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Ayvakyt (avapritinib)
Prehlad o lieku Ayvakyt a preco bol povoleny v EU

Co je liek Ayvakyt a na ¢o sa pouziva?

Ayvakyt je liek proti rakovine na lieCbu dospelych s gastrointestindlnym stromalnym nadorom (GIST),
¢o je rakovina zalidka a ¢riev, ktord sa neda chirurgicky odstranit a rozsirila sa do dalsich &asti tela.
Liek Ayvakyt sa pouziva, ak rakovinové bunky maju mutaciu D842V, ¢o je zmena v géne receptora alfa
dostickového rastového faktora (PDGFRA).

Liek Ayvakyt sa pouziva aj u dospelych na liecbu systémovej mastocytozy, poruchy krvi, pri ktorej telo
produkuje prili$ vela abnormalnych mastocytov (typ bielych krviniek), ktoré sa mdzu hromadit v koZi,
kostiach, kiboch, lymfatickych uzlindch, peceni, slezine, zalidku a ¢reve.

Liek sa pouziva na lieCbu dalej uvedenych pokrocilych foriem systémovej mastocytdzy: agresivnej
systémovej mastocytdzy, systémovej mastocytdzy so suvisiacim hematologickym novotvarom
(rakovinou krvi) alebo mastocytovej leukémie. Pouziva sa po tom, ako pacient dostal aspon jednu
systémovu liecbu (lie¢bu liekmi ovplyviiujicimi celé telo).

Liek Ayvakyt sa pouziva aj na liecbu dospelych so stredne zavaznymi az zavaznymi priznakmi
indolentnej systémovej mastocytdzy (ISM), formy systémovej mastocytozy, ktora rastie pomaly.
Pouziva sa, ak pacient neodpovedal na symptomatickud liecbu (liecbu, ktorou sa zmierfiuju priznaky
ochorenia bez toho, aby sa riesila jeho pricina).

Tieto ochorenia su zriedkavé, a preto bol liek Ayvakyt 17. jula 2017 (GIST) a 26. oktébra 2018
(mastocytdza) oznacleny za tzv. liek na ojedinelé ochorenia.

Liek Ayvakyt obsahuje lieCivo avapritinib.
Ako sa liek Ayvakyt uziva?

Vydaj lieku Ayvakyt je viazany na lekarsky predpis a lieCbu ma zacat a sledovat lekar, ktory ma
skusenosti s diagnostikou a lieCbou bud’ GIST, pokrocilej systémovej mastocytozy alebo indolentnej
systémovej mastocytdzy (ISM).

Liek Ayvakyt je dostupny vo forme tabliet, ktoré sa uzivaju Ustami nalacno. Odporucana davka zavisi
od lie¢eného ochorenia. V pripade pacientov, ktori uzivaju iné lieky nazyvané inhibitory CYP3A, sa
mozno bude potrebné vyhnut ich sibeznému pouZivaniu alebo bude mozno potrebné pouzit nizsiu
davku, pretoze tieto lieky m6zu ovplyvriovat spdsob, akym sa liek Ayvakyt v tele rozklada. Lie¢ba
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liekom Ayvakyt sa mdze prerusit, zastavit alebo sa mbze davka znizit, ak sa u pacienta vyskytn( urdité
vedlajsie ucinky.

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

Akym sposobom liek Ayvakyt acinkuje?

Liek Ayvakyt patri do skupiny liekov nazyvanych inhibitory receptorov tyrozinkinazy. U¢inkuje tak, Ze
blokuje aktivitu proteinov receptorov tyrozinkindzy nazyvanych PDGFRA a KIT, ktoré sa nachadzaju na
povrchu GIST alebo mastocytov. Tieto proteiny pomahaju kontrolovat rast buniek a v bunkach GIST a
v mastocytoch mézu byt abnormalne (zmutované), ¢o vedie k nekontrolovanému rozmnozovaniu
buniek. Predpoklada sa, ze blokovanim Gc&inku abnormalnych proteinov liek poméze spomalit rast GIST
alebo mastocytov.

Aké prinosy lieku Ayvakyt boli preukazané v stadiach?
Gastrointestinalny stromalny nador ( GIST)

Prinos lieku Ayvakyt sa preukazal v jednej hlavnej studii s 38 pacientmi s GIST, ktorych rakovinové
bunky mali mutaciu (zmenu) v bielkovine PDGFRA nazyvanu mutdacia D842V. V tejto Studii, v ktorej sa
liek Ayvakyt neporovnaval so ziadnym inym liekom, odpovedalo na lieCbu 95 % pacientov (36 z 38) a
priemerny Cas do zhorSenia ochorenia bol 22 mesiacov u lieCenych pacientov.

Pokrocila systémova mastocytéza

Pokial' ide o pokrocili systémovu mastocytdzu, prinos lieku Ayvakyt sa preukazal v jednej
prebiehajlicej hlavnej studii: zo 47 pacientov s pokrocilou systémovou mastocytézou, ktori dostavali
predchadzajucu systémovu liecbu, 28 (60 %) odpovedalo na liecbu liekom Ayvakyt. Hoci pacienti boli
sledovani len pocas obmedzeného obdobia, oakava sa, Ze odpoved bude trvat v priemere aspori 12
mesiacov.

Indolentna systémova mastocytoza (ISM)

V prebiehajlcej stadii zahffiajucej 212 pacientov so stredne zavaznym az zavaznym ISM, ktori
neodpovedali na symptomaticku liecbu, sa preukazalo, ze liek Ayvakyt je pri znizovani zavaznosti
priznakov ISM ucinny. V tejto studii sa liek Ayvakyt porovnaval s placebom (zdanlivym liekom). VSetci
pacienti dostavali aj lie¢bu na zvlddnutie priznakov ochorenia, ktor( uréil ich lekar. Zavaznost
priznakov ISM sa hodnotila pomocou celkového skdére symptémov (TSS) na zaklade formulara na
posldenie symptémov ISM, t. j. systému hodnotenia, ktorym sa posudzuje zavaznost 11 priznakov
ISM. U pacientov lieCenych liekom Ayvakyt sa po 24 tyzdnoch lie¢by dosiahlo priemerne 16 % zniZenie
skore TSS v porovnani s 9 % u pacientov, ktori dostavali placebo. Priblizne 53 % pacientov lieCenych
liekom Ayvakyt dosiahlo po 24 tyzdnoch liecby ciel, a to aspon 50 % zniZenie hladiny mastocytov alebo
agregatov (hromadenia) mastocytov v kostnej dreni.

Aké rizika sa spajaju s pouzivanim lieku Ayvakyt?
Zoznam vsetkych vedlajsich ucinkov pozorovanych pri pouzivani lieku Ayvakyt a zoznam vsetkych
obmedzeni sa nachéadza v pisomnej informacii pre pouzivatela.

U pacientov s GIST najéastejsie vedlajsie G¢inky lieku Ayvakyt (ktoré modzu postihnit viac ako 20 oséb
zo 100) su nauzea (pocit nevolnosti), nava, anémia (nizky pocet ¢ervenych krviniek), periorbitalny,
tvarovy alebo periférny edém (opuch oci, tvare, ¢lenkov alebo chodidiel), hyperbilirubinémia (vysoka
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hladina bilirubinu sveddiaca o problémoch s pecernou), hnacka, vracanie, zvysena lakrimacia (slzenie
o¢i), znizena chut do jedla a zhorSenie pamate (zabudlivost).

U pacientov s GIST najéastejsie zdvazné vedlajsie cinky lieku Ayvakyt (ktoré mdzu postihnut az 6
0s6b zo 100) st anémia a pleuralny vypotok (tekutina okolo pluc).

U pacientov s pokrocilou systémovou mastocytézou najcastejsie vedlajsie Ucinky (postihujlce viac ako
20 0s0b zo 100) su periorbitalny a periférny edém, trombocytopénia (nizky pocet krvnych dosticiek)
a anémia.

NajcastejSie zavazné vedlajsie ucinky (ktoré mdzu postihnlt az 2 osoby zo 100) s subduralny
hematém (zhromazdovanie krvi medzi lebkou a povrchom mozgu), anémia a krvacanie.

U pacientov s ISM najcastejsi vedlajsi G¢inok (ktory mdze postihnut viac ako 10 0s6b zo 100) je
periférny edém.

Preco bol liek Ayvakyt povoleny v EU?

Eurdpska agentura pre lieky rozhodla, Ze prinosy lieku Ayvakyt su vacsie ako rizika spojené s jeho
uZivanim a Ze liek moze byt povoleny na pouzivanie v EU.

Liek Ayvakyt bol prinosom pre velky podiel pacientov s ochorenim GIST s mutdciou D842V receptora
PDGFRA pocas vyznamne dlhého obdobia. Takéto vysledky zatial' neboli dosiahnuté a su lepsSie ako
vysledky uvadzané v literature o inych liekoch rovnakého druhu u tejto populacie pacientov, ktori
nemaju vela lieCebnych moZnosti. Hoci liek Ayvakyt ma tiez silné vedlajsie Gcinky, tieto su prevazne
rovnaké ako Ucinky inych liekov rovnakého druhu a povazuju sa za zvladnutelné.

V pripade pokrodilej systémovej mastocytdzy, kde su takisto obmedzené moznosti liecby, boli prinosy

slubné a klinicky vyznamné, zatial' ¢o celkovy bezpeénostny profil sa zda byt konzistentny s
bezpecnostnym profilom pozorovanym v pripade GIST.

Pokial' ide o ISM, preukézalo sa, Ze liek Ayvakyt u pacientov zniZuje zavaznost priznakov aj
abnormalnu hladinu mastocytov. V Case povolenia lieku neboli schvalené Ziadne lieCby, ktoré by liecili
zakladnU pri¢inu alebo mali vplyv na priebeh ISM. Ziadne nové vyhrady tykajlce sa bezpe¢nost neboli
pri pouzivani lieku Ayvakyt na liecbu ISM identifikované. Zatial' Co urcité nejasnosti pretrvavaju, pokial
ide o dlhodobt bezpeénost a Gdinnost lieku Ayvakyt pri lie¢be ISM, budl im venované dalsie Gdaje v
prebiehajlicej studii s pacientmi s ISM.

Liek Ayvakyt bol povoleny s tzv. podmienkou. To znamena, Ze Eurépska agentura pre lieky rozhodla,
ze prinosy lieku Ayvakyt st vacsie ako rizikd spojené s jeho pouzivanim, ale spolo¢nost bude musiet po
povoleni predloZit daldie dbkazy.

Povolenie s podmienkou sa vydava na zaklade menej komplexnych udajov, ako sa zvycajne vyZaduje.
Udeluje sa pre lieky, ktoré napifiaju nenaplnent lie¢ebnl potrebu lie¢by zavaznych ochoreni a ak
prinosy ich skorsieho spristupnenia prevysia akékolvek rizikd spojené s pouzivanim liekov, kym sa Caka
na dalSie dokazy. Agentura kazdy rok prehodnocuje vSetky nové dostupné informacie, kym nebudu
Udaje Uplné a podla potreby aktualizuje tento sthrn.

KedZe liek Ayvakyt bol povoleny s podmienkou, spolo¢nost, ktord liek Ayvakyt uvadza na trh, poskytne
dalSie vysledky o bezpecnosti a Ucinnosti lieku zo Studie o lieku Ayvakyt, kedZe ho pouzivaju pacienti s
GIST v redlnom Zivote.
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Aké opatrenia sa prijimajui na bezpecné a Gcinné uzivanie lieku Ayvakyt?

Na bezpecné a ucinné uzivanie lieku Ayvakyt boli do sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku
a pisomnej informacie pre pouzivatela zahrnuté odporicania a opatrenia, ktoré maju zdravotnicki
pracovnici a pacienti dodrziavat.

Tak ako pri vSetkych liekoch, aj idaje o pouzivani lieku Ayvakyt sa neustdle kontroluju. Vedlajsie
ucinky hladsené pri lieku Ayvakyt sa dokladne hodnotia a zabezpecuju sa akékolvek nevyhnutné kroky
na ochranu pacientov.

Dalsie informacie o lieku Ayvakyt

Lieku Ayvakyt bolo 24. septembra 2020 udelené povolenie na uvedenie na trh s podmienkou platné
v celej EU.

Dalsie informécie o lieku Ayvakyt sa nachadzajl na webovej stranke agenttry:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/ayvakyt.

Posledna aktualizacia tohto sihrnu: 01-2024
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