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YZOLGENSIVIA(Onasemnogenabeparvovec)-cazurifataledeinsuficienf5
hePatici acuti

Stimate profesionist din domeniul shnd'td! '

De comun acord cu A Medicamente ti Agen$a Nagionald a

MedicamentuluigiaedinRomdnia'companiaNovartis
J"t"qr".a vi informeze cuprivire la urm[toarele:

Rezumat

rAufostraportatecazuricrrevoluliefatal5deinsrrficien![hepaticiacutSla
pacienlii ftatafi cu onasemnogen abeparvovec'

. Funcfia hepaticS trebuie monitorizatii inaintea administririi tratamentului '

gi in mod ..gorl| 
'i-p 

d" minimom 3 luni de la perfuzare'

r se va efectua o evaluare promptli a pacienlilor care prezinti inriiutii{irea

testelorfunclieihepaticegilsau,,".,uosimptomealerrneiboliacute.

I Daci pacien$i nu rdspund adecvatla corticosteroizi' se va consulta un medic

gastroenterolog pediatru, Ei se;;;; in vedere ajwtarea schemei de

tratament cu corticosterorzr'

.DozadecorticosteroizinutrebuieredusStreptatinaintedeameliorarea
funcliei n"p"iilG"** "riti. 

t"t*"f,bilirubinl totatl9i valori aleALT 9i

AST sub 2 . iilii" superioard a normalului)'
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Vor fi informate persoanele crare acordi ingrijiri pacienfilor cu PriYire la
riscul sever de afectare hepatici ,si necesitafea monitorizdrii periodice a
funcliei hepatice.

Contextul acestei problzme de siguranld

Zolgensma (onasemnogen abeparvovec) este indicat pentru tratamentul atrofiei musculare spinale

(AMS). Expunerea cumulati generall este de aproximativ 3000 pacien$ phniin prezent.

HepatotoxiciCatea raportatd cu onasennogen abeparvovec se rnanifestd deseori ca func$e hepaticd

anormali, cum ar fi valori crescute ale arninotransferazelor (AST, ALT). Torugi, au fost raportate

afectare hepaticd acutd severe sau insuficienfi hepatici acut6" inclusiv cu rezultat fatal'

Mecanismul subiacent este, in mod probabil, asociat cu un rdspuns imun inndscut 5i/sau adaptativ

la vector. Prin urmare, se recomandd o schemi profilactici de ratament cu corticosteroizi ;i
monitorizarea funcfiei hepatice Ia momentul inigial Ei ln mod regulat, timp de minimum 3 luni de

la perfuzarea onasemnogen abeparvovec. Aceasta include monitorizare sEpt6mdnald in prima lund

de tratament gi pe intreaga perioadi de reducere treptata a dozei de corticosteroizi, urmatE de

intervale de douA sSptlm0ni timp de incE o lund ;i la alte intervale, daci este indicat din punct de

vedere clinic.

Pacienfii care prezintd semne sau simptome care sugereaed disfuncfia hepatici trebuie evalua$

imediat pentru detectarea afectErii hepatice. in cazul ln care pacien$i nu rispund adecvat la

corticosteroizi, se va consulta un gasfroenterolog pediatru sau un hepatolog. Se va lua in
considerare ajustarea schemei de tratament cu corticosteroizi, inclusiv o durati mai lungd gi/sau o

dozd crescut6, sau o reducere treptatA mai gradualI pentru a gestiona hePafotoxicitatea.

Recent, au fost raportate doud cazuri fatale de insuficieng6 hepaticd acutd la pacienlii cu AMS

tratati cu onasemnogen abeparvovec, la virsta de 4, 9i respectiv de 28 de luni- Caracteristicile

clinice comune ale acestor dou5 cazuri sunt sumarizate mai jos:

r Manifestarea iniliald a afectirii hepatice a fost cre$terea asimptomaticd a valorii

aminotransferazelor hepatice in primele l-2sdpt6mdni dupE perfuzarea onasemnogen

abeparvovec, care a fost tratati cu o dozi crescutii de prednisolon.

. hezentarea clinici a hepatotoxicitafi a inclus v6rsdturi, slibiciune 9i o a doua cregtere a

valorilor aminotransferazelor hepatice. Acest lucru a fost observat dup6 5 pfui5 Ia 6
sdptimani dupd perfuzarea onasemnogen abeparvovec;i dupi aproximativ 1-2 saptEmdni

dupE inifierea reducerii feptate a dozei de prednisolon.

r Au urmat deteriorarea rapidi a func$ei hepatice gi progresia la encefalopatie hepaticd ;i
insuficienla multi-organ. Decesul a survenit la 6-7 s6ptlmnni dupi perfuzia cu

3t4



' +40213163497 A"N.M.D.M.R.

+40213 163491

08:15:47 OA-02-2O23 4 14

onasemnogen abparvovec, in timpul perioadei de reducere treptate a dor-ei de

corticosteroizi.

Informafiile privind onasemnogen abeparvovec sunt tn curs de actualizare pentru a reflecta

informa{iile de mai sus.

Ap eI Ia raporiarea reaafilor advers e

Este important s6 raportati orice reactie adversi suspechti, asociatl cu administrarea
medicamentului Zolgensma (onasemnogen abeparvovec), cltre Agenlia Na$onald a
Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale din RomAnia, in confornitate cu sistemul national de

raportare spontanE, utilizdnd formularele de raportare disponibile pe pagina web a Agenfiei
Nalionale a Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale din Rominia (www.anm,ro), la secgiunea

Medicamente de uz uman/Raporteazd o reacfie adversi.

Agen{ia Nalionali a Medicamenhrlui gi a Dispozitivelor Medicale din Romfinia
Str. Aviator SEnEtescu nr. 48, sector I
Bucuregti 0l1478-RO
Tel:+4021 317 ll l0
Fax: +4 O2l 316 3497
e-mail: adr@anm.ro
Raportare on line la adresa: https ://adr. aryn.ro/
www,anm.ro

V Zolgensma este supus unei monitorizdri suplimentare pentru a permite identificarea rapidE a

noilor informalii privind siguranga. Profesionigtii din domeniul s6nltdfii sunt ruga$i sa raPotteze

orice reaclie adversd suspectat5 cdt mai curAnd posibil-

Coordondtelc de contact alc repre4entantei lncale a DelinEtorulai aulorka{iei ile punere pe piald

ReacAiile adverse suspectate se pot rallorta 9i cdtre rcprezentanla locald a deginfuorului autorizaliei
de punere pe piali. la urmitoarele date de contact:

Novartis Pharma Services Romf,nia S.R.L.
Str. Gara Herdstiu nr. 2, Complex Equilibruim, Clidirea 1, Secfiunea E10.02, etaj 10, sector 2,
cod pogtal 020334, Bucureqti
T el.: +40213 l2991l, Fax: +4021 3 129907
Telefon de farmacovi gilenl6: +40213 l0M3O
Fax: +40213104029
e-mail: drugsafety.romania@novartis.com
in format electroni c I a adresa: www Jellort. n ov artis.com.


