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Do Editor

E da natureza da fenomenologia das reacées adversas que o seu
risco ndo pode ser infelizmente eliminado, mesmo quando é
bem conhecido e se encontra bem delimitado. Mas tal ndo
significa que ndo se pode gerir. Como um limite matemdtico que
tende para um determinado valor, podemos recorrer cada vez
mais a medidas de minimiza¢ao do risco que, passo a passo, Nos
vao aproximando, mesmo que milimetricamente e muito d
distancia, doilusdriorisco “zero’

E este um dos grandes enfoques atuais da gestao da sequranca
dos medicamentos: a minimizacdo do risco, a luz da evidéncia
mais robusta que é possivel ter em cada momento. Se nalguns
casosaminimizacdo doriscondo éainda possivel ouémarginal,
noutros jd vai tendo algum impacto significativo. E muitas vezes
as medidas sdo relativamente pouco complexas, como por
exemplo uma chamada de atencdo especifica sobre uma
questdo de sequranca aos profissionais e doentes que utilizam
determinado medicamento.

Neste Numero, como habitualmente, acabamos por ter vdrios
exemplos demonstrativos de como se vai procurando minimizar
o risco a medida que se vai consequindo obter evidéncia
relevante: contracetivos hormonais combinados e
tromboembolismo, agomelatina e lesdo hepdtica, litio e
tumores renais, valproato e mitocondriopatias. . .

Também neste Numero: paroxetina (e outros inibidores seletivos
da recaptacdo de serotonina) e agressividade, vidagliptina e
mialgias, ambroxol/bromexina e reacdes cutdneas graves,
amiodarona IV e sindrome de secrecdo inapropriada de
hormonaantidiurética.

Finalmente, reitera-se o lembrete:

Alertas de Sequranca (recentes e anteriores) emitidos pelo
Infarmed|.P:

http.//www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MAIS
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Contracetivos Hormonais Combinados

Risco de tromboembolismo venoso

(@) Leitura Rapida

Ainda quereduzido, é conhecido o risco de tromboembolis-
mo venoso associado a utilizagao de contracetivos hormo-
nais combinados, sobretudo durante o primeiro ano de
toma ou quando esta se reinicia ap6s uma interrupcao de
pelo menos um més. A reavaliacao regular e a educacao da
mulher em relacao a fatores de risco e sinais e sintomas de
alarme sao fundamentais para que os beneficios de preven-
cao de gravidezes indesejadas continuem a ser superiores
aos riscos de tromboembolismo.

Os contracetivos hormonais combinados (CHC) contém dois tipos de hormonas: um
estrogénio e um progestagénio. Estes contracetivos tém sido alvo de diversos estudos,
sabendo-se desde ha muitos anos que apresentam um risco de tromboembolismo venoso
(TEV). Nos contracetivos mais recentes, de doses baixas (etinilestradiol <50ug), este risco é
reduzido mas, dependendo do tipo de progestagénio associado, observam-se diferencas
entre os varios CHC (quadro abaixo).

Risco de desenvolvimento de um coagulo sanguineo (TEV) no periodo de um ano'

Mulheres que nao utilizam uma pilula/sistema
transdérmico/anel hormonal combinada e que Cerca de 2 por cada 10.000 mulheres
nao estao gravidas

Mulheres que utilizam um CHC contendo
levonorgestrel, noretisterona ou norgestimato
Mulheres que utilizam um CHC contendo
etonogestrel ou norelgestromina

Mulheres que utilizam um CHC contendo
drospirenona, gestodeno ou desogestrel

Mulheres que utilizam um CHC contendo
clormadinona, dienogest ou nomegestrol

Cercade 5 a7 por cada 10.000 mulheres

Cercade 6 a 12 por cada 10.000 mulheres

Cercade 9a 12 por cada 10.000 mulheres

Ainda nédo é conhecido’

O TEV (fatal em 1-2% dos casos)’ pode apresentar-se de forma pouco especifica e é um
acontecimento raro em mulheres jovens saudaveis, com potenciais dificuldades de diagnéstico
precoce.

Os fatores de risco conhecidos para o TEV incluem, entre outros, antecedentes ou predisposicao
hereditaria, gravidez, idade, traumatismo, cirurgia, imobilizacdao prolongada, obesidade e
tabagismo. O risco encontra-se aumentado durante o primeiro ano de utilizacao de um CHC ou
quando sereiniciaasuatomaapds um periodo de nao utilizagcao de pelo menos um més.

Continua na préxima pdgina
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Contracetivos Hormonais Combinados

Risco de tromboembolismo venoso

Continuagéo da pdgina anterior

Sabe-se que o risco de tromboembolismo arterial (que pode originar enfarte do miocardio e
acidente vascular cerebral) também se encontra aumentado com a utilizacao de CHC. No
entanto, nao existem dados suficientes que demonstrem se este risco varia entre os diferentes CHC
debaixa dosagem.

Para que os beneficios associados a utilizacdo de CHC na prevencao de gravidezes indesejadas
continuem a ser superiores aos riscos de TEV, é fundamental ter sempre presentes as seguintes
mensagens chave:

+ Na prescricao de um CHC, deve ser dada especial atencao aos fatores de risco de cada mulher e
aosdiferentes graus derisco deTEV associados aos diferentes CHC.

+ Os CHC estao contraindicados em mulheres que tenham um fator de risco grave ou multiplos
fatores derisco que as coloquem emrisco elevado de formagao de codgulos sanguineos.

« Os fatores de risco de cada mulher variam ao longo do tempo, pelo que é necessario reavaliar
regularmente se o contracetivo continua a ser o mais adequado.

- Emuito importante que as mulheres sejam informadas e estejam cientes do risco de TEV e dos
respetivos sinais e sintomas os quais incluem dor intensa ou incha¢o nas pernas, falta de ar
repentina e sem explicacao, tosse repentina ou respiracao acelerada, dor no peito, fraqueza ou
entorpecimentodaface, bracosou pernas.

« Os profissionais de saude devem considerar a possibilidade de um tromboembolismo na
presenca de umamulherautilizar CHC e que apresente sintomas.

Esta informacao encontra-se refletida no RCM e Fl destes medicamentos, ajudando assim os
profissionais de saude e as mulheres, em conjunto, a tomarem decisdes esclarecidas sobre a
escolha da contracecao mais adequada.

Ana Sofia Martins

' Dados obtidos na ultima revisio de seguranca feitaa nivel europeuem 2013.
* Existem estudos adicionais, planeados ou em curso, com afinalidade de reunir dados suficientes para estimar o risco destes medicamentos.
’ Rosendaal, F.R.Venous thrombosis: a multicausal disease. Lancet. 1999; 353:1167-73.
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Agomelatina

Minimizacao do risco de lesao hepatica

Leitura Rapida

A funcao hepatica deve ser avaliada e monitorizada antes
e durante o tratamento com agomelatina.

A agomelatina é usada no tratamento de episédios de depressao major em adultos. Em Portugal
apenas esta comercializado o medicamento Valdoxan. O principal problema de seguranca deste
medicamento é a sua toxicidade hepatica. Na sequéncia da avaliacao do relatério periodico de
seguranca dos medicamentos contendo agomelatina, a EMA concluiu que a relacao bene-
ficio/risco permanece positiva, desde que sejam implementadas medidas para minimizar os riscos
delesaohepatica.

Assim, os profissionais de saude deverao adotar as seguintes recomendacdes, que virao refletidas
nosRCM e Fl:

+ Antes de iniciar o tratamento, devem ser realizados testes a funcao hepatica do doente; o
tratamento ndo deve seriniciado se o valor das transaminases exceder em trés vezes o valor
dolimite superiordonormal.

+ A funcao hepatica deve ser monitorizada regularmente durante o tratamento (as 3,6, 12 e
24 semanas e, posteriormente, sempre que clinicamente indicado).

« O tratamento deve ser imediatamente descontinuado se o valor sérico das transaminases
exceder em trés vezes o limite superior do normal ou se os doentes apresentarem sintomas
ousinais de potencial lesao hepatica.

+ Os doentes devem ser informados sobre os sinais e sintomas de uma possivel lesdo hepatica
(urina escura, fezes claras, pele e/ou olhos amarelados, dor na regidao superior do abdémen,
fadiga prolongada e inexplicavel) e a importancia da monitorizacdao da funcao hepatica.
Devem seraconselhados ainterromper o tratamento e a procuraraconselhamento médicoem
casodeaparecimento dos sintomas.

Ana Sofia Martins
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Paroxetina

Risco de agressividade?

(@) Leitura Rapida

Nao é consistente a evidéncia disponivel sobre a potencial
associacao entre os inibidores seletivos da recaptacao da
serotonina (como a paroxetina) e agressividade, podendo
haver um efeito, quer benéfico, quer nocivo. Em breve serao
atualizados os RCM/Fl sobre este assunto.

A paroxetina é um inibidor seletivo da recaptacao da serotonina (ISRS), indicada para o tratamento
do episodio depressivo major, perturbacao obsessivo-compulsiva, perturbacao de panico com e
sem agorafobia, perturba¢des de ansiedade social/fobia social, perturbacao de ansiedade
generalizada e perturbacao de stresse pds-traumatico.

A possibilidade da associacao entre o uso de ISRS e agressividade nao é uma preocupacao de
seguranca nova e tem sido alvo de monitorizacao. Os RCM de todos os ISRS incluem uma
adverténciarelativamente aagressividade em criancas e adolescentes com menos de 18 anos.

Identificaram-se diversos mecanismos que podem explicar uma tendéncia para a agressividade
associada a utilizacao de ISRS. A paroxetina pode causar desinibicao e a agressividade pode ser
considerada uma expressao dessa desinibicao. Entretanto, apenas pelos dados de
farmacovigilancia é dificil concluir por umarelacdo causal definitiva entre a utilizacao da paroxetina
e a ocorréncia de agressividade, devido a fatores confundentes, tais como a doenca de base e as
circunstancias sociais. Os dados da literatura sao conflituantes, apontando para efeitos, quer
benéficos, quer nocivos, dos ISRS sobre a agressividade."”’

O PRAC acordou com o titular de AIM do Seroxat (paroxetina), uma revisao de todos os casos
relatados de agressividade ou sugestivos de agressividade no adulto, incluindo dados de todas as
fontes, tais como relatos espontaneos, ensaios clinicos e literatura. Diversos ensaios clinicos de
pequena dimensao sugerem que os ISRS podem reduzir o comportamento agressivo em doentes
com histéria pré-existente de comportamento agressivo/violento, enquanto outros nao
demonstram esse efeito. Num estudo observacional com antidepressivos notou-se uma reducao
doriscode comportamento violento, ja outro identificou uma associacdo entre ISRS e violéncia.™"

O PRAC, com base nos dados disponiveis, recomendou que os titulares das AIM de todos os
medicamentos com paroxetina devem submeter as Autoridades Nacionais Competentes uma
alteracdo ao Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) e Folheto Informativo (Fl). As
tradugOes para portugués dos textos a implementar estardo disponiveis em Recomendacdes do
PRAC decorrentes de avaliacao de sinais de seguranca.

Mdrcia Silva

Berman ME, et al.Serotonin augmentation reduces response to attack in aggressive individuals.Psychol Sci. 2009 Jun;20(6):714-20. doi: 10.1111/j.1467-
9280.2009.02355.x. Epub 2009 May 5.

Butler T, et al. Reducing impulsivity in repeat violent offenders: an open label trial of a selective serotonin reuptake inhibitor. Aust N Z J Psychiatry. 2010
Dec;44(12):1137-43.doi: 10.3109/00048674.2010.525216.

CoccaroEF, etal.Adouble-blind, randomized, placebo-controlled trial of fluoxetine in patients with intermittent explosive disorder. J Clin Psychiatry. 2009 Apr
21;70(5):653-62.doi: 10.4088/JCP.08m04150

George DT, et al. Fluoxetine treatment of alcoholic perpetrators of domestic violence: a 12-week, double-blind, randomized, placebo-controlled intervention
study.J Clin Psychiatry. 2011 Jan;72(1):60-5. doi: 10.4088/JCP.09m052564gry.Epub 2010 Jun 29.

Lee R, etal. Placebo-controlled, randomized trial of fluoxetine in the treatment of aggression in male intimate partner abusers. Int Clin Psychopharmacol.
2008 Nov;23(6):337-41.doi: 10.1097/Y1C.0b013e32830fbdd2.

McCloskey MS, et al. Effects of acute alcohol intoxication and paroxetine on aggression in men. Alcohol Clin Exp Res. 2009 Apr;33(4):581-90. doi:
10.1111/j.1530-0277.2008.00872.x. Epub 2009 Jan 12.

Reist C, etal. Impulsive aggressive behavior: open-label treatment with citalopram.J Clin Psychiatry. 2003 Jan;64(1):81-5

Fanning etal. Serotonin (5-HT) augmentation reduces provoked aggression associated with primary psychopathy traits. J Pers Disord. 2014 Jun;28(3):449-61.
doi:10.1521/pedi_2012_26_065.Epub2012Sep 17.

Haggard-Grann U, etal. Therole of alcoholand drugsin triggering criminal violence: a case-crossover study*. Addiction. 2006 Jan;101(1):100-8

" Moore TJ, et al. Prescription drugs associated with reports of violence towards others. PLoS One. 2010 Dec 15;5(12):e15337. doi:
10.1371/journal.pone.0015337

""Rouve N, et al; French Association of Regional PharmacoVigilance Centres. Prescribed drugs and violence: a case/noncase study in the French
PharmacoVigilance Database. Eur J Clin Pharmacol.2011 Nov;67(11):1189-98.doi: 10.1007/500228-011-1067-7.Epub 2011 Jun 8

N

o

o

©

6 | VOLTAR AO INICIO


http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/RECOMENDA_PRAC/Paroxetina_Risco_de_Agressividade_PRAC_jan_2015.doc
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/RECOMENDA_PRAC/Paroxetina_Risco_de_Agressividade_PRAC_jan_2015.doc

Litio

Risco de tumores renais

(@) LeituraRépida

Os doentes com compromisso renal grave e que recebam
tratamento com litio por mais de 10 anos poderao ter risco
aumentado para formacgao de microquistos, oncocitomas
e carcinomado ducto coletorrenal.

Em 2014, foi apresentada por um Titular de AIM a autoridade alema do medicamento uma
avaliacao clinica para um sinal de seguranca sobre a potencial associacao entre tumores solidos
renais e o tratamento com litio, baseada em 14 casos graves. O carcinoma das células renais
corresponde a cerca de 2% dos cancros em adultos.' As causas sdo desconhecidas, mas existem
algunsfatores deriscoidentificados, como o tabagismo e historia familiar.

A maioria dos casos apresentados na avaliacao clinica refere-se a doentes a receber tratamento
com litio ha 10 ou mais anos; todos apresentavam insuficiéncia renal crénica. Considerando a
elevada exposicao de doentes a tratamento com litio, este nimero de casos foi considerado
reduzido, tendo sido solicitado pelo PRAC uma exploracao mais abrangente de dados. Os dados
apresentados provenientes de estudos epidemiolégicos demonstraram que os doentes a receber
tratamento com litio apresentam um risco aumentado de desenvolvimento de tumores renais
quando comparados com a populacao em geral, particularmente para cancro do rim e oncocitoma.
Osresultados dos testes histoldgicos efetuados sugerem que estes tumores tém origem nos ductos
coletores.

O PRAC considera que existe evidéncia suficiente para a formagao de microquistos, oncocitomas e
carcinoma do ducto coletor renal em doentes com compromisso renal grave e que receberam
tratamento com litio por periodo superior a 10 anos, recomendando por isso a atualizacao do RCM
e Fl com estainformacdo. As traducgdes para portugués dos textos aimplementar no RCM e Fl estao
disponiveisem Recomendac¢des do PRACdecorrentes de avaliacdo de sinais de segurancga.

Silvia Duarte

"Lipworth L, et al. The epidemiology of renal cell carcinoma. J Urol 2006;176:2353-8.
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Vildagliptina

Risco de mialgia

(@) LeituraRépida

Parece haver uma incidéncia aumentada de mialgia com a
toma de vildagliptina. Atualmente nao existem evidéncias
suficientes que suportem uma associacao com rabdomidlise.

A vildagliptina é um farmaco usado no tratamento da diabetes mellitus tipo 2. Em Portugal sao
comercializados seis medicamentos, metade dos quais também contém metformina.

Durante as atividades de rotina de detecao de sinal de seguranca, foram detetados casos de
rabdomidlise/miopatia e mialgia associados a toma de medicamentos com vildagliptina e
vildagliptina + metformina. Apesar de nalguns casos os doentes estarem a tomar outra medicacao,
arelagcao temporal entre o tratamento com vildagliptina e o diagndstico positivo tornou plausivel a
associacao de rabdomiodlise/mialgia a toma deste antidiabético oral. O PRAC recomendou que
fosse realizada uma revisao cumulativa desta questdao. Apds analisar a evidéncia cientifica,
considerou que a relagdo beneficio-risco dos medicamentos com vildagliptina permanece positiva
e que de momento nao existem evidéncias suficientes para a associacdo entre a toma de
vildagliptina e rabdomidlise. No entanto os RCM e Fl destes medicamentos devem ser atualizados
para incluirinformacao relativa a mialgia (especialmente em combinagdo com estatinas) tendo em
contaque:

- Existe maior ocorréncia de mialgia em doentes a tomar vildagliptina, quando
comparados ao placebo,em combinagao com estatinas.

+ A maioria dos casos de mialgia notificados surgiu ja durante a comercializacao do medi-
camento.

« Osdados da literatura suportam a associagao entre afe¢cdes musculoesqueléticas e o uso de
gliptinas.

« Outros medicamentos da mesma classe (sitagliptina e saxagliptina) ja fazem referéncia a
esterisco.

Ana Sofia Martins
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Ambroxol e Bromexina

Risco de reacOes alérgicas cutaneas graves

(@) LeituraRapida

Ainda que o risco seja baixo, ha que se estar atento a
potencial ocorréncia de rea¢cdes cutaneas graves com 0s
expectorantes ambroxol e bromexina.

A EMA concluiu uma revisao do risco de reacdes alérgicas dos medicamentos contendo ambroxol
ou bromexina, os quais sdao frequentemente utilizados como expectorantes. Esta revisdao foi
desencadeada pela agéncia belga do medicamento, na sequéncia da ocorréncia de casos de
reacoes alérgicas e SCAR (reagoes adversas cutaneas graves, incluindo eritema multiforme,
sindrome de Stevens-Jonhson, necrdlise epidérmica téxica e pustulose exantematosa
generalizada aguda) com o ambroxol. A revisao abrangeu também a bromexina, uma vez que
esta € convertida no organismo em ambroxol e existem alguns casos de reacdes alérgicas
relacionadas com o seu uso.

O PRAC considera que o risco de reagdes alérgicas (frequéncia desconhecida) é pequeno, mas
recomendou a inclusao nos RCM e Fl de informacdo adicional sobre reacdes alérgicas graves e
SCAR como efeito secundario, incluindo uma adverténcia de descontinuacao imediata do
tratamento se ocorrerem manifestacdes de SCAR.

Margarida Guimardes
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Amiodarona

e risco de SIADH

(@ LeituraRapida

E possivel que, tanto as formulacdes orais de amiodarona,
como aquelas que se destinam a administracao por via lV,
possam estar associadas a sindrome de secrecao
inapropriada de hormona antidiurética.

A SIADH (sindrome de secrecao inapropriada de hormona antidiurética — syndrome ofinappropriate
antidiuretichormone secretion) ja consta do RCM e Fl das formulacdes orais de amiodarona, embora
nao dasformulagbes paraadministracaointravenosa (IV).

Recentemente foi levantada a questdo se aquela reacdo seria aplicavel também as formulacoes IV.
Apesar de o mecanismo continuar por esclarecer, a associacao de SIADH com a amiodarona é
suportada por multiplas publicacdes.”” Tendo em conta os dados atualmente disponiveis, é
possivel que tanto as formulagdes orais como as para administragdo IV possam estar envolvidas no
aparecimento dareacao.

Com base na analise da informacao disponivel, o PRAC recomendou em fevereiro de 2015, que os
Titulares de AIM das formulacdes de amiodarona para administracdo intravenosa submetessem
alteragOes aos textos de RCM (seccao 4.8) e Fl (seccao 4), a fim de incluir a sindrome de secrecao
inapropriada de hormona antidiurética.Vejaaqui(eminglés):

http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/PRAC recommendation _on_signal/
2015/03/WC500183738.pdf

Leonor Chambel

GrecianRetal. Acute hepatic failure following intravenous amiodarone. BMJ Case Reports 2012 Dec 18;2012.

Jiansakul T et al. Acute on chronic hyponatremia due to amiodarone induce hypothyroidism in a patient wit chronic syndrome of inappropriate antidiuretic
hormone (SIADH). National Kidney Foundation 2014 Spring

Scully RE, etal.Case Records of the Massachusetts General Hospital. N EnglJMed. 1997 Nov 13;337 (20):1449-58.

Kawamura T et al. A case of syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion (SIADH) during therapy with amiodarone: Program of the 103rd
Japanese Internal Medicine Chugoku regional meeting; 2010.

N

Patel GP et al. Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone-induced hyponatremia associated with amiodarone. Pharmacotherapy 2002; 22(5):649-51

o

Lopez-Sublet M, et al. Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion induced by amiodarone: a case report La Revue De Medecine Interne 2011;
32S5:5140

PaydasS, etal. SIADH induced by amiodarone in a patient with heartfailure. Int J Clin Pract, 2008 Feb;62(2):337.
Singla$, etal.. Amiodarone-related hyponatremia: Rare but potentially lethal. Am JTher. 2013 Sep-Oct; 20(5):564-5.

o

©

Iturrino DM. Severe hyponatremiainduced by hypothyroidism and amiodarone.J Am Geriatr Soc. 2013;(61):522-23.

" lkegami H, et al. Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion (SIADH) induced by amiodarone. A report on two cases. J Cardiovasc Pharmacol
Ther.2002 Jan;7(1):25-8.

""lovino M, etal. Amiodarone-induced SIADH: Two cases report. Endocr Metab Immune Disord Drug Targets. 2014;14(2):123-5.

"? Afshinnia F, et al. Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone in association with amiodarone therapy: A case report and review of literature. Renal
Failure2011;33(4):456-458

" Shah S, etal. Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion (SIADH) induced with amiodarone. National Kidney Foundation
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/PRAC_recommendation_on_signal/2015/03/WC500183738.pdf

Valproato

Risco de toxicidade mitocondrial

(@ LeituraRapida

O acido valproico deve ser a ultima opg¢ao para tratar
epilepsia em doentes com doencas mitocondriais. Existe
também um risco de hepatotoxicidade, principalmente
em doentes com mutac¢oes POLG.

Ovalproato é utilizado no tratamento da epilepsia/doenca bipolar e na profilaxia da enxaqueca.

As doencgas mitocondriais (DM) sao predominantemente, mas nao exclusivamente, devidas a dis-
funcdo da cadeia respiratéria celular (mais frequentemente hereditaria que adquirida). As suas
manifestacdes sao multifacetadas e podem incluir controlo motor debilitado, fraqueza muscular e
dor, doencas gastrointestinais, atraso de desenvolvimento, doenca cardiaca, doenca hepatica,
diabetes mellitus, doencas respiratorias, convulsdes, deficiéncia visual/auditiva, acidose lactica e
suscetibilidade ainfecdes. As DM sdo uma causaimportante de epilepsia e convulsdes.

Os medicamentos antiepiléticos com toxicidade mitocondrial podem desencadear ou agravar as
mitocondriopatias com, em alguns casos isolados, risco de vida. Em estudos comparativos, o acido
valproico foi a substancia que apresentou o maior potencial para interferir com as vias
mitocondriais, pelo que deve ser a ultima opcao para tratar epilepsia em doentes com DM. As
guidelines das DM refletem estarecomendacéo.”

A FDA (Food and Drug Administration dos EUA) emitiu um alerta de seguranca em 2013 sobre risco
aumentado de faléncia hepdtica induzida pelo valproato, em doentes com sindromes
neurometabdlicas hereditarias causadas por mutacdes no gene que codifica para a enzima
mitocondrial polimerase gama (POLG). Adicionalmente, é considerada também uma
contraindicacao em doentes que tém doencas mitocondriais causadas por mutacdes POLG e em
criangcas com menos de 2 anos deidade com suspeita clinicade uma doenca mitocondrial.

No contexto de recente avaliagao, o Grupo Europeu de Farmacogendémica (Pharmacogenomics
Working Party) confirmou que ha evidéncia suficiente para justificar a contraindicacao em doentes
que tém doencas mitocondriais causadas por mutacdes POLG e sugeriu também a contraindicacao
em criangas com menosde 2 anos deidade que se suspeite terem doencas relacionadas coma POLG.

O PRAC concluiu que hd evidéncia suficiente para suportar uma associacao causal entre o
valproato e o agravamento de doencas mitocondriais subjacentes, incluindo o risco de
hepatotoxicidade que ocorre principalmente em doentes com mutacées POLG. Recomendou que
o RCM/FI dos medicamentos contendo valproato sejam atualizados com informacao sobre o risco
de toxicidade mitocondrial. As traducdes para portugués dos textos a implementar no RCM e FlI
estao disponiveisem Recomenda¢des do PRACdecorrentes de avaliacao de sinais de seguranca.

Mdrcia Silva

' Hynynen J, et al. Acute liver failure in patients with POLG 1 mutations after valproate exposure and their prognosis after liver transplantation. Eur J Paediatr Neurol.
2013;17s:S51-5149 (abstract).

Martindale: The Complete Drug Reference. [online] London: Pharmaceutical Press <http://www.medicinescomplete.com/> (accessed on 17-Feb-2014).
Meyler's side effects of drugs: The International Encyclopedia of Adverse Reactions and Interactions (15th Ed.). Edited by JK Aronson; 2006.
NanauRM etal. Adverse drug reactions induced by valproic acid. Clin Biochem. 2013 Oct;46(15):1323-38.

Pronicka E, et al.Drug-resistant epilepsia and fulminant valproate liver toxicity. Alpers-Huttenlocher syndrome in two children confirmed post mortem by
identification of p.W748S mutation in POLG gene. Med Sci Monit.2011;17(4):CR203-9.

Saneto RP, etal. POLG DNA testing as an emerging standard of care before instituting valproic acid therapy for pediatric seizure disorders. Seizure 2010;19(3):140-6.
Silva MF, et al. Valproic acid metabolism and its effects on mitochondrial fatty acid oxidation: a review. J Inherit Metab Dis. 2008;31(2):205-16.

SitarzKS, etal. Valproic acidtriggersincreased mitochondrial biogenesis in POLG-deficient fibroblasts. Mol Genet Metab.2014;112(1):57-63.

Stewart JD, etal. Polymerasey gene POLG determines therisk of sodium valproate-induced liver toxicity. Hepatology 2010;52(5):1791-6.
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/RECOMENDA_PRAC

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI) Clique nas hiperliga¢ées para consultar
Abstral Célnformag:&o para o médico
(fentanilo)

Guia do prescritor - 22 versao aprovada em janeiro de
2015
Para médicos de unidades de tratamento de dor,

unidades/servicos de cuidados paliativos e servicos de
oncologia.

& Informacéo para o doente

Guia do doente - 22 versao aprovada em janeiro de
2015

Aubagio QInformacdo para o médico

(teriflunomida) Guia educacional para o profissional de saude - 12

versao aprovadaem marcode 2014

Para os médicos prescritores (neurologia).
&, Informacéo para o doente
Cartao do doente - 12 versao aprovada em marc¢o de

2014
Ciproterona . QInformagéo para o médico
+ Etinilestradiol Generis Lista de Verificacdo para Prescritores - 12 versio aprovada
(ciproterona + etinilestradiol) em novembro de 2014
Para os médicos das especialidades de Medicina Geral e
Familiar, Ginecologia e Dermatologia.
&, Informacgao para a doente
Cartao de Informacao paraaDoente - 12 versdao aprovada
emnovembrode 2014
Defitélio QInformagéo para o médico
(defibrotido)

Informacdes sobre um reqgisto de doentes - 12 versdo
aprovadaem setembrode 2014

A ser apresentado durante as visitas médicas aos centros
detransplantacao

Informacao importante para médicos prescritores - 12
versao aprovadaem setembrode 2014

Para os médicos que prescrevam e/ou requisitem
Defitélio
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Guia%20Prescritor%202015_01_27_final%20pdf.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Guia%20do%20Doente%202015_01_27_final%20pdf.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AUBAGIO_guia_profissionais_saude_versao_final_mar_2014.PDF
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AUBAGIO_cartao_doente_versao_final_mar_2014.PDF
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Ciprot_EE_Generis_medico_versaofinal_20141117.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Ciprot_EE_Generis_doente_versaofinal_20141117.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Registry%20Slide%20Deck%20-%20Portuguese-Final%20approved%20-24Sept14.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Gentium%20Letter%20to%20sites%20-Portuguese-Final%20approved%20-24Sept14.pdf

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI)

Clique nas hiperliga¢oes para consultar

Duodopa
(levodopa + carbidopa)

QInformacdo para o profissional de satide

Apresentacdo educacional sobre aspetos criticos da
preparacado, colocacao e cuidados pds-operatorios
daPEG/J, 12versao,aprovada em novembrode 2013.

Para os médicos gastrenterologistas e enfermeiros
dos servicos de gastrenterologia que acompanham
osdoentes.

Boas Praticas nos cuidados pds-operatérios, 12
versao, aprovada em novembrode 2013

Para os médicos neurologistas e enfermeiros dos
servicos de neurologia que acompanham os doentes.

&, Informacgdo para o doente

Guia de bolso do doente, 12 versao, aprovado em
novembrode 2013

Certificado de tratamento do doente, 12 versao,
aprovadoemnovembrode 2013

Eliquis
(apixabano)

QInformagcdo para o médico

Guia do prescritor - 32 versao aprovada em
novembrode 2014

Para os médicos que poderao prescrever/utilizar
Eliquis, nomeadamente das especialidades de
cardiologia, neurologia, medicina interna, medicina
geral e familiar e hematologia.

&, Informacéo para o doente

Cartao de alerta do doente - 32 versao aprovada em
novembrode 2014
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Duodopa_versaofinal_v1_112013.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Duodopa_Guia_Boas_praticas_versaofinal_v1_112013.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Duodopa_Guia_Bolso_do_Doente_versaofinal_v1_112013.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Duodopa_Certificado_Tratamento_versaofinal_v1_112013.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Guia%20do%20prescritor%20(sem%20margens).pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/Cart%E3o%20de%20alerta%20do%20doente%20(sem%20margens).pdf

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI)

Clique nas hiperliga¢oes para consultar

Eylea
(aflibercept)

QInformagdo para o médico

Recomendacdes para o Médico — 3.2 versao aprovada em
setembrode 2014

Inclui um video com o procedimento de injeccao
intravitrea (nao apresentado aqui). Para os médicos com
experiéncia no procedimento de injeccao intravitrea que
prescrevam e administrem este medicamento.

Pictograma de procedimento de injecado intravitrea — 3.2
versao aprovada em setembrode 2014

Poster de consulta rapida e apoio ao procedimento de
injeccaointravitrea

&, Informacéo para o doente

Guia do Doente com perda da visdo devida a edema
macular diabético (EMD) — 3.2 versdo aprovada em
setembrode 2014

Guia do Doente com perda da visdao devida a edema
macular secundario a oclusdo da veia central retiniana
(OVCR) - 22versao aprovadaem setembrode 2014

Inclui também um guido 4udio de informagao para o
doente (nao apresentado aqui).

Guia do Doente com degenerescéncia macular rela-
cionada com a idade (DMI) neovascular (himida) — 3.2
versao aprovadaem setembrode 2014

Inclui também um guido audio de informacdo para o
doente (ndao apresentado aqui).

Ferro para administracao
intravenosa (Cosmofer,

Ferinject, Monofar,

Oxido Férrico Sacarosado Combino,
Oxido Férrico Sacarosado Generis,
Referen e Venofer)

QInformacgdo para os profissionais de satide
Carta de rosto da 1.2 versdao dos materiais educacionais

Informacédo essencial de prescricdo e administracdo para
minimizar o risco de reacdes graves de hipersensibilidade
—1.2versao aprovadaem novembrode 2014

Para os diretores clinicos dos hospitais publicos e
privados e das clinicas de hemodidlise, diretores de
servico das especialidades de nefrologia, gastroen-
terologia, ginecologia-obstetricia, ortopedia, medicina
interna, imuno-hemoterapia e hematologia, diretores
dos centros de saude, diretores dos servigos
farmacéuticos hospitalares (publicos e privados).

&, Informacédo para os doentes

Informacao de seguranca importante para os doentes
sobre possiveis reacdes alérgicas ao Ferro 1V
(medicamentos com ferro administrados por via
intravenosa) — 1.2 versao aprovada em novembro de 2014
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AF_Book_recomenda%E7%F5es_medico.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AF_Pictograma_a3.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AF_Book_doente_EMD.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AF_Book_doente_OVCR_2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/A_E/AF_Book_doente_DMI_2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Carta_rosto_materiais_educ_Ferro_IV_versao_1.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Ferro_IV_material_profissionais_saude_versao_final_nov2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Ferro_IV_material_doentes_versao_final_nov2014.pdf

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI)

Clique nas hiperliga¢oes para consultar

lluvien
(acetonido de fluocinolona)

QInformagdo para o médico

Guiade Administracdo — 1.2 versao aprovada em outubro
de2014

Para os médicos da especialidade de oftalmologia.

Inflectra &, Informacdo para o doente

(infliximab) Cartdo de alerta do doente - 1.2 versiao aprovada em abril
de2014

Jaydess QInformagdo para o médico

(levonorgestrel)

Diferenciacéo entre o Jaydess e outros dispositivos intra-
uterinos - Informacéo destinada a profissionais de saude
—1.2versao aprovadaem marcode 2014

Jaydess e risco de gravidez ectdépica — Material edu-
cacional destinado aos prescritores — 1.2 versdo aprovada
emmarcode2014

Para os médicos ginecologistas, obstetras e de medicina
geral efamiliar.

Kivexa QInformagdo para o médico

(abacavir) Informacdo de Seguranca: Reacdes de Hipersensibi-
lidade Graves Associadas a Utilizacdo de Abacavir — 2.2
versao aprovadaemnovembrode 2014
Para os médicos que tratam doentes com VIH/SIDA, bem
como paraas respetivas associacdes de doentes.

Nexobrid

(bromelaina)

QInformacéo para os profissionais de satide

Informacao de sequranca dirigida aos profissionais de
saude em unidades especializadas para gqueimados que
poderdo utilizar e/ou prescrever o medicamento
Nexobrid — 1.2versdao aprovadaemagostode 2014

Para os profissionais de saude das unidades de
queimados.

Opsumit
(macitentano)

QInformacéo para os profissionais de satide

Brochura para profissionais de saude: informacdo de
seguranca importante — 1.2 versdo aprovada em agosto
de2014

Para os médicos prescritores especializados no trata-
mento de hipertensao arterial pulmonar e farmacéuticos
dos servicos que adquiram este medicamento.

Lista de verificacdo de prescricdo — 1.2 versao aprovada
emagostode 2014

Para os médicos prescritores especializados no trata-
mento de hipertensao arterial pulmonar.
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Iluvien_GuiaAdministracao_V1_versaofinal_outubro2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Inflectra_cartao_alerta_doente_versaofinal_15042014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Jaydess_diferenciacao_versaofinal_marco2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/F_J/Jaydess_gravidez_ectopica_versaofinal_marco2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/K_O/Abacavir_versaofinal_novembro2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/K_O/Nexobrid_bromelaina_versaofinal_07082014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/K_O/Opsumit_Brochura%20Profissionais_19Nov20123.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/K_O/Opsumit_Prescribing%20checklist_13Nov2013.pdf

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI) Clique nas hiperliga¢oes para consultar

Revolade QInformagéo para o médico

(eltrombopag) Capa do guia para o médico - 3.2 versio aprovada em
marco de 2014

Guia paraomédico—3.2versaoaprovadaemmarcode 2014
Par os médicos da especialidade de gastrenterologia.

&, Informacdo para o doente
Guia paraodoente-3.2versaoaprovadaemmarcode 2014

Soliris QInformagdo para o médico

(eculizumab) Guia do médico para prescricido em doentes com SHUa -
2aversao aprovadaemagostode 2014

Guia do médico para prescricdo em doentes com HPN —
2.2versao aprovadaemagostode 2014

Guia do médico para prescricdo em doentes com SHUa —
2.2versaoaprovadaemagostode 2014

Certificado de Vacinacdo — Antibidticos Profilaticos — 3.2
versao aprovadaem janeirode 2015

Certificado de Revacinacdo — 1.2 versao aprovada em
fevereirode 2015

& Informacédo para o doente

Brochura Informativa do Doente (Pais Cuidadores) com
SHUa-22versdo aprovada emagostode 2014

Brochura Informativa do Doente (Pais Cuidadores) com
HPN —2.2versdo aprovadaemagostode 2014

Cartdo de Informacdo de Sequranca do Doente — 2.2
versao aprovadaemaqgostode 2014

Sonovue Qslnformag&o para o médico e para o utilizador

(hexafluoreto de enxofre) Sonovue - Material educacional/Informacdo para
médicos e utilizadores — 3.2 versdo aprovada em outubro
de2014

Stelara (QInformagao para os profissionais de satide

(Ustecinumab) Informacéo de sequranca importante para o profissional
de sauide - 5.2versdo aprovada em fevereirode 2015

Para os médicos dermatologistas e reumatologistas,
farmacéuticos hospitalares e enfermeiros.

& Informacao para o doente

Informacdo de seguranca para o doente — 5.2 versdo
aprovadaem fevereirode 2015
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Capa%20Guia%20de%20Seguran%E7a%20para%20Revolade.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/M%E9dicosGuiabrochuraRevolade.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Patient PAck Plan.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/SV_EB_2014_PT_2014_12_16_final.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Stelara_FolhetoMedico_V5_versaofinal_fevereiro2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Stelara_FolhetoDoente_V5_versaofinal_devereiro2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/1408_Versao%201_Brochura%20Informativa%20do%20Doente_Pais_Cuidadores_SHUa.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/1408_Versao%202_Guia%20do%20m%E9dico%20para%20prescri%E7%E3o%20em%20doentes%20com%20HPN.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/1408_Versao%201_Guia%20do%20m%E9dico%20para%20prescri%E7%E3o%20em%20doentes%20com%20SHUa.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Soliris_Certificado%20de%20Vacinacao%20-%20Antibioticos%20Profilaticos_V3_versaofinal_janeiro2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Soliris_revacinacao_versaofinal_022015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/1408_Versao%201_Brochura%20Informativa%20do%20Doente_Pais_Cuidadores_SHUa_0.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/1408_Versao%202_Brochura%20Informativa%20do%20Doente_Pais_Cuidadores_HPN.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/1408_Versao%202_Cart%E3o%20de%20Informa%E7%E3o%20de%20Seguran%E7a%20do%20Doente.pdf

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI)

Clique nas hiperliga¢oes para consultar

Tarceva
(Erlotinib, cloridrato)

QInformacdo para o médico

Informacédo para o prescritor — 2.2 versdo aprovada em
outubro de 2014

Para os médicos especialistas em oncologia e
pneumologia.

Triumeq QInformagdo para o médico

(abacavir) Informacio de seguranca: reaces de hipersensibilidade
graves associadas a utilizacdo de Abacavir — 2.2 versao
aprovadaemnovembrode 2014
Para os médicos que tratam doentes com VIH/SIDA, bem
como paraas respetivas associacdes de doentes.

Trizivir QInformagéo para o médico

(abacavir) Informacéo de sequranca: reacdes de hipersensibilidade
graves associadas a utilizacdo de Abacavir — 2.2 versao
aprovadaemnovembrode 2014
Para os médicos que tratam doentes com VIH/SIDA, bem
como paraas respetivas associacdes de doentes.

Tygacil QInformagdo para os profissionais de satide

(tigeciclina) Programa Educacional de Tygacil (tigeciclina) - 1.2 versio
aprovadaem janeirode 2012
Para farmacéuticos hospitalares e médicos das
especialidades de dermatologia, cirurgia, cuidados
intensivos, infecciologia e microbiologia.

Valdoxan QInformagdo para o médico

(agomelatina)

Informacao de sequranca para os profissionais de saude
—5-2versao aprovadaem dezembrode 2014

Para os médicos das especialidades de psiquiatria,
neurologia, medicinainterna e medicina geral e familiar.

&, Informacgdo para o doente

Cartdo informativo para o doente — 1.2 versdo aprovada
emdezembrode 2014

Vibativ
(telavancina)

(QInformagéo para o médico

Guia_para_profissionais de saude - Informacdo de
segurancaimportante — 1.2 versao aprovada em outubro
de2014

Paratodos os potenciais prescritores.
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/TARCEVA_Monofolha.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Abacavir_versaofinal_novembro2014_0.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Abacavir_versaofinal_novembro2014_0.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/P_T/Tygacil_tigeciclina_versaofinal_31012012.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Material Educacional -26-01-2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Cart%E3o%20Informa%E7%E3o%20Doente-26-01-2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/vibativ_telavancina_versaofinal_16102014.pdf

Materiais Educacionais publicados

na pagina eletronica do Infarmed
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI)

Clique nas hiperliga¢oes para consultar

Vimizim
(elosulfase alfa)

QInformacdo para os profissionais de satide

Instrucoes de posologia e administracdo e outra
informacdo de sequranca — 1.2 versdo aprovada em
outubrode 2014

(Rivaroxabano)

Xalkori QInformagdo para os profissionais de satide
(crizotinib) Material educacional para o profissional de satde — 3.2
versao aprovadaem julhode 2014
Para os médicos pneumologistas e oncologistas que
tratam cancro do pulmdo e para os farmacéuticos
hospitalares.
&, Informacgdo para o doente
Material educacional para o doente — 3.2 versao aprovada
emjulhode2014
Xarelto QInformagdo para o médico

Guia do Prescritor — 4.2 versdo aprovada em agosto de
2014

Para os médicos das especialidades de cardiologia,
medicina interna, neurologia, medicina geral e familiar,
imuno-hematoterapia, cirurgia vascular e cirurgia geral.

Ziagen
(abacavir)

QInformagdo para o médico

Informacao de seguranca: reacdes de hipersensibilidade
graves associadas a utilizacdo de Abacavir — 2.2 versao
aprovadaem novembrode 2014

Para os médicos que tratam doentes com VIH/SIDA, bem
como paraas respetivas associacdes de doentes.

Compilado por Magda Pedro
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Instru%E7%F5es%20de%20posologia%20e%20administra%E7%E3o%20e%20outra%20informa%E7%E3o%20de%20seguran%E7a%20%BF%201%AA%20vers%E3o%20aprovada%20em%20outubro%20de%202014
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Xalkori_Materiais%20Educacionais-Prof%20Saude_AF.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Xalkori_Materiais%20Educacionais-Doentes_AF.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Xarelto_Rivaroxabano_guia_prescritor_versaofinal_agosto2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Abacavir_versaofinal_novembro2014.pdf

Comunicacoes dirigidas

aos profissionais de saude
(dezembro de 2014 a fevereiro de 2015)

Medicamento (DCI) Clique no assunto para saber pormenores

Aceclofenac Novas contraindicacbes e adverténcias em doencas
vasculares

Cellcept Riscos de hipogamaglobulinemia e bronquiectasia

(miclofenolato de mofetil)

Eligard
(injecdo depot de acetato
de leuprorrelina)

Falta de eficacia devido a procedimento incorreto de
reconstituicdo e administracao

Imnovid

X . Programa de Prevencao de Gravidez
(pomalidomida)

Increlex
(mecassermina, Ruturade stock 2013 resolvida

IGF-1 humana recombinante)

INOmax Interrupcdo prematura da administracdo do gas em
(6xido nitrico) algumas garrafas por defeito de valvula
Lentocilin Indisponibilidade no mercado de Lentocilin S 1200,
(penicilina) Lentocilin S 2400 e Lentocilin 6.3.3.
Procoralan Novas contraindicacdes e recomendacdes para minimizar
(cloridrato de ivabradina) oriscode eventos cardiovasculares e bradicardia severa
Rapiscan Minimizacao do risco de acidente vascular cerebral e
(regadenosona) prolongamento das convulsdes induzidas por Rapiscan
Tecfidera Ocorréncia de um caso de Leucoencefalopatia Multifocal

. . Progressiva (LMP) num doente com linfopenia grave e
(fumarato de dimetilo)

prolongada

Valproato: valproato Riscos decorrentes da exposi¢cao durante agravidez
de sddio, acido valproéico (clique também aqui)

e valproato semisodico

Compilado por Silvia Duarte
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/Tab/Aceclofenac_versaofinal_22outubro2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/Tab/Eligard_acetato_de_leuprorrelina_versao_final_24112014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/F_J/INOmax_oxido_nitrico_versaofinal_26122014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/P_T/Rapiscan_DHPC_DGRM_09-12-2014-signed.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/K_O/LENTOCILIN_versao_final_16-01-2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/P_T/Tecfidera_fumarato_dimetilo_versaofinal_03122014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/P_T/DHPC%20Dez%202014-%20vers%E3o%20final.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS/U_Z/Material Educacional -26-01-2015.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/U_Z/Valproato_DHPC_anexo_contactos_versao_final_dez_2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/U_Z/Valproato_DHPC_anexo_contactos_versao_final_dez_2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/Tab/CellCept_micofenolato_de_mofetil_versaofinal_dez2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/F_J/Imnovid_pomalidomida_DHPC_versaofinal_janeiro2014.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/CARTAS_PROFISSIONAIS/F_J/Carta%20DHCP%20Increlex%2020.12.2013.pdf

Notificacao online
de reacoes adversas a medicamentos
por profissionais de saude e utentes

O Portal RAM permite

a notificacao de reacdes adversas

por profissionais de saude e utentes,
mediante o preenchimento

de um formulario especifico para

cada um destes tipos de notificadores.

Como posso notificar

L] L] L] 7'
uma reacio adversa? O que significam?!

« Portal RAM
http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage

« Fichas de Notificacao para imprimir:
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS
USO HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/NOTIFICACAO DE RAM

AIM Autorizacao de Introducdo no Mercado

EMA Agéncia Europeia do Medicamento
(European Medicines Agency)

Fi Folheto Informativo
« Impresso RSF PRAC Comité de Avaliagao

INFARMED, I.P. — Dire¢do de Gestao do Risco de Medicamentos do Risco em Fa rmacovigi lancia
Tel: +351 217 987 140; +351 217 987 141 . .
Fax: +351 217 987 397 RAM Reacao Adversa Medicamentosa
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt
Unidade de Farmacovigilancia do Norte: RCM Resumo das Caracteristicas
Faculdade de Medicina da Universidade do Porto :
Rua Doutor Placido da Costa — 4200-450 Porto do Medicamento
Tel: +351 220 426 952/220 426 943 — Fax: +351 225 513 682
E-mail: ufn@med.up.pt
Site: www.ufn.med.up.pt
Unidade de Farmacovigilancia de Lishoa e Vale do Tejo:
Laboratdrio de Farmacologia Clinica e Terapéutica

Faculdade de Medicina da Universidade de Lisboa A 4

Av. Prof. Egas Moniz - 1649-028 Lisboa Agora tambem pOdera aceder
Tel:+351 217 802 120/7; Ext. 44136/7 — Fax: +351 217 802 129 H

Lkl Aot s Gl aos Alertas e Novidades

Unidade de Farmacovigilancia do Centro:

AIBILI através das paginas do Infarmed

Azinhaga de Santa Comba, Celas — 3000-548 Coimbra
Tel: +351 239480 138 — Fax: +351 239480 117

E-mail: ufc@aibili.pt °

Site: http://aibili.pt/ufc_about.php I‘IO Ll n kEd I n @
Unidade de Farmacovigilancia do Sul:
Faculdade de Farmdcia da Universidade de Lishoa

W
Av. das Forcas Armadas — 1649-019 Lisboa A
Tel./Fax: +351 217 971 340 e Twitter
"

E-mail: ufs@ff.ulisboa.pt

Site: http://ufs.fful.pt

Quer pesquisar outro medicamentou ou assunto?
Basta ir ao indice remissivo online aqui. «

Aceda aos Numeros anteriores do Boletim aqui.«

Para novidades e publica¢6es, bastam trinta segundos do seu tempo: registe-se aqui! «
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https://extranet.infarmed.pt/meta/default/folder/0001396712
http://www.ema.europa.eu/ema/
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/about_us/general/general_content_000537.jsp&mid=WC0b01ac058058cb18
http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage
https://twitter.com/INFARMED_IP
http://www.linkedin.com/company/infarmed
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/NOTIFICACAO_DE_RAM
www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/PUBLICACOES/TEMATICOS/BOLETIM_FARMACOVIGILANCIA
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/REGISTO_II
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/PUBLICACOES/TEMATICOS/BOLETIM_FARMACOVIGILANCIA/INDICE
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