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Pomalidomida (Imnovid®): Aconselhamento importante para minimizar o
risco de hepatotoxicidade grave, doen¢ca pulmonar intersticial e insuficiéncia
cardiaca

Caro Profissional de Saude:

A Celgene, em acordo com a Agéncia Europeia de Medicamentos e INFARMED - Autoridade Nacional
do Medicamento e Produtos de Saude L.P., vem informa-lo sobre nova informacgdo de seguranca
importante relacionada com a pomalidomida. Esta informagido estd relacionada com os riscos
recentemente identificados de hepatotoxicidade grave, doenga pulmonar intersticial (DPI) e insuficiéncia
cardiaca.

Resumo

Hepatotoxicidade

e Ocorreram casos graves de hepatite aguda devidos a pomalidomida que levaram a hospitalizagdo ¢
a descontinuagdo do tratamento.

o Recomenda-se a monitorizacdo regular da funcdo hepitica durante os primeiros 6 meses de
tratamento com pomalidomida e dai em diante, conforme clinicamente indicado.

Doenga pulmonar intersticial (DPI)
o  Foram observados casos de DPI e eventos relacionados em doentes a receber tratamento com
pomalidomida.

e Os doentes que apresentem sintomas pulmonares de aparecimento agudo ou um agravamento
inexplicdavel destes sintomas devem ser cuidadosamente avaliados, de modo a excluir a DPI. O
tratamento com pomalidomida deve ser interrompido durante a investigagdo destes sintomas.

o Caso haja confirmagido de DPI, deve iniciar-se tratamento apropriado. O tratumento com
pomalidomida so deverd ser retomado apés uma avaliagio cuidadosa dos beneficios e riscos.

Insuficiéncia cardiaca

e Foram notificados casos de insuficiéncia cardiaca, principalmente em doentes com doenga
cardiaca ou fatores de risco pré-existentes.
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o A pomalidomida deve ser utilizada com precaug¢do em doentes com doenca cardiaca ou com
Sfatores de risco e, caso seja utilizada, os doentes deverdo ser avaliados para identificar a existéncia
de sinais ou sintomas de insuficiéncia cardiaca.

Informacéo de base adicional para esta atualizacio da seguranca

A pomalidomida em associa¢do com a dexametasona é indicada no tratamento de doentes adultos com
mieloma multiplo recidivante ou refratario que receberam pelo menos dois regimes de tratamento
anteriores, incluindo a lenalidomida e o bortezomib, e que demonstraram progressio da doenga na
ultima terapéutica.

Uma revisdo europeia, como parte da monitorizagdo regular da seguranga, concluiu que a pomalidomida
pode causar hepatotoxicidade grave (hepatite aguda), DPI e insuficiéncia cardiaca. A revisdo de
seguranga da pomalidomida baseou-se em dados de ensaios clinicos, notificagées decorrentes du pratica
clinica, assim como em casos isolados publicados na literatura.

O resumo das caracteristicas do medicamento serd atualizado de modo a incluir estes riscos
recentemente identificados.

Hepatotoxicidade

A pomalidomida é conhecida por causar elevagdo acentuada dos niveis de alanina aminotransferase e de
bilirrubina. A revisdo de seguranga identificou evidéncias de que a pomalidomida também pode causar
hepatotoxicidade grave, principalmente na forma de hepatite aguda, a qual resultou em hospitalizagdo e
descontinuagdo do tratamento com a pomalidomida. Também tém sido verificados casos de insuficiéncia
hepatica aguda (incluindo casos fatais), embora ndo tenha sido estabelecida uma relagdo causal com a
pomalidomida. Dado que a pomalidomida pode causar hepatotoxicidade grave, recomenda-se a
monitorizagdo da fungdo hepdtica. Os dados disponiveis ndo fornecem evidéncia suficiente para
Sfundamentar uma orientagdo especifica em relagdo a frequéncia de monitorizagdo da fungdo hepdatica.
Contudo, o risco de acontecimentos hepdticos graves é mais elevado durante os primeiros 6 meses de
tratamento e, como tal, recomenda-se uma monitorizagdo regular da fungdo hepdtica durante este
periodo.

bprr

O aparecimento de sintomas respiratorios da-se geralmente durante os primeiros 6 meses apos o inicio
do tratamento, mas tem havido casos em que a DPI ocorreu aproximadamente 18 meses apos ter-se
iniciado a pomalidomida. A DPI resolve-se geralmente com tratamento com esteroides e com a cessagdo
permanente da pomalidomida. Os doentes a receber tratamento com pomalidomida e que manifestem
sintomas pulmonares de aparecimento agudo ou um agravamento inexplicavel de sintomas pulmonares
devem ser cuidadosamente avaliados de modo a excluir a DPI e a pomalidomida deve ser interrompida
durante a investigagdo destes sintomas. Caso haja confirmacdo de DPI, deve iniciar-se tratamento
apropriado. O tratamento com pomalidomida so devera ser retomado apos uma avaliagdo cuidadosa dos
beneficios e riscos.

Insuficiéncia cardiaca

Foram observados casos de insuficiéncia cardiaca e eventos relacionados, os quais incluem insuficiéncia
cardiaca congestiva, insuficiéncia cardiaca aguda e edema pulmonar agudo, principalmente em doentes
com doenga cardiaca ou com fatores de risco pré-existentes, tais como a hipertensdo arterial. 4 maior
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parte destes eventos ocorreram durante os primeiros 6 meses apos o inicio do tratumento com
pomalidomida. Os doentes com doenga cardiaca ou com fatores de risco devem ser avaliados para a
identificagdo de sinais e sintomas de insuficiéncia cardiaca. A revisdo de seguranga também concluiu que
a pomalidomida pode causar fibrilha¢do auricular, a qual pode precipitar uma insuficiéncia cardiaca.

Dever de notificacdo

W A pomalidomida é uma nova substancia ativa que esta sujeita a monitorizagdo adicional de modo a
facilitar a identificagdo rapida de nova informagdo de seguranga. Qualquer suspeita de reacdo adversa
associada & utilizacio de Imnovid® deve ser notificada ao INFARMED - Autoridade Nacional do
Medicamento e Produtos de Saude I.P. ou & Celgene Lda. através dos seguintes contactos:

INFARMED, LP. Celgene Lda.

Formulario online do Portal RAM disponivel no site do Tel: 210044300

INFARMED, LP. em: Fax:210044312
http://extranet.infarmed.pt/page.seram. frontoffice.seramhomepage E-mail:

(preferencialmente) ou para drugsafetyportugal@celgene.com

Direcdo de Gestdo do Risco de Medicamentos
Tel: 217987140/41
Fax: 217987397

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

Informagio de comunicacio
Se tiver mais questdes ou necessitar de informac#o adicional, € favor contactar o representante local da
Celgene por e-mail celgene.portugal@celgene.com ou através do telefone 210044300.

Atentamente,

Isabel Boaventura
Directora Médica
Celgene Sociedade Unipessoal Lda.
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