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risco de perda de consciéncia 4

@ Leitura Rapida

A vareniclina (Champix®) pode associar-se a episédios de perda de consciéncia, para além de poder
causar tonturas e sonoléncia. Aconselha-se os doentes a ndo conduzir, operar maquinaria complexa
ou realizar atividades potencialmente perigosas, até que se verifique se o medicamento afeta ou ndo
a sua capacidade para tal.

A vareniclina estd indicada para a cessacdo tabdgica no adulto. Liga-se com elevada afinidade e seletividade aos recetores nicotinicos
neuronais a4f32 da acetilcolina, onde atua como agonista parcial, provocando a libertagéo de dopamina e promovendo assim os mesmos
efeitos da nicotina, porém em intensidade muito menor, sem os efeitos de abstinéncia. Por outro lado, impede a nicotina exdgena de se
ligar aos recetores colinérgicos nicotinicos, bloqueando os efeitos do seu uso continuo (efeito antagonista). A vareniclina é muito pouco
metabolizada, sendo 92% excretada sob forma inalterada na urina.

Foram notificados 1.129 casos de perda de consciéncia com vareniclina, de acordo com uma pesquisa na base europeia de
reacoes adversas a medicamentos EudraVigilance. Em 17 casos pds-comercializacdo confirmou-se uma relagdo causal positiva.
Em Portugal existe apenas a notificacdo de um caso suspeito de RAM, ndo tendo, de acordo com a avaliacdo clinica do mesmo,
ficado demonstrada uma relacéo causal.

Entretanto, de acordo com as conclusées do Comité de Avaliagao do Risco em Farmacovigilancia (PRAC) da Agéncia Europeia do
Medicamento (EMA), existem evidéncias para uma associacao entre vareniclina e perda de consciéncia, uma vez que aquela pode
estimular a libertagao de acido gama-aminobutirico (GABA), principal neurotransmissor inibitério do sistema nervoso central.

Tendo em consideracdo a informacado disponivel na EudraVigilance e na literatura, o PRAC recomenda a atualizagdo da informacao dos
medicamentos que contém vareniclina. Assim, passard a constar “Perda transitéria de consciéncia”na seccao 4.8 (Efeitos indesejaveis)
do RCM dos medicamentos correspondente (o Folheto Informativo serd também atualizado em conformidade).

Adicionalmente, na seccdo 4.7 (Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas), passa a ser salientado que,
como a vareniclina pode causar tonturas, sonoléncia e perda transitéria de consciéncia, os doentes séo aconselhados a ndo
conduzir, operar maquinaria complexa ou realizar atividades potencialmente perigosas, até que se verifique se 0 medicamento
afeta ou ndo a sua capacidade para tal.

Elsa de Fdtima Costa
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Interacao entre apixabano ou edoxabano

e Inibidores seletivos da recaptacao de serotonina e/ou
inibidores da recaptacao de serotonina e noradrenalina:
risco de hemorragia Yy

Leitura Rapida
Talcomo comantigregantes plaquetérios e AINE, existe também risco hemorragico acrescido comaadministragao
concomitante de anticoagulantes diretos (apixabano, edoxabano) e ISRS/IRSN.

O apixabano e edoxabano sdo antocoagulantes diretos inibidores do fator Xa.
O apixabano estd indicado em:

« prevengdo de eventos tromboembdlicos venosos (TEV) em doentes adultos que foram submetidos a artroplastia eletiva da anca ou joelho.

- prevencao de acidente vascular cerebral (AVC) e embolismo sistémico em doentes adultos com fibrilha¢do auricular ndo-valvular (FANV)
com um ou mais fatores de risco, tais como: acidente vascular cerebral ou acidente isquémico transitério (AIT) prévios, idade > 75 anos;
hipertensdo; diabetes mellitus; insuficiéncia cardiaca sintomdtica (Classe NYHA > 1l).

« tratamento de trombose venosa profunda (TVP) e embolia pulmonar (EP), e prevencédo de TVP recorrente e EP em adultos.

O edoxabano estd indicado em:

- prevencdo AVC e embolismo sistémico em doentes adultos com FANV, com um ou mais fatores de risco, tais como: insuficiéncia cardiaca
congestiva, hipertensdo, idade > 75 anos, diabetes mellitus, AVC ou ataque isquémico transitdrio (AlT) prévios;

- tratamento de TVP e EP e preven¢do de TVP e de EP recorrentes em adultos.

Em dezembro de 2017, a Agéncia britanica, apds uma pesquisa na sua base de dados, detetou diversos casos de hemorragia associada
ao uso concomitante de apixabano ou edoxabano e medicamentos antidepressivos da classe dos inibidores seletivos da recaptacao de
serotonina e/ou inibidores da recaptagao de serotonina e noradrenalina.

Considerando os casos do EudraVigilance (base de dados europeia de notificagdes de reagdes adversas a medicamentos), da literatura
cientifica™, bem como a informacdo complementar fornecida pelos titulares de Autorizacdo de Introducdo no Mercado (AIM), e ainda
a plausibilidade biolégica desta interacdo, o Comité de Avaliagdo do Risco em Farmacovigilancia (PRAC) concordou em maio de 2018
que os titulares de AIM dos medicamentos contendo apixabano e edoxabano submetessem as seguintes alteracdes (a sublinhado) aos
textos dos RCM (Resumo das Caracteristicas do Medicamento):

Apixabano

4.4. Adverténcias e precaucgoes especiais de utilizacao

Interagao com outros medicamentos que afetam a hemostase

o]

Deve ter-se precaucao se os doentes estao a ser tratados concomitantemente com inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina
(ISRS), inibidores da recaptacdo da serotonina-norepinefrina (IRSN) ou medicamentos anti-inflamatoérios ndo esteroides (AINE), incluindo
4cido acetilsalicilico.

4.5. Interacoes medicamentosas e outras formas de interacao

Anticoagulantes, inibidores da agregacao de plaquetas, ISRS/IRSN e AINEs

[..]

Quando os antiagregantes plaquetdrios sdo coadministrados com apixabano pode haver individuos com uma resposta farmacocinética
mais acentuada. Eliquis deve ser utilizado com precaucdo quando coadministrado com ISRS/IRSN ou AINE (incluindo dcido acetilsalicilico),
porgue estes medicamentos aumentam, normalmente o risco de hemorragia. Num estudo clinico em doentes com sindrome coronaria
aguda foi relatado um aumento significativo do risco de hemorragia com a associacéo tripla de apixabano, acido acetilsalicilico e
clopidogrel (ver seccao 4.4).

Edoxabano

4.4, Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacao

Interacdo com outros medicamentos que afetam a hemostase

A utilizacdo concomitante de medicamentos que afetam a hemostase pode aumentar o risco de hemorragia. Estes incluem o acido
acetilsalicilico (AAS), inibidores plaquetdrios P2Y12, outros agentes antitrombaticos, terapéutica fibrinolitica, inibidores seletivos da
recaptacao da serotonina (ISRS) ou inibidores da recaptacao de serotonina e noradrenalina (IRSN) e medicamentos anti-inflamatorios
nao esteroides (AINE) cronicos (ver seccao 4.5).

4.5. Interacoes medicamentosas e outras formas de interacao

Anticoagulantes, anti-agregantes plaquetarios, AINE e ISRS/IRSN

[...]

ISRS/IRSN: Como com outros anticoagulantes, pode existir a possibilidade de os doentes apresentarem risco acrescido de hemorragia
em caso de utilizacdo concomitante com ISRS ou IRSN devido ao seu efeito nas plaquetas (ver seccao 4.4).

Mdrcia Silva
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Dal
Medicamento

Dicloreto de radio (223Ra)
Xofigo

Publico-alvo

Médicos:oncologistas e urologistas
(especializados em cancro da
préstata); médicos especialistas de
medicina nuclear.

Farmacéuticos:servicos
farmacéuticos dos hospitais onde
existam centros de medicina nuclear.
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Data de publicagdo online

Novas restri¢oes na indicacao devido
arisco aumentado de fraturas

e a tendéncia para aumento da
mortalidade

06-08-2018

Hidroxietilamido (HES)
Tetraspan

Venofundin

Volulyte

Voluven Fresenius

Médicos: especialistas em anestesiologia,
infeciologia, nefrologia e cirurgia; médicos
dos servicos de Cuidados Intensivos e das
Unidades de Queimados; Diretores dos
Servicos de urgéncia.

Enfermeiros: enfermeiros-chefes dos
servicos de urgéncia e enfermeiros-chefes
dos Servios de Cuidados Intensivos, das
Unidades de Queimados e dos blocos
operatorios.

Farmacéuticos: diretores dos servicos
farmacéuticos hospitalares.

Novas medidas para reforcar as
restricoes existentes devido ao risco
aumentado de disfuncao renal e
mortalidade em doentes em estado
critico ou com sépsis

07-08-2018

Olaparib
Lynparza — até ao inicio da comercializacao
dos comprimidos revestidos por pelicula

(contexto de pedido de AUE — autorizacdo de

utilizacao especial)

Farmacéuticos: diretores dos
servicos farmacéuticos dos hospitais
que requisitam o medicamento no
contexto de pedido de AUE.

Médicos: prescritores no contexto
de AUE.

Risco de erros de medicacao
com a nova forma farmacéutica
(comprimidos versus capuslas)

27-08-2018
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Guia — Informacéo de seguranca
01-08-2018

Efavirenz + Emtricitabina + Tenofovir

Emtricitabina + Tenofovir
Tenofovir

Efavirenz + Emtricitabina + Tenofovir Teva
Emtricitabina + Tenofovir Teva
Tenofovir Teva

Médicos: infecciologia, medicina
interna, gastrenterologia e pediatria.

Informagao de sequranca
sobre monitorizacao da funcao
renal e ajuste posoldgico de
Tenofovir Teva e Emtricitabina
+ Tenofovir Teva em doentes
adolescentes com hepatite B
cronica e/ou infetados pelo VIH

Médicos: infecciologia, medicina
interna e gastrenterologia.

Informacao de sequranca

sobre monitorizacao da funcao
renal e ajuste posoldgico de
Tenofovir Teva ou Emtricitabina
+ Tenofovir Teva ou Efavirenz +
Emtricitabina + Tenofovir Teva
em doentes adultos

01-08-2018
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Emtricitabina + Tenofovir Médicos: infecciologia e Recomendacoes sobre

medicina interna. monitorizacao renal em
doentes pediatricos infectados

pelo VIH-1
01-08-2018

Emtricitabina + Tenofovir Sandoz

Tocilizumab Médicos: medicina interna, Brochura relativa a indicacao
reumatologia e pediatria. terapéutica na artrite
reumatoide, arterite das células
gigantes, artrite idiopatica
juvenil poliarticular e artrite
idiopatica juvenil sistémica

Roactemra

Enfermeiros

Doentes Brochura para o doente com
arterite idiopatica juvenil

oliarticular

Cartao de alerta
22-08-2018

Compilado por Magda Pedro

A

O que significam?

AIM Autorizagao de Introdugdo no Mercado — em inglés MA Marketing Authorisation

EMA Agéncia Europeia do Medicamento — do inglés Furopean Medicines Agency

FI Folheto Informativo — em inglés PIL Patient Information Leaflet

PRAC Comité de Avaliacao do Risco em Farmacovigilancia (da EMA) — doinglés Pharmacovigilance Risk Assessment Committee

RAM Reacdo Adversa a Medicamentos — em inglés ADR Adverse Drug Reaction

RCM Resumo das Caracteristicas do Medicamento — em inglés SmPC Summary of Product Characteristics
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