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Dette dokument er et sammendrag af den europaeiske offentlige vurderingsrapport (EPAR) for
Stivarga. Det forklarer, hvordan agenturet vurderede leegemidlet for at kunne anbefale udstedelse af
en markedsfgringstilladelse i EU og fastleegge anvendelsesbetingelserne. Det er ikke en praktisk
vejledning i, hvordan Stivarga bgr anvendes.

Hvis du gnsker praktisk vejledning om anvendelsen af Stivarga, kan du lsese indleegssedlen eller
kontakte din laege eller dit apotek.

Hvad er Stivarga, og hvad anvendes det til?

Stivarga er et leegemiddel mod kreeft, som indeholder det aktive stof regorafenib. Det anvendes som
enkeltstofterapi til behandling af felgende kraefttyper:

e kolorektal cancer (kreeft i tyktarm og endetarm), der har spredt sig til andre dele af kroppen

e gastrointestinale stromale tumorer (GIST — en form for kraeft i mave og tarm), som har spredt sig,
eller som ikke kan fjernes ved operation.

e hepatocelluleert karcinom (en type krzeft i leveren).

Stivarga anvendes hos patienter, der allerede er blevet behandlet med andre midler, eller som ikke
kan behandles med andre midler. Ved kolorektal cancer omfatter sddanne behandlinger kemoterapi
baseret pa sdkaldte fluoropyrimidiner og behandling med andre kreeftleegemidler, der kaldes anti-
VEGF-midler og anti-EGFR-midler. Patienter med gastrointestinale stromale tumorer bgr have faet
behandling med imatinib og sunitinib, og patienter med hepatocelluleert karcinom bgr have faet
sorafenib inden pabegyndelse af behandling med Stivarga.

Hvordan anvendes Stivarga?

Behandling med Stivarga skal ordineres af en laeege med erfaring i behandling af kreeft. Leegemidlet
udleveres kun efter recept.
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Stivarga fas som tabletter (40 mg). Det tages i behandlingsserier pa 4 uger med en anbefalet
startdosis p&4 160 mg (4 tabletter) én gang dagligt i tre uger, efterfulgt af en uge uden behandling.
Doserne skal tages pa samme klokkesleet hver dag sammen med et let maltid. Behandlingen bgr
fortsaettes, sa laenge patienten har fordel af den, eller indtil patienten far bivirkninger, som ikke kan
tolereres. Hvis patienten maerker visse bivirkninger, kan det veere ngdvendigt at afbryde behandlingen
eller nedsaette dosis. De neermere oplysninger fremgar af indlaegssedlen.

Hvordan virker Stivarga?

Det aktive stof i Stivarga, regorafenib, er en sakaldt proteinkinasehaemmer. Det vil sige, at det
blokerer flere enzymer, som er vigtige for udviklingen af svulsters blodforsyning og kreeftcellers veekst
og udvikling. Ved at blokere virkningen af disse enzymer medvirker Stivarga til at stoppe kraeftens
vaekst og spredning.

Hvilke fordele viser undersggelserne, at der er ved Stivarga?
Kolorektal cancer

I en hovedundersggelse, der omfattede 760 patienter med metastatisk kolorektal cancer, som var
skredet frem efter standardbehandling, blev Stivarga sammenlignet med placebo (en uvirksom
behandling), og virkningen blev hovedsagelig malt pa den samlede overlevelse (hvor leenge
patienterne overlevede). Alle patienterne fik desuden stgttebehandling, herunder smertestillende
medicin og behandling for infektioner. Undersggelsen viste, at Stivarga forbedrede overlevelsen, idet
de behandlede patienter i gennemsnit levede i 6,4 maneder sammenholdt med 5 maneder for dem,
der fik placebo.

Gastrointestinale stromale tumorer

I en anden hovedundersggelse blev Stivarga sammenlignet med placebo hos 199 patienter med
gastrointestinale stromale tumorer, der havde spredt sig eller ikke kunne fjernes ved operation, og
som fik den bedste stgttebehandling. Stgttebehandlingen omfattede smertelindring, antibiotika og
blodtransfusioner, som hjalp patienten uden dog at behandle kraeften. Det blev i undersggelsen pavist,
at Stivarga i kombination med stagttebehandling var effektivt til at forleenge patienternes
overlevelsestid, uden at deres sygdom blev veerre. De patienter, der blev behandlet med Stivarga,
overlevede i gennemsnit 4,8 maneder uden forveerring af deres sygdom sammenholdt med

0,9 maneder for de patienter, der fik placebo og stattebehandling.

Hepatocelluleert karcinom

I en hovedundersggelse med 573 patienter med hepatocelluleert karcinom, som var forveerret efter
behandling med sorafenib, blev Stivarga sammenholdt med placebo, og virkningen blev hovedsagelig
malt p& den samlede overlevelse. Alle patienterne i undersggelsen fik ogsd understgttende behandling.
Undersggelsen viste, at Stivarga samlet set ggede den tid, som patienterne overlevede, idet de
patienter, der fik Stivarga, i gennemsnit overlevede i 10,6 maneder, mens dem, der fik placebo,
overlevede i 7,8 maneder.
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Hvilke risici er der forbundet med Stivarga?

De hyppigste bivirkninger (som optreeder hos mere end 3 ud af 10 patienter) er smerter, svaghed,
treethed, manglende eller nedsat appetit, hand-fod-syndrom (udsleet og felelseslgshed i handflader og
pa fodsaler), diarré, infektion og hypertension (hgjt blodtryk). De alvorligste bivirkninger er svaer
leverskade, blgdning, tarmperforation (hul i tarmveeggen) og infektion.

Den fuldsteendige liste over begraensninger og bivirkninger ved Stivarga fremgar af indlaegssedlen.
Hvorfor blev Stivarga godkendt?

CHMP konkluderede, at fordelene ved Stivarga opvejer risiciene, og anbefalede, at det godkendes til
anvendelse i EU. Udvalget bemaerkede, at fordelene i form af forleenget overlevelse var beskedne ved
kolorektal cancer, men fandt, at de opvejede risiciene hos patienter, for hvem der ikke er nogen anden
behandlingsmulighed. P& baggrund af bivirkningerne fandt CHMP det dog ngdvendigt at finde en
metode til at fastlaegge eventuelle undergrupper af patienter, hos hvem Stivarga har starre
sandsynlighed for at virke.

Hvad angar gastrointestinale stromale tumorer og hepatocelluleert karcinom, bemaerkede udvalget, at
der er ringe udsigter for patienter, hvis sygdom forveerres til trods for tidligere behandling. Det er
pavist, at Stivarga sinker forveerringen af sygdommen hos disse patienter. For patienter med
hepatocelluleert karcinom medfagrte dette en forlaeengelse af patienternes overlevelsestid. Bivirkningerne
ved Stivarga kan handteres.

Hvilke foranstaltninger trseffes der for at sikre risikofri og effektiv
anvendelse af Stivarga?

Den virksomhed, der markedsfarer Stivarga, skal udfgre undersggelser, der skal finde frem til metoder
til at udpege patienter, som har stgrre sandsynlighed for at fa gavn af behandlingen.

Der er desuden anfart anbefalinger og forholdsregler i produktresuméet og indleegssedlen, som
patienter og sundhedspersonale skal fglge for at sikre risikofri og effektiv anvendelse af Stivarga.

Andre oplysninger om Stivarga

Europa-Kommissionen udstedte en markedsfgringstilladelse med gyldighed i hele Den Europeeiske
Union for Stivarga den 26. august 2013.

Den fuldsteendige EPAR for Stivarga findes pa agenturets websted under: ema.europa.eu/Find

medicine/Human medicines/European public assessment reports. Hvis du gnsker yderligere
oplysninger om behandling med Stivarga, kan du leese indlaegssedlen (ogsa en del af denne EPAR) eller
kontakte din laege eller dit apotek.

Dette sammendrag blev sidst ajourfgrt i 07-2017.
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