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EMA zaleca nowe srodki bezpieczenstwa dotyczace
produktu Zydelig

Srodki te obejmujg éciste monitorowanie i stosowanie antybiotykéw w celu
zapobiegania zapaleniu ptuc

W dniu 17 marca 2016 roku Komitet ds. Oceny Ryzyka w Ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem
Farmakoterapii (PRAC) wydat tymczasowe zalecenie dla lekarzy i pacjentéow stosujacych lek
przeciwnowotworowy Zydelig (idelalizyb) w celu zapewnienia jego dalszego stosowania w jak
najbezpieczniejszy sposéb. Produkt Zydelig jest obecnie dopuszczony do obrotu w Unii Europejskiej do
leczenia dwdch typow nowotworow krwi: przewlekitej biataczki limfocytowej (CLL) i chtoniaka
grudkowego (nalezacego do grupy nowotwordw okreslanych jako chtoniaki nieziarnicze).

PRAC zalecit, aby wszyscy pacjenci leczeni produktem Zydelig otrzymywali antybiotyki w celu
zapobiegania szczegdlnemu typowi zakazenia ptuc (zapaleniu ptuc wywotanemu przez Pneumocystis
jirovecii). Pacjentéw nalezy takze monitorowac pod katem zakazen oraz nalezy regularnie wykonywac
badania krwi w celu oznaczenia liczby leukocytéw, gdyz ich obnizona liczba moze zwiekszac ryzyko
zakazenia. Nie nalezy rozpoczynac¢ stosowania produktu Zydelig u pacjentéw z uogoélnionym
zakazeniem. Nie nalezy réwniez rozpoczynac jego stosowania u wczesniej leczonych pacjentéw z CLL,
u ktoérych komoérki nowotworowe wykazujg obecnos¢ okreslonych mutacji genetycznych (delecji 17p
lub mutacji TP53).

Sa to tymczasowe zalecenia wydane przez PRAC w ramach srodkdéw ostroznosci w celu ochrony
pacjentoéw w trakcie oceny leku.

Ocene rozpoczeto po zaobserwowaniu podwyzszonej czestosci wystepowania ciezkich zdarzen
niepozadanych w trzech badaniach klinicznych z udziatem pacjentéw otrzymujacych produkt Zydelig
w poréwnaniu z placebo (leczenie pozorowane).! Te zdarzenia niepozadane obejmowaty zgony
zwigzane z zakazeniami takimi jak zapalenie ptuc. W badaniach klinicznych, ktére zostaty przerwane,
uczestniczyli pacjenci z CLL oraz z tagodnym chtoniakiem nieziarniczym. Jednak w badaniach tych nie
stosowano leku w taki sposdéb, jaki jest obecnie zatwierdzony.

Personel medyczny poinformowano na pismie o niezbednych srodkach ostroznosci, ktore nalezy
podjaé. Po zakonczeniu oceny EMA przedstawi dalszy komunikat oraz wytyczne dla pacjentéw oraz
personelu medycznego.

! Dodatkowe informacje przedstawiono tutaj.
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Informacje dla pacjentow

W badaniach klinicznych, w ktérych stosowano lek przeciwnowotworowy o nazwie Zydelig,
zaobserwowano powazne dziatania niepozadane. W celu zapewnienia mozliwie jak najbezpieczniejszego
stosowania tego leku wprowadzono zmiany w sposobie jego stosowania:

o Jesli pacjent przyjmuje produkt Zydelig, powinien otrzymac antybiotyki w celu zapobiegania
okreslonemu typowi zakazenia ptuc (zapaleniu ptuc wywotanemu przez Pneumocystis jirovecii)
i powinien by¢ obserwowany pod katem oznak zakazenia. W przypadku wystapienia goraczki,
kaszlu lub trudnosci z oddychaniem nalezy niezwtocznie skontaktowac sie z lekarzem.

e Lekarz bedzie zlecat regularne badania krwi, aby zminimalizowa¢ ryzyko zakazenia lub neutropenii
(obnizenia liczby krwinek biatych, co moze zwiekszaé ryzyko wystapienia zakazenia). W przypadku
wystapienia neutropenii lekarz moze przerwac leczenie produktem Zydelig.

e Leczenie produktem Zydelig nie bedzie rozpoczynane u nowych pacjentéw z przewlektg biataczka
limfocytowa (CLL), jezeli nie otrzymywali oni wczesniej leczenia wystepujacej u nich choroby
nowotworowej. W przypadku pacjentow, ktorzy otrzymuja juz leczenie, zostanie ono ocenione
przez lekarza.

¢ Nie nalezy przerywac leczenia produktem Zydelig bez konsultacji z lekarzem. Jezeli pacjent
przyjmuje produkt Zydelig i ma jakiekolwiek pytania lub watpliwosci, powinien porozmawiaé
z lekarzem lub farmaceuta.

¢ Dodatkowe informacje na temat produktu Zydelig zostang przedstawione, gdy bedzie to konieczne.
Informacje dla personelu medycznego

e W 3 badaniach klinicznych zaobserwowano zwiekszong czesto$¢ wystepowania powaznych dziatan
niepozadanych, w tym zgonow, w grupie leczenia oceniajacej dotaczenie produktu Zydelig do
standardowej terapii w leczeniu pierwszego rzutu CLL oraz nawrotowego tagodnego chtoniaka
nieziarniczego. Wiekszo$¢ zgonéw byta zwigzana z zakazeniami, takimi jak zapalenie ptuc
wywotane przez Pneumocystis jirovecii oraz zakazenie wirusem cytomegalii. Pozostate zgony
wystepujace w nadmiernej ilosci byly zwigzane gtéwnie ze zdarzeniami dotyczacymi uktadu
oddechowego.

¢ W badaniach dotyczacych chtoniaka nieziarniczego uczestniczyli pacjenci z cechami choroby innymi
niz w przypadku aktualnie zatwierdzonego wskazania; ponadto w badaniach tych oceniano
skojarzenie lekéw, ktore nie jest obecnie zatwierdzone. W badaniu klinicznym dotyczacym CLL
uczestniczyli pacjenci, ktérzy nie otrzymywali wczesniej leczenia; u niektérych oséb wystepowata
delecja 17p lub mutacja TP53; jednak oceniano takze skojarzenie lekéw, ktdre nie jest obecnie
zatwierdzone.

e W ramach s$rodkow ostroznosci i w trakcie wykonywania szczegdtowej oceny nie nalezy
rozpoczynac leczenia produktem Zydelig w leczeniu pierwszego rzutu u pacjentéow z CLL, u ktérych
wystepuje delecja 17p lub mutacja TP53. Lekarze powinni ponownie oceni¢ kazdego pacjenta
przyjmujacego produkt Zydelig w ramach leczenia pierwszego rzutu z powodu CLL i leczenie to
nalezy kontynuowac tylko w przypadku, gdy korzysci przewyzszajq ryzyko.

e Produkt Zydelig mozna nadal stosowaé w skojarzeniu, tylko z rytuksymabem, u pacjentéw z CLL,
ktérzy otrzymali wczesniej co najmniej jedno leczenie, a takze w monoterapii u pacjentéw
z chtoniakiem grudkowym wykazujacym opornos¢ na dwie linie leczenia.
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e Pacjentéw nalezy poinformowac o ryzyku wystepowania powaznych zakazen podczas leczenia
produktem Zydelig. Nie nalezy rozpoczynac stosowania produktu Zydelig u pacjentow
z jakimikolwiek oznakami trwajacego zakazenia ukfadowego.

e Wszyscy pacjenci powinni otrzymywac profilaktyke zapalenia ptuc wywotanego prze P. jirovecii
w czasie leczenia produktem Zydelig oraz powinni by¢ monitorowani pod katem objawow
przedmiotowych i podmiotowych ze strony uktadu oddechowego. Zaleca sie réwniez regularne
wykonywanie badan laboratoryjnych pod katem zakazenia wirusem cytomegalii.

e U pacjentéw nalezy takze regularnie wykonywac¢ badania morfologii krwi w celu wykrycia
neutropenii. W przypadku, gdy u pacjenta wystgpi umiarkowana lub ciezka neutropenia, leczenie
produktem Zydelig moze wymagac przerwania, zgodnie z uaktualniong charakterystyka produktu
leczniczego (ChPL).

e Dodatkowe szczegoty dotyczace tych tymczasowych srodkow przekazano na piSmie personelowi
medycznemu, a druki informacyjne produktu odpowiednio uaktualniono.

¢ Dodatkowe informacje na temat oceny produktu Zydelig zostang przedstawione, gdy bedzie to
konieczne oraz po zakonczeniu tej oceny.

Wiecej informacji o leku

W UE produkt Zydelig jest zatwierdzony do leczenia:

e przewlektej biataczki limfocytowej u pacjentéw, ktorzy otrzymywali wczesniej leczenie, a takze
u pacjentow wczesniej nieleczonych z okreslonymi mutacjami genetycznymi (delecjq 17p lub
mutacjg TP53) w komorkach nowotworowych. Produkt ten stosuje sie tylko w skojarzeniu
z rytuksymabem,

e typu chtoniaka nieziarniczego okreslanego jako chtoniak grudkowy — w tym przypadku lek stosuje
sie w monoterapii.

Dodatkowe informacje na temat zatwierdzonych wskazan do stosowania produktu Zydelig mozna
znalez¢ tutaj.

Wiecej informacji o procedurze

Procedure ponownej oceny produktu Zydelig wszczeto w dniu 11 marca 2016 r. na wniosek Komisji
Europejskiej, zgodnie z art. 20 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.

Ocene te wykonuje Komitet ds. Oceny Ryzyka w ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem
Farmakoterapii (PRAC) — Komitet odpowiedzialny za ocene kwestii bezpieczenstwa stosowania lekow
u ludzi. W trakcie tej oceny PRAC przedstawit zestaw tymczasowych zalecen majacych na celu ochrone
zdrowia publicznego. Zostaty one przekazane do Komisji Europejskiej (KE), ktéra w dniu 23 marca
2016 r. wydata tymczasowa, prawnie wigzacq decyzje majaca zastosowane we wszystkich panstwach
cztonkowskich UE.

Po zakonczeniu oceny PRAC ewentualne dalsze zalecenia zostang przekazane Komitetowi
ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP), odpowiedzialnemu za kwestie dotyczace
lekéw stosowanych u ludzi, ktéry wyda ostateczng opinie.
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Ostatnim etapem procedury ponownej oceny jest przyjecie przez Komisje Europejskg prawnie wigzacej
decyzji obowigzujacej we wszystkich panstwach czionkowskich UE.

Dane kontaktowe naszego rzecznika prasowego

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

E-mail: press@ema.europa.eu
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