27.01.2020.

Pismo zdravstvenim radnicima o obustavi izvrSenja odobrenja
za stavljanje u promet lijeka V Picato (ingenol mebutat) zbog
rizika od malignih koZnih oboljenja

Podtovani,

U suradnji s Agencijom za lijekove i medicinske proizvode (HALMED) i Europskom
agencijom za lijekove (EMA) nositelj odobrenja LEO Laboratories Ltd. zeli Vas in-
formirati o sljedecem:

SaZetak

¢ EMA je preporudila obustavu izvrienja odobrenja za stavljanje u
promet lijeka Picato (ingenol mebutat) kao mjeru predostroznosti dok
traje ocjena podataka koja se provedi zbog rastuée zabrinutosti o
moguéem riziku od pojave malignih koZnih oboljenja.

¢ Konacéni rezultati ispitivanja u kojem je lijek Picato usporedivan s
drugim lijekom za aktini¢ku keratozu (imikvimod) ukazuju na veéu
pojavnost raka koZe na podrudju koje je lije¢eno lijekom Picato.

¢ Zdravstveni djelatnici trebaju prestati propisivati Picato i razmotriti
druge odgovarajuce opcije lijeCenja.

¢ Zdravstveni djelatnici trebaju upozoriti bolesnike da obrate pozornost
na bilo kakve novonastale koZne lezije te se u sluéaju njihove pojave
odmah obrate lije¢niku.

Dadatne informacije

Picato (ingenol mebutat) se upotrebljava za lijecenje aktinitke keratoze u odraslih
kada vanjski sloj zahvacene koZe nije zadebljan ili izdignut, Dostupan je kao 150
mikrograma/gram gel (za pnimjenu na licu i viasidtu).

Potencijal lijeka Picato da 1zazove maligne promjene na koZi veé je razmatran u tre-
nutku davanja odobrenja za stavljanje lijeka u promet. Otada je u nekoliko ispitivanja
utvrdena veca incidencija koznih malignih oboljenja na podrucju lijecenja u bolesnika
koji su upotrebljavali ingenol mebutat ili povezam ester, a to su:

s veca incidencija karcinoma plocasth stanica uz ingenol mebutat u usporedbi
s imikvimodom u konaénim rezultatima trogodisnjeg ispitivanja sigurnosti
primjene lijeka na 484 bolesnika (3,3 % naspram 0,4 % bolesnika);

e veca incidencija benignih tumora u usporedbi s vehikulumom tijekom zbimih
osmotjednih ispitivanja s ingenol mebutatom na 1262 bolesnika (1.0 %
naspram 0,1 %),

e uocena je i veca incidencija tumora, ukljuéujuéi karcinom bazalnih stanica,
Bowenovu bolest i karcinom plogastih stanica u usporedbi s vehikulumom u
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¢etin klinicka ispitivanja s ingenol disoksatom (ester povezan s ingenol
mebutatom Ciji je razvoj zaustavljen) na 1234 bolesnika (7,7 % naspram
2.9 %,).

Nakon stavljanja lijeka u promet takoder su prijavijeni slutajevi koznih tumora u
bolesnika lijecenth lijekom Picato. Vrijeme do nastupa bolesti kretalo se od nekoliko
tiedana do nekoliko mjeseci.

lako i dalje postoje brojne nedoumice te EMA nastavlja pregledavati dostupne
podatke, uzimajuci u obzir porast zabrinutosti u vezi s moguéim rizikom od malignih
promjena na kozi, EMA je preporutila obustavu izvrienja odobrenja za stavljanje u
promet lijeka Picato u cijelom EU.

Poziv na prijavijivanje nuspojava

Sve sumnje na nuspojave potrebno je prijaviti Agenciji za lijekove i medicinske
proizvode (HALMED). HALMED poziva zdravstvene djelamike da prilikom
prijavljivanja sumnji na nuspojave koriste on-line obrazac za prijavu nuspﬂjava koji je
dostupan na internetskim stranicama HALMED-a (- - . lako je ovaj
obrazac primamo namijenjen pacijentima, pﬂIﬂ}ﬁlJl'u’ﬂt! ga mogu i zdravstveni
djelatnici &ime se pojednostavljuje proces prijavljivanja sumnji na nuspojave.
Prilikom slanja prijava putem on-line obrasca, u polju ,, Dodatni komentari” potrebno
je navesti kontakt podatke prijavitelja.

Prijave poslane ovim putem jednako se boduju od strane Hrvatske lijeénicke komore i
Hrvatske ljekarnicke komore kao 1 prijave putem obrasca poslanog elektronitkom
postom, podtom ili telefaksom.

v Orvaj lijek je pod dodatnim pracenjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih
sigurnosnih informacija. Od zdravstvenih djelatnika traZi se da prijave svaku sumnju
na nuspojavu za ovaj lijek.

Kontakt podaci nositelja odobrenja

Predstavnik nositelja odobrenja u Republici Hrvatskoy:
Remedia d.o.o.. Sv. Mateja 66, 10 020 Zagreb,
Telefon:01/3778 770; faks:07580 5658; info@remedia hr

S postovanjem,
| - .
Luka Starefini¢, mag. pharm.,
Lokalna odgovorna osoba za farmakovigilanciju za LEO Pharma A/S



