EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

10 ta’ Marzu 2023
EMA/142279/2023

L-EMA tikkonferma mizuri biex jigi minimizzat ir-riskju ta’
effetti sekondarji serji b’inibituri ta’ Janus kinase ghal
disturbi infjammatorji kronici

Fit-23 ta’ Jannar 2023, il-kumitat ghall-prodotti medicinali ghall-uzu mill-bniedem (CHMP) tal-EMA
approva |I-mizuri rakkomandati mill-Kumitat tal-Evalwazzjoni tar-Riskju fil-qasam tal-Farmakovigilanza
(PRAC) biex jitnaggas ir-riskju ta’ effetti sekondarji serji bl-inibituri ta’ Janus kinase (JAK) uzati biex
jittrattaw diversi disturbi infammatorji kronici. Dawn |-effetti sekondariji jinkludu kundizzjonijiet
kardjovaskulari, koagulazzjonijiet, kancer u infezzjonijiet serji.

Dawn il-medic¢ini ghandhom jintuzaw fil-pazjenti li gejjin biss jekk ma jkunx hemm alternattivi xierga
ta’ trattament disponibbli: dawk li ghandhom 65 sena jew aktar, dawk li ghandhom riskju akbar ta’
problemi kardjovaskulari magguri (bhal attakk tal-galb jew puplesija), dawk li jpejpu jew li ghamlu dan
ghal zmien twil fil-passat u dawk f'riskju akbar ta’ kancer.

L-inibituri ta’ JAK ghandhom jintuzaw b’kawtela f'pazjenti b’fatturi ta’ riskju ghal koagulazzjonijiet fil-
pulmun u fil-vini fondi (tromboembolizmu venuz, VTE) minbarra dawk elenkati hawn fug. Barra minn
hekk, id-dozi ghandhom jitnaqqgsu fi gruppi ta’ pazjenti li huma f'riskju ta’ VTE, kancer jew problemi
kardjovaskulari maggduri, fejn possibbli.

Ir-rakkomandazzjonijiet isegwu riezami tad-data disponibbli, inkluzi r-rizultati finali minn prova klinikat!
tal-inibitur ta’ JAK Xeljanz (tofacitinib) u s-sejbiet preliminari minn studju ta’ osservazzjoni li involva
Olumiant. Ir-riezami inkluda wkoll parir minn grupp ta’ esperti ta’ rewmatologi, dermatologi,
gastroenterologi u rapprezentanti tal-pazjenti.

Ir-riezami kkonferma li Xeljanz izid ir-riskju ta’ problemi kardjovaskulari magguri, kancer, VTE,
infezzjonijiet serji u mewt minhabba kwalunkwe kawza meta mgabbel ma’ medicini li jappartjenu ghall-
klassi ta’ inibituri TNF-alfa. L-EMA issa kkonkludiet li dawn is-sejbiet ta’ sigurta japplikaw ghall-uzi
approvati kollha tal-inibituri ta’ JAK f'disturbi infjammatorji kronici (artrite rewmatika, artrite
psorjatika, artrite idjopatika guvenili, spondiloartrite assjali, kolite ul¢erattiva, dermatite atopika u
alopecja areata).

L-informazzjoni dwar il-prodott ghall-inibituri ta” JAK li jintuzaw ghat-trattament ta’ disturbi
inffammatorji kronici se tigi aggornata bir-rakkomandazzjonijiet u t-twissijiet il-godda. Barra minn
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hekk, il-materjal edukattiv ghall-pazjenti u |-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha ser jigi rivedut
kif xieraq.

Informazzjoni ghall-pazjenti

L-inibituri tal-Janus kinase (JAK) uzati biex jittrattaw disturbi infjammatorji kronic¢i nstabu li jzidu r-
riskju ta’ problemi kardjovaskulari magguri (bhal attakk tal-galb jew puplesija), kancer,
koagulazzjonijiet fil-pulmun u fil-vini fondi, infezzjonijiet serji u mewt meta mgabbla ma’ inibituri
TNF alfa.

Dawn I-inibituri tal-JAK (Xeljanz, Cibinqo, Olumiant, Rinvoq u Jyseleca) jintuzaw ghat-trattament
ta’ wahda jew aktar mid-disturbi infjammatorji kronici li gejjin: artrite rewmatojde, artrite
psorjatika, artrite idjopatika guvenili, spondiloartrite assjali, kolite ulcerattiva, dermatite atopika u
alopecja areata.

Jekk ghandek 65 sena jew aktar, ghandek zieda fir-riskju ta’ problemi kardjovaskulari magguri jew
kancer jew jekk tpejjep jew ghamilt dan ghal zmien twil fil-passat, ghandek tinghata dawn il-
medicini biss jekk ma jkunx hemm alternattivi ta’ trattament xieraq ghalik.

Jekk ghandek certi fatturi ta’ riskju, it-tabib tieghek jista’ jnagqas id-doza tal-inibitur ta’ JAK
tieghek jew jagleb it-trattament skont id-disturb inffammatorju tieghek u I-inibitur ta’ JAK li tkun
ged tiehu biex tittrattah.

Jekk, fi kwalunkwe stadju matul it-trattament tieghek, tesperjenza wgigh fis-sider jew taghfis (li
jista’ jinfirex fid-dirghajn, fix-xedaq, fl-ghonq u fid-dahar), qtugh ta’ nifs, gharaq kiesah,
sturdament hafif, sturdament f'daqqga, dghjufija fid-dirghajn u fir-riglejn jew diskors li ma
jinftiehemyx, ikkuntattja lit-tabib tieghek minnufih.

Ezamina |-gilda tieghek perjodikament u informa lit-tabib tieghek jekk tinnota xi tkabbir gdid fuq il-
gilda.

Jekk ghandek xi mistogsijiet dwar it-trattament tieghek, kellem lit-tabib tieghek.

Informazzjoni ghall-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha

Riezami tal-EMA sab li, meta mgabbla ma’ inibituri TNF-alfa, inibituri ta’ Janus kinase (JAK) uzati
fit-trattament ta’ disturbi infjammatorji kronici (artrite rewmatojde, artrite psorjatika, artrite
idjopatika guvenili, spondiloartrite aksjali, kolite ulcerattiva, dermatite atopika u alopecja areata)
huma marbuta ma’ riskju oghla ta’ avvenimenti kardjovaskulari avversi magguri (MACE),
tromboembolizmu venuz (VTE), tumur malinn, infezzjonijiet serji u mortalita minn kull kawza.

Ir-riezami inkluda r-rizultati finali minn prova klinika miftuha (Studju ta’ Sorveljanza ORAL)? tal-
inibitur JAK Xeljanz (tofacitinib) f'pazjenti b’artrite rewmatojde u fatturi ta’ riskju kardjovaskulari li
sabu riskju oghla ta’ dawn l-avvenimenti b"Xeljanz milli binibituri TNF-alfa.

Sejbiet preliminari minn studju ta’ osservazzjoni (B023) li involva inibitur iehor ta’ JAK, Olumiant
(baricitinib), jissuggerixxu wkoll riskju mizjud ta’ MACE u VTE f'pazjenti b’artrite rewmatika ttrattati
b’Olumiant meta mgabbel ma’ dawk ittrattati b’inibituri ta” TNF-alfa.

L-EMA kkonkludiet li r-riskji identifikati japplikaw ghall-inibituri kollha ta’ JAK approvati ghat-
trattament ta’ disturbi inffammatorji kronici.
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e Dawn il-medicini (Xeljanz, Cibinqo, Olumait, Rinvoq u Jyseleca) ghandhom jintuzaw biss fil-pazjenti
li gejjin jekk ma jkunx hemm alternattivi ta’ trattament xieraq disponibbli: dawk li ghandhom
65 sena jew aktar, dawk li jpejpu attwalment jew fl-imghoddi ghal zmien twil, dawk bi storja ta’
mard kardjovaskulari aterosklerotiku jew fatturi ohra ta’ riskju kardjovaskulari, jew dawk b’fatturi
ohra ta’ riskju ta’ tumur malinn. L-uzu b’kawtela huwa wkoll irrakkomandat f'pazjenti b'fatturi ta’
riskju maghrufa ghall-VTE, minbarra dawk elenkati hawn fuqg.

e Jekk ikunu mehtiega inibituri ta’ JAK f'pazjenti b’dawn il-fatturi ta’ riskju, tista’ tigi rakkomandata
doza aktar baxxa, skont il-medicina, I-indikazzjoni u I-fattur ta’ riskju specifiku.

e Il-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha ghandhom jiddiskutu r-riskji assocjati mal-inibituri
tal-JAK mal-pazjenti taghhom.

¢ Huwa rrakkomandat li I-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha jwettqu ezamijiet perjodici tal-
gilda tal-pazjenti taghhom biex jiccekkjaw ghall-kancer tal-gilda, b’'mod partikolari ghall-pazjenti
f'riskju ta’ kancer tal-gilda.

e Sejra tintbaghat ittra lill-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha kollha li huma mistennija
jippreskrivu dawn il-medicini biex tinfurmahom dwar ir-rizultat tar-riezami. Ser jigu inkluzi
rakkomandazzjonijiet ta’ trattament shih fis-sommarju aggornat tal-karatteristici tal-prodott u I-
materjal edukattiv ghall-prodotti rispettivi.

Aktar dwar il-medicini

L-inibituri ta' Janus kinase soggetti ghal dan ir-riezami huma Cibinqo (abrocitinib), Jyseleca (filgotinib),
Olumiant (baricitinib), Rinvoq (upadacitinib) u Xeljanz (tofacitinib). Dawn il-medicini jintuzaw biex
jittrattaw diversi disturbi inffammatorji kronici (artrite rewmatojde, artrite psorjatika, artrite idjopatika
guvenili, spondiloartrite aksjali, kolite ul¢erattiva, dermatite atopika u alopec¢ja areata). Is-sustanzi
attivi f'dawn il-medicini jahdmu billi jimblukkaw |-azzjoni ta’ enzimi maghrufa bhala Janus kinases.
Dawn I-enzimi ghandhom rwol importanti fil-process ta’ infammazzjoni li jsehh f'dawn id-disturbi. Billi
jimblukkaw I-azzjoni tal-enzimi, il-medicini jghinu jnaqqsu l-inffammazzjoni u sintomi ohra ta’ dawn id-
disturbi.

Xi inibituri ta’ JAK (Jakavi u Inrebic) jintuzaw biex jittrattaw disturbi majeloproliferattivi; ir-riezami ma
inkludiex dawn il-medicini. Ir-riezami lanqas ma kopra I-uzu ta’ Olumiant fit-trattament ghal zmien
gasir tal-COVID-19, li f'dak iz-zmien kienet ged tigi vvalutata mill-EMA.

Aktar dwar il-procedura

Ir-riezami tal-inibituri tal-JAK fit-trattament ta’ disturbi inffammatorji nbdiet fuq talba tal-Kummissjoni
Ewropea (KE) skont |-Artikolu 20 tar-Regolament (KE) Nru 726/2004.

Ir-riezami twettaq mill-Kumitat tal-Evalwazzjoni tar-Riskju fil-qasam tal-Farmakovigilanza (PRAC), il-
Kumitat responsabbli ghall-evalwazzjoni ta’ kwistjonijiet ta’ sigurta ghall-medicini ghall-uzu mill-
bniedem, li ghamel sett ta’ rakkomandazzjonijiet fis-27 ta’ Ottubru 2022. Ir-rakkomandazzjonijiet tal-
PRAC intbaghtu lill-Kumitat ghall-Prodotti Medicinali ghall-Uzu mill-Bniedem (CHMP), li hu inkarigat
mill-mistogsijiet dwar il-medicini ghall-uzu mill-bniedem, li adotta |-opinjoni tal-Agenzija. Wara riezami
ulterjuri tar-rakkomandazzjoni tieghu ta’ Ottubru 2022, il-PRAC hareg aggornament fit-12 ta’ Jannar
2023 biex ikompli jallinja r-rakkomandazzjonijiet tad-dozagg ghall-medicini kkoncernati mill-pro¢edura.
Ir-rakkomandazzjonijiet riveduti tal-PRAC intbaghtu lis-CHMP, li adotta |-opinjoni tal-Agenzija. L-
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opinjoni tas-CHMP intbaghtet lill-Kummissjoni Ewropea, li harget decizjoni finali legalment vinkolanti
applikabbli fl-Istati Membri kollha tal-UE fI-10 ta’ Marzu 2023.
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