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EMA a finalizat reevaluarea medicamentului Zinbryta si
confirma restrictiile suplimentare pentru reducerea
riscului de aparitie a leziunilor hepatice

Zinbryta trebuie utilizat la un grup restrans de pacienti, in conditii de
monitorizare hepatica stricta

La 9 noiembrie 2017, Agentia Europeana pentru Medicamente (EMA) a finalizat reevaluarea
medicamentului Zinbryta (daclizumab), indicat in tratamentul sclerozei multiple, si a confirmat
restrictiile suplimentare pentru a reduce riscul de afectare hepatica grava.

Reevaluarea a stabilit ca, in timpul tratamentului cu Zinbryta si timp de pana la 6 luni dupa oprirea
tratamentului, pot apdrea leziuni hepatice mediate imun, imprevizibile si potential letale. In studiile
clinice, 1,7 % din pacientii carora li s-a administrat Zinbryta au avut o reactie hepatica grava.

Tn prezent, Zinbryta trebuie utilizat doar la pacientii care au obtinut un raspuns inadecvat la cel putin
doua terapii de modificare a evolutiei bolii (TMB) si care nu pot fi tratati cu nicio alta TMB. Mai jos sunt
prezentate recomandari detaliate pentru pacienti si pentru profesionistii din domeniul sanatatii.

Reevaluarea efectelor hepatice asociate cu Zinbryta a fost efectuata de catre Comitetul consultativ
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta (PRAC) al EMA, care a formulat recomandari
n luna octombrie 2017. Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP) a adoptat ulterior avizul
final al EMA, care a fost transmis Comisiei Europene pentru adoptarea unei decizii obligatorii din punct
de vedere juridic.

Informatii pentru pacienti

e La unii pacienti, Zinbryta poate cauza aparitia de probleme hepatice grave si care pot pune viata in
pericol.

e Din cauza acestui risc, Zinbryta va fi administrat acum doar pacientilor care au incercat cel putin
alte doua terapii de modificare a evolutiei bolii si care nu pot fi tratati cu alte tratamente de acest
fel.

e Daca sunteti deja sub tratament cu Zinbryta, medicul dumneavoastra va verifica daca trebuie sa
continuati tratamentul sau daca veti trece la un tratament alternativ.
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« In timpul tratamentului cu Zinbryta si timp de pana la 6 luni dupa oprirea tratamentului, medicul
dumneavoastra va va monitoriza periodic functia hepatica (prin analize de sange). Daca ficatul nu
va este monitorizat conform cerintelor, este posibil sa nu vi se mai elibereze prescriptiile medicale.

e Adresati-va imediat medicului dumneavoastra in cazul aparitiei unor semne si simptome de
afectiuni hepatice, cum ar fi greata inexplicabild, varsaturi, dureri abdominale, oboseala, pierderea
poftei de mancare, ingalbenirea pielii si a ochilor si urina inchisa la culoare. Medicul va poate opri
tratamentul si va poate indruma catre un medic specialist in afectiuni hepatice.

e Spuneti medicului dumneavoastra ce medicamente luati, inclusiv medicamente care se elibereaza
fara prescriptie medicala si suplimente pe baza de plante, deoarece acestea pot afecta ficatul.

e Vise va da sa completati un formular pentru a demonstra ca intelegeti riscul pentru ficat si
necesitatea efectudrii de controale periodice.

Informatii pentru profesionistii din domeniul sanatatii

e Zinbryta poate provoca leziuni hepatice mediate imun, imprevizibile si potential letale. S-au
raportat mai multe cazuri de leziuni hepatice grave, printre care hepatitd mediata imun si afectiuni
hepatice fulminante.

e 1In studiile clinice, 1,7 % din pacientii cdrora li s-a administrat Zinbryta au avut o reactie hepaticd
grava, cum ar fi hepatita autoimuna, hepatita si icter.

e Avand in vedere riscul, indicatia pentru Zinbryta este restrictionata doar la pacientii adulti cu forme
recurente de scleroza multipld, care au obtinut un raspuns inadecvat la cel putin doua terapii de
modificare a evolutiei bolii (TMB) si pentru care tratamentul cu orice alta TMB este contraindicat
sau necorespunzator.

o In plus, pentru reducerea la minimum a riscurilor, profesionistilor din domeniul s&natatii li se
recomanda urmatoarele masuri:

- sa reevalueze toti pacientii care iau in prezent Zinbryta pentru a stabili daca acest medicament
continua sa fie adecvat pentru ei;

- sd monitorizeze nivelurile transaminazelor serice si bilirubinei ale pacientilor cel putin lunar si
cat mai aproape posibil inainte de fiecare administrare, precum si timp de pana la 6 luni dupa
oprirea tratamentului;

- sd nu prescrie Zinbryta pentru pacientii cu boald hepatica preexistenta sau cu insuficienta
hepatica, intrucat medicamentul este contraindicat la acesti pacienti;

- sa testeze pacientii pentru depistarea infectiei cu hepatita B sau C inainte de inceperea
tratamentului la pacienti noi si sa i iIndrume pe cei care au obtinut un rezultat pozitiv catre un
medic specialist in afectiuni hepatice;

- se recomanda sa nu initieze tratamentul la pacienti noi care prezinta valori ale ALT sau AST
egale cu sau de peste 2 ori mai mari decat limita superioara a valorilor normale (LSVN) sau la
pacientii cu alte afectiuni autoimune in afara de scleroza multipl3;

- se recomanda oprirea tratamentului la pacientii cu niveluri ALT sau AST de peste 3 ori mai mari
decat LSVN, indiferent de nivelurile bilirubinei;

- sa indrume prompt catre un medic specialist pacientii care prezinta semne si simptome de
afectare hepatica;
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- saiain considerare oprirea tratamentului cu Zinbryta dacad nu s-a obtinut un rdspuns adecvat
la tratament sau daca pacientul nu respecta obligatia de efectuare periodica a testelor
functionale hepatice;

- sa abordeze cu precautie pacientii care iau alte medicamente cu potential hepatotoxic cunoscut,

inclusiv medicamente eliberate fara prescriptie medicala si suplimente pe baza de plante;

- sa informeze pacientii cu privire la riscul de aparitie a leziunilor hepatice, la modul de
recunoastere a acestora si la necesitatea monitorizarii periodice. Se va pune la dispozitia
pacientilor un formular de confirmare a faptului ca au inteles riscul.

e Prezentele recomandari constituie o actualizare a masurilor provizorii introduse in luna iulie 2017
care au fost comunicate direct profesionistilor din domeniul sanatatii din UE. Profesionistilor din
domeniul sanatatii li se va transmite o noua comunicare scrisa cu recomandarile actualizate.

Informatii suplimentare despre medicament

Zinbryta este un medicament care se utilizeaza pentru tratamentul anumitor pacienti cu forme

recurente de scleroza multipla. Scleroza multipld este o boala in care inflamatia produce leziuni ale
invelisului protector din jurul celulelor nervoase din creier si maduva spinarii. Faptul ca o boala este
recurenta inseamna ca pacientul se confrunta cu episoade de acutizare a simptomelor neurologice.

Zinbryta este disponibil sub forma de solutie injectabila in stilouri injectoare si seringi preumplute.
Medicamentul se injecteaza subcutanat o data pe luna.

Zinbryta contine substanta activa daclizumab si a fost autorizat in UE in iulie 2016. Mai multe
informatii sunt disponibile pe pagina dedicatd medicamentului de pe site-ul EMA.

Informatii suplimentare despre procedura

Reevaluarea Zinbryta a fost initiata la 9 iunie 2017, la solicitarea Comisiei Europene in temeiul
articolului 20 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Evaluarea a fost realizata initial de Comitetul consultativ pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta (PRAC), comitetul responsabil pentru evaluarea problemelor de siguranta pentru
medicamentele de uz uman, care a formulat un set de recomandari. Recomandarile PRAC au fost
transmise Comitetului pentru medicamente de uz uman (CHMP), care raspunde de problemele
referitoare la medicamentele de uz uman si care a adoptat avizul agentiei.

Avizul CHMP a fost inaintat Comisiei Europene, care a emis o decizie finald, obligatorie din punct de
vedere juridic, aplicabila in toate statele membre ale UE, la data de 08/01/2018.
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