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Europejska Agencja Lekow zaleca podjecie dalszych
krokéw w celu zminimalizowania ryzyka niedroznosci
naczyn krwionosnych w przypadku stosowania leku
Iclusig.

Europejska Agencja Lekdéw (European Medicines Agency; EMA) zakonczyta przeglad danych dla
stosunku korzysci do ryzyka dla leku Iclusig (ponatinib), stosowanego w leczeniu biataczki (nowotwor
biatych krwinek), oraz zalecita wprowadzenie wyraznych ostrzezen w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, ulotce i oznakowaniu produktu majacych na celu zminimalizowanie ryzyka powstawania
zakrzepdw lub niedroznosc tetnic.

Iclusig jest dopuszczony dla pacjentow chorujacych na przewlekig biataczke szpikowa i ostrg biataczke
limfoblastyczna, ktérzy nie mogg przyjmowac, lub nie tolerujg wielu innych lekéw z tej samej klasy
(okreslanych jako inhibitory kinazy tyrozynowej). Przeglad danych przeprowadzono po wczesniejszej
ocenie danych z badan klinicznych, ktére sugerowaty czestsze wystepowanie przypadkéw powstawania
zakrzepow i niedroznosci tetnic lub zyt, niz to zaobserwowano w poczatkowym okresie po dopuszczeniu
leku do obrotu.

Pomimo, ze Komitet zwrdcit uwage iz ryzyko prawdopodobnie jest powigzane ze stosowang dawka,
dostepne dane sg niewystarczajace dla wydania oficjalnego zalecenia stosowania nizszych dawek leku
Iclusig, oraz ze istnieje ryzyko iz nizsze dawki nie beda tak samo skuteczne w przypadku wszystkich
pacjentéw a takze w leczeniu dtugoterminowym. Z tych przyczyn uznano, ze zalecana dawka
poczatkowa dla leku Iclusig powinna pozostac¢ na poziomie 45 mg raz dziennie. Mimo to zaleca sie
zaktualizowanie Charakterystyki Produktu Leczniczego, ulotki i oznakowania produktu, azeby zapewnié
przedstawicielom zawoddw medycznych najnowsze informacje, w przypadku gdyby chcieli rozwazy¢
obnizenie dawki u pacjentow z ‘przewlekta fazg’ przewlektej biataczki szpikowej, ktérzy dobrze reagujg
na leczenie, a ktérzy moga by¢ szczegdlnie zagrozeni powstawaniem zatoréw naczyn krwionosnych.
Dodatkowo przedstawiciele zawodéw medycznych powinni zaprzestac stosowania leku Iclusig, jesli po
trzech miesigcach leczenia nie osiggnieto korzysci terapeutycznych, oraz monitorowac pacjentéow pod
katem wysokiego ci$nienia krwi, lub oznak probleméw z sercem.
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Firma, ktéra wprowadza do obrotu lek Iclusig przedstawi materiaty edukacyjne na temat zagrozen i ich
monitorowania, o zaleceniach dotyczacych zmian w dawkowaniu i dostepnych danych o zaleznosciach
pomiedzy dawkami leku Iclusig a ryzykiem wystapienia niedroznosci naczyn krwionosnych.

Planowane jest nowe badanie bezpieczenstwa i korzysci ze stosowania leku, majace wyjasnic¢ czy
nizsze dawki leku wigza sie z obnizeniem ryzyka wystapienia zakrzepdw lub niedroznosci naczyn
krwionosnych, przy zachowaniu skutecznosci dziatania, u pacjentéw z przewlektg fazg przewlektej
biataczki szpikowej.

Przeglad danych zostat przeprowadzony przez Komitet ds. Oceny Ryzyka w Ramach Nadzoru nad
Bezpieczenstwem Farmakoterapii (PRAC). W ramach przegladu danych PRAC ocenit dostepne dane
dotyczace charakteru, czestotliwosci i natezenia wystepowania zakrzepéw lub niedroznosci tetnic lub
zyt, oraz rozwazyt mozliwy mechanizm tych dziatan niepozadanych. PRAC zwrdcit sie takze o doradztwo
do grupy ekspertéw z dziedziny onkologii, przed wydaniem zalecen, ktére muszg zostac
zaakceptowane przez Komitet ds. Produktow Leczniczych Stosowanych u Ludzi (Committee for
Medicinal Products for Human Use; CHMP) w ostatecznej opinii. Opinia CHMP zostanie przekazana
Komisji Europejskiej, ktora wyda decyzje obowigzujaca w catej UE, we wiasciwym terminie.

Informacje dla pacjentéw

« Iclusig jest lekiem na biataczke, rodzaju nowotworu, ktory oddziatuje na biate krwinki. Pacjenci
leczeni lekiem Iclusig mogg by¢ bardziej narazeni na powstawanie niedroznosci naczyn
krwiono$nych lub zakrzepdw, co moze nie$¢ powazne konsekwencje (np. zawat serca lub udar).

+  Przed rozpoczeciem leczenia, lekarz oceni stopien ryzyka wystgpienia problemoéw z sercem lub
ukfadem krazenia i bedzie regularnie monitorowat stan pacjenta w trakcie leczenia lekiem Iclusig.

« Leczenie lekiem Iclusig powinno zostac przerwane, jesli nie wystgpi poprawa stanu pacjenta w
przeciggu trzech miesiecy, lub jesli u pacjenta wystgpig problemy z sercem lub uktadem kragzenia.

« W przypadku pytan lub watpliwosci, nalezy skonsultowac sie z lekarzem lub innym
przedstawicielem zawodow medycznych.

Informacje dla przedstawicieli zawodow medycznych

Przedstawiciele zawodow medycznych powinni sie zapoznac¢ z ponizszymi zaleceniami:

«  Stosunek korzysci do ryzyka dla leku Iclusig pozostaje pozytywny dla wszystkich dopuszczonych
wskazan, a zalecana dawka poczatkowa nadal wynosi 45 mg dziennie. Przed rozpoczeciem leczenia
za pomoca produktu Iclusig nalezy oceni¢ stan uktadu krazenia pacjenta i regularnie go
monitorowa¢ w trakcie leczenia.

« Leczenie produktem Iclusig nalezy przerwac, jesli w przeciggu trzech miesiecy nie wystapi
catkowita reakcja hematologiczna. Azeby umozliwi¢ kontrolowanie toksycznosci leku, nalezy
uwzgledni¢ modyfikacje dawek lub przerwy w leczeniu.

« Ryzyko wystgpienia zatoréw naczyn krwionosnych podczas stosowania produktu Iclusig moze by¢
zwigzane z dawkg; jednak obecnie dostepne dane dotyczace skutecznosci dawki i zwigzku
pomiedzy dawka a toksycznoscig leku, nie sa wystarczajace azeby przedstawié oficjalne zalecenie
zmniejszenia dawki i istnieje ryzyko, ze nizsze dawki mogg by¢ mniej skuteczne.

« Dane dotyczace bezpieczenstwa i skutecznosci dla zmieniszonej dawki po ociggnieciu znacznej
reakcji cytogenetycznej u pacjentow w fazie przewlektej, przewlektej biataczki szpikowej, zostaty
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ujete w ChPL, w celu poinformowaniu lekarzy przepisujacych lek oraz utatwienia dokonywania
indywidualnej oceny stosunku korzysci do ryzyka dla leku Iclusig w kontekscie zmniejszenia dawki.

« Jesli stosowane sg mniejsze dawki leku Iclusig, lekarze powinni monitorowac czy nadal utrzymuje
sie odpowiedz na lek.

+  Przedstawicielom zawoddéw medycznych zostang udostepnione materiaty edukacyjne, podkreslajace
najwazniejsze zagrozenia, ktérych monitorowanie jest zalecane i/lub dostosowanie dawek. Materiat
bedzie takze zawierat informacje o dostepnych dowodach dotyczacych bezpieczenstwa i
skutecznosci stosowania ponatinibu w nizszych dawkach i pacjentéw w przewlektej fazie CML, u
ktérych osiggnieto znaczng reakcje cytogenetyczng. Wszelkie analizy zwigzane ze zmniejszaniem
dawki, powinny uwzglednia¢ szereg czynnikdéw, wiacznie z zagrozeniem dla uktadu krwionos$nego
pacjenta, dziatania niepozadane i czas odpowiedzi cytogenetycznej.

Zostanie przeprowadzone badanie z udziatem pacjentdw z przewlekitg faza przewlekitej biataczki
szpikowej, w celu ustalenia optymalnej dawki poczatkowej leku Iclusig i okreslenia bezpieczenstwa i
skutecznosci leku Iclusig po obnizeniu dawki, w osiggnieciu znacznej reakcji cytogenetycznej.
Przeprowadzanie badania jest jednym z warunkéw wydania pozwolenia na wprowadzanie do obrotu
leku Iclusig. EMA przeanalizuje wyniki badania jak tylko zostang one udostepnione.

Dodatkowe informacje o leku

Iclusig jest lekiem przeciw

nowotworowym stosowanym w leczeniu dorostych z nastepujacymi rodzajami biataczki:

e przewlekta biataczka szpikowa;

+ ostra biataczka limfoblastyczna u pacjentéow z dodatnim chromosomem Philadelphia (Ph+).

Iclusig jest stosowany u pacjentéw, ktorzy nie tolerujg, lub ich organizm nie reaguje na dasatinib lub
nilotinib (inne leki stuzace leczeniu biataczki) i dla ktérych leczenie imatinibem nie jest uwazane za
odpowiednie. Jest takze stosowany u pacjentéw z mutacjg genetyczng T3151, ktéra powoduje
odpornos$¢ na leczenie lekami imatinib, dasatinib lub nilotinib.

Substancja czynna leku Iclusig, ponatinib, nalezy do grupy lekéw okreslanych jako ‘inhibitory kinazy
tyrozynowej’. Ponatinib dziata poprzez blokowanie kinazy tyrozynowej (enzym) - Bcr-Abl, znajdujacy
sie w niektorych receptorach na powierzchni komérek nowotworowych, gdzie uczestniczy w stymulacji
niekontrolowanego podziatu komorek. Poprzez zablokowanie Bcr-Abl, Iclusig pomaga kontrolowacé
rozrost i rozprzestrzenianie sie komérek biataczkowych.

Iclusig zostat dopuszczony w UE jako lek sierocy (lek stosowany do leczenia rzadkich chordb) w lipcu
2013 roku.

Dodatkowe informacje o procedurze

Przeglad danych dla leku Iclusig rozpoczeto w dniu 27 listopada 2013 na wniosek Komisji Europejskiej,
na mocy artykuty 20 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.

Przeglad danych zostat przeprowadzony przez Komitet ds. Oceny Ryzyka w Ramach Nadzoru nad
Bezpieczenstwem Farmakoterapii (PRAC), Komitet odpowiedzialny za kwestie bezpieczenstwa
dotyczace lekdéw stosowanych u ludzi, ktéry przedstawit szereg zalecen. Zalecenia PRAC zostaty
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przekazane do Komitetu ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi, ktéry przyjmie ostateczng
decyzje. Opinia CHMP zostanie przekazana Komisji Europejskiej, ktora wyda prawnie wigzacg decyzje
obowigzujacq w catej UE, we wiasciwym terminie.

Kontakt z naszym biurem prasowym

Monika Benstetter
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