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Tento dokument je souhrnem Evropské verejné zpravy o hodnoceni (European Public Assessment
Report, EPAR) pro ptipravek Yondelis. Objasfiuje, jakym zplsobem Vybor pro humanni Ié&ivé ptipravky
(CHMP) vyhodnotil tento pripravek, aby mohl vypracovat své stanovisko k vydani rozhodnuti o
registraci a doporuceni ohledné podminek pouzivani pripravku Yondelis.

Co je Yondelis?

Yondelis je protinddorovy pripravek, ktery obsahuje IéCivou latku trabektedin. Je dostupny ve formé
prasku pro pripravu infuzniho roztoku (kapani do Zily).

K ¢emu se pripravek Yondelis pouziva?

PFipravek Yondelis se pouziva u dospélych k 1é¢bé dvou typl naddorovych onemocnéni:

o pokrocilého sarkomu mé&kké tkané, coz je nador, ktery vznikd v mékkych podplrnych tkanich
v téle. Vyraz ,pokrocily" znamenad, Ze se rakovina zacala Sifit. Pfipravek Yondelis se pouziva
v pfipadé, kdy |écba antracykliny a ifosfamidem (jinymi protinddorovymi léky) prestala uUcinkovat,
nebo u pacientl, u nichZ Ié¢ba té&mito pfipravky neni vhodna;

e karcinomu vajeéniku (rakoviny vaje¢nikt), ktery se znovu objevil po predchozi Ié¢bé a ktery citlivé
reaguje na |IéCivé pripravky obsahujici platinu. Pfipravek Yondelis se pouziva v kombinaci
s pegylovanym liposomalnim doxyrubicinem (PLD, dalSi protinadorovy Iék).

JelikoZ pocet pacientd se sarkomem mékké tkané a s karcinomem vajeéniku je nizky, tato onemocnéni
se povazuji za zfidka se vyskytujici a pripravek Yondelis byl oznacen jako ,lécivy pfipravek pro vzacna
onemocnéni*, a to dne 30. kvétna 2001 pro sarkom meékké tkané a dne 17. fijna 2003 pro karcinom
vajecniku.
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Vydej tohoto IéCivého pFipravku je vazan na Iékarsky predpis.
Jak se pripravek Yondelis pouziva?

Pripravek Yondelis musi byt podavan pod dohledem lékare, ktery méa zkusenosti s pouzivanim
chemoterapie (lé¢ivych pripravkid k 1é¢bé nadorovych onemocnéni). Méli by ho podévat pouze
kvalifikovani onkologové (odbornici na Ié¢bu nadorovych onemocnéni) nebo jini zdravotnici
specializovani na podavani cytotoxickych pripravkl (piipravké hubicich buriky).

V pfipadé sarkomu mékké tkané &ini doporutend davka pfipravku Yondelis 1,5 mg na m? plochy
povrchu téla (vypocteného pomoci télesné vysky a hmotnosti pacienta) a podava se formou jedné
infuze po dobu 24 hodin kazdé t¥i tydny. V pfipadé karcinomu vajecniku se podava davka 1,1 mg na
m? kazdé tfi tydny, a sice formou infuze po dobu ti hodin, bezprostfedné po podani infuze PLD.

Lécba se provadi do té doby, dokud je pro pacienta pfinosna. Pripravek Yondelis se doporucuje
podavat centralnim Zilnim katétrem (tenkou trubici vedouci od kize do velkych cév tésné nad srdcem).
Za G¢elem prevence zvraceni a ochrany jater musi byt pacientlm pFed zacatkem lé¢by podana infuze
kortikosteroidd, naptiklad dexametazonu. Pokud pacient vykazuje abnormalni krevni obraz, méla by
byt infuze pfipravku Yondelis odlozena Ci snizena pfislusna dadvka nebo by mély byt pouzity jiné IéCivé
pfipravky k 1é¢bé krevnich potizi. Vice informaci je uvedeno v souhrnu udajl o pfipravku (rovnéz
soucasti zpravy EPAR).

Jak pripravek Yondelis plisobi?

Trabektedin, 1é¢iva latka v pripravku Yondelis, je synteticka verze latky, kteréd byla plvodné ziskana

z uréitého druhu plasténct nebo ,sumek™ (moFsky Zivocich). Nadorové onemocnéni je onemocnéni, pri
kterém se buriky dé&li pFili§ rychle, co? je obvykle zplisobeno nespravnym fungovanim jejich gend.
Trabektedin pUsobi tak, ze se véZe na DNA, coz je chemickd molekula tvofici geny, a zabrarfiuje
nékterym gentim v lidskych burikdch zvy$ovat jejich aktivitu. To mdze zabranit pFili rychlému déleni
bunék a zpomalit rist rdznych typl nadord.

Jak byl pripravek Yondelis zkouman?

Pokud jde o sarkom mékké tkané, pfipravek Yondelis byl zkouman v jedné hlavni studii, do které bylo
zarazeno 266 pacientl s liposarkomem (sarkomem, ktery vznikd v tukovych burikdch) nebo
leiomyosarkomem (sarkomem, ktery vznika v bufikach hladké neboli vili neovladané svaloviny), ktery
byl pokrocily nebo metastazujici (Sifil se do dalSich ¢asti téla). VSichni pacienti byli dfive 1éCeni pomoci
antracyklinu a ifosfamidu, avsak tato l1é¢ba prestala plsobit. Studie srovnavala dvé rlizna davkovaci
schémata pripravku Yondelis: tfikrat za mésic nebo kazdé tfi tydny.

Pokud jde o karcinom vajecniku, IéCba pfipravkem Yondelis v kombinaci s PLD byla srovnana

s podavanim samotného PLD v jedné hlavni studii, do které bylo zafazeno 672 Zen, jejichz onemocnéni
se po predchozi |é¢bé vratilo nebo zhorsilo. Priblizné dvé tfetiny pacientek trpély nadorovym
onemocnénim, které citlivé reagovalo na |écivé pfipravky obsahujici platinu.

V obou studiich byla hlavnim méfitkem ucinnosti doba do zhorSeni onemocnéni.
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Jaky pFinos pripravku Yondelis byl prokazan v pribéhu studii?

Pokud jde o sarkom mékké tkané, pripravek Yondelis byl Ucinnéjsi, pokud byl podavan jednou za tfi
tydny, nez pfi alternativnim schématu davkovani. U pacient( uZivajicich pFipravek jednou za t¥i tydny
trvalo v priméru 3,8 mésice, nez doslo ke zhor&eni onemocnéni, ve srovnani s 2,1 mésici u pacientd,
ktefi uzivali pfipravek Yondelis tfikrat za mésic.

Pokud jde o karcinom vajecniku, kombinace pfipravku Yondelis a PLD byla uc¢innéjsi nez podavani
samotného PLD: pacientky, kterym byla podavana kombinovana lécba, vykazovaly dobu do zhor3eni
onemocnéni v priméru 7,3 mésicl ve srovnani s 5,8 mésici u pacientek, kterym byl podavan samotny
PLD. Ucinek ptipravku Yondelis byl vyraznéjéi u zen, jejichz nadorové onemocnéni citlivé reagovalo na
|éCivé pfipravky obsahujici platinu

Jaka rizika jsou spojena s pripravkem Yondelis?

U vétsiny pacientl lé¢enych pFipravkem Yondelis Ize ocekévat vyskyt nezadoucich G¢inkd. PFiblizné u
10 % pacientd lé¢enych samostatné podavanym ptipravkem Yondelis a u 25 % pacientl Ié¢enych
pfipravkem Yondelis v kombinované terapii Ize oéekavat vyskyt zavaznych neZadoucich G&inkd.
Nej¢asté&jsimi nezaddoucimi Gcinky jakékoli zavaznosti byly neutropenie (nizké hladiny neutrofild, co? je
typ bilych krvinek), nauzea (pocit nevolnosti), zvraceni, zvy$ené hladiny jaternich enzymd, anémie
(nizky pocet cervenych krvinek), Unava, trombocytopenie (nizky pocet krevnich desticek), nechutenstvi
a prijem. Nezadouci G¢inky vedouci k umrti se vyskytly u 1,9 % pacientl |é¢enych samostatné
podavanym ptFipravkem Yondelis a u 0,9 % pacientl Ié¢enych pfipravkem Yondelis v kombinované
terapii. Uplny seznam nezadoucich Gcinkd hldSenych v souvislosti s pfipravkem Yondelis je uveden

v pribalové informaci.

PFipravek Yondelis nesmi byt pouzivan u pacientl, ktefi trpi jakoukoli zAvaZznou nebo nekontrolovanou
infekci, v kombinaci s vakcinou proti zluté horecce nebo u kojicich zen. Uplny seznam omezeni je
uveden v pfibalové informaci.

Na zakladé c¢eho byl pripravek Yondelis schvalen?

Vybor CHMP rozhodl, Ze pfinosy pripravku Yondelis prevysuji jeho rizika, a proto doporucil, aby mu
bylo udéleno rozhodnuti o registraci.

PFipravku Yondelis bylo plivodné udéleno rozhodnuti o registraci ,za vyjimeénych okolnosti®, nebot

v dobé schvalovani bylo o sarkomu mékké tkané k dispozici pouze omezené mnozstvi informaci.
Vzhledem k tomu, Ze spole¢nost pozadované doplnujici informace predlozila, oznaceni ,za vyjimecnych
okolnosti* bylo dne 27. kvétna 2015 odvolano.

Jaka opatreni jsou uplatiovana k zajisténi bezpecného a Gc¢inného
pouzivani pripravku Yondelis?

K zajisténi co nejbezpecnéjsiho pouzivani pripravku Yondelis byl vypracovan plan fizeni rizik. Na
zakladé tohoto planu byly do souhrnu Gdajl o ptipravku a pfibalové informace ptipravku Yondelis
zahrnuty informace o bezpecnosti, vCetné prislusnych opatreni, kterd by méli dodrzovat zdravotnicti
pracovnici i pacienti.
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Dalsi informace o pripravku Yondelis

Evropska komise udélila rozhodnuti o registraci pfipravku Yondelis platné v celé Evropské unii dne
17. zari 2007.

PIné znéni zpravy EPAR pro pfipravek Yondelis je k dispozici na internetovych strankach agentury na
adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports. DalSi
informace o IéCbé pfipravkem Yondelis naleznete v pfibalové informaci (rovnéz soucasti zpravy EPAR)

nebo se obratte na svého Iékare & Iékarnika.

Shrnuti stanoviska k pfipravku Yondelis vydaného Vyborem pro 1éCivé pfipravky pro vzacna
onemocnéni je k dispozici na internetovych strankach agentury na adrese: ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/Rare disease designation.

e karcinom vajecniku;

e sarkom mékkych tkani.

Tento souhrn byl naposledy aktualizovan v 05-2015.
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