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FURNIZORILOR DE SERVICII MEDICALE

Avand in vedere

3297/10.02.2020, in co

hdresa CNAS nr. P558/07.02.2020 inregistratd la CAS Botosani la nr.
b formitate cu adresa ANMDMR nr. 1228E/23.01.2020 inregistraté la

CNAS cu nr. P558/27.01.2020 v aducem la cunostintd masurile intreprinse de Agent;ia
Nationald a Medicamgntului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania (ANMDMR) si

compania Sanofi Roma
de punere pe piatd pe

hia SRL, in calitate de reprezentantd locald a detinatorului autorizatiei
htru |, medicamentul Lemtrada (DCI Alemtuzumab) cu scopul de a

informa profesionistii din domeniul sandtdtii referitor la indicatia terapeuticd restrictionata,
contraindicatiile suplimentare si masurile de reducere la minim a riscului.”

In acest sens ajexam la prezenta o fotocopie a documentului ,, Comunicare catre

profesionistii din dom

nwiul sandtdtii - Lemtrada (alemtuzumab): pulbere pentru concentrat

pentru  solutie  perfuzabild (anidulafungin):  indicatie  terapeuticd  restrictionatd,

contraindicatii suplime

Cu stima,

PRESEDINTE-
Ec. CARME

wtare si mésuri de reducere la minim a riscului.”

Serviciul Medical, Comisii Terapeutice/ Clawback,

MOROSANU Dlﬁ)i/;
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENIUL
SANATATIO

Xanuarie 2020

LEMTRADA (alemtuzumab): Indicatie terapeutica restricfionati,
contraindicatii suplimentare si misuri de reducere la minimum a riscului

Stimate profesionjst din domeniul sin&tatii,

De comun acord |cu Agentia Europeand pentru Medicamente (EMA) si cu Agentia
Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roménia (ANMDMR),
compania Sanofi doreste sd v informeze despre urmitoarele aspecte:

Rezumat

Administrarea Lentrada este asociat cu riscul aparitiei unor reactii adverse grave,
uneori letale. Au fost introduse noi restrictii privind utilizarea, dupa cum urmeaz3:

Lemtrada este indicat ca tratament unic modificator al evolutiei bolii la adulfi cu
sclerozd multipld recurent-remisivd (SMRR) foarte activé, pentru urmdtoarele grupe

de pacienti:
¢ Pacienti cu baala foarte activi in ciuda administrarii unui ciclu complet si adecvat

cu minimum | un tratament modificator al evolutiei bolii (disease modifying
therapy - DMT) sau '

e Pacienti cu scl¢rozi multipla recurent-remisivi severd cu evolutie rapidé, definita
pe baza urmétdarelor criterii: 2 sau mai multe recidive care produc invaliditate in
decurs de un an, cu 1 sau mai multe leziuni hipercaptante de gadolinium la
examinarea cerebrald sau o crestere semnificativi a Inciircérii lezionale in
secventa T2 comparativ cu o examinare IRM anterioari recenti.

Contraindicatii suplimentare:

o infectie actjvi severd, pini3 la remiterea complets a acesteia
o hipertensiune arteriald necontrolatd

o disectie artgriald la nivel cranio-cervical in antecedente

o accident vagcular cerebral in antecedente

o angind pectprali sau infarct miocardic in antecedente
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o coagulopatie sau tratament cu antiagregante plachetare sau anticoagulante

o boli autojmune concomitente, altele decit SM

* Lemtrada trebuie administrat numai in cadrul unui spital cu acces imediat la terapie

intensivd, degarece in timpul sau imediat dup3 adminigtrarea perfuziei pot apirea
grave, ca de exemplu ischemie miocardici sau infarct miocardic,
hemoragie cerebrald sau hemoragie pulmonari. Pacientii trebuie monitorizati cu
atentie §i instyuiti s se adreseze medicului, dac apar orice semne san simptome de
reactii adverse grave la scurt timp dupi administrarea perfuziei.

* Pacientii trebyiie monitorizati pentru boli autoimune timp de minimum 48 de luni
dupi administrarea ultimei perfuzii si informati ci aceste boli pot apiirea, de
asemenea, §i dupd trecerea perioadei de 48 de luni de la administrarea ultimei
perfuzii.

Informnatii generale privind siguranta

ortul beneficiw/risc pentru Lemtrada din perspectiva datelor recente privind

ve, uncori letale, raportate in timpul wtiliz&rii ulterioare punerii pe piata a

ile existente de reducere la minimum a riscului nu au fost suficiente pentru a

gestiona, in mod adecvat, aceste riscuri. ‘

EMA a concluzionat ca ischemia miocardics, infarctul miocardic, hemoragia cerebrald, disectia
arteriali la nivel cranjio-cervical, hemoragia pulmonara alveolari §i trombocitopenia pot apirea rar in
asociere temporald strdnsd cu administrarea perfuziei Lemtrada. In numeroase cazuri, debutul
reacfiilor s-a manifestat in decurs de cateva zile dupi administrarea perfuziei, iar pacientii nu aveau
factori de risc clasici| pentru evenimentele adverse respective.

De asemenea, se considerdi ci administrarea Lemtrada este legatd cauzal de aparifia hepatitei
autoimune, hemofiligi A §i limfohistiocitozei hemofagocitare, Limfohistiocitoza hemofagacitari este
un sindrom cu risc [vital, de activare imuni, care este caracterizat prin febrs, hepatomegalie si
citopenie. Acest sindrom este asociat cu mortalitate ridicats, daci nu este diagnosticat precoce §i
tratat,

Tulburdrile autoimuge apar in decurs de cdteva luni pand [a ani dupi inifierea tratamentului cu
Lemtrada. Examenul|clinic §i testele de laborator trebuie efectuate periodic timp de minimum 48 de
luni de la administrarea ultimului ciclu de tratament cu Lemtrada, in scopul de a monitoriza semnele
precoce ale holiloraIltoimune. Pacientii care dezvolti autoimunitate trebuie evaluafi pentru alte
afectiuni mediate autpimun, Pacientii §i medicii trebuie sa fie congtienti de faptul ci este posibil ca
afectiunile autoimung s apard dupa 48 de luni de la administrarea ultimului ciclu de tratament cu
Lemtrada.

De asemenea, s-a objservat c# la pacientii cirora li s-a administrat tratament cu Lemtrada a fost
raportatd reactivarea yirusului Epstein-Barr, inclusiv cazuri de hepatiti severi cu virus Epstein-Barr.
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Analiza EMA a concluzionat asupra necesitafii de a restrictiona indicatia terapeuticd pentru Lemtrada
(vezi Rezumatul de mai sus) si de a introduce noi contraindicafii (vezi Rezumatul de mai sus) i
misuri de reducere{la minimum a riscului,

Tratamentul cu Lemtrada trebuie inifiat §i supravegheat doar de cétre un neurolog cu experients in
tratamentul pacienfilor cu sclerozd multipli §i trebuie administrat numai in cadrul unui spital
specializat, cu acces imediat la terapie intensiva. Trebuie si fie disponibili specialisti gi echipamente
necesare pentru dipgnosticarea §i gestionarea imediatd a reactiilor adverse, in special, ischemia
miocardicé, reactiile adverse cerebrovasculare, afectiunile autoimune si infectiile.

Instructiunile urmétpare privind administrarea perfuziei au ca scop reducerea reactiilor adverse grave
apérute in asociere femporald cu administrarea Lemtrada;

® Evaluiri inainte |de perfuzie:

(o]

o

o Intimpul admini

e}

Efectuarea unei ECG §i mésurarea semnelor vitale la momentu! inifial, inclusiv frecventa
cardiacd §i fensiunea arteriala.

Efectuarea | unor teste de laborator (hemogrami completi §i formuld leucocitars,
transaminage serice, creatinini seric3, test privind funcia tiroidiana gi examen al sumarului
de urind, in¢lusiv examenul microscopic al sedimentului urinar).

i perfuziei:

Efectuarea monitorizarii continue/frecvente (cel putin in fiecare or3) a frecventei cardiace, a

tensiunii artpriale §i a stirii clinice generale a paciengilor

Se intrerupd administrarea perfuziei

®  In caz de eveniment advers sever

*  Daci pacientul prezintii simptome clinice care sugereazi aparitia unui eveniment advers
grav asgciat cu administrarea perfuziei (ischemie miocardic, accident vascular cerebral

ic, disecfie arteriald la nivel cranio-cervical sau hemoragie pulmonara

)

-

* Dupi administrarga perfuziei:

e}

Observarea reactiilor legate de administrarea perfuziei este recomandati timp de minimum
2 ore dupi |terminarea perfuziei cu LEMTRADA. Pacientii cu simptome clinice care
Sugereazi aparifia unui eveniment advers grav in asociere temporald cu administrarea
perfuziei (isthemie miocardics, accident vascular cerebral hemoragic, disectie arteriali la
nivel cranio-cervical §i hemoragie pulmonard alveolard) trebuie strict monitorizai pani la
remiterea conpleté a simptomelor. Timpul de observare trebuie prelungit (spitalizare), dupa
caz. Pacienti trebuie informati cu privire la debutul tardiv posibil al reactiilor asociate cu
administrarep perfuziel §i instruifi s& raporteze simptomele §i si solicite ingrijiri medicale
adecvate,

In zilele 3 si|5 ale primului ciclu de tratament, precum si in ziua 3 a ciclurilor de tratament
ultericare, imediat dupd administrarea perfuziei trebuie recoltate probe de singe pentru
evaluarea drului de trombocite. Trombocitopenia clinic semnificativd trebuie
supravegheatd pané la remitere. Trebuie avutd in vedere indrumarea pacientului citre un
medic hematplog pentru abordarea terapeutici a bolii.
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Aceste misuri vo:llﬁ introduse in Informatiile despre pmdi:s pentru Lemtrada. De asemenea, vor fi
actualizate ,,Ghidyl pentru profesionistii din domeniul sinatafii” §i .Cardul de avertizare pentru
pacient",

Apel la raportarea) de reactii adverse

Este important s raportai orice reacfie adversa suspectatd, asociati cu administrarea medicamentului
Lemtrada (alemtuzjimab), citre Agentia Nationald a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale din
Roménia, in conformitate cu sistemul national de raportare spontani, utilizand formularele de raportare
a web a Agentiei Nafionale a Medicamentului 5i a Dispozitivelor Medicale din

Roménia (www.anin.ro), la sectiunea Medicamente de uz uman/Raporteazi o reactie adversa.

ionald 2 Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale din Romania
Str. Aviator|Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Fax: +4 021B 163 497

E-mail: adr
hitps://adr,
www.anm.

xro/

Totodatd, reacfiile adverse suspectate se pot raporta §i citre reprezentanta locald a definitorului
autorizatiei de punere pe piafé, la urmitoarele date de contact:
Sanofi Rempnia SRL
Str. Gara Hetéstrau, nr. 4, Clidirea B, etajele 8-9
Sector 2, Buguresti
Roménia
Tel: +40 (0) 21 31731 36
Fax: +40 (0) 21 317 31 34

e-mail: pv.ro[@sanofi.com

Coordonatele de contact ale reprezentantului local al Detindtorului de autorizafie de punere pe piati

Pentru intrebdri §i |nformafii suplimentare vi rugim s contactati departamentul de informatii
medicale: :

Dr. Andrei Teodoreseu
Sanofi Genzyme Medical Head
andrej.teodorescu@shnofi.c

Telefon 0743 192 158
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