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Intrebéri si raspunsuri

Retragerea cererii de modificare a autorizatiei de punere
pe piata pentru Xgeva(denosumab)

La 13 ianuarie 2017, Amgen Europe BV a informat oficial Comitetul pentru medicamente de uz uman
(CHMP) ca doreste sa-si retraga cererea de utilizare a Xgeva pentru a trata hipercalcemia maligna
(nivelul ridicat de calciu in sdnge cauzat de cancer).

Ce este Xgeva?

Xgeva este un medicament folosit pentru prevenirea complicatiilor osoase la adultii cu o tumora solida
care s-a raspandit la oase. Aceste complicatii includ fracturi (rupturi ale oaselor), compresie spinala
(atunci cdnd maduva spinarii este comprimata de os) sau complicatii care necesita radioterapie
(tratament cu radiatii) sau interventie chirurgicala.

Xgeva se utilizeaza, de asemenea, pentru tratarea unei forme de cancer osos numit tumora osoasa cu
celule gigante la adulti si la adolescentii ale caror oase s-au dezvoltat complet. Medicamentul se
utilizeaza la pacientii care nu pot fi tratati pe cale chirurgicala sau carora interventia chirurgicala le-ar
cauza probleme grave.

Xgeva este autorizat din iulie 2011. Acesta contine substanta activa denosumab si este disponibil sub
forma de solutie pentru injectie subcutanata.

Pentru ce ar fi trebuit sa se utilizeze Xgeva?

Xgeva ar fi trebuit sa fie utilizat pentru a reduce hipercalcemia maligna (nivelul ridicat de calciul in
sange cauzat de cancer) care nu a raspuns la tratamentul medicamentos anterior cu bifosfonati.

Nivelul ridicat de calciu reprezintda o complicatie grava care poate afecta pacientii bolnavi de cancer
aflati in stadii terminale.

30 Churchill Place e Canary Wharf e London E14 5EU e United Kingdom
Telephone +44 (0)20 3660 6000 Facsimile +44 (0)20 3660 5555 -
Send a question via our website www.ema.europa.eu/contact An agency of the European Union

© European Medicines Agency, 2017. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.



Cum actioneaza Xgeva?

Substanta activa din Xgeva, denosumabul, este un anticorp monoclonal, o proteina care a fost
conceputa pentru a recunoaste si a se lega de o alta proteina numita RANKL. Proteina RANKL este
implicata in activarea osteoclastelor, celulele din organism care sunt implicate in descompunerea
tesutului osos. Prin legarea de RANKL si blocarea actiunii acesteia, denosumabul reduce formarea si
activitatea osteoclastelor. Aceasta reduce pierderea de masa osoasa, scazand probabilitatea de
producere a fracturilor si a altor complicatii osoase grave si conduce, de asemenea, la scaderea
nivelului de calciu din sange.

Ce documentatie a prezentat compania in sprijinul cererii sale?

Compania a prezentat rezultatele unui studiu care a cuprins 33 de pacienti cu hipercalcemie. In cadrul
studiului, Xgeva nu a fost comparat cu niciun alt tratament. Principala masura a eficacitatii s-a bazat
pe numarul pacientilor care au prezentat un raspuns la tratament, definit prin nivelul de calciu din
sange redus la 2,9 mmol/l sau mai putin in decurs de 10 zile de la administrarea primei doze.

Tn ce stadiu se afla evaluarea la momentul retragerii cererii?

Cererea a fost retrasa dupa ce CHMP evaluase documentatia initiala prezentata de companie si
formulase o listd de intrebari. In momentul retragerii cererii, compania nu réspunsese incd la intrebari.

Care a fost recomandarea CHMP la momentul respectiv?

Pe baza analizarii datelor, in momentul retragerii cererii CHMP avea unele motive de ingrijorare si a dat
un aviz provizoriu potrivit caruia Xgeva nu putea fi aprobat pentru tratamentul pacientilor cu
hipercalcemie cauzata de cancer care nu au raspuns la tratamentul cu bifosfonati.

CHMP a considerat ca studiul principal prezenta mai multe probleme care nu-i permiteau comitetului sa
traga o concluzie cu privire la eficacitatea Xgeva: : studiul nu compara Xgeva cu niciun alt tratament si
cuprindea doar un numar mic de pacienti; nu se stia sigur daca afectiunea pacientilor a raspuns la
tratamentul cu bifosfonati, de vreme ce nu erau disponibile date privind nivelul anterior de calciu in
sange al pacientilor. In plus, avand in vedere cd pacientii erau tratati cu alte medicamente pentru
hipercalcemie sau incetasera de curand tratamentul cu bifosfonati, nu era posibila stabilirea amplorii
efectului sau a faptului daca beneficiile observate in cadrul studiului se datorau Xgeva sau erau efectul
respectivelor alte tratamente.

Prin urmare, la momentul retragerii cererii, in opinia CHMP, rezultatele studiului nu erau considerate
suficiente si s-a concluzionat ca medicamentul nu putea fi autorizat pe baza datelor prezentate de
companie.

Care au fost motivele invocate de companie pentru retragerea cererii?

in scrisoarea prin care compania instiinteaza agentia cu privire la retragerea cererii, compania a
declarat ca isi retragea cererea deoarece CHMP a considerat ca datele furnizate nu erau suficiente
pentru a concluziona ca beneficiile Xgeva compensau riscurile acestuia in tratamentul hipercalcemiei
cauzate de cancer.

Scrisoarea de retragere a cererii este disponibild aici.
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Care sunt consecintele retragerii cererii pentru pacientii implicati in studii
clinice sau Tn programe de uz compasional?

Compania a informat CHMP ca nu se desfasoara in prezent studii clinice sau programe de uz
compasional care utilizeaza Xgeva.

Ce se va intampla cu Xgeva pentru prevenirea si tratamentul altor boli?

Nu exista consecinte asupra utilizarii Xgeva pentru indicatiile sale autorizate.

Raportul public european de evaluare complet pentru Xgeva este disponibil pe site-ul
agentiei: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.
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