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Otazky a odpovédi

Stazeni zadosti o zménu registrace pripravku Xgeva
(denosumab)

Dne 13. ledna 2017 spolec¢nost Amgen Europe BV oficialné oznamila Vyboru pro humanni lécivé
pripravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost tykajici se pouzivani pripravku Xgeva k lécbé
hyperkalcemie zplsobené malignim onemocnénim (vysokych hladin vapniku v krvi zplsobenych
nadorovym onemocnénim).

Co je Xgeva??

Xgeva je |éCivy pripravek, ktery se pouziva k zabranéni kostnich komplikaci u dospélych se solidnim
nadorem, ktery se rozsifil do kosti. Mezi takovéto komplikace patfi fraktury (zlomeniny kosti), misni
komprese (situace, kdy je micha utlacovana kosti) nebo komplikace vyzadujici radioterapii (I&Cbu
ozarenim) ¢i chirurgicky zakrok.

Pripravek Xgeva se pouziva také k 1é¢bé typu nadorového onemocnéni kosti zvaného velkobunécny
kostni nador u dospélych a dospivajicich, jejichZ kosti jsou jiz plné vyvinuty. Pouziva se u pacientd,
ktefi nemohou byt lé&eni chirurgicky nebo u nichz by chirurgicky zakrok mohl zpUsobit zavazné potize.

Pfipravek Xgeva je registrovan od Cervence 2011. Obsahuje IéCivou latku denosumab a k dispozici je
ve formé roztoku k injekéni aplikaci pod kdzi.

K ¢emu mél byt pripravek Xgeva pouzivan?

Predpokladalo se, Ze pFipravek Xgeva bude rovnéz pouzivan ke zmirnéni hyperkalcemie zplsobené
malignim onemocnénim (vysokych hladin vapniku v krvi zplsobenych nddorovym onemocnénim),
ktera nereagovala na predchozi I1&éCbu IéCivymi pFipravky zvanymi bisfosfonaty.

Vysoké hladiny vapniku predstavuji zavaznou komplikaci, kterd m{ze postihnout pacienty s nadorovym
onemocnénim v poslednich stadiich jejich onemocnéni.
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Jak pripravek Xgeva plisobi?

Léciva latka v pfipravku Xgeva, denosumab, je monoklonalni protilatka, bilkovina, ktera byla vyvinuta
tak, aby rozpoznala jinou bilkovinu s nazvem RANKL a navazala se na ni. RANKL se podili na aktivaci
osteoklastl, coZ jsou buriky v téle, které se podileji na rozpadu kostni tkané. Tim, Ze se denosumab
vaZze na RANKL a blokuje jej, omezuje tvorbu osteoklastl a jejich aktivitu. SniZzuje se tak Ubytek kostni
tkané, diky ¢emuz klesa pravdépodobnost vyskytu zlomenin anebo jinych zavaznych kostnich
komplikaci, a rovnéz se snizuje hladina vapniku v krvi.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

Spole&nost predloZila vysledky studie, kterd zahrnovala 33 pacientd s hyperkalcemii. Pfipravek Xgeva
nebyl v této studii srovnavan s zadnou jinou Ié¢bou. Hlavnim méfitkem ucinnosti byl pocet pacientd,
ktefi reagovali na IéCbu tak, ze se jejich hladina vapniku v krvi snizila na 2,9 mmol/l nebo méné do
10 dnd po podani prvni davky.

V jaké fazi bylo posuzovani zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Zadost byla stazena poté, co vybor CHMP posoudil vychozi dokumentaci pfedlozenou spole¢nosti
a vypracoval seznam otazek. V dobé stazeni zadosti nebyly tyto otazky spoleCnosti jesté zodpovézeny.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni dostupnych Gdaji mél vybor CHMP v dobé stazeni zadosti urcité pochybnosti
a jeho prozatimni stanovisko bylo, e pFipravek Xgeva nemize byt schvalen k 1é&bé hyperkalcemie,
ktera je zplsobena nadorovym onemocnénim a nereaguje na lé¢bu bisfosfonaty.

Vybor CHMP mél za to, Ze hlavni studie vykazovala né&kolik problémd, které vyboru neumoznily dospét
k zavéru ohledné Gcinnosti pfipravku Xgeva. Studie neporovnala pfipravek Xgeva s zadnou jinou
lé¢bou a zahrnovala pouze maly pocet pacientl. Nebylo rovnéz jasné, zda pacienti reagovali na
bisfosfonaty, jeliko? nebyly k dispozici Gdaje o pfedchozi hladiné vapniku v krvi pacient(. Protoze
pacienti navic podstupovali dalsi é¢bu hyperkalcemie nebo nedavno ukoncdili 1é¢bu bisfosfonaty, nebylo
mozno urdit rozsah Géinnosti ani to, zda piinosy zaznamenané ve studii zplsobil pFipravek Xgeva, nebo
tato jina Iécba.

Vybor CHMP proto v dobé stazeni zadosti zastaval nazor, ze vysledky studie nejsou dostatecné,

a dospél k zavéru, ze na zadkladé udajl predlozenych spole¢nosti nelze pripravek schvalit.
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Jaké dtlivody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Spolecnost ve svém dopise, v némz uvédomuje agenturu o stazeni zadosti, uvedla, ze zadost stahuje,
jelikoz vybor CHMP mél za to, zZe poskytnuté Udaje nejsou dostate¢né k tomu, aby mohl dospét

k zavéru, Ze prinosy piipravku Xgeva prevysuji jeho rizika pfi 1é¢bé hyperkalcemie zplsobené
nadorovym onemocnénim.

Tento dopis je k dispozici zde.
Jaké jsou disledky stazeni Zzadosti pro pacienty zafazené do klinickych

studii nebo do programli, v nichz je pripravek Xgeva podavan v ramci lécby
z humannich dtlivodli (na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost vybor CHMP informovala, ze v soucasnosti neprobihaji zadné klinické studie ani programy,
v nich? je pFipravek Xgeva podavan v rdmci lé¢by z humannich ddvodd.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/contacts/not_yet_available.pdf

Jaké jsou dlsledky pro pouziti pripravku Xgeva k prevenci a lécbé dalsich
onemocnéni?

Toto stazeni zadosti nema vliv na pouziti pfipravku Xgeva v ramci jeho schvéalenych indikaci.

PIné znéni zpravy EPAR pro pfipravek Xgeva je k dispozici na internetovych strankach agentury na
adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.
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