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Votubia (everolimus)
Sammanfattning av Votubia och varfor det ar godkant inom EU

Vad ar Votubia och vad anvands det for?

Votubia ar ett lakemedel som anvands for att behandla féljande godartade tumorer (icke
cancertumdrer) som orsakas av den genetiska sjukdomen tuber6s skleros:

e Subependymalt jattecellsastrocytom (SEGA), en godartad hjarntumoér. Lakemedlet ges till vuxna
och barn vars hjarntumor inte kan opereras bort.

e Renalt angiomyolipom, en godartad njurtumor. Lakemedlet ges till vuxna som l6per risk att fa
komplikationer men inte behéver opereras akut.

Lakemedlet ges ocksa som tillaggsbehandling till patienter fran tva ars alder som drabbas av anfall
kopplade till tuberds skleros och som inte svarat pa andra behandlingar. Votubia anvands for
behandling av partiella anfall (anfall som startar i en del av hjarnan). Dessa kan sprida sig och paverka
hela hjarnan (sekundar generalisering).

Votubia innehaller den aktiva substansen everolimus.

Tuberds skleros ar sallsynt och Votubia klassificerades som sarlakemedel (ett lakemedel som anvands
vid séallsynta sjukdomar) den 4 augusti 2010.

Hur anvands Votubia?

Behandling med Votubia ska inledas av ldkare med erfarenhet av att behandla patienter med tuberds
skleros och av att faststalla koncentrationen i blodet av lakemedlet. Votubia finns som tabletter

(2,5 mg, 5 mg och 10 mg) och som dispergerbara tabletter (1 mg, 2 mg, 3 mg och 5 mg) och tas via
munnen en gang dagligen vid samma tid varje dag, konsekvent endera med eller utan mat.

For SEGA, och for anvandning som tillaggsbehandling for anfall, beror startdosen pa kroppsytan
(berdknas utifran patientens langd och vikt) och pa patientens alder, men lakaren kommer att justera
dosen utifran halten lakemedel i patientens blod och hur val patienten tolererar lakemedlet.

For patienter med renalt angiomyolipom &r den rekommenderade dosen 10 mg en gang dagligen. Om
patienten far allvarliga biverkningar kan lakaren behéva minska dosen eller avbryta behandlingen
tillfalligt.
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For patienter med nedsatt leverfunktion kan det bli nédvandigt att minska startdoserna eller avsta fran
behandlingen, beroende pa hur allvarlig nedsattningen ar, hur gammal patienten ar och for vilket
tillstdnd patienten behandlas. Nar Votubia tas tillsammans med andra lakemedel, till exempel som
tillaggsbehandling for anfall, kan dosen ocksd komma att avgoras av de andra lakemedlen.

For mer information om hur du anvander Votubia, las bipacksedeln eller tala med lakare eller
apotekspersonal.

Hur verkar Votubia?

Den aktiva substansen i Votubia, everolimus, ar ett lakemedel mot tumérer som verkar genom att
hamma enzymet mTOR (mammalian target of rapamycin), som ar sarskilt aktivt i tumérceller hos
patienter med SEGA eller renalt angiomyolipom. | kroppen binds everolimus forst till proteinet
FKBP-12, som finns inne i cellerna och bildar ett sa kallat komplex. Detta komplex blockerar sedan
mTOR. Eftersom mTOR ar inblandat i kontrollen av celldelningen och tillvaxten av blodkéarl forhindrar
Votubia att tumdércellerna delar sig och minskar blodtillférseln till cellerna. mTOR antas ocksa spela en
roll i de anfall som drabbar patienter med tuberds skleros, men det ar inte helt klarlagt hur Votubia
verkar for att férhindra anfallen.

Vilken nytta med Votubia har visats i studierna?

Votubia har visat sig vara effektivt for att behandla patienter med SEGA och renalt angiomyolipom
genom att krympa tumoérernas volym. Votubia har ocksa visat sig vara effektivt for att minska partiella
anfall kopplade till tuberos skleros.

SEGA

Vid SEGA orsakat av tuberos skleros har Votubia undersokts i tva huvudstudier. Den forsta studien
omfattade 28 vuxna och barn fran tre ars alder. Huvudeffektmattet baserades pa hur mycket
patientens huvudsakliga hjarntumor krympte efter sex manaders behandling. Den huvudsakliga
hjarntuméren krympte med halften hos omkring 30 procent av patienterna och med omkring en
tredjedel hos omkring 70 procent av patienterna. | den andra studien ingick 117 patienter (daribland
20 barn yngre an tre ar) och i den jamfordes Votubia med placebo (overksam behandling).
Huvudeffektmattet var andelen patienter som svarade pa behandlingen och vars hjarntumor krympte
med minst halften efter sex manaders behandling. Detta skedde hos 35 procent av patienterna (27 av
78 patienter) som behandlades med Votubia, jamfért med ingen av de 39 patienter som fick placebo.

Renalt angiomyolipom

Vid renalt angiomyolipom orsakat av tuberds skleros har Votubia jamforts med placebo i en studie med
118 vuxna. Huvudeffektmattet var andelen patienter som svarade pa behandlingen och vars njurtumor
krympte med minst halften, vilket sdgs hos 42 procent av patienterna (33 av 79) som behandlades
med Votubia, jamfort med ingen av de 39 patienter som fick placebo.

Partiella anfall

Nyttan med Votubia som tillaggsbehandling fér partiella anfall kopplade till tuberds skleros som inte
kunnat kontrolleras tillrackligt med andra behandlingar har visats i en huvudstudie. Den omfattade
366 vuxna och minst tva ar gamla barn. Tva olika doseringsscheman for tillaggsbehandling med
Votubia (anpassade for att ge lagre eller hogre nivaer av lakemedlet i blodet) jamfordes med placebo.
Innan behandlingen fick patienterna i genomsnitt 16—17 anfall per vecka och behandlingssvaret ansags
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vara uppnatt om anfallen minskade med minst 50 procent. Detta sdgs hos 28 procent (33 av

117 patienter) i gruppen for lagre nivaer i blodet och hos 40 procent (52 av 130 patienter) i gruppen
for hogre nivaer i blodet, jamfort med 15 procent (18 av 119 patienter) av dem som fick placebo.
Generellt minskade antalet anfall med 29 respektive 40 procent hos patienterna som behandlades med
Votubia, jamfort med 15 procent hos patienterna som fick placebo.

Vilka ar riskerna med Votubia?

De vanligaste biverkningarna som orsakas av Votubia (upptréader hos fler &n 1 av 10 patienter) ar
akne, stomatit (inflammation i munslemhinnan), évre luftvagsinfektion (férkylningar), nasofaryngit
(inflammation i ndsan och halsen), sinusit (bihdleinflammation), hosta, lunginflammation,
urinvagsinfektion, férhojt kolesterol i blodet, oregelbundna menstruationer, amenorré (uteblivna
menstruationer), huvudvark, diarré, krdkningar, hudutslag, trotthet, feber och nedsatt aptit. En
fullstandig férteckning 6ver biverkningar som rapporterats for Votubia finns i bipacksedeln.

Votubia far inte ges till personer som ar 6verkansliga (allergiska) mot everolimus, beslaktade
lakemedel som t.ex. sirolimus och temsirolimus, eller ndgot annat innehallsamne.

Varfor ar Votubia godkant i EU?

Europeiska ldkemedelsmyndigheten (EMA) fann att Votubia har visat sig minska hjarntumorers storlek
hos vuxna och barn med tuberos skleros och att detta forvantas minska tecken och symtom pa SEGA
sasom anfall, hydrocefalus (ansamling av vatska i hjarnan) och 6kat tryck inne i hjarnan. Kirurgi ar
fortfarande standardbehandlingen for denna sjukdom men Votubia forvantas vara till nytta for
patienter vars tumorer inte kan opereras. Votubia har ocksa visat sig minska storleken pa njurtumorer
hos patienter med renalt angiomyolipom och har visat sig vara fordelaktigt som tillaggsbehandling foér
att hantera partiella anfall kopplade till med tuberds skleros nar annan behandling inte har varit
tillrackligt effektiv. Lakemedlets biverkningar ansags vara hanterbara och var i allmanhet lindriga eller
mattliga. Myndigheten fann darfor att nyttan med Votubia ar stérre an riskerna och rekommenderade
att Votubia godkanns for férsaljning.

Votubia godkandes ursprungligen enligt reglerna om villkorat godkannande”, da det vantades komma
ytterligare uppgifter om lakemedlet, sarskilt nar det galler dess langsiktiga effekter. Eftersom foretaget
har lamnat den ytterligare information som kravdes har godkannandet andrats fran villkorat till
fullstdndigt godkannande.

Vad gors for att garantera séker och effektiv anvandning av Votubia?

Rekommendationer och forsiktighetsatgarder som halso- och sjukvardpersonal och patienter ska iaktta
for saker och effektiv anvandning av Votubia har tagits med i produktresumén och bipacksedeln.

Liksom for alla lakemedel dvervakas de vetenskapliga uppgifterna for lakemedlet kontinuerligt.
Biverkningar som har rapporterats for Votubia utvarderas noggrant och nodvandiga atgarder for att
skydda patienter vidtas.
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Mer information om Votubia

Den 2 september 2011 beviljades Votubia ett villkorat godkannande for forsaljning som galler i hela
EU. Den 16 november 2015 &ndrades detta godkannande till ett fullstdndigt godkdnnande for
forsaljning.

Mer information om Votubia finns pd EMA:s webbplats: ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/European Public Assessment Reports. Mer information om behandling med Votubia finns i

bipacksedeln (ingar ocksa i EPAR). Du kan ocksa kontakta din lakare eller apotekspersonal.

Sammanfattningen av stallningstagandet om Votubia fran kommittén for sarlakemedel finns pa EMA:s
webbplats: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designations.

Denna sammanfattning uppdaterades senast 04-2018.
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