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Vybor CHMP potvrzuje doporuceni pro pouzivani
pripravku Zydelig

Pacienti by méli byt sledovani z hlediska infekce a méli by uzivat antibiotika
béhem Iécby a po ni.

Dne 21. Cervence 2016 vybor CHMP (Vybor pro humanni léCivé pFipravky agentury EMA) potvrdil, ze
pfinosy pripravku Zydelig (idelalisib) pfi Ié¢bé nddorovych onemocnéni krve, chronické lymfocytarni
leukemie a folikularniho lymfomu, prevysuiji riziko nezadoucich G¢inkd. Nicméné na zakladé pirezkumu
vybor aktualizoval doporuéeni s ohledem na minimalizaci rizika zavaZznych infekci u pacientt Ié&enych
timto I&Civym pFipravkem.

Vsichni pacienti 1é¢eni pfipravkem Zydelig by méli béhem 1éCby uzivat preventivni |éCivé pfipravky proti
plicni infekci, pneumonii zplsobené mikroorganismem Pneumocystis jirovecii, a tato 1é¢ba by méla
pokracovat po dobu az 6 mésict po ukonceni 1é¢by pFipravkem Zydelig. Pacienti, ktefi uzivaji pripravek
Zydelig, by rovnéz méli byt sledovani z hlediska znamek infekce a méli by podstupovat pravidelné
krevni testy k mé&Feni poctu bilych krvinek. Nizky pocet bilych krvinek mize znamenat zvysené riziko
infekce a Ié¢bu mize byt nutné prerusit. Lé¢ba pripravkem Zydelig by rovnéz neméla byt zahajena

u pacientﬁ s generalizovanou infekci.

Kromé toho na zdkladé predbézného preventivniho doporuceni nezahajovat Ié¢bu pfipravkem Zydelig
u dFive nelécenych pacientl s chronickou lymfocytarni leukemii, ktefi vykazuji urcité genetické
mutace?’, dospél vybor CHMP k zavéru, ze 1é¢bu pFipravkem Zydelig Ize u téchto pacientl znovu
zahajit, pokud alternativni 1éCba neni vhodna a za predpokladu dodrzovani opatfeni k prevenci infekce.

Pfezkum, ktery proved| Farmakovigilanéni vybor pro posuzovani rizik 1é¢iv (PRAC) agentury EMA, byl
zahajen z dlvodu Umrti zaznamenanych ve 3 studiich, v nichZ byl pFipravek Zydelig podavan skupindm
pacientl, u nichZ jeho pouziti nebylo schvéleno nebo u nichz byl podavéan v neschvélenych kombinacich
s jinymi l1é¢ivymi pripravky. Ve svém prezkumu vybor PRAC vyhodnotil Udaje z téchto studii spolecné

s dal$imi dostupnymi dikazy, jakoZ i doporuéeni odbornik{ v této oblasti. A¢koli Ié&ivy pfipravek nebyl
v téchto studiich pouzivan stejnym zplsobem, jaky je schvalen v sou¢asné dobé&, dospél prezkum

k zavéru, Ze riziko zavazné infekce mélo pro schvalené pouziti pfipravku urcity vyznam. Vybor CHMP
potvrdil doporuceni na zakladé pfezkumu vyboru PRAC a jeho stanovisko bylo pfedano Evropské
komisi, kterad vydala konecné pravné zavazné rozhodnuti.

1 Informace tykajici se delece 17p nebo mutace TP53, viz
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2016/03/news_detail_002490.jsp.
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Informace pro pacienty

eV ramci klinickych studii byl v souvislosti s protinadorovym pripravkem Zydelig hlaSen vyskyt
zavaznych infekci. S ohledem na zajisténi co nejbezpecnéjsiho uzivani tohoto IéCivého pripravku
byl nyni zpGsob jeho pouziti zménén.

e Pokud uzivate pripravek Zydelig, dostanete antibiotika k prevenci urcitého druhu plicni infekce
(pneumonie zplsobené mikroorganismem Pneumocystis jirovecii). Vzhledem k vyskytu nékterych
infekci poté, co pacienti ukoncili svou protinadorovou Iécbu, budete muset pokracovat v uzivani
téchto antibiotik po dobu 2 a% 6 mésicl po ukonéeni 1é¢by pfipravkem Zydelig.

e Vas |ékar Vas bude pravidelné kontrolovat z hlediska zndmek infekce. Pokud se u Vas objevi
horecka, kasel nebo dychaci potize, méli byste ihned kontaktovat svého |Iékare.

e Pravidelné budete podstupovat krevni testy s cilem zjistit, zda nemate nizky pocet bilych krvinek,
nebot nizky pocet bilych krvinek pro Vas miZe znamenat vy3si riziko vzniku infekce. Pokud mate
pFili§ nizky pocet bilych krvinek, mlze Va$ Iékaf 1é¢bu pFipravkem Zydelig ukonit.

e LécCbu pripravkem Zydelig byste neméli prerusit, aniz byste se o tom poradili se svym Iékafem.
Jestlize uzivate pripravek Zydelig a mate jakékoli otdzky nebo obavy, obratte se na svého lékare,
zdravotni sestru nebo Iékarnika.

Informace pro zdravotnické pracovniky

eV réamci 3 klinickych studii byl v 1é¢ebné skupiné&?, ve které bylo hodnoceno ptidani ptipravku
Zydelig ke standardni 1é¢bé prvni linie u chronické lymfocytarni leukemie a relabujiciho
indolentniho non-Hodgkinova lymfomu, zaznamenan zvySeny vyskyt zavaznych nezadoucich
Ucinkd véetné imrti. Procento dmrti v 1é&ebnych skupindch dosahovalo 8 % ve studii chronické
lymfocytarni leukemie a 8 % a 5 % ve studiich lymfomu ve srovnani s 3 %, 6 % a 1 % ve
skupindch uzivajicich placebo. Dal&i umrti byla zplsobena predevsim infekcemi véetné pneumonie
zpﬁsobené mikroorganismem Pneumocystis jirovecii a cytomegalovirovych infekci.

e Do téchto studii byli zafazeni pacienti s charakteristikami onemocnéni, které se lisily od
charakteristik, na néz se vztahuji v soucasné dobé schvalené indikace pfipravku Zydelig. Tyto
studie zkoumaly pouZiti kombinaci lé&ivych pFipravkd, které nejsou v sou¢asné dobé schvaleny
a které mohly ovlivnit miru vyskytu infekce. Vyznam téchto vysledkl pro schvalené pouziti
pripravku Zydelig je tedy omezeny, ale naznacuje potfebu posilit opatfeni k minimalizaci rizika
infekce.

e Za predpokladu dodrzovani posilenych opatfeni k minimalizaci rizika infekce (viz nize) Ize pfipravek
Zydelig naddle pouzivat v kombinaci s rituximabem u pacientl s chronickou lymfocytarni leukemii,
ktefi absolvovali alespofi jednu predchozi 1é¢bu, a v monoterapii u pacientl s folikularnim
lymfomem, ktery je refrakterni vQ¢&i dvéma liniim 1écby.

e Pripravek Zydelig Ize rovnéz uzivat v kombinaci s rituximabem jako |éCbu prvni linie u chronické
lymfocytarni leukemie v pfitomnosti delece 17p nebo mutace TP53 za predpokladu, ze pacient
nemUze uZivat zadnou jinou Ié¢bu, a opét za predpokladu dodrzovani nize uvedenych opatfeni ke
snizeni rizika infekce.

2 65-US-312-0123 — randomizovana, dvojité zaslepend, placebem kontrolovana studie faze 3 hodnotici G¢innost a bezpecnost idelalisibu v kombinaci s
bendamustinem a rituximabem u dfive nelécené chronické lymfocytarni leukemie,

GS-US-313-0124 — randomizovana, dvojité zaslepend, placebem kontrolovana studie faze 3 hodnotici G¢innost a bezpeénost idelalisibu v kombinaci s
rituximabem u dfive l1é¢eného indolentniho non-Hodgkinova lymfomu,

GS-US-313-0125 — randomizovana, dvojité zaslepend, placebem kontrolovana studie faze 3 hodnotici G¢innost a bezpeénost idelalisibu v kombinaci s
bendamustinem a rituximabem u dFive l1é¢eného indolentniho non-Hodgkinova lymfomu.
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e Pacienti by v souvislosti s pfipravkem Zydelig méli byt informovani o riziku zavaznych infekci.
PFipravek Zydelig nesmi byt podavan u pacientl s jakymikoli znaAmkami probihajici systémové
infekce.

o B&hem lé&by piipravkem Zydelig a po dobu 2 az 6 mé&sicd po jejim ukonéeni by méli vichni
pacienti podstoupit profylaktickou Ié&bu pneumonie zplsobené mikroorganismem P. jirovecii.
Pacienti by méli byt sledovéni z hlediska zndmek a pfiznakl respira¢niho onemocnéni. Rovnéz se
doporucuje pravidelné klinické a laboratorni sledovani cytomegalovirové infekce a do
aktualizovaného souhrnu Gdajd o pFipravku byly zafazeny specifické pokyny.

e Pacienti by rovnéz méli podstupovat pravidelné kontroly krevniho obrazu s cilem detekovat
neutropenii. V pfipadé&, Ze u pacienta dojde k rozvoji zdvazné neutropenie, mize byt v souladu
s aktualizovanym souhrnem (dajd o ptipravku nutné 1é&bu pripravkem Zydelig pferusit.

Zdravotnicti pracovnici obdrzi dopis s pokyny ohledné téchto zmén.

Vice o lécivém pFipravku

Zydelig je protinadorovy lécCivy pripravek, ktery obsahuje IéCivou latku idelalisib. Pfipravek Zydelig je
v EU schvélen pro 1é¢bu dvou typl nadorovych onemocnéni bilych krvinek, chronické lymfocytarni
leukemie a folikularniho lymfomu (jeden ze skupiny nadorl zvanych non-Hodgkinovy lymfomy).

e U chronické lymfocytarni leukemie se pFipravek Zydelig pouziva v kombinaci s jinym [éCivym
pripravkem (rituximabem) u pacient{, ktefi absolvovali alespofi jednu predchozi 1é¢bu, a u dFive
nelécenych pacientd, jejichz nddorové bunky maji/vykazuji uréité genetické mutace zvané delece
17p nebo mutace TP53, u kterych neni jina 1é¢ba vhodna.

e U folikularniho lymfomu se pFipravek Zydelig pouziva samostatné u pacientd, jejichz onemocnéni
nereagovalo na dvé predchozi |éCby.

Vice informaci o schvaleném pouzivani pfipravku Zydelig je uvedeno zde.
Vice o postupu

Prezkum ptipravku Zydelig byl zahdjen dne 17. bfezna 2016 na zadost Evropské komise podle
¢lanku 20 nafizeni (ES) €. 726/2004.

Prezkoumani proved| nejprve Farmakovigilancni vybor pro posuzovani rizik 1éCiv (PRAC), coz je vybor
zodpovédny za hodnoceni otdzek bezpe&nosti u humannich Ié¢ivych pFipravkl, a vydal soubor
doporuceni. Doporuceni vyboru PRAC byla zaslana Vyboru pro humanni |éCivé pripravky (CHMP), ktery
odpovida za otazky tykajici se humannich 1é¢ivych ptipravkl a ktery dne 21. éervence 2016 pfijal

v této véci stanovisko agentury. Stanovisko vyboru CHMP bylo postoupeno Evropské komisi, ktera dne
15.09.2016 vydala konecné pravné zavazné rozhodnuti platné ve vSech Clenskych statech EU.

Kontakt na nasi tiskovou referentku

Monika Benstetter

Tel.: +44 (0)20 3660 8427
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/003843/human_med_001803.jsp&mid=WC0b01ac058001d124

E-mail: press@ema.europa.eu
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