Komunikat skierowany do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia
zatwierdzony przez Komitet ds. Produktow Leczniczych Stosowanych
u Ludzi Europejskiej Agencji Lekow (CHMP) w dn. 16 pazdziernika
2014 r

V¥ Xofigo: czasowa niedostepnos$é produktu leczniczego

Szanowna Pani Doktor/ Szanowny Panie Doktorze,

Bayer Pharma AG w porozumieniu z Europejskg Agencja ds. Lekéw (EMA)
i Urzedem Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych

i Produktow Biobdjczych, pragnie przekaza¢ Panstwu wazne informacje
mogace mie¢ wptyw na leczenie i dotyczace ograniczenia dostepnosci
produktu leczniczego Xofigo (dichlorek radu Ra-223), stosowanego

w leczeniu opornego na kastracje raka gruczotu krokowego.

Podsumowanie

* Aktualnie na calym swiecie produkt leczniczy Xofigo jest
czasowo niedostepny, poniewaz ostatnio wyprodukowane
serie nie spelnity warunkow rutynowych badan kontroli jakosci
przed zwolnieniem leku do obrotu.

* W chwili obecnej firma Bayer nie jest w stanie podaé
przewidywanego terminu wznowienia dystrybucji produktu
leczniczego Xofigo.

* Pacjenci, ktorzy obecnie otrzymujg produkt leczniczy Xofigo,
beda musieli przerwac leczenie na pewien czas. Lekarze
prowadzacy leczenie powinni rozwazy¢ zastosowanie innych
metod leczenia. Oceny ryzyka i korzysci zwigzanej ze zmiang
leczenia nalezy dokonywac w oparciu o indywidualny stan
kliniczny pacjenta.

* Do czasu ponownej dostepnosci nie nalezy rozpoczynac
leczenia produktem Xofigo
u nowych pacjentow.

+ Dostepne dane sugeruja, ze przerwanie leczenia na okres do
4 tygodni nie ma istotnego wplywu na catkowity czas przezycia




Strona2z4

pacjentéw. Nie ma dostepnych danych dotyczacych skutkow
opodznienia leczenia przez dluzszy czas.

* Po rozwiazaniu problemu czasowej niedostepnosci leku,
bedzie mozna rozwazy¢ wznowienie leczenia produktem
Xofigo.

Dodatkowe informacje

Wyprodukowane ostatnio serie produktu leczniczego Xofigo nie spetnity
warunkow rutynowych badan kontroli jakosci. Rutynowe badania kontroli
jakosci sg przeprowadzane w celu wykrycia nieprawidtowosci zwigzanych
z jakoscig produktu przed zwolnieniem do obrotu. Uprzednio zwolnione do
obrotu partie tego produktu zostaty poddane badaniom jako$ciowym i nie
wykazywaty odchylen. Firma Bayer podejmuje niezbedne dziatania w celu
przywrocenia standardéw wysokiej jakosci i szybkiego wznowienia
produkgciji.

Problemy jakosciowe i konieczno$¢ podjecia dziatan korygujacych sa
przyczyng niedoborow w zaopatrzeniu. W przypadku pacjentow bedacych
w trakcie leczenia tym produktem leczniczym niedobdr w dostepnosci
moze prowadzi¢ do przerwania terapii. Do czasu przywrécenia dostepnosci
produktu leczniczego Xofigo nie nalezy rozpoczynacé leczenia tym
produktem u nowych pacjentow.

Z uwagi na spodziewane przerwy w leczeniu firma Bayer przeanalizowata
dostegpne dane, dotyczgce opdznien w leczeniu, z badania Il fazy
ALSYMPCA (ALpharadin in SYMptomatic Prostate CAncer, numer badania
w EudraCT: 2007-006195-11; NCT00699751).

W protokole badania ALSYMPCA, dopuszczano opo6znienia w leczeniu
trwajgce do 4 tygodni u pacjentow, u ktorych wystapity dziatania
niepozadane. W protokole badania podano nastepujgce zalecenia
dotyczace opdznienia w podaniu kolejnej dawki leku:

,Wizyty kontrolne podczas okresu leczenia powinny odbywac sie

w odstepach 4-tygodniowych (z marginesem od -3 dni do +7 dni).
Odstep miedzy wizytami powinien by¢ taki sam (4 tygodnie) dla kazdego
okresu miedzy poszczegolnymi dawkami. Jesli mozliwy termin wizyty




Strona3z4

nie miesci sie w wyznaczonym przedziale (od -3 dni do +7 dni), nalezy
skontaktowac sie z osobg monitorujgcg badanie kliniczne. Podawanie
badanego leku mozna op6Znic nie wiecej niz o 4 tygodnie, aby
umozliwi¢ ustapienie zdarzen niepozgdanych. W przypadku opdZnienia
trwajgcego dfuzej niz 4 tygodnie leczenie nalezy przerwac.”

W analizie ad hoc tego badania, u ~30% (N=178/600) pacjentow
wystepowaty opoznienia w podawaniu radu 223. W grupie 178 pacjentow
u 56 opdznienie byto spowodowane dziataniem niepozgdanym, a u 122
wynikato ono z innych przyczyn.

Ekspozycja na promieniowanie podczas petnego cyklu (sze$¢ wstrzykniec)
podawania radu 223 byta podobna, niezaleznie od tego, czy u pacjenta
wystepowato opdznienie miedzy poszczegdlinymi dawkami, czy nie.
Przeanalizowano rowniez wptyw opéznienia w podawaniu radu 223

na catkowity czas przezycia (overall survival, OS). U pacjentéw, u ktorych
wystgpito opéznienie w podawaniu leku, warto$¢ OS jako mediana czasu
przezycia wynosita 14,6 miesiecy (95% Cl 12,9-16,2), natomiast

u pacjentow, u ktérych opoznienia w leczeniu nie wystepowaty, mediana
czasu przezycia wynosita 15,3 miesiecy (95% CI 13,9-16,8). Analiza ta
sugeruje, ze opdznienie leczenia maksymalnie o 4 tygodnie nie ma
istotnego wptywu na catkowity czas przezycia. Dane te nalezy jednak
interpretowac ostroznie, poniewaz sg one oparte na nieplanowanych
analizach podgrup.

Lekarze powinni rozwazy¢ koniecznos¢ zastosowania alternatywnych
metod leczenia, z uwzglednieniem stanu klinicznego pacjenta, jak rowniez
oceny ryzyka i korzysci zwigzanych z op6znieniem leczenia oraz ryzyka

i korzysci wynikajacych z zastosowania innych dostepnych metod leczenia.

Firma Bayer utrzymuje regularny kontakt z lekarzami i badaczami
stosujgcymi produkt leczniczy Xofigo w leczeniu pacjentéw i przekazuje im
informacje dotyczace dostepnosci tego produktu.
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Kontakt z firma

Szczegotowe dane dotyczgce kontaktu w celu uzyskania dodatkowych
informacji sg podane w dokumentacji produktu leczniczego (ChPL i ulotka
dla pacjenta) na stronie internetowej: http://www.ema.europa.eu/emal.

vNiniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi
to szybkie zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie.
Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny
zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby
dowiedziec sig, jak zgtasza¢ dziatania niepozgdane - patrz punkt 4.8.

Z powazaniem,

ol Wstluedeg Botto

Beata Koztowska-Boszko
Dyrektor Medyczny
Bayer Sp. z 0. 0.




