10 Octombrie 2011

Comunicare directa catre profesionistii din domeniul sanatatii
referitoare la informatii importante legate de siguranta privind
riscul crescut de mortalitate la pacienti pediatrici cu hipertensiune
arteriala pulmonarai la administrarea medicamentului Revatio
(sildenafil citrat) in doze mai mari decét cele recomandate

Stimate profesionist din domeniul sanatatii,

Compania Pfizer doreste sa va aducd la cunostinta informatii noi
referitoare la siguranta administrarii  la pacienti pediatrici a
medicamentului Revatio (sildenafil citrat) comprimate, in tratamentul
hipertensiunii arteriale pulmonare (HAP).

Informatiile din aceasta Comunicare au fost stabilite de comun acord cu
Agentia Europeana a Medicamentului si  Agentia Nationala a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale.

Rezumat:

- Tn cadrul unui studiu clinic efectuat cu medicamentul Revatio pentru
tratamentul HAP la pacienti pediatrici, administrat in doze din
intervalul 10 mg - 80 mg, de trei ori pe zi, s-a observat un risc mai
mare de mortalitate la pacientii din grupul de tratament cu doza mare
fata de cei din grupul de tratament cu doza mica.

- Prin urmare, medicilor prescriptori li se reaminteste ca nu trebuie
administrate doze mai mari de medicament Revatio decat cele
recomandate in Rezumatul Caracteristicilor Produsului (RCP).

- Daca in prezent pacientilor dumneavoastra li se prescrie sildenafil in
doze mai mari decét cele recomandate in RCP, acestea trebuie reduse
pana la dozele recomandate (descrise mai jos), treptat, in functie de
evaluarea starii medicale a pacientului.

- Doza recomandata in RCP la pacienti cu greutatea <20 kg este de
10 mg, de trei ori pe zi, iar pentru pacienti cu greutatea > 20 kg, doza
este de 20 mg, de trei ori pe zi.

- RCP-ul a fost actualizat astfel incat sa cuprinda recomandarea ca
medicamentul Revatio sa nu se administreze pacientilor pediatrici cu
HAP in doze mai mari decat cele recomandate in RCP.
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Informatii suplimentare referitoare la problema de siguranta

Pacientii pediatrici cu HAP care au finalizat studiul placebo controlat cu durata de
16 saptamani (Studiul A1481131 )[1], au Tndeplinit criteriile de eligibilitate Tn vederea
participarii  la  extensia pe termen lung, randomizatd, a  studiului
(Studiul A1481156)[2], cu o faza initiala de tip orb, urmata de administrarea deschisa
de sildenafil, cu utilizarea de grupuri de tratament cu doza micd, medie si mare
(interval de doze 10 mg - 80 mg sildenafil). Dozele au fost alocate in functie de
categoria de greutate, permitandu-se modificari ale dozei pe intreg parcursul studiului
de extensie pe termen lung.

Tabelul urmator prezinta dozele (de trei ori pe zi) care corespund grupurilor de
tratament cu dozad mica, medie si mare pentru fiecare dintre cele 3 categorii de
greutate in studiile pivot si de extensie:

Greutate Doza mica Doza medie Doza mare
corporala (kg)
>8-20 NA 10 mg 20 mg*
>20-45 10 mg 20 mg 40 mg*
>45 10 mg 40 mg* 80 mg*

*Reprezinta o doza mai mare decat doza aprobata in RCP din UE.

La finalul a 3 ani sau chiar 7 ani de studiu pentru unii dintre pacienti, in grupul de
tratament cu doza mare S-au observat mai multe decese. Incidenta deceselor in cadrul
grupurilor de tratament cu dozd mare, medie si mica a fost 20% (20 din 100), 14% (10
din 74) si respectiv 9% (5 din 55).

Comisia de Monitorizare a Datelor (CMD) a concluzionat ca, in cadrul acestui studiu
clinic, doza mare de sildenafil s-a asociat cu un efect daunator asupra ratei de
supravietuire, in comparatie cu doza mica. CMD si-a exprimat totodata Tngrijorarea
fata de posibila relatie doza-raspuns dintre cresterea dozei si mortalitate. Prin urmare,
CMD a recomandat scaderea treptatd a dozelor la pacientii aflati in studiu cu doze
maril.

Pe baza informatiilor disponibile in acest moment, Revatio ramane un medicament
sigur si eficace pentru tratamentul HAP la pacienti pediatrici, in conditiile utilizarii
conform recomandarilor din RCP cu privire la doze.

Daca in prezent pacientilor dumneavoastra 1i se prescrie sildenafil in doze mai mari
decat cele recomandate in RCP, aceste doze trebuie scazute pand la dozele
recomandate mentionate mai jos, treptat, in functie de evaluarea starii medicale a
pacientului.

Dozele de medicament Revatio pentru pacienti pediatrici, conform RCP, sunt:
Pentru copii si adolescenti cu varsta cuprinsa intre 1 si 17 ani, doza recomandata la
pacienti cu greutatea <20 kg este 10 mg (1 ml de suspensie reconstituita) de trei ori

pe zi §i pentru pacienti cu greutatea > 20 kg este 20mg (2 ml de suspensie
reconstituitda sau 1 comprimat) de trei ori pe zi.
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Nu s-au efectuat modificari ale dozelor de medicament Revatio recomandate pentru
tratamentul pacientilor pediatrici cu HAP.

Versiunea revizuitd a RCP, aprobatd de catre Agentia Europeana a Medicamentului,
poate fi gdsitd in anexa atasata.

Apel la raportarea reactiilor adverse:

Profesionistii din domeniul sdnatatii trebuie sd raporteze orice reactie adversa
suspectata asociatad cu utilizarea medicamentului Revatio 20 mg, comprimate filmate,
in conformitate cu sistemul national de raportare spontana, prin intermediul
“Figei pentru raportarea spontand a reactiilor adverse la medicamente”, disponibile pe
pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale/Medicamente de uz uman/Raporteaza o reactie adversa,

prin fax catre:

Centrul National de Farmacovigilenta
Str. Aviator Sanatescu, Nr. 48,

Sector 1, Bucuresti, Romania,

Fax: +40 213 163 497

De asemenea, reactiile adverse suspectate pot fi raportate cdtre compania Pfizer
utilizand urmatoarele date de contact:

Fax: +40 21 207 28 06
Tel: +40 21 207 28 00
Adresa de e-mail: SafetyRomania@pfizer.com

Informatii cu privire la comunicare:

Pentru intrebari si informatii suplimentare referitoare la aceasta scrisoare, va rugam sa
contactati Departamentul Medical al Companiei Pfizer Romania la adresa de
e-mail: MedicallnformationRomania@pfizer.com. De asemenea, puteti solicita sa fiti
contactat de un membru al echipei medicale al Companiei Pfizer Romania, pentru o
discutie mai aprofundata.

Referinte:

1. http://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00159913?term=A1481131&rank=2
2. http://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00159874?term=a1481156&rank=1
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