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Pismo zdravstvenim radnicima o ogranic¢enju primjene lijeka LEMTRADA
(alemtuzumab) zbog ozbiljnih nuspojava

PosStovani,

u suradnji s Agencijom za lijekove i medicinske proizvode (HALMED) i Europskom agencijom za lijekove
(EMA) nositelj odobrenja sanofi-aventis Croatia Zeli Vas informirati o sljedeéem:

Europska agencija za lijekove provodi ocjenu odnosa koristi i rizika za lijek Lemtrada (alemtuzumab) koji
se koristi za lije¢enje multiple skleroze nakon 5to su zabiljeZeni slu¢ajevi ozbiljnih kardiovaskularnih
nuspojava te slucajevi novo otkrivenog autoimunog hepatitisa i hemofagocitne limfohistiocitoze. Do
zavrSetka ove ocjene uvode se niZe navedene mjere.

SaZetak

¢ Lije€enje novih bolesnika smije se zapoceti samo u odraslih bolesnika u kojih je relapsno-
remitentna multipla skleroza (RRMS) visoko aktivna, unato¢ potpuno i odgovarajuée provedenom
lije€enju pomocu barem dviju drugih terapija koje mijenjaju tijek bolesti (engl. disease modifying
treatments, DMT), ili u odraslih bolesnika s visoko aktivnom RRMS u kojih su svi drugi DMT
kontraindicirani ili na drugi nacin neprikladni.

¢ Bolesnicima koji se lijece lijekom LEMTRADA treba pratiti vitalne znakove, ukljuéujuéi krvni tlak,
prije i periodicki tijekom primjene infuzije. U slu€aju klinicki zna¢ajnih promjena vitalnih funkcija,
treba razmotriti prestanak primjene infuzije i dodatno pracenje, ukljuéujuéi EKG.

o Potrebno je provjeriti funkciju jetre prije i tijekom lije€enja.

e U sluéaju pojave simptoma osStecenja funkcije jetre ili drugih ozbiljnih imunolo3ki posredovanih
reakcija, lije€enje se smije nastaviti tek nakon pomnog razmatranja.

e Bolesnike treba savjetovati da potraZe hitnu medicinsku pomo¢ ako primijete pojavu simptoma
unutar nekoliko dana nakon infuzije ili simptome ostecenja funkcije jetre.
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Dodatne informacije

Dana 11.04.2019., EMA je zapocela ocjenu odnosa koristi/rizika lijeka Lemtrada za primjenu u odobrenoj
indikaciji. Postupak je zapocet zbog novih ozbiljnih dogadaja koji se odnose na sigurnost primjene lijeka
nakon stavljanja u promet, a ukljucuju smrtne sluéajeve, kardiovaskularne tetne dogadaje blisko
vremenski povezane s primjenom infuzije lijeka Lemtrada te imunoloki posredovane nuspojave.
Trenutno postoje ozbiljne sumnje o tome jesu li vaze¢e mjere minimizacije rizika dovoljne za
odgovarajuée upravljanje navedenim rizicima.

Tijekom navedenog postupka lije¢enje novih bolesnika smije se zapoéeti samo u odraslih bolesnika u
kojih je relapsno-remitentna multipla skleroza (RRMS) visoko aktivna, unato¢ potpuno i odgovarajuce
provedenom lije¢enju pomoéu barem dviju drugih terapija koje mijenjaju tijek bolesti (disease modifying
treatments - DMT), ili u odraslih bolesnika s visoko aktivnom RRMS u kojih su svi drugi DMT
kontraindicirani ili na drugi naéin neprikladni.

Bolesnici koji se uspje3no lijece lijekom Lemtrada mogu nastaviti lije¢enje u dogovoru sa svojim
lijecnikom.

U skladu s novim podacima o pracenju lijeka nakon stavljanja u promet, sumnja se da je alemtuzumab
povezan sa sljede¢im dogadajima:

Autoimuni hepatitis i oSteéenje jetre

Sluajevi o3tecenja funkcije jetre, ukljucujuci poveéanje razine serumskih transaminaza, i autoimunog
hepatitisa (ukljuéujuci smrtne slucajeve) zabiljeZeni su kod bolesnika lijec¢enih alemtuzumabom.
Potrebno je provjeriti funkciju jetre prije i tijekom lije€enja. Bolesnici trebaju biti informirani o riziku od
ostecenja jetre i o pratecim simptomima. U sluéaju pojave ovih simptoma, lijecenje se smije nastaviti tek
nakon pomnog razmatranja.

Druge ozbiline nuspojave vremenski povezane s primjenom infuzije alemtuzumaba

Tijekom primjene lijeka nakon stavljanja u promet prijavljeni su slu¢ajevi pluénog alveolarnog krvarenja,
infarkta miokarda, moZdanog udara (uklju€uju¢i ishemijski i hemoragijski mozdani udar) te disekcije
cervikocefaliCnih arterija (npr. vertebralna, karotidna). Navedene nuspojave mogu se pojaviti nakon bilo
koje doze tijekom lijecenja. U vedini slu¢ajeva vrijeme do pojave nuspojava bilo je unutar 1 do 3 dana
nakon infuzije lijeka Lemtrada. Bolesnike treba uputiti da obrate painju na znakove i simptome, te ih
treba savjetovati da potraZe hitnu medicinsku pomo¢ ako se pojavi bilo koji simptom.

Prije i tijekom infuzije lijeka LEMTRADA treba pratiti vitalne znakove, ukljuéujuéi krvni tlak. U slucaju
klinicki znacajnih promjena vitalnih funkcija, treba razmotriti prestanak primjene infuzije i provesti
dodatno pracenje, ukljuéujudi EKG.

Hemofagocitna limfohistiocitoza (HLH)

Tijekom pracenja lijeka nakon stavljanja u promet, HLH je primijecena u bolesnika na terapiji lijekom
LEMTRADA. HLH je po Zivot opasan sindrom patoloske aktivacije imunoloskog sustava karakteriziran
klini¢kim znakovima i simptomima iznimno jake sistemske upale. Povezana je s visokom stopom
smrtnosti ako se ne prepozna i ne lijeci u ranoj fazi. Simptomi se javljaju unutar nekoliko mjeseci do
getiri godine nakon pocetka primjene lijeka. Bolesnike u kojih se razviju znaci patologke aktivacije
imunolo$kog sutava treba odmah pregledati te razmotriti dijagnozu HLH.
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Poziv na prijavijivanje nuspojava

Sve sumnje na nuspojave potrebno je prijaviti Agenciji za lijekove i medicinske proizvode (HALMED).
HALMED poziva zdravstvene radnike da prilikom prijavljivanja sumnji na nuspojave koriste on-line obrazac
za prijavu nuspojava koji je dostupan na internetskim stranicama HALMED-a (www.halmed.hr). lako je
ovaj obrazac primarno namijenjen pacijentima, primjenjivati ga mogu i zdravstveni radnici &ime se
pojednostavljuje proces prijavljivanja sumniji na nuspojave. Prilikom slanja prijava putem on-line obrasca,
u polju ,Dodatni komentari” potrebno je navesti kontakt podatke prijavitelja.

Prijave poslane ovim putem boduju se od strane Hrvatske lije¢nitke komore i Hrvatske liekarni¢ke komore
jednako kao i prijave putem obrasca poslanog elektronitkom postom, postom ili telefaksom.

Kontakt podaci nositelja odobrenja
sanofi-aventis Croatia d.o.o0.,

Heinzelova 70, 10 000 Zagreb

telefon: (01) 6003 400, faks: (01) 6003 444

S postovanjem,

I Bl

Hrvoje Bilusi¢, mr.pharm.
Odgovorna osoba za farmakovigilanciju nositelja odobrenja sanofi aventis Croatia d.o.o.



