EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/262441/2015
EMEA/H/C/000773

Kokkuvodte uldsusele

Yondelis
trabektediin

Kéesolev dokument on Euroopa avaliku hindamisaruande kokkuvdte. Selles selgitatakse, kuidas
inimravimite komitee hindas ravimit ja otsustas toetada muugiloa andmist; samuti esitatakse komitee
soovitused, kuidas ravimit kasutada.

Mis on Yondelis?

Yondelis on vahiravim, mis sisaldab toimeainena trabektediini. Seda turustatakse pulbrina, millest
valmistatakse infusioonilahus (veeni tilgutatav lahus).

Milleks Yondelist kasutatakse?

Yondelist kasutatakse taiskasvanutel kahe jargmise véahivormi raviks:

e kaugelearenenud pehmekoesarkoom — pehmete tugikudede teatud liiki vdhk. Kaugelearenenud
tahendab, et vahk on levinud organismis ka mujale. Yondelist kasutatakse patsientidel, kelle
eelnenud ravi antratsukliinide ja ifosfamiidiga (samuti vahiravimid) on lakanud mdjumast vai
kellele need ravimid ei sobi;

e munasarjavahk, mis on relapseerunud (parast varasemat ravi taastunud) ja mis on tundlik
plaatinat sisaldavate ravimite suhtes. Yondelist kasutatakse koos peguleeritud liposomaalse
doksorubitsiiniga (samuti vahiravim).

Et pehmekoesarkoomi ja munasarjavahiga patsiente on vahe ja need haigused esinevad harva,
nimetati Yondelis harvikravimiks 30. mail 2001 (pehmekoesarkoomi ravi) ja 17. oktoobril 2003
(munasarjavéahi ravi).

Yondelis on retseptiravim.
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Kuidas Yondelist kasutatakse?

Yondelist tohib manustada Uksnes keemiaravi (vahiravimite) kasutamises kogenud arsti jarelevalve all.
Seda vbivad kasutada ainult pddevad onkoloogid (vahiarstid) voi muud tervishoiutddtajad, kes on
spetsialiseerunud tsltotoksiliste (rakke havitavate) ravimite manustamisele.

Yondelise soovituslik annus pehmekoesarkoomi ravis on 1,5 mg kehapindala ruutmeetri kohta
(arvutatakse patsiendi pikkuse ja kaalu jargi) ning seda manustatakse 24 tundi kestva
pidevinfusioonina iga kolme nadala jarel. Munasarjavéahi ravis manustatakse Yondelist annuses 1,1 mg
kehapindala ruutmeetri kohta kolm tundi kestva infusioonina iga kolme nadala jarel vahetult parast
peguleeritud liposomaalse doksorubitsiini infusiooni.

Ravi tuleb jatkata, kuni sellest on kasu. Yondelist on soovitatav manustada keskse veenikantili kaudu
(peen voolik, mis ulatub nahalt vahetult sudame kohal paiknevate suurte veenideni). Oksendamise
ennetamiseks ja maksa kaitsmiseks tuleb enne ravi infundeerida kortikosteroide (nt deksametasooni).
Kui patsiendi verepilt on ebanormaalne, tuleb Yondelise infusioon edasi likata, Yondelise annust
viahendada v6i kasutada verehéirete raviks muid ravimeid. Uksikasjalik teave on esitatud ravimi
omaduste kokkuvdttes, mis on samuti Euroopa avaliku hindamisaruande osa.

Kuidas Yondelis toimib?

Yondelise toimeaine trabektediin on mantelloomadest (teatud mereloomad) eraldatud aine stinteetiline
analoog. Vahk on haigus, mille korral rakud jagunevad liiga kiiresti, tavaliselt nende geenide
talitlushéire tdttu. Trabektediin seondub DNA-ga (aine, millest koosnevad geenid) ja ennetab teatud
inimrakkude geenide aktiveerumist. Sel viisil saab ennetada rakkude liiga kiiret jagunemist ja
aeglustada mitmesuguste vahivormide kasvu.

Kuidas Yondelist uuriti?

Pehmekoesarkoomi ravis uuriti Yondelist ihes p&hiuuringus, milles osales 266 patsienti, kellel oli
kaugelearenenud v8i metastaatiline (organismis ka mujale levinud) liposarkoom (rasvkoe rakkudes
tekkinud sarkoom) voi leiomiosarkoom (silelihaskoe rakkudes tekkinud sarkoom). Kdiki patsiente oli
varem ravitud antratsukliini ja ifosfamiidiga, kuid see ravi enam ei mdjunud. Uuringus vorreldi
Yondelise kaht annustamisskeemi: kolm korda kuus vdi Uks kord iga kolme nadala jarel.

Munasarjavahi ravis vorreldi Yondelise kasutamist koos peguleeritud liposomaalse doksorubitsiiniga ja

ainult peguleeritud liposomaalse doksorubitsiini kasutamist tihes p6&hiuuringus, milles osales 672 naist,
kelle haigus oli parast eelmist ravi taastunud v8i stivenenud. Ligikaudu kahel kolmandikul patsientidest
oli vahk, mis on tundlik plaatinat sisaldavate ravimite suhtes.

Mdlemas uuringus oli efektiivsuse pohinaitaja haiguse stivenemiseni kulunud aeg.
Milles seisneb uuringute pdhjal Yondelise kasulikkus?

Pehmekoesarkoomi ravis oli Yondelis manustamisel Uks kord iga kolme nédala jarel efektiivsem kui
alternatiivse annustamisskeemi korral. Patsientidel, kellele manustati ravimit tiks kord iga kolme
nadala jarel, ei sivenenud haigus keskmiselt 3,8 kuud, Yondelist kolm korda kuus saanud patsientidel
aga 2,1 kuud.

Munasarjavahi ravis oli Yondelis koos pegtleeritud liposomaalse doksorubitsiiniga efektiivsem kui ainult
peguleeritud liposomaalne doksorubitsiin: kombineeritud ravi saavatel patsientidel ei sivenenud haigus
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keskmiselt 7,3 kuud, samas kui ainult peguleeritud liposomaalset doksorubitsiini saavatel patsientidel
ei sivenenud haigus 5,8 kuud. Yondelise mdju oli tugevam plaatinat sisaldavate ravimite suhtes
tundliku vahiga naistel.

Mis riskid Yondelisega kaasnevad?

Enamikul Yondelisega ravitud patsientidest tekivad eeldatavasti k&rvalndhud. Umbes 10% ainult
Yondelist ja 25% kombinatsioonravi saavatel patsientidel vdivad tekkida rasked kdrvalnahud. Kdige
sagedamad kdrvalnahud olenemata raskusastmest olid neutropeenia (neutrofiilide ehk teatud
valgeliblede vahesus), iiveldus, oksendamine, maksaensuimide sisalduse suurenemine, aneemia
(punaliblede vahesus), vasimus, trombotsiutopeenia (vereliistakute vahesus), isutus ja kdhulahtisus.
Surmaga I6ppenud kdrvalnahte esines 1,9% ainult Yondelist ja 0,9% kombinatsioonravi saanud
patsientidel. Yondelise kohta teatatud kdrvalnahtude taielik loetelu on pakendi infolehel.

Yondelist ei tohi kasutada patsientidel, kellel on raske vdi ravimata nakkus, koos kollapalaviku
vaktsiiniga ega imetamise ajal. Piirangute taielik loetelu on pakendi infolehel.

Miks Yondelis heaks kiideti?

Inimravimite komitee otsustas, et Yondelise kasulikkus on suurem kui sellega kaasnevad riskid, ja
soovitas anda ravimi muudgiloa.

Yondelisele anti esialgu muulgiluba erandkorras, sest heakskiitmise ei olnud véimalik saada
pehmekoesarkoomi kohta taielikku teavet. Et ettevote esitas vajaliku lisateabe, tihistati muugiloa
erandkorras véljastatus 27. mail 2015.

Mis meetmed vOetakse, et tagada Yondelise ohutu ja efektiivne
kasutamine?

Tootati valja riskijuhtimiskava, et tagada Yondelise vBimalikult ohutu kasutamine. Selle alusel lisati
Yondelise omaduste kokkuvdttesse ja pakendi infolehele ravimi ohutusteave, kus on ka
tervishoiuspetsialistide ja patsientide vGetavad meetmed

Muu teave Yondelise kohta

Euroopa Komisjon andis Yondelise muugiloa, mis kehtib kogu Euroopa Liidu territooriumil,
17. septembril 2007.

Euroopa avaliku hindamisaruande téistekst Yondelise kohta on ameti veebilehel: ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/European public assessment reports. Kui vajate Yondelisega toimuva ravi
kohta lisateavet, lugege pakendi infolehte (mis on samuti Euroopa avaliku hindamisaruande osa) voi
pddrduge oma arsti vdi apteekri poole.

Harvikravimite komitee arvamuse kokkuvodtted Yondelise kohta on ameti veebilehel:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation

e munasarjavahk;

¢ pehmekoesarkoom.

e Kokkuvdtte viimane uuendus: 05-2015.
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http://www.emea.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/000773/human_med_001165.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.emea.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/000773/human_med_001165.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000457.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000108.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
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