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recomandarile PRAC privind semnalele
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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).

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

1. Alemtuzumab — Infectie cu citomegalovirus (EPITT
nr. 19193)
Rezumatul caracteristicilor produsului

4.4, Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Infectii
[-1]

Au fost raportate infectii cu citomegalovirus (CMV), inclusiv cazuri de reactivare a CMV, la pacientii

tratati cu LEMTRADA. Majoritatea cazurilor au aparut intr-un interval de 2 luni de la inceperea

tratamentului cu alemtuzumab. Inainte de initierea tratamentului, poate fi luatd in considerare

evaluarea statusului imun, in conformitate cu ghidurile locale.

4.8. Reactii adverse
Tabelul 1

Infectii si infestari: infectie cu citomegalovirus — mai putin frecvente

! Intended publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.
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Prospectul

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa vi se administreze LEMTRADA
Atentionari si precautii

Infectii

L]

Au fost raportate infectii cu un virus numit citomegalovirus la pacientii tratati cu LEMTRADA.

Majoritatea cazurilor au aparut intr-un interval de 2 luni de la inceperea tratamentului cu

alemtuzumab. Spuneti medicului dumneavoastra imediat daca aveti simptome de infectie, cum ar fi

febra sau ganglioni umflati.

4. Reactii adverse posibile
Mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 persoana din 100)

Infectii: [...], infectie cu citomegalovirus

2. Dimetil fumarat (Tecfidera) — Purpura trombocitopenica
imuna si trombocitopenie (EPITT nr. 19192)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.8. Reactii adverse

Lista tabelara a reactiilor adverse

Tulburari hematologice si limfatice

.Mai putin frecvente”: Trombocitopenie

Prospectul

4. Reactii adverse posibile

Reactii adverse mai putin frecvente

Acestea pot afecta pdnd la 1 persoana din 100:

- reducere a humarului de trombocite

3. Duloxetina — Boala pulmonara interstitiala (EPITT
nr. 19175)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.8. Reactii adverse

Lista tabelara a reactiilor adverse
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Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale

Frecventd ,rare”: Boald pulmonard interstitiald*

XFrecventd estimatd pe baza studiilor clinice controlate cu placebo
Si

Frecventd ,rare”: Pneumonie eozinofilicd¥

"Frecventa estimata a reactiilor adverse raportate in urmarirea dupd punerea pe piatd; nu au fost
observate in studiile clinice controlate cu placebo.

Prospectul

4. Reactii adverse posibile

Reactii adverse rare (pot afecta pana la 1 persoana din 1 000)
L]

Tuse, respiratie suieratoare si dificultati la respiratie care pot fi insotite de cresterea temperaturii

4. Fluorochinolone pentru administrare sistemica si
administrare inhalatorie®? — Anevrism si disectie de aorta
(EPITT nr. 18651)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.4, Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Studiile epidemiologice raporteaza o crestere a riscului de anevrism si disectie de aorta dupa
administrarea de fluorochinolone, in special la populatia in varsta.

Prin urmare, fluorochinolonele trebuie utilizate doar dupa o evaluare atenta a raportului beneficiu-risc
si dupa luarea in considerare a altor optiuni terapeutice la pacientii cu antecedente heredocolaterale
cunoscute de boald anevrismala sau la pacientii diagnosticati cu anevrism aortic si/sau disectie de
aorta sau in prezenta altor factori de risc sau afectiuni predispozante la anevrism sau disectie de aorta

(de exemplu, sindrom Marfan, sindrom Ehlers-Danlos — forma vasculara, arterita Takayasu, arterita cu

celule gigante, boala Behcet, hipertensiune arteriald, ateroscleroza cunoscuta).

Tn caz de dureri abdominale, toracice sau dorsalgii aparute brusc, pacientii trebuie sfatuiti s3 se

adreseze imediat unui medic dintr-un serviciu de urgenta.

Prospectul

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati [medicamentul]

Atentionari si precautii

Inainte sa luati [medicamentul], adresati-vd medicului dumneavoastra:

L1

2 Ciprofloxacing; flumeching; levofloxacind; lomefloxacind; moxifloxacind; norfloxacind; ofloxacin; pefloxacing;
prulifloxacind; rufloxacina.
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- daca ati fost diagnosticat cu o largire sau ,umflare” a unui vas mare de sange (anevrism aortic sau
anevrism al unui vas periferic mare).

- daca ati avut un episod anterior de disectie de aortad (o ruptura in peretele aortei).

- daca aveti antecedente familiale de anevrism aortic sau de disectie de aorta sau alti factori de risc
sau afectiuni predispozante (de exemplu, tulburari ale tesutului conjunctiv, cum ar fi sindromul Marfan
sau sindromul Ehlers-Danlos — forma vasculard, sau tulburdri vasculare, cum ar fi arterita Takayasu,
arterita cu celule gigante, boala Behcet, tensiune arteriala mare sau ateroscleroza cunoscuta).

[-1

Daca simtiti brusc dureri severe in abdomen, in piept sau in spate, mergeti imediat la un serviciu de
urgenta.

5. Hidroclorotiazida — Cancer cutanat (EPITT nr. 19138)

Rezumatul caracteristicilor produsului
4.4, Atentionari si precautii speciale

Cancer cutanat de tip non-melanom

A fost observat un risc crescut de cancer cutanat de tip nhon-melanom (non-melanoma skin cancer —
NMSCQC) [carcinom cu celule bazale (BCC) si carcinom cu celule scuamoase (SCC)] asociat cu expunerea
la cresterea dozei cumulative de hidroclorotiazida (HCTZ) in doud studii epidemiologice bazate pe
Registrul national de cancer din Danemarca. Efectele de fotosensibilizare ale HCTZ ar putea constitui
un mecanism posibil pentru NMSC.

Pacientii tratati cu HCTZ trebuie sa fie informati cu privire la riscul de NMSC si sa li se recomande sa fisi
examineze reqgulat pielea pentru depistarea oricaror leziuni noi si sa raporteze imediat orice leziuni
cutanate suspecte. Pentru a minimiza riscul de cancer cutanat, pacientilor trebuie sa li se recomande
posibilele masuri preventive, cum ar fi expunerea limitatd la lumina solara si la razele UV si, in cazul
expunerii, utilizarea unei protectii adecvate. Leziunile cutanate suspecte trebuie examinate imediat,
examinarea putand include investigatii histologice si biopsii. De asemenea, poate fi necesara
reconsiderarea utilizarii HCTZ la pacientii diagnosticati anterior cu NMSC (vezi si pct. 4.8).

4.8. Reactii adverse
Tumori benigne, maligne si nespecificate (incluzand chisturi si polipi)

Cu frecventa ,necunoscuta”: Cancer cutanat de tip nhon-melanom (carcinom cu celule bazale si
carcinom cu celule scuamoase)

Descrierea reactiilor adverse selectate

Cancer cutanat de tip non-melanom: Pe baza datelor disponibile obtinute din studiile epidemiologice, a
fost observata o asociere intre HCTZ si NMSC dependenta de doza cumulativa (vezi si pct. 4.4 si 5.1).

5.1. Proprietati farmacodinamice

Cancer cutanat de tip non-melanom: Pe baza datelor disponibile obtinute din studiile epidemiologice, a
fost observata o asociere intre HCTZ si NMSC, dependentd de doza cumulativd. Un studiu a inclus o

populatie care a constat din 71 533 de cazuri de BCC si din 8 629 de cazuri de SCC, corespunzand unei
populatii de control de 1 430 833 si respectiv 172 462. Dozele mari de HCTZ (= 50 000 mg cumulativ)
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au fost asociate cu un RR ajustat de 1,29 (1T 95 %: 1,23-1,35) pentru BCC si de 3,98 (If 95 %: 3.68-
4,31) pentru SCC. A fost observata o relatie clara doza cumulativa-raspuns, atat pentru BCC, cét si
pentru SCC. Un alt studiu a indicat o posibild asociere intre cancerul de buza (SCC) si expunerea la
HCTZ: 633 de cazuri de cancer de buza au corespuns unei populatii de control de 63 067, folosind o
strategie de esantionare din grupul expus riscului. A fost demonstrata o relatie clara doza cumulativa-
raspuns, cu un RR de 2,1 (IT 95 %: 1,7-2,6) care a crescut la un RR de 3,9 (3,0-4,9) pentru doze mari
(=25 000 mg) si RR de 7,7 (5,7-10,5) pentru doza cumulativa cea mai mare (~100 000 mg) (vezi si
pct. 4.4).

Prospectul
2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati X
Atentionari si precautii

Inainte s&<luati> <utilizati> X, adresati-vd medicului dumneavoastrd <sau> <,> <farmacistului>
<sau asistentei medicale>

- daca ati avut cancer de piele sau daca va apare pe piele o leziune neasteptata in timpul
tratamentului. Tratamentul cu hidroclorotiazida, in special tratamentul de lunga durata cu doze
mari, poate mari riscul de anumite tipuri de cancer de piele si de buza (cancer cutanat de tip
non-melanom). Protejati-va pielea impotriva expunerii la soare si la raze UV in timp ce <luati>
<utilizati> X

4. Reactii adverse posibile

Cu frecventa ,necunoscutd”: Cancer de piele si de buza (cancer cutanat de tip non-melanom)

6. Ipilimumab — Infectie gastrointestinala cu citomegalovirus
(EPITT nr. 19207)

Rezumatul caracteristicilor produsului

4.4. Atentionari si precautii speciale

Reactii gastrointestinale mediate imun:

[-1

Pacientii trebuie monitorizati pentru semne si simptome gastrointestinale care ar putea fi sugestive
pentru colitd sau perforatie gastrointestinalda mediate imun. Tabloul clinic poate include diaree,
cresterea frecventei defecatiilor, dureri abdominale sau hematochezie, cu sau fara febra. Biareea—sau

o ¥ om_mga

exelude-cauzele-infectioase-sau-alte-tipuri-de-eauze: In studiile clinice, colita mediatd imun a fost
asociata cu aparitia semnelor de inflamatie a mucoaselor, cu sau fara ulceratii, si infiltrat inflamator
compus din limfocite si neutrofile. Ulterior punerii pe piatd, au fost raportate cazuri de
reactivare/infectie cu citomegalovirus (CMV) la pacientii cu colitd mediatd imun refractara la
corticoterapie. Trebuie efectuata investigarea scaunului pentru depistarea infectiilor cdnd este prezenta

diaree sau colitd, pentru a exclude cauzele infectioase sau alte tipuri de cauze.

[-1
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Datele provenite din studii clinice privind conduita terapeutica in cazul diareei sau colitei refractare la
corticoterapie sunt limitate. Eu-toate-acestea—se-poate—avealrebuie avutd in vedere asocierea altui
medicament imunosupresor la corticoterapie_in colita mediata imun refractara la corticoterapie, daca se
exclud alte cauze (inclusiv reactivarea/infectia cu citomegalovirus (CMV) evaluatd cu PCR viral pe
biopsie, precum si alte etiologii virale, bacteriene si parazitare). In studiile clinice, o singura doza de
infliximab 5 mg/kg a fost adaugata in absenta contraindicatiilor. Infliximab nu trebuie utilizat in cazul
in care se suspecteaza perforatie gastrointestinala sau sepsis (vezi Rezumatul caracteristicilor
produsului pentru infliximab).
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