Noiembrie 2012

Comunicare directa catre profesionistii din domeniul sanatatii cu privire
la riscul de aparitie a tulburarilor functiei hepatice, asociat cu utilizarea
medicamentului Revlimid (lenalidomidi), in contextul altor factori de
risc.

Stimate Profesionist din domeniul sanatatii,

Compania Celgene, de comun acord cu Agentia Europeana a Medicamentului
si Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
(ANMDM), doreste sa va aduca la cunostintda informatii importante
referitoare la sigurantd rezultate in urma unei evaludri recente a
medicamentului Revlimid (lenalidomida).

Rezumat

e La mai multi pacienti cu mielom multiplu tratati cu lenalidomida in
combinatie cu dexametazona s-au raportat unele cazuri severe, inclusiv
fatale, de afectare hepatica: insuficientd hepatica acutd, hepatita toxica,
hepatitd  citoliticd,  hepatitda  colestaticA  si  hepatitd  mixta
citoliticd/colestatica.

e Lenalidomida se excretd prin rinichi. Ajustarea dozei de lenalidomida este
importanta la pacientii cu insuficientd renald, pentru a se evita cresterea
concentratiilor plasmatice, care poate determina accentuarea riscului de
aparifie a unor reactii adverse hematologice si de hepatotoxicitate mai
Severe.

e Mecanismele hepatotoxicitdtii severe induse medicamentos rdaman
necunoscute iar boala hepatica virald preexistentd, nivelurile initiale
ridicate ale enzimelor hepatice si, posibil, tratamentul cu antibiotice pot
reprezenta factori de risc.

e Se recomandd monitorizarea functiei hepatice, in special 1n cazul
existentei unei infectii hepatice virale in antecedente sau concomitent, ori
in situatia asocierii lenalidomidei cu medicamente cunoscute pentru
capacitatea acestora de a provoca disfunctie hepatica, ca de exemplu
paracetamolul.

Informatii suplimentare privind aparitia tulburarilor functiei hepatice

In cadrul unei evaludri a sigurantei In domeniul afectarii hepatice, efectuate avand in
vedere informatiile din baza de date de farmacovigilentd a companiei Celgene, acumulate



pand la data de 26 decembrie 2011, s-a constatat o frecventd globala de 0,67% a
raportarilor de aparitie a tulburdrilor functiei hepatice la populatia de pacienti expusi la
lenalidomida. Aceste raportari se refereau in principal la investigatii la nivelul ficatului,
semne §i simptome hepatice. Frecventa raportarilor de insuficientd hepatica, fibroza si
ciroza, colestaza si icter, precum si hepatita neinfectioasa a fost redusa. Au existat cateva
cazuri letale, majoritatea prezentdnd complicatii asociate precum boald maligna avansata,
boald hepatica anterioara sau activa si multiple comorbiditati. Desi mecanismele implicate
in fiziopatologie raman necunoscute, nu se poate exclude existenta unei relatii cauzale intre
lenalidomida si aparitia tulburarilor hepatice.

Printre afectiunile comorbide si alti factori de risc care este posibil sa fi contribuit la
aparitia tulburarilor hepatice se pot enumera antecedentele de afectare hepatica si renald
sau o infectie hepaticd concomitenta, ori administrarea concomitentd de medicamente
cunoscute pentru capacitatea acestora de a provoca disfunctie hepatica, ca de exemplu
paracetamolul.

Lenalidomida se excreta prin rinichi. Ajustarea dozei de lenalidomida este importanta la
pacientii cu insuficienta renald, pentru evitarea concentratiilor plasmatice crescute, care pot
determina accentuarea riscului de aparitie a unor reactii adverse hematologice si de
hepatotoxicitate mai severe. Se recomandd monitorizarea functiei hepatice, in special in
cazul existentei unei infectii hepatice virale in antecedente sau concomitent, ori in situatia
asocierii lenalidomidei cu medicamente cunoscute pentru capacitatea acestora de a provoca
disfunctie hepatica.

Versiunea revizuitd a Rezumatului Caracteristicilor Produsului a fost stabilitd de comun
acord cu autoritatile competente din Uniunea Europeana.

Apel la raportarea reactiilor adverse

Profesionistii din domeniul sanatatii trebuie sd raporteze orice reactii adverse suspectate,
asociate cu administrarea medicamentului Revlimid (lenalidomidd) catre Agentia
Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul
national de raportare spontand, prin intermediul Fisei pentru raportarea spontanda a
reactiilor adverse la medicamente, disponibile pe pagina web a Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de
uz uman/Raporteaza o reactie adversa, prin fax catre:

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale,
Centrul National de Farmacovigilenta,

Str. Av. Sanatescu, Nr. 48, Sector 1, Bucuresti,

Fax +40 21 316.34.97.

De asemenea, reactiile adverse suspectate pot fi raportate si catre Definatorul Autorizatiei
de Punere pe Piatd (DAPP) la urmatoarele date de contact:


http://www.anm.ro/

Genesis Pharma S.A. Reprezentanta Romania
Calea 13 Septembrie Nr.90

Tronson 1, Et.4,Sector 5

Bucuresti, Romania

Tel. 0040214034075

Fax: 0040214034075

Informatii suplimentare referitoare la prezenta comunicare

Pentru intrebari sau informatii suplimentare referitoare la aceasta comunicare, va rugam sa
contactati reprezentanta locald a Companiei Celgene, Genesis Pharma S.A. Reprezentanta
Romania, Calea 13 Septembrie Nr.90,Tronson 1, Et.4, Sector 5, Bucuresti, Romania, Tel.
0040214034075, Fax: 0040214034075

Anexe:
Exemplar cu modificari urmarite al Rezumatului Caracteristicilor Produsului pentru
medicamentul Revlimid (lenalidomida)



