ADCETRIS®:

Signifikant verbessertes Ansprechen
und Symptomlinderung.*™'-

CD30-Antikorper-
Wirkstoff-Konjugat™*

* ADCETRIS® ist zugelassen zur Behandlung von erwachsenen Patienten mit CD30+ CTCL
nach mindestens einer vorangegangenen systemischen Behandlung.’

® -
w - ® **Brentuximab vedotin ist ein Antikdrper-Wirkstoff-Konjugat. Es kombiniert den monoklonalen
’ ADce [_IS Antikorper Brentuximab, der sich gegen CD30-positive Zellen richtet, tber einen speziellen

. . Linker mit dem Zytostatikum Monomethyl-Auristatin E (MMAE, Vedotin).!
brentuximab vedotin : / ( )




ALCANZA-Studie

Internationale, multizentrische, offene, randomisierte Phase-3-Studie mit Brentuximab vedotin vs. Therapie
nach Wahl des Arztes (Methotrexat oder Bexaroten) bei 131 erwachsenen Patienten mit CD30+ CTCL, die
eine systemische Therapie bendtigten.?

o Alter >18 Jahre

e >10% CD30+ MF oder pcALCL*

(n=128)

o MF-Patienten (n=97) mit>1 — > ¥

vorhergehenden systemischen

Bis zu 48 Wochen (16 x 21-Tage-Zyklus)

ADCETRIS®: 1,8 mg/kg i.v. alle 3 Wochen

— Alle 12 Wochen tiber
2 Jahre und danach

Therapie Methotrexat: 5—50mg oral, wochentlich alle 6 Monate
oder

pcALCL-Patienten (n=31) mit

vorhergehender Radiotherapie Bexaroten: 300 mg/m? (Zieldosis) oral,

oder > 1 vorhergehenden taglich

systemischen Therapie (nach Wahl des Priifarztes)

Modifiziert nach Prince HM, et al. 2017.2

* CD30 auf entweder neoplastischen Zellen oder lymphoiden Infiltraten gemé&B zentraler Priifung von > 1 Biopsie (flir MF wurden 2 Biopsien benétigt).

Signifikant verbessertes, anhaltendes Ansprechen
mit ADCETRIS®
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_ p<0,001

ADCETRIS® Methotrexat oder Bexaroten
(n=64) (n=64)

Modifiziert nach Horwitz S, et al. 2021.?

Im medianen Follow-up von

45,9 Monaten zeigte ADCETRIS®
ein signifikant verbessertes ORR4
vs. Therapie nach Wahl des Arztes
(Methotrexat/Bexaroten)

Der Vorteil zeigte sich tber alle
wichtigen Subgruppen, einschlieBlich
Krankheitstyp (pcALCL/MF)




Verlangerung des PFS um 13,2 Monate

Median (Monate): ADCETRIS®: 16,7; MTX oder Bex: 3,5
Hazard Ratio (95 % CI): HR 0,38 (0,25-0,58)
Zahl der Ereignisse: ADCETRIS®: 42; MTX oder Bex: 50
p-Wert: < 0,001
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Zeit seit Randomisierung (Monate) Modifiziert nach Horwitz S, et al. 2021.2
v
— PFS mit Methotrexat PFS mit ADCETRIS®:
oder Bexaroten: 16,7 Monate

3,5 Monate

PFS-Verbesserung proportional zur Anzahl
der Therapiezyklen

1-5 Zyklen
(n=19)

612 Zyklen
(n=17)

Behandlungsdauer

1316 Zyklen
(n=28)
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Modifiziert nach Horwitz S, et al. 2021.



Auch wenn die CD30-Expression bei MF
variieren kann — ADCETRIS® bleibt Uberlegen

Methotrexat HR
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ADCETRIS oder Bexaroten (95% ClI)
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Zeit nach Randomisierung (Monate) Modifiziert nach Kim YH, et al. 2021.4

Baseline CD30,,, <10% Baseline CD30,, >10%

ADCETRIS® ADCETRIS® Zensiert
——— Methotrexat — Methotrexat e Zensiert
oder Bexaroten oder Bexaroten

Verbesserung der Hautsymptome

Die mittlere maximale Reduktion der von Patienten berichteten Symptome nach Skindex-29
(30 Fragen zur Lebensqualitat bei dermatologischen Erkrankungen) gegentber Baseline betrug 27,96
mit ADCETRIS® vs. 8,62 mit Methotrexat oder Bexaroten (adjustierter p-Wert: p<0,0001).2

Beispiel filr die Wirksamkeit: Hautsymptome eines erwachsenen MF-Patienten aus der ALCANZA-Studie®
vor (links) und nach (rechts) der Behandlung mit ADCETRIS®.

Hautsymptome vor der Behandlung Nach der Behandlung mit ADCETRIS®




Zulassungsubersicht von ADCETRIS®'

-
s

ADCETRIS® wird angewendet bei erwachsenen Patienten mit bislang unbehandeltem
CD30+ Hodgkin Lymphom (HL) im Stadium Il oder IV in Kombination mit Doxorubicin,
Vinblastin und Dacarbazin (AVD).

ADCETRIS® wird angewendet bei der Behandlung von erwachsenen Patienten mit

rezidiviertem oder refraktarem CD30+ Hodgkin Lymphom (HL)

e nach einer autologen Stammzelltransplantation (ASCT) oder

¢ nach mindestens zwei vorangegangenen Therapien, wenn eine autologe Stammzell-
transplantation (ASCT) oder eine Kombinationschemotherapie nicht als Behandlungsoption
in Frage kommit.

ADCETRIS® wird angewendet zur Behandlung von erwachsenen Patienten mit GD30+
Hodgkin Lymphom mit erhohtem Rezidiv- oder Progressionsrisiko nach einer autologen
Stammzelltransplantation (ASCT).

ADCETRIS® wird in Kombination mit Cyclophosphamid, Doxorubicin und Prednison (CHP) bei
erwachsenen Patienten mit bislang unbehandeltem systemischem anaplastischem
groBzelligem Lymphom (SALCL) angewendet.

ADCETRIS® wird angewendet bei der Behandlung von erwachsenen Patienten mit rezidivier-
tem oder refraktarem systemischen anaplastischen groBzelligen Lymphom (SALCL).

ADCETRIS® wird angewendet zur Behandlung erwachsener Patienten mit CD30+ kutanem
T-Zell Lymphom (CTCL) nach mindestens einer vorangegangenen systemischen Behandlung.

Weiterer Informationsbedarf? Wir stehen Ihnen gerne zur Verfugung.

Benotigen Sie mehr Informationen zur Anwendung von ADCETRIS® und/oder den Studiendaten beim CTCL?
Ihr Ansprechpartner von Takeda Oncology beim CTCL berét Sie gerne.

Flr weitere Informationen besuchen Sie gerne auch www.takeda-onkologie.de

C-APROM/DE/ADCE/0292
Artikelnummer: 1107102758




Handhabbares Vertraglichkeitsprofil von ADCETRIS®?

Haufigste Nebenwirkungen (> 15 %) in Abhéngigkeit vom Schweregrad

Periphere Neuropathie * 6% 67%

Ubelkeit - 36%

Diarrhoe 6% 29%

Fatigue — 27202 %

Erbrechen o 17%

Haarausfall T 15%

Juckreiz — 3%

Fieber (%

Verminderter Appetit 5% 15%

Hypertriglyzeridamie ** e 15,
0I1IOI2IOI3IOI4IOI5IOI6IOI7IO

Haufigkeit (%) Modifiziert nach Prince HM, et al. 2017.2
Grad 1-2 Grade 3—4

Grad 1-2 M Grade 3—4 Methotrexat oder Bexaroten

* Es wurden in der Studie keine Falle mit PN von Grad 4 berichtet.

** Erhdhte Triglyzeride wurden bei 2 % der Patienten unter Brentuximab vedotin vs. 30 % der Patienten unter Bexaroten beobachtet.

ADCETRIS® 50 mg Pulver fiir ein Konzentrat zur Herstellung einer Infusionsldsung
Wirkstoff: Brentuximab vedotin.

Zusammensetzung: 1 Durchstechflasche enthélt 50mg Brentuximab vedotin. Sonstige
Bestandteile: Citronensdure-Monohydrat (zur pH-Wert-Einstellung), Natriumcitrat (Ph. Eur)
(zur pH-Wert-Einstellung), Trehalose-Dihydrat (Ph. Eur.), Polysorbat 80.

Anwendungsgebiete: Hodgkin-Lymphom: ADCETRIS wird angewendet bei erwachsenen Pati-
enten mit bislang unbehandeltem CD30+ Hodgkin-Lymphom (HL) im Stadium Ill oder IV in Kom-
bination mit Doxorubicin, Vinblastin und Dacarbazin (AVD) (siehe Fachinformation Abs. 4.2 u.
5.1); zur Behandlung von erwachsenen Patienten mit CD30+ HL mit erhdhtem Rezidiv- oder
Progressionsrisiko nach einer autologen Stammzelltransplantation (ASCT) (siehe Fachinformation
Abs. 5.1); bei der Behandlung von erwachsenen Patienten mit rezidiviertem oder refraktdrem
CD30+ HL: 1. nach einer ASCT oder 2. nach mindestens zwei vorangegangenen Therapien,
wenn eine ASCT oder eine Kombinationschemotherapie nicht als Behandlungsoption in Frage
kommt. Systemisches anaplastisches groBzelliges Lymphom: ADCETRIS wird in Kombination mit
Cyclophosphamid, Doxorubicin und Prednison (CHP) bei erwachsenen Patienten mit bislang un-
behandeltem systemischem anaplastischem groBzelligem Lymphom (sALCL) angewendet (siehe
Fachinformation Abs. 5.1). ADCETRIS wird angewendet bei der Behandlung von erwachsenen
Patienten mit rezidiviertem oder refraktérem sALCL. Kutanes T-Zell-Lymphom: ADCETRIS wird
angewendet zur Behandlung erwachsener Patienten mit CD30+ kutanem T-Zell-Lymphom
(CTCL) nach mindestens einer vorangegangenen systemischen Behandlung (siehe Fachinforma-
tion Abs. 5.1). Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit geg. den Wirkstoff od. einen d. sonstigen
Bestandteile. Gleichzeitige Anwendung von Bleomycin: verursacht pulmonale Toxizitdt (siehe
Fachinformation Abs.4.5). Nebenwirkungen: Monotherapie: Sehr héufig: Infektion?, Infektion
der oberen Atemwege, Neutropenie, periphere sensorische Neuropathie, periphere motorische
Neuropathie, Husten, Dyspnoe, Ubelkeit, Durchfall, Erbrechen, Verstopfung, Bauchschmerzen,
Hautausschlag®, Juckreiz, Arthralgie, Myalgie, Midigkeit, Fieber, infusionsbedingte Reaktionen?,

Gewichtsverlust. Haufig: Herpes zoster, Pneumonie, Herpes simplex, orale Candidiasis, Andmie,
Thrombozytopenie, Hyperglykdmie, Schwindel, erhéhte Alanin-Aminotransferase/Aspartat-Ami-
notransferase (ALT/AST), Haarausfall, Riickenschmerzen, Schiittelfrost; Gelegentlich: Pneumonie
durch Pneumocystis jiroveci, Staphylokokken-Bakteridmie, Cytomegalovirusinfektion oder Reak-
tivierung dieser Infektion, Sepsis/septischer Schock, febrile Neutropenie, anaphylaktische Reakti-
onen, Tumorlyse-Syndrom, demyelinisierende Polyneuropathie, akute Pankreatitis, Stevens-
Johnson-Syndrom/Toxisch  epidermale Nekrolyse; Nicht bekannt: Progressive multifokale
Leukoenzephalopathie, Arzneimittlexanthem mit Eosinophilie und systemischen Manifestationen
(DRESS), Extravasation an der Infusionsstelle’. Kombinationstherapie: Sehr héufig: Infektion?, In-
fektion der oberen Atemwege, Neutropenie?, Andmie, febrile Neutropenie, Appetitiosigkeit,
Schlaflosigkeit, periphere sensorische Neuropathie?, periphere motorische Neuropathie?, Schwin-
del, Husten, Dyspnoe, Ubelkeit, Verstopfung, Erbrechen, Durchfall, Bauchschmerzen, Stomatitis,
Haarausfall, Hautausschlag?, Knochenschmerzen, Arthralgie, Myalgie, Riickenschmerzen, Muidig-
keit, Fieber, Gewichtsverlust; Haufig: Pneumonie, orale Candidiasis, Sepsis/septischer Schock,
Herpes zoster, Thrombozytopenie, Hyperglykdmie, erhdhte Alanin-Aminotransferase/Aspartat-
Aminotransferase (ALT/AST), Pruritus, infusionsbedingte Reaktionen?, Schilittelfrost; Gelegentiich:
Herpes simplex, Pneumonie durch Pneumocystis jiroveci, anaphylaktische Reaktionen, Tumorly-
se-Syndrom, akute Pankreatitis, Stevens-Johnson-Syndrom?.

2 Entspricht der Zusammenfassung der bevorzugten Begriffe. © Toxisch epidermale Nekrolyse
wurde im Bereich der Kombinationstherapie nicht berichtet. © Ein Paravasat kann zu Hautrétung,
Schmerzen, Schwellung, Blasenbildung, Exfoliation und Zellulitis an der bzw. um die Infusions-
stelle herum fiihren.

Verschreibungspflichtig Takeda Pharma A/S, Déanemark Stand der Information: Oktober 2023

Bex=Bexaroten; Cl=Konfidenzintervall; CTCL =kutane T-Zell-Lymphome; CR=komplette Remission; HR=Hazard Ratio; i.v.=intravends; MF=Mycosis fungoides; MTX =Methotrexat;
ORR4 =objektive Ansprechrate {iber mindestens 4 Monate; pcALCL = primér kutanes anaplastisches groBzelliges Lymphom; PFS =progressionsfreies Uberleben
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