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Vestule veselibas apriipes specialistam

Xofigo (radija—223 dihlorids): jauni lietosanas
ierobezojumi palielinata ldzumu riska un
mirstibas pieauguma tendences del

V Sim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadejadi bus iespgjams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam iespgjamam
nevélamam blakusparadibam.

Godatais veselibas apriipes specialist!

Uznpémums Bayer AG, vienojoties ar Eiropas Zalu agentiiru un Zalu valsts agentiiru, vélas Jums sniegt
$adu informaciju.

Kopsavilkums

Xofigo lietosana ir saistita ar palielinatu lizumu risku. Kliniskaja p&tijuma, kura pétija radija—223
dihloridu (Xofigo), to lietojot kombinacija ar abiraterona acetatu un prednizonu/prednizolonu
pacientiem ar asimptomatisku vai viegli simptomatisku pret kastraciju rezistentu prostatas vézi, tika
noverots arl, iesp&jams, paaugstinats naves risks.

Radiju—223 drikst lietot tikai monoterapija vai kombinacija ar luteiniz&jos$a hormona
atbrivotajhormona (LHRH) analogu pieauguso pacientu arstéSanai, kuri slimo ar pret metastatisku
kastraciju rezistentu prostatas vézi (mnCRPC), un pacientiem ar simptomatiskam metastazém kaulos,
un pacientiem ar nezinamam metastaze€m organos, kas progresé vismaz péc divam mCRPC
sisteémiskas terapijas iepriek$€jam terapijam (citam, nevis LHRH analogiem), vai pacientu arstéSanai,
kuri nav pieméroti nevienai pieejamai sistémiskai mCRPC terapijai.

Radijs—223 ir kontrindic&ts kombinacija ar abiraterona acetatu un prednizonu/prednizolonu.

Radijs—223 nav ieteicams pacientiem ar zemu osteoblastisko kaulu metastazu Itmeni, pacientiem,
kuriem ir tikai asimptomatiskas metastazes kaulos, ka arT kombinacija ar citam sistémiskam véza



terapijam, nevis LHRH analogiem. PieauguSiem ar viegli simptomatiskam metastazém terapijas
ieguvums riipigi janoverte, lai noteiktu, vai tas atsver riskus.

e Pirms arsté$anas uzsaksanas janoverte kaulu veselibas stavoklis un lizumu risks sakuma stavokli, ka
ar riipigi jauzrauga vismaz 24 ménesus. Jaapsver bisfosfonatu vai denosumaba lietoSana.

Sikaka informacija par drosuma apsvérumiem

Randomizeta, dubultmaskeéta, placebo kontroléta III fazes petijuma (ERA-223) tika konstatéts, ka
pacientiem, kuri san€ma radiju—223 kombinacija ar abiraterona acetatu un prednizonu/prednizolonu
(n=401) salidzinajuma ar pacientiem, kuri san&ma placebo kombinacija ar abiraterona acetatu un
prednizonu/prednizolonu (n=405), bija palielinats lizumu biezums (28,6% pret 11,4%), samazinajas
vid&ja kopgja dzivildze (30,7 menesi pret 33,3 meneSiem, RA 1,195, 95% ticamibas intervals (TT) 0,950 —
1,505, p=0.13) un palielinata radiologiska, ar kauliem nesaistita, slimibas progresé$ana (RA 1,376 [95%
T1 0,972, 1,948], p=0,07). Tika konstatets palielinats lizumu risks, it ipasi pacientiem, kuru anamnéze
bija ostoeporoze, un pacientiem ar mazak neka 6 metastazém kaulos. Randomizgta, dubultmasketa,
placebo kontroléta III fazes pétijuma (ALSYMPCA) netika demonstréts statistiski nozimigs terapijas
kopgjais dzivildzes ieguvums pacientu apakSgrupas, kuriem bija mazak neka 6 metastazes (radija—223
RA, salidzinot ar placebo, bija 0,901; 95% TI [0,553 — 1,466], p=0,674) vai kopéja sarmaina fosfataze
(SF) sakuma stavokli <220 U/L (RA 0,823; 95% TI [0,633 — 1,068], p=0,142); radija—223 lietoSana nav
ieteicama pacientiem ar zemu osteoblastisko kaulu metastazu limeni.

Nemot véra nesen identificgto lGizumu risku, neskaidribas saistiba ar paaugstinato mirstibas tendenci un
bazas par svarstibam attieciba uz ar kauliem nesaistitu slimibas progresésanu, radija—223 indicéSana ir
ierobeZota, ka noradits ieprieks.

Pacientiem ar viegli simptomatiskam metastaze€m kaulos terapijas ieguvums riipigi janovertg, lai noteiktu,
vai tas atsver riskus, nemot vera, ka terapijas ieguvumam, visticamak, biis nepiecieS§ama augsta
osteoblastiska aktivitate.

Tiek uzskatits, ka radijs—223 uzkrajas augstas kaulu vielmainas vietas, pieméram, degenerativas kaulu
slimibas (osteoporozes) vietas vai nesenos (mikro)lizumos, palielinot l[0zumu risku. Turpmaku liizumu
risku var palielinat citi faktori, piem&ram, vienlaiciga steroidu lieto$ana. Tadg] pacientiem ar Siem riska
faktoriem iesp&jams augstaks l0zumu raSanas risks.

Pirms sakt terapiju ar radiju—223, terapijas laika un péc tas, ripigi jauzrauga kaulu stavoklis (pieméram,
veicot scintigrafiju, kaulu mineralvielu blivuma mérfjumus) un liizumu risks pacientiem (pieméram,
osteoporoze, mazak neka 6 metastazes kaulos, zales, kas palielina lizumu risku, zems kermena masas
indekss). Konstatéts, ka vienlaiciga bisfosfonatu vai denosumaba lieto§ana pacientiem, kurus arstg ar
radiju—223, samazina lizumu ra$anas biezumu. Tadé] pirms radija—223 terapijas uzsak$anas vai
atsakSanas jaapsver Sie profilaktiskie pasakumi. Pacientiem ar augstu luzumu risku sakuma stavoklt ripigi
jaapsver, vai arst€Sanas ieguvums atsver riskus.

Ta ka lietojot radiju—223 kombinacija ar abirateronu un prednizonu/prednizolonu, novérots palielinats
liizumu risks un iespéjams paaugstinatas mirstibas risks, T triskar$a kombinacija joprojam ir
kontrindicgta. Turklat terapiju ar radiju—223 nav ieteicams uzsakt pirmajas 5 dienas péc pedgjas
abiraterona un prednizona/prednizolona devas. P&c p&dgjas Xofigo ievadiSanas reizes turpmaku
sistemisku véza arstéSanu nevajadz&tu uzsakt vismaz 30 dienas.



Tiks veikti turpmaki petjumi, lai turpinatu radija—223 efektivitates un droSuma izverteSanu, it Tpasi
mehanismu izveértésanu, kuri atbild par palielinatu Iiizumu risku un iesp&jamu paaugstinatu mirstibu, par
kuru zinots pétfjuma ERA-223.

Zinosana par blakusparadibam

Atgadinam, ka saskana ar zalu blakusparadibu zino$anas noteikumiem Latvija arstniecibas personam
un farmaceitiem jazino par novérotam iesp&jamam zalu blakném ZaJu valsts agentirai (ZVA), sitot
zinojumu (veidlapa ”Zinojums par zaJu blakusparadibam™) pa faksu: 67078428 vai pa pastu, adrese:
Jersikas iela 15, Riga, LV-1003. Zinojumus iesp&ams nosutit arl elektroniski ZVA majaslapa
www.zva.gov.lv. Papildinformacijas nepiecieSamibas gadijuma jasazinas ar ZV A pa talr.: 67078438.

Kontaktinformacija
Kontaktinformacija papildu informacijas iegtiSanai ir pieejama zalu informacija (zalu apraksta un
lieto$anas instrukcija) vietné: http://www.ema.europa.eu/ema/.

Jautdgjumu gadijuma lidzam sazinaties ar SIA Bayer nacionalo kontaktpersonu farmakovigilances
jautajumos, talrunis 67895957.
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