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Pytania i odpowiedzi

Wycofanie wniosku o zmiane pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu produktu Xgeva (denosumab)

W dniu 13 stycznia 2017 r. firma Amgen Europe BV oficjalnie powiadomita Komitet ds. Produktow
Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) o zamiarze wycofania swojego wniosku dotyczacego
produktu Xgeva, ktéry miat by¢ stosowany w leczeniu hiperkalcemii w chorobach nowotworowych
(wysoki poziom wapnia we krwi spowodowany nowotworem).

Co to jest Xgeva?

Lek Xgeva stosuje sie w celu zapobiegania powiktaniom kostnym u oséb dorostych z guzami litymi,
ktére rozprzestrzenity sie do kosci. Powiktaniami tymi moga by¢ ztamania (pekniecia kosci), ucisk
rdzenia kregowego (kiedy dochodzi do ucisku rdzenia kregowego przez kos¢) lub powiktania
wymagajace radioterapii (leczenie za pomoca promieniowania) lub wykonania zabiegdw operacyjnych.

Lek Xgeva jest rowniez stosowany w leczeniu nowotworu kosci zwanego guzem olbrzymiokomérkowym
kosci u 0séb dorostych i mtodziezy z w petni rozwinietym uktadem kostnym. Lek stosuje sie u
pacjentéw, u ktérych nie mozna przeprowadzi¢ zabiegu lub u ktdrych taki zabieg doprowadzitby do
ciezkich powikfan.

Produkt Xgeva dopuszczono do obrotu w lipcu 2011 r. Zawiera on substancje czynng denosumab i jest
dostepny w postaci roztworu do wstrzykiwania podskérnego.

W jakim celu mial by¢ stosowany produkt Xgeva?

Produkt Xgeva miat by¢ réwniez stosowany do ograniczania hiperkalcemii w chorobach nowotworowych
(wysoki poziom wapnia we krwi spowodowany nowotworem), ktéra nie ustepowata w reakcji na
poprzednie leczenie tak zwanymi bisfosfonianami.
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Wysoki poziom wapnia jest powaznym powiktaniem mogacym wystepowac u pacjentéw w ostatnich
fazach ich choroby nowotworowej.

Jak dziata produkt Xgeva?

Obecna w produkcie Xgeva substancja czynna denosumab jest przeciwciatem monoklonalnym, tj.
biatkiem majacym rozpoznawac inne biatko o nazwie RANKL i wigzac sie z nim. RANKL bierze udziat w
aktywacji osteoklastow — komorek w organizmie, ktore biorg udziat w rozpadzie tkanki kostnej. Wigzac
sie z RANKL i blokujac go, denozumab zmniejsza tworzenie sie i aktywnos¢ osteoklastow. Zmniejsza to
stopien utraty kosci i prowadzi do zmniejszenia prawdopodobienstwa wystgpienia ztaman i innych
powaznych powiktan kostnych, jak rowniez obniza poziom wapnia we krwi.

Jaka dokumentacje przedstawita firma na poparcie wniosku?

Firma przedstawita wyniki badania, w ktérym wzieto udziat 33 pacjentow z hiperkalcemia. W tym
badaniu leku Xgeva nie poréwnywano z zadnym innym leczeniem. Gtéwng miarg jego skutecznosci
byta liczba pacjentow, ktorzy zareagowali na leczenie, co definiuje sie jako zmniejszenie poziomu
wapnia we krwi do lub ponizej 2,9 mmol/l w ciggu 10 dni po przyjeciu pierwszej dawki.

Na jakim etapie znajdowata sie ocena w momencie wycofania wniosku?

Whniosek wycofano po przeprowadzeniu przez CHMP oceny dokumentacji wstepnej przedifozonej przez
firme i sformutowaniu listy pytan. Firma wycofata wniosek jeszcze przed udzieleniem odpowiedzi na
pytania.

Jakie zalecenia wydat wowczas CHMP?

W momencie wycofania wniosku CHMP zgtosit pewne zastrzezenia na podstawie przegladu danych i
wstepna opinia wskazywata, ze produkt Xgeva nie moze by¢ zatwierdzony w leczeniu hiperkalcemii
spowodowanej nowotworem, w przypadku ktorej nie wystgpita reakcja na leczenie bisfosfonianami.

CHMP uznat, ze w odniesieniu do gtéwnego badania wystgpity pewne problemy uniemozliwiajace
Komitetowi sformutowanie wnioskéw dotyczacych skutecznosci produktu Xgeva: w badaniu nie
dokonano poréwnania produktu Xgeva z jakimikolwiek innymi sposobami leczenia i ujeto jedynie
niewielkg liczbe pacjentéw; nie byto pewnosci, czy na stan pacjentéw wptyw miaty bisfosfoniany, jako
ze wczesniejsze poziomy wapnia we krwi pacjentéw nie byty dostepne. Dodatkowo, jako ze pacjenci
byli poddani innym rodzajom leczenia hiperkalcemii lub uprzednio zaprzestali leczenia bisfosfonianami,
nie mozna bylo ustali¢ skali skutecznosci badz tego, czy korzysci zaobserwowane w badaniu byty
skutkiem dziatania produktu Xgeva czy tez wczesniejszych kuracji.

Dlatego tez w momencie wycofania wniosku zdaniem CHMP wyniki badania nie sq uwazane za
wystarczajace i Komitet uznat, ze na podstawie danych przedstawionych przez firme nie mozna
zatwierdzi¢ leku.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podata firma?

W swoim pismie powiadamiajacym Agencje o wycofaniu wniosku firma oswiadczyta, ze wycofuje
wniosek, poniewaz CHMP uznat, ze przekazane dane sg niewystarczajace do stwierdzenia, iz korzysci
ze stosowania produktu Xgeva przewyzszajq ryzyko w leczeniu hiperkalcemii spowodowanej
nowotworem.

Pismo powiadamiajace jest dostepne tutaj.
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Jakie s skutki wycofania dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach
klinicznych lub programach ,,leczenia ostatniej szansy”?

Firma poinformowata CHMP, ze nie trwajg obecnie zadne badania kliniczne ani programy ,leczenia
ostatniej szansy” z uzyciem produktu Xgeva.

Jakie dziatania podejmuje sie w zwigzku ze stosowaniem produktu Xgeva w
leczeniu innych chordéb i zapobieganiu im?

Nie ma zadnych skutkéw stosowania produktu Xgeva we wczesniej zatwierdzonych wskazaniach.
Petne Europejskie Publiczne Sprawozdanie Oceniajace dotyczace produktu Xgeva znajduje sie na

stronie internetowej Agencji pod adresem: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European
Public Assessment Reports.
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