Pismo lijeénicima o osteonekrozi éeljusti u bolesnika s malignom bolesti

povezanom s primjenom bevacizumaba (Avastin®) uz istovremenu ili prethodnu
primjenu bisfosfonata

Postovana kolegice/postovani kolega,

Roche d.o.0. u suradnji s Agencijom za lijekove i medicinske proizvode Zeli Vas obavijestiti
o vaZnim podacima vezanim uz sigurnost lijeéenja Avastinom (bevacizumab).

SaZetak

U bolesnika s malignom bolesti prijavljeni su slucajevi osteonekroze &eljusti u vezi
s lijeCenjem Avastinom od kojih je veéina prethodno ili istovremeno bila lijeéena
intravenski primijenjenim bisfosfonatima.

LijeCenje Avastinom moZe biti dodatni faktor rizika za razvoj osteonekroze celjusti.

Ovaj potencijalni rizik treba osobito uzeti u obzir kod istovremene ili uzastopne
primjene Avastina i bisfosfonata.

Pregled zuba i odgovarajuéi preventivni stomatologki zahvati moraju se uzeti u obzir
prije lijeCenja Avastinom. U bolesnika koji su prethodno primili ili intravenski
primaju bisfosfonate treba izbjegavati invazivhe stomatologke zahvate, ako je
moguce.

Dodatne informacije o sigqurnosti primjene lijeka

Procjenjuje se da je Avastin do danas propisan za primjenu u vi§e od 800 000 bolesnika s
malignom bolesti.

Kumulativnom analizom tvrtkine baze podataka o sigurnosti ADVENT, koja obuhvaca
podatke iz klinikih ispitivanja i spontano prijavljene nuspojave, prepoznato je 55 slucajeva
osteonekroze Celjusti. Stope prijavijenih sluéajeva &ine se niskima, nizim od 1 na 10000
bolesnika.

Vecina slucajeva pojavila se tijekom primjene kemoterapije uz istovremeno ili prethodno
lijeCenje bisfosfonatima. Mnogi od tih bolesnika lijeéeni su i drugim metodama koje su
poznati faktori rizika za osteonekrozu/osteonekrozu &eljusti (npr. radioterapija,
glukokortikoidi).

Pojava osteonekroze &eljusti povezana je s lijeéenjem bisfosfonatima. Bisfosfonati imaju
vrlo dugo vrijeme poluZivota i mogu ostati aktivni u kotanom tkivu vige mjeseci nakon
prestanka lije¢enja.

Avastin ima protivan u¢inak na angiogenezu, a taj se mehanizam trenuta&no istraZuje radi
utvrdivanja potencijalnog utjecaja na klini&ki tijek osteonekroze Celjusti.
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SaZetak opisa svojstava lijeka za Avastin se dopunjuje radi uklju€ivanja novih sigurnosnih
informacija o osteonekrozi éeljusti, kako slijedi:

4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Prijavijeni su slucajevi osteonekroze é&eljusti u bolesnika s malignom boleséu lijeéenih
Avastinom, od kojih je vecina prethodno ili istovremeno bila lijiecena intravenski
primijenjenim bisfosfonatima, koji su poznati rizik za osteonekrozu Celjusti. Potreban je
oprez prilikom istovremene ili uzastopne primjene Avastina i iv. primjenjenih bisfosfonata.

Kao faktor rizika takoder su prepoznati invazivni stomatologki zahvati. Prije pocetka
ljeCenja Avastinom potrebno je razmotriti provodenje stomatoloskog pregleda i
odgovarajucih preventivnih stomatoloskih zahvata. U bolesnika koji su prethodno primili ili
primaju bisfosfonate intravenski treba izbjegavati invazivne stomatoloske zahvate, ako je
moguce.

4.8 Nuspojave

U bolesnika lije¢enih Avastinom prijavljeni su sluéajevi osteonekroze Celjusti, a vedina ih
se pojavila u bolesnika s prepoznatim faktorima rizika za osteonekrozu Celjusti, osobito u
onih koji su intravenski lijeceni bisfosfonatima ifili koji u anamnezi imaju bolesti zuba koje
zahtijevaju invazivne stomatolo$ke zahvate (vidjeti dio 4.4).

Poziv na prijavijivanje nuspojava

Molimo Vas da sve zapaZene nuspojave, sukladno Zakonu o lijekovima (NN 71/2007 i
45/2009) i Pravilniku o farmakovigilanciji (NN 125/09), prijavite Agenciji za lijekove i
medicinske proizvode. Prijave je moguce poslati postom (Ksaverska cesta 4, 10 000
Zagreb), telefaksom (01/4884-110) ili elektronskom postom u Word formatu
(nuspojave@halmed.hr). Obrazac za prijavu nuspojave za zdravstvenog radnika mozete
pronadi na web stranici Agencije: www.halmed.hr.

Ukoliko su Vam potrebne dodatne informacije o lijeéenju Avastinom mozete se obratiti
tvrtki Roche d.o.o. Banjav¢i¢eva 22, Zagreb (tel: 01/4722-333, fax: 01/4722-300, e-mail:
drugsafety.croatia@roche.com). Kontakt osobe su Aima Nuki¢, mag.pharm. ili dr. Suzana
Kober.

S postovanjem,
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Odgovorna osoba za farmakovigilanciju ‘Direktor medicinskog odjela
Roche d.o.0. Banjavdi¢eva 22 Tel. +385 1 47 22 333 01B 18787746778
za trgovinut i usiuge 10000 Zagreb Fax +385 1 47 22 300 Ziro radun 2360000-1101914544

otvoren kod Zagrebatke banke d.d.
2/2




