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Aclasta
acido zoledroénico

Este € um resumo do Relatério Publico Europeu de Avaliacdo (EPAR) relativo ao Aclasta. O seu objetivo
é explicar o modo como o Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) avaliou o medicamento
a fim de emitir um parecer favoravel a concesséo de uma autoriza¢édo de introdu¢do no mercado, bem
como as suas recomendacdes sobre as condi¢des de utilizagdo do Aclasta.

O que é o Aclasta?

O Aclasta é uma solucdo para perfusdao (administragdo gota-a-gota) numa veia que contém a
substéancia ativa acido zoledroénico.

Para que é utilizado o Aclasta?

O Aclasta é utilizado no tratamento da osteoporose (doenga que fragiliza os ossos) em mulheres
pés-menopausicas e em homens. E utilizado em doentes que apresentam risco de fratura ossea,
incluindo doentes com fratura recente da anca decorrente de um traumatismo ligeiro, como uma
queda, e em doentes que sofrem de osteoporose devido a tratamento prolongado com glucocorticoides
(um tipo de esteroide).

O Aclasta é também indicado para o tratamento da doenca 6ssea de Paget nos adultos. Esta € uma
doenca em que se verifica uma alteragdo do processo de renovacdo Ossea.

O medicamento s6 pode ser obtido mediante receita médica.

Como se utiliza o Aclasta?

O Aclasta é administrado sob a forma de uma perfusdo com a duragdo minima de 15 minutos. Para o
tratamento da osteoporose, pode ser administrado uma vez por ano. Em doentes que sofreram fratura
da anca ndo é recomendado administrar a perfusdo de Aclasta antes de decorridas pelo menos duas
semanas apos a cirurgia de reparacado da fratura. Para o tratamento da doenca de Paget, é
normalmente administrada uma perfusao Unica de Aclasta, podendo considerar-se a administracéo de
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perfusdes adicionais em caso de reaparecimento da doenca. O efeito de cada perfusédo faz-se sentir
durante um ano ou mais.

Os doentes devem ser adequadamente hidratados (tomar liquidos) antes e depois do tratamento, e
devem tomar suplementos de vitamina D e de calcio adequados. A administracdo de paracetamol ou
ibuprofeno (medicamentos anti-inflamatérios) imediatamente apds a administracdo do Aclasta pode
reduzir a incidéncia de sintomas como febre, dor muscular, sintomas de tipo gripal, dores nas
articulacdes e dores de cabeca, que ocorrem nos trés dias que se seguem a perfusdo. No tratamento
da doenca 6ssea de Paget, o Aclasta deve ser utilizado apenas por médicos com experiéncia no
tratamento desta doenca. O Aclasta ndo deve ser utilizado em doentes com problemas renais graves.

Como funciona o Aclasta?

A osteoporose ocorre quando ndo cresce 0sso novo em quantidade suficiente para substituir aquele
que se vai decompondo naturalmente. Gradualmente, os ossos tornam-se finos e frageis, o que
aumenta a probabilidade de fratura. Na mulher, a osteoporose é mais frequente apés a menopausa,
quando ocorre uma diminui¢cdo da produgdo dos niveis da hormona feminina estrogénio. A osteoporose
pode também surgir como efeito secundario do tratamento com glucocorticoides, atingindo homens e
mulheres. Na doenga de Paget, o osso degrada-se mais rapidamente e, quando volta a ser reposto, é
mais fraco do que o normal.

A substancia ativa do Aclasta, o acido zoledrénico, € um bifosfonato. Esta substancia inibe a acdo dos
osteoclastos, as células do organismo responsaveis pela degradacgéo do tecido 6sseo. Isto faz com que
exista uma menor perda de 0sso na osteoporose e uma reducado da atividade da doenca na doenca de
Paget. O &cido zoledrénico também est4 autorizado na Unido Europeia (UE) desde marco de 2001, sob
a denominacao de Zometa, para a prevencgdo de complica¢cdes 6sseas em doentes com cancro que
esteja a afetar os 0ssos, e para o tratamento da hipercalcemia (niveis elevados de calcio no sangue)
causada por tumores.

Como foi estudado o Aclasta?

Como o acido zoledrénico se encontra autorizado na UE ha varios anos sob a denominacgao de Zometa,
a empresa apresentou os resultados de alguns estudos realizados com o Zometa, resultados estes que
foram levados em conta durante a avaliacdo do Aclasta.

No tratamento da osteoporose, o Aclasta foi estudado em trés estudos principais. No primeiro,
comparou-se o Aclasta com um placebo (tratamento simulado) em quase 8000 mulheres idosas que
sofriam de osteoporose, tendo-se analisado o numero de fraturas vertebrais e da anca ao longo de trés
anos. No segundo estudo, o Aclasta foi comparado com um placebo em 2127 homens e mulheres que
sofriam de osteoporose e apresentavam fratura da anca recente, tendo-se analisado o niumero de
fraturas durante cinco anos, no maximo. No terceiro estudo, comparou-se uma perfusédo Unica de
Aclasta com a administracao diaria de risedronato (outro bifosfonato) em 833 homens e mulheres com
osteoporose causada por glucocorticoides, tendo-se analisado a alteragdo da densidade 6ssea da
coluna vertebral durante um ano. Nos trés estudos, permitiu-se aos doentes que tomassem em
simultaneo outros medicamentos para a osteoporose, mas nao outros bifosfonatos.

No tratamento da doenca de Paget, o Aclasta foi comparado com risedronato num total de 357 adultos,
em dois estudos com uma duragéo de seis meses. Os doentes receberam uma perfusédo de Aclasta ou
doses diarias de risedronato durante dois meses. O principal parametro de eficacia foi o nimero de
doentes que responderam ao tratamento, ou seja, que apresentaram uma normalizagdo dos niveis
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sanguineos de fosfatase alcalina sérica (uma enzima envolvida na degradacdo do 0sso) ou uma
reducéo desses niveis em 75 %, no minimo.

Qual o beneficio demonstrado pelo Aclasta durante os estudos?

No tratamento da osteoporose, o Aclasta foi mais eficaz do que os medicamentos de comparacao. No
estudo em mulheres idosas, observou-se uma reducéo de 70 % do risco de fraturas vertebrais nas que
foram tratadas com o Aclasta (sem outros medicamentos para a osteoporose) durante trés anos,
comparativamente as que receberam o placebo. Observou-se uma redugéo de 41 % do risco de
fraturas da anca nas mulheres tratadas com o Aclasta (com ou sem outra medicacdo para a
osteoporose), comparativamente as que receberam o placebo. No estudo em homens e mulheres com
fratura da anca, 9 % dos doentes que receberam o Aclasta tiveram uma fratura (92 de um total de
1065), em comparacdo com 13 % dos que receberam o placebo (139 de um total de 1062). Por
ultimo, nos doentes a tomar glucocorticoides, o Aclasta foi mais eficaz do que o risedronato em termos
de aumento da densidade 6ssea da coluna durante um ano de tratamento.

Na doenca de Paget, o Aclasta foi mais eficaz do que o risedronato. Apds seis meses, cerca de 96 %
dos doentes tinham respondido ao tratamento nos dois estudos, em comparacdo com cerca de 74 %
dos doentes que receberam risedronato.

Qual é o risco associado ao Aclasta?

A maioria dos efeitos secundarios associados ao Aclasta surge, normalmente, nos primeiros trés dias
apos a perfusao; a sua frequéncia diminuiu ap6s as perfusdes subsequentes. O efeito secundario mais
frequente associado ao Aclasta (observado em mais de 1 em cada 10 doentes) é a febre. Foram
registados casos raros (observados em 1 a 10 doentes em cada 10 000) de osteonecrose do maxilar
(danos 6sseos nos maxilares que podem causar dor, feridas na boca e dente a abanar). Para a lista
completa dos efeitos secundarios comunicados relativamente ao Aclasta, consulte o Folheto
Informativo.

O Aclasta é contraindicado em pessoas hipersensiveis (alérgicas) ao acido zoledrénico, a outros
bifosfonatos ou a qualquer outro componente do medicamento. O seu uso é contraindicado em doentes
com problemas renais graves, hipocalcemia (niveis muito baixos de calcio no sangue), ou em mulheres
gravidas ou a amamentar.

Por que foi aprovado o Aclasta?

O CHMP concluiu que os beneficios do Aclasta sdo superiores aos seus riscos e recomendou a
concessdo de uma autorizagao de introdugdo no mercado.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacdo segura e eficaz
do Aclasta?

Foi desenvolvido um plano de gestédo dos riscos para garantir a utilizacdo segura do Aclasta. Com base
neste plano, foram incluidas informacgdes de seguranga no Resumo das Caracteristicas do Medicamento
e no Folheto Informativo do Aclasta, incluindo as precauc¢des apropriadas a observar pelos profissionais
de saude e pelos doentes.

A empresa que fabrica o Aclasta fornecera pacotes informativos pedagdégicos aos médicos dos
Estados-Membros que prescrevam o Aclasta para o tratamento da osteoporose, informando-os da
forma como o medicamento deve ser utilizado. Devera igualmente fornecer um pacote informativo

Aclasta
EMA/253404/2015 Page 3/4



para os doentes, com explicagfes sobre os efeitos secundarios do medicamento, relembrando da
necessidade de tomar suplementos de calcio e vitamina D adequados e sobre as situagbes em que
devem contactar o médico. Os doentes irdo igualmente receber um «cartdo de memaria» sobre o risco
de osteonecrose no maxilar, com instrugdes aos doentes para contactar o seu médico no caso de
sentirem esses sintomas.

Outras informacodes sobre o Aclasta

Em 15 de abril de 2005, a Comisséo Europeia concedeu uma Autorizac¢do de Introdu¢do no Mercado,
valida para toda a Unido Europeia, para o Aclasta.

O EPAR completo sobre o Aclasta pode ser consultado no sitio Internet da Agéncia em:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Para mais

informacgdes sobre o tratamento com o Aclasta, leia o Folheto Informativo (também parte do EPAR).

Este resumo foi atualizado pela udltima vez em 04-2015.
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