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In atentia,

Doamnei/Domnului Pregedinte - Director General

In conformitate cu adresa ANDM nr, 30210E/11,08.2018, Inregistratd la
C.N.A.S. - cu nr. P6987/17.08.2016 v& aducem la cunogtintd mésurile intreprinse de
Ageniia Natlonald a Medicamentulu sl a Dispozitivelor Medlcale (ANMDM) s
compania Gilead Sciences International Ltd., pentru Informarea corpului medical
referitoare la recomandérile actualizate Tn urma chiderii reevaludri privind siguranta
administrérli medicamentelor Zydelly (idelalisib} de 100mg gl Zydellg (idelallsib)
150mg, comprimate fiimate. |

V& rugéim sé |uafl méisurl de informare a furnizorlior de servicli medicale prin
afigarea pe pagina elactronicd & casel de asigurdrl de sénatate, In loc vizibll, a
“documentulul ,Comunicare dirsctd catre profegionistii din domeniul s&ndtagl -
Zydellg (ldelalisib): recomandarl actuallzate th urma Inchiderli reevalusril privind
siguranta..”

Anexaém n fotocopie documentul respectlv.

Cu stimé,
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August 2016

Zydelig (Idelalisib): i-ecomandiri actualizate fin urma incheferit
reevaludiril privind siguranta

Stimate profesionist din domeniul sinAtiii,

De comun acord cu Agentia Europeandi & Medicementului (EMA) si cu
Agenria Nationald a Medicamentuluj si a Dispozitivelor Medicale,

‘compania Gilead doregte s& v informeze despre rezultatul unei reevaluiri

la nivelul Uniunii Europene (UE) cu privire la medicamentul Zydelig
(idelalisib), efectuatd tn urma rezultatelor intermediare provenite din trai
studii clinice care au indicat un numér crescut de decese asociate
infectiilor tn grupul de tratament cu idelalisib, g1 care sunt acum oprite,
Aceste studii clinice au implicat categorii de paclenyl §i asocieri de
tratamente care nu sunt autorizate tn UE.

Aceastd serisoare prezintd concluzia reevalulirii §i furnizeazi o
actualizare a recomandarilor prezentate Intreo serisoare transmisd in luna
martie,

Rezumat

Indicajia pentru idelalisib ca tratament de primi linie al pacientilor cu
leucemie limfocitard cronica (LLC) a fost actualizatd dupd cum urmeazi:

* in asociere cu rituximab pentru tratameniul paciengilor adulpl cu
LLC ca ratament de primd linte in prezenja delstiel 17p sau a
mutatiel TP33 la pacienfil care nu sunt eliglbils pentru nicio altd
reraple,

Idelalisibul este indicet in continuare fn asosiers cu rituximab pentru
tratamentul pacientilor adulti cu LLC clirora i s-2 administrat cel putin o
schemi anterioard de tratament gf in monoterapie pentru tratamentul
pacientilor adulfi cu limfom folicular (LF) atunei cnd acesta este
refractar la doull scheme anterioare de tratament.

Masurile de reducere la minimum a riscului pentre prevenirea infectiilor
in toate indicatille au fost actualizate cu recomandar] suplimentare privind
poeumonia cu Prnaumocystis jirovecil (PPJ) si infectia cu citomegalovirus
(CMV), dupl cum urmeazit:
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* Tofi pacientii trebuie g8 primeascl tratament profilactic pentry PPJ,
Pe tot parcursul tratamentului ou idelalisib, Acesta ttebuie

ic i Durata profilaxiei dupil tratament webuje
stebilits tn functie de evaluares clinic, luind in considerare
factorii de risc ai Pacientului, cum sunt tratamentul concomitent cu
corticosteroizi §i neutropenia prelungits,

* La pacienfii seropozitivi CMV Ia inceputul tratamentului cu
idelalisib sau care prezintd alte dovezi de antecedente de infectie cu
CMV, se recomand monitorizare regulath clinick gi de laborator

pentru infectia cu CMV, ar fird sem
de jnfectie cu CMV irebuis monitorizati, de psgmenes, cu atentie,

in__congi
administefrii de jdelalisih. Administrorea Zydelig poate fi reluatd
dactl infectla s-a remis si dach se considers ca beneficiile relufirii
sdministrlrii idelalisibi deplsese riseurile, Cu toate acestes, dack
administrarea  este reluatd, trebuie [uary in considerars
administrarea prealabild de tratament pentru CMV.,

Informatii de referingd Privind problema de siguranpd

La paciensll clirora I 5-a administrac Idelalisib a existat o incidentd mal mare &
cvenimentelor adverse grave (BAQ) sl un rise crescut de deces, comparativ cu
grupurlie de control, tn el studii olinice de fazd 3 dec evaluare & addughrii de
idelalisib I terapille standard pentry tratamentu! de prima linfe &l LLC 3 tratamentul
de linie timpurie al limfomulul non-Hodgkin indolentlimfomului cu limfocits mic
(LNHI/LLM), Numarul suplimentar de decese a fost cauae, In prinipal, de infectl,
inclusiv PPJ s infectii cu CMYV.,

Studlile efectuate pentru LNHI/LLM au inclus paclentl cu caractertstie; ale bolli
diferite de cele incluse In indicagiile autorizate in prezent say au inveatigat o asociere
de tratament cu idelalisib care ny este aprobard in prezent pentry utllizare,

Roezultatul tn urma reevaluirii privind siguranta

In urma finalizri raevalusrii de ¢ae EMA, raportul beneflelu/rige al idelalisibului tn
asociere cu rituximab pentry tratamentul LLC recidivate, incluzéind pacienti care
prezintd deletia 1% sau murtatia TP53, §i al monoteraplal cu idalalisib pentry
tratamentul LF refractar rimane pozitiv,

La Tcepurul reevaludrii, pe buza datelor disponibile foarte limitate, EMA
recomandat ca misurd de precautie ea tratamentul cu idelallsfb sX nu fie initlat oa
tratament de primd linle la paclensll ou LLC ears prezinth delein 17p sau
mutatia TP53, in timp ce EMA investigheazil aceste aspacte In continuare, In urma
finaliz&ri resvalulirii, EMA a concluzlonat c& nolle rezultare tle studiului par s nu fie
relcvante pentru utilizares autorizath o Zydelig la aceste subgrups ds pacienti cu L1C
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Totodath, reactiile adverse Suspectate sa pot raporta §i citra reprezentanta In Romania
& definktorului mutorizatlel de punere pa piath, I urmAcoarele dato de contaat:

5.C. ROMASTRU TRADING S.R.L
Departamentul Ragulatory Affairs & Pharmacovigilanoe
Telefon: +4 021233 178)

CFax: +40212331782

E-mail: pharmagovigilance@neolasharma.ro

Coordonatele de contact ale reprezenianfel locale a Dejindtorulul de autorizafie de
punere pe playd

Contactati Gllead Medical Information Ia urmiltoarele date de contact dach avetl
Intreblri suplimentare:

Lucian Qpres, MD

Meadical Manager

Telefon: +4 021233 27 60
Fax: +4 021 23327 61
Email;

Anexe

Informatil suplimentare privind resvaluarsa EMA cy privire la Zydellg pot ] ghsite
alel:

John M¢Hutehisen, MD
Exeautive Vice President, Clinieal Research

Gilend Seiences, Ine,
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