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Xgeva (denosumab)
Sammanfattning av Xgeva och varfor det ar godkant inom EU

Vad ar Xgeva och vad anvands det for?

Xgeva ar ett lakemedel som anvands for att forhindra skelettkomplikationer hos vuxna med avancerad
cancer som spridit sig till skelettet. Exempel pa sadana komplikationer ar frakturer (benbrott),
ryggmargskompression (tryck pa ryggmargen som orsakas av skada pa omgivande ben) eller
skelettproblem som kraver stralbehandling eller kirurgiska ingrepp.

Xgeva anvands aven for att behandla en typ av skelettcancer som kallas jattecellstumdor i skelettet hos
vuxna och ungdomar vars skelett har vuxit fardigt. Det ges till patienter som inte kan behandlas
genom kirurgi eller déar kirurgi sannolikt leder till komplikationer.

Xgeva innehéller den aktiva substansen denosumab.
Hur anvands Xgeva?

Xgeva ar receptbelagt. Det finns som en l6sning for injektion under huden.

For att forhindra skelettkomplikationer vid cancer som har spridit sig till skelettet ges 120 mg var
fjarde vecka som en enskild injektion under huden i laret, buken (magen) eller 6verarmen.

Till patienter med jattecellstumor i skelettet injiceras 120 mg under huden en gang i veckan under tre
veckor och sedan en gang var fjarde vecka.

Under behandling med Xgeva ska patienterna ta tillskott av kalcium och vitamin D.

For att fA mer information om hur du anvander Xgeva, las bipacksedeln eller tala med lakare eller
apotekspersonal.

Hur verkar Xgeva?

Den aktiva substansen i Xgeva, denosumab, ar en monoklonal antikropp som har utformats for att
k&nna igen och fasta vid ett protein som kallas RANKL. Detta protein aktiverar osteoklaster, de celler i
kroppen som medverkar till att bryta ned benvdvnaden. Genom att denosumab binder till RANKL och
blockerar det hammas bildningen av och aktiviteten hos osteoklasterna. Detta leder till minskad
benforlust, vilket gor frakturer och andra allvarliga skelettkomplikationer mindre sannolika. Cellerna i
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skelettets jattecellstumor aktiveras ocksa via RANKL, och behandling med denosumab forhindrar att de
véxer och bryter ner skelettet, sa att normalt skelett kan ersatta tumaoren.

Vilken nytta med Xgeva har visats i studierna?
Forhindrande av skelettkomplikationer

Xgeva jamférdes med zoledronsyra (ett annat lakemedel som anvéands for att forhindra
skelettkomplikationer) i fyra huvudstudier pa patienter med olika typer av cancer som spridit sig till
skelettet.

I alla studier undersoktes risken for patienter att fa den forsta “skelettrelaterade handelsen” (sdsom en
fraktur, tryck pa ryggmargen eller behov av stralbehandling av eller kirurgiska ingrepp i skelettet)
under studiens gang genom att méata hur lang tid det tog innan denna handelse intraffade.

Den forsta studien omfattade 2 046 patienter med brdstcancer och den andra studien omfattade 1 901
man med prostatacancer, som inte svarade pa hormonell behandling. | dessa studier minskade Xgeva
risken for att utveckla den forsta skelettrelaterade handelsen med 18 procent jamfort med
zoledronsyra.

Den tredje studien omfattade 1 776 patienter med framskridna solida tumdrer i olika delar av kroppen
eller med multipelt myelom (cancer i benmargen). | denna studie minskade Xgeva risken for att
utveckla den forsta skelettrelaterade handelsen med 16 procent jamfért med zoledronsyra.

I en annan studie omfattande 1 718 patienter med nyligen diagnostiserat multipelt myelom var Xgeva
lika effektivt som zoledronsyra i att fordrdja patienternas forsta skelettrelaterade handelse.

Behandling av jattecellstumor i skelettet

Hos patienter med jattecellstumor i skelettet var Xgeva effektivt for att kontrollera sjukdomen. | tva
huvudstudier undersoktes Xgevas effekt pa vuxna eller fullvuxna ungdomar med jattecellstumor i
skelettet som inte var lampliga for kirurgi eller dar kirurgi skulle ha resulterat i svara komplikationer
sdsom amputation av en lem.

Den forsta studien omfattade 37 patienter av vilka 86 procent svarade pa behandling med Xgeva. Svar
pa behandling definierades som eliminering av minst 90 procent av jattecellerna eller ingen
progression av tillstadndet efter 25 veckors behandling.

I den andra studien som omfattade 507 patienter férhindrade behandling med Xgeva kirurgi hos
ungefar halften (109 av 225) i den grupp dar kirurgi skulle ha resulterat i komplikationer. Av de 6vriga
kunde 84 underga mindre extensiv kirurgi an tidigare planerat. Hos omkring 20 procent av patienterna
var det méjligt att fullstdndigt operera bort cancern. For 31 av patienterna férsamrades deras sjukdom
under behandlingen.

Vilka ar riskerna med Xgeva?

De vanligaste biverkningarna som orsakas av Xgeva (upptrader hos fler &n 1 av 10 patienter) ar
hypokalcemi (lag kalciumhalt i blodet), smarta i muskler och skelett, dyspné (svarighet att andas) och
diarré. Andra vanliga biverkningar (upptréader hos upp till 1 av 10 patienter) ar utveckling av andra
typer av cancer hos patienter med avancerad cancer, hypofosfatemi (1&g halt av fosfat i blodet), kraftig
svettning, tandlossning och osteonekros i kaken (skador pa benvavnaden i kidken, vilket kan leda till
smarta, munsar och tandlossning).



Xgeva far inte ges till patienter vars operationssar efter tand- eller munkirurgi inte har lakt eller till
personer med svar obehandlad hypokalcemi.

En fullstandig forteckning dver biverkningar och restriktioner for Xgeva finns i bipacksedeln.
Varfor ar Xgeva godkant i EU?

Europeiska ldkemedelsmyndigheten fann att férdelarna med Xgeva ar storre &n riskerna for patienter
med cancer som spritts till skelettet och att det kan godkénnas for forsaljning i EU.
Lakemedelsmyndigheten noterade att det finns behov av en effektiv behandling for skelettsjukdomar
vid langt framskriden cancer, sarskilt for patienter med njurproblem eftersom dagens tillgangliga
behandlingar kan vara toxiska for njurarna. Lakemedelsmyndigheten ansag att Xgeva ar effektivt for att
forhindra skelettrelaterade handelser och var mindre toxiskt for njurarna samt lattare att anvanda an
nuvarande behandlingar.

For patienter med jattecellstumor i skelettet ansags det kliniskt viktigt att kunna fullstandigt operera
bort tumoéren efter behandling och att reducera omfattningen av det kirurgiska ingrepp for vissa
patienter. Lakemedelsmyndigheten ansag att fordelarna med Xgeva vid jattecellstumorer i skelettet
var storre &n riskerna och rekommenderade att det skulle godkannas foér forsaljning i EU.

Vad gors for att garantera séker och effektiv anvandning av Xgeva?

Foretaget som marknadsfér Xgeva kommer att tillhandahalla ett kort till patienterna med information
om risken for osteonekros i kdken och en uppmaning om att kontakta lakare om de har symtom.

Rekommendationer och forsiktighetsatgarder som halso- och sjukvardspersonal och patienter ska
iaktta for saker och effektiv anvandning av Xgeva har ocksa tagits med i produktresumén och
bipacksedeln.

Liksom for alla lakemedel dvervakas de vetenskapliga uppgifterna om anvandningen av Xgeva
kontinuerligt. Biverkningar som har rapporterats for Xgeva utvarderas noggrant och nédvéndiga
atgarder for att skydda patienter vidtas.

Mer information om Xgeva

Den 13 juli 2011 beviljades Xgeva ett godkannande for forsaljning som géller i hela EU.

Mer information om Xgeva finns pa EMA:s webbplats: ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/European Public Assessment Reports.

Denna sammanfattning uppdaterades senast 06-2018.
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