Kliniskar leidbeiningar um S merkt lyf

Heiti lyfs

Sunitinib malate, Sutent®

Inngangur

bar til nylega hefur nyrnafrumukrabbamein med meinvérpum og @xli i stodvef maga
og parma (GIST) verid sjukdémar sem longum hafa verid taldir énaemir fyrir
hefdbundinni krabbameinsmedferd. Tiltolulega litill hluti sjuklinga med
nyrnafrumukrabbamein svarar interferon-a eda interleukin-2 medferd sem var adur
stadalmedferd vid pennan sjukdom.

Med tilkomu nys lyfjaflokks sem verka 4 ymsa vaxtarpatti og/eda @danymyndun,
hafa best vid medferdarmoguleikar sem hafa i rannsoknum synt lengri lifun an
sjukdomsframgangs (PFS) og aukna tioni eexlisminnkunar. Stnitinib (Sutent®) er eitt
pessara lyfja. Lyfid hefur verid notad eftir ad medferd med interferon-o medferd vid
nyrnafrumukrabbameini hefur brugdist en nyjar rannsoknir hafa stadfest ad sunitinib
gefur betri arangur en interferén-a sem fyrsta medferd vid dreifdu
nyrnafrumukrabbameini.

Vid &xli 1 stodvef maga og parma (GIST) hafa rannsdknir synt lengri lifun an
sjudomsframgangs hja sjuklingum sem fengu stnitinib, midad vid lyfleysu, pegar
medferd med imatinibi gagnast ekki lengur,

Samantekt um lyfid
1. Verkunarméti lyfs og lyfjafredilegar upplysingar
Stnitinib er fjolkinasahemill sem verkar a fjolda kerfa sem studla ad vexti og
nyaedamyndun frumnanna, ss PDGFR-a, PDGFR-, VEGFR1, VEGFR2,
VEGFR3, KIT, FLT3, CSF-1R og RET. Hamarkspéttni (Cp.x) lyfsins naest eftir
6-12 klst. (Tmax) eftir inntoku, 90-95% er bundid plasmaproéteini. Umbrot eiga
sér stad 1 lifur og umbrotsefni utskiljast adallega med heegdum.

2. Abendingar
Stnitinib er &tlad sjuklingum med annars vegar dreift nyrnafrumukrabbamein
og hins vegar @xli i stodvef maga og parma (GIST) sjuklingum, sem hafa ekki
svarad imatinib medferd, eda pegar hun er hatt ad virka eda sjuklingur ekki
talinn pola pa medferd. Sjuklingar purfa ad hafa fernishefni samkvaemt ECOG
skala < 2, 4n alvarlegrar hjarta- eda nyrnabilunar og 4datlada lifslengd > 3
manudi.

3. Fréabendingar
Ofnami fyrir sunitinibi eda 60rum innihaldsefnum Sutent®.

4. Milliverkanir
Oflugir CYP3A4 6rvar, ss rifampin, dexamethasén, phenytoin, carbamazepin,
fenobarbital og Johannesarjurt minnka blodpéttni og AUC sunitinibs. Oflugir
CYP3A4 hemlar, ss ketokonazdl, ritonavir, erythromycin og greipaldinsafi geta
aukid blodpéttni sunitinibs. Gaeta skal varadar vid notkun pessara lyfja
samhlida sunitinibi.



5. Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Hudutbrot, handa-fotaheilkenni, haekkadur bl6dprystingur, bledingar,
meltingarferaeinkenni og blodkornafed geta komid fyrir, og pa oftast & fyrstu
vikum medferdar. Malt med reglulegu eftirliti i upphafi medferdar med tilliti til
pessa. Skammtalaekkun eda timabundid hlé 4 medferd skal gert i samrami vid
alvarleika aukaverkana.

6. Medganga og brjéstagjof
Engar upplysingar liggja fyrir notkun stnitinibs hja barnshafandi konum en
dyratilraunir benda til eiturverkana a fostur.
Ekki skal gefa lyfid barnshafandi konum nema bryna naudsyn beri til. Radlagt
er ad nota 6rugga getnadarvorn medan 4 sunitinib medferd stendur.
Stnitinib og umbrotsefni pess skiljast ut i rottumjolk en ekki er vitad hvort pad
gerist hja monnum. Vegna mogulegra alvarlegra eiturdhrifa 4 brjostmylkinga
@ttu konur 4 stnitinib medferd ekki ad gefa brjost.

7. Skammtar, gjof og fyrirhugud medferdarlengd
Radlagdur skammtur er: 50 mg po a4 dag 14 vikur og sidan hlé i 2 vikur,
medferdarlotur med sama hatti dfram eins lengi og medferd skilar arangri og
aukaverkanir teljast dsettanlegar. Skammtabreytingar eru gerdar med 12.5 mg i
senn, po ekki heerra en 1 87,5 mg 4 dag eda legra en 1 37,5 mg 4 dag.

8. Aukaverkanir
Algengustu aukaverkanir sem lyst hefur verid eru (611 CTC-stig): htidbreytingar
(30%), breytingar a bragdskyni (28%), bledingar (26%), haekkadur
blodprystingur (16%), serindi i munnholi (14%), meltingarfaeraeinkenni
(6gledi, nidurgangur, uppkost, meltingardnot), gradu 3-4 hvitkornafaed (14%),
gradu 3-4 blodflagnafaed (4.5%)."

Eftirfylgni

Stigunarrannsokn (t6lvusneidmynd eda besta rannsokn hverju sinni ad mati leeknisins)
skal framkvaema eftir priggja manada medferd eda fyrr ef grunur er um versnandi
sjukdom. Ef sjukdomurinn agerist ekki, er maelt med aframhaldandi medferd.



Vantingar/avinningur medferdarinnar

Dreift nyrnafrumukrabbamein:

Ein slembivals- og tvaer opnar (ekki slembival) rannsoknir liggja til grundvallar: 1
slembivalsrannsokninni var stnitinib borid saman vid interferon-o medferd. Hopurinn
(n=375) sem fékk sunitinib hafdi heildarsvorunartioni (ORR): 31% og hépurinn
(n=375) sem fékk interferon-o hafoi heildarsvorunartidni (ORR) 6%. Svoérunin varadi
ad medaltali i 11 manudi hja peim sem fengu sunitinib en 5 manudi hja peim sem fengu
interferon-a (p<0.001). Sjuklingar sem fengu sunitinib hofou markteekt betri lifsgaedi
en peir sem fengu interferon-a (p<0.001).' I fyrri af tveimur opnum rannsoknum,
hafdi medferdarhopurinn (n=106) heildarsvorunartioni (ORR): 25.5% og varadi
svorunin ad medaltali i 27.1 viku. ? I seinni ranns6kninni (n=63) var ORR: 36.5% og
varadi ad medaltali i 54 vikur.’ Ekki liggja fyrir nidurstédur um lifunaravinning af
medferdinni. Engar lyfleysustyrdar rannsoknir hafa verid gerdar af sidfraedilegum
astedum.

AEXIi i stodvef maga og parma (GIST):

Ein slembivalsrannsdkn liggur til grundvallar: i peirri rannsékn h6fdu sjuklingar sem
fengu stnitinib (n= 207) marktakt lengri tima &n sjtkdomsaukningar (TTP): 28.9
vikur, midad vid sjuklinga sem fengu lyfleysu (n=105): 5.1 vika. Déanarlikur voru
tvofalt heerri hja sjuklingum i lyfleysuhopnum midad vid pa sem fengu stnitinib.’

Aaztladur fj6ldi sjuklinga & ari
Dreift nyrnafrumukrabbamein: 10-15.
Axli 1 stodvef maga og parma: 1

Kostnadarmat/hagkvaemni m.t.t. avinnings

Kostnadur vid stnitinib i rddl6gdum skammti i 12 méanudi fyrir einn sjukling er 5,4
millj. kr. Arangur vid medferd illkynja sjukdoms af pessu tagi midast vid minnkun
einkenna ekki sidur en minnkun sjikdoms. Hagkvamni faest ventanlega med ferri
heimsoknum & sjukrahus, feekkun sjikrahasinnlagna, minni porf fyrir stodmedferd og
lengri lifun sjuklinga med stodugan sjuikdom. Ekki liggja fyrir
heilsuhagfraedirannsoknir a pessu stigi.
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Heimild fyrir notkun lyfsins
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Umsoknarferli
Saekja parf um einstaklingsbundna heimild fyrir hvern sjukling til deildar
lyfjamala.

Hverjir mega avisa lyfinu
Sérfraedingar i krabbameinslaekningum

Abyrgdarmadur Asgerdur Sverrisdottir, krabbameinslaknir.
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