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Comunicacao dirigida aos Profissionais de Salide sobre a associacdo de saxagliptina (Onglyza®) a reacdes de
hipersensibilidade graves e pancreatite aguda

Caro Profissional de Saude,

Vimos por este meio transmitir-lhe informagdo de seguranga importante relativamente a utilizacdo de
saxagliptina e ao risco associado de reac@es de hipersensibilidade graves e de pancreatite aguda.

Resumo

e Foram notificados durante a utilizacdo de saxagliptina (Onglyza®) casos de reagbes graves de
hipersensibilidade, incluindo angioedema e reac6es anafilaticas e casos de pancreatite aguda.

o Devido a estas questfes de seguranca, foram estabelecidas as seguintes recomendacGes para a utilizacdo
de saxagliptina:

Relativamente as reacGes de hipersensibilidade:

o A saxagliptina estd agora contraindicada em doentes com histdria de reacdes de hipersensibilidade
graves, incluindo reag¢Oes anafilaticas, choque anafilatico ou angioedema, a saxagliptina ou a qualquer
inibidor da dipeptidil peptidase 4 (DPP-4).

e Em caso de suspeita de reacdo grave de hipersensibilidade a saxagliptina, o tratamento com saxagliptina
deverd ser interrompido.

Relativamente a pancreatite:

e Os doentes devem ser informados dos sintomas carateristicos de pancreatite aguda: dor abdominal grave
e persistente.

e Em caso de suspeita de pancreatite, o tratamento com saxagliptina devera ser interrompido.

A informacdo contida nesta comunicacao foi acordada com a Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA).

Informacao adicional sobre a questéo de seguranca e recomendacdes aos profissionais de salde

A saxagliptina € um inibidor da dipeptidil peptidase 4 (DPP-4) indicado em doentes adultos com diabetes
mellitus tipo 2 para melhorar o controlo da glicemia em associacdo com metformina, uma tiazolidinediona, uma
sulfonilureia ou insulina (com ou sem metformina).

Numa revisdo dos dados de farmacovigilancia foram identificadas varias notificacGes graves de angioedema e
eventos associados e de reacdes anafilaticas, com a utilizacdo de saxagliptina. Foram identificadas também
algumas notificacOes de reexposicao positiva. Com base na totalidade das informagdes disponiveis, foi decidido
contraindicar o uso de saxagliptina em doentes com histéria de reacdo grave de hipersensibilidade, como
anafilaxia ou angioedema, a qualquer inibidor da DPP-4.

Uma revisdo das notificagdes de pancreatite obtidas durante a experiéncia pos-comercializagao revelou que os
sinais de pancreatite ocorreram ap6s o inicio do tratamento com saxagliptina e foram resolvidos ap6s a sua
|
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interrupcdo, o que sugere uma relacdo causal. Além disso, a pancreatite tem sido reconhecida como um
acontecimento adverso para outros inibidores da DPP-4.

Em consideragdo ao acima exposto, os textos de Resumo das Carateristicas do Medicamento (RCM) e Folheto
Informativo (FI) de Onglyza® (saxagliptina) foram atualizados com informag®es acerca de hipersensibilidade e
pancreatite (ver Anexo).

Em caso de suspeita de pancreatite ou de reacdo grave de hipersensibilidade a saxagliptina, o tratamento devera
ser interrompido.

Notificacdo de reacBes adversas

INFARMED, I.P.

Telefone: 217987140/41

Fax: 217987397

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

A notificagdo deve incluir toda a informacéo possivel incluindo informag&o acerca da histéria clinica, medicagéo
concomitante e datas de inicio da reacdo e do tratamento.

Qualquer suspeita de reacdo adversa com Onglyza® pode igualmente ser notificada & Bristol-Myers Squibb
através dos seguintes contactos:

Bristol-Myers Squibb
Telefone: 214 407 000/54; 915 903 631
E-mail: safety_portugal@bms.com

Para quaisquer questdes relativas a utilizacdo de Onglyza®, contacte por favor a Informacdo Médica da Bristol-
Myers Squibb, atraves dos seguintes contactos:

Telefone: +351 214407088 (ext 7088)
e-mail: BMSPT @professionalinformation.co.uk

Atenciosamente,

N
\\m - Aoz

Rui Marques Ana Rita Lima

Diretor Médico Medical & Regulatory Affairs Director
Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa, SA AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda
Portugal Portugal

Anexo 1: AlteracBGes do Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) e do Folheto Informativo (FI)
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ANEXO 1

Alteracoes do Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM)

Seccdo 4.3Contra-indicacdes
Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes, ou histéria de reaccéo de hipersensibilidade grave, incluindo reac¢ao anafilatica, choque
anafilatico e angioedema, a qualquer inibidor da dipeptidil peptidase 4 (DPP4) (ver seccdes 4.4 e 4.8).

Seccdo 4.4Adverténcias e precaucdes especiais de utilizagao

()

Pancreatite

Durante a experiéncia p6s-comercializagdo com a saxagliptina, foram notificadas espontaneamente reac¢Ges adversas de pancreatite aguda. Os doentes devem ser
informados do sintoma caracteristico de pancreatite aguda: dor abdominal grave e persistente. Foi observada a resolucédo da pancreatite apos descontinuacéo da
saxagliptina. Se se suspeitar de pancreatite, Onglyza e outros medicamentos potencialmente suspeitos devem ser descontinuados.

()

Reaccoes de hipersensibilidade

Onglyza néo deve ser utilizado em doentes que ja tiveram uma reacgao de hipersensibilidade grave a um inibidor da dipeptidil peptidase 4 (DPP4).

Durante a experiéncia pds-comercializacéo, incluindo notificagdes espontaneas e ensaios clinicos, foram notificadas as seguintes reacgoes adversas com a
utilizacdo da saxagliptina: reacgdes graves de hipersensibilidade, incluindo reaccéo anafilatica, choque anafilatico e angioedema. Se se suspeita de uma reacgdo
grave de hipersensibilidade & saxagliptina, Onglyza devera ser descontinuado, avaliadas outras potenciais causas para o acontecimento e instituido um tratamento
alternativo para a diabetes (ver secgoes 4.3 e 4.8).

Seccéo 4.8 Efeitos indesejaveis
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Experiéncia pds-comercializa¢do de ensaios clinicos e notificagdes expontaneas

A Tabela 2 apresenta reac¢des adversas adicionais que foram notificadas na experiéncia pés-comercializagdo. As frequéncias baseiam-se na experiéncia dos
ensaios clinicos.

Tabela 2 Frequéncia de reacgdes adversas adicionais por classes de sistemas de érgéos

Classes de sistemas de 6rgéos Frequéncia das reacgdes adversas®
Reaccdo Adversa

Doencas gastrointestinais

Nauseas Frequentes

Pancreatite Pouco frequentes

Doencas do sistema imunitério

Reacgdes de hipersensibilidade® (ver seccdes 4.3 e 4.4) Pouco frequentes

Reaccoes anafilaticas incluindo choque anafilético (ver seccoes 4.3 e 4.4)  Raros

Afeccodes dos tecidos cutaneos e subcutaneos

Angioedema (ver secgdes 4.3 e 4.4) Raros

Dermatite Pouco frequentes
Prurido Pouco frequentes
Erupcéo cutanea’ Frequentes
Urticaria Pouco frequentes

! As frequéncias estimadas baseiam-se numa analise combinada de ensaios clinicos da saxagliptina em monoterapia, em associagdo com a metformina e em combinagéo inicial com a
metformina, em associagdo com uma sulfonilureia e em associagdo com uma tiazolidinediona.
2 Estas reacges foram também identificadas nos ensaios clinicos pré-aprovagéo, mas ndo cumprem critérios para a Tabela 1.

Alteragdes do Folheto Informativo (FI)
Seccdo 2. ANTES DE TOMAR ONGLYZA
Né&o tome Onglyza
. se tem alergia (hipersensibilidade) & saxagliptina ou a qualquer outro componente de Onglyza (listados na sec¢éo 6, ‘Qual a composicéo de Onglyza’).

. se j& teve uma reacgdo alérgica grave (hipersensibilidade) a qualquer medicacéo idéntica que toma para controlar o seu aglicar no sangue.

Sintomas de uma reacgdo alérgica grave podem incluir:

0 Erupcéo na pele
0 Aparecimento de manchas vermelhas na pele (urticaria)
0 Inchaco da cara, labios, lingua, e garganta que pode causar dificuldade a respirar ou a engolir.

Se tiver estes sintomas, pare de tomar Onglyza e fale imediatamente com o seu médico ou enfermeiro.

Tome especial cuidado com Onglyza

()

Se tem sintomas de pancreatite aguda, como dor abdominal (dor de barriga/estomago) grave e persistente, devera consultar o seu médico.

()

Secgéo 4. EFEITOS SECUNDARIOS POSSIVEIS

()

Decorrente da utilizagdo de saxagliptina ap6s a aprovagdo, foram comunicados outros efeitos secundarios que incluem reacgdes alérgicas graves (anafilaxia),
inchago da cara, labios, lingua e garganta que podem causar dificuldade em respirar ou engolir. Se tiver uma reacgdo alérgica, pare de tomar Onglyza e contacte 0
seu médico imediatamente. O seu médico pode receitar um medicamento para tratar a sua reaccéo alérgica e um medicamento diferente para a sua diabetes.

Foram comunicados casos (pouco frequentes) de inflamagéo do pancreas (pancreatite). A pancreatite pode ser grave, e potencialmente, por a vida em risco.
Contacte o seu médico se sentir dor grave e persistente no estbmago, com ou sem vomitos, porque pode ser pancreatite.



