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Co je Votubia a k cemu se pouziva?

Votubia je é¢ivy pFipravek, ktery se pouziva k 1é¢bé téchto benignich (nezhoubnych) nadorl
zplsobenych genetickym onemocné&nim s nazvem tuberézni skleréza:

e subependymalni obrovskobunécny astrocytom, coz je nezhoubny nador mozku. V tomto pfipadé se
pfipravek pouziva u dospélych a déti, u nichz nelze nddor mozku odstranit chirurgicky,

e renalni angiomyolipom, coZ je nezhoubny nador ledvin. V tomto pfipadé se pfipravek pouziva u
dospélych, kterym hrozi komplikace, ale u nichz neni nutny okamzity chirurgicky zakrok.

Tento lé&ivy pFipravek se pouziva rovné? jako ptidatna lé¢ba u pacientl ve v&ku od dvou let, ktefi trpi
zachvaty souvisejicimi s tuberdzni sklerézou a nereaguji na jiné druhy IéCby. PFipravek Votubia se
pouziva k 1é¢bé parcidlnich zachvatl (zachvatd, které se spoustéji v jedné ¢asti mozku), jez se mohou
pripadné rozsifit a postihnout cely mozek (tzv. sekundarni generalizace).

Pripravek Votubia obsahuje léCivou latku everolimus.

Tuberdzni sklerdza je vzacné onemocnéni a pripravek Votubia byl stanoven dne 4. srpna 2010 jako
JléCivy pfipravek pro vzacna onemocnéni®.

Jak se pripravek Votubia pouziva?

Lécbu pripravkem Votubia by mél zahajit 1ékaF, ktery ma zkusSenosti s 1éCbou tuberdzni sklerdzy a se
sledovanim hladin 1é&ivych ptipravkl v krvi. Je dostupny ve formé tablet (2,5 mg, 5 mg a 10 mg) a
dispergovatelnych (rozpustnych) tablet (1 mg, 2 mg, 3 mg a 5 mg). UZiva se Usty jednou denné vzdy
ve stejnou denni dobu, a to ddsledné bud’ spolu s jidlem, nebo v dob& mezi jidly.

V pfipadé subependymalniho obrovskobunécného astrocytomu a pfi uzivani pfipravku jako pridatné
|é¢by zachvatl zavisi jeho podateéni dévka na velikosti povrchu téla (vypoéteného na zékladé télesné
vySky a hmotnosti pacienta) a na véku pacienta, avSak Iékaf davku upravi na zakladé hladin léc¢ivého
pripravku v krvi pacienta a podle toho, jak pacient 1éCivy pFipravek snasi.

U pacientd s renalnim angiomyolipomem &ini doporu¢ena davka 10 mg jednou denné. Pokud se
u pacienta objevi zdvazné nezadouci G¢inky, mlzZe byt nutné, aby lékaF davku sniZil nebo 1é&bu
docasné prerusil.
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U pacientd s poruchou funkce jater mize byt nutné snizit poéateéni davky & od 1éEby zcela upustit, a
to v zavislosti na zavaznosti poruchy funkce jater, véku pacienta a Ié¢eném onemocnéni. Pokud se
piipravek pouzivé soub&zné s jinymi lé¢ivymi pFipravky, napriklad jako pFidatna lé¢ba zachvatd, jeho
davkovani mize byt rovnéz upraveno s ohledem na uzivani t&chto pFipravkd.

Vice informaci o pouzivani pfipravku Votubia naleznete v pfibalové informaci nebo se obratte na svého
|ékare Ci Iékarnika.

Jak pripravek Votubia pisobi?

Léc&iva latka v pFipravku Votubia, everolimus, je protinddorové |é¢ivo, které plsobi tak, ze blokuje
enzym zvany ,cilové misto rapamycinu u savcd” (mTOR), ktery vykazuje zvySenou aktivitu

v nadorovych burikach pacientl se subependymalnim obrovskobunéénym astrocytomem nebo

s renalnim angiomyolipomem. V téle se everolimus vaze nejprve na protein zvany FKBP-12, ktery se
nachazi uvnitf bunék, a spole¢né s nim vytvari ,komplex". Tento komplex pak blokuje mTOR. Jelikoz
mTOR se podili na kontrole dé&leni bunék a rlistu krevnich cév, ptipravek Votubia zabrariuje déleni
nadorovych bunék a omezuje mnozstvi krve, které do nich proudi. Ma se za to, Ze tento enzym
sehrava roli rovnéz pfi rozvoji zachvatd u pacientl s tuberdzni sklerézou, ackoli mechanismus jeho
plsobeni pti prevenci té&chto zachvatl neni zcela objasnén.

Jaké prinosy pripravku Votubia byly prokazany v pribéhu studii?

PFipravek Votubia prokézal u¢innost v rdmci 1é¢by pacientt se subependymalnim obrovskobun&&nym
astrocytomem a s renalnim angiomyolipomem, nebot jeho uZivani vedlo ke zmengeni objemu nadord.
Jeho Géinnost byla prokézéna rovnéz v rdmci snizovani poctu parcidlnich zachvatl souvisejicich s
tuberdézni sklerézou.

Subependymalni obrovskobunécny astrocytom

Pokud jde o subependymalni obrovskobunéény astrocytom zplsobeny tuberdzni sklerézou, ptipravek
Votubia byl zkouman ve dvou hlavnich studiich. Do prvni studie bylo zarfazeno 28 dospélych a déti ve
véku od tfi let. Hlavni méfitko Ucinnosti vychazelo z miry zmenseni hlavniho mozkového nadoru
pacienta po 6 mésicich 1é¢by. Hlavni nador mozku se zmensil o polovinu u pfiblizné 30 % pacientd a
zhruba o tietinu u priblizn& 70 % pacientt. Druha studie, do které bylo zafazeno 117 pacientl (véetné
20 déti do tfi let véku), srovnavala pripravek Votubia s placebem (nelcinnym pfipravkem). Hlavnim
mé&fitkem G&innosti byl podil pacientd, ktefi reagovali na 1é¢bu a u nichZ do$lo po 6 mésicich 1é¢by ke
zmenseni nadoru mozku nejméné o polovinu. Toho bylo dosaZeno u 35 % (27 ze 78) pacientl lé¢enych
piipravkem Votubia, zatimco u pacientl, kterym bylo podavano placebo, nedosahl tohoto ukazatele
zadny z 39 pacientd.

Renalni angiomyolipom

Pokud jde o renalni angiomyolipom zplsobeny tuberézni sklerézou, ptipravek Votubia byl srovnavan

s placebem v jedné studii, do které bylo zafazeno 118 dospélych. Hlavnim méritkem Gcinnosti byl podil
pacientl, ktefi reagovali na 1é¢bu a u nichz doslo ke zmenseni nédoru ledvin nejméné o polovinu. To se
podafilo u 42 % (33 ze 79) pacientl lé&enych pFipravkem Votubia, ale u zadného z 39 pacientd,
kterym bylo podavano placebo.
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Parcialni zachvaty

Ucinky pripravku Votubia jako ptidatné Ié¢by parcidlnich zachvatl souvisejicich s tuberdzni sklerézou,
jez dostatecné nereaguji na jiné druhy lé¢by, byly prokdzany v jedné hlavni studii, do které bylo
zafazeno 366 dospélych a déti ve véku od dvou let a kterd srovnavala dva rlizné davkovaci rezimy
pridatné 1é¢by pripravkem Votubia (upravené tak, aby vedly k dosazeni nizsich ¢i vyssich hladin
lé¢ivého pFipravku v krvi) s podavanim placeba. Pied zahajenim 1é¢by vykazovali pacienti v priméru
16 az 17 zachvatl tydné, pfi¢emz ukazatelem odpovidajici reakce na 1é¢bu bylo nejméné 50% snizeni
poctu zachvatl. Tato reakce byla pozorovédna u 28 % (33 ze 117) pacientl ve skupiné s niz&i hladinou
lé¢ivého pFipravku v krvi a u 40 % (52 ze 130) pacientl ve skupiné s vy$&i hladinou Ié¢ivého pFipravku
v krvi, pfiéemz ve skupiné uzivajici placebo se jednalo 0 15 % (18 ze 119) pacientd. Celkové
vykazovali v prib&hu IéEby pripravkem Votubia pacienti z prvni skupiny snizeni poc¢tu zachvatl o 29 %
a ze druhé skupiny o 40 %, zatimco v pfipadé pacientd uZivajicich placebo dosahoval tento ukazatel
hodnoty 15 %.

Jaka rizika jsou spojena s pripravkem Votubia?

Nejcastéjsimi nezddoucimi Gcinky pfipravku Votubia (které mohou postihnout vice neZ 1 pacienta z 10)
jsou akné, stomatitida (zanét sliznice dutiny Ustni), infekce hornich cest dychacich (nachlazeni),
nazofaryngitida (zanét nosohltanu), sinusitida (zanét dutin), kasel, pneumonie (zanét plic), infekce
mocovych cest, zvy3ené hladiny cholesterolu v krvi, nepravidelna menstruace, amenorea (vynechavani
pravidelného menstruaéniho krvaceni), bolesti hlavy, prijem, zvraceni, vyrdzka, Gnava, hore¢ka a
snizeni chuti k jidlu. Uplny seznam nezadoucich G¢ink{ hlaéenych v souvislosti s ptipravkem Votubia je
uveden v pribalové informaci.

Pripravek Votubia nesméji uzivat osoby s precitlivélosti (alergii) na everolimus, na souvisejici IéCiva,
jako je sirolimus a temsirolimus, nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku.

Na zakladé c¢eho byl pripravek Votubia registrovan v EU?

Evropska agentura pro lécCivé pripravky konstatovala, Ze pfipravek Votubia prokazal schopnost zmensit
mozkové nadory u dospélych a déti s tuberdzni sklerézou a Ze se ocekava, ze omezi projevy a pfiznaky
subependymalniho obrovskobunécného astrocytomu, jako jsou zachvaty, hydrocefalus (nahromadéni
tekutiny v mozku) a zvyseny tlak v mozku. Pfestoze standardni Ié&bou tohoto onemocnéni zlistava
chirurgicky zakrok, oCekava se, Ze pripravek Votubia bude pfinosny pro pacienty, u nichz nador nelze
chirurgicky odstranit. Pfipravek Votubia prokézal rovnéZ schopnost zmensit velikost nadord ledvin

u pacientd s renalnim angiomyolipomem a byl pfinosny jako pfidatna lé&ba parcialnich zachvat{
souvisejicich s tuberdzni sklerdzou, které dostatecné nereagovaly na jiné druhy IéCby. Nezadouci
ucinky tohoto pripravku byly povazovany za zvladnutelné a obvykle byly mirné nebo stfedné zavazné.
Agentura tedy dospéla k zavéru, Ze prinosy pripravku Votubia prfevysuji jeho rizika, a proto doporucila,
aby mu bylo udéleno rozhodnuti o registraci.

PFipravku Votubia byla plivodné udé&lena ,podminéna registrace", protoZe se oekavaly daléi poznatky
o tomto lécivém pfipravku, zejména o jeho dlouhodobych Gdincich. Vzhledem k tomu, Ze spolecnost
pozadované dopliiujici informace predlozila, doslo v rdmci rozhodnuti o registraci ke zméné

z ,podminéné" na ,béznou" registraci.
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Jaka opatreni jsou uplatnovana k zajisténi bezpecného a Gucinného
pouzivani pripravku Votubia?

Do souhrnu Gdajl o pripravku a pFibalové informace byla zahrnuta doporuéeni a opatfeni pro bezpeéné
a ucinné pouzivani pripravku Votubia, kterd by méla byt dodrzovana zdravotnickymi pracovniky
i pacienty.

Jako u véech Ié¢ivych pripravkd jsou tdaje o pouZivani pFipravku Votubia pribézné sledovany.
Nezadouci ucinky nahlasené v souvislosti s pfipravkem Votubia jsou peclivé hodnoceny a jsou ucinéna
vedkera nezbytnd opatieni, aby bylo chrdnéno zdravi pacientd.

Dalsi informace o pfFipravku Votubia

Pfipravku Votubia bylo udéleno podminéné rozhodnuti o registraci platné v celé EU dne 2. zafi 2011.
To bylo zménéno na bézné rozhodnuti o registraci dne 16. listopadu 2015.

Dalsi informace k pfipravku Votubia jsou k dispozici na internetovych strankach agentury na adrese:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. DalSi informace
o |éCbé pripravkem Votubia naleznete v pribalové informaci (rovnéz soucasti zpravy EPAR) nebo se
obratte na svého lékare ¢i Iékarnika.

Shrnuti stanoviska k pripravku Votubia vydaného Vyborem pro IéCivé pripravky pro vzacna onemocnéni
je k dispozici na internetovych strankach agentury na adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/Rare disease designations.

Tento prehled byl naposledy aktualizovan v 04-2018.
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