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INFARMED Circular Informativa

N.© 009/CD
Data:23/01/2008

Assunto: Medicamentos com Factor VIII recombinante e desenvolvimento de

inibidores — conclusdo da avaliacdo

Para: Publico e Profissionais de Saude (Sitio do INFARMED)

Contacto no INFARMED: Direccdo de Gestdo do Risco de Medicamentos

O INFARMED vem informar que a avaliacdo que se encontrava a decorrer, a nivel
europeu pela Agéncia Europeia de Medicamentos (EMEA), relativamente aos
medicamentos com Factor VIII (FVIII) recombinante e o risco de desenvolvimento de

inibidores, foi concluida.

Os medicamentos com FVIII recombinante sdo utilizados na prevencao e tratamento
da hemorragia em doentes com hemofilia A (deficiéncia de factor VIII congénita).
Uma das principais complica¢cdes do tratamento € o controlo deficiente da hemorragia
relacionado com a formacdo de anticorpos contra o factor VIII (designados como
inibidores). O risco de desenvolver inibidores € maior em doentes com hemofilia A

grave, comparativamente aos doentes em que a doenca € moderada ou ligeira.

O desenvolvimento de inibidores em doentes ndo tratados previamente devera ser
considerado como uma resposta normal do sistema imunitario a uma proteina
estranha ao organismo. Contudo, o desenvolvimento de inibidores em doentes multi-
transfusionados e estabilizados, tratados previamente, podera estar relacionado com

as caracteristicas de um determinado medicamento recombinante com FVIII.

Os resultados da avaliacdo preliminar dos medicamentos recombinantes com Factor
VIIIl foram divulgados pelo INFARMED em 18/10/2005 (Cl n© 110/CA). Nessa altura

foi considerada a necessidade de realizar um workshop com peritos sobre os
medicamentes com FVIIlI e o desenvolvimento de inibidores. As conclusdes desse

workshop realizado em 2006 foram disponibilizadas em:
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http://www.emea.europa.eu/pdfs/human/bpwg/12383506en.pdf.

A avaliagdo de todos os dados disponiveis desde 2003 foi agora terminada e as

conclusdes sao as seguintes:

De acordo com dados actuais, ndo é possivel estimar e comparar a incidéncia de

inibidores entre os diferentes medicamentos com FVIII recombinante.

Verifica-se uma tendéncia de recorréncia de baixo titulo de inibidores de FVIII
apo6s a substituicdo de um medicamento com FVIII recombinante por um outro,
em doentes tratados previamente com mais de 100 dias de exposicdo. Como
apenas em alguns destes casos se sabia que ndo tinham inibidores antes da
substituicdo, ndo é possivel concluir se esta observacdo esta relacionada com
uma recorréncia real ou com a monitorizacdo rigorosa dos doentes apdés a

substituicao.

Nao existe a necessidade de alterar os esquemas de tratamento estabelecidos
com os medicamentos com FVIII recombinante. Contudo, foi incluida a seguinte
adverténcia na seccdo 4.4 do Resumo das Caracteristicas do Medicamento para

cada um dos medicamentos com FVIII recombinante:

“Foram observados casos de recorréncia de inibidores (baixo titulo), apds troca de

medicamentos com factor VIII recombinante, em doentes previamente tratados com

mais de 100 dias de exposicdo com historial de desenvolvimento de inibidores.”

De modo a obter dados fidedignos sobre a incidéncia de inibidores de FVIII,
todas as empresas que tenham autorizacdo de comercializacdo de medicamentos
com FVIII recombinante, terdo que desenvolver mais investigacdes sobre este
assunto conforme as recomendacfes resultantes da reunido de peritos e tendo
em conta a revisdo da “Note for Guidance on Clinical Investigation of

Recombinant factor VIII and IX Products”.

(http://www.emea.europa.eu/pdfs/human/bpwg/156199endraft.pdf.)

7

A colaboracdo entre os doentes e os centros de hemofilia € importante na
deteccédo e registo de todos os dados sobre o desenvolvimento de inibidores em
doentes hemofilicos. Os profissionais de salude e os doentes poderdao contribuir

para a obtencdo de dados mais robustos sobre a incidéncia de inibidores de
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FVIII, participando quer em programas de registo quer de vigilancia poés-

comercializacdo, de acordo com as recomendacdes e orientacdes mais recentes.

e Os medicamentos com FVIII derivados do plasma n&o foram alvo de avaliacéo,
ndo podendo ser realizada qualquer conclusdo sobre a ocorréncia de inibidores

associada a sua utilizacao.

Os doentes deverdo continuar o tratamento e seguir as recomendacfes do seu
médico. Se a hemorragia ndo for controlada com as doses habituais do
medicamento, os doentes deverdo consultar imediatamente o0 seu médico

assistente.

Para aceder a informacao divulgada no sitio da EMEA, poderd fazé-lo através do

seguinte endereco:

http://www.emea.europa.eu/pdfs/human/press/pus/31022507en. pdf

Para mais esclarecimentos contactar:

. Centro de Informacdo do Medicamento e Produtos de Saude do INFARMED,

através da Linha Verde do Medicamento: 800 222 444 ou por correio electrénico:

centro.informacao@infarmed.pt,

. Direccdo de Gestdo do Risco de Medicamentos, através do telefone: 21 798

7140 ou por correio electrénico:

farmacovigilancia@infarmed.pt

O Conselho Directivo

e
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