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Tibsovo (ivosideniib)
Ulevaade ravimist Tibsovo ja ELis miugiloa véljastamise péhjendus

Mis on Tibsovo ja milleks seda kasutatakse?

Tibsovo on vahiravim, mida kasutatakse jargmiste seisunditega taiskasvanute raviks.

e Esmadiagnoositud dge miieloidleukeemia (AML). Ageda miieloidleukeemia raviks kasutatakse
Tibsovot koos asatsitidiiniga (samuti vahiravim). Tibsovot tohivad kasutada ainult patsiendid, kellel
on vahirakkudes IDH1 R132 mutatsioon, mis on valgu isotsitraatdehiidrogenaasi-1 (IDH1) geeni
spetsiifiline mutatsioon, ja keda ei saa ravida standardse keemiaraviga.

e Sapiteede vahk, mis on lokaalselt kaugelearenenud (paikselt levinud) vdi metastaatiline (siiretega
ehk levinud organismis ka mujale). Sapiteede vahi raviks kasutatakse Tibsovot ainuravimina.
Tibsovot tohib kasutada ainult patsientidel, kellel on vahkkasvaja IDH1 R132 mutatsiooniga ja kes
on saanud vdhemalt Uihe eelneva siisteemse ravi (ravi suukaudse voi sistitava ravimiga).

Need haigused esinevad harva ja Tibsovo nimetati harvikravimiks. Lisateave harva kasutatavaks
ravimiks nimetamise kohta on Euroopa Ravimiameti veebilehel (dge mueloidleukeemia: 12. detsember
2016; sapiteede vahk: 21. marts 2018).

Tibsovo sisaldab toimeainena ivosideniibi.
Kuidas Tibsovot kasutatakse?

Tibsovo on retseptiravim. Ravi peab alustama ja jalgima vahiravis kogenud arst.
Tibsovot turustatakse suukaudsete tablettidena.

Ageda mieloidleukeemia raviks vdetakse ravimit koos asatsitidiiniga Giks kord d6p&evas 7 paeva
jooksul iga 28-pdevase raviperioodi (tslikli) alguses. Ravi tuleb jatkata seni, kuni jatkub tdheldatav
kliiniline kasulikkus vG8i kuni patsient ravi enam ei talu.

Sapiteede vahi raviks voetakse ravimit (ks kord 66péevas. Ravi tuleb jatkata kuni haiguse
stivenemiseni voi kuni patsient ravi enam ei talu.

Lisateavet Tibsovo kasutamise kohta saate pakendi infolehelt v&i kiisige oma arstilt voi apteekrilt.
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Kuidas Tibsovo toimib?

Osal dgeda miueloidleukeemia voi sapiteede vahiga patsientidest on IDH1 valgu geenis mutatsioon.
Selle tulemusel ei toimi valk digesti, pohjustades 2-hldroksiglutaraadi (2-HG) suure sisalduse teket,
mis omakorda soodustab rakkude muutusi, mis voivad pohjustada vahi teket. Tibsovo toimeaine
ivosideniib blokeerib defektse IDH1 valgu toime, vdhendades seega 2-HG tootmist. See omakorda
aeglustab vahi kasvu ja levikut.

Milles seisneb uuringute pohjal Tibsovo kasulikkus?
Age miieloidleukeemia

Tibsovot uuriti pdhiuuringus, milles osales 146 varem ravimata dgeda mieloidleukeemiaga
taiskasvanut. Koigil patsientidel olid IDH1 geeni mutatsioonid. Patsiendid kasutasid kas Tibsovot voi
platseebot (ndiv ravim) koos asatsitidiiniga ning uuringus jalgiti nende patsientide protsenti, kellel
esinesid teatud tulemused (n-6 stindmused - ravi enam ei toiminud, vahk taastekkis voi patsient suri).
Uuring tdendas, et Tibsovo vdhendas siindmustega patsientide osakaalu 67% vdrra: siindmusega
patsiente oli Tibsovot kasutanute hulgas 64% (46 patsienti 72st) ja platseeboriihmas 84%

(62 patsienti 74st). Lisaks elasid Tibsovot saanud patsiendid parast ravi alustamist keskmiselt 24 kuud
ja platseebot saanud patsiendid 8 kuud.

Sapiteede vahk

Tibsovot uuriti pShiuuringus, milles osales 187 taiskasvanut, kellel oli levinud v&i kirurgiliselt
eemaldamatu sapiteede vahk ja kes olid varem saanud vdhemalt (ihe slisteemse ravi. Kdigil
patsientidel oli IDH1 R132 mutatsioon.

Tibsovot saanud patsiendid elasid haiguse siivenemiseta keskmiselt 2,7 kuud ja kokku 10,3 kuud ning
platseeboriihma patsiendid vastavalt 1,4 kuud ja 7,5 kuud. Uuringus oli Tibsovot kasutanute seas
patsiente, kelle haigus slivenes, 52% (64 patsienti 124st) ja suri 10% (12 patsienti) ning
platseeboriihmas vastavalt 72% (44 patsienti 61st) ja 10% (6 patsienti).

Mis riskid Tibsovoga kaasnevad?

Tibsovo kohta teatatud kdrvalndhtude ja piirangute taielik loetelu on pakendi infolehel.

Tibsovo kdige sagedamad kdrvalnahud (voivad esineda enam kui 1 patsiendil 10st) kasutamisel koos
asatsitidiiniga dgeda mueloidleukeemia raviks on oksendamine, neutropeenia (neutrofiilide ehk teatud
infektsioonivastaste valgeliblede vahesus), trombotsitopeenia (trombotsiilitide ehk vereliistakute
vahesus), QT-intervalli pikenemine (siidame ebanormaalne aktiivsus, mis md&jutab stidameritmi) ja
unetus (unehaire, une halb kvaliteet). Kdige sagedamad rasked kdrvalndhud (vdivad esineda kuni 1
patsiendil 10st) on diferentseerumissiindroom (dgeda miueloidleukeemia raviks kasutatavate teatud
ravimite potentsiaalselt eluohtlik tisistus) ja trombotsiitopeenia.

Kasutamisel sapiteede vahi raviks ainuravimina on Tibsovo kdige sagedamad kdrvalnahud (voivad
esineda enam kui 1 patsiendil 10st) vasimus, iiveldus, kdhuvalu, k8hulahtisus, isutus, astsiit (vedeliku
kogunemine kéhuddnde), oksendamine, aneemia (erltrotsiltide ehk vere punaliblede vahesus) ja
166ve. Kdige sagedamad rasked korvalndhud (vOivad esineda kuni 1 patsiendil 10st) on astsiit,
hiperbilirubineemia (vere bilirubiinisisalduse suurenemine, mis viitab maksaprobleemidele) ja
kolestaatiline ikterus (naha ja silmade kollasus sapijuhade ummistuse tottu).
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Tibsovot ei tohi kasutada koos tugevate CYP3A4 indutseerijatega, sest need vdivad mdjutada Tibsovo
sisaldust veres. Lisaks ei tohi Tibsovot kasutada koos dabigatraaniga (antikoagulant ehk ravim, mis
takistab vere hiitibimist) ega siidame teatud ritmihdiretega patsiendid.

Miks Tibsovo ELis heaks kiideti?

Ageda mieloidleukeemiaga patsientide ravi Tibsovoga pikendas aega siindmusteni (ravi toime 18pp,
vahi taasteke vOi surm) ja uldist elumust. Sapiteede véhiga patsientidel vdhendas Tibsovo haiguse
siivenemise riski. Nii ageda mieloidleukeemia kui ka sapiteede vahiga patsientide prognoos on ildiselt
halb. Ravimi kdrvalnédhte peetakse hallatavaks. Teadaolevaid siidameritmiprobleemide riske
ohjatakse, piirates ravimi kasutamist patsientidel, kellel on nende nahtude suur risk, ja
diferentseerumissiindroomi riske leevendatakse teabematerjaliga dgeda mieloidleukeemiaga
patsientidele. Euroopa Ravimiamet otsustas, et Tibsovo kasulikkus on suurem kui sellega kaasnevad
riskid ja ravimi kasutamise vdib ELis heaks kiita.

Mis meetmed voetakse, et tagada Tibsovo ohutu ja efektiivhe kasutamine?

Tibsovo turustaja varustab ageda mueloidleukeemiaga patsiendid hoiatuskaartidega, et selgitada
diferentseerumissiindroomi, selle ndhtude ja simptomite riske ning seda, millal pé6érduda arsti poole.

Tibsovo ohutu ja efektiivse kasutamise soovitused ja ettevaatusmeetmed tervishoiutdootajatele ja
patsientidele on samuti lisatud ravimi omaduste kokkuvodttesse ja pakendi infolehele.

Nagu kdigi ravimite puhul, tehakse Tibsovo kasutamise kohta pidevat jarelevalvet. Teatatud Tibsovo
oletatavaid kdrvalndhte hinnatakse hoolikalt ja patsientide kaitseks voetakse vajalikke meetmeid.

Muu teave Tibsovo kohta

Lisateave Tibsovo kohta on ameti veebilehel: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/tibsovo
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