Informacion de seguridad

procedente de la evaluacion periddica de los datos
de farmacovigilancia que decide el comité europeo
para la evaluacion de riesgos en farmacovigilancia (PRAC)

El Comité Europeo para la Evaluacion de Riesgos en Far-
macovigilancia (PRAC) ha acordado cambios en la informa-
cion autorizada de las fichas técnicas y de los prospectos de
los medicamentos europeos por motivos de seguridad.

El Comité europeo para la Evalua-
cion de Riesgos en Farmacovigilancia
(PRAC) ha acordado cambios en las
fichas técnicas y los prospectos de los
siguientes medicamentos, siendo los

febrero de 2020.

mas importantes los que se describen
en la Tabla 1, segiin informa la AEMPS
en sus Boletines Mensuales de enero y

Una vez que se revisan y evaluan los datos de los informes
periddicos de seguridad (IPS; en inglés PSUR), de forma cola-
boradora entre las 27 agencias nacionales, se presentan los
cambios y se acuerdan en las reuniones mensuales del PRAC.
A continuacion se muestran los ultimos cambios de informa-
cién de seguridad acordados recientemente en el PRAC.

Las fichas técnicas y prospectos de
los medicamentos pueden consultarse
en la web de la AEMPS, dentro de la
seccion CIMA: Centro de Informaciéon
Online de Medicamentos.

Tabla 1. Cambios en la informacidn de seguridad de ciertos medicamentos.

Farmaco (medicamento/s) Problema de seguridad (RAM)

Abiraterona Hipoglucemia

(Zytiga®)
?vl:(l:::r::sa 0 Perforacion gastrointestinal
Aripiprazol Nuevas reacciones adversas

(Abik®, Abilify®, Adexyl®, Apaloz®,
Arizol®, Tractiva®, Xerana®y EFG)

Edotredtida (para preparacion de Nuevas reacciones adversas

radiofarmaco) (YSomakit®)
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Comentarios y recomendaciones

Se han notificado casos de hipoglucemia cuando abiraterona ha sido
administrada en pacientes diabéticos en tratamiento con pioglitazona
o repaglinida.

Se recomiendan medir los niveles de azucar frecuentemente en
dichos pacientes.

Se ha identificado un posible aumento de riesgo de perforaciones
gastrointestinales tras la administracion de alectinib en pacientes con
factores de riesgo, tales como historial de diverticulitis, metastasis
en el tracto gastrointestinal o en tratamiento concomitante de
medicacion con riesgo conocido de perforacion gastrointestinal.

Se recomienda a los profesionales sanitarios valorar la interrupcion
del tratamiento en pacientes que desarrollen perforacion
gastrointestinal e informar a los pacientes de los sintomas de las
perforaciones gastrointestinales, y que en caso de que los presenten,
consulten rapidamente a su médico.

Fotofobia.

Dolor en la zona de inyeccion.

Continta en la pagina siguiente —>



Informacion de seguridad

Farmaco (medicamento/s) Problema de seguridad (RAM)

Riesgo de insuficiencia
cardiorrespiratoria aguda y
reacciones inmunitarias.

Galsulfasa
(vNaglazyme®)

Ibuprofeno/ pseudoefedrina
(Bisolfren®, Gripaduo®,

Neuropatia dptica isquémica

Pharmafren®)
lobitridol Reacciones adversas cutaneas
(Xenetix®) graves, bradicardia

Levonorgestrel (dispositivos Nuevas reacciones adversas
intrauterinos: Jaydess®, Kyleena®,

Levosert®, Mirena®)

77 utecio Sindrome de lisis tumoral
(vLutathera®)
Metadona Toxicidad en lactantes

(Eptadone®, Metasedin®,
Mysio®), levometadona
(Levometadona Molteni®)

expuestos a través de la

leche materna, insuficiencia
suprarrenal, disminucion

de las hormonas sexuales,
aumento de prolactina,
hipoglucemia e interaccion con
farmacos serotoninérgicos

Comentarios y recomendaciones

Riesgo de insuficiencia cardiorrespiratoria aguda:

Se recomienda precaucion cuando se administre a pacientes
sensibles a la sobrecarga de volumen de liquido, como aquellos con
un peso de 20 kg o menos, con dolencia respiratoria subyacente
aguda o con la funcion cardiaca y/o respiratoria afectada, ya que
existe un riesgo de insuficiencia cardiaca congestiva.

Durante la perfusién se debe disponer de acceso inmediato a medidas
de supervision y asistencia médica adecuadas.

Algunos pacientes pueden necesitar periodos de observacion
prolongados que se deben basar en las necesidades individuales.

Reacciones inmunitarias:

Se han observado reacciones por inmunocomplejos de tipo Ill (como
glomerulonefritis membranosa) tras la administracion de galsulfasa.
Si se producen estas reacciones inmunitarias, se debera considerar
la interrupcidn de la administracién del farmaco, instaurar el
tratamiento médico adecuado, y, en base a los riesgos y beneficios,
decidir la readministracién de galsulfasa.

Se han notificado casos de neuropatia dptica isquémica asociados
con el uso de pseudoefedrina. Se recomienda una suspension de
este tratamiento en caso de una pérdida repentina de la visién o una
disminucion de la agudeza visual.

Tras la administracion de iobitridol, se han notificado casos de
reacciones adversas cutaneas graves, incluso mortales, como
sindrome DRESS (reaccién a farmaco, erupcion con eosinofilia y
sintomas sistémicos), sindrome de Stevens-Johnson, necrolisis
epidérmica toxica (NET o sindrome de Lyell) y pustulosis exantémica
generalizada aguda.

Se recomienda a los profesionales sanitarios vigilar estrechamente
a los pacientes y advertirles de los signos y sintomas de estas
reacciones, interrumpir la administracion de iobitridol de inmediato
si hay indicios de reaccién de hipersensibilidad grave y no volver

a administrar el farmaco en ninglin momento a un paciente que
presente estas reacciones tras su uso.

De forma adicional se ha identificado bradicardia como posible
reaccion adversa.

Mareo.

Se han notificado casos de sindrome de lisis tumoral, tras el
tratamiento con 177Lutecio.

Se recomienda a los profesionales sanitarios la administracion
cuidadosa de este farmaco en pacientes con antecedentes de
insuficiencia renal y alta carga tumoral, ya que pueden tener mayor
riesgo.

Se debe evaluar la funcidn renal y el balance electrolitico, al inicio y
durante el tratamiento.

Toxicidad por opioides en lactantes expuestos a través de la leche
materna:

La metadona se excreta en la leche materna en bajos niveles. La
cantidad excretada de metadona/levometadona no es suficiente para
eliminar completamente los sintomas de abstinencia en los bebés
lactantes, sin embargo, puede atenuar la gravedad del “sindrome de
abstinencia neonatal".

Continta en la pagina siguiente —>
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Farmaco (medicamento/s)

Moxifloxacino
(Abimox®, Actira®, Erelan®,
Vigamox® y EFG)

Nivolumab
(vOpdivo®)
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Problema de seguridad (RAM)

Reacciones adversas cutaneas
graves, pancitopenia, sindrome
de secrecion inadecuada de
hormona antidiurética, coma
hipoglucémico, delirio y
rabdomidlisis

Histiocitosis hematofagica

Comentarios y recomendaciones

ELl médico especialista sera quien recomiende la lactancia, y debera
valorar si la mujer esta tomando dosis estable de mantenimiento, asf
como cualquier consumo continuado de sustancias ilicitas.

En aquellos casos que se considere la lactancia, se prescribira la dosis
mas baja posible. Se debe indicar a la madre que vigile al lactante para
observar si presenta sedacion o dificultades respiratorias y que debe
acudir al médico inmediatamente si presentan estos sintomas.

En caso de que sea necesario abandonar la lactancia, se recomienda un
destete gradual, ya que uno brusco podria aumentar los sintomas de
abstinencia en el lactante.

Insuficiencia suprarrenal:

Los analgésicos opioides pueden provocar insuficiencia

suprarrenal reversible que requiera supervision y tratamiento con
glucocorticosteroides. Los sintomas incluyen: nauseas, vémitos,
pérdida del apetito, cansancio, debilidad, mareo o hipotensién arterial.

Disminucion de las hormonas sexuales y aumento de la prolactina:

El uso a largo plazo de analgésicos opioides puede asociarse con una
disminucion de los niveles de las hormonas sexuales y un aumento
de la prolactina. Los sintomas son, entre otros, una disminucion de la
libido, impotencia o amenorrea.

Hipoglucemia:

Se han notificado casos de hipoglucemia relacionados con sobredosis
0 aumento escalonado de la dosis. Se recomienda una monitorizacion
regular de la glucemia durante el aumento escalonado de la dosis.

Interaccion con farmacos serotoninérgicos:

El sindrome serotoninérgico puede producirse con la administracion
simultédnea de metadona/levometadona con petidina, inhibidores de
la monoaminoxidasa (IMAQ), antidepresivos triciclicos, inhibidores
selectivos de la recaptacion de la serotonina o serotonina 'y
norepinefrina. Los sintomas incluyen cambios en el estado mental,
inestabilidad autondmica, anomalias neuromusculares y/o sintomas
gastrointestinales.

Reacciones adversas cutaneas graves:

Se han notificado reacciones adversas cutaneas graves que pueden
poner en peligro la vida o incluso ser mortales, que incluyen necrdlisis
epidérmica toxica (NET o sindrome de Lyell), sindrome de Stevens-
Johnson y pustulosis exantematica generalizada aguda.

Se recomienda a los profesionales sanitarios una estrecha
monitorizacion de los pacientes, informarlos de los signos y sintomas
de las reacciones cutdneas graves. En caso de aparicion de los
mismos, interrumpir inmediatamente el tratamiento y considerar uno
alternativo.

No se debe reiniciar el tratamiento con este farmaco en ningdn
momento si el paciente desarrolla alguna de las reacciones
anteriormente enumeradas.

De forma adicional se han identificado pancitopenia, sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH), coma
hipoglucémico, delirio y rabdomidlisis como posibles reacciones
adversas.

Se han notificado casos de histiocitosis hematofagica en pacientes en
tratamiento con nivolumab. En la mayoria de los casos notificados, se
notificd una terapia concomitante o previa con inhibidores PD-1 o PD-L1.

Por lo tanto, se debe extremar la precaucion en estas situaciones. Esta
RAM respondid bien al tratamiento con corticosteroides en la mayoria
de los casos notificados.

Continta en la pagina siguiente —>
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Farmaco (medicamento/s)
Pegaspargasa
(vOncaspar®)

Perampanel
(Fycompa®)

Pitavastatina
(Alipza®, Livazo®)

Sarilumab
(vKevzara®)

Semaglutida
(vOzempic®)

Sofosbuvir/velpatasvir:
(YEpclusa®, vVosevi®)

Problema de seguridad (RAM)

Nuevas reacciones adversas

Hepatotoxicidad, sindrome de
Stevens Johnson

Nuevas reacciones adversas

Nuevas reacciones adversas

Ajuste dosis, cetoacidosis
diabética y pancreatitis aguda

Bradicardia grave y bloqueo
cardiaco en tratamientos
concomitantes con
amiodarona, angioedema y
erupcion

Comentarios y recomendaciones

Shock anafilactico, necrdlisis epidérmica téxica.

Hepatotoxicidad:

Se han notificado casos de hepatotoxicidad, principalmente por
aumento de las enzimas hepaticas, debido al uso concomitante
de este farmaco con otros antiepilépticos. Se recomienda una
monitorizacion de la funcidén hepatica en pacientes en los que se
observe un aumento de enzimas hepaticas.

Sindrome de Stevens Johnson:

Se incluye esta reaccion adversa, junto con sus sintomas habituales,
pero no exclusivos: desprendimiento cutaneo (necrosis epidérmica,
ampollas), piel eritematosa, progresion rapida, lesiones dolorosas
atipicas con forma de diana, maculas purpuricas muy diseminadas o
eritema de gran tamano y afectacidn erosiva o con ampollas de mas
de dos membranas mucosas.

Se recomienda a los profesionales sanitarios no reanudar el
tratamiento con perampanel si el paciente ha desarrollado sindrome
de Stevens Johnson o sindrome DRESS (reaccion a farmaco con
eosinofilia y sintomas sistémicos) tras el uso del farmaco.

Sindrome tipo lupus, angioedema, ginecomastia.

Celulitis, neumonia.

El autocontrol de la glucosa en sangre es necesario para ajustar la
dosis de sulfonilurea e insulina, especialmente cuando se comienza
el tratamiento con semaglutida y se reduce la dosis de insulina. Se
recomienda reducir la dosis de insulina de forma gradual.

Cetoacidosis diabética:

Se ha notificado cetoacidosis diabética en pacientes
insulinodependientes que tuvieron una interrupcion o una reduccién
rdpida de la dosis de insulina cuando se inicid el tratamiento con un
agonista del receptor de GLP-1, como semaglutida.

De forma adicional se ha identificado pancreatitis aguda como posible
reaccion adversa.

Bradicardia grave y bloqueo cardiaco:

Se han notificado casos potencialmente mortales de bradicardia
grave y blogueo cardiaco cuando se utilizan tratamientos que
contienen sofosbuvir en combinacién con amiodarona. Por lo general,
la bradicardia se ha producido en cuestién de horas o dias tras el inicio
del tratamiento, pero se han observado casos con un tiempo mas
largo hasta su aparicién, en su mayoria hasta 2 semanas después.

Por lo tanto, con respecto al tratamiento concomitante de amiodarona
y fdrmacos que contengan sofosbuvir:

- Solo se debe administrar en aquellos pacientes que no toleren o
estén contraindicados otros tratamientos antiarritmicos alternativos.

- Se recomienda que los pacientes se sometan a monitorizacién
cardiaca en un centro hospitalario durante las primeras 48 horas de
la administracion concomitante, después de lo cual se debe realizar
un seguimiento ambulatorio o una autovigilancia de la frecuencia
cardiaca diariamente durante al menos las primeras 2 semanas de
tratamiento.

- Se debe indicar a los pacientes cudles son los sintomas de
bradicardia y blogueo cardiaco, e indicarles que acudan urgentemente
al médico si los experimentan.

Continta en la pagina siguiente —>

553



Informacion de seguridad

Farmaco (medicamento/s)

Venetoclax
(vVenclyxto®)

Problema de seguridad (RAM)

Reacciones adversas cutaneas
graves, pancitopenia, sindrome
de secrecion inadecuada de
hormona antidiurética, coma
hipoglucémico, delirio y
rabdomiélisis

Comentarios y recomendaciones

Adicionalmente, se recuerda a los profesionales sanitarios que, por
la semivida prolongada de la amiodarona, también se debe realizar la
monitorizacion cardiaca anteriormente descrita a aquellos pacientes
gue hayan dejado de tomar amiodarona pocos meses antes y vayan a
comenzar el tratamiento con sofosbuvir/ velpatasvir.

De forma adicional se han identificado angioedema y erupcion como
posibles reacciones adversas.

Se han notificado casos de infecciones graves, incluyendo sepsis con
desenlace mortal.

Se requiere la vigilancia de cualquier signo o sintoma de infeccidn.

En caso de sospechas de infecciones se recomienda administrar un
tratamiento oportuno, incluyendo antibidticos, y reducir o interrumpir
la dosis.

(v): medicamentos de ‘seguimiento adicional’ (durante sus primeros 5 afios desde la autorizacidn y también los farmacos que
requieren alguna nueva medida de minimizacion de riesgos) de los que se recomienda la notificacién de TODAS las sospechas
de reacciones adversas que identifiquen los ciudadanos y los profesionales sanitarios. Ver “¢Cémao notificar?” en la seccion

Informacién importante.
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