PRILOHA I

ZOZNAM NAZVOV, FARMACEUTICKA FORMA, MNOZSTVA UCINNYCH LATOK V
LIEKU, SPOSOB PODAVANIA, UCHADZAC A DRZITEL, ROZHODNUTIA O
REGISTRACII V CLENSKYCH STATOCH



Clensky §tat Dr7itel’ rozhodnutia Uchadzaé Nazov MnoZstvo Farmaceuticka Sposob Obsah

o registracii aktivnej latky ~ forma podavania (koncentricia)
Dansko Valera Pharmaceuticals Vantas 50 mg Implantat Subkutanne 50 mg
Ireland Ltd.

25-28 North Wall Quay,
Dublin, frsko

Nemecko Valera Vantas 50 mg Implantat Subkutanne 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, frsko

frsko Valera Vantas 50 mg Implantat Subkutanne 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, irsko

Taliansko Valera Vantas 50 mg Implantat Subkutanne 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, frsko

Spanielsko Valera Vantas 50 mg Implantat Subkutanne 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, frsko

Spojené Valera Vantas 50 mg Implantat Subkutanne 50 mg
kralovstvo (Velka Pharmaceuticals
Britania*) Ireland Ltd.

25-28 North Wall
Quay, Dublin, frsko



PRILOHA 11

ODBORNE ZAVERY



ODBORNE ZAVERY
CELKOVY SUHRN ODBORNEHO HODNOTENIA PRIPRAVKU VANTAS (pozri prilohu I

Karcinom prostaty je v skorom $tadiu svojho prirodzeného cyklu zavisly od androgénov. V neskorom
klinickom S§tadiu je nezavisly od androgénov a nereaguje na hormonalnu liecbu. AvSak je
pravdepodobné, ze aj v $tadiu nezavislom od androgénov karcindém prostaty obsahuje subpopulacie
buniek, ktoré su zavislé od androgénov. Na zaklade tychto obmedzenych udajov patri pokracujica
supresia androgénov v pripade muzov s karcindmom prostaty, ktory je nezavisly od androgénov
(AIPC), v sucasnosti k Standardnej starostlivosti. V minulosti sa supresia testosteronu dosiahla
pomocou bilateralnej orchiektomie (chirurgicka kastracia). V poslednych dvoch desatrodiach sa na
odstranenie androgénov pouzivala injekcia agonistov horménu uvoliiujiceho luteinizaény hormoén
testosteronu, aby sa v pripade ADT minimalizovala stimulacia buniek karcindmu prostaty. Sérové
koncentracie testosteronu, ktoré zodpovedaju Grovni kastracie, boli vac¢Sinou nastavené na menej nez
50 ng/dl (1,7 nmol/l), beruic do tivahy znamu variabilitu hodnét v referenénych laboratériach.
Dosiahnutie hladin testosterénu na urovni kastracie je pri pokroc¢ilom karcinome prostaty citlivom na
hormény prijatelnym nadhradnym parametrom, ktory sa méze premietnut’ do menej bolestivej formy
metastaz kosti, do zlepSenia toku moc¢u a v niektorych pripadoch do spomalenia progresie tumoru,
hoci sa nedokazal zjavny prinos pre prezitie. Odstranenie androgénov sa povazuje za paliativnu lieCbu.
Okrem toho prijal vybor CHMP v roku 2004 ako sti¢ast’ odbornej rady SAWP redukciu testosteronu
na uroven kastracie ako platni nahradu za klinicka G¢innost’ pri pokro¢ilom karcindéme prostaty.
Farmakologicky parameter sérového testosteronu < 50 mg/dl zdokumentovany v pripade lieku Vantas
v stadiach 302, 301 a tiez v dlhodobej rozsirenej Studii 301 je teda v pripade pacientov s pokroCilym
karcinémom prostaty prijatelnym primarnym parametrom c¢innosti.

Pri 98 % az 100 % ucinnosti na zniZenie sérového testosteronu su d’alSie aktivne porovnavacie Stadie
zbyto¢né, a preto nie st potrebné. Mohol by sa pouzit’ d’alsi agonista LHRH, avSak je to zbytocné
vzhladom na metaanalyzu, ktorti predlozil ziadatel’, orchiektdmia nie je prijatelna, ak st dostupné
reverzibilné metddy, DES je zastarald a nesteroidné antiandrogény mézu mat’ mensiu ucinnost’, ked’ sa
pouzivaji v monoterapii.

Zda sa, ze databaza bezpecnosti je obmedzend, avSak ani v ramci amerického postmarketingového
sledovania, ani v skuskach sa nevyskytli Ziadne neoéakavané problémy tykajuce sa bezpecnosti. Udaje
dlhodobej rozsirenej stadie 301 podporuji dlhodobu bezpecnost’ v pripade pacientov lieCenych lieckom
Vantas pocas dvoch alebo viacerych rokov. Treba rozliSovat medzi aspektmi bezpe€nosti liecby
supresie androgénov vseobecne a (lokalnou) bezpecnostou tohto produktu. Bezpecnost’ supresie
androgénov je dobre znama a d’alSie informacie o tomto produkte nie st potrebné. Lokalna bezpecnost’
licku Vantas je dostatone preskimana a dalSie komparativne S$tudie nie st potrebné. Navrh
ziadatel'a/drzitel'a povolenia na uvedenie na trh zahrnuat do planu riadenia rizik pat vyhrad, ktoré sa
tykaju bezpecnosti farmakovigilancie, je schvaleny (dve vyhrady sa tykaju konkrétne unikatneho
zloZenia lieku Vantas a d’alSie tri su klasifikované ako ucinky triedy: expulzia, celulitida, s¢ervenanie,
osteopordza a predizenie QT).

Vybor CHMP teda sthlasi s tym, Ze z odpovedi, ktoré ziadatel’ predlozil, vyplyva, Ze tieto otazky sa
riesia. Vantas je novy agonista LHRH a tato farmakologicka trieda sa zaCala pouZzivat’ na lieCbu
pokrocilého karcindmu prostaty pred vySe 20 rokmi. Neexistuje ziadny naznak odli$nosti
ktoréhokol'vek z Clenov tejto triedy, pokial’ ide o ti¢innost” a bezpecnost,, a zda sa, Ze Vantas nie je v
tomto ohlade vynimkou. Udaje dlhodobej rozsirenej stidie 301, ktoré sa tykajii uéinnosti a
bezpecnosti, podporujii dlhodobu ucinnost a bezpecnost v pripade pacientov, ktori dostavaju
paliativnu liecbu na pokrocily karcindm prostaty pomocou histrelinového implantatu pocas dvoch
alebo viacerych rokov. Vybor CHMP pozaduje podl'a navrhu ziadatel'a/drzitel’'a povolenia na uvedenie
na trh zahrnut' do planu riadenia rizika pét’ obav, ktoré sa tykaju bezpecnosti farmakovigilancie, ako je
uvedené vyssie.



Vybor CHMP odporucil udelit’ povolenie na uvedenie na trh, pre ktoré je sthrn charakteristickych
vlastnosti lieku, oznacenie na obale a pisomna informacia pre pouzivatel'ov konecnou verziou, ktora
bola vytvorena pocas postupu koordina¢nej skupiny, ako sa uvadza v prilohe I1I k lieku Vantas.



PRILOHA III

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU, OZNACENIE OBALU A
PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATEL.OV



Schvaleny stihrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie a pisomna informacia pre pouzivatel'ov
si vyslednymi verziami ziskanymi pocas postupu koordinacnej skupiny.



