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GilenyaVW (fingolimod) — Fontos gyégyszerbiztonsagi frissités és uj ajanlasok a gyoégyszer altal kivaltott
majkarosodas (drug-induced liver injury, DILI) kockazatanak minimalizalasahoz

Tisztelt Doktornd/Doktor ur!

A Novartis az Eurépai Gyégyszeriigynokséggel (EMA) és az Orszagos Gyégyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi
Intézettel egyetértésben fontos informdcidkat kivin megosztani Onnel azért, hogy minimadlisra lehessen csokkenteni
a gyogyszer altal kivaltott mdjkarosodds kockdzatat a Gilenya-val kezelt betegeknél.

Osszefoglalds
» A fingolimoddal kezelt betegeknél beszamoltak olyan esetekrodl, amelyekben majatiiltetést igénylé akut
majelégtelenség és klinikailag jelentds majkarosodas kovetkezett be.

» A gyogyszer altal kivaltott majkarosodas kockazatanak minimalizaldsa érdekében a kovetkez6kkel frissitették
a majfunkcié monitorozasara vonatkoz6 atmutatast, valamint a készitmény abbahagyasanak Kkritériumait:

o Majfunkcios vizsgalatokat, koztiik a szérum bilirubinszintjének meghatarozasat kell végezni a kezelés
megkezdése el6tt, valamint a kezelés 1., 3., 6., 9. és 12. hénapjdban, a tovdbbiakban pedig rendszeres
id6kozonként. A majfunkcios vizsgalatokat a fingolimod abbahagyasa utan még 2 honapig folytatni kell.

o Klinikai tiinetek hiAnyaban, ha a maj transzaminazok szintje:

« meghaladja a normalérték fels6 hataranak (upper limit of normal, ULN) 3-szorosat, de elmarad
annak 5-szorosétol és a szérum bilirubinszintje nem emelkedett, gyakoribb monitorozast kell végezni,
beleértve a szérum bilirubinszint €s az alkalikus foszfataz (ALP) meghatarozasat

 legalabb 5-szorosen meghaladja az ULN-t, illetve ha legalabb 3-szorosan meghaladja az ULN-t és
emellett a szérum bilirubinszintje is barmekkora mértékben megnd, abba kell hagyni a fingolimod
alkalmazasat. Ha a szérumszintek visszatérnek a normal tartomanyba, a beteg alapos elony-kockazat
értékelése alapjan tjra lehet kezdeni a fingolimod alkalmazasat.

o Ha mijmiikodési zavarra utalo klinikai tiinetek allnak fenn:

 azonnal ellendrizni kell a majenzimek és a bilirubin szintjét, tovabba abba kell hagyni a fingolimod
alkalmazasat, amennyiben jelentés majkarosodas igazolodik.

Hattér

A Gilenya betegségmadosito kezelésként javallott nagyon aktiv relapszdlé-remittald sclerosis multiplex kezelésére
feln6tt és 10 éves, vagy anndl id6sebb gyermekgydgyaszati betegeknél:

— azon betegeknél, akiknél legaldbb egy teljes és megfeleld betegségmddosité terdpidval tortént kezelés ellenére a
betegség nagyon aktiv, vagy

— azon betegeknél, akiknél a relapszdlé-remittdld sclerosis multiplex gyorsan silyosbodik, azaz 2 vagy tobb
funkcidvesztést okozo relapszus fordult el egy év alatt, és 1 vagy tobb gadolinium-dudsuldssal jaré 1€zi6 volt az agyi
MRI-n, vagy jelentds ndvekedés volt a T2-1éziokban a legutébbi MRI-hez képest.

A gy6gyszerbiztonsdgi adatok legutdbbi dttekintése 6ta eltelt 1 év alatt hdrom olyan esetr6l szamoltak be, amelyekben
madjatiiltetést igényld méjelégtelenség alakult ki fingolimoddal kezelt betegekben. Az esetek egyikében hatarozott
ok-okozati Osszefiiggést dllapitottak meg a készitménnyel. Klinikailag jelent6s majkarosodassal jar6é eseteket is
jelentettek. Mdjkdrosodasra utal laborértékek — példaul jelent6sen megemelkedett szérum méjenzimszint és
emelkedett 6sszbilirubinszint — mar akdr tiz nappal az elsé adagot kovetSen kialakultak, és ezekrdl tartés alkalmazdst
kovetden is beszdmoltak.

VA Gilenya fokozott feliigyelet alatt 4ll, mely lehetévé teszi az Gj gydgyszerbiztonsagi informéciok gyors azo-
nositdsit. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek barmilyen feltételezett mellékhat4st.
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A klinikai fejlesztés sordn a 0,5 mg fingolimoddal kezelt feln6tt betegek 8,0%-dndl emelkedett a GPT a
normdltartomdny felsé hatarértéke (ULN) legaldbb 3-szorosdra. Az ULN 5-szorosét elér6 GPT-emelkedés
a fingolimoddal kezelt betegek 1,8%-andl fordult el6. A fingolimod alkalmazasat ledllitottdk, ha az emelkedés
meghaladta az ULN 5-szorosét. A szer ismételt alkalmazasakor ismét megemelkedett a mdj transzamindzok szintje,

ami aldtdmasztja a fingolimoddal fenndll6 osszefiiggést.

Az emelkedett mdjenzimszint a készitmény nagyon gyakori nemkivédnatos hatdsa, a kozelmultban jelentett esetek
sulyossdga miatt azonban nyomatékositottdk és egyértelmisitették a kezelés abbahagydsidra és monitorozasara
vonatkozé ajanlasokat. Ezek célja a gydgyszer ltal kivaltott mdjkarosodas kockdzatdnak minimalizdldsa. A bilirubin
szintjét a mdj transzamindz enzimekkel egyiittesen kell ellendrizni, valamint rendszeres id6k6zonként majfunkcios
vizsgalatokat kell végezni. A vizsgdlatokat a fingolimod abbahagyasat kovetéen még 2 hénapig folytatni kell.
Mijmiikodési zavarra utal6 tiinetek esetén abba kell hagyni a fingolimod alkalmazdsat, ha jelentés majkarosodas
igazolodik. A kezelést mindaddig nem szabad folytatni, amig nem igazoljdk, hogy mas valdszintsithet6 ok all a

madjkéarosodas jelei és tiinetei mogott.

Az 1j ajanlasoknak megfelel6en frissitjiik a Gilenya kisérdiratait és oktatdanyagait, koztiik az orvosoknak sz6l6
ellendrzdlistat is.

Felhivds mellékhatds-bejelentésre
Kérjiik, hogy a nemzeti el6irdsok szerint jelentsék be a fingolimod alkalmazdsa kapcsan feltételezett mellékhatdsokat
a spontan mellékhatds-bejelentésekre kialakitott nemzeti rendszeren keresztiil a hatsag részére:

« online bejelentSlapon, vagy

« letolthetd bejelentSlapon.

Online bejelent6lap

A www.ogyei.gov.hu honlapon megtaldlhat6 on-line bejelentSlap elektronikusan kitdlthets, és egy kattintdssal
egyszertien tovabbithaté az OGYEI részére. Amennyiben lehetGsége van ré, kérjiik, ezt a bejelentési médot valassza
(tovabbi tudnivaldk: https://www.ogyei.gov.hu/egeszsegugyi_szakemberek).

Letolthetd bejelent6lap

A bejelentdlap elektronikusan vagy kinyomtatas utdn kézzel is kitolthets, és az OGYEI részére e-mailben, faxon
vagy postai tton kiildhetd vissza az alabbi elérhetdségek valamelyikére:

E-mail: adr.box@ogyei.gov.hu

Fax: +36-1-886-9472

Levelezési cim: 1372, Pf. 450

Kérjiik, a mellékhatdsok bejelentésekor adjon annyi informaciot, amennyit csak lehetséges, beleértve a kérel6zményt,
a vizsgéalati eredményeket, minden egyidejilleg alkalmazott gygyszert, a megjelenés és a kezelés datumat is.

Elérhetoségek

Amennyiben tovdbbi kérdései vannak, vagy még tobb informéciéra van sziiksége a készitményekkel kapcsolatban,
kérjiik, vegye fel a kapcsolatot a cég helyi képviseletével:

Novartis Hungéria Kft.,

1114 Budapest, Bartok Béla tt 43-47.

Tel: +36-1-457-6500

Fax: +36-1-457-6600

E mail: infoph.hungary@novartis.com

-

Dr. Hosszi Zoltan
Orvosigazgat6
Novartis Hungdaria Kft.
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