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Tarkea turvallisuutta koskeva paivitys ja uudet suositukset
Esbriet (pirfenidoni) -hoitoon liittyvan ladkeaineen aiheuttaman
maksavaurion estamiseksi

Hyva terveydenhuollon ammattilainen

Roche Oy tiedottaa yhteistydssa Euroopan laakeviraston ja Ladkealan turvallisuus- ja
kehittamiskeskuksen Fimean kanssa seuraavaa:

Yhteenveto

e Esbriet (pirfenidoni) -valmisteen kayt6ssa on askettéin raportoitu vaikea-asteisia
ladkeaineen aiheuttamia maksavaurioita, myds kuolemaan johtaneita tapauksia.

e Ennen Esbriet (pirfenidoni) -hoidon aloittamista on syyta tehdd maksan toimintaa
mittaavat kokeet (ASAT, ALAT, bilirubiini), ja sen jalkeen ne on toistettava kuukauden
védlein ensimmaisten 6 kuukauden aikana ja sitten 3 kuukauden vélein hoidon koko
kestoajan.

e Kliininen arviointi ja maksan toimintaa mittaavat kokeet on tehtava viipymatta, jos
potilaalla on ladkeaineen aiheuttamaan maksavaurioon viittaavia oireita, kuten
vasymysta, ruokahaluttomuutta, epamukavia tuntemuksia oikealla ylavatsassa,
tummaa virtsaa tai ikterusta.

e Kohonnut transaminaasipitoisuus saattaa edellyttédé Esbriet (pirfenidoni) -annoksen
pienentamistd, hoidon keskeyttamista tai lopettamista pysyvasti. Jos maksan
aminotransferaasipitoisuus suurenee merkittavasti ja siihen liittyy hyperbilirubinemia
tai |lddkeaineen aiheuttaman maksavaurion kliinisia oireita ja 16ydoksia, Esbriet
(pirfenidoni) -hoito pitaa lopettaa pysyvasti.

Taustatietoja

Esbriet (pirfenidoni) on antifibroottinen ja tulehdusta estava ladke, joka on tarkoitettu
idiopaattisen keuhkofibroosin hoitoon.

Pirfenidonihoitoa saaneilla idiopaattista keuhkofibroosia sairastavilla potilailla on askettain
raportoitu vakavia maksan haittavaikutuksia, mukaan lukien yksittaisia kuolemaan johtaneita
tapauksia. TA&méan etiologiaa ei tunneta, mutta pirfenidonihoidon jalkeisen |adkeaineen
aiheuttaman maksavaurion taustalla voi olla idiosynkraattisia reaktioita. Kliinisen kehitysvaiheen
aikana havaittiin, ettéd hoidonaikaisten maksan haittatapausten ilmaantuvuus lisdantyi
kumulatiivisesti pirfenidonihoitoa saaneilla potilailla (9,5 %) lumelaéketta saaneisiin verrattuna
(4,3 %), ja valtaosa naista oli laboratorioarvojen poikkeavuuksia.
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Kliinisista tutkimuksista saatujen, valmisteen markkinoille tulon jélkeisten ja kirjallisuudesta
saatujen kaytettavissa olevien tietojen tarkastelu osoittti, etté valtaosa raportoiduista
maksatapahtumista ilmaantui ensimmaisten pirfenidonihoitokuukausien aikana. Maksan
transaminaasipitoisuus ja bilirubiinipitoisuus pitd& sen vuoksi tutkia ennen hoidon aloittamista ja
sen jalkeen kuukauden valein ensimmaisten kuuden kuukauden aikana ja sitten kolmen
kuukauden valein. Potilas on liséksi tutkittava viipymatta kliinisesti, ja maksan toimintaa mittaavat
kokeet on tehtava, jos potilaalla on laédkeaineen aiheuttamaan maksavaurioon viittaavia oireita,
kuten vasymysta, ruokahaluttomuutta, epdmukavia tuntemuksia oikealla ylavatsassa, tummaa
virtsaa tai ikterusta.

Jos maksan aminotransferaasiarvo on merkittavasti koholla tai potilaalla on maksavaurion
Kliinisia oireita ja 16ydoksia, Esbriet-annosta pitdd muuttaa tai hoito pitda lopettaa pysyvasti
valmisteyhteenvedossa annettujen ohjeiden mukaisesti. Jos potilaan aminotransferaasiarvot
ovat > 3 — < 5 x normaalin ylarajaa (upper limit of normal, ULN) suuremmat ja siihen liittyy
hyperbilirubinemiaa tai maksavaurioon viittaavia kliinisia oireita tai |0ydoksia tai jos
aminotransferaasiarvo on = 5 x ULN, Esbriet-hoito on keskeytettava eika potilasta tule altistaa
hoidolle uudestaan.

Valmisteyhteenveto paivitetdaan naiden uusien turvallisuutta koskevien tietojen mukaisesti.

Katso myos oheinen ladketta maaraavalle laakarille tarkoitettu paivitetty hoidon turvallisuutta
koskeva tarkistuslista, joita on saatavissa lisda ottamalla yhteyttd Roche Oy:n
ladkeinformaatioyksikk6on: finland.medical-information@roche.com tai puh. 010 554 500
(vaihde).

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Terveydenhuollon ammattilaisia kehotetaan raportoimaan kaikki epdillyt pirfenidonin kayttoon
liittyvat haittavaikutukset joko la&kevalvontaviranomaiselle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Laakealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimea
Laakkeiden haittavaikutusrekisteri
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Roche Oy:n ladketurvayksikkoon: finland.laaketurva@roche.com tai puh. 010 554 500 (vaihde).

Yhteystiedot
Jos teillda on kysyttavaa Esbriet-valmisteen oikeasta ja turvallisesta kayt6sta, niin ottakaa yhteytta

Roche Oy:n ladkeinformaatioyksikkoon: finland.medical-information@roche.com tai puh.
010 554 500 (vaihde).
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