Warszawa. 27.06.2019 r.

Komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia

RoActemra® (tocilizumab): Rzadkie ryzyko cigikiego uszkodzenia watroby, w tym ostra
niewydolnoé¢ watroby, wymagajgca przeszczepu

Szanowni Paristwo,

F. Hoffmann-La Roche, w uzgodnieniu z Europejska Agencja ds. Lekéw oraz Urzg¢dem Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyroboéw Medycznych i Produktéw Biobéjezych, pragnie przekazaé
nastgpujace informacje:

Podsumowanie

* U pacjentéw leczonych tocilizumabem zaobserwowano przypadki cigikiego uszkodzenia
watroby wywolanego przez produkt leczniczny RoActemra, w tym ostrej niewydolnosci
watroby, zapalenia watroby i ioltaczki, w niektérych przypadkach wymagajgce
przeszczepu watroby. Czesto$¢ wystgpowania cigzkiej hepatotoksycznosci okresla sig jako
rzadka.

* Nalezy zaleci¢ pacjentom, aby niezwlocznie skonsultowali si¢ z lekarzem w przypadku
wystgpienia podmiotowych i przedmiotowych objawéw uszkodzenia watroby.

* U pacjentéw ze wskazaniami reumatologicznymi aktywnoé¢ aminotransferazy alaninowej
(AIAT) i asparaginianowej (AspAT) nalezy kontrolowac co 4 do 8 tygodni przez pierwsze
6 miesigcy leczenia, a nastgpnie co 12 tygodni.

* Nalezy zachowa¢ szczegélng ostroznoéé rozwazajac rozpoczecie leczenia u pacjentéw ze
zwigkszong aktywnoscig AIAT lub AspAT > 1,5 x GGN (gorna granica normy). Leczenie
nie jest zalecane u pacjentw ze zwigkszong aktywnoscig AIAT lub AspAT
>5x GGN

* W przypadku stwierdzenia nieprawidlowosci w aktywnosci enzyméw watrobowych moze
by¢ konieczna modyfikacja dawki tocilizumabu (zmniejszenie dawki, przerwanie lub
zakoficzenie terapii). Zalecane modyfikacje dawki pozostajy bez zmian (wskazéwki
dotyczyce zalecanego postgpowania w przypadku modyfikacji dawki zawarte sy w aktualnej
charakterystyce produktu leczniczego).
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Dodatkowe informacje dotyczgce bezpieczeristwa stosowania

Tocilizumab jest wskazany w leczeniu:
* Reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS)
* Olbrzymiokomérkowego zapalenia tetnic (ang, GCA) u doroslych pacjentéw (tylko w
podskérnej formie podania)
* Wielostawowej postaci mlodzieficzego idiopatycznego zapalenia stawéw (WMIZS) u
pacjentéw w wieku co najmniej 2 lat

»  Uogoélnionej postaci mlodziericzego idiopatycznego zapalenia stawéw (uMIZS)

Tocilizumab powoduje przemijajace lub okresowe tagodne do umiarkowanych wzrosty aktywnosci
aminotransferaz, wystgpujace ze zwigkszong czgstotliwoéci, jezeli lek stosowany jest w skojarzeniu
z lekami potencjalnie hepatotoksycznymi (np. metotreksatem).

W wyniku zbiorczej oceny cigzkich uszkodzer wytroby, w tym niewydolnosci watroby, zglaszanych
w zwigzku z przyjmowaniem tocilizumabu, zidentyfikowano osiem przypadkéw uszkodzenia
watroby wywolanego przez lek obejmujacych ostry niewydolnosé wytroby, zapalenie watroby i
26Haczkg. Zdarzenia te mialy miejsce od 2 tygodni do ponad 5 lat od rozpoczgcia stosowania
tocilizumabu, z mediang czasu do wystapienia zdarzenia wynoszaca 98 dni. W dwdch przypadkach
ostrej niewydolnosci watroby konieczne bylo wykonanie przeszczepu watroby.

Na podstawie danych z badan klinicznych przypadki cigzkiego uszkodzenia walroby uwazane sj za
rzadkie, a profil stosunku korzyici do ryzyka dla tocilizumabu w zatwierdzonych wskazaniach
pozostaje korzystny.

U chorych na RZS, GCA, wMIZS i uMIZS aktywno$¢ AIAT i AspAT nalezy kontrolowa¢ co 4 do 8
tygodni przez pierwsze 6 miesi¢cy leczenia, a nast¢pnie co 12 tygodni.

Zgodnie z aktualny charakterystyka produktu leczniczego nie jest zalecane stosowanie
tocilizumabu u pacjentéw ze zwigkszong aktywnoécia aminotransferazy alaninowej (AIAT) lub
asparaginianowej (AspAT) > 5 x GGN. Nalezy zachowaé szczegdlng ostroinosé rozwazajgc
rozpoczecie leczenia tocilizumabem pacjentéw z aktywnoscia AIAT lub AspAT

> 1,5 x GGN.

Zalecane modyfikacje dawki tocilizumabu (zmniejszenie dawki, przerwanie lub zakoriczenie
terapii) z powodu nieprawidlowosci dotyczgcych aktywnosci enzyméw watrobowych pozostajg bez
zmian; prosimy o zapoznanie si¢ ze wskazéwkami zawartymi w charakterystyce produktu

leczniczego.
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Uwaga: piniejsza aktualizacja nie dotyczy wskazania; leczenie zespolu uwalniania cytokin {ang.
CRS).

Zglaszanie podejrzewanych dziala niepozgdanych

Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé wszelkie podejrzewane
dzialania niepozgdane zwigzane ze stosowaniem RoActemra® (tocilizumab) zgodnie z zasadami
zglaszania  dzialai  niepozydanych za poérednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dzialari Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Biobéjczych:

Al Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Formularz zgloszenia dzialania niepozydanego dostepny jest na stronie:

www.urpl.gov.pl

lub bezposrednio do podmiotu odpowiedzialnego:

Roche Polska Sp. z 0.0,

ul. Domaniewska 39 B,

02-672 Warszawa,

tel.: +48 22 345 18 88,

faks: +48 22 345 18 74

lub za pomocy formularza zgloszeniowego znajdujacego si¢ pod adresem internetowym
www.roche.pl/portal/pl/zglaszanie_dzialan_niepozadanych.

Dane kontaktowe podmiotu odpowiedzialnego

W razie jakichkolwiek pytai dotyczacych stosowania produktu leczniczego RoActemra®
(tocilizumab) prosimy o kontakt z:

Roche Polska Sp. z 0.0.
ul. Domaniewska 39B
02-672 Warszawa

tel.: +48 22 345 18 88
faks: +48 22 345 18 74
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Zwracamy sig z prosbq o przekazanie informacji zawartych w niniejszym komunikacie do

wspdlpracujgcych z Paristwem zespoléw lekarzy.

Z powaianiem,

0P eaud

Agnieszka Brzezinska

Dyrektor Medyczny

Tresc niniejszego komunikatu dostgpna jest réwniez na stronie Urzedu Rejestracji Produktéw
Leczniczych, Wyroboéw Medycznych i Produktéw Biobéjczych.

Uprzejmie informujeny, Ze administratorem Pana/Pani danych osobowych jest Roche Polska Sp. z 0.0. z siedzibg w
Warszawie, ul. Domaniewska 398. Pana/Pani dane osobowe (imig i nazwisko, adres, specjalizacja, wykonywany zawdd)
bedg przetwarzane w celu spelnicnia obowigzku administratora danych, wynikajgeego = art, 360 ust.5 ustawy z dnia 6
wrzesnia 2001 r. - Prawo Farmaceutyczne (Dz.U. 2016, poz.2142 z poin. zm.) (zawiadamianie osob wykonujgcych zawdd
miedyczny o informacjach dotyczgeych bezpieczenstwa stosowania produktow leczniczych) i w celach archi wizacyjnych, aby
umozliwic realizacjg prawnic uzasadnionego interesu adwinistratora danych.

Pana/Pani dane zostaly nam udostgpnione przez spolkg HDM Polska sp. z 0.0.

Dane mogq zostal udostgpnione Urzgdowi Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobdjczych w przypadku inspekeji administratora danych. Dane mogqg zostaé udostgpnione rowniez firmie F.Hoffinann-
La Roche z siedzibg w Szwajcarii lub spotkom nalezqcym do grupy kapitalowej Roche lub zwigzanych z grupg Roche, w tym
rdwnieZ spolkom majgcym siedzibg w paristwach trzecich, ktore nie dajg gwarancji ochrony przynajmniej takich, jokie
obowigzujg na terytorium Rzeczpospolitej Polskiej w praypadku audytow przeprowadzanych na zlecenie G rupy Roche.

Dane bedq przetwarzane przez okres wymagany do zabezpieczenia roszczen,

Przystuguje Pani/Panu prawo tgdania dostgpu do swoich danyeh osobowych, ich sprostowania, usunigcia, lub ograniczenia
przetwarzania, a takze prawo do przenoszenia danych oraz wniesienia skargi do organu nadzorczego.

W przypadku jakichkolwick pytar, watplivoici lub zazalen dotyczgcych sposobu przetwarzania danych moze Pani/Pan
skontaktowac sig z Inspektorens Ochrony Danych Osobowych preesylajgc wiadomosé na adres: och rona.danych@roche.com
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