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Komunikat do fachowego personelu medycznego
sporzadzony na zlecenie Komitetu ds. Oceny Ryzyka w
Ramach Nadzoru nad BezpieczeAstwem Farmakoterapii
(PRAC) z dnia 4 listopada 2014 r.

Data: 25 listopada 2014 r.

Tecfidera (fumaran dimetylu): postepujaca wieloogniskowa
leukoencefalopatia (ang. Progressive Multifocal Leukoencephalopathy,
PML) u pacjenta z ci¢zkg i dlugotrwalg limfopenia.

Szanowni Panstwo,

W uzgodnieniu z Europejska Agencja Lekéw (EMA) oraz Urzgdem Rejestracji Produktéw
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych, w imieniu firmy Biogen Idec,
niniejszym chcielibySmy przekaza¢ Panstwu wazna informacj¢ z zakresu bezpieczenstwa
stosowania produktu leczniczego Tecfidera dotyczaca przypadku wystgpienia post¢pujacej
wieloogniskowej leukoencefalopatii w zwigzku z zastosowaniem leku w leczeniu
stwardnienia rozsianego:

Streszczenie

e W pazdzierniku 2014 r., zgloszono $miertelny przypadek postepujacej
wieloogniskowej leukoencefalopatii (PML), w przebiegu ci¢zkiej
dlugotrwalej limfopenii, u pacjenta przyjmujacego produkt Tecfidera
przez 4,5 roku. Jest to pierwszy przypadek PML zwigzany ze stosowaniem
produktu Tecfidera. Pacjentéw nalezy informowaé, ze zachodzi ryzyko
wystapienia tak powaznego stanu.

¢ Limfopenia jest znanym niepozadanym dzialaniem produktu Tecfidera
i leczonych pacjentéw nalezy regularnie monitorowaé. Regularnie i w
krotkich odstgpach czasu, zgodnie ze wskazaniami klinicznymi, nalezy
wykonywac¢ pelng morfologie krwi wraz z badaniem poziomu limfocytéw.

e Pacjentow przyjmujacych produkt Tecfidera, u ktorych wystapi
limfopenia, nalezy uwaznie i czesto obserwowaé pod katem wystgpienia
przedmiotowych i podmiotowych objawéw zaburzenia czynnosci ukladu
nerwowego.
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e W przypadku podejrzenia postepujacej wieloogniskowej
leukoencefalopatii, nalezy natychmiast przerwaé leczenie produktem
Tecfidera.

Informacje dodatkowe

Produkt Tecfidera jest wskazany do stosowania u pacjentéw dorosiych z rzutowo-remisyjna
postacig stwardnienia rozsianego. Tecfidera moze powodowac limfopenig; w trakcie leczenia
w ramach badan klinicznych liczba limfocytéw zmniejszata si¢ o okoto 30%.

Pacjentow leczonych produktem Tecfidera nalezy uwaznie monitorowac, a morfologi¢ krwi
wraz z badaniem liczby limfocytéw, nalezy wykonywaé regularnie i w krétkich odstepach
czasu, zgodnie ze wskazaniami klinicznymi.

Przypadek postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii zgloszono w pazdzierniku 2014
roku. Pacjent bral udzial w otwartym badaniu klinicznym ENDORSE i byl leczony
produktem Tecfidera przez 4,5 roku. W trakcie leczenia produktem Tecfidera u pacjenta
wystapita ciezka i dlugotrwatla limfopenia (trwajaca ponad 3,5 roku). Diugotrwata limfopenia
moze wigzaé¢ si¢ ze zwiekszonym ryzykiem wystapienia postgpujacej wieloogniskowej
leukoencefalopatii. Liczba limfocytéw wahata si¢ od 200 do 580 komoérek/ul [od stycznia
2011 roku giéwnie stopnia 3, wg kryteriéw CTC (pomig¢dzy 200 a 500 komérek/ul)]. Pacjent
zmarl z powodu powiklan zwigzanych z zaostrzeniem si¢ zaburzen neurologicznych oraz
zachtystowego zapalenia ptuc.

Postepujaca wieloogniskowa leukoencefalopatia (PML) jest rzadkim i cigzkim zakazeniem
mézgu wywotanym wirusem JC. Wirus ten wystepuje powszechnie wéréd ogdlnej populaciji,
ale prowadzi do PML tylko w przypadku ostabienia uktadu odpornosciowego. PML objawia
si¢ podobnie do stwardnienia rozsianego, jako choroba demielinizacyjna. Jesli wystapia
objawy wskazujace na PML lub w przypadku jakichkolwiek watpliwosci, nalezy przerwac
leczenie produktem Tecfidera i powadzi¢ dalszg diagnostyke.

Lekarze powinni we wlasciwy sposéb informowaé pacjentéw o ryzyku wystgpienia
postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii.

Jest to pierwszy przypadek postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii zwigzany ze
stosowaniem produktu Tecfidera. W przesztosci zgtaszano inne przypadki PML u pacjentéw
z limfopenia i tuszczyca zwigzane ze stosowaniem estréw kwasu fumarowego, chociaz, w
wigkszosci przypadkéw, nie mozna bylo ustali¢ zwiazku przyczynowego (np. istnialy inne
czynniki ryzyka wystapienia PML.)

Firma Biogen Idec przeprowadza obecnie ocen¢ dostepnych danych i bedzie wspéipracowata
z EMA w celu rozwazenia wiasciwych zmian w drukach informacyjnych, w tym dalszych
wytycznych dotyczacych postgpowania w przypadku cigzkiej i dlugotrwalej limfopenii oraz
ryzyka PML. Wszelkie nowe wytyczne dla fachowego personelu medycznego i1 pacjentéw
beda natychmiast komunikowane.
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Obowiazek zglaszania dziatan niepozadanych

Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem produktu Tecfidera, zgodnie z
krajowymi wymogami do:

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgedu
Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych Al.
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 odpowiedzialnego
Biogen Idec Poland sp. z 0.0.
Tel.: +48_22 351 51 00

Kontakt z firma

Dane kontaktowe, konieczne w celu uzyskania dalszych informacji, podane sa3 w drukach
informacyjnych produktu (ChPL i Ulotka dla pacjenta) dostepnych na stronie
http://www.ema.europa.eu/ema/.

Z powZie

Dr n. med. Piotr Paczwa
Head of Medical Department
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