EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

6 iulie 2020
EMA/368170/2020/Cor.*

Riscurile Picato pentru keratoza actinica depasesc
beneficiile

La 30 aprilie 2020, EMA a finalizat reevaluarea Picato (ingenol mebutat), un gel pentru tratarea
afectiunii cutanate keratoza actinica, si a concluzionat cd medicamentul poate creste riscul de cancer
de piele si ca riscurile depasesc beneficiile asociate.

In cadrul reevaluérii au fost analizate rezultatele unui studiu care compara Picato cu imiquimod (un alt
medicament pentru keratoza actinicd). Dupa 3 ani, 6,3 % din pacientii tratati cu Picato (15 pacienti din
240) au avut cancer de piele, in special carcinom cu celule scuamoase, in zona de piele tratata fata de
2 % din pacientii tratati cu imiquimod (5 pacienti din 244).

in cadrul reevaluérii au fost analizate si date din alte studii cu ingenol mebutat sau cu un medicament
asemanator, ingenol disoxat, precum si din studiile de laborator si rapoartele primite de la punerea pe
piatd a medicamentului.

S-a constatat ca datele recente dintr-un studiu privind eficacitatea tratamentelor pentru keratoza
actinica sustin observatia anterioara, prezentata in detaliu in informatiile referitoare la medicament,
potrivit careia eficacitatea Picato scade de-a lungul timpului.

Picato nu mai este autorizat in UE intrucat autorizatia de punere pe piata a fost retrasa la
11 februarie 2020 la cererea LEO Laboratories Ltd, compania care comercializa medicamentul.

Informatii pentru pacienti

e Picato, un gel care se aplica pe piele pentru tratarea keratozei actinice, poate creste riscul de
cancer de piele.

e Un studiu a demonstrat ca la pacientii tratati cu Picato s-au inregistrat mai multe cazuri de cancer
de piele in zona pe care a fost aplicat medicamentul decat la pacientii care au folosit alt tratament,
imiquimod.

e Medicamentul a fost retras de pe piata.

e Pacientii care au fost tratati cu Picato trebuie sa fie atenti la orice modificari sau formatiuni
neobisnuite ale pielii, care ar putea sa apara dupa cateva saptamani sau luni de la utilizare, si sa
consulte un medic in astfel de cazuri.
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e Pacientii care au intrebari sau ingrijorari legate de tratament trebuie sa se adreseze medicului sau
farmacistului.

Informatii pentru profesionistii din domeniul sanatatii

o In urma studiilor s-a constatat o incidentda mai mare a tumorilor de piele in zona tratatd, in special
a carcinomului cu celule scuamoase, la pacientii tratati cu Picato (ingenol mebutat) sau cu ingenol
disoxat (un ester inrudit care in prezent nu este autorizat si nu mai este in curs de dezvoltare)
decat la pacientii tratati cu un medicament comparator sau cu o substanta vehicul (gel care nu
contine nicio substanta activa).

o In rezultatele finale ale unui studiu privind siguranta cu durata de 3 ani, la care au participat 484
de pacienti, s-au observat tumori ale pielii in zona tratata la 6,3 % din pacientii tratati cu ingenol
mebutat, fata de 2 % din cei tratati cu imiquimod. Diferenta a fost determinata de incidenta
carcinomului cu celule scuamoase (3,3 % fata de 0,4 % din pacienti) si a bolii Bowen (2,5 % fata
de 1,2 %).

o Intr-o analiz& cumulatd a patru studii cu durata de 14 luni, la care au participat 1 234 de pacienti,
s-a observat o incidentda mai mare a tumorilor, printre care carcinom bazocelular, boala Bowen si
carcinom cu celule scuamoase, in cazul esterului inrudit ingenol disoxat decat in cazul substantei
vehicul (7,7 % fata de 2,9 % din pacienti).

e Picato a fost deja retras de pe piata si, prin urmare, nu mai reprezinta o optiune de tratament
pentru keratoza actinica.

e  Printre alte optiuni de tratament pentru keratoza actinica se numara diclofenacul topic,
fluorouracilul si imiquimodul, precum si terapia fotodinamica, crioterapia, chiuretarea sau excizia
chirurgicala.

e Profesionistii din domeniul sanatatii trebuie sa sfatuiasca pacientii care au fost tratati cu Picato sa
urmareasca cu atentie daca apar leziuni pe piele si sa solicite imediat sfatul medicului in astfel de
cazuri. Timpul de debut poate varia de la cateva saptamani pana la cateva luni dupa tratament.

Informatii suplimentare despre medicament

Picato a fost disponibil sub forma de gel care se aplica pe zonele de piele afectate de keratoza actinica.
Medicamentul se utiliza daca stratul exterior al pielii afectate de keratoza actinica nu era ingrosat sau
bombat. Keratoza actinica este cauzata de expunerea prea indelungata la soare si se poate transforma
in cancer de piele.

Picato a fost autorizat pentru utilizare in UE in noiembrie 2012.
Informatii suplimentare despre procedura

Reevaluarea Picato a fost initiata la 3 septembrie 2019, la solicitarea Comisiei Europene, in temeiul
articolului 20 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Reevaluarea a fost efectuata initial de Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta (PRAC), care raspunde de evaluarea aspectelor legate de siguranta medicamentelor
de uz uman. La 17 ianuarie 2020, autorizatia de punere pe piata a Picato a fost suspendata ca masura
provizorie pe perioada de desfasurare a reevaluarii.
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La 11 februarie 2020, Comisia Europeana a retras autorizatia de punere pe piata a medicamentului la
solicitarea detinatorului autorizatiei, LEO Laboratories Ltd.

PRAC a finalizat reevaluarea, iar recomandarea sa a fost trimisa Comitetului pentru medicamente de uz
uman (CHMP), care raspunde de chestiunile legate de medicamentele de uz uman si care a adoptat
avizul agentiei. Avizul CHMP a fost Thaintat Comisiei Europene, care a emis o decizie definitiva,
obligatorie din punct de vedere juridic, aplicabila in toate statele membre ale UE, la data de

6 iulie 2020.
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