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Darzalex (daratumumab)
Um resumo sobre Darzalex e porque esta autorizado na UE

O que é Darzalex e para que é utilizado?

Darzalex ¢ um medicamento contra o cancro utilizado para o tratamento de adultos com mieloma
multiplo (um cancro da medula éssea). Em doentes com mieloma multiplo recentemente diagnosticado
o medicamento é utilizado:

e em associacdao com os medicamentos lenalidomida e dexametasona ou com bortezomib, melfalano
e prednisona em doentes que ndo possam receber um transplante autélogo de células estaminais
(um transplante das proprias células produtoras de sangue do doente). O bortezomib, a
lenalidomida e o melfalano s&o utilizados no tratamento do mieloma multiplo e a dexametasona e
a prednisona suprimem o sistema imunitario;

e em associagao com bortezomib, talidomida (outro medicamento utilizado no tratamento do
mieloma multiplo) e dexametasona em doentes que podem receber um transplante autélogo de
células estaminais.

Em doentes com mieloma multiplo anteriormente tratado o medicamento é utilizado:
e em associagdo com dexametasona e lenalidomida ou bortezomib;

e em monoterapia quando a doenca reapareceu apds tratamento com medicamentos contra o cancro
(incluindo medicamentos conhecidos como inibidores do proteassoma) e medicamentos
imunomoduladores (que atuam no sistema imunitario) ou quando a doenga ndo melhorou com
estes medicamentos.

O mieloma multiplo é uma doenga rara, e Darzalex foi designado medicamento érfdo (medicamento
utilizado em doengas raras) a 17 de julho de 2013. Mais informagdes sobre a designagao de
medicamento érféao podem ser encontradas aqui: ema.europa.eu/Find medicine/Human
medicines/Rare disease designation

Darzalex contém a substéncia ativa daratumumab.
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Como se utiliza Darzalex?

Darzalex s6 pode ser obtido mediante receita médica e deve ser administrado por um profissional de
salde qualificado, num ambiente em que as reacbes graves possam ser rapidamente tratadas.

E administrado por perfusdo (administracdo gota a gota numa veia) ou por injecdo por via subcutanea.
A dose recomendada depende do modo de administracdo do medicamento. A frequéncia de
administragao de Darzalex depende dos outros medicamentos com os quais esteja a ser utilizado.
Geralmente, o tratamento comega com uma dose de Darzalex por semana. Antes e depois da perfusao
de Darzalex, os doentes recebem medicamentos para reduzir o risco de reacdes. Se o doente
apresentar reagoes graves relacionadas com a perfusdo, o médico pode abrandar a taxa de perfusdo
ou interromper o tratamento.

Para mais informacdes sobre a utilizacdo de Darzalex, consulte o Folheto Informativo ou contacte o seu
meédico ou farmacéutico.

Como funciona Darzalex?

A substancia ativa de Darzalex, o daratumumab, € um anticorpo monoclonal (um tipo de proteina) que
foi concebido para se ligar a proteina CD38, encontrada em grande nimero nas células do mieloma
multiplo. Ao ligar-se a CD38 nas células do mieloma multiplo, o daratumumab ativa o sistema
imunitario para matar as células cancerosas.

Quais os beneficios demonstrados por Darzalex durante os estudos?

Mieloma multiplo anteriormente tratado

Darzalex em monoterapia foi investigado em dois estudos principais que incluiram um total de

196 doentes com mieloma multiplo, cuja doenca regressou apds, pelo menos, dois tratamentos
anteriores ou ndo respondeu a esses tratamentos, incluindo um inibidor do proteassoma e um
medicamento imunomodulador. O principal parametro de eficicia foi a percentagem de doentes com
resposta ao tratamento (medida pelo desaparecimento ou reducao de, pelo menos, 50 % de uma
proteina encontrada nas células do mieloma multiplo). Cerca de 29 % dos doentes que receberam
Darzalex numa dose de 16 mg/kg (31 em 106 doentes) apresentaram uma resposta ao tratamento
num estudo e 36 % (15 em 42 doentes) no segundo estudo. Nesses estudos, Darzalex nao foi
comparado com outros tratamentos.

Darzalex em associagao com dexametasona e lenalidomida ou bortezomib foi investigado em dois
estudos principais adicionais que incluiram doentes cujo mieloma multiplo regressou apds tratamento
com outros medicamentos ou ndo respondeu ao tratamento. O principal parametro de eficacia foi o
tempo de sobrevivéncia dos doentes sem agravamento da doenga. No primeiro destes estudos, que
incluiu 569 doentes, 78 % dos doentes que receberam Darzalex com dexametasona e lenalidomida
durante 18 meses viveram sem agravamento da doenca, em comparacdo com 52 % dos doentes que
receberam dexametasona e lenalidomida. No segundo estudo, que incluiu 498 doentes, 61 % dos
doentes que receberam Darzalex em associagdo com dexametasona e bortezomib durante 12 meses
viveram sem agravamento da doencga, em comparagdo com 27 % dos doentes que receberam
dexametasona e bortezomib.

Outro estudo que incluiu 522 doentes com mieloma multiplo que reapareceu apds tratamento anterior
ou que ndo respondeu ao tratamento demonstrou que Darzalex por injegdo subcuténea ndo foi menos
eficaz no tratamento da doencga do que Darzalex por perfusdo numa veia; a doenca respondeu em
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41 % (108 de 263) dos doentes que receberam a injecdo e em 37 % (96 de 259) dos doentes que
receberam a perfusao.

Mieloma miuiltiplo recentemente diagnosticado

Darzalex, administrado em associacdo com dexametasona e lenalidomida, foi comparado com
dexametasona e lenalidomida em doentes com mieloma multiplo recentemente diagnosticado que ndo
podiam receber um transplante autdlogo de células estaminais. O estudo incluiu 737 doentes e 70 %
dos doentes que receberam Darzalex e dexametasona e lenalidomida viveram durante 36 meses sem
agravamento da doenga, em comparagao com 39 % dos doentes que receberam dexametasona e
lenalidomida.

Darzalex em associagdo com bortezomib, melfalano e prednisona foi comparado com bortezomib,
melfalano e prednisona num estudo que incluiu 706 doentes com mieloma multiplo recentemente
diagnosticado que ndo podiam receber um transplante autélogo de células estaminais. Cerca de

28 meses ap0os o inicio do estudo, 70 % dos doentes (246 em 350 doentes) tratados com Darzalex em
associacao com os outros 3 medicamentos viveram sem agravamento da sua doenca, em comparagao
com 49 % dos doentes (174 em 356 doentes) tratados com bortezomib, melfalano e prednisona.

Darzalex foi também estudado em doentes que podiam receber um transplante autdlogo de células
estaminais. Nesse estudo, que incluiu 1085 doentes, Darzalex associado a bortezomib, talidomida e
dexametasona foi comparado a uma associacao de bortezomib, talidomida e dexametasona sem
Darzalex, ambos administrados durante 4 ciclos de tratamento antes do transplante e 2 ciclos apds o
mesmo. 100 dias apds o transplante, estavam ausentes todos os sinais do mieloma em cerca de 29 %
dos doentes que receberam a associagdo com Darzalex e em 20 % dos doentes que receberam
bortezomib, talidomida e dexametasona isoladamente.

Quais sao os riscos associados a Darzalex?

Os efeitos secundarios mais frequentes associados a Darzalex (que podem afetar, pelo menos, 1 em
cada 5 doentes) sdo reagGes a perfusdo, cansacgo, fraqueza, febre, nauseas (enjoo), diarreia,
obstipacao (prisdo de ventre), edema periférico (inchago dos tornozelos e dos pés), tosse, infecées do
trato respiratério superior (tais como infegdes no nariz e na garganta), dificuldade em respirar,
neutropenia (niveis baixos de neutrofilos, um tipo de glébulo branco), anemia (baixo nimero de
globulos vermelhos), trombocitopenia (baixo nimero de plaquetas no sangue) e neuropatia sensorial
periférica (lesdes nos nervos dos bracos e pernas).

Os efeitos secundarios graves sao pneumonia (infecdo dos pulmdes), bronquite (inflamagdo das vias
respiratérias nos pulmdes), infecdo do trato respiratério superior, edema pulmonar (acumulagdo de
liguido nos pulmdes), sépsis (envenenamento do sangue), gripe, febre, desidratagdo, diarreia e
fibrilhagdo auricular (contracdes rapidas e irregulares das camaras superiores do coracao).

Para a lista completa das restricdes de utilizacdo e dos efeitos secundarios comunicados relativamente
a Darzalex, consulte o Folheto Informativo.

Porque esta Darzalex autorizado na UE?

A Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que os beneficios de Darzalex sdo superiores aos seus
riscos e o medicamento pode ser autorizado para utilizacdo na UE. Darzalex em monoterapia
demonstrou ser eficaz no tratamento do mieloma multiplo em doentes com progressdo da doencga,
apesar de terem recebido, pelo menos, dois outros medicamentos. Darzalex em associagdo com
dexametasona e lenalidomida ou bortezomib também demonstrou ser eficaz nos doentes que
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receberam outro tratamento para o mieloma multiplo. Darzalex utilizado com lenalidomida e
dexametasona ou com bortezomib, melfalano e prednisona foi eficaz no tratamento de doentes com
mieloma multiplo recentemente diagnosticado que ndo podem receber um transplante autélogo de
células estaminais; a associacdo com bortezomib, talidomida e dexametasona demonstrou ser benéfica
para doentes que podem receber este tipo de transplante. Os doentes com mieloma multiplo
dispunham de opgdes de tratamento limitadas e Darzalex, que atua de forma diferente da dos
tratamentos existentes, representava uma alternativa. O perfil de seguranca de Darzalex é
considerado aceitavel e controlavel.

Foi inicialmente concedida a Darzalex uma autorizagdo condicional. Isto significa que se aguardavam
dados adicionais sobre este medicamento. Dado a empresa ter apresentado as informagdes adicionais
necessarias, a autorizacao passou de condicional a plena.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacao segura e eficaz
de Darzalex?

A empresa que comercializa Darzalex fornecerd materiais informativos a todos os profissionais de
salde que se prevé utilizem o medicamento, informando-os de que o medicamento pode afetar o
resultado de um teste sanguineo (teste de Coombs indireto) utilizado para determinar a aptiddo para
transfusdes de sangue. Os doentes a quem seja prescrito Darzalex receberdo um cartdao de alerta do
doente com informagdes semelhantes.

No Resumo das Caracteristicas do Medicamento e no Folheto Informativo foram igualmente incluidas
recomendacdes e precaucles a observar pelos profissionais de salde e pelos doentes para a utilizacdo
segura e eficaz de Darzalex.

Tal como para todos os medicamentos, os dados sobre a utilizagdo de Darzalex sdo continuamente
monitorizados. Os efeitos secundarios comunicados com Darzalex sdo cuidadosamente avaliados e sdo
tomadas quaisquer acGes necessarias para proteger os doentes.

Outras informacoes sobre Darzalex

A 20 de maio de 2016, Darzalex recebeu uma Autorizacdo de Introdugao no Mercado condicional,
valida para toda a UE. A 28 de abril de 2017, a autorizacdo condicional passou a autorizagao plena.

Mais informag0es sobre Darzalex podem ser encontradas no sitio da internet da Agéncia:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/darzalex.

Este resumo foi atualizado pela uUltima vez em 08-2020.
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