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Xgeva (denosumab)
Um resumo sobre o Xgeva e porgue esta autorizado na UE

O que é o Xgeva e para que é utilizado?

O Xgeva € um medicamento utilizado na prevencdo de complicacdes 6sseas em adultos com cancro
avancado que se tenha disseminado para os 0ssos. Estas complicagdes incluem fraturas (osso partido),
compressdo medular (pressdo na medula espinal causada por les6es no osso circundante), ou
problemas 6sseos que requerem radioterapia (tratamento com radiacgdo) ou cirurgia.

O Xgeva é também utilizado no tratamento de um tipo de cancro 6sseo denominado tumor de células
gigantes do osso em adultos e adolescentes cujos 0ssos se encontram totalmente desenvolvidos. E
utilizado em doentes que nao podem ser tratados por cirurgia ou nos quais a cirurgia causaria
problemas graves.

Xgeva contém a substancia ativa denosumab.
Como se utiliza oXgeva?

Xgeva sO pode ser obtido mediante receita médica. Esta disponivel na forma de solucéo injetavel sob a
pele.

Na prevencéo de complicagdes 6sseas no cancro que se disseminou para 0os 0ss0s, sdo administrados
120 mg uma vez a cada 4 semanas na forma de Unica injegcao sob a pele, na coxa, no abdémen
(barriga) ou na parte superior do braco.

Nos doentes com tumor de células gigantes do o0sso, sao injetados 120 mg sob a pele uma vez por
semana durante 3 semanas, e depois uma vez de 4 em 4 semanas.

Durante o tratamento com o Xgeva, os doentes devem tomar suplementos de calcio e vitamina D.
Para mais informacdes sobre a utilizacdo de Xgeva, consulte o Folheto Informativo ou contacte o seu
médico ou farmacéutico.

Como funciona o Xgeva?

A substancia ativa do Xgeva, o denosumab, € um anticorpo monoclonal que foi concebido para
reconhecer e fixar-se a uma proteina denominada RANKL. Esta proteina ativa os osteoclastos, as células
do organismo responsaveis pela degradacgdo do tecido 6sseo. Ao ligar-se a RANKL e bloqueando-a, o
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denosumab reduz a formacéo e a atividade dos osteoclastos. Isto reduz a perda de o0sso, tornando
menos provavel a ocorréncia de fraturas e de outras complicagfes 6sseas graves. As células no tumor
de células gigantes do osso sdo também ativadas através da RANKL, e o tratamento com o denosumab
impede o seu crescimento e a decomposi¢do do 0sso, permitindo, deste modo, que o 0sso normal
substitua o tumor.

Quais os beneficios demonstrados pelo Xgeva durante os estudos?
Prevencdo de complicacdes 6sseas

O Xgeva foi comparado com acido zoledrdnico (outro medicamento utilizado na prevencgéo de
complicagBes Osseas) em quatro estudos principais em doentes com diferentes tipos de cancro que se
tinham disseminado para 0s 0ssos.

Todos os estudos analisaram o risco de um «primeiro acontecimento 6sseo» (como uma fratura,
pressdo sobre a medula espinal ou a necessidade de radioterapia ou de cirurgia 6ssea) durante o
periodo do estudo, medindo o tempo até a ocorréncia deste acontecimento.

O primeiro estudo incluiu 2046 doentes com cancro da mama e o segundo estudo incluiu 1901 homens
com cancro da préstata que nao tinham respondido a tratamento hormonal. Nestes estudos, o Xgeva
reduziu o risco de desenvolvimento de um primeiro acontecimento dsseo em 18 %, em comparagao
com o acido zoledrénico.

O terceiro estudo incluiu 1776 doentes com tumores solidos avangcados em varias partes do corpo ou
com mieloma multiplo (um cancro da medula dssea). Neste estudo, o Xgeva reduziu o risco de
desenvolvimento de um primeiro acontecimento 6sseo em 16 %, em comparacgdo com o acido
zoledronico.

Noutro estudo que incluiu 1718 doentes com mieloma multiplo recém-diagnosticado, o Xgeva foi tao
eficaz como o acido zoledrénico no retardamento do primeiro acontecimento 6sseo do doente.

Tratamento do tumor de células gigantes do osso

Nos doentes com tumor de células gigantes do osso, o Xgeva demonstrou eficacia no controlo da
doenca. Dois estudos principais analisaram a acdo do Xgeva em adultos ou adolescentes de crescimento
completo com tumor de células gigantes do osso néo elegiveis para cirurgia ou nos quais a cirurgia
resultaria em complica¢des graves, como a amputacdo de um membro.

O primeiro estudo incluiu 37 doentes, 86 % dos quais responderam ao tratamento com o Xvega. A
resposta ao tratamento foi definida como a eliminacgdo de, pelo menos, 90 % das células gigantes ou a
inexisténcia de progressédo da doenca ap6s 25 semanas de tratamento.

No segundo estudo, que incluiu 507 doentes, o tratamento com o0 Xvega evitou a cirurgia em cerca de
metade (109 de 225) do grupo em quem a cirurgia teria resultado em complicacfes. Dos restantes,
84 realizaram uma cirurgia com menor extensédo do que o anteriormente planeado. Cerca de 20 % dos
doentes conseguiram que o seu cancro fosse totalmente removido por cirurgia. Durante o tratamento,
31 doentes sofreram um agravamento da doenca.

Quais sdo os riscos associados ao Xgeva?

Os efeitos secundarios mais frequentes associados ao Xgeva (observados em mais de 1 em cada

10 doentes) sdo hipocalcemia (niveis baixos de céalcio no sangue), dor nos musculos e nos 0ssos, dispneia
(dificuldade em respirar) e diarreia. Outros efeitos secundarios frequentes (observados em 1 em cada

10 doentes) sédo o aparecimento de outra forma de cancro nos doentes com cancro avancado,



hipofosfatemia (niveis baixos de fosfato no sangue), transpiracdo aumentada, perda de dentes e
osteonecrose da mandibula (lesdo 6ssea no maxilar que pode dar origem a dores, feridas na boca ou
perda de dentes).

O Xgeva é contraindicado em doentes com feridas resultantes de cirurgia dentaria ou da boca que ainda
néo cicatrizaram ou em pessoas com hipocalcemia grave e ndo tratada.

Para a lista completa das restrigbes de utilizacdo e dos efeitos secundarios comunicados relativamente
a Xgeva, consulte o Folheto Informativo.

Porque esta o Xgeva autorizado na UE?

A Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que os beneficios do Xgeva sdo superiores aos seus riscos
em doentes com cancro que se disseminou para 0s 0ssos, e 0 medicamento pode ser autorizado para
utilizacdo na UE. A Agéncia observou gque existe a necessidade de um tratamento eficaz para a doenca
6ssea no cancro avangado, em particular em doentes com problemas renais, dado que os tratamentos
atualmente disponiveis podem ser tdxicos para os rins. A Agéncia considerou que o Xgeva foi eficaz na
prevencao de acontecimentos 6sseos e foi menos téxico para os rins, além de ser mais facil de utilizar do
que os tratamentos existentes.

No caso dos doentes com tumor de células gigantes do 0sso, a possibilidade de remocao cirurgica
completa do tumor apds o tratamento e a reducdo da extensédo da cirurgia foram considerados
clinicamente importantes. A Agéncia considerou que os beneficios do Xgeva no tratamento do tumor de
células gigantes do osso foram superiores aos seus riscos e recomendou a sua autorizac¢do para utilizagdo
na UE.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacdo segura e eficaz
do Xgeva?

A empresa que comercializa Xgeva fornecera um cartao para informar os doentes sobre o risco de
osteonecrose da mandibula e alertando os doentes para que contactem o seu médico caso sintam
sintomas.

No Resumo das Caracteristicas do Medicamento e no Folheto Informativo foram igualmente incluidas
recomendac0Oes e precaucdes a observar pelos profissionais de salde e pelos doentes para a utilizagdo
segura e eficaz de Xgeva.

Tal como para todos os medicamentos, os dados sobre a utilizagdo do Xgeva sdo continuamente
monitorizados. Os efeitos secundarios comunicados com o Xgeva sdo cuidadosamente avaliados e sdo
tomadas quaisquer acdes necessarias para proteger os doentes.

Outras informacoes sobre o Xgeva

A 13 de julho de 2011, o Xgeva recebeu uma Autorizacédo de Introducdo no Mercado, valida para toda
a UE.

Mais informacdes sobre o Xgeva podem ser encontradas no sitio da internet da Agéncia:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.

Este resumo foi atualizado pela ultima vez em 03-2018.
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