Warszawa, dn. 15/04/2013

Komunikat do fachewych pracownikéw ochrony zdrowia

Fingolimod (Gilenya): pierwszy zgloszony przypadek postepujacej, wieloogniskowej
leukoencefalopatii (PML) u pacjenta ze stwardnieniem rozsianym przyjmujacego
fingolimod bez leczenia natalizumabem Ilub innymi lekami immunosupresyjnymi
w wywiadzie

Szanowni Panstwo,

IFirma Novartis, w porozumieniu z Europejska Agencjg Lekow (EMA) i Urzedem Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych pragnie
poinformowaé Panstwa o zgloszeniu pierwszego przypadku postepujacej, wieloogniskowej
leukocncefalopatii  (PML) u pacjenta ze stwardnieniem rozsianym (SM) leczonego
fingolimodem. Pacjent nic byl wczesniej leczony natalizumabem ani zadnymi innymi lekami
immunosupresyjnymi.

Podsumowanie
o W lutym 2015 r. zgloszono przypadek PML u pacjenta przyjmujgcego fingolimod
od ponad 4 Iat.

o Jest to pierwsze zgloszenie przypadku PML u pacjenta ze stwardnieniem rozsianym
przyjmujgcego fingolimod i micleczonego wezesnicj natalizumabem (Tysabri)
ani zadnymi innymi lekami immuneosupresyjnymi.

o Podejrzenie PML zostalo postawione w oparciu o wyniki rutynowego badania MRI
mézgu, a nastepnie zostalo ono potwierdzone dodatnim wynikiem badania na
obecno$é DNA wirusa JC w plynie mézgowo-rdzeniowym (CSF), wykonanym
metodg ilo§ciowej PCR. Leczenie = fingolimodem natychmiast przerwano,
a u pacjenta do tej pory nie wystapily zadne kliniczne objawy przedmiotowe lub
podmiotowe zwigzane z PML.

o Zaleca sig, by Jekarze przepisujacy lek zachowali czujno$é w zwiagzku z ryzykiem

PML u pacjentow leczonych fingolimodem. W przypadku wystapienia PML leczenie
nalezy na stale przerwac.
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Dalsze informacje

Opis przypadku

Jest to pierwsze zgloszenie przypadku PML u pacjenta ze stwardnieniem rozsianym
nicleczonego  wezedniej  natalizumabem  (Tysabri) ani  zadnymi innymi lekami
immunosupresyjnymi, u ktorego zastosowano fingolimod. PML wystapila u 49-letnicgo pacjenta
ze stwardnieniem rozsianym w trakcie stosowania fingolimodu w lutym 2015 r. Pacjent przez
10 miesiecy otrzymywat interferon beta do wrzesnia 2010 r. Leczenie fingolimodem w dawce
0.5 mg/dobe zostalo rozpoczete w pazdzierniku 2010 r. W okresie od pazdziernika 2010 r. do
maja 2014 r. liczba limfocytéw u pacjenta wahala si¢ od 0,59 do 0,89 x 10°/1. W dniu 9 grudnia
2014 r. bezwzgledna liczba limfocytow wyniosta 0,24 x 10%/1.

W dniu 23 stycznia 2015 r. pacjent zglosit si¢ na rutynowe badanie mézgu metodg rezonansu
magnetycznego (MRI). Stwierdzono zmiany odpowiadajace PML. Pacjent przerwatl
przyjmowanie fingolimodu w dniu 26 stycznia 2015 r. Rozpoznanic potwicrdzono badaniem
probki CSF, w ktorej stwierdzono obecnos$é wirusa JC metoda ilosciowej reakeji laficuchowej
polimerazy (PCR). Co wazne, u pacjenta nie wystapity zadne kliniczne objawy przedmiotowe
lub podmiotowe PML. W dniu 5 lutego 2015 r. bezwzgledna liczba limfocytow wyniosia
0,64 x 10”/1.

PML jest rzadka, ciezkg choroba mozgu spowodowang reaktywacja wirusa JC. Wirus ten
wystepuje powszechnie w populacji ogélnej, jednak prowadzi do PML tylko u oséb
7 ostabionym ukladem immunologicznym. PML moze powodowaé podobne objawy, jak
stwardnienie rozsiane, poniewaz obie te choroby sa chorobami demielinizacyjnymi.

Wskazanie

Fingolimod (Gilenya) jest wskazany do stosowania w monoterapii do modyfikacji przebiegu

choroby w ustepujaco-nawracajacej postaci stwardnienia rozsianego o duzej aktywnosci

w nastepujgeych grupach pacjentow:

- Pacjenci z wysokg aktywno$cia choroby pomimo leczenia co najmniej jednym
produktem leczniczym modyfikujacym jej przebieg;

- Pacjenci z szybko rozwijajgcg si¢, cigzka, ustgpujaco-nawracajgcg postacig stwardnienia
rozsiancgo, definiowang jako 2 lub wigcej rzutow powodujacych niesprawnos$¢ w ciggu
jednego roku oraz 1 lub wigeej zmian ulegajacych wzmocnieniu po podaniu gandolinu
w obrazach MRI moézgu lub znaczgce zwigkszenie liczby zmian T2 w poréwnaniu
7 wezesniejszym, ostatnio wykonywanym badaniem MRI.

Firma Novartis wspolpracuje z wladzami rejestracyjnymi w celu oceny danych dotyczgcych

ryzyka PML i potrzeby przygotowania dalszych wskazéwek dotyczacych postgpowania wobec
ryzyka PML. Wszelkie nowe zalecenia bgda Panstwu niezwlocznie przekazywane.
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Apel o zglaszanie dzialan niepozadanych

Prosimy, aby fachowi pracownicy ochrony zdrowia zglaszali wszelkie podejrzenia wystapienia
dzialania niepozadanego zwigzanego ze stosowaniem produktu leczniczego Gilenya zgodnie
z wymaganiami obowigzujgcymi w Polsce do Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych 1 Produktow Biobdjezych Kkorzystajac z nastgpujacych danych
kontaktowych:

Departament Monitorowania Niepozadanych Dzialan Produktéw Leczniczych

Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produkiow Biobojczych
Aleje Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl{@urpl.gov.pl

lub do przedstawiciela podmiotu odpowiedziainego - firmy Novartis korzystajac z nastgpujgcych
danych kontaktowych:

Novartis Poland Sp. z 0.0.

ul. Marynarska 15,

02-674 Warszawa,

Dzial Epidemiologii i Monitorowania Bezpieczenstwa Lekow,

tel: (22) 375 48 80, faks: (22) 375 47 50,

c¢-mail: dse.poland@novartis.com

Formularz zgloszenia niepozadanego dzialania produktu leczniczego dost¢pny jest na stronie:
http://www.urpl.gov.pl/formulndl.asp

Dane keontaktowe do firmy Novartis

W celu uzyskania bardziej szczegotowych informacji dotyczgcych tego pisma, prosimy o kontakt
z firma Novartis korzystajac z nast¢gpujacych danych kontaktowych:

Novartis Poland Sp. z 0.0.

ul. Marynarska 15,

02-674 Warszawa

Z powazanicm,
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Lek. med. Dariusz Brenski

Dyrektor Medyczny/Chief Scientific Officer
Novartis Poland Sp. z 0.0.
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