EMEA, 19 februarie 2009
Întrebări şi răspunsuri referitoare la recomandarea de suspendare a autorizaţiei de punere pe piaţă a medicamentului Raptiva 
Agenţia Europeană a Medicamentului (European Medicine Agency=EMEA) a finalizat reevaluarea medicamentului Raptiva (efalizumab) la cererea Comisiei Europene, ca urmare a temerilor legate utilizarea medicamentului în condiţii de siguranţă. Comitetul pentru Medicamente de uz Uman (Comittee for Medicinal Products for Human Use=CHMP) al EMEA a concluzionat că beneficiile medicamentului Raptiva au încetat să depăşească riscurile şi că autorizaţia de punere pe piaţă trebuie suspendată în întreaga Uniune Europeană (UE). Această evaluare s-a desfăşurat în cadrul unei „proceduri de arbitraj conform prevederilor articolului 20
”.

Ce este Raptiva?
Raptiva este o pulbere şi un solvent pentru soluţie injectabilă. Substanţa activă conţinută este efalizumab. Raptiva se utilizează în tratamentul pacienţilor adulţi cu psoriazis moderat până la sever, cronic (pe termen lung), în plăci, (o boală care determină înroşirea pielii şi apariţia pe piele a unor pete cu aspect solzos) care nu au prezentat răspuns clinic adecvat sau care nu pot utiliza alte tratamente sistemice (care se adresează corpului în ansamblu) pentru psoriazis, inclusiv cu ciclosporină, metotrexat sau PUVA (psoralen ultraviolet-A).
Substanţa activă conţinută în Raptiva, efalizumab, este un anticorp monoclonal. Efalizumab blochează o proteină numită LFA-1 aflată la suprafaţa limfocitelor, un tip de celule albe din sânge care sunt implicate în procesul inflamator. Deoarece  LFA-1 este importantă pentru menţinererea aderenţei limfocitelor la celulele din piele, efalizumab reduce inflamaţia pielii care determină psoriazisul, ameliorând simptomele bolii.
În Uniunea Europeană (UE), medicamentul Raptiva este autorizat din luna septembrie 2004 şi se află pe piaţa a 24 de state membre
.

Din ce cauză a fost evaluat medicamentul Raptiva?
CHMP a reevaluat Raptiva după primirea unor rapoarte de reacţii adverse grave asociate cu utilizarea medicamentului. Aceste rapoarte au inclus trei cazuri confirmate de leucoencefalopatie multifocală progresivă (LMP) raportate între lunile septembrie 2008 şi  ianuarie 2009, la pacienţii cărora li s-a administrat Raptiva mai mult de patru ani. Două din aceste cazuri s-au finalizat cu decesul pacienţilor. CHMP a primit şi un raport suplimentar de caz suspectat de LMP, care nu a putut fi confirmat, şi un alt caz suspectat, care ulterior a fost evaluat ca fiind puţin probabil să se datoreze medicamentului Raptiva.
LMP este o infecţie rară a creierului determinată de virusul JC. Virusul JC se găseşte în mod obişnuit la populaţia generală, dar dacă sistemul imunitar este slăbit, acesta determină apariţia LMP. LMP determină distrugerea tecii protectoare care acoperă nervii, ceea ce determină de obicei incapacitate severă sau deces. 
Ca urmare a acestor cazuri, Comisia Europeană a solicitat oficial CHMP să formuleze o opinie cu privire la menţinerea autorizaţiei de punere pe piaţă a acestor medicamente, suspendarea acesteia, retragerea sau modificarea prin variaţie în întreaga UE.
Ce informaţii a evaluat CHMP?

CHMP a reevaluat informaţiile privitoare la beneficiile şi riscurile medicamentului Raptiva furnizate de deţinătorul autorizaţiei de punere pe piaţă (DAPP), disponibile de la data autorizării de punere pe piaţa a acestuia. Aceste informaţii au inclus date despre eficacitatea medicamentului din 10 studii, informaţii despre siguranţa medicamentului reieşite din bazele de date a studiilor clinice şi informaţii despre reacţiile adverse raportate către DAPP de profesioniştii din domeniul sănătăţii şi autorităţile de sănătate.
Care au fost concluziile CHMP?

Comitetul a remarcat că există un risc de apariţie a LMP la pacienţii cărora li s-a administrat Raptiva. De asemenea, acesta a remarcat că, deşi psoriazisul este o afecţiune care produce incapacitate şi poate provoca apariţia de probleme sociale şi psihologice la pacienţi, aceasta le pune foarte rar viaţa în pericol. Din acest motiv, Comitetul a concluzionat că riscul de apariţie a LMP, boală de obicei letală, este neacceptabil la pacienţii care utilizează medicamentul. S-a considerat că este puţin probabil ca introducerea de restricţii privind utilizarea medicamentului Raptiva să reducă riscul de apariţie a LMP, deoarece nu există cale sigură de a afla la care pacienţi va apare sau momentul în care este probabil să apară boala. CHMP a concluzionat totodată că beneficiile medicamentului Raptiva sunt modeste şi că poziţia sa ca opţiune de tratament pentru psoriazisul moderat până la sever este mai puţin clară comparativ cu momentul primei sale autorizări, mai ales în contextul apariţiei altor medicamente autorizate pentru utilizare la aceiaşi pacienţi.
CHMP a observat şi raportarea altor reacţii adverse grave la pacienţii care au utilizat Raptiva. Printre acestea au fost sindromul Guillain Barré şi sindromul Miller Fisher (o tulburare a sistemului imun care afectează nervii), encefalită (inflamaţie a creierului), encefalopatie (afectare a creierului), meningită (inflamaţie a membranelor care înconjură creierul) şi alte infecţii precum sepsisul şi tuberculoza.
În acest context, pe baza evaluării datelor disponibile şi a discuţiilor din cadrul Comitetului, CHMP a concluzionat că beneficiile medicamentului Raptiva au încetat să mai depăşească riscurile şi a recomandat suspendarea autorizaţiei de punere pe piaţă a medicamentului Raptiva în întreaga UE. CHMP a solicitat ca suspendarea autorizaţiei de punere pe piaţă a medicamentului Raptiva să rămână în vigoare până când vor exista suficiente dovezi noi pentru identificarea unui grup de pacienţi la care beneficiile medicamentului Raptiva să depăşească riscurile. Comitetul este interesat în special de prezentarea unor noi informaţii referitoare la eficacitatea medicamentului Raptiva la pacienţii lipsiţi de alte opţiuni de tratament precum şi la siguranţa în utilizare la aceşti pacienţi, care pot avea un sistem imun slăbit deja ca urmare a tratamentelor anterioare cu blocanţi ai factorilor de necroză tumorală alfa (tumour necrosis factor=TNF). Blocanţii TNF-alfa reduc şi activitatea sistemului imun.
Ce se întâmplă cu studiile clinice efectuate cu medicamentul Raptiva?
Deciziile referitoare la oportunitatea continuării studiilor clinice trebuie luate individual de către fiecare stat membru al UE, la nivel naţional. CHMP este de părere că studiile clinice relevante efectuate cu Raptiva ar trebui să continue deoarece acestea ar putea furniza informaţii noi referitoare la siguranţa şi eficacitatea medicamentului la pacienţii care nu dispun de alte opţiuni de tratament. 
Ce li se recomandă pacienţilor?

· Pacienţii care utilizează în prezent medicamentul Raptiva trebuie să discute cu medicul care le-a prescris medicamentul.
· Pacienţii nu trebuie să înceteze brusc tratamentul cu Raptiva deoarece aceasta poate conduce la revenirea sau agravarea bolii. Medicul acestora va discuta cu ei tratamentul adecvat de înlocuire a Raptiva.
· Pacienţii care în prezent sunt implicaţi în studii clinice efectuate cu Raptiva trebuie să discute cu cei care îi investighează. 
· Pacienţii care au utilizat Raptiva în trecut şi care au orice fel de întrebări sau temeri trebuie să discute cu medicul lor sau cu farmacistul. 
Ce li se recomandă medicilor prescriptori?
· Medicii prescriptori nu trebuie să emită nicio prescripţie pentru Raptiva la pacienţi care nu utilizează încă medicamentul.

· Medicii prescriptori trebuie să reevalueze tratamentul tuturor pacienţilor care utilizează în prezent medicamentul, în vederea încetării acestuia. 
· Pentru a preveni revenirea sau agravarea bolii, medicii prescriptori nu trebuie să oprească brusc tratamentul (care poate determina reapariţia sau agravarea bolii), ci să aibă în vedere tratamente alternative şi să continue monitorizarea psoriazisului pacienţilor. 
· Efectele medicamentului Raptiva asupra sistemului imun durează o perioadă de aproximativ 8 până la 12 săptămâni. Medicii prescriptori trebuie să asigure o monitorizare atentă a pacienţilor, pentru a surprinde o eventuală apariţie a simptomelor de infecţie sau neurologice (afectarea creierului) după întreruperea tratamentului cu Raptiva.
În momentul de faţă, opinia CHMP a fost înaintată Comisiei Europene în vederea adoptării unei decizii cu efecte juridice, aplicabile în toate statele membre ale UE.

Aveţi la dispoziţie informaţii suplimentare despre medicamentul Raptiva în Raportul Public de Evaluare European, la adresa:

http://www.emea.europa.eu/humandocs/Humans/EPAR/raptiva/raptiva.htm  
� Articolul 20 al Regulamentului CE Nr.726/2004.


� Raptiva este comercializat în Austria, Bulgaria, Republica Cehă, Danemarca, Estonia, Finlanda, Franţa, Germania, Grecia, Ungaria, Irlanda, Italia, Lituania, Letonia, Malta, Olanda, Polonia, Portugalia, România, Slovacia, Slovenia, Spania, Suedia, Marea Britanie
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