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3 tentla,
DoamneDomnului Pregedinte - Director General

'n conformitate cu adresa M.S. nr. 20077E/21.08,2014, Tnregistratd la =" N/ »
.1t P7024/25.08.2014 va aducem fa cunostintd masurile Tntreprinse de Ageny
_iupeana a Medicamentului (EMA), Agentia Nationald a Medicameniui.
ye-pztivelor Medicale (ANMDM) pentru informarea corpului medical cu v
¢ enati actualizate pentru reducerea la minimum a risculul de aparitie @ osteor ecro
o -axilar 81 hipocalcemiel asociat cu administrarea méd;camentulw Prolis.

V& rugam s& luali masuri de informare a furnizorilor de servicit meaicale ¢
Ji.area ne pagina electronicd a casei de asigurar de sanatate n loc vizik .
oLanentui . Profla 60 mg (denosumab): informatii actualizate pentru rediuca:
v rum a riscului de aparitie @ osteonecrozei de maxilar si hipocalcermer.

Arexam Tr fotocopie documentul respectiv.
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PROLIA 60 mg (denosumab):
Informatii actualizate pentru reducerea la minimum
., riscului de¢ aparitie a osteonecrozei de maxilar gi hipocalcemiei

1 ¢tz profesionist din domeniul sAnAtALiL,

w.oouma Amgen Ltd. doreste sa vd aducd la cunostintd informatiile 51

.. rhandérile actualizate pentru reducerea la minimum a riscului de aparifie 1

o rnecrozei de maxilar (ONM) si hipocalcemiei In timpul tratamentului <
1 sicamentul Prolia.

Re. umai

sreonecroza de maxilar

» Tnninte de initierea tratamentului cu medicamentul Prolia, medicii
trebuie si-si evalueze toti pacientii in vederea depistirii factorilor de
risc de aparitie a ONM.

[.a pacientii care prezintii factori de risc concomitenti, se recomanda
efectuarea unui consult stomatologic si luarea de maisuri profilactice
corespunzitoare.

+ in timpul tratamentului cu medicamentul Prolia, pacientil trebuie
incurajati si mentind o buni igienii orald, si meargd la controale
stomatologice regulate §i sd raporteze imediat orice simptom aparut

la mivelul cavititii bucale, precum mobilitate dentard, durere sau
inflamatie.

'{ pocalcemia

Aparitia hipocalcemiei reprezinti un risc identificat la pacientii
tratati cu medicamentul Prolia, riscul crescind cu gradul de
insufi¢ienti renala.

« Tnainte de initierea terapiei cu medicamentul Prolia, hipocalcemia
preexistentd trebuic corectati.
« Aportul adecvat de calciu i vitamina D este important la ton
pacientii, in special la cei cu insuficienfs renald severi.
« Monitorizarea valorilor calcemici trebuie realizati:
~ inainte de administrarea fieciirei doze de medicament Prolia
-~ in interval de doui siptimini de la administrarea dozel
initiale la pacienii predispusi la hipocalcemic (de exemplu,



pacientii cu insuficientii renali severd, clearance-ul creatininei
<30 ml/min)

fn cazul aparitiei de simptome care sugereazi prezenfa
hipocalcemiei sau dacéi apare necesitatea unei astfel de
indicatii, in functic de starea clinicd a pacientului.

Indicati pacientilor si raporteze aparifia simptomelor de
hipocalcemic.

Csenta comunicare este transmisd de comun acord cu Agentia Europeand
Jedizamertului (Buropean Medicines Agency - EMA) si Agentia Nationala 4
viedicamentului si a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).

©

“iformagil suplimentare referitoare la problema de sigurantd si recomanddrile
espective

ONM onte 0 afoctiune cnrncterlzatd prin necroza progresivdl & manilarului, cu expunerca
osulu 8l lewlunl cure nu ke vindech Tn Interval de 8 siptimdini.

Friologin ONM nu este clarl, existind insh posibilitatea asocierii acesteia cu 1nhibare.
“ro-esulyr de reinodelare osoasd.

N> - fost rar raportatd in studiile clinice §i in perioada de dup# punerea pe piata la pacienti.

i cu medicamentul Prolia (denosumab in dozd de 60 mg la fiecare 6 lumi, pentru
<enporoziy ONM a fost raportatd frecvent la pacientii cu cancer in fazd avansatd, tratafi <u
.1 ~umab 1 dozi de 120 mg, administrat3 lunar.

-¢ factorii de rise cu capacitate cunoscutl de favorizare a aperitiei ONM so pot enumera
eramentul anterior cu  bifosfonati, virsta inaintetdl, igiena orald procarh, procodurilo
wnaologive mvazive (de exemplu extractii dentare, implanturi dentare, chirurgio orald),
_erorbiditiy (de exemply afectiune dentart preoxistontdi, anomio, congulopatie, infeotic).
umat  diagnostic de cancer ©0sos, si lorapii concomitante (de exemplu, chimioterapto,
1tilizarea de produse biologice antiangiogenice, corticosteroizi, radioterapie la nivelul eapului
pettuun,

1pa tratamentului pacientii care prezinti factori de risc {rebuic s& cvite procedurile

210 1atolagice invazive, dac3 cste posibil.
"n sazul pacientilor care dezvoltd ONM fn timpul tratamentulu: cu medicamentul Proha

e len rebuie si elaboreze un plan individualizat pentru gestionarea afectiunii, in strdnse
-+ iparare cu un medic stomatolog sau de specialitate chirurgie orald gi maxilo-faciald cu
» =+ rentd n tratamentul ONM.

| = este posibil trebuie ayutd in vedere intreruperea temporard a tratamentulut pand L
. 1jecarea afectiunit si reducerea factorilor de risc.

Soascemia, inclusiv cazutile eu simptomatologie gravi

v =stnyi activd denosumab inhibd resorbtia osoasd a osteoclastelor, reducand astte
| ~erarea caleiului din os in fluxul sanguin.



Lauiu & doud studii clinice placebo controlate de fazd 3, efectuate la femeile aflate m

yerivada postmenopauzd §i cu osteoporozi, nu s-au raportat cazuri de hipocalcemie
Lmptomaticd grava.

pvowoada ge dupd {)lmerea pe piatd, s-au raportat cazun rare de aparifie a hipocaleemie:
. mipiomatice grave [n majoritatea cazurilor s-a descris insuficienta renald, cele mai multe
arnr pdrdnd in prima siptiménd de dupd inifierea tratamentului cu medicamentul Prolia,
47 s ma @,

" » riam‘estirile clinice ale hipocalcemiei simptomatice grave s-au constatat prelungirea
s vului QT, tetanie, convulsii, stare mentald alterati. Simptomele de hipocalcemie
ssers ate in studiile clinice cu denosumab au inclus parestezii sau contracturd musculaa.
1se i« Lafis, spasme si crampe musculare. Pacientii trebuie Incurajati si raporteze apantia le
e mlorne care sugereazl prezenfa hipocaleemiei.

jec v omentul Prolia este indicat pentru tratamentul osteoporozei la femeily aflate in perioaca

wrenopauzd i la blrbaghh cu risc crescut de fracturi. La femeile aflate in perioads
_sirienopauzi, medicamentul Frolia reduce riscul de fracturi vertebrale, non-vertebrale 51 de

ld

. . emenea medicamentul Prolia este indicat pentru tratamentul pierdertt de masa osoasd

-octate cu ablatia hormonal la biirbatii cu cancer de prostats, cu risc crescut de feacturi 1o
¢st birbatis, medicamentul Prolia reduce riscul de fracturi vertebrale

pe' la raportarea de reacfii adverse

_ste important s raporali aparitin oricdror roacill adverse suspoctato, nsoolate cu
v istrarea medicamentului Prolia, citre Agenfia Nationald a Medicamentulul sl a
ispozitivelor Medicale, in conformitate cu sisternul nagional de raportare spontand, prin
nermediul L Fisei pentru raportarea spontand a reactiilor adverse Ja medicamente”
asponibild pe pagina web a Agenfiei Nagionale a Medicamentului §1 a Dispozitivelur
\iee ca e (www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de uz uman/Raporteazi o reactie adversa.
_Cossta poate fi transmisd odtre Ageniia Nationald a Medicamentului §i a Dispozitivelor
1t «aie prin posts, prin fax sau e-mail:
Agentia Nationald 2 Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
Centrul National de Farmacovigilentd
Str. Aviator Sinatescu Nr. 48, Sector 1
311478 - Bucuresti
Roméinia
Tel: -4 0757 117 259
Fax, =40 213 163 497
E-mail: ad@anm.ro

+oxd ta, reactiile adverse suspectats se pot rapotta si cAtre compania Amgen Romania SKR1L.
. #nitoarele date de contact:
Dr. Viorel Peteu
Amgen Roménia SRL
Sos Bucuresti Ploiegti nr.14,
Bucharest Business Park
Clidirea A, Etaj 2
Tel +40 27 527 3000
Fax. + 4021 529 1250 (Farmacovigilentd)
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“werdonatele de contact ale reprezentanfei locale a Detindtorului de
nutorizagie de punere pe piafd

vun .vel Intrebiri cu privire la aceastd comunicare sau la utilizarea medicamentulu Prohe

- v Jitt de sigurantd st eficacitate, v3 rugdm i contactafi reprezentanta locali a compan:e
nwar, la urmitoarele date de contact:
Amgen Roménia SR.L.
Departamentul Medical
Sos Bucuresti Ploiesti nr.1A,
Bucharest Business Park
Cladirea A, Etay 2
Tel: 4021 527 3000
Fax' 4021 527 3001
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