Data 30.11.2010

u pacjentéw z choroby nowotworowg leczonych bewacyzumabem (Avastin®)
oraz otrzymujacych roéwnoczesnic lub uprzednio bisfosfoniany.

Szanowna Pani Doktor/Szanowny Pante Doktorze!

Firma F Hoffmann-La Roche Limited (Roche) cheiataby Panstwu przekazaé wazne, nowe informacje
dotyczace bezpieczenstwa stosowania produktu AVASTIN (bewacyzumab).

U pacjentéw z chorobg nowotworows, leczonych produktem Avastin (bewacyzumab),
zglaszano przypadki martwicy kosci szez¢ki/Zuchwy; w wigkszosci tych przypadkow pacjenci
otrzymywali rownoczesnie lub w przeszlosci bisfosfoniany w postaci infuzji dozylnej.

Zastosowanie produkfu Avastin moze by¢ dodatkowym czynnikiem ryzyka wystgpienia
martwicy kosci szezeki/zZuchwy.

Potencjalne ryzyko wystapienia martwicy koci szezeki/Zuchwy nalezy w szczegélnosci braé
pod uwage podczas réwnoczesnego lub sekwencyjnego stosowania produktu Avastin
ibisfosfonianéw. Przed rozpoczeciem stosowania produktu Avastin nalezy rozwazy¢ badanie
stomatologiczne i odpowiednie zabiegi profilaktyczne. U pacjentéow, kiérzy otrzymuja lub
uprzednio otrzymywali bisfosfoniany w postaci infuzji dozylnej, nalezy, o ile to mozliwe,
unika¢ inwazyjnych zabiegéw stomatologicznych.

Przekazanie tej informacji zostato uzgodnione z Europejska Agencja Lekéw (EMA) oraz organami
kontroli lekéw w poszeczegdlnych krajach.

Dodatkowe informacje dotyczqce bezpieczenstwa

Oszacowano, ze do chwili obecnej produkt Avastin zostal zastosowany w leczeniu ponad 800 000
pacjentéw z chorobami nowotworowymi.

Na podstawie lacznej analizy informacji dotyczacych bezpieczefistwa, zgromadzonych w bazie
danych firmy Roche (ADVENT), obejmujacych dane z badafi klinicznych otaz dzialania
niepozadane zglaszane spontanicznie, zidentyfikowano 55 przypadkéw martwicy kosei
szezeki/zuchwy. Zglaszane przypadki wydaja si¢ by¢ bardzo 1zadkie, ponizej | przypadkuna 10 000
pacjentow

Wigkszos$¢ przypadkdéw wystapila u oséb leczonych jednoczeénie chemioterapia lub u ktérych
stosowano, réwnoczesnie lub w przeszlosci bisfosfoniany. U wielu z tych pacjentow stosowano
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takze inne metody leczenia, ktére sg znanymi czynnikami ryzyka martwicy kosci/martwicy kosci
szczgki/zuchwy (np.: radioterapia, glikokortykosteroidy).

Wystepowanie martwicy koéei szczqkilzuchwy moze by¢ zwigzane ze stosowaniem bisfosfonianéw.
Bisfosfoniany maja bardzo dtugi okres péttrwania 1 moga pozostac aktywne wtkance kostnej przez
wiele miesigey po zakonczeniu ich stosowania.

wplywu na kliniczny przebieg martwicy kosci szezgki/zuchwy.

Charakterystyka Produktu Leczniczego produktu Avastin jest aktualizowana; bedzie ona zawieraé
nowa informacje dotyczaca bezpieczenstwa stosowania, odnosnie martwicy kosci szczeki/zZuchwy,
w nastgpujacym brzmieniu:

4.4 Specjalne ostrzeienia i Srodki ostroinosci dotyczqce stosowania

Wiéréd pacjentéw z choroba nowotworowa leczonych produktem Avastin obserwowano przypadki
martwicy kosci szczeki/zuchwy; wiekszoéé z tych pacjentéw byta leczona réwnoczesnie lub
w przesztosci bisfosfonianami w postaci infuzji dozylnej. Stosowanie bisfosfonianéw jest uznanym
czynnikiem ryzyka wystapienia martwicy kosci szezeki/zuchwy. '
Nalezy zachowaé ostroznosé w przypadku rownoczesnego lub sekwencyjnego stosowania produktu
Avastin i bisfosfonianéw.

Inwazyjne procedury dentystyczne uznaje si¢ za dodatkowy czynnik tyzyka.

Pizez rozpoczeciem stosowania produktu Avastin nalezy rozwazy¢ badanie stomatologiczne
i odpowiednie zabiegi profilaktyczne. U pacjentéw wezesniej leczonych lub w trakeie leczenia
bisfosfonianami w postaci infuzji dozylnej nalezy, o ile to mozliwe, unikaé inwazyjnych zabiegéw
stomatologicznych.

4.8 Dzialania niepoiqdane

Wsrod pacjentow leczonych produktem Avastin obserwowano przypadki martwicy kosei
szczeki/zuchwy, w wiekszosci zdarzenia te wystepowaly u pacjentéw ze znanymi czynnikami ryzyka
wystapienia martwicy kosci szczekifzuchwy, w szczegblnosei leczeniem bisfosfonianami w postaci
infuzji dozylnej i/lub schorzeniami jamy ustnej wymagajacymi zastosowania inwazyjnej procedury
stomatologicznej (patrz punkt 4 4).

Prosba o zglaszanie dzialai niepozadanych

Uzyskiwanie informacji o niepozadanych dzialaniach lekéw jest uzaleznione od przekazywania
zgloszen przez przedstawicieli personelu medycznego i konsumentow.

Ze wzgledu na fakt, iz zglaszana jest tylko nieznaczna cz¢s$é obserwowanych dzialan niepozadanych,
uwaza si¢, ze czestos¢ wystgpowania danego dziatania niepozadanego, obliczona na podstawie
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zgloszefi spontanicznych przekazanych po dopuszczeniu produktu do obrotu, moze by¢ nizsza
od czestoscei rzeczywistej. 7 _ _

Kazde wystapienie dzialai niepozadanych u pacjentdw otrzymujacych produkt Avastin nalezy
zglosié firmie Roche na nastepujacy adres:

Roche Polska Sp. zo.0.
ul. Domaniewska 39B.

02-672 Warszawa
tel.: (22) 345 17 57
faks: (22) 345 17 90

Wszelkie podejrzenia dzialan niepozadanych mozna tez zgtaszaé do:

Wydzial Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych

Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobéjczych
ul. Zabkowska 41

03-736 Warszawa

tel.: (22)492 13 01

faks: (22) 492 13 09

Formularz zgloszenia dziatania niepozadanego dostepny na stronie:
http://www.urpl.gov.pl/ndl/

W przypadku jakichkolwiek pytan lub potrzeby uzyskania dodatkowych informacji dotyczacych
stosowania produktu AVASTIN prosimy skontaktowagé sie z:

Dr Aleksander Sowa
Dzial Medyczny

Roche Polska Sp. z 0.0,
tel: (22) 34519 83

lub (22) 345 18 88

Z powazaniem

{ e’

Lek. med. Katarzyna Stadnicka
Dyrektor Medyczny
Roche Polska Sp. z 0. 0.
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