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EMA zakljucCuje ocjenjivanje lijeka Zinbryta i potvrduje
daljnja ograniCenja za smanjenje rizika od ostecenja jetre
Lijek Zinbryta potrebno je primjenjivati u ograni¢enoj skupini bolesnika uz
strogo pracenje rada jetre

Europska agencija za lijekove (EMA) je 9. studenoga 2017. zakljucila svoje ocjenjivanje lijeka Zinbryta
(daklizumab) za lijeCenje multiple skleroze i potvrdila daljnja ograni¢enja za smanjenje rizika od teskog
ostecenja jetre.

Ocjenjivanjem je utvrdeno da se tijekom lijecenja lijekom Zinbryta te do Sest mjeseci nakon prestanka
lijeCenja mogu javiti nepredvidiva i potencijalno smrtonosna ostecenja jetre posredovana imunosnim
sustavom. U klini¢kim ispitivanjima 1,7 % bolesnika koji su primali lijek Zinbryta imalo je te3ku
reakciju jetre.

Lijek Zinbryta trebalo bi primjenjivati samo u bolesnika koji nisu imali odgovarajuc¢i odgovor na barem
dvije terapije koje mijenjaju tijek bolesti (DMT-ovi) i koji se ne mogu lijeciti ni jednim drugim DMT-om.
Pojedinosti o preporukama za bolesnike i zdravstvene djelatnike navedene su u nastavku.

Ocjenjivanje ucinaka lijeka Zinbryta na jetru proveo je Odbor za procjenu rizika u podrucju
farmakovigilancije (PRAC) pri Europskoj agenciji za lijekove koji je u listopadu 2017. izdao preporuke.
Nakon toga Odbor za lijekove za humanu uporabu (CHMP) usvojio je konacno EMA-ino misljenje koje
je poslano Europskoj komisiji radi donosenja pravno obvezujuce odluke.

Informacije za bolesnike

e Lijek Zinbryta mozZe u nekih bolesnika uzrokovati teSke i za zivot opasne probleme s jetrom.

e Zbog tog rizika lijek Zinbryta odsada ¢e se davati bolesnicima koji su probali barem dvije terapije
koje mijenjaju tijek bolesti i koji se ne mogu lijeciti nijednom drugom takvom terapijom.

e Ako se trenutacno lijecite lijekom Zinbryta, lijeCnik ¢e provjeriti smijete li nastaviti terapiju ili
morate prije¢i na neku drugu terapiju.

e Vas lije¢nik ¢e redovito provjeravati vasu jetru (krvnim pretragama) tijekom lijeCenja lijekom
Zinbryta i do Sest mjeseci nakon prestanka lije¢enja. Ako ne provjeravate svoju jetru kako je to
potrebno, lije¢nik moze odluciti da vam vise nece propisivati lijek.

e Odmah se obratite lijeCniku ako uocite bilo kakve znakove i simptome problema s jetrom, kao $to
su neobjasnjiva mucnina (osjecaj slabosti), povracanje, bol u trbuhu, umor, gubitak apetita, Zutilo
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koze i bjelooCnica i tamna mokraca. LijeCnik moze prekinuti lijeCenje i uputiti vas specijalistu za
jetru.

e Obavijestite svojeg lije¢nika o svim lijekovima koje uzimate, ukljucujudi lijekove bez lije¢nickog
recepta i biljne dodatke, s obzirom na to da oni mogu utjecati na jetru.

e Dobit ¢ete obrazac koji je potrebno ispuniti kako biste potvrdili da razumijete rizik za jetru i
potrebu za redovitim kontrolama.

Informacije za zdravstvene radnike

e Lijek Zinbryta moZe uzrokovati nepredvidiva i potencijalno smrtonosna ostec¢enja jetre
posredovana imunosnim sustavom. Zabiljezeno je nekoliko slu¢ajeva teskog ostecenja jetre,
ukljucujuci hepatitis posredovan imunosnim sustavom i fulminantno ostecenje jetre.

e U klinickim ispitivanjima 1,7 % bolesnika koji su primali lijek Zinbryta imalo je te$ku reakciju jetre,
kao Sto je autoimuni hepatitis, hepatitis i Zutica.

e S obzirom na rizik, indikacija za lijek Zinbryta ogranicena je na lijeCenje odraslih bolesnika s
relapsnim oblicima multiple skleroze koji nisu imali odgovarajuéi odgovor na barem dvije terapije
koje mijenjaju tijek bolesti (DMT-ovi) i u kojih je lijeCenje bilo kojim drugim DMT-om
kontraindicirano ili iz drugih razloga neprikladno.

e Osim toga, zdravstvenim radnicima savjetuju se sljedec¢e mjere za smanjenje rizika:

- Pregledavajte sve bolesnike koji trenutacno uzimaju lijek Zinbryta kako bi se ocijenilo je li lijek
za njih joS uvijek prikladan.

- Pratite razine serumskih transaminaza i bilirubina u bolesnika barem jedanput mjesecno sa Sto
manjim vremenskim odmakom prije svake primjene te do Sest mjeseci nakon prestanka
lijecenja.

- Ne propisujte lijek Zinbryta bolesnicima s prethodnom boles¢u ili oSte¢enjem jetre, s obzirom
na to da je u tih bolesnika kontraindiciran.

- Testirajte bolesnike na infekciju virusom hepatitisa B i C prije poCetka lijeCenja novih bolesnika
te one koji su pozitivni na test uputite specijalistu za jetru.

- Ne preporucuje se zapocinjanje lijeCenja novih bolesnika s razinama ALT ili AST jednakima ili
dvaput viSima od gornje granice normale (ULN) ili bolesnika s autoimunim bolestima osim
multiple skleroze.

- Preporucuje se prestanak lijecenja bolesnika s razinama ALT ili AST triput viSima od gornje
granice normalnih vrijednosti, neovisno o razinama bilirubina.

- Bolesnike sa znakovima i simptomima oSteéenja jetre odmah uputite specijalistu.

- Razmislite o prekidu lijecenja lijekom Zinbryta ako nije ostvaren odgovarajuéi odgovor na
lijeCenje ili ako bolesnik nije ispunio obvezu provodenja zakazane pretrage funkcije jetre.

-~ Budite na oprezu u slucaju bolesnika koji uzimaju druge lijekove za koje je poznato da imaju
hepatotoksicni potencijal, ukljucujudi lijekove koji se izdaju bez lijeCnickog recepta i biljne
dodatke.
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- Obavijestite bolesnike o riziku od ostec¢enja jetre, o tome kako da ga prepoznaju i o potrebi za
redovitim kontrolama. Bolesnicima je dostupan obrazac potvrde kako bi se zajamcilo da
razumiju rizik.

e Tim se preporukama nadopunjuju privremene mjere uvedene u srpnju 2017. o kojima su
zdravstveni radnici u EU-u izravno obavijesteni. Zdravstvenim radnicima bit ¢e poslana nova
pismena obavijest s azuriranim preporukama.

Vise o lijeku

Zinbryta je lijek koji se primjenjuje za lijeCenje odredenih bolesnika s relapsnim oblicima multiple
skleroze. Multipla skleroza je bolest pri kojoj upala ostecuje zastitne ovojnice oko ziv¢anih stanica u
mozgu i lednoj mozdini. ,Relaps” znaci da u bolesnika dolazi do izbijanja neuroloskih simptoma.

Lijek Zinbryta dostupan je kao otopina za injekciju u napunjenim brizgalicama i Strcaljkama. Ubrizgava
se pod kozu jedanput mjesecno.

Lijek Zinbryta sadrzava djelatnu tvar daklizumab i odobren je u EU-u u srpnju 2016. ViSe informacija
dostupno je na namjenskoj stranici za lijek na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove.

Vise o postupku

Ocjenjivanje lijeka Zinbryta zapocelo je 9. lipnja 2017. na zahtjev Europske komisije, u skladu s
¢lankom 20. Uredbe (EZ) br. 726/2004.

Ocjenjivanje je proveo Odbor za procjenu rizika u podrucju farmakovigilancije (PRAC), odbor
odgovoran za ocjenu sigurnosnih pitanja u pogledu lijekova za humanu uporabu, koji je iznio niz
preporuka. Preporuke PRAC-a poslane su Odboru za lijekove za humanu uporabu (CHMP), odgovornom
za pitanja koja se odnose na lijekove za humanu uporabu, koji je usvojio misSljenje Agencije.

Misljenje CHMP-a proslijedeno je Europskoj komisiji koja je 08/01/2018. donijela konacnu, pravno
obvezujucu odluku koja se primjenjuje u svim drzavama c¢lanicama EU-a.
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