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Queluz de Baixo, 05 de agosto de 2013

Assunto: Comunicacdo dirigida aos Profissionais de Satide sobre a recomendagdo da suspensao
da Autorizagdo de Introdugdo no Mercado de Nizale® (cetoconazol), comprimidos,
200 mg, na Uniao Europeia

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

Em conformidade com o acordado com a Agéncia Europeia do Medicamento (EMA) e com o
INFARMED L.P., a Janssen Farmacéutica Portugal, Lda., abaixo designada Janssen, titular de
Autorizac3o de Introdugio no Mercado (AIM) do medicamento em epigrafe, gostaria de o(a)
informar do seguinte:

Resumo

e Apds condugio de uma revisdo de seguranga a nivel europeu sobre o risco de hepatotoxicidade
com cetoconazol para o tratamento de infegdes fungicas, a EMA recomendou a suspensdo das
AIM de todos os medicamentos contendo cetoconazol para administragdo oral, na Unido Europeia
(UE). Em Portugal, o Gnico medicamento autorizado e comercializado é o Nizale®.

« Nesta fase, ndo deverdo ser iniciados novos doentes com Nizale®, para o tratamento de infe¢des
fdngicas.

O tratamento de doentes atualmente a tomar cetoconazol oral, como antifungico, deve ser
revisto numa préxima consulta (ndo urgente), com vista a suspender esta medicacao, e instituir
uma alternativa terapéutica apropriada.

« As formulagdes tépicas de cetoconazol (creme, champds, évulos, etc) ndo sdo afetadas e podem
continuar a ser utilizadas em conformidade com o atualmente aprovado, nos mercados onde
estejam disponiveis.

Informagéo adicional de seguranga sobre o cetoconazol

A recomendacio da EMA sobre a suspensdo de cetoconazol oral teve por base uma reavaliagdo a
nivel europeu dos dados disponiveis, incluindo informagdes de seguranga, e considerando
também a disponibilidade de outras terapéuticas antifungicas na Unido Europeia.

A revisdo da literatura e dos dados pds-comercializagdo demostraram o seguinte:
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* Apesar do potencial de hepatotoxicidade ser considerado um efeito de classe dos antifliingicos
azdis, a incidéncia e a gravidade da mesma € maior com o cetoconazol do que com outros agentes
antiflngicos;

« Foram notificados casos de hepatotoxicidade, incluindo hepatite, cirrose e insuficiéncia hepatica
fatais ou que requereram transplantes de figado;

* O aparecimento de hepatotoxicidade ocorreu geralmente entre 1 e 6 meses apds o inicio do
tratamento, mas foi também descrito durante o primeiro més ap6s o inicio do tratamento, e com
a dose didria recomendada de 200 mg;

 Os dados existentes ndo sdo suficientes para suportar a eficacia de cetoconazol quando outros
tratamentos falharam, ndo foram tolerados ou em casos de resisténcia;

« N3o foi possivel identificar medidas de minimizagdo do risco de hepatotoxicidade para um nivel
aceitavel, tais como limitar a duracdo do tratamento ou restringir a utilizagdo a doentes refratarios
ou intolerantes aos tratamentos alternativos e a médicos com experiéncia no tratamento de
infegOes fungicas raras.

Tendo em consideragéo a informagdo supracitada, ndo foi identificada nenhuma situagdo que
pudesse justificar a necessidade de exposi¢do de um doente com infegdo flngica aos niveis de
hepatotoxicidade associados ao cetoconazol oral.

As formulagdes topicas de cetoconazol apresentam um nivel de absorgdo sistémica muito baixo e
podem continuar a ser utilizadas em conformidade com as indicagdes atualmente aprovadas.

Contactos para a notificacdo de suspeitas de reagbes adversas

A Janssen reforga a importancia da notificagdo de qualquer reagdo adversa, incluindo qualquer
suspeita de hepatotoxicidade que possa estar relacionada com a utilizagdo de cetoconazol.

Notifique qualquer suspeita de reagao adversa ao Nizale® através do formuldrio online do Portal
RAM disponivel no sitio do INFARMED, I.P.

http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage (preferencialmente)
ou para:

Diregdo de Gestdo do Risco de Medicamentos
Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil, 53
1749-004 Lisboa

Telefone: 21 798 71 40/41

Fax: 21798 73 97

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.



janssen

go(wmnakh—'i:u;s:-u

Podera também ser notificada & Unidade de Farmacovigilancia da Janssen, através do seguinte
contacto:

Unidade de Farmacovigildncia — Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.

Tel: 21 436 88 35

Fax. 214343028

Email: farmacovigilancia_janssen@its.jnj.com

Na eventualidade de ter alguma questdo adicional, por favor, ndo hesite em entrar em contacto
com o nosso Servico de Informacdo Médica, através dos seguintes nimeros de telefone: 21 436
9272 /21 436 8835.

Agradecendo a ateng&o dispensada, despedimo-nos com os melhores cumprimentos.

Atenciosamente,

José Antunes
Diretor Médico

Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.



