Martie 2016
Comunicare directd ciitre profesionistii din domeniul siAndtiii

Inhibitori de tirozin-kinazs BCR-ABL (imatinib, dasatinib, nilotinib,
bosutinib, ponatinib) — Necesitatea de a cfectun o testare prealabili a
paciengilor pentru depistares infectiel cu virusul hopatitei B, inninte
de inceperen tratamentului, din cauza riscului de renctivare a
hepatitei B

Stimate profesionist din domeniul sanatagii,

De comun acord cu Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) gi
Agenfia Nationald a Medicamentului i a Dispozitivelor Medicale,
Definéitorii Autorizafiilor de punere pe piafi doresc si vd informeze cu
privire la urmdtoarele:

Rezumat:

La pacientii earc sunt purtitori cromici ai virusului hepatitei B
(VHB) au apiirut cazuri de reactivare a VHB dupit ce li s-au
administrat inhibitori de tirozin-kinazi (ITK) BCR-ABL. Uncle
cazuri de reactivare a VHB au avut ea rezultat insuficientii hepatici
acutd sau hepatith fulminanti, eare au determinat fie transplantul
hepatie, fie decesul,

Recomanddri:

o Pacientii trebuic testnti pentru infeefin cu VHB finainte de
inificrea tratamentului cu ITK BCR-ABL,

* FEste necesard consultarea specialigtilor in boli hepatice si fin
tratamentul infeetici cu VHB Tnaintea fneceperii tratamentului la
pacientii cu serologle pozitivil pentru VHB (inclusiv cei cu hoali
activit) gi ln pacientii care prezintil rezultate pozitive In testele
pentru infectin cu VHB in timpul tratamentului,

¢ Hste recomandatd monitorizaren atentit a purtiitorilor de VHB
care necesitd tratament eu ITK BCR-ABL pentru depistarea
semnelor gi simptomelor infectiei active cu VHB pe intreaga
durati u tratamentului gi timp de cteva luni dupd terminaren
neestuin,



Informutlt suplimentare roferitonre In problema de sigurantit yi recomandiirile
respective

Recent, o analizit cumulativt o datelor din studiile clinice yi din experienga de dupt
puneres pe piadt a evidengiat faptul ¢ la purtdtorii croniei ai VMR poate aven log
resctivaren VHB duptl ce i s-au administrat ITK BCR-ABL. Unele dintre aceste
cazuti au dus Ju insuficientd hepatict acuth say hepatitd fulminantt care au doterminat
fie transplantu! hepatie, fie decesul.

Aceste raportiiri indied faptul off reactivarea V1IB poate apfirés Tn orice momont in
timpul tratomentului cu ITK., Unli dintre aeogti pacienyi au avut antecedente
documentate de hepatita 13, far, In alte cazuri, profilul serologic ls momentul inifial nu
o fost cunoscul, La renctivarea VIIB, a fost dingnosticat!l o cregtere o inclirchturi
virale suu serologie pozitivil,

Reactivaren VB este consideratd un eleet de clustt al 11K BCR-ABI., desi, in
prezent, meeanismul $i freevenin reactiviieli VHR n timpul expunerii la ITK BCR.-
AL nu sunt cunoscute,

Confortn recomandirilor Agentiei Furopene a Medicamentului (EMA) si autorittifilor
nationale competente, Rezumatul caracteristicilor produsului (RCP) si prospectul
tuturor ITK BCR-ABL, vor fi actunlizate pentru a reflectn noile informatii de
sigurantd,

Apel la raportarea de reactil adverse

Profesionigtilor din domeniul stinitigil i se amintegte sit continue i raporteze reaeliile
adverse suspectate, asociate eu nceste produse, Tn conformitate cu sistemul nafional de
rapottare spontund, catre Agentio Nagionald a Medicamentului gi o Dispozitivelor
Medicale (www.anm.ro), in conformitute eu sistemul national de raportare spontand,
prin intermedivl (Figei  pentru raportaren spontanft o reactiilor  udverse In
medicumente™, disponibilfl pe puging web o Ageniici Nutionule a Medicamentulul gi a
Dispozitivelor Medicale 1o sewfiunen Raportenzt o renctic udverstt, trimistt efitre:

Centrul Nationnl de Furmacovigllen(i

Agentio Nationalft n Medicomentului si o Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Stintteseu nr, 48, sector |

011478 - Bucuresti, Roménin

fax: -+4 021 316 34 97

el +4 02131711 02

c-mail: adr@unm,ro

Totodatl, renctiile adverse suspectate se pot ruporta gi clitre repreventanin locald o
defintitorului autorizagici de punere pe piaid, In datele de contact din Anexi,

In situntin in care raportal o reactie adverstl, va rughm st furnizati cft mai multe
informuogii, inclusiv informagii privind antecedentelo medicale, rezultute wle analizelor,
atice medicatie concomitentlt, debutul si datele de administeare tratamentului,



Coordonarele de comtuct ale representangelor locale ale Detindtorilor Autorizatitlor
de punere pe platd

Ducl avefi nirebilri suplimentare soy solicitagi informatii suplimentare privind
medicamentele Clivee, Sryeel, ‘'asigng, Bosulif gi lelusig ale companiilor Novartis,
Bristol Myers-8quib, Pfizor si Ariad Pharma, vii ruglm st contactafi reprezentanjele
locale, ale etiror dute do contaet lo gAasif n Anexd,
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