Amadora, 12 de abril de 2013
Ref* RSQ/117/2013

Comunicagio dirigida aos Profissionais de Saude sobre a
associa¢do de Necrolise Epidérmica Téxica e Sindrome de Stevens-Johnson com a utilizagio de

MabThera® (rituximab)

Exmo(a). Sr(a). Dr(a).,

A Roche em cooperagdo com a Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) e o INFARMED - Autoridade
Nacional do Medicamento e Produtos de Sadde, LP., gostaria de informa-lo sobre uma nova e importante
informacao de seguranca relacionada com a utilizagio de MabThera® (rituximab).

Resumo

e Foram muito raramente notificados casos de reagdes cutineas graves, tais como Necrolise
Epidérmica Téxica (NET) e Sindrome de Stevens-Johnson (SS]) em doentes com doengas
auto-imunes. Estes incluem um caso de NET com desfecho fatal.

e Em doentes com neoplasias hematoldgicas foram muito raramente notificadas reagdes cuténeas
bolhosas graves, incluindo casos de NET com desfecho fatal. Esta informagio ja se encontra
descrita no Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) de MabThera®.

e O tratamento com MabThera® deve ser descontinuado permanentemente caso ocorram reagoes
cutdneas graves.

Informagcéo adicional sobre a questdo de seguranca

Os casos de Necrélise Epidérmica Téxica e Sindrome de Stevens-Johnson em doentes com doengas
auto-imunes foram notificados quer com a primeira utilizacdo, quer nas perfusoes posteriores. Alguns dos
casos ocorreram no dia em que foi realizada a administragdo ou poucos dias depois. Noutros casos, o
evento ocorreu passado semanas ou até 4 meses ap6s a administragéo.

Quatro dos casos ocorridos em doentes com doengas auto-imunes tiveram uma relagao temporal estreita
com a administracio de MabThera® (iniciando-se no préprio dia ou no dia seguinte a administragao).
Destes, um caso de NET teve um desfecho fatal.
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Em viérios dos casos ocorridos em doentes auto-imunes, foram administrados concomitantemente com
MabThera®, outros tratamentos conhecidos por estarem possivelmente associados a NET e SS]J.

O mecanismo destas reagdes permanece desconhecido.

O RCM de MabThera® encontra-se a ser atualizado para incluir esta nova informagio de seguranca nas
seguintes secgoes:

Secgdo 4.4 Adverténcias e precaugées especiais de utilizacio

Linfoma Ndo-Hodgkin e Leucemia Linfocitica Crénica

Artrite Reumatoide

Reagoes cutdneas:

Foram notificadas reagoes cutineas graves tais como Necrélise Epidérmica Téxica (Sindrome de
Lyell) e Sindrome de Stevens-Johnson, algumas das quais com desfecho fatal (ver secdo 4.8). O
tratamento deve ser descontinuado permanentemente caso ocorra um destes eventos.

Secgdo 4.8 Efeitos indesejaveis

Experiéncia na Artrite Reumatoide

Afegoes dos tecidos cutdneos e subcutdneos:
Foram notificados muito raramente casos de Necrélise Epidérmica Téxica e Sindrome de Stevens-
Johnson, alguns dos quais com desfecho fatal.

Contacto para notificacio

As suspeitas de reagdes adversas devem ser notificadas ao INFARMED, LP., preferencialmente através do
Portal RAM disponivel em:

http://extranet.infarmed.pt/ page.seram.frontofﬁce.seramhomepage

ou em alternativa através do formulério de notificagdo 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:

INFARMED, L.P.

Diregao de Gestdo do Risco de Medicamentos (DGRM)
Parque de Satide de Lisboa, Av. do Brasil, 53 1749-004 Lisboa
Telefone: 217987140/41

Fax: 217987397

e-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt
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As notificagdes podem ainda ser enviadas diretamente para a Roche Farmacéutica Quimica, Lda.
Relembramos que o ntimero de lote administrado deve ser registado no processo clinico de cada doente.
Tais informagées podem ser comunicadas através dos seguintes contactos:

Roche Farmacéutica Quimica, Lda.

Telefone: 214257075

Fax: 214257052

E-mail: amadora.farmacovigilancia@roche.com

Para informagio adicional ou qualquer questdo acerca da associacdo de Necrélise Epidérmica Téxica e
Sindrome de Stevens-Johnson com a utilizacdo de MabThera®, por favor contacte-nos através do nimero
do telefone 214257000.

Mais informamos que estd disponivel informagao pormenorizada sobre MabThera® no sitio da internet da
Agéncia Europeia de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.

Agradecendo a atengao prestada a este assunto, subscrevemo-nos com os melhores cumprimentos,

Atentamente,
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Julien Boisdron Martin Morrissey Paulo Filipe
Medical Director Business Unit Director Business Unit Director
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