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M edlemsstat Innehavar e av Sokanden L &kemedlets namn Styrka L akemedelsform Administreringssitt  1nnehdll

godkannande for (Koncentration)
forsélining
Danmark Valera Pharmaceuticals Vantas 50 mg Implantat Subkutan 50 mg
Ireland Ltd.
25-28 North Wall Quay,
Dublin, Irland
Tyskland Vaera Vantas 50 mg Implantat Subkutan 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.

25-28 North Wall
Quay, Dublin, Irland
Irland Vaera Vantas 50 mg Implantat Subkutan 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, Irland
Italien Vaera Vantas 50 mg Implantat Subkutan 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, Irland
Spanien Vaera Vantas 50 mg Implantat Subkutan 50 mg
Pharmaceuticals
Ireland Ltd.
25-28 North Wall
Quay, Dublin, Irland

Forenade Valera Vantas 50 mg Implantat Subkutan 50 mg
Kungariket Pharmaceuticals
(Storbritannien*) Ireland Ltd.

25-28 North Wall
Quay, Dublin, Irland
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VETENSKAPLIGA SLUTSATSER

OVERGRIPANDE SAMMANFATTNING AV DEN VETENSKAPLIGA UTVARDERINGEN
AV VANTAS (se bilagal)

Tidigt i sin naturliga cykel @ prostatacancer androgenberoende. Sent i det kliniska forloppet ar
cancern androgenoberoende och behandlingsresistent mot hormonbehandling. Men &aven i det
androgenoberoende skedet innehdller prostatacancern sannolikt underpopulationer av celler som &r
androgenberoende. P& grundval av dessa begransade data &r fortsatt androgensuppression hos man
med androgenoberoende prostatacancer (AIPC) den standardbehandling som anvands i nul&get.
Testosteronsuppression utfordes tidigare med hjélp av bilateral orkidektomi (kirurgisk kastrering).
Under de senaste tva decennierna har injektion av langverkande LHRH-agonister (luteinizing
hormone-releasing hormone) anvants for att uppna androgenablation. | princip &r det viktigt att uppna
sA laga testosteronkoncentrationer i serum som majligt nar det galer ADT for att minimera
stimuleringen av prostatacancerceller. Testosteronkoncentrationerna i serum som motsvarar
kastrationsnivaerna har generellt faststélts till mindre an 50 ng/dl (1,7 nmol/l), med tanke pa de
varierande vardena hos de olika referensaboratorierna. Att uppna kastratnivaer av testosteron ar ett
acceptabelt surrogat-effektmétt vid hormonkanslig avancerad prostatacancer, vilket avspeglasi mindre
smarta fran benmetastaser, forbéttrat urinflode och i vissafall en hamning av tumdrtillvaxten, aven om
en entydig dverlevnadsférdel inte visats. Androgenablation anses vara en palliativ behandling.
Dessutom har minskningen av testosteronet till kastratnivaer accepterats som ett giltigt surrogat for
klinisk effekt vid avancerad prostatacancer av CHMP 2004, som en del av ett vetenskapligt yttrande
fran SAWP. Darfor ar det faststallda farmakologiska effektmattet serumtestosteron < 50 ng/dl, som
dokumenterats for Vantas i studierna 302 och 301 och dessutom i férléngningen av studie 301, ett
godtagbart primart effektmatt hos patienter med avancerad prostatacancer.

Med en effekt pad 98-100 % nér det galler minskningen av serumtestosteronet &r ytterligare
jamforelsestudier overflédiga och darfor inte nédvandiga. En annan LHRH-agonist skulle kunna
anvandas men det & ontdigt med beaktande av den metaanalys som den sokande har presenterat,
orkidektomi & inte acceptabelt nér det finns reversibla metoder att tillga, DES &r foraldrat och icke-
steroida antiandrogener kan ha en samre effekt nér de anvands som monoterapi.

Sakerhetsdatabasen forefaller begransad men inga ovantade sakerhetsfragor har forekommit vare sig i
den amerikanska uppfdljningen efter registreringen eller i studierna. Data fran forlangningen av studie
301 stodjer langtidssakerheten for patienter som behandlats med Vantas i tva ar eller langre. En
distinktion bor goras mellan sékerhetsaspekterna av behandling med androgen suppression i alménhet
och den (lokala) sékerheten hos denna produkt. Sakerheten hos androgen suppression & val kand och
ytterligare information & inte nddvandig nar det géller denna produkt. Den lokala sékerheten hos
Vantas har undersokts tillrackligt och ytterligare jamforande studier ar inte nddvandiga. Forslaget fran
den stkande/innehavaren av godkannandet for forsaljning att inkludera fem sakerhetsfragor nar det
galler biverkningsbevakning i riskhanteringsplanen forordas (tva ror specifikt den unika Vantas-
beredningen medan den andra tre klassificeras som klasseffekter: utsondringar, celluliter, hudrodnad,
osteoporos och QT-forlangning).

Sammanfattningsvis finner CHMP att de svar som den sokande lamnat in visar att fragorna &r 16sta.
Vantas & en ny LHRH-agonist och denna farmakologiska klass introducerades for behandling av
avancerad prostatacancer for mer an 20 & sedan. Det finns inget som tyder pa att nagon av
medlemmarna i denna klass skulle vara avvikande nér det galler effekt och sdkerhet och Vantas
forefaller inte utgora nagot undantag i detta avseende. Data fran forlangningen av studie 301
betr&ffande effekt och sakerhet stodjer bade |angtidseffekt och sakerhet hos patienter som far palliativ
behandling av avancerad prostatacancer med histrelinimplantat i tva &r eller langre. CHMP begér att
de fem biverkningsbevakningsrelaterade sékerhetsfragorna, enligt fordag av den sdkande/innehavaren
av godkénnandet for forsaljning, inkluderasi riskhanteringsplanen enligt ovan.



CHMP rekommenderar ett godkannande for férsajning, for vilket produktresumén, markningen och
bipacksedeln & de slutversioner som utformats under samarbetsgruppens arbete enligt bilaga I11 for
Vantas.
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PRODUK TRESUME, MARKNING OCH BIPACK SEDEL



Den gallande produktresumén, markningen och bipacksedeln & de slutliga versioner som fastslagits
vid behandlingen i samordningsgruppen.



