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CellCept ( micofenolat de mofetil): noi atentioniiri privind riscurile de
aparific a hipogamaglobulinemiei si brongiectaziei

Stimate profesionist din domeniul sanatatii,

Compania farmaceutici Roche Registration Limited (denumiti fn continuare
Roche), prin reprezentanta sa din Roméania, S.C. Roche Romania S.R.L., doregte
sa vi comunice informatii importante privind utilizarea In conditii de siguranti
a medicamentului CellCept (micofenclat de mofetil). Intrucét forma activa
farmacologic a micofenolatului de mofetil este acidul micofenolic, noile
atenfionZri privind riscurile de aparitie a hipogamaglobulinemiei si
bronsiectaziei se aplicd tuniror medicamentelor a ciror substantd activd este
acidul micofenolic. |

- Rezumay

Hipogamaglobulinemie

» La pacienii cirore li s-a administrat micofenolat de mofetil in asociere cu
alte medicamente imunosupresoare, s-au raportat cazur de
hipogamaglobulinemie asociate cu infectii recurente.

» La pacientii care prezintd infecii recurente, se impune misurarea valorilor
imunoglobulinelor serice.

o In cazurile de hipogamaglobulinemie persistenti §i relevanti clinic, trebuie
avute in vedere misuri terapeutice adecvate. In unele cazuri raportate,
inlocuirea micofenolatului de mofetil cu un alt medicament imunosupresor 2.
avut drept rezultat revenirea la normal a valorilor serice ale IgG.

Bronsiectazie

° S-au publicat rapoarte de cazuri de bronsiectazie apiruti la pacientii carora
li s-a administrat micofenolat de mofetil in asociere cu alte medicamente
imunosupresoare,

 Pacienfii care prezinti simptome pulmonare persistente, precum Tuse si
dispnee, trebuie imediat investigati.

e Jn unele cazuri confirmate de brongiectazie, inlocuirea micofenolawlui de
mofetil cu un alt medicament imunosupresor a dus la ameliorarea
stmptomelor respiratorii.

Prez?nta comunicare este transmisé de comun acord cu Agentia Europeani a
Medicamentului (European Medicines Agency - EMA) si Agentia Nationalg a
Medicamentului $i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).
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Informatii suplimentare referitoare la problema de Sigurangd §i recomandérile necesare

Micofenolatul de mofetil esie un precursor care este transformat complet in acid micofenolic
(AMF), forma activi farmacologic, cu efscte citostatice putemnice atit asupra limfocitelor B
cét si asupra limfocitelor T.

Analiza cazurilor raportate si a studiilor publicate 2 arétat c& micofenolatul de mofetil in
asociere  cu  alte medicamente imunosupresoare  poate  determing aparifia
hipogamaglobulinemiei g bronsiectaziei. Deaarece AMF este forma activi farmacologie 4
micofenolatului de mofetil, aceste riscuri se aplick totodata §i tuturor medicamentelor a ciror
substan activi este AMF. .

De obicei, pacientii care au dezvoltat brongiectazie prezentau tuse productivi pecsistentd gi, in
unele cazuri, infectie recurents a cgilor respiratorii superioare. Diagnosticul a fost confirmat
prin tomografie computerizati de inaltd rezolufie a toracelui. Debuml simptemelor
respiratorii & veriat de la cdteva humi Ia cifiva ani de la inceperea administririi
micofenolatului de mofetil, Din cauza acestei perioade relativ indelungate de latengs, nu este
posibild estimarea cu precizie a incidenyei bronsiectaziei pe baza studiilor clinice desfigurate
pe termen scurt. Riscul de aparifie a brongiectaziei poate 1 asociat cu hipogamaglobulinemie
sau eu un efect direct al AMF asupra plaménutui.

Pe lingl brongiectazie, seau raportat, de asemenea, cazuri izolate de boal pulmonari
intcrsti;iam, unele dintre ele letale, in consecingd, se recomand’ clinicienilor ¢a, in cadrul
diagnostienlui diferential, s aibi in vedere existenfa acestor boli la pacientii cu simptome
pulmonare persistente,

Hipogamaglobulinemia se poate manifesta sub forma de infeetii recurente. Deoarece valorile
serice ale imunoglobulinelor ou au fost misurate, Tu mod obignuit, in studiile clinice,
incidenta hipogamaglobulinemie; nu este Cunoscutd,

Informafii detaliate de prescriere si lista seactillor adverse pentry medicamentul CellCept
(micofenolatul de mofetil) sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene a Medicamentului la
adresa http://Awvww.ema,ewropa.eu,

Apel la raportarea reacfiilor adverse
Este important si raportai orice reaciii adverse suspectate, asociate cu administrarea
medicamentului  CellCept  (micofenolat de mofetil), citre Agenfia Nationald a
Medicamentului i a Dispozitivelor Medicale (www.enm.ro), in conformitate cu sistemul
national de raportare spontans, prin intermediul “Fisei pentru raportarea spontand a reacfiilor
adverse la medicamente”, disponibili pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentualui
si a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la secfiunea Medicamente de uz
uman/Raporteazli o reactie adverss, qimist cAme:

Centrul National de Farmacovigilenti

Str. Aviator Sinditescu nr. 48, Sector 1,

011478 - Bucuresti, Romania

fax: +4 021 316 34 97

tel: +4 0757 117 259

e-mail: adr(@snm.ro

Totodatd, reacgiile adverse suspectale se pot raporta §i chtre reprezentanta locali a
detindtorulni antorizatiei de punere pe piafd, la urmitoarele date de comntact: :
ROCHE ROMANIA S.R.L.
Piata Presei Libere, Nr. 3-5
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Clidixea City Gate — Turnul de Sud
Departamentul Medical, etaj 6, Sector 1
013702 - Bueuresti, Rom4nia

Receppie: . +4021 206 47 01/02/03
Fax: +4021 206 47 00

e-mail: romania,drug_safety@roche.com

Compania Roche va continua si monitorizeze siguranta medicamentului CellCept
(micofenolat de mofctil) prin mecanismele de raportare stabilite si va fnainta spre evaluare
awtoritdfilor de reglementare orice reaciii adverse grave. Yom continua sé va finem la curent eu
cele mail recente informatii privind preserierea medlcamcnmlm CellCept (micofenolat de
mofetil).

Coordonatele de contact ale reprezentangei Iocale a deginditorului pulorizofici de punere pe
piafd

Pentru Inwebfin g informatii suplimentare referitoare la aceastd comunicars sau la utilizarea
medicamentului CellCept (Micofenolat de mofetil) in condifii de siguranid si eficacitate, vi
rugim si eontactagi Departamentul Medical al Companiei ROCHE ROMANIA S RL.:

Dr. Mihaela, Dusciue

Drug Safety Manager

ROCHE ROMANIA S R.L.

Piata Pregei Libere, Nr, 3-5

Cladirea City Gate = Turnul de Sud
Departamentul Medical, etaj 6, Sector 1
013702 -Bucurestt, Roménia

Telefon direct: +40 21 206 47 48
Receptie: +4021 206 47 01/02/03
Fax: +4021 206 47 00

Cu stimi,

Dr. Ileana Popescu
Director Medieal
Roche Roménia S.R.L.

Anexa 1 - Acmalizirile operate in recumatul caracteristicllor produsului (texul
subliniat)
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nexa 1 - Actualiziirile operate in_rezumatul caracteristicilor nrodusmlui
medicamentul CellCept, fiiri a eonstitui o versiune inteprald o scestuin (textul
subliniaf): -

4.4 — Atention#ri i precautii speciale pentru utilizare
[+

La_pacienpii e i s-o_odministrar  CellCept in iere alte _medicamente

ipunosupresoare s-au raportat caguri de hipogamaglobulivemie in ascciere eu infoctii
infocuirea CellCept cu un alt medicament

recure La _wunele dintre aceste e J

imunosupresor a avut drept rezultat revenired la normal a valorilor serice ale G In cazul

eianti care _dezvolld infeciii _recurente, este necesard  mésurarca  valorilor
imunoglobulinel cazurile de hipocomaelobulingmie persistents. releventd elinie,

{rebuie_avurel in vedere inifierea unor mdsuri terapeutice adecvate, finfind eont de efectele

citostatice puternice ale ocidului mico fenolic ayupra limfocitelor T 5i B.

S-au_publicat rapoarte de cazuri de brongieciazie apdirutd lo adulfli g1 copiii cirora Ii s-o

administrar CellCept in asociere cu alte medicamente imunosupreseare. La_unele dintre

aceste cazuri, tnlocuirea CellCept cu un alt medicament imunosupresor o dus lo ameliprarea
Simpromelor _respiratorii.  Riscul de aparifie _a bronsiectaziei poate fi asociar cu
hipogamaglobulinemie sew eu un efecr direct asupra_plaméanulul, Au existar, de asemenea,

raporidri izolate de boald pulmonard interstitiald §i fibrozdi_pulmonars. unele dintre ele
letale fvezi per 4.8). Se recomand@ investiparea paciempilor _core prezimis  simpiome
pulmonare pergisienie, cum synt fusea gi dispneea,

[...]
4.8 ~ Reactii adverse:

Urmitoarele reactii adverse au corespuns celor raportate dupid punerea pe piafi a
medicamentului: [,,.] :

Tulburdri respiratorii, toracice si mediastinale:
La pacienfii tratati cu CellCept in asociere cu alte Imunosupresoare, au existat raportiri

izolate de boald pulmonari interstifiald §i fibroza pultmonard, unele dintre ele fiind letale. De
gasemened, S~au raporial eazuri de brovsiectaziec lo copii s adulrl (cu frecventd HECUNROSCUIT),
Tulburdri ale sisterului imunirar:

La_pacientii _cdrora i s-a _administrar CellCept in_agsociere cu_alle medicamente

Imunosupresoare, s-¢ raporiat h:‘gagamaglobulmgng (cu Jrecventa necunosculd).




