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Denozumabas 120 mg (XGEVA™): atnaujinta informacija apie Zandikaulio osteonekrozés ir
hipokalcemijos rizikos mazinimg

Gerb. Sveikatos prieZitiros specialiste,

Amgen Ltd. kartu su Europos vaisty agentiira ir Valstybine vaisty kontrolés tarnyba pranesa Jums
apie atnaujinta informacija ir rekomendacijas mazinant zandikaulio osteonekrozés (ZON) ir
hipokalcemijos rizika gydant XGEVA.

Santrauka
Zandikaulio osteonekrozé
. ZON yra daZnas nepageidaujamas poveikis pacientams, gydomiems XGEVA.

e Pries pradedant gydymg XGEVA, rekomenduojama patikrinti dantis ir atlikti
profilaktines procediiras.

° Nepradékite gydymo XGEVA pacientams, kuriems yra aktyvi danty ar Zandikaulio biikle,
kurios gydymui reikalinga operacija arba tiems pacientams, kurie nepasveiko po burnos
operacijos.

. XGEVA vartojantiems pacientams pasakykite, kad gydymo XGEVA metu biitina
palaikyti gerg burnos higieng, reguliariai tikrinti dantis, bei nedelsiant prane§ti apie bet
kokius simptomus burnoje, tokius kaip danty klibéjimas, skausmas arba patinimas.

Hipokalcemija

o >3 laipsnio hipokalcemija yra daznas XGEVA nepageidaujamas poveikis. Kuo sunkesnis
inksty sutrikimas, tuo hipokalcemijos rizika yra didesné.

° Pried pradedant gydymg XGEVA, reikia koreguoti esantig hipokalcemijg.

o Papildomai kalcio ir vitamino D reikia vartoti visiems pacientams, nebent yra nustatyta
hiperkalcemija.

° Kalcio koncentracija reikia stebeti:
= prie§ XGEVA pradinés dozés vartojima,
- dvi savaites po pradinés dozés suleidimo,
- jei pasireifkia hipokalcemijos simptomai.

° Dazniau gydymo metu kalcio koncentracijg reikia stebéti pacientams, turintiems
hipokalcemijos rizikos veiksniy (pvz.,. pacientams, kuriems yra sunkus inksty sutrikimas,

kai kreatinino klirensas <30 ml/min) arba jei klinikiné paciento buiklé nurodo elgtis Kitaip.

° Papradykite paciento pranesti apie hipokalcemijos simptomus.



Papildoma informacija

XGEVA skiriamas solidiniais navikais serganéiy suaugusiy pacienty, kuriems yra metastaziy
kauluose, su skeletu susijusiy reiskiniy (patologiniy 10ziy, spindulinio poveikio kaulams, nugaros
smegeny kompresijos arba chirurginiy kauly procediiry) profilaktikai.

Zandikaulio osteonekrozé

ZON yra biklé, kai zandikaulis yra paZeidziamas, nekrotizuoja ir per 8 savaites nesugyja. ZON
etiologija yra neaiski, galbiit ji susijusi su kaulo atsistatymo slopinimu.

Zinomi ZON rizikos veiksniai yra invazinés danty procediiras (pvz., danty traukimas, danty implantai,
chirurgines burnos procediiros), bloga burnos higiena arba kitos esamos danty ligos. Kiti ZON rizikos
veiksniai yra iSplites piktybinis navikas, infekcijos, vyresnis amzius, kartu taikomas gydymas (pvz.,
chemoterapija, kortikosteroidai, angiogenezes inhibitoriai, galvos ir kaklo spinduliné terapija),
rikymas ir ankstesnis gydymas bisfosfonatais. Jei jmanoma, gydymo XGEVA metu pacientams reikty
vengti invaziniy danty procediiry.

Pries skiriant XGEVA pacientams, turintiems rizikos veiksniy, dél kuriy gali issivysti ZON, reikia
ivertinti nauda ir rizika kiekvienam pacientui atskirai.

XGEVA klinikiniy tyrimy metu, ZON daznis buvo didesnis pacientams, kuriems buvo taikytas
ilgesnis gydymas. Patvirtinto pagal paciento metus ZON danis pirmaisiais gydymo metais buvo
I,1%, antraisiais metais — 3,7%, o vélesniais — 4,6%. Pacientai, kuriems anks¢iau yra buvusi 7ZON arba
zandikaulio osteomielitas, aktyvi danty arba Zandikaulio biikle, dél kurios reikia atlikti burnos
operacija, negyjancios danty arba burnos zaizdos po operacijos arba planuojama invaziné danty
procediira, nebuvo jtraukti j dalyvavima klinikiniuose tyrimuose.

Pacientams, kuriems gydymo metu pasireiskia ZON, gydytojai turi sudaryti individualy gydymo
plang, glaudZiai bendradarbiaujant su odontologu arba burnos chirurgu, kurie turi ZON gydymo
patirties. Galima spresti dél laikino gydymo nutraukimo kol pagerés biiklé ir lemiangiy rizikos
veiksniy jtaka sumazés, jei tai jmanoma,

Gydymo XGEVA metu pacientus reikia skatinti palaikyti gera burnos higiena, reguliariai tikrinti
dantis, bei nedelsiant pranesti apie bet kokius simptomus burnoje, tokius kaip danty klibé&jimas,
skausmas arba patinimas. Dél ZON simptomu, pacientams reikia patarti Ziaréti ,,Pakuotes lapelj:
informacija vartotojui®.

Hipokalcemija

Denozumabas slopina nuo osteoklasty priklausoma kauly rezorbeija, todél sumazéja kalcio patekimas
i$ kaulo j kraujotaka.

Vartojant XGEVA gauta pranesimy apie sunkius simptominés hipokalcemijos atvejus (jskaitant
mirtinus).

Klinikiniy tyrimy metu sunki hipokalcemija (koreguota kalcio koncentracija < 7 mg/dl arba < 1,75
mmol/l) pasireiske 3,1 % XGEVA vartojusiy pacienty.

Dazniausiai sunki simptominé hipokalcemija pasireiskeé per pirmasias savaites nuo gydymo pradzios.
XGEVA gydymo metu sunkios hipokalcemijos rizika didéja priklausomai nuo inksty sutrikimo
laipsnio. Klinikiniame tyrime pacientams, kuriems piktybinis navikas nebuvo idplites, 19 % pacientu,
sergan¢iy sunkiu inksty sutrikimu (kreatinino klirensas < 30 ml/min) ir 63 % pacientu, kuriems buvo
taikomos dializés, nepaisant kalcio papildy vartojimo, i§sivysté hipokalcemija. Bendras klinigkai
reikdmingos hipokalcemijos daznis buvo 9%.



Pacientus reikia paskatinti pranesti apie hipokalcemija rodanéius simptomus. Sunkios simptomines
hipokalcemijos klinikinio pasireiskimo pavyzdziai yra QT intervalo pailgéjimas, tetanija, traukuliai ir
psichinés biiklés pakitimai (jskaitant koma). Denozumabo klinikiniy tyrimy metu hipokalcemijos
simptomai buvo parestezijos arba raumenuy sustingimas, trikk¢iojimai, spazmai ir méslungis.

XGEVA preparato charakteristiky santraukos bei pakuotés lapeliai buvo papildyti atnaujinta saugumo
informacija (Zr. Prieda).

Prane§imas apie Salutinj poveikj

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie §alutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai, uzpilde interneto svetaingje
www.vvktIt esancia forma, paStu Valstybinei vaisty kontroles tarnybai prie Lietuvos Respublikos
sveikatos apsaugos ministerijos, Zirminy g. 139A, LT 09120 Vilnius, tel: 8 800 73568, faksu 8 800
20131 arba el. pastu NepageidaujamaR @ vvkt.It. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma.

Kontaktai
Jeigu turite klausimy arba Jums reikia papildomos informacijos apie XGEVA vartojima, praome

susisiekti su Amgen atstovybe — Amgen Switzerland AG Vilniaus filialu, tel. 85 219 7474 arba el.
pastu medinfonb@amgen.com.

Pagarbiai,

Raphael van Eemeren
Global Safety
Amgen AB

Priedas: Atnaujintas PCS ir PL.



