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Textul informatiilor referitoare la medicament din acest document este extras din documentul intitulat
~Recomandarile PRAC privind semnalele” care contine textul integral al recomandarilor PRAC pentru
actualizarea informatiilor referitoare la medicament, precum si cateva indicatii generale privind
abordarea semnalelor. Se gaseste aici(numai in limba engleza).

1. Axitinib (INLYTA) — Sindrom nefrotic (EPITT nr. 18484)

Textul nou adaugat la informatiile despre medicament este subliniat. Textul care trebuie eliminat
este taiat.

Rezumatul caracteristicilor produsului:
Punctul 4.4
Proteinurie

in studiile clinice cu axitinib a fost raportatd proteinuria, inclusiv cu severitate de gradul 3 si 4 (vezi
pct. 4.8).

Se recomandd monitorizarea pentru depistarea proteinuriei fnainte de initierea terapiei si, periodic, pe
parcursul tratamentului cu axitinib. La pacientii care dezvolta proteinurie moderata pana la severa,
trebuie redusa doza sau se intrerupe temporar tratamentul cu axitinib (vezi pct. 4.2). Tratamentul cu
axitinib trebuie oprit dacd pacientul dezvolta sindrom nefrotic.

Prospect:

Nu sunt necesare modificari ale prospectului.
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2. Mercaptopurina (XALUPRINE); azatioprina — tulburari
limfoproliferative (EPITT nr. 18503)

Rezumatul caracteristicilor produsului (mercaptopurina si azatioprina):
Punctul 4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
Mutagenitate si carcinogenitate/carcinogenitate

Pacientii carora li se administreaza terapie imunosupresiva, incluzand terapia cu
<azatioprind><mercaptopurind>, sunt expusi unui risc crescut de a dezvolta tulburari
limfoproliferative si alte tulburari maligne, in special neoplasm cutanat (melanom si non-melanom),
sarcoame (Kaposi si non-Kaposi) si neoplasm cervical uterin in situ. Riscul crescut pare sa fie legat de
intensitatea si durata imunosupresiei. S-a raportat ca intreruperea imunosupresiei poate determina
regresia partiala a tulburarii limfoproliferative.

Prin urmare, utilizarea unei scheme de tratament care contine mai multe substante imunosupresive
(inclusiv tiopurine) trebuie facuta cu atentie, deoarece poate duce la aparitia de tulburari
limfoproliferative, unele ducand chiar la decese raportate. Administrarea concomitenta a unei asocieri
de mai multe substante imunosupresive creste riscul de tulburari limfoproliferative asociate cu virusul
Epstein-Barr (VEB).

Rezumatul caracteristicilor produsului (mercaptopurind)
Punctul 4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
Sindrom de activare macrofagica.

Sindromul de activare macrofagica este o afectiune cunoscutd, care poate pune in pericol viata si care
poate aparea in asociere cu bolile autoimune, in special cu boala inflamatorie intestinala (BII) (indicatie
neautorizatd); ar putea exista o posibild susceptibilitate crescuta de dezvoltare a acestei afectiuni in
asociere cu utilizarea mercaptopurinei. Daca apare sindromul de activare macrofagica sau daca este
suspectat, evaluarea si terapia trebuie incepute cat mai curand posibil, iar tratamentul cu
mercaptopurina trebuie oprit. Medicii trebuie sa fie atenti la simptomele de infectie, cum sunt infectiile
cu VEB si citomegalovirus (CMV), intrucat acestia sunt factori declansatori cunoscuti pentru sindromul
de activare macrofagica.

Rezumatul caracteristicilor produsului (azatioprina)
Punctul 4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
Sindrom de activare macrofagica.

Sindromul de activare macrofagica este o afectiune cunoscutd, care poate pune in pericol viata si care
poate aparea in asociere cu bolile autoimune, in special cu boala inflamatorie intestinala (BII); ar putea
exista o posibila susceptibilitate crescuta de dezvoltare a acestei afectiuni in asociere cu utilizarea
azatioprinei. Daca apare sindromul de activare macrofagica sau daca este suspectat, evaluarea si
terapia trebuie Tncepute cat mai curand posibil, iar tratamentul cu azatioprind trebuie oprit. Medicii
trebuie sa fie atenti la simptomele de infectie, cum sunt infectiile cu VEB si citomegalovirus (CMV),
intrucat acestia sunt factori declansatori cunoscuti pentru sindromul de activare macrofagica.
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Rezumatul caracteristicilor produsului (mercaptopurina si azatioprina):
Punctul 4.8 Reactii adverse
Tumori benigne si maligne (incluzdnd chisturi si polipi)

Rare: tumori, inclusiv tulburari limfoproliferative, neoplasm cutanat (melanom si non-melanom),
sarcoame (Kaposi si non-Kaposi) si neoplasm cervical uterin in situ... (vezi pct. 4.4).

Prospect (mercaptopurina si azatioprina)
2. Ce trebuie sa stiti inainte sa <luati><utilizati> X

Atentionari si precautii

Inainte sa<luati><utilizati> X, adresati-vd medicului dumneavoastrd <sau><,><farmacistului><sau
asistentei medicale>

Daca vi se administreaza terapie imunosupresiva, utilizarea <X> poate sa va expuna unui risc crescut
de:

e tumori, inclusiv cancer de piele. Prin urmare, atunci cadnd luati <X>, evitati expunerea excesiva la
soare, purtati imbracaminte de protectie si utilizati creme de protectie solara cu un factor de
protectie mare.

e tulburari limfoproliferative

o tratamentul cu <X> va expune unui risc crescut de dobandire a unui tip de cancer numit
tulburare limfoproliferativd. in cazul utilizrii unei scheme de tratament care contine mai multe
substante imunosupresive (inclusiv tiopurine), acesta poate duce la deces.

o Administrarea concomitentd a unei asocieri formate din mai multe substante imunosupresive
creste riscul de tulburari ale sistemului limfatic induse de infectii virale [tulburari
limfoproliferative asociate cu virusul Epstein-Barr (VEB)].

Utilizarea <X> va poate expune unui risc crescut de:

e dezvoltare a unei afectiuni grave, numita sindromul de activare macrofagica (activare in exces a
globulelor albe, asociata cu inflamatie), care apare de obicei la persoanele cu anumite tipuri de boli
articulare

4. Reactii adverse posibile

Alte reactii adverse includ:
Rare (afecteaza mai putin de 1 persoana din 1 000)

o diferite tipuri de cancer, inclusiv cancer al sangelui, al limfei si al pielii
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3. Tigeciclina (TYGACIL) — Hipofibrinogenemie (EPITT
nr. 18479)

Textul nou adaugat la informatiile despre medicament este subliniat. Textul care trebuie eliminat
este taiat.

Rezumatul caracteristicilor produsului
4.8 Reactii adverse

Lista tabelara a reactiilor adverse
Tulburari hematologice si limfatice

Cu frecventa necunoscuta (nu poate fi estimata din datele disponibile): hipofibrinogenemie

Prospect
4. Reactii adverse posibile

Reactiile adverse cu frecventa necunoscuta (frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile) sunt:

e Valori scazute de fibrinogen (o proteind implicata in coagularea sangelui) in sange
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