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Priama sprava pre zdravotnickych pracovnikov

Aktualne informacie tykajice sa denosumabu 120 mg (XGEVA) na minimalizaciu rizika
osteonekrézy celuste a hypokalciémie.

Vazena pani doktorka, Vazeny pan doktor,

spoloénost Amgen, so stuhlasom Eurdpskej agentury pre lieky a Statneho Gstavu pre kontrolu
lieCiv, Vas chce informovat o aktualnych informaciach a odporu€aniach na minimalizaciu rizika
osteonekrozy Celuste (osteonecrosis of the jaw, ONJ) a hypokalciémie pocas lieCby XGEVOU.

Suhrn

Osteonekroza celuste

e ONJ je ¢astym vedrajsSim uc¢inkom u pacientov lie€enych XGEVOU.

e Pred zacCiatkom liecCby XGEVOU sa odporuéa stomatologické vysSetrenie
s primeranou preventivhou stomatologickou starostlivost'ou.

e Nenasadzujte XGEVU u pacientov s aktivhym ochorenim zubov alebo ¢eluste, ktoré
si vyzaduje chirurgicky zakrok ani u pacientov, ktori sa eSte nezotavili po
chirurgickom zakroku v ustach.

e Povedzte pacientom, aby dodrziavali spravnu ustnu hygienu, pravidelne chodili na
preventivhe stomatologické prehliadky a okamzite hlasili vyskyt vSetkych oralnych
symptomov pocas lieCby XGEVOU, ako je kyvanie zubov, bolest’ alebo opuch.

Hypokalciémia

e Hypokalciémia 2 3. stupna (hladina Ca <1,75 mmol/l) je €astym vedlajsim u€inkom
u pacientov lieGenych XGEVOU. Riziko sa zvySuje so zvySujucim sa stupnom
poruchy funkcie obli€iek.

e Pred zaciatkom lie€by XGEVOU sa musi pritomna hypokalciémia upravit’.

e U vsetkych pacientov je potrebna suplementacia vapnika a vitaminu D, pokial’ nie je
pritomna hyperkalciémia.

o Hladina vapnika sa ma monitorovat”
> pred uvodnou davkou XGEVY
> Vv priebehu dvoch tyzdriov po uvodnej davke
> pri podozreni na vyskyt priznakov hypokalciémie
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« Castejsie sledovanie hladiny vapnika zvazte poéas lieéby pacientov s rizikovymi
faktormi pre hypokalciémiu (napr. pacienti so zavaznou poruchou funkcie obli€iek,
s klirensom kreatininu <30 ml/min), alebo ak nie je uvedené inak, na zaklade
klinického stavu pacienta.

e Pacientov upozornite, aby hlasili lekarovi priznaky naznacujutce hypokalciémiu.

Dalsie informdcie

XGEVA je indikovana na prevenciu prihod suvisiacich so skeletom (patologicka fraktura,
ozarovanie kosti, kompresia miechy alebo chirurgicky zékrok na kosti) u dospelych s kostnymi
metastazami zo solidnych tumorov.

Osteonekroza celuste

ONJ je ochorenie, pri ktorom je Celustna kost nekroticka, obnazena a nehoji sa v priebehu 8
tyzdriov. Etiolégia ONJ nie je jasna, mbze vSak suvisiet' s inhibiciou remodelacie kosti.

Zname rizikové faktory pre ONJ zahffaju invazivne stomatologické zakroky (napr. extrakcia zuba,
zubné implantaty, chirurgicky zakrok v Ustach), nedostatoCnu ustnu hygienu alebo iné
preexistujuce ochorenia zubov. Dal§imi rizikovymi faktormi pre ONJ su pokrogilé nadorové
ochorenia, infekcie, vysSi vek, subezné lieCby (napr. chemoterapia, kortikosteroidy, inhibitory
angiogenézy, radioterapia hlavy a krku), fajenie a predchadzajuca lieCba bisfosfonatmi. Ak je to
mozné, pocas lieCby sa maju pacienti vyhybat invazivnym stomatologickym zakrokom.

U pacientov s rizikovymi faktormi pre ONJ sa maju pred zaCatim lieCby XGEVOU individualne
posudit’ prinosy a rizika.

V klinickych sku$aniach s XGEVOU bola incidencia ONJ vySSia pri dlhodobej expozicii.

Incidencia potvrdenej ONJ upravena na pacientorok bola po€as prvého roka liecby 1,1 %,
v druhom roku 3,7 % a potom 4,6 % rocne. Pacienti s predchadzajucou anamnézou ONJ alebo
osteomyelitidy Celfuste, s aktivnym ochorenim zubov alebo &efuste vyZadujucim chirurgicky
zakrok v ustach, s nezahojenym zubnym chirurgickym zakrokom alebo zakrokom v ustach alebo s
akymkolvek planovanym invazivnym stomatologickym zakrokom boli vylu€eni z Kklinickych
skusani.

U pacientov, u ktorych sa pocas lieCby XGEVOU vyvinula ONJ, maju lekari vytvorit' plan lieCby v
uzkej spolupraci so stomatolégom alebo ustnym chirurgom so skisenostami s ONJ a ak je to
mozné, je potrebné zvazit doCasné preruSenie lieCby az do ustupu ochorenia a zmiernenia
prispievajucich rizikovych faktorov.

VSetkym pacientom treba odporucit, aby dodrzZiavali spravnu ustnu hygienu, pravidelne chodili na
preventivne stomatologické prehliadky a okamzite hlasili vyskyt vSetkych oralnych symptomov
pocas lieCby XGEVOU, ako je kyvanie zubov, bolest alebo opuch. Pacientom treba odporudit,
aby si o priznakoch ONJ precitali v Pisomnej informacii pre pouzivatela.
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Denosumab inhibuje kostnu resorpciu osteoklastov, ¢im znizuje uvolfovanie vapnika z kosti do
krvného obehu.

U pacientov lie€enych XGEVOU sa zaznamenala zavazna symptomaticka hypokalciémia (vratane
fatalnych pripadov).

Pocas klinickych skuSani sa zavazna hypokalciémia (upravena hladina vapnika v sére < 7 mg/dl
alebo < 1,75 mmol/l) vyskytovala u 3,1% pacientov lieCenych XGEVOU.

Vacsina pripadov zavaznej hypokalciémie sa vyskytovala po€as prvych tyzdhov po zacati lieCby.
Riziko vyvoja hypokalciémie pocas lieCby XGEVOU je vysSie so zvySujucim sa stupfiom poruchy
funkcie obliCiek. V klinickej Studii u pacientov bez pokrocilého karcindbmu sa u 19 % pacientov so
zavaznou poruchou funkcie obliCiek (klirens kreatininu < 30 mi/min) au 63 % pacientov na
dialyze vyvinula hypokalciémia napriek suplementacii vapnikom. Celkova incidencia klinicky
vyznamnej hypokalciémie bola 9 %.

Pacientom treba odporucit, aby hlasili priznaky naznacujuce hypokalciémiu. Priklady klinickych
prejavov zavaznej symptomatickej hypokalciémie zahffiali predizenie QT intervalu, tetaniu,
zachvaty ki¢ov a zmeny duSevného stavu (vratane komy). Priznaky hypokalciémie v klinickych
skuSaniach zahffiali parestéziu alebo stuhnutost’ svalov, zasklby, spazmy a svalové kice.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Zdravotnicki pracovnici maju hlasit akékofvek podozrenia na neziaduce reakcie suvisiace
s pouzitim liekov obsahujucich denosumab Statnemu ustavu pre kontrolu lieCiv, Sekcia klinického
skusania liekov a farmakovigilancie, Kvetna 11, 825 08 Bratislava 26, tel.: +421 2 507 01 207, fax:
+421 2 507 01 237, email: neziaduce.ucinky@sukl.sk.

Okrem toho moézete tieto informacie hlasit aj spoloCnosti Amgen Slovakia s.r.o. na tel. ¢.
+420 221 773 500, pripadne fax 0800 044 033.

Kontaktné udaje

Ak mate akékolvek otazky alebo potrebujete dalSie informacie tykajuce sa pouzivania XGEVY,
kontaktujte, prosim, medicinske oddelenie spolo¢nosti Amgen Slovakia s.r.o. na tel. &.:
+421 33 321 13 22.

S pozdravom,

ST W
Ciret

MUDr. Ludovit Jurecek
Medical Director
Amgen Slovakia s.r.o.
Radlinského 40a

921 01 Piedtany

Priloha: Aktualizované znenie Suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) a Pisomnej
informacie pre pouzivatela (PIL).
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