338-017) populacidibdl szarmazé dsszevont eredményei alapjan a rukaparib feltételes forgalomba
hozatali engedélyt (conditional marketing authorisation, CMA) kapott 2018 majusaban a kovetkezd
indikaciora: ,Platinaszenzitiv, recidivalo vagy progressziv, BRCA-mutaciot (csiravonalas és/vagy
szomatikus) hordozd, high grade epithelialis ovarium, petevezeték vagy primer peritoneum tumoros
felnétt betegek monoterapias kezelése, akiket korabban két vagy tébb el6z6 vonalbeli platinaalapu
kemoterapiaval kezeltek, és akik nem toleraljak a tovabbi platinaalapt kemoterapiat’.



Az engedélyezés feltétele volt a rukaparib hatasossaganak és biztonsdgossaganak igazoldsa a CO-338-
043 (ARIEL4) cim( III. fazisa, multicentrikus, nyilt, randomizalt (2:1) vizsgalatban. A vizsgalatban
recidivalo, BRCA-mutacidét hordozo, high grade epithelialis ovarium, petevezeték vagy primer
peritoneum tumorban szenvedd betegek vettek részt, akiket kordbban két vagy tobb el6z6 vonalbeli
kemoterapiaval kezeltek. A vizsgalatban a napi kétszer 600 mg rukaparib kezelést kapo (N = 233)
illetve kemoterapia kezelésben részesulé (N = 116) betegek csoportjait hasonlitottak 6ssze. A
vizsgalatba bevont betegeket randomizalaskor a platina irdnti szenzitivitds szerint csoportositottak
(teljesen platinaszenzitiv, részben platinaszenzitiv vagy platinara rezisztens). Tovabba, a kiindulaskor
kemoterapiara randomizalt betegeknek a betegség progresszidjat kovetden lehetésége nyilt, hogy a
rukaparib-kezelésre térjenek at; a teljes tulélés zard elemzése idején a kontroll vizsgalati kar
betegeinek 69%-a (n = 80/116) kapott rukaparib utokezelést.

e

vizsgalod orvos értékelése szerinti progresszidmentes tulélés (progression free survival by investigator,
invPFS) els6dleges végpontjat illetéen; a beszamoldk szerint az invPFS medidnja 7,4 hénap volt a
rukaparibot kapo csoportban, mig 5,7 honap volt a kemoterapias csoportban, a kockazati arany
(hazard ratio, HR = 0,665; [95%-0s CI: 0,516; 0,858]; p = 0,0017). Azonban az OS masodlagos
végpontjanak zard elemzése sordn a rukaparibra randomizalt betegeknél a teljes tulélés csokkenését
észlelték. Az OS medianja 19,4 hdnap volt a rukaparibot kapd csoportban, mig 25,4 hénap volt a
kemoterapias csoportban, igy a HR értéke 1,31 [95%-o0s CI: 1,00; 1,73] (p = 0,0507). Az OS relativ
kockazata sorrendben a kovetkezd volt a teljesen platinaszenzitiv, részben platinaszenzitiv és
platinara rezisztens alcsoportokban: 1,24 [95%-o0s CI: 0,62; 2,50] (p = 0,5405) és 0,97 [95%-0s CI:
0,58; 1,62] (p = 0,9129) és 1,51 [95%-o0s CI: 1,05; 2,17] (p = 0,0251).

Megallapitottak, hogy a jovahagyott kezelési indikacidk kontextusaban a platinaszenzitiv betegek
alcsoportja (kllondsen azok, akik részlegesen érzékenyek) jelenti a legjelentésebb populaciét. Bar
nem figyeltek meg szignifikans kllénbséget az OS-ben (HR = 1,07 [95%-0s CI: 0,71; 1,62];
p=0,5405) a platinaszenzitiv betegek ezen (6sszesitett) alcsoportjaban az eredmények nem voltak
megnyugtatoak.

A fenti adatok fényében a rukaparib elény/kockazat ardanya mar nem tekintheté kedvezének a
harmadik vonalbeli kezelési indikaciéban.

A rukaparib alkalmazasa tovabbra is engedélyezett platinaalapu kemoterapiara (teljesen vagy
részlegesen) reagalo, platinaszenzitiv, recidivald, high grade epithelialis ovarium, petevezeték vagy
primer peritoneum tumoros felnétt betegek monoterapias fenntartd kezelésére.

Felhivas jelentéstételre

Kérjuk, hogy jelentse a rukaparib kezeléssel 6sszefliggd, betegeinél tapasztalt nemkivanatos
reakcidkat az Orszagos Gydgyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézetnek a www.ogyei.gov.hu
honlapon talalhaté online mellékhatas-bejelenté fellileten (https://mellekhatas.ogyei.gov.hu) vagy a
honlaprdl letéltheté mellékhatds-bejelentd lapon, melyet visszaklldhet e-mailben
(adr.box@ogyei.gov.hu), vagy levélben (OGYEI, 1372 Budapest, Pf. 450). Bejelentését elkildheti a
Clovis Oncology-nak a https://www.clovisoncology.com/european-inquires-contact-info/ weboldalon
talalhato, illetékes jelentési kapcsolattartd elérhetéségére.



Kérjiuk, mellékhatds-jelentésiiket csak az egyik helyre kiildjék el, vagy az OGYEI-nek, vagy a
forgalomba hozatali engedély jogosultjanak.
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