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Masuri de reducere la minimum a riscului de aparitie a
unor reactii adverse grave in urma utilizarii
medicamentului Lemtrada pentru tratamentul sclerozei
multiple

La 14 noiembrie 2019, EMA a recomandat limitarea utilizarii medicamentului Lemtrada (alemtuzumab)
pentru tratamentul sclerozei multiple, din cauza unor raportari privind reactii adverse rare, dar grave,
inclusiv decese. De asemenea, au fost recomandate noi masuri de depistare si gestionare a reactiilor
adverse grave. Printre reactiile adverse se numara afectiuni cardiovasculare (cardiace, de circulatie si
hemoragice, precum si accident vascular cerebral) si afectiuni ale sistemului imunitar (cauzate de
disfunctii ale sistemului de aparare al organismului).

in prezent Lemtrada trebuie folosit pentru tratarea persoanelor cu sclerozd multipld recurent-remisiva
numai daca boala este foarte activa in pofida tratamentului cu cel putin o terapie modificatoare a
evolutiei bolii sau daca boala avanseaza rapid. De asemenea, nu mai este permisa utilizarea Lemtrada
la pacientii cu anumite afectiuni cardiace, de circulatie sau hemoragice, nici la pacientii cu boli
autoimune altele decéat scleroza multipla.

Medicamentul trebuie administrat doar in cadrul unui spital cu acces imediat la dotari de terapie
intensiva si cu specialisti care pot gestiona reactii adverse grave.

De asemenea, EMA a recomandat actualizarea ghidului pentru medici si a pachetului informativ pentru
pacienti, cu sfaturi privind reducerea la minimum a riscului de afectiuni cardiovasculare grave, care pot
aparea la scurt timp dupa administrarea Lemtrada sub forma de perfuzie (picurare in vena), si a
riscului de tulburari ale sistemului imunitar, care pot aparea dupa mai multe luni si chiar dupa cativa
ani de la administrarea ultimei doze.

Aceste recomandari, formulate de Comitetul pentru siguranta al EMA (PRAC), au fost aprobate de
Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP) al agentiei. Recomandarile inlocuiesc masurile
temporare introduse in aprilie 2019, cand Lemtrada era in curs de reevaluare. Comisia Europeana a
emis o decizie cu privire la aceste modificari la 16 ianuarie 2020.

Informatii pentru pacienti

o In legatura cu Lemtrada au fost raportate reactii adverse grave, dar rare, printre care afectiuni
cardiace, vasculare si probleme ale sistemului imunitar, care pot afecta sangele si organe precum
plamanii si ficatul.
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e Medicul dumneavoastra va reevalua tratamentul pe care il urmati cu Lemtrada, pentru a verifica
daca acesta mai este indicat.

e Veti fi monitorizat(a) atent in spital, in timpul administrarii Lemtrada si pentru o scurta perioada de
timp dupa aceasta, insa unele reactii adverse pot aparea dupa mai multe zile sau luni. Trebuie sa
solicitati asistenta medicala imediat, daca:

— simtiti vreo durere toracica sau aveti dificultati de respiratie in timpul administrarii Lemtrada
sau in urmatoarele cateva zile (semne de probleme cardiace);

— scuipati sdnge sau aveti dificultati de respiratie (semne de hemoragie la nivelul plamanilor);

- simtiti cd va ,cade sau atarna” fata, aveti durere de cap severd, durere in zona gatului,
slabiciune pe o parte sau dificultati de vorbire (semne de accident vascular cerebral sau de
leziuni ale vaselor de sange ale creierului);

- aveti o coloratie galbena a pielii sau a ochilor sau urina de culoare inchisa, aveti dureri de burta
sau sangerati sau va invinetiti cu usurinta (semne de afectiuni hepatice);

- aveti febra, glande inflamate, vanatdi sau eruptie cutanata (semne ale unei tulburari imune
periculoase denumite limfohistiocitoza hemofagocitara).

o Cititi cu atentie ghidul actualizat Lemtrada pentru pacienti si cardul de avertizare al pacientului
deoarece contin informatii importante si aspecte pe care trebuie sa le urmariti.

e Discutati cu medicul sau farmacistul dumneavoastra in cazul in care aveti intrebari sau ingrijorari
legate de tratamentul pe care il urmati.

Informatii pentru personalul medical

e  Printre reactiile adverse rare, dar grave, care pot aparea dupa 1-3 zile de la administrarea
Lemtrada sub forma de perfuzie se numara ischemie miocardica, infarct miocardic, hemoragie
cerebrald, disectie arteriala cranio-cervicald, hemoragie pulmonara alveolara si trombocitopenie.

e  Printre reactiile adverse autoimune care pot aparea in interval de 48 de luni sau mai mult dupa
administrarea ultimei doze de Lemtrada se numara hepatita autoimuna si hemofilie A, precum si
purpura trombocitopenica imuna, afectiuni tiroidiene si, rar, nefropatii. Au fost raportate si cazuri
de limfohistiocitoza hemofagocitara, un sindrom de activare imuna caracterizat prin febra,
hepatomegalie si citopenie.

e Pot aparea si infectii grave, precum si reactivarea virusului Epstein-Barr.

o In prezent Lemtrada trebuie utilizat doar ca unicd terapie modificatoare a evolutiei bolii la adultii cu
scleroza multipla recurent-remisiva, cu:

- boala foarte activa in pofida unui ciclu de tratament complet si adecvat cu cel putin o terapie
modificatoare a evolutiei bolii; sau

— boald severa cu evolutie rapida, definita prin 2 sau mai multe recidive invalidante in decurs de
un an si cu 1 sau mai multe leziuni evidentiate cu gadoliniu pe IRM cerebral sau cu o crestere
semnificativa a incarcaturii lezionale T2 fata de un IRM recent.

e Pe langa contraindicatiile existente, Lemtrada este acum contraindicat si in urmatoarele situatii:

- infectii active severe pana la remisia completg;
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-~ hipertensiune arteriala necontrolata;

- antecedente de angina pectorald, infarct miocardic, accident vascular cerebral sau disectie
arteriala cranio-cervical3;

- coagulopatie, in cadrul unei terapii cu medicamente antiagregante sau anticoagulante;
—  boli autoimune concomitente, altele decat scleroza multipla.

e Lemtrada trebuie administrat pacientilor doar intr-un spital cu acces rapid la terapie intensiva si cu
specialisti si echipamente pentru diagnosticarea si gestionarea reactiilor cardiace si
cerebrovasculare si a sindromului de eliberare de citokine, precum si a bolilor autoimune si a
infectiilor.

e Rezumatul caracteristicilor produsului contine informatii actualizate cu privire la monitorizarea in
vederea detectdrii eventualelor reactii adverse, inclusiv instructiuni privind efectuarea de evaluari
fnainte, In timpul si dupa administrarea Lemtrada sub forma de perfuzie.

e  Ghidul pentru personalul medical va fi de asemenea actualizat.

e Pacientul trebuie sa primeasca ghidul Lemtrada pentru pacienti si cardul de avertizare al
pacientului, Tmpreuna cu recomandarea de a solicita imediat asistentd medicala in cazul aparitiei
oricaror semne de reactii adverse grave.

Informatii suplimentare despre medicament

Lemtrada este un medicament utilizat pentru tratarea adultilor cu scleroza multipla recurent-remisiva,
o boald a nervilor in care sistemul imunitar al organismului actioneaza incorect, distrugand teaca de
protectie care inconjoara celulele nervoase. Recurent-remisiva inseamna ca pacientul are crize
(recidive) intre perioade cu simptome putine sau fara simptome (remisii). Medicamentul este utilizat
pentru pacientii cu boald activa. Se administreaza sub forma de perfuzie intravenoasa (picurare in
vena).

Substanta activa din Lemtrada, alemtuzumabul, este un anticorp monoclonal (un tip de proteind)
conceput sa recunoasca si sa se lege de o proteind numita CD52 care se gaseste in globulele albe ale
sistemului imunitar (mecanismul de aparare al organismului). Prin legarea de CD52, alemtuzumabul
provoaca distrugerea si inlocuirea globulelor albe din sange, reducand astfel actiunea distructiva a
sistemului imunitar.

Lemtrada a fost autorizat in UE in 2013. Mai multe informatii despre medicament sunt disponibile pe
site-ul EMA: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/lemtrada.

Informatii suplimentare despre procedura

Reevaluarea Lemtrada a fost initiata la 10 aprilie 2019, la solicitarea Comisiei Europene, in temeiul
articolului 20 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Reevaluarea a fost efectuata initial de Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta (PRAC), care raspunde de evaluarea aspectelor legate de siguranta medicamentelor
de uz uman. in timpul reevaludrii, PRAC a emis recomand&ri temporare care limiteaz# utilizarea
medicamentului.
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PRAC a emis recomandarile finale la 31 octombrie, inlocuind masurile temporare. Recomandarile PRAC
au fost transmise Comitetului pentru medicamente de uz uman (CHMP), care raspunde de aspectele
referitoare la medicamentele de uz uman si care a adoptat avizul agentiei. Concluzia CHMP a fost
transmisa Comisiei Europene, care a emis o decizie definitiva obligatorie din punct de vedere juridic la
16 ianuarie 2020, aplicabila in toate statele membre ale UE.
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