Programa Educacional de Simponi® (golimumab)

Informac&o de seguranca Importante destinada aos médicos prescritores

Simponi, um anticorpo monoclonal IgG1k humano contra o fator de necrose tumoral (TNF),
esta indicado no tratamento da artrite reumatoide (AR), artrite psoriatica (AP) e espondilite

anquilosante (EA) e Colite Ulcerosa (CU).

No ambito do Plano de Gestao de Risco de Simponi, a Jassen
Biologics B.V. e a MSD desenvolveram um Programa
Educacional dirigido aos prescritores de Simponi para a AR, AP
e EAe CU.

0 principal objetivo do Programa Educacional é reduzir os
riscos associados a utilizacao do medicamento,

garantindo que os médicos prescritores sao informados
sobre os seguintes aspetos de seguranca:

0 risco de infe¢des graves, incluindo as infecdes
oportunistas bacterianas, virais e fingicas em doentes
tratados com Simponi;

A necessidade de proceder a um rastreio, tanto para
tuberculose ativa como para a latente, antes de iniciar o
tratamento com Simponi, incluindo a utilizacao de testes
apropriados, a fim de avaliar o risco potencial de TB;

0 risco potencial de reativagao do virus da hepatite B (VHB);

A contraindicacao da utilizacdo de Simponi em doentes com
antecedentes de insuficiéncia cardiaca moderada a grave
(classe lll/IV da NYHA) e o potencial risco de agravamento
da insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) pelo Simponi;

0 risco potencial de reagdes agudas relacionadas com a
injecdo e de reacdes de hipersensibilidade sistémicas
graves retardadas;

Se considerar apropriado, a necessidade de instruir os
doentes sobre as técnicas de administragdo de Simponi

A orientacao para os profissionais de satde sobre a forma
de notificar erros na administracao

Arecomendacdo de exames periddicos a pele,
particularmente para doentes com fatores de risco para
cancro de pele.

Aimportancia de instruirem os doentes sobre o papel e a
utilizagdo do Cartdo de Alerta do Doente (CAD).

Os materiais educacionais contém informacg&o sobre o perfil de
seguranca de Simponi na AR, AP e EA e CU.

Aspetos Relativos a Seguranca

1. Risco de infecdes graves, incluindo as infegdes
oportunistas bacterianas, virais e flingicas em
doentes tratados com Simponi

Os doentes devem ser cuidadosamente monitorizados
relativamente a infecdes, incluindo tuberculose, antes, durante
e apds o tratamento com Simponi. Dado que a eliminacéo de
golimumab pode demorar até 5 meses, a monitorizag@o deve
continuar durante este periodo.

Se um doente desenvolver uma infe¢ao grave ou sepsis, 0
tratamento com Simponi deve ser interrompido.

Est4 contraindicada a utilizagdo de Simponi em doentes com
TB activa ou outras infecdes graves, como sépsis e infegdes
oportunistas. Recomenda-se precaucao ao considerar a
utilizac@o de Simponi em doentes com uma infegao crénica ou
com antecedentes de infecd@o recorrente. Os doentes devem
ser aconselhados sobre a exposi¢do a potenciais fatores de
risco de infec@o e a evitar esses fatores, conforme apropriado.
Os beneficios e riscos do tratamento com Simponi devem ser
cuidadosamente ponderados antes de iniciar a terapéutica nos
doentes que tenham residido ou viajado para regides onde
sejam endémicas infecdes flngicas invasivas, como a
histoplasmose, coccidioidomicose ou blastomicose.

Tém sido notificados casos de infecdes em doentes tratados
com farmacos antagonistas do TNF, incluindo Simponi.
Simponi nao deve ser administrado a doentes com uma
infecdo ativa clinicamente relevante. Recomenda-se
precaucao ao ponderar a utilizagao de Simponi em doentes
com uma infecao crénica ou antecedentes de infecao

recorrente (consultar as seccoes 4.3, 4.4 e 4.8 do RCM de
Simponi para mais informacao sobre infecdes graves.)
A incidéncia por 100 pessoas anos de todas as infecoes
graves foi de 4,9( 95% IC: 4,43;5,7) em doentes a receber
golimumab 100 mg e 3,1 ( 95% IC: 2,45;3, 9) em doentes a
receber golimumab 50 mg.
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2. Necessidade de proceder a um rastreio, tanto
para tuberculose ativa como para a latente, antes
de iniciar o tratamento com Simponi, incluindo a
utilizacao de testes apropriados, a fim de avaliar o
risco potencial de TB

0 TNF é essencial na prevencéo da infegdo micobacteriana
estabelecida e na manutencao da tuberculose latente. As
recomendacdes para prevenir a reativagao da tuberculose
latente podem reduzir efetivamente a probabilidade de
desenvolvimento de tuberculose ativa em doentes tratados
com antagonistas do TNF.

A avaliacdo do risco de TB deve incluir uma anamnese
pormenorizada com antecedentes pessoais de TB ou possiveis
contactos prévios com TB e a terapéutica imunossupressora
anterior e/ou actual. Todos os doentes devem ser submetidos a
exames de rastreio adequados (ou seja, teste cutdneo de
tuberculina ou teste de sangue e radiografia toracica) definidos
de acordo com as normas orientadoras locais. (Ver Figura 1).
Recomenda-se que a realizagdo destes testes seja registada
no Cartdo de Alerta do Doente. No caso de ser diagnosticada
TB ativa, ndo deve iniciar-se a terapéutica com Simponi.
(Consultar seccdo 4.3 do RCM de Simponi.)

0s doentes devem ser avaliados relativamente aos fatores
de risco de TB e efetuar exames de rastreio da TB de acordo
com as normas orientadoras locais antes do tratamento com

Simponi. 0 tratamento da TB latente deve ser instituido
antes da terapéutica com Simponi (Consultar seccao 4.4 do
RCM de Simponi para mais informacao sobre TB).

Todos os doentes devem ser aconselhados a consultar um
médico caso surjam sinais e sintomas sugestivos de TB (por ex.
tosse persistente, consumpcao/perda de peso, febre baixa)
durante ou apés o tratamento com Simponi.

Chama-se a atengdo dos prescritores para o risco de
resultados falsos negativos no teste cutaneo de tuberculina,
especialmente, em individuos com doenca grave ou
imunocomprometidos.

Figura 1. Algoritmo de rastreio de tuberculose

Nova consulta do doente

Implementar medidas de rastreio de TB apropriadas
Teste cutaneo de tuberculina (PPD) /teste sanguineo
+ Radiografia toracica + antecedentes pessoais e familiares

Ter presente, por favor, as normas orientadoras locais

Rastreio PPD/teste PPD/teste
negativo sanguineo positivos| | sanguineo positivos
+ raio-X normal e TB activa

Iniciar Tratar TB activa
uma terapéutica até a resolucao
para TB latente

\/ Y Y

Iniciar a Terapéutica

PPD, derivado proteico purificado; TB, tuberculose.

Em doentes com varios fatores de risco ou fatores de risco
significativos de tuberculose e que tém um teste negativo para
a tuberculose latente, deve ser considerada a terapéutica
tuberculostatica antes de se iniciar o tratamento com Simponi.
Devera também considerar-se a administracao de terapéutica
tuberculostatica antes de se iniciar a terapéutica com Simponi
em doentes com histéria prévia de tuberculose latente ou ativa
a quem nao seja possivel confirmar um ciclo de tratamento
adequado.
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3. Risco potencial de reativacao do virus 5. Risco potencial de reacdes agudas relacionadas

de hepatite B (VHB) com a injecdo e de reacdes de hipersensibilidade
sistémicas graves retardadas

Tém ocorrido casos de reativagao de hepatite B em doentes

que receberam um antagonista do TNF, incluindo Simponi, que  Nos periodos controlados dos ensaios pivot principais, 5,1%

sdo portadores cronicos deste virus (ou seja, com antigénio de  dos doentes tratados com golimumab tiveram reagdes no local

superficie positivo). Alguns casos foram fatais. Os doentes em  de injegdo em comparagao com 2,0% nos doentes do grupo

risco de infec&@o pelo VHB devem ser avaliados para rastreio de controlo. A presenga de anticorpos ao golimumab pode

sinais prévios de infecd@o pelo VHB antes de iniciar a aumentar o risco de reagdes no local de injegdo. A maioria das

terapéutica com Simponi. Os portadores de VHB, que reacdes no local de injecdo foi ligeira e moderada e a reacao

necessitem de um tratamento com Simponi, devem ser mais frequente foi o eritema no local de injecdo. Em ensaios

cuidadosamente monitorizados para rastreio de sinais e controlados de Fase lIb e Fase Ill na AR, AP, EA, e asma

sintomas de infeg@o ativa por VHB durante todo o tratamento e  persistente grave e ensaios de Fase I/l CU, nenhum dos

varios meses apos a conclusdo do mesmo. doentes tratados com golimumab desenvolveu reacdes
anafilaticas.

Os portadores de virus de hepatite B (VHB) que necessitem
de um tratamento com Simponi deverao ser
cuidadosamente monitorizados para rastreio de sinais e
sintomas de infecao ativa pelo VHB. Em doentes que

Durante a experiéncia pos-comercializacao, tém sido
notificadas reacdes de hipersensibilidade sistémicas graves
(incluindo reacao anafilatica), apés a administracao de

desenvolvam reativagéo do VHB, o tratamento com Simponi Simponi. Algumas destas reacdes ocorreram apds a primeira

deve ser suspenso, devendo instituir-se uma terapéutica
apropriada (Consultar seccao 4.4 do RCM de Simponi para
mais informacao sobre reativacao do VHB.)

administrac@o de Simponi. Se ocorrer uma reacao
anafilatica ou outra reacao alérgica grave, a administracao
de Simponi deve ser imediatamente interrompida e iniciado
o tratamento adequado.

4. Contraindicagao da utilizacao de Simponi em
doentes com antecedentes de insuficiéncia A s d ha d ) scheia & fabricad
cardiaca moderada a grave (classe Ill/IV da protecao da ar?“ ada Ise””ga na caneth precheia e fabricada a
NYHA) e o potencial risco de agravamento da part|r~de bolrra_c a natl_Jra.sleca conteljdc_) atexle pode causar
. e p € g_ reacdes alérgicas em individuos sensiveis ao latex.
insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) pelo
Simponi

Tém sido referidos casos de ICC de novo ou agravamento de ICC
com bloqueadores do TNF. Simponi nao foi estudado em doentes
com ICC. Foram referidos casos pouco frequentes (>1/1.000 a
<1/100) de ICC nos ensaios clinicos de Simponi. Simponi ndo deve
ser prescrito a doentes com ICC moderada a grave (classes IlI/IV
da New York Heart Association [NYHA]). Simponi deve ser
utilizado com precaucao em doentes com insuficiéncia cardiaca
ligeira (classe I/Il da NYHA). Os doentes devem ser
cuidadosamente monitorizados e o tratamento com Simponi deve
ser interrompido nos doentes que desenvolvam novos sintomas
de insuficiéncia cardiaca ou agravamento dos mesmos.

Simponi ndo deve ser administrado a doentes com
insuficiéncia cardiaca moderada ou grave (classes lll e IV
da NYHA). Simponi deve ser utilizado com precaugao em

doentes com insuficiéncia cardiaca ligeira (classes 1 e Il
da NYHA). (Consultar, por favor, as seccoes 4.3, 4.4 e 4.8 do
RCM de SIMPONI para mais informacao sobre a ICC.)
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6. Se considerar apropriado, a necessidade de
instruir os doentes sobre as técnicas de
administracao de Simponi

Simponi deve ser administrado por via subcutanea. 0
tratamento com Simponi deve ser iniciado e supervisionado por
médicos qualificados com experiéncia no diagnéstico e
tratamento da AR, AP ou EA, e CU. Ap6s ensino adequado
sobre a técnica de administracao de injegdes subcuténeas e,
caso o médico ache apropriado, Simponi pode ser injetado pelo
préprio doente, com acompanhamento de um profissional de
salde se necessario. Os doentes devem ser instruidos a
administrar a quantidade total de Simponi de acordo com as
instrucdes de utilizagdo que se encontram no Folheto
Informativo.

No inicio do tratamento, pode ser o médico ou enfermeiro
a injetar Simponi; subsequentemente, apos ensino
adequado, Simponi podera ser auto-injetado pelo doente

(Consultar o RCM de Simponi ou o Folheto Informativo
para obter informacao mais pormenorizada sobre a
técnica de administracao de Simponi)

Simponi encontra-se disponivel numa caneta pré-cheia de
utilizagdo Unica (SmartJect), contendo, respetivamente 50 mg
de Simponi num volume de 0,5 ml.

1. Orientagdo para os profissionais de salde sobre a
forma de netificar erros na administracao

Notifique, por favor, qualquer falha que ocorra na
administrac@o de Simponi, mesmo as comunicadas pelos
doentes ou outros profissionais de salde.

Contactos INFARMED, I.P.

Portal RAM disponivel em:
http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhome-
page

ou em alternativa através do formulério de notificacdo em
papel para Profissionais de Satde disponivel em:
http://www.infarmed.pt/portal/pls/portal/!PORTAL.wwpob_page
.show?_docname=8072273.PDF ou ainda utilizando um dos
seguintes contactos:

Telefone: 21798 71 40

Fax: 21798 73 97

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

Contactos do Nlcleo de Farmacovigilancia da MSD:
Isabel Duarte

Telefone: 966916108

Rita Oliveira

Telefone: 912506031

E-mail: pharmacovigilance.portugal@merck.com

8. Recomendacdao de exames periddicos a pele,
particularmente para doentes com fatores de
risco para cancro de pele

Tém sido referidos casos de melanoma em doentes tratados
com antagonistas do TNF, incluindo Simponi e foram
notificados casos de carcinoma de células Merkel em doentes
tratados com outros antagonistas do TNF.

9. Importancia de instruirem os doentes sobre o
papel e a utilizacao do Cartao de Alerta do Doente
(CAD).

Os doentes tratados com Simponi devem receber o CAD,
que se encontra dentro da embalagem do medicamento.
0 CAD contém informacdo de seguranca importante que o
doente necessita de conhecer antes e durante o
tratamento com Simponi. Além disso, contém um local

para registar datas e os resultados do rastreio de TB,
datas dos tratamentos e outra informacao de seguranca
relevante.

Deve recomendar-se aos doentes que mostrem o CAD a
todos os médicos envolvidos no seu tratamento.

Caso tenha dlvidas ou necessite de informacao adicional,
contacte, por favor:

Clic@

Centro de Literatura e Informacao Médica

Departamento Médico - MSD

Telefone: 214465700

E-mail: Clic@merck.com

RCM e cartdo de alerta inclusos
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