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Votubia (everolimus)
Prehlad o lieku Votubia a preco bol povoleny v EU

Co je liek Votubia a na ¢o sa pouziva?

Liek Votubia sa pouziva na lieCbu tychto benignych (nezhubnych) nadorov zapricinenych genetickou
chorobou nazyvanou tuberézna skleréza:

e subependymalny obrovskobunkovy astrocytom (SEGA), Co je benigny mozgovy nador u dospelych
a deti, ktory sa neda chirurgicky odstranit,

e renalny angiomyolipém, Co je benigny nador obliCiek u dospelych, pri ktorom hrozi riziko vzniku
komplikacii, ale bez potreby okamzitého chirurgického zakroku.

Liek sa takisto pouziva ako pridavna lieCba u pacientov vo veku od 2 rokov so zachvatmi stvisiacimi

s tuberdznou sklerézou, ktori neodpovedali na iné lieky. Liek Votubia sa pouziva pri parcialnych
zachvatoch (zachvatoch, ktoré sa zadinaju v jednej ¢asti mozgu), ktoré sa mdzu, ale nemusia, rozsirit
do celej ¢asti mozgu (sekundarna generalizacia).

Liek Votubia obsahuje ucinnu latku everolimus.

Tuberdzna sklerdza je zriedkava, a preto bol liek Votubia 4. augusta 2010 oznaceny za tzv. liek na
ojedinelé ochorenia (orphan medicine).

Ako sa liek Votubia uziva?

Lie¢bu liekom Votubia ma zadat lekar, ktory ma skasenosti s lie¢bou tuberdznej sklerdzy a

so sledovanim hladin lieku v krvi. Je dostupny vo forme tabliet (2,5; 5 a 10 mg) a dispergovatelnych
tabliet (1, 2, 3 a 5 mg). Uziva sa cez Usta raz denne, kazdy den v rovnakom case, a to jednotne bud’
s jedlom alebo bez jedla.

Pri SEGA a pri pouziti ako pridavna liecba na lieCbu zachvatov zaciatocna davka zavisi od velkosti
povrchu tela (vypocitanej podla vysky a telesnej hmotnosti pacienta) a veku pacienta, lekar vsak
upravi davku podla hladin lieku v krvi pacienta a podla toho, ako dobre pacient liek znasa.

U pacientov s rendlnym angiomyolipdmom je odporucana davka 10 mg uzivana raz denne. Ak sa
u pacientov vyskytnu zdvazné vedlajsie Ucinky, lekar mozno bude musiet znizit davku alebo docasne
lie¢bu prerusit.
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U pacientov so znizenou funkciou pe¢ene bude mozZno potrebné zniZit zadiatoéné davky alebo od lie¢by
upustit v zavislosti od zavaznosti stavu pecene, ako aj od veku pacienta a lie¢eného ochorenia. Ak sa
Votubia pouziva spolu s inymi liekmi, napriklad ako pridavny liek na lieCbu zachvatov, vyska davky
mdze zavisiet aj od inych stbezZne pouzivanych liekov.

Viac informacii o pouzivani lieku Votubia si precitajte v pisomnej informacii pre pouzivatela alebo
kontaktujte svojho lekara alebo lekarnika.

Akym sposobom liek Votubia Gcinkuje?

U¢inna latka lieku Votubia, everolimus, je protinddorovy liek posobiaci tak, Ze blokuje enzymy
nazyvané cicavcia cielfova kinaza rapamycinu (mTOR), ktoré u pacientov trpiacich SEGA alebo
renalnym angiomyolipdémom vyvijaju v nadorovych bunkach zvySenu aktivitu. Everolimus sa najprv

v tele naviaze na protein nazyvany FKBP-12, ktory sa nachadza v bunkach, pricom sa vytvori tzv.
komplex. Tento komplex potom blokuje mTOR. KedZe mTOR sa podiela na kontrole delenia buniek a
raste krvnych ciev, liek Votubia brani deleniu nadorovych buniek a obmedzuje ich zasobovanie krvou.
Predpoklada sa tiez, Ze mTOR zohrava ulohu pri zachvatoch u pacientov s tuberéznou sklerézou, nie je
vSak Uplne zndme, ako liek GcCinkuje, aby im zabranil.

Aké prinosy lieku Votubia boli preukazané v studiach?

Ukazalo sa, ze liek Votubia je ucinny pri lieCbe pacientov trpiacich SEGA a renalnym angiomyolipoémom
tak, Ze zmensSuje objem nadorov. Preukazalo sa tiez, Ze je Ucinny pri zmierfiovani parcidlnych
zachvatov spojenych s tuberéznou sklerézou.

SEGA

V pripade SEGA zapri¢ineného tuberdznou sklerézou sa liek Votubia skiimal v dvoch hlavnych 3tadiach:
na prvej sa zucastnilo 28 dospelych a deti vo veku od troch rokov. Hlavnym meradlom Gc&innosti bolo
zmensSenie hlavného mozgového nadoru pacienta po Siestich mesiacoch liecby: hlavny mozgovy nador
sa zmenSil o polovicu u priblizne 30 % pacientov a o tretinu v pripade priblizne 70 % pacientov. Na
druhej studii sa zucastnilo 117 pacientov (vratane 20 deti vo veku do 3 rokov), pricom liek Votubia sa
porovnaval s placebom (zdanlivym liekom). Hlavnym meradlom Gcinnosti bol pomer pacientov, ktori
odpovedali na liecbu a ktorych mozgovy nador sa po Siestich mesiacoch liecby zmensil minimalne o
polovicu. To nastalo u 35 % pacientov (27 zo 78 pacientov) lieCenych liekom Votubia v porovnani

so ziadnym zmenSenim u 39 pacientov, ktori dostavali placebo.

Renalny angiomyolipém

Pri angiomiolypdme zapri¢inenom tuberdznou sklerézou sa liek Votubia porovnaval s placebom v jednej
Studii so 118 dospelymi. Hlavnym meradlom ucinnosti bol pomer pacientov, ktori odpovedali na liecbu,
a zmenS$enie nadoru najmenej o polovicu, ¢o sa pozorovalo u 42 % pacientov (33 zo 79) lieCenych
liekom Votubia v porovnani so ziadnym zmenSenim u 39 pacientov, ktori dostavali placebo.

Parcialne zachvaty

V jednej hlavnej studii sa preukazali prinosy lieku Votubia ako pridavného lieku na liecbu parcidlnych
zachvatov spojenych s tuberéznou sklerézou, ktoré neboli primerane kontrolované inymi liekmi. Boli do
nej zapojeni 366 dospeli a deti vo veku od 2 rokov. Dva r6zne davkovacie rezimy pridavnej lieCby
liekom Votubia (upravené tak, aby sa dosiahli nizSie alebo vysSie hladiny v krvi) sa porovnavali s
placebom. Pred liecbou mali pacienti v priemere 16 az 17 zachvatov za tyzden a odpoved sa
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povazovala za preukazanu, ak doslo znizeniu poctu zachvatov najmenej o 50 %. Tato odpoved sa
pozorovala u 28 % (33 zo 117) pacientov v skupine s nizSou hladinou v krvi a u 40 % (52 zo 130
pacientov) v skupine s vySSou hladinou v krvi, v porovnani s 15 % (18 zo 119) pacientov, ktori
dostavali placebo. Celkovo u pacientov liecenych liekom Votubia sa pocas lieCby zaznamenalo 29 %o,
resp. 40 % zniZenie poctu zachvatov v porovnani s 15 % zniZzenim u pacientov, ktori dostavali placebo.

Aké rizika sa spajaju s pouzivanim lieku Votubia?

NajCastejsie vedlajsie Ucinky lieku Votubia (pozorované u viac ako 1 pacienta z 10) st akné,
stomatitida (zapal vystelky Ust), infekcie hornych dychacich ciest (nadcha), nazofaryngitida (zapal
nosa a hrdla), sinusitida (zapal dutin), kasel, pneumaénia (infekcia pltc), infekcia mocCovych ciest,
zvysené hladiny cholesterolu v krvi, nepravidelna menstruacia a amenorea (prerusenie menstruac¢ného
cyklu), bolest hlavy, hnacka, vracanie, vyrdzka, Unava, hori¢ka, zniZzena chut do jedla. Zoznam
vSetkych vedlajsich ucinkov pozorovanych pri uzivani lieku Votubia sa nachadza v pisomnej informacii
pre pouZzivatela.

Liek Votubia nesmu pouzZivat osoby, ktoré su precitlivené (alergické) na everolimus, pribuzné lieky ako
sirolimus a temsirolimus alebo na iné zlozky lieku.

Preco bol liek Votubia povoleny v EU?

Eurépska agentira pre lieky poznamenala, ze sa preukazalo, Ze liek Votubia zmensuje velkost
mozgovych nadorov u dospelych a deti s tuberéznou sklerézou a Ze sa od toho ofakava zmiernenie
priznakov a symptomov SEGA, ako su napriklad zachvaty, hydrocefalus (nahromadenie tekutiny

v mozgu) a zvyseny tlak v mozgu. Hoci Standardnou liecbou tohto ochorenia je aj nadalej chirurgicky
zakrok, predpoklada sa, Ze liek Votubia poméze pacientom, ktorych nddor nemozno operovat. V
pripade lieku Votubia sa tiez preukazalo, ze zmensuje velkost nadorov obliiek u pacientov s renalnym
angiomyolipdmom a ze pomaha ako pridavny liek na lieCbu parciadlnych zachvatov suvisiacich s
tuberdznou sklerdézou, ktoré dostato¢ne neodpovedaju na iné lieky. Vedlajsie Ucinky lieku sa povazovali
za zvladnutelné a vo vdeobecnosti boli miernej alebo strednej intenzity. Agentudra preto rozhodla, Ze
prinosy lieku Votubia s vadSie ako rizikd spojené s jeho pouzivanim a odporudila udelit povolenie na
uvedenie na trh.

Liek Votubia bol pdvodne povoleny s tzv. podmienkou, kedZe bolo potrebné predlozit dalsie dékazy o
tomto lieku, najma v slvislosti s jeho dlhodobou G¢innostou. KedZe spoloénost predlozila dalSie
potrebné informacie, povolenie s podmienkou sa zmenilo na Uplné povolenie.

va

Aké opatrenia sa prijimaji na bezpecné a Uucinné pouzivanie lieku Votubia?

Na bezpecné a ucinné pouzivanie lieku Votubia boli do sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku a
pisomnej informacie pre pouzivatela zahrnuté tiez odporucania a opatrenia, ktoré maju zdravotnicki
pracovnici a pacienti dodrziavat.

Tak ako pri vietkych liekoch, aj Gdaje o pouzivani lieku Votubia sa neustale kontroluju. Vedlajsie
ucinky hlasené pri lieku Votubia sa dokladne hodnotia a zabezpecuju sa akékolvek nevyhnutné kroky
na ochranu pacientov.
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Dalsie informacie o lieku Votubia

Lieku Votubia bolo dfia 2. septembra 2011 udelené povolenie na uvedenie na trh platné v celej EU.
Dria 16. novembra 2015 bolo toto povolenie zmenené na Uplné.

Dalsie informécie o lieku Votubia sa nach&dzaji na webovej stranke agentdry: ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Ak potrebujete dalSie informacie o
lie¢be liekom Votubia, preditajte si pisomnu informaciu pre pouzivatela (sGéast spravy EPAR), alebo sa
obratte na svojho oSetrujlceho lekara, resp. lekarnika.

Suhrn stanoviska Vyboru pre lieky na ojedinelé ochorenia k lieku Votubia sa nachadza na webovej
stranke agentdry: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designations.

Poslednéa aktualizacia tohto sthrnu: 04-2018
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