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Julkinen EPAR-yhteenveto

Yondelis
trabektediini

Tama on yhteenveto Euroopan julkisesta arviointilausunnosta (EPAR), joka koskee Yondelis-
ladkevalmistetta. Tekstissa selitetdan, miten ladkevalmistekomitea (CHMP) on arvioinut
ladkevalmistetta ja paatynyt puoltavaan lausuntoon myyntiluvan antamisesta ja suosituksiin Yondelis-
ladkevalmisteen kaytdn ehdoista.

Mita Yondelis on?

Yondelis on sydpalaéke, jonka vaikuttava aine on trabektediini. Sitd on saatavilla jauheena, josta
tehdaén infuusioliuos (tiputettavaksi laskimoon).

Mihin Yondelisia kaytetaan?

Yondelisia kaytetddn hoitamaan kahdentyyppista aikuisten syopéa:

o pitkalle edennyt pehmytkudossarkooma, joka on pehmeista, kehoa tukevista kudoksista alkava
syopa. Pitkélle edennyt tarkoittaa sydvan alkaneen levita. Yondelisia kaytetaan silloin, kun
antrasykliini- ja ifosfamidihoidot (muut sydpaldakehoidot) eivat enaa tehoa tai kun naita
ladkevalmisteita ei voida antaa potilaalle.
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e uusiutunut (relapsivaiheen) munasarjasyopé, joka on herkké platinaa sisaltaville ladkkeille.
Yondelisia kaytetaan yhdistettyna pegyloituun liposomaaliseen doksorubisiiniin (PLD, toinen
syopalaéke).

Koska pehmytkudossarkoomaa ja munasarjasydpaa sairastavia potilaita on vahan, naité sairauksia
pidetdan harvinaisena. Siksi Yondelis nimettiin harvinaisladkkeeksi (harvinaisten sairauksien hoitoon
tarkoitetuksi ladkevalmisteeksi) pehmytkudossarkooman osalta 30. toukokuuta 2001 ja
munasarjasyfvan osalta 17. lokakuuta 2003.

Ladkettd saa vain ladkarin maarayksesta.
Miten Yondelisia kaytetaan?

Yondelisia on annettava kemoterapiasta (sydpaladkkeistd) kokemusta saaneen laakérin valvonnassa.
Sité saa antaa vain syopéatautien erikoisladkari tai muu nimenomaan sytotoksisten (soluja tuhoavien)
ladkevalmisteiden antoon perehtynyt terveydenhuollon ammattihenkil6sto.

Yondelisin suositusannos pehmytkudossarkoomassa on 1,5 mg kehon pinta-alan neliometria kohti
(laskettuna potilaan pituuden ja painon mukaan) yhtena 24 tuntia kestavana infuusiona kolmen viikon
vélein. Munasarjasy6vassa annostus on 1,1 mg/m? joka kolmas viikko kolmen tunnin infuusiona
valittdmasti PLD-infuusion jalkeen.

Hoitoa jatketaan niin kauan kuin potilas hyotyy siitd. Yondelisin antaminen keskuslaskimoyhteyden
(iholta aivan sydamen ylapuolella sijaitseviin suuriin laskimoihin johtavan ohuen putken) kautta on
suositeltavaa. Oksentelun ehkaisemiseksi ja maksan suojaamiseksi potilaan on saatava ennen hoitoa
infuusiona kortikosteroideja, kuten deksametasonia. Jos potilaan verenkuva on poikkeava, lykataan
Yondelis-infuusion antamista, pienennetadn annoskokoa tai kdytetdan muita ladkkeita vereen liittyvien
ongelmien hoitoon. Lisétietoja on valmisteyhteenvedossa (sisaltyy myos arviointilausuntoon).

Miten Yondelis vaikuttaa?

Yondelisin vaikuttava aine, trabektediini, on synteettinen muunnelma aineesta, jota saatiin alun perin
eraasta vaippaelainlajista (merieléain). Sydpa on sairaus, jossa solut jakautuvat liian nopeasti yleensa
siksi, etté niiden geenit toimivat viallisesti. Trabektediini vaikuttaa sitoutumalla DNA:han, geenit
muodostavaan kemialliseen molekyyliin, ja estamalla tiettyja ihmissolujen geeneja tehostamasta
toimintaansa. Tama voi estaé soluja jakautumasta lilan nopeasti, jolloin useiden sydpatyyppien, myoés
sarkooman, kasvu hidastuu.

Miten Yondelisia on tutkittu?

Pehmytkudossarkooman osalta Yondelisin vaikutuksia on tutkittu yhdessa paatutkimuksessa, johon
osallistuneilla 266 potilaalla oli pitkalle edennyt tai etdpesakkeinen (muihin kehon osiin levinnyt)
liposarkooma (rasvasoluista peréisin oleva sarkooma) tai leiomyosarkooma (sileista, ei-tahdonalaisista
lihassyisté peraisin oleva sarkooma). Kaikkia potilaita oli aiemmin hoidettu antrasykliineilla ja
ifosfamidilla, mutta hoito ei endé tehonnut. Tutkimuksessa verrattiin Yondelisin kahta eri annostusvalia:
kolme kertaa kuukaudessa tai kolmen viikon valein.

Munasarjasydvan osalta PLD-hoitoon yhdistettya Yondelisia verrattiin pelkkdaan PLD-laakitykseen
yhdessa paatutkimuksessa, johon osallistui 672 aiemman hoidon jalkeen uusiutunutta tai pahentunutta
syOpéa sairastavaa naista. Potilaista noin kahden kolmasosan sydpa oli herkka platinaa siséltaville
laakkeille.
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Molemmissa tutkimuksessa tehon paaasiallisena mittana oli ajanjakso, jonka potilaat elivat ilman
sairauden pahenemista.

Mita hyotya Yondelista on havaittu tutkimuksissa?

Pehmytkudossarkoomassa Yondelis oli tehokkaampi joka kolmas viikko kuin vaihtoehtoisen
annostusvalin mukaan annettuna. Ladketté kolmen viikon vélein saaneet potilaat elivat keskimaarin
3,8 kuukautta ilman sairauden pahenemista, kun Yondelisia kolme kertaa kuukaudessa saaneiden
potilaiden vastaava aika oli 2,1 kuukautta.

Munasarjasyodvassa Yondelisin ja PLD:n yhdistelméa oli tehokkaampi kuin pelkk&a PLD: yhdistelmé&hoitoa
saaneet potilaat elivat keskimaarin 7,3 kuukautta ilman sirauden pahenemista; pelkkaa PLD:ta
saaneiden vastaava aika oli 5,8 kuukautta. Yondelisin vaikutus oli selvempi naisissa, joiden sydpa oli
herkka platinalle.

Mita riskeja Yondelisiin liittyy?

Useimmat Yondelisilla hoidetut potilaat voivat odottaa saavansa sivuvaikutuksia. Noin 10 prosenttia
potilaista, joita hoidettiin pelkastadn Yondelisilla, ja 25 prosenttia potilaista, joita hoidettiin Yondelisilla
yhdistelmahoidossa, voivat odottaa saavansa vakavia sivuvaikutuksia. Yleisimmat haittavaikutukset
(vakavuusasteesta riippumatta) olivat neutropenia (pieni neutrofiilipitoisuus; neutrofiilit ovat
tietyntyyppisia valkosoluja), pahoinvointi, oksentelu, maksaentsyymiarvojen kohoaminen, anemia (pieni
punasolupitoisuus), vasymys, trombosytopenia (pieni verihiutalepitoisuus), ruokahaluttomuus ja ripuli.
Kuolemaan johtaneita sivuvaikutuksia on esiintynyt 1,9 prosentilla pelkastaan Yondelisilla hoidetuista
potilaista ja 0,9 prosentilla potilaista, joita hoidettiin silla yhdistelmé&ahoidossa.

Yondelisia ei saa antaa potilaille, jotka ovat yliherkki& (allergisia) trabektediinille tai jollekin muulle
valmisteen sisaltamalle aineelle. Sita ei mydskéan saa antaa potilaille, joilla on vakava tai
hallitsematon infektio, eikd samanaikaisesti keltakuumerokotuksen kanssa eikd imettaville naisille.
Pakkausselosteessa on luettelo kaikista Yondelisin ilmoitetuista sivuvaikutuksista.

Miksi Yondelis on hyvaksytty?

Ladkevalmistekomitea (CHMP) katsoi, etta Yondelisin hydty on sen riskeja suurempi, ja suositteli
myyntiluvan mydntamista sille.

Yondelis sai alun perin myyntiluvan ns. poikkeuksellisissa olosuhteissa, koska mydntamishetkella oli
rajoitetusti tieto pehmytkudossarkoomasta. Yhtioén toimitettua pyydetyt lisatiedot ns. poikkeukselliset
olosuhteet paattyivat 27. toukokuuta 2015.

Miten voidaan varmistaa Yondelisin turvallinen ja tehokas kaytto?

Yondelisin mahdollisimman turvallisen kdytdn varmistamiseksi on laadittu riskinhallintasuunnitelma.
Sen perusteella Yondelisin valmisteyhteenvetoon ja pakkausselosteeseen on lisétty turvallisuustietoa,
mukaan lukien tiedot asianmukaisista varotoimista terveydenhoidon ammattilaisten ja potilaiden
noudatettaviksi.
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Muita tietoja Yondelisista

Euroopan komissio myoénsi koko Euroopan unionin alueella voimassa olevan myyntiluvan Yondelisia
varten 17. syyskuuta 2007.

Yondelisia koskeva EPAR-arviointilausunto on kokonaisuudessaan viraston verkkosivustolla osoitteessa
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports. Lisdtietoja
hoidosta saa pakkausselosteesta (sisaltyy myos EPAR-lausuntoon), ladkarilta tai apteekista.

Tiivistelma harvinaislaakekomitean Yondelisia koskevasta lausunnosta on viraston verkkosivustolla
osoitteessa ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation.

e munasarjasyopa;

e pehmytkudossarkooma.

Taméa yhteenveto on péivitetty viimeksi 05-2015.
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