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a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si compania Sanofi Remania SR in

zentantd locald a definatorului autorizatiei de punere pe piatd pentru

018 va aducem la cunosgtintd masurile intreprinse de Agentia Nationala
mtrada (DCl Alemtuzumab) cu scopul de a informa profesionisti din
| referitor la restrictionarea utilizarii ca urmare a preocupérilor serioase

furnizorilor de servicli medin alep

ain afisarea
nica a casel de asigurdri de sanitate, n loc vizibil, a documentului
'®  profesionigtii din  domeniul  s&ndtati ~ Lemtrada (alemtuzumab):

2drii ca urmare a preocuparilor serioase privind siguranta.”
fotocopie documentul respectiv.
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Va aducem- la cunostintd maisurile intreprinse du Agentm Europeana*
pentru Medicamente (EMA), Agcnna Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si defindtorul autorizatiei de puncre pe
piatd pantru medicamentul Lemtrada (a] emtuzumah) cu scopul de a xmorma
P profesionistii din domeniul saAndtafii referitor la restricfionarea utilizarii ca
irmare a preocupdrilor serioase priving siguranta. Profesionistii din doreniul
A , sanatay’i care §unt implicati in gestionarea pacwn;; or tratail cu Lemtrada
'-‘-; J (alemtuzumab), si anume, medicii i neurologi st asisteniit medicali sy pecializat
i in scleroza rayltipla, din centrele acredilate de Ministerul S&néiatll pentru
derularea programului naional al bolilor neurclogice - sclerozi multipla sunt
astiel informati In legdturd cu acest aspect de siguranfd, prin intermediul unu
documnent tip ,,Comunicare directd catre profesionistii  din domf,mul
sanatatii”.
Aceastd modalitate de informare, utilizatd sistematic in Unjunea
Furopeand, are ca scop avertizarea profesionistilor din domeniul san#tatii
asupra unoer probleme de sigurania in acimnnsmrea unor medicamente.
ANMDM a avizat textul scrisorii de informare catre profesionistii din
dornenial qanalaﬁu De asemenea, mt,m;mn{_m ca ANMDM va publica pe
website (www.anm.ro) acceasi informatie, la rubrica — Medicamente de Uz
Uman - Farmacovigilentd — Comunicari directe citre profestonistii din
domeniil sAnZtai.
Anexam la aceastd adresd documentul mentionat anterior.
Precizdm cd aceasta informajie a fost (ransmisd si Ministerului
Sdndafii ~ Directia politica medicamentului si a dispozitivelor medicale,
Colegiului Me 1c110r din Romania $i Colegiului Farmacistilor din Romania.
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN D OMENIUL,
SANATATII
Aprilie 2019

LEMTRADA (alemtuzumah): restrictionarea utilizarii ¢ca urmare a
preocupdrilor serioase privind sigurarnta

Stimate Profesionist din domeniul sanftani,

4

De comun acord cu Agentia Europeani pentru Medicamente (EMA) si cu Agentia

Nationald a Medicamentulul st & Dispozitivelor Medicale (ANMDM), compania
Sanoty, doreste si va infommeze despre urmatoarele aspecte;

EMA  analizeaza, In prezent, beneficiile si riscurile asociate cu administrarea
medicamentului Lemtrada (alemtuzumab) pentru tratamentul sclerozei multiple, ca
urmare a raportdrilor de reacfii adverse cardiovasculare grave, hepatitd autoimuna
nou identificatd si limfohistiocitozi hemofagocitard. Pani la finalizarea analizei, au
fost convenite urmatoarele misur.

Regionar

o Tratamentul pacientilor noi trebuie inifiat numai la adulti cu selerozi multipla
recurent remisivi foarte activd (SMRR) in ciuda ratamentului complet si
adecvat cu minimum doud alte tratamente modificatoare ale evolutiei bolii
(DMT) sau la pacienti adulfi cu SMRR foarte activi, la care {oale celelalte
DMT sunt contraindicate sau inadecvate din alte considerente.

v Pacienfii aflafi i tatament cu alemtuzumab trebuie rmonitorizati  din
perspectiva semnelor vitale, incluzand masurarea tensiunii arteriale, inainte de
Initierea tratamentului gi periodic pe parcursul administrarii perfuziei cu
alemtuzumab, Dacd sunt abservate modificir semuificative clinic ale functiilor
vitale, trebuie avutd in vedere Intreruperea administririi perfuziel sl instituirea
unor masuri suplimentare de monitorizare, inclusiv ECG,

« [uncfia hepaticd trebuie evaluatd nainte de initierea tratamentului s pe
arcursul acestuia.

s

¢ In cazul manifestarilor asociate cu leziuni hepatice sau n cazul altor react]]

mediale .mun grave, tratamentul trebuie reluat numai dupd o analizi atenta.

* Facienfii trebuie sfituifi si solicite imediat asistentd medicald, dacd apar
simptome la céteva zile dupa administrarea perfuziei sau manifestar clinice
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asociate cu leziuni hepatice,

Informatii suplimentare referltoare la problema de siguranjd §i recomandirile respective

In data de 11 aprilie 2019, EMA a initiat o analizd a raportuluil beneficiu/rise penttu medicamentul
Lemirada in indicajia aprobatd. Efectuarea acestel analize ¢ste consecinja apariiel unor date not
legate de aspecte gruve privind siguranta in cursul utilizérii dupd puncrea pe piajd, incluzdnd cazun
letale, evenimente adverse cardiovasculare aflate in asociere temporald strinsi cu administrarea
medicamentului Lemtrada, precum si reactii adverse mediate imun, In prezent, existd intrebar
serjoase cu privire la faptul dac# mésurile actuale de minimizare a riscurilor sunt suficiente pentru a
pestiona, in mod adecvat, aceste riseun,

In perioada ir. care se desfasoard aceastd analizi, tratamentul pacientilor noi trebuie inifiat numai la
pacienti adulfi cu selerozd multipld recurent remisivi foarte activd (SMRR) in ciuda unui tratament
complet 51 adzevat cu minimum doua alte tratamente modificatoare ale cvolutiei bolii [DMT) sau la
racienfi adulp cu SMRR foarte activd, In care toale celelalte DMT sunt contraindicate sou
iadecvate din alte considerente.

Pacientil afla)i In tratament cu medicamentul Lemtrada care au beneficli terapeutice ca unnare a
adminisirini Hot continua tratamentul, dupd ce s-au sfituit cu medicul preseriptor.

Din perspectiva acestor date apfrute dupd puncrea pe piajd, alemtuzumab este suspectat cé are
lepaturd cu urmitoarele:

Hepatith auioimund gi leziuni hepatice

In cazul pacienfilor tratafi cu alemtuzumab au fost raportate cazuri de leziuni hepatice, inclusiv
cresteri ale valorilor transaminazelor serice si cazuri de hepatita autolmund (inclusiv cazun letale).
{nainte si in cursul tratamentului, trebuie evaluatd funciia hepaticd. Pacienfil trebuie informaf cu
privire la riscul de leziuni hepatice si simptomele asociate. In cazul in care apar aceste simptome,
tratamentul teebuie reluat numai dupa o analizé atenta.

Alre reactis adverse prave aflate in asocicre temporali strinsd  eu administraren
mtuzumab in pecfuzie

In cursul utilizarii dupa punerea pe piafd au fost raportate cazun de hemoragie pultnonari alveolard,
infarer miocardic, aceident vascular cerebral (inclusiv accident vascular cerebral ischemic i
hemoragic) si disectie arterialil cramo-cervicald (ca de exemplu diseclia anterei vertebrale, arlere;
carotide). Esie posibil ca reacfiile sd apard dupi oricare dintre dozele administrate pe pareursul
ratmnentului, In majoritatea cazurilor, intervalul de timp pénd la debut a fost de 1-3 zile de la
adminisirares, perfuziel cu LEMTRADA. Pacientii trebuie informaji cu privire la semne §i
simptome i sfatuifi 58 solicite imediat asistentd medicald, daca apar oricare dintre aceste sunptome.
Semnele vitale, inclusiv masurarea tensiunii arteriale, trebuie monitorizate fnainte de administrare $i
periodic in timpul perfuziei cu LEMTRADA, Dacd se observd modificari clinic sernificative ale
funetiilor vitale, trebuie avutd in vedere intreruperea administririi perfuziel §i instituirga unor
misuri suplirnentare de monitorizare, inclusiv ECG.

Lamnfolistiocitozd hemofapocitara

Pe parcursu. utiliziirll dupd punecea pe piafd, au fost raportate caruri de limfohistiocitoza
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temofigocitard la pacienti tratagi cu medicamentul LEMTRADA. Limfohistiocitoza hemofagocitari
este un sindrom cu rise vital, de activare imung patologica, definit pe baza unor semne §i simptome
clinice de inflamajie sislemicd excesivi. Acest sindrom este aspciat cu rate mari de mortalitate,
dacd nu este recuncscut din timp st tratat, S-a raportat cd simptomele apar intr-un interval de cateva
funi pdnd la natru ani de la inifierea tratamentului. Pacientir care dezvoltd deveeme manifestiri ale
aelivani imune patologice trebuie evaluafi imediat si rebuie avut in vedere diagnosticul de
himtohistiocitoza hemofagoeitars.

Apella raportarea de reacfis ndverse

Esle important si raporiati orice reactic adversi suspectatd, wasociatd cu administrarea
medicamentului Lemtrada (alemtuzumab), catre Agenfia Najionald a Medicamentlui s a
Dispozitivelor Medicale, n conformitate cu sisternul najional de raportare spontand, utilizind
formularele de raportare disponibile pc pagina web a Apentiei Nationale a Medicamentulu; 8 a
Dispozitivelor Medicale (www.anm.rg), la sectiunes j\f_fg_c_il;:argg;[];g:__gl_t;_kg;__umg[{f\@pﬂgggiﬁg
reactic adversd.

Agenfia Nafionalil a Medicamentului si a Digporitivelor Medicale
St Aviator Sinfiteseu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RQ

Tel + 40757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

E-mail: adrg

2 4anm.ro
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Tolodald, reactiile adverse suspectate se pot raparta st eétre reprezentanta locald a deginitoruluj
sutorizatiel de yunere pe piafd, la urmatoarele date de contact.

Sanofi Remania SRLL

St Gard Aerdstrde, ar. 4, Cladirea B, etujele 8-9
Seetor 2, Bucuresti

Rominia

Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Fax:-+40(0) 21317 31 34

c-mail: pv.ro@sanofi.com

Coordonatele de contact ale reprezentantului tocal al Detindtornlui de autorizatie de punere pe

plaja

Pentni intrebart ¢t informafii suplimentare va ngdm s3 contactall departamentul de informatii

megicale:
Dr. Andrel Teodoreseu
Sanofi-Gerzyme Medieal Head

dodigilendoreseu@sanofi.com

telefon 0743 192 15§



