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PROLIA 60 mg (denosumab):
Informatii actualizate pentru reducerea la minimum
a riscului de aparific « osteonecrozei de maxilar si hipocalcemiei

Stimate profesionist din domeniul sanititii,

Compania Amgen Lid. dorestc sa vi aducd la cunogtinid informatiile sl
recomandarile actuahizate pentni reducerea la minimum a riscului de aparitie a
osteonecrozei de maxilar (ONM) s1 hipocaleemici in timpul tratamentului cu
medicamentul Prolia.

Rezumat

Osteonecroza de maxilar

e Inainte de inifierea tratamentului cu medicamentul Prolia, medicii

trebuic si-si evalueze toti pacientii in vederea depistirii factorilor de
risc de aparitie a ONM.

La pacientii care prezintd factori de risc concomitenti, se recomandi
efectuarea unui consult stomatologic i luarea de misuri profilactice
corespunzitoare.

In timpul tratamentului cu medicamentul Prolia, pacientii trebuie
incurajati si mentini o bunid igiend orald, si meargd la controale
stomatologice regulate §i si raporteze imediat orice simptom apirut
la nivelul cavitifii bucale, precum muobilitate dentard, durere sau
inflamatie.

Hipocalcemia
° Aparifia hipocalcemiel reprezinti un risc identificat la pacientii

tratafi cu medicamentul Prolia. riscul crescind cu gradul de
insuficienti renali.
Inainte de inificrea terapiei cu medicamentul Prolia, hipocalcemia
preexistentd trebuic corectati.
Aportul adecvat de calciu §i vitamina D este important la toti
pacientii, in special la cei cu insuficien{d renali severi.
Monitorizarca valorilor calcemici trebuie realizata:
© inainte de administrarea fiecirei doze de medicament Prolia
¢ in interval de doull siptimini de la administrarea dozei
initiale la pacientii predispusi la hipocalcemie (de exemplu,



pacientii cu insuficientd renalid severa, clearance-ul creatininei

<30 ml/min)

in cazul aparitiei de¢ simptome care sugereazd prezenta

hipocalcernier sau dacd apare unecesitatea unci astfel de

indicatii, in functic de starca clinici a pacientului.

e Indicati pacientilor s1 raporteze aparifin @ simptomelor de
hipocalcemic.

O

Prezenta comunicare este transmisd de comun acerd c¢u Agenfia Europeand a
Mecdicamentului (Furopean Medicines Agency - EMA) §i Agentia Nationala a
Medicamentului $i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).

Informapll suplimentare referitoare la problema de sigurangd si recomanddrile
respective

Queonearazy de muxling

ONM oste ¢ afectiune curacterizatd prin necroza progresivid 2 maxilarului, cu expunerea
osulul gl leziuni care nu se vindecd in interval de 8 sdptimin.

Etiologin ONM nu este ciarfi, existind insi posibilitatea asocierii acesteia cu inhibarea
procesului de remodelare osoasi.

ONM a fost rar raportata in studiile clinice §i In perioada de dupd punerea pe piatd la pacientii
trataji cu medicamentu] Prolia (denosumab in doza de 60 mg Ia fiecare 6 luni, pentru
osteoporoza). ONM a [ost raponatd frecvent la pacienyii cu cancer in fazd avansati, tratati cu
denosumab in dozi de 120 mg. administratd lunar.

Printre factorii de risc cu capacitate cunoscutl de favorizare a aparitici ONM se pot enumera
tratamentul anterior cu bifosfonayi, varsta Inaintatd, igicna orald precardl, procedurile
stomatologice invazive (de exemplu extracti dentare, implanturi dentare, chirurgie orald),
comorbidititi (de exemplu afectiune dentarl preexistentd, anemic. congulopatie, infectic).
{umat, diagnostic de cancer osos, si lerapii concomitente (de exemplu, chimioternpis,
utilizarca de produsc biologice antiangiogenice. corticosteroizi, radioterupie ln nivelul capului
st gatului).

in timpul tratamentulu, pacientii care prezintd factori de risc trebuic s evite procedurile
stomatologice invazive, daca este posibil

In cazul pacientilor carc dezvolty ONM in umpul tratementului cu medicamentul Prolia,
medicli trebuic 53 elaboreze un plan individuzlizat pentru gestionarea afectiunil. Tn strinsi
colaborare cu un medic stomatoloz sau de specialitate chirurgie orali si maxilo-faciala, cu
experientd n tratamentu] ONM.

Unde este posibil. trebuie avutd in vedere Intrerupered temporard 2 tratamentulut pand la
vindecarea afectiunii si reducerea factonilor derisc.

(g]

Hipocalcemia, inclusiv cazurile cu simptomatologie gravi

o tiz B

Substanja activd denosumab ninbd resorbln osoasd a osteoclasielor, reducand  astfel
ehiberarea calciulul din os in fluxul sangum.
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In cadrul a doud studii clinice placebo contralate de taza 3, efecmuate la femeile aflate in
pericada postmenopauzl §i Cu Osteoporozl nu s-au raportat cazuri de  hipocalcemie
simptomatica grava.

In perioada de dupi punere2 pe piaji. s-au raporat cazur rare de aparifie a hipocalcemiei
simptomatice grave. In majontates cazurilor s-2 deseris insuficienta renald, cele mai multe
cazuri apardnd in prima saptamind ce cupid inijierea tratamentuiui cu medicamentul Prolia,
dar sl mai Wrziu.

Printre manifestinle clinice ale hipocalcemier simptomatice grave s-au constatat prelungirea
intervalulut QT, tetanie, convulsii, stare mentald alteratd. Simptomele de hipocalcemie
observate in studiile clinice cu denosumab au incius parestezil sau contacturd musculara,
fasciculatii, spasme §i crampe muscuiare. Pacientii tebuie incurwjayi si raporteze aparitia de
simptome care sujrereazd prezenia hipocalcemier,

Mcdicamentul Prolia este indica: pentru iratamentul ostzoporozei la femeile aflate in perioada
postmenopauza §1 la birbatii cu msc crescut de fracturi. La femeile aflate in perioada
postmenopauzi, medicamentul Prolia reduce riscul de fracturi vertebrale, non-vertebrale si de
s0ld.

De asemenea. medicamentul Proliu este mdicat pentru tratameniul pierderti de mas3 osoasi
asociate cu ablapia hormonala la birbatu cu cancer de prostatd, cu risc crescut de fracturi. La
acesti barbatil. medicamentul Proliz reduce riscul de fracturi vertebrale.

Apel la raportarea de reacyii adverse

Este important s& raportafi apuritin oricdror reacii adverse guspeclole, nsoclite cu
administrarea medicamentului Prolia. cltre Apgentia WNationald a Medicamentulul si a
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul najional de raportare spontand, prin
intermediul | Fisei pentru raportarea spontand a reacyitlor adverse la medicamente”,
disponibild pe pagina web a Ageniier Naponale 2 Medicamentului st a Dispozitivelor
Medicale (www.anm.ro), la secfiunez Medicamente de uz uman/Raporteazi o reactie adversa.
Accasta poate {1 transmisd citre Agenpia Nat:onali a Medicamentului §i a Dispozitivelor
Medicale prin pogtd, prin fax sau ¢c-mail:

Agentia National2 2 Medicamentulu: $1.2 Dispozitivelor Medicale

Centrul National de Farmacovigilentd

Str. Aviator S&ndtescu Nr. 48, Sector |

011478 - Bucurest

Romania

Tel: -4 0757 117 259

Fax: =40 213 163 497

E-mail: adr@anm.ro

Totodata, reactiile adverse suspeclate se pol raporta si citre compania Amgen Romania SRL,
la urmatoarele date de contact
Dr. Viorel Petcu
Amgen Romania SRL
Sos. Bucuresti Plolest: nr | A,
Bucharest Business Park
Cladirea A, Etay 2
Tel: +40 21 527 5
Fax: +40 21 529
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Coordonatele de contact ale reprezentanfei locale a Defindtorului de
autorizatie de punere pe piafi

Daca aveti intrebdn cu privire la accastd comunizare sau la utilizarea medicamentului Prolia
in condifii de sigurantd si eficacitate, v rugim sa contactajl reprezentanta locald a companiei
Amgen, la urmatoarele date de coniact

Ampgen Rominia S.R.L.

Departamentul Medical

Sos. Bucuresti Ploiesti nr. L A

Bucharest Business Park

Cladirea A, Etaj 2

Tel: +40 21 527 3000

Fax: ~ 40 2] 527 3001

Cu respect,
Gabor Sztanisziav

Director General
Amgen Romania SRL
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