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Textul informatiilor referitoare la medicament din acest document este extras din documentul intitulat
~Recomandarile PRAC privind semnalele” care contine textul integral al recomandarilor PRAC pentru
actualizarea informatiilor referitoare la medicament, precum si cateva indicatii generale privind
abordarea semnalelor. Se gaseste aici (numai in limba engleza).

1. Loperamida — Evenimente cardiace grave Tn asociere cu
doze mari de loperamida in urma abuzului sau a utilizarii
gresite (EPITT nr. 18339)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.4, Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Au fost raportate evenimente cardiace, inclusiv prelungirea intervalului QT si torsada varfurilor, in
asociere cu supradozajul. Unele cazuri s-au soldat cu deces (vezi pct. 4.9). Pacientii nu trebuie sa
depaseasca doza si/sau durata recomandata a tratamentului.

4.9. Supradozaj

La persoanele care au ingerat doze de clorhidrat de loperamida mai mari decat cele recomandate au
fost observate evenimente cardiace, cum ar fi prelungirea intervalului QT, torsada varfurilor, alte
aritmii ventriculare grave, stop cardiac si sincopa (vezi pct. 4.4). De asemenea, au fost raportate
cazuri letale.

5.3. Date preclinice de siguranta

Evaluarea non-clinica in vitro si in vivo a loperamidei nu indica efecte electrofiziologice cardiace
semnificative Tn intervalul de concentratii plasmatice relevante din punct de vedere terapeutic si nici in
cazul multiplicarii semnificative a acestui interval (de pana la 47 de ori). Totusi, la concentratiile
plasmatice extrem de mari, asociate supradozajului (vezi pct. 4.4), loperamida are efecte asupra
electrofiziologiei cardiace, constand in inhibarea curentilor de potasiu (hERG) si de sodiu si in aritmii.
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Prospectul
2 - Ce trebuie sa stiti nainte sa luati <denumirea comerciala a medicamentului>

Atentionari si precautii

Nu luati acest medicament decat pentru indicatia aprobata (vezi pct. 1) si nu luati niciodata o cantitate
mai mare decat cea recomandata (vezi pct. 3). La pacientii care au luat prea multa loperamida,
substanta activa din <denumirea comerciala a medicamentului>, au fost raportate probleme cardiace
grave (simptome care includ batai rapide sau neregulate ale inimii).

3 - Daca luati mai mult <denumirea comerciald a medicamentului> decat trebuie

Daca ati luat prea mult <denumirea comerciald a medicamentului>, adresati-va imediat unui medic
sau mergeti la cel mai apropiat spital pentru recomandari. Simptomele pot include: batdi rapide ale
inimii, batai neregulate ale inimii, modificari ale ritmului batailor inimii (aceste simptome pot avea
consecinte potential grave, care va pot pune in pericol viata), rigiditate musculara, miscari
necoordonate, somnolentd, dificultati de urinare sau respiratie dificila.

Copiii reactioneaza mai puternic decat adultii la cantitati mari de <denumirea comerciala a
medicamentului>. Daca un copil ia o cantitate prea mare sau daca prezinta oricare dintre simptomele
de mai sus, adresati-va imediat unui medic.

2. Nivolumab; pembrolizumab — Rejet de organ transplantat
(EPITT nr. 18781)

Textul nou adaugat la informatiile despre medicament este subliniat. Textul care trebuie eliminat
este t3iat.

Opdivo (nivolumab)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.4. Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
Alte reactii adverse mediate imun

Ulterior introducerii pe piata, a fost raportat rejetul de transplant de organ solid la pacientii tratati cu
inhibitori ai PD-1. Tratamentul cu nivolumab poate creste riscul de rejet la primitorii de transplant de
organ solid. La acesti pacienti trebuie analizat beneficiul tratamentului cu nivolumab, raportat la riscul
posibil de rejet de organ.

4.8. Reactii adverse
Tulburari ale sistemului imunitar
Nivolumab Tn monoterapie

X,

Cu frecventa ,necunoscuta”: Rejetul transplantului de organ solid

Nivolumab Tn asociere cu ipilimumab

X,

Cu frecventa ,necunoscuta”: Rejetul transplantului de organ solid
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Prospectul

2 - Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati OPDIVO

Atentionari si precautii

Inainte s3 utilizati OPDIVO, adresati-v& medicului dumneavoastré deoarece acesta poate cauza:

Rejetul transplantului de organ solid

Keytruda (pembrolizumab)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.4, Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
Alte reactii adverse mediate imun

Ulterior introducerii pe piata, a fost raportat rejetul de transplant de organ solid la pacientii tratati cu
inhibitori ai PD-1. Tratamentul cu pembrolizumab poate creste riscul de rejet la primitorii de transplant
de organ solid. La acesti pacienti trebuie analizat beneficiul tratamentului cu pembrolizumab raportat la
riscul posibil de rejet de organ.

4.8. Reactii adverse
Tulburari ale sistemului imunitar

X,

Cu frecventa ,necunoscuta”: Rejetul transplantului de organ solid

Prospectul

2 - Ce trebuie sa stiti inainte sa vi se administreze KEYTRUDA

Atentionari si precautii

Inainte de a vi se administra KEYTRUDA, spuneti medicului dumneavoastrd dacé:
- aveti afectare a ficatului-sauatiavutuntransplant-deficat

- aveti afectare a rinichilor-sau—ati-avutun-transplant-derinichi

- vi s-a efectuat un transplant de organ solid
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