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Xgeva (denosumab)
Przeglad wiedzy na temat leku Xgeva i uzasadnienie udzielenia Pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu w UE

Co to jest lek Xgeva i w jakim celu sie go stosuje

Lek Xgeva stosuje sie w celu zapobiegania powiktaniom kostnym u oséb dorostych z zaawansowanym
nowotworem ztosliwym, ktory rozprzestrzenit sie do kosci. Powiktaniami tymi mogg by¢ ztamania
(pekniecia kosci), ucisk rdzenia kregowego (ucisk rdzenia kregowego wywotany przez uszkodzenie
sasiadujacej kosci) lub choroby kosci wymagajace radioterapii (leczenie za pomoca promieniowania)
lub wykonania zabiegdéw operacyjnych.

Lek Xgeva jest rowniez stosowany w leczeniu nowotworu kosci zwanego guzem olbrzymiokomaérkowym
kosci u 0séb dorostych i mtodziezy z w petni rozwinietym uktadem kostnym. Lek stosuje sie u
pacjentéw, u ktérych nie mozna przeprowadzi¢ zabiegu chirurgicznego lub u ktérych taki zabieg
moégtby doprowadzi¢ do powiktan.

Lek Xgeva zawiera substancje czynng denosumab.
Jak stosowac¢ lek Xgeva

Lek Xgeva jest wydawany wytgcznie na recepte. Lek jest dostepny w postaci roztworu do wstrzykiwan
podskérnych.

Aby unikng¢ powiktan kostnych w przypadku nowotworu, ktory rozprzestrzenit sie do kosci, lek Xgeva
podaje sie raz na 4 tygodnie w pojedynczym wstrzyknieciu podskérnym (w dawce 120 mg) w udo,
brzuch lub gérng cze$¢ ramienia.

U pacjentéw z guzem olbrzymiokomodrkowym kosci stosuje sie wstrzykniecie podskdrne 120 mg raz na
tydzien przez 3 tygodnie, a nastepnie raz na 4 tygodnie.

W czasie leczenia lekiem Xgeva pacjenci powinni przyjmowac suplementy wapnia i witaminy D.

Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Xgeva znajduje sie w ulotce dla pacjenta lub udzieli ich
lekarz lub farmaceuta.
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Jak dziata lek Xgeva

Substancja czynna leku Xgeva, denosumab, jest przeciwciatem monoklonalnym, ktére zostato
zaprojektowane w taki sposob, aby rozpoznawato inne biatko o nazwie RANKL i wigzato sie z nim. Biatko
to bierze udziat w aktywacji osteoklastow — komérek w organizmie, ktére biorg udziat w rozpadzie
tkanki kostnej. Wigzac sie z RANKL i blokujac go, denosumab zmniejsza tworzenie sie i aktywnos¢
osteoklastow. Zmniejsza to stopien utraty kosci i prowadzi do zmniejszenia prawdopodobienstwa
wystgpienia ztaman i innych powaznych powikfan kostnych. Komérki guza olbrzymiokomérkowego kosci
sg rowniez aktywowane przez RANKL. Leczenie denosumabem hamuje ich wzrost i rozktad tkanki
kostnej, dzieki czemu zdrowa tkanka kostna moze zastgpic¢ tkanke guza.

Korzysci ze stosowania leku Xgeva wykazane w badaniach
Zapobieganie powikianiom kostnym

Lek Xgeva porownywano z kwasem zoledronowym (inny lek stosowany w zapobieganiu powiktaniom
kostnym) w czterech badaniach gtéwnych u pacjentéw z réznymi rodzajami nowotwordw ztosliwych,
ktore rozprzestrzenity sie do kosci.

We wszystkich badaniach oceniano ryzyko wystgpienia pierwszego zdarzenia zwigzanego z uktadem
kostnym (takiego jak ztamanie, ucisk rdzenia kregowego lub konieczno$¢ zastosowania radioterapii lub
wykonania zabiegu operacyjnego kosci) w okresie trwania badania poprzez pomiar czasu, ktéry uptynat
do momentu wystgpienia takiego zdarzenia.

W pierwszym badaniu uczestniczyto 2046 pacjentéw z rakiem piersi, a w drugim badaniu brato udziat
1901 mezczyzn z rakiem prostaty, ktory nie reagowat na leczenie hormonalne. W badaniach tych lek
Xgeva zmniejszyt ryzyko wystapienia pierwszego zdarzenia dotyczacego uktadu kostnego o 18% w
poréwnaniu z kwasem zoledronowym.

W trzecim badaniu uczestniczyto 1776 pacjentéw z zaawansowanymi guzami litymi w réznych czesciach
ciata lub ze szpiczakiem mnogim (rak szpiku kostnego). W badaniu tym lek Xgeva zmniejszyt ryzyko
wystgpienia pierwszego zdarzenia dotyczacego uktadu kostnego o 16% w poréwnaniu z kwasem
zoledronowym.

W innym badaniu z udziatem 1718 pacjentdw z nowo rozpoznanym szpiczakiem mnogim lek Xgeva byt
réwnie skuteczny jak kwas zolendronowy pod wzgledem opdznienia wystgpienia pierwszego zdarzenia
dotyczacego uktadu kostnego u pacjentow.

Leczenie guza olbrzymiokomoérkowego kosci

W przypadku pacjentéw z guzem olbrzymiokomdrkowym kosci wykazano skutecznos¢ leku Xgeva w
kontrolowaniu choroby. W dwdch badaniach gtéwnych oceniono dziatanie leku Xgeva u 0séb dorostych
lub mtodziezy z dojrzatym uktadem kostnym z guzem olbrzymiokomérkowym kosci, w przypadku
ktorych zabieg byt nieodpowiedni lub spowodowatby ciezkie powiktania w postaci amputacji koriczyny.

W pierwszym badaniu uczestniczyto 37 pacjentow, z ktdrych 86% zareagowato na leczenie lekiem
Xgeva. Odpowiedz na leczenie okreslono jako eliminacje co najmniej 90% komdrek olbrzymich lub
brak postepu choroby po 25 tygodniach leczenia.

W drugim badaniu, w ktérym uczestniczyto 507 pacjentéw, dzieki zastosowaniu leku Xgeva uniknieto
koniecznosci wykonania zabiegu operacyjnego u okoto potowy (109 z 225) 0séb z grupy, w ktorej
wykonanie zabiegu spowodowatoby wystgpienie powiktan. U 84 sposrod pozostatych oséb mozliwe byto
wykonanie mniej rozlegtego zabiegu niz uprzednio planowano. U okoto 20% pacjentow mozliwe byto



catkowite usuniecie chirurgiczne nowotworu. W przypadku 31 pacjentéw doszto do pogorszenia
choroby w trakcie leczenia.

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Xgeva

Najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Xgeva (obserwowane u wiecej niz 1
na 10 pacjentéw) to hipokalcemia (mate stezenie wapnia we krwi), bdél miesni i kosci, dusznos¢
(problemy z oddychaniem) i biegunka. Inne czeste dziatania niepozadane (obserwowane u maksymalnie
1 na 10 pacjentdéw) to rozwdj innego rodzaju nowotworu u pacjentdéw z zaawansowanym nowotworem,
hipofosfatemia (mate stezenie fosforandw we krwi), nadmierne pocenie sie, utrata zebdw i martwica
kosci szczeki (obumieranie kosci zuchwy mogace powodowac bdl, owrzodzenia w jamie ustnej lub
ruszanie sie zebow).

Leku Xgeva nie wolno stosowac u pacjentow, u ktérych nie doszto do petnego wygojenia ran po zabiegu
chirurgicznym w obrebie szczeki lub jamy ustnej, i u 0séb z ciezka postacig nieleczonej hipokalcemii.

Petny wykaz dziatan niepozadanych i ograniczen zwigzanych ze stosowaniem leku Xgeva znajduje sie w
ulotce dla pacjenta.

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Xgeva w UE

Europejska Agencja Lekdw (EMA) uznata, ze korzysci ptynace ze stosowania leku Xgeva dla pacjentéw z
nowotworami ztosliwymi, ktére rozprzestrzenity sie do kosci, przewyzszajg ryzyko i moze on by¢
dopuszczony do stosowania w UE. Agencja zwrdcita uwage na potrzebe skutecznego sposobu leczenia
choroby kosci w zaawansowanych nowotworach ztosliwych, zwtaszcza u pacjentéw z zaburzeniami
czynnosci nerek, poniewaz obecnie dostepne leki mogg miec toksyczny wptyw na nerki. Agencja uznata,
ze wykazano skutecznos$c¢ leku Xgeva w zapobieganiu zdarzeniom dotyczacym ukfadu kostnego przy
mniejszej toksycznosci dla nerek i tatwiejszym sposobie podawania w pordwnaniu z obecnie istniejgcymi
lekami.

W odniesieniu do pacjentow z guzem olbrzymiokomorkowym kosci za istotng klinicznie uznano
mozliwo$¢ catkowitego chirurgicznego usuniecia guza po leczeniu i mozliwos$¢ wykonania mniej
rozlegtego zabiegu u niektérych pacjentéw. Agencja uznata, ze korzysci ptynace ze stosowania leku
Xgeva w przypadku guza olbrzymiokomorkowego kosci przewyzszaja ryzyko i moze on by¢ dopuszczony
do stosowania w UE.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Xgeva

Firma wprowadzajaca lek Xgeva do obrotu dostarczy karte zawierajacg informacje dla pacjentéw o
ryzyku martwicy kosci szczeki i instrukcje dotyczace kontaktu z lekarzem w razie wystapienia objawdw.

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Xgeva w charakterystyce produktu
leczniczego i w ulotce dla pacjenta zawarto rowniez zalecenia i $rodki ostroznosci przeznaczone dla
personelu medycznego i pacjentow.

Tak jak w przypadku wszystkich lekéw, dane o stosowaniu leku Xgeva sg stale monitorowane.
Zgtaszane dziatania niepozadane leku Xgeva sg starannie oceniane i podejmowane sg wszystkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentéw.



Inne informacje dotyczace leku Xgeva

Lek Xgeva otrzymat pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, wazne w catej UE od dnia 13 lipca 2011 r.

Dalsze informacje na temat leku Xgeva znajdujq sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.

Data ostatniej aktualizacji: 06.2018.
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