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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
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In conformitate cu adresa ANMDM rr. 22517E/17.04.2010, Tnregistratd la C.NLAS. cu

nr. P3253/16.04.2019 va aducem la cunogtintd masurile Tntreprinse de Agentia Nationald a &C“-x

Medicamentului $i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si compania Sanofi Romania SRL. in
calitate de reprezentanid locald a defindtorului autorizatiei de punere pe piald pentru
medicamentul Lemtrada (DC| Alemiuzumab) cu scopul de a informa profesionigtii din
domeniul sanatatii referitor la restriclionarea utilizani ca urmare a preocuparilor sericase
privind siguranta,

Va rugam sa luali masuri de informare a furnizorilor de servicii medicale prin afisarea
pe pagina electronica a casel de asigurdn de sdndtate, in loc vizibil, a documentului
Comunicare cétre profesionigti din domeniul s&nitifi - Lemtrada (slemtuzumab):
rasiriclionarea utilizani ca urmare a preccupdrilor serioase privind sigurania,”

Anexam in folocopie documentul respectiv.

Cu stimé,
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W Y ,&;; MINISTERUL SANATATII
i AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULUI
51 A DISPOZITIVELOR MEDICALE

5ir. Av. S@ndilescu nr. 48, sector 1, 011478 Buguregt!
Tel: +4021-317.11.15

Fax; +4021-316,34.97
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Vi aducem la cunogtingd misurile intepringe de ﬁgenha Elimp-:ani‘“

penttu Medicamente (EMA), Agentia Nafionald a Medicamentului §i a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si detinatorul autorizafiei de puners pe
piaji pentru medicamentul Lemtrada (alemtuzumab) cu scopul de a informa
profesionistii din domeniul sanatafii referitor la restrictionarea wtilizddi ca_
urmare a preocupdrilor serioase privind sigurania. Profesionigtii din domeniul
sdnatafll care sunt implicall In gestionarea pacienilor tratafi cu Lemtrada
(alemtuzumab), si anume, medicii neurologi si asistentii medicali specializati
in scleroza multipld, din centrele acreditate de Ministerul San&titii pentru
derularea programului nafional al boliler neurelogice - scleroza multipld sunt
astfel informati In legiturd cu acest aspect de siguranja, prin intermediul unui
document tip ,Comunicare directi citre profesionisti din domeniul
sAndtaLi”.

Aceastd modalitate de informare, utilizati sistematic in Uniunea
Eurcpeand, are ca scop avertizares profesionistilor din domeniul sinftifi
asupra unor probleme de sigurani® in administrarea unor medicamente.

ANMDM a avizat textul scrisorii de informare ciitre profesionistii din
domeniul sindtdfli. De asemenea, mentiondm ci ANMDM va publica pe
website (www.anm.ro) aceeagi informatie, la rubrica — Medicamente de Uz
Uman - Farmacovigilenii ~ Comunicdri directe clitre profesionistii din
domeniul sAndtagii.

Anexam la aceastd adresd documentul menjionat anterior,

Precizim cf aceastdi mformatie a fost transmisd s Ministerului
Sanatatii — Directia politica medicamentului gi a dispozitivelor medicale,
Celegiulei Medicilor din Roménia si Colegiului Farmacistilor din Roménia.

Coordonator Serviciu Farmacovigilenfd

i i b $i Managementul Riscului,
P can e
ﬁurius Daniel SISU ;5 ") Dr. R TROE
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENIUL

SANATATII
Aprilie 2019

LEMTRADA (alemtuzumab): restrictionarea utilizirii ca urmare a
preocuparilor serivase privind siguranta

Stimate Profesionist din domeniul sinaitii,

De comun acord cu Agentia European3 pentru Medicamente (EMA) si cu Agentia
Nafionald a Medicamentului 51 a Dispoaitivelor Medicale (ANMDM), compania
Sancfi, doreste sl v informeze despre urmitoarele aspecte:

EMA analizeazd, in prezent, beneficiile si riscurile asociate cu administrarea
medicamentului Lemtrada (alemtuzumab) pentre tratamentul sclerozei multiple, ca
wrmare a raportirilor de reactii adverse cardiovasculare grave, hepatitd autoimund
nou identificatd i limfohistiocitozd hemofagocitard. Pénd la finalizarea analizel, au
fost convenite urmétoarele masuri.

Rezumat

Tratamentul pacientfilor noi trebuie inifiat numai la adulti cu sclerozd multipld
recurent remisivd foarte activd (SMRR) in ciuda tratamentului complet si
adecvat cu minimum douvd alte tratamente modificatoare ale evolutiei bolii
(DMT) sau la pacieni adulfi cu SMRR foarte activd, la care toate celelalte
DMT sunt contraindicate sau inadecvate din alte considerente.

Pacientii aflati in tratament cu alemtuzumab trebuie monitorizafi din
perspectiva semnelor vitale, incluzind misurarea tensiunii arteriale, inainte de
inifierea tratamentului si penodic pe percursul administririi perfuziei cu
alemtuzomab. Daci sunt observate modificiri semnificative clinic ale functiilor
vitale, trebuie avuti in vedere intreruperea administrarii perfuziei 5i instituirea
unor misuri suplimentare de monitorizare, inclusiv ECG.

Functia hepaticd trebuie evaluatd inainte de initierea tratamentului i pe
parcursul acestia,

in cazul manifestdrilor asociate cu leziuni hepatice sau in cazul altor reactii
mediate imun grave, tratamentul trebuie reluat numai dupd o analizd atentd.

Pacientii trebuie sfituifi si solicite imediat asistenti medicald, dacd apar
simptome la citeva zile dupd administrarea perfuziei sau manifestiri clinice
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asociate cu leziuni hepatice,

Informafii suplimentare referitoare la probicma de sigurangd §i recomanddrile respective

In data de 11 aprilie 2019, EMA a inijiat 0 analizd a raportului beneficiw/hsc pentru medicamentul
Lemtrada in indicafia aprobatd. Efectuarea acestei analize este consecinja aparifiei unor date noi
legete de aspecte grave privind sigurania in cursul utilizéi dupd puncres pe piafd, incluzind cazuri
letale, evenimente adverse cardiovasculare aflate in asociere temporald strdnsi cu adminisirares
medicamentului Lemirada, precum si reactil adverse mediate imun. in prezent, existd intrebllr
serioase cu privire la faptul dacd misurile actuule de minimizare a riscurilor sunt suficiente pentru a
pestiona, in mod adecval, aceste riseur.

In pericada in care se desfisoarh acensth analizi, watamentul pacientilor noi trebuie inijial numai la
pacienfi adulfi cu sclerozd multipli recurent remisivi foarte activi (SMRR) in civda unui tratament
complet i adecvat cu minimum douli alte tratamente modificatoare ale evolufiei bolii (DMT) sau e
pecienfi adulii cu SMRR foarte activd, in cere foate celelalie DMT sumt contraindicate sau
inadecvate din alte considerente.

Pacienii aflafi in tratament cu medicamentul Lemtrade care au beneficii terapeutice ca urmere a
edministrii pot continua tratamentul, dupd ce s-au sftuit cu medicul preseriptor,

Din perspectiva acestor date apinste dupd puncrea pe piajd, alemtuzumab este suspectat ci are
leghturd cu urmitoarele:

Hepatits autolmund gi leziugi hepati
In cazul pacienfilor tratati cu alemiuzumab au fost raportate cazuri do leziunl hepatice, inclusiv
cregteri ale valorilor ransaminazelor serice §i cozun de hepatiti autolmuna (inclusiv cazusd letale).
Inainte §i in cursu] tratamentului, trebuie evaleats functia hepetich Pacicnfli trebuie informayi cu
privire la riscu) de leziuni hepatice si simptomele asociate, In cazul in care apar aceste simplome,
tratamentul trebuie reluat nurnai dupd o analizd atentd,

in_ asociere femporald  strinsd  ew  sadministr

alembuzumab in

In cursul utilizéri dupd punerea pe piald au fost rapertate cazur de hemoragie pulmonard alveclard,
infarct miocardic, accident vascular cerebral (mclusiv acciden: vascular cerebral ischemic si
bemeragic) § discclic artcriald cremio-cerviceli (ca de exemplu disecjia arterei vertebrale, arterei
carotide). Este posibil ca reactiile s& apard dupd oncare dintre dozele administrate pe parcursul
tratamentulud, In majoritatea cazurilor, intervalul de timp pénd la debut a fost de 1-3 zle de la
administrarea perfuriei cu LEMTRADA. Pacicnfii trebule informafi cu privire la semne §
simptome 51 sfatuifi 54 solicite imediat asisten}a medicald, dack apar oncare dintre aceste simptome.
Semnele vitale, inclusiv misurarea tensiunii arteriale, trebuie monitorizate Inainte de sdministrare §i
periodic in timpul perfuziei cu LEMTRADA. Decdi s¢ observd modificdni clinic semnificative ale
funcfiilor vitale, trebuie avutd In vedere intreruperea administrinii perfuziel §i insttuirca unor
mésuri suplimentare de monitorizare, inclusiv CCG.

Limfohistiocitozd hemofagocitard
Pe parcursul utilizirii dupd punerea pe piafd, au fost raporiate caruri de limfohistiocitozd
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bemofagocitard la pacienyi tratafi cu medicamentul LEMTRADA. Limfohistiocitoza hemofagocitari
esie un sindrom cu risc vital, de activare imund patologicd, definit pe baza unor semne 5i simptome
clinice de inflamajie sistemicd excesivi. Acest sindrom cste asocial cu rate mari de mortalitate,
dach nu este recunoseut din timp g tratat, S-a raportat ci simplomele apar intr-un inlerval de citeva
luni pénd la patru anj de | inifieres tratementului. Pecientii care dezvolld devreme manifestdsi ale
activini imune patologice webuie evalusii imediat §i trebuie avut in vedere diagnosticul de
limfohistiocitoz hemofagocitari,

Apel la raportarea de reacfii adverse

Este important si raporiali orice reaclic adversi suspeciatl, asociaty cu administrarea
medicamentului Lemtrada (alemtuzumab), citre Agenfia Nopionali a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul nafional de rapertare spontand, utilizdnd
formularele de raportare disponibile pe pagina web a Agenfiei Notionale 8 Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (www.anm.rg), la sectiunea Medicamente de uz uman/Raporteazi o
reactie gdverss.

Agenfin Nafionald 2 Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Sindtescu nr, 48, sector |

Bucuresti 011478- RO

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

E-mail: adri@anm,ro
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Totodats, reactiile edverse suspectale se pot raporia $i citre reprezentanta locall & detinbtorului
autorizatiel de punere pe piatd, la urmitoarele date de contact:

Sanofi Romania SEL

Str, Gara Heréistrliv, or. 4, Cladirea B, etajele §-3
Sector 2, Bucuresti

Fomiénia

Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Fax: 40 (00 21 317 31 34

e-mail: pv.rof@sancfl.com

Coordenatele de contact ale reprezentantului local ol Defindtorului de autorizagie de punere pe
piag

Pentru intrebdri i informafii suplimentare vi rugim s8 confactali departamentul de informafii
medicale:

Dr. Andrei Teodorescu

Sanofi-Genzyme Medical Head

endref teodorescu@sanofi.com

telefon 0743 192 158




