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Euroopan ladkevirasto suosittelee uusia
turvallisuustoimenpiteita Zydeligia varten.
Toimenpiteita ovat esimerkiksi tiivis seuranta ja antibioottien kaytto
keuhkokuumeen estamiseksi

Euroopan laéakeviraston laaketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) antoi 17. maaliskuuta 2016
Zydelig-nimista syopalaaketta (idelalisibia) kayttaville l1adkareille ja potilaille tarkoitetun véliaikaisen
lausunnon ladkkeen mahdollisimman turvallisen kaytén varmistamiseksi jatkossakin. Talla hetkella
Zydelig on hyvaksytty EU:ssa kahden verisydpatyypin hoitoon. Ne ovat krooninen lymfosyyttinen
leukemia (KLL) ja follikulaarinen lymfooma (yksi non-Hodgkin-lymfoomaksi kutsutun syévan muoto).

PRAC suositteli, etta kaikille Zydeligilla hoidettaville potilaille on annettava antibiootteja tietyntyyppisen
keuhkoinfektion (Pneumocystis jirovecii -bakteerin aiheuttaman keuhkokuumeen) ehkéisemiseksi.
Lisédksi potilaita on tarkkailtava infektion varalta, ja heilta on otettava sdanndllisesti verikokeet
valkosolujen méaaran selvittamiseksi, silla valkosolujen vahyys voi lisata potilaiden infektioriskia.
Zydelig-hoitoa ei saa aloittaa potilailla, joilla on yleistynyt infektio. Sen kayttda ei saa aloittaa
myo6skaan niilla KLL-potilailla, joita ei ole hoidettu aiemmin ja joiden sy®dpésoluissa on tiettyja
geenimutaatioita (17p-deleetio tai TP53-mutaatio).

Namaé ovat PRACIn varotoimenpiteend antamia valiaikaisia suosituksia potilaiden suojelemiseksi
ladkkeen arviointimenettelyn aikana.

Arviointi aloitettiin, kun kolmessa kliinisessa tutkimuksessa Zydeligid saaneilla potilailla havaittiin
paljon vakavia haittatapahtumia lumelaaketta saaneisiin potilaisiin verrattuna.® Haittatapahtumiin
sisédltyi myds infektioihin, kuten keuhkokuumeeseen, liittyneitd kuolemantapauksia. Kliinisisséa
tutkimuksissa, jotka on nyt lopetettu, oli potilaita, joilla oli krooninen lymfosyyttinen leukemia tai
hidaskasvuinen non-Hodgkin-lymfooma. Naissa tutkimuksissa ladketta ei kuitenkaan kaytetty
nykyisen hyvaksynndn mukaisesti.

Terveydenhuollon ammattilaisille on ilmoitettu kirjallisesti varotoimista, joita on noudatettava. Kun
arviointi saadaan paatdkseen, EMA tiedottaa ja antaa potilaille ja terveydenhuollon ammattilaisille lisaa
ohjeita.

! Katso lisatietoja tasta.
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Tietoa potilaille

Zydelig-syopéalaakkeen kliinisissa tutkimuksissa on ilmoitettu vakavista sivuvaikutuksista. Jotta
varmistettaisiin, etta ladketta kaytetdan mahdollisimman turvallisesti, ladkkeen kayttétapaa on
muutettu seuraavasti:

e Jos kaytat Zydeligia, saat antibiootteja tietyntyyppisen keuhkoinfektion (Pneumocystis jirovecii -
keuhkokuumeen) ehkéisemiseksi, ja sinua myo6s tarkkaillaan infektioiden merkkien
havaitsemiseksi. Ota yhteytta laakériin heti, jos sinulle tulee kuumetta, yskaa tai
hengitysvaikeuksia.

e Laadkari maaraa saanndlliset verikokeet, jotta infektioiden tai neutropenian riski voidaan minimoida.
Neutropenia tarkoittaa veren valkosolujen vahyytta, jonka vuoksi infektion kehittyminen voi olla
todenndkoisempééa. Neutropenian ilmetessa laéakari voi lopettaa Zydelig-hoidon.

e Uusien kroonista lymfosyyttista leukemiaa sairastavien potilaiden osalta Zydelig-hoitoa ei aloiteta,
jos he eivat ole saaneet sydpaan hoitoa aiemmin. Jo hoidossa olevien potilaiden osalta laakari
arvioi hoidon asianmukaisuuden.

e Ala lopeta Zydelig-hoitoa, ennen kuin olet keskustellut laakarisi kanssa. Jos kaytat Zydeligia ja jos
sinulla on kysyttavaa hoidostasi tai olet siitd huolissasi, ota yhteytta laakariin tai
apteekkihenkilokuntaan.

e Lisatietoja Zydeligista annetaan tarpeen mukaan.
Tietoa terveydenhuollon ammattilaisille

e Kolmessa kliinisesséa tutkimuksessa havaittiin, ettéd vakavien haittavaikutusten maara, mukaan
lukien kuolemantapaukset, oli noussut hoitoryhméssé, jossa arvioitiin Zydeligin lisd&dmista
vakiohoitoon ensimmaisen linjan KLL:n ja uusiutuneen hidaskasvuisen non-Hodgkin-lymfooman
hoidossa. Useimmat kuolemantapaukset liittyivat infektioihin, kuten Pneumocystis jirovecii -
bakteerin aiheuttamaan keuhkokuumeeseen ja sytomegaloviruksen aiheuttamiin infektioihin. Muut
kuolemantapaukset liittyivat padasiassa hengitysteiden haittatapahtumiin.

¢ Non-Hodgkin-lymfooman tutkimuksissa oli potilaita, joiden sairaudessa oli erilaisia piirteita kuin nyt
hyvaksytyn kayttdaiheen kattamissa piirteissd, ja niissa tutkittiin sellaisia ladkeyhdistelmia, jota ei
ole talla hetkella hyvaksytty. Kroonisen lymfosyyttisen leukemian kliinisessa tutkimuksessa oli
potilaita, joita ei ollut hoidettu aiemmin ja joista joillakin oli 17p-deleetio tai TP53-mutaatio. Lisaksi
siina tutkittiin ladkeyhdistelmaa, jota ei ole talla hetkella hyvaksytty.

e Varotoimenpiteend ja koska perusteellinen arviointi on viela meneilladn, Zydelig-hoitoa ei saa
aloittaa ensimmaisené hoitovaihtoehtona KLL-potilaille, joilla on 17p-deleetio tai TP53-mutaatio.
Ladkareiden tulee arvioida uudelleen kaikki potilaat, jotka saavat Zydeligia ensimmaisend
hoitovaihtoehtona KLL:n hoitoon, ja jatkaa hoitoa vain, jos hyddyt ylittavat riskit selvasti.

e Zydeligin kayttéa yhdistelmahoidossa voidaan jatkaa vain rituksimabin kanssa KLL-potilailla, joille
on annettu vahintaan yksi hoito, ja sitd voidaan kayttaa yksiladkehoitona niilla follikulaarista
lymfoomaa sairastavilla potilailla, joiden sairauteen kaksi hoitovaihtoehtoa ei ole tehonnut.

e Potilaille on kerrottava, etta Zydeligiin liittyy vakavien infektioiden riski. Zydelig-hoitoa ei saa
aloittaa potilailla, joilla on vahankin merkkeja meneilladn olevasta systeemisesté infektiosta.

o Kaikille potilaille on annettava estolaékitys P. jiroveciin aiheuttamaa keuhkokuumetta vastaan
Zydelig-hoidon aikana, ja heita on tarkkailtava hengitysteihin liittyvien merkkien ja oireiden
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varalta. Sytomegaloviruksen aiheuttaman infektion sddnndllinen kliininen ja laboratoriokokein
toteutettava seuranta on myds suositeltavaa.

e Potilaiden veriarvoja on seurattava sdanndllisin verikokein, jotta neutropenia voidaan havaita. Jos
potilaalla on keskivaikea tai vaikea neutropenia, Zydelig-hoito voidaan joutua keskeyttaméaan
paivitetyn valmisteyhteenvedon mukaisesti.

e Tarkempia tietoja naista valiaikaisista toimenpiteistad on toimitettu kirjallisesti terveydenhuollon
ammattilaisille, ja my6s valmistetietoja on paivitetty.

e Lisatietoja Zydeligin arvioinnista annetaan tarpeen mukaan ja kun arviointi saadaan paatokseen.

Lisatietoa laadkevalmisteesta

EU:ssa Zydelig on hyvaksytty seuraavien sairauksien hoitoon:

e Krooninen lymfosyyttinen leukemia potilailla, joita on jo hoidettu aiemmin, seka aiemmin
hoitamattomilla potilailla, joiden sydpasoluissa on tiettyja geenimutaatioita (17p-deleetio tai TP53-
mutaatio). Sita kaytetaan ainoastaan yhdistelmé&hoitona rituksimabin kanssa.

e Tietyntyyppisen non-Hodgkin-lymfooman, follikulaarisen lymfooman hoidossa Zydeligia kaytetaan
yksinaan.

Lisatietoja Zydeligin hyvaksytyista kayttdaiheista on téssa.
Lisatietoa menettelysta

Zydeligin arviointi aloitettiin 11. maaliskuuta 2016 Euroopan komission pyynndsta asetuksen (EY) N:o
726/2004 20 artiklan nojalla.

Arvioinnin tekee ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC), joka vastaa ihmisille tarkoitettujen
ladkkeiden turvallisuuden arvioinnista. Arviointi on siis viela meneilladn, mutta PRAC antoi joukon
valiaikaisia suosituksia kansanterveyden suojelemiseksi. Ne on toimitettu Euroopan komissiolle, joka
teki asiasta véliaikaisen laillisesti sitovan ja kaikissa EU:n jasenvaltioissa sovellettavan paatdksen 23.
maaliskuuta 2016.

Kun PRAC saa arvioinnin paatokseen, mahdolliset muut suositukset l&dhetetadn ladkevalmistekomitealle
(CHMP), joka vastaa kaikista ihmisille tarkoitettuihin laakkeisiin liittyvista kysymyksista. Komitea laati
lopullisen lausunnon.

Arviointimenettelyn viimeisessé vaiheessa Euroopan komissio tekee asiasta laillisesti sitovan
paatoksen, jota sovelletaan kaikissa EU:n jasenvaltioissa.

Tiedottajan yhteystiedot

Monika Benstetter
Puh. +44 (0)20 3660 8427

Sahkoposti: press@ema.europa.eu
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