Bayer HealthCare BA

AM<>m

19. marts 2015

V¥ Xofigo: Z£ndring i det standardiserede referencemateriale fra NIST

Kere sundhedsperson

I samrad med Det Europziske Legemiddelagentur vil Bayer Pharma AG hermed gerne informere dig om,
at der vil ske en @ndring i den made, hvorpa det radioaktive indhold i Xofigo og patientens dosis af
Xofigo udtrykkes.

Sammendrag

e Det amerikanske National Institute of Standards and Technology (NIST) har for nylig revideret
grundstandarden for radium-223 [1].

o Det betyder, at den numeriske veerdi for den mangde radioaktivitet (i Bg/ml), der er indeholdt
i et haetteglas med Xofigo og dermed i en patientdosis i Bg/kg legemsveegt, vil stige med ca.

10 %.

o Dette afspejler ikke en egentlig e&endring i den mangde radioaktivitet, der er indeholdt i
leegemidlet eller i den radioaktive dosis, der gives til patienten, og derfor bergres sikkerheden
ved og virkningen af Xofigo® (radium-223 dichlorid) ikke.

e Det nuvaerende referencemateriale (sporbart RM fra NIST 2010), der er baseret pa 2010-
standarden, skal stadig bruges ved kalibrering af dosiskalibratorer, indtil der gives naermere
besked.

e | forbindelse med den reviderede standard for radium-223 skal de dosiskalibratorer, der
bruges til verificering af Xofigo®-doser, forsynes med en ekstra indstilling fer udgangen af 2015.
Bayer vil sgrge for, at det opdaterede referencemateriale (sporbart RM fra NIST 2015 [2]), der
danner grundlag for den nye indstilling, vil blive fremsendt til klinikkerne fra og med andet
kvartal af 2015.

e Den nye ekstra indstilling ma ferst tages i brug, nar Bayer har givet nsermere besked, og nar
produktinformationen for Xofigo® er blevet &ndret, hvilket forventes at ske i starten af 2016.

Yderligere oplysninger

Den aktive del af Xofigo® er radium-223, en alfapartikel-emitterende radioisotop. Aktiviteten af radium-
223 kan males med en dosiskalibrator, der er beregnet til maling af radioisotoper, og som er kalibreret i
henhold til det sporbare referencemateriale fra National Institute of Standards and Technology (NIST) for
radium-223 (sporbart RM fra NIST). Aktiviteten defineres som radioaktivt henfald pr. sekund, der
udtrykkes i Becquerel.

Det standardiserede referencemateriale fra NIST (NIST Standard Reference Material (NIST SRM)), som
det sporbare RM fra NIST er baseret pa, er blevet genvurderet, efter at man har opdaget en
uoverensstemmelse i standarden, som beskrevet i den seneste publikation fra NIST [1]. Resultatet viser, at
der er en difference pa ca. 10 % mellem de radioaktivitetsveerdier, der opnas ved brug af den nye standard
[1], og de radioaktivitetsverdier, der opnas ved brug af grundstandarden fra 2010 [3].
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Revideringen af det standardiserede referencemateriale fra NIST (NIST SRM) vil medfare en numerisk
endring i den deklarerede radioaktivitet i Xofigo® (i Xofigo®-oplgsningen og i en patientdosis). Men den
faktiske mangde radioaktivitet, der administreres til patienten, vil veere den samme. Sikkerheden ved og
virkningen af Xofigo® bergres saledes ikke af &ndringen.

Fremtidige forholdsregler

| forbindelse med den reviderede standard for radium-223 [2] skal de dosiskalibratorer, der bruges til
verificering af Xofigo®-doser, forsynes med en ekstra indstilling far udgangen af 2015. Bayer vil sgrge
for, at det opdaterede 2015-referencemateriale fra NIST, der danner grundlag for den nye indstilling, vil
blive fremsendt til klinikkerne fra og med andet kvartal af 2015. Bayer vil henvende sig direkte til
sundhedspersoner, der arbejder med administration af Xofigo®, og investigatorer, der er involveret i
kliniske studier med Xofigo®, med narmere oplysninger om: 1) tiltag forud for den ngdvendige
indstillingseendring pa dosiskalibratorer til maling af radioisotoper og 2) bestillingsproceduren for
opdaterede referencematerialer fra NIST.

Den nye indstilling, der er baseret pa det sporbare 2015-referencemateriale fra NIST, ma farst
tages i brug, nar Bayer har givet naermere besked, og nar produktinformationen er blevet
opdateret (hvilket forventes at ske i starten af 2016). Pa de bergrte klinikker skal
sundhedspersoner, der arbejder med handtering eller administration af Xofigo®, fortsat bruge de
indstillinger pa deres dosiskalibratorer, der er baseret pa det sporbare 2010-referencemateriale fra
NIST, indtil Bayer giver naermere besked.

Derudover samarbejder Bayer med Det Europziske Leegemiddelagentur med at fa opdateret
produktinformationen og produktmarkningen for Xofigo®, sa disse omfatter de opdaterede nominelle
veerdier for koncentrationen af radioaktivitet i Xofigo®-oplgsningen og patientdosen.

Ca. 2-3 uger far ibrugtagningen af det sporbare 2015-referencemateriale fra NIST og den nye indstilling
vil Bayer fremsende et brev til alle sundhedspersoner, der arbejder med administration af Xofigo® eller
henviser til Xofigo®-behandling, med angivelse af den faktiske dato for implementering af den
kommende @ndring af produktinformation og vejledning i ibrugtagning af den nye indstilling pa
dosiskalibratorer til maling af radioisotoper.
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Kontaktoplysninger
Hvis du har spargsmal eller har brug for yderligere vejledning, kan du kontakte Bayers afdeling for
Medicinsk information pa tIf: +45 4523 5000 eller via email: medinfo.scand@bayer.com.
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W Dette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Lager og sundhedspersonale anmodes om at indberette alle formodede
bivirkninger. Se i produktresuméets pkt. 4.8, hvordan bivirkninger indberettes.
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