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BOLETIN AEMPS: NUEVA INFORMACION DE SEGURIDAD PROCEDENTE DE LA
EVALUACION PERIODICA DE LOS DATOS DE FARMACOVIGILANCIA

La AEMPS en su Boletin Mensual sobre medicamentos, del mes de febrero, ha emitido nueva
informacion de seguridad procedente de la evaluacién periddica de los datos de farmacovigilancia

La informacién de seguridad se incorporard a las fichas técnicas y los prospectos de los
medicamentos que contienen los principios activos mencionados.

» Asfotasa alfa 2: inmunogenicidad

Se han notificado casos de anticuerpos contra el medicamento, asi como una eficacia clinica
reducida de asfotasa alfa. Actualmente, los datos disponibles son limitados en cuanto al tiempo
gue transcurre hasta su aparicion y en cuanto a las medidas que.se;pueden tomar,para mitigar o
solucionar estos acontecimientos. En uno de los casos, eljpaciente reanudé la administracion,de
asfotasa alfa tras someterse a plasmaféresis y recibir tratamiento con rituximab; sin embargo, los
datos son insuficientes para respaldar la inclusiéon de recomendaciones sobre un régimen de
desensibilizacion.

» Capecitabina: interacciéon con brivudina

El uso concomitante de fluoropirimidinas (capecitabina/y 5-fluorouracilo) y brivudina esta
contraindicado. Se han notificade casos mortales después de una interaccion originada por la
inhibicion de la dihidropirimidina dehidrogenasa por brivudina, lo que provoca un aumento de la
toxicidad de la fluoropirimidina. Debe haber al menos un periodo de espera de 4 semanas entre el
final de tratamiento con brivudina y el'comienzo de la terapia‘'con capecitabina. El'trattamiento con
brivudina debe ser iniciado 24 horas después\de la Ultima dosis deicapecitabina«<En el caso de
una administracion accidental de brivudina a, pacientes que estan siendo tratados con
capecitabina, deberan tomarse medidas efectivas para reducir la toxicidad de capecitabina. Se
recomienda acudir inmediatamente al hospital e iniciarse,todas las medidas para_préevenir
infecciones sistémicas y deshidratacion.

e Ceftriaxona: reaccion de hipersensibilidad, reaccion de Jarisf-Herxheimer

Reaccion de hipersensibilidad

Se han notificado reacciones adversas cutaneas graves, entre ellas sindrome de reaccion a
medicamentos con eosinofilia y sintomas sistémicos (DRESS) que pueden ser mortales o
amenazantes para la vida, asociados al tratamiento con ceftriaxona, aunque se desconoce la
frecuencia de estos acontecimientos.

Reaccion de Jarisf-Herxheimer

Algunos pacientes con infecciones por espiroquetas pueden sufrir una reaccién de Jarish-
Herxheimer poco después de comenzar el tratamiento con ceftriaxona. La reaccién de Jarish-
Herxheimer suele ser una condicién autolimitante o puede ser manejada con tratamiento sinto-
mético. El tratamiento con antibidticos no se debe interrumpir en el caso de sintomas de JHR.

« Dasatinib: microangiopatiaa trombética y sintomas de abstinencia musculoesquelética

Los inhibidores de tirosina quinasa BCR-ABL se han asociado a microangiopatia trombética
(MAT), incluyendo notificaciones de casos individuales para Dasatinib. Si se asocian hallazgos de
laboratorio o clinicos con MAT en un paciente que recibe Dasatinib, se debe interrumpir el
tratamiento y realizar una evaluacion de la MAT, incluida la actividad de la enzima ADAMTS13 (A
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di-sintegrin-like and metalloprotease with thrombospondin type 1 motif no. 13, también conocida
como proteasa de escision del factor de von Willebrand) y la determinacion de anticuerpos anti-
ADAMTS13. No debe reanudarse el tratamiento si el anticuerpo anti-ADAMTS13 se eleva junto
con una baja actividad de ADAMTS13.

De forma adicional se incluye dolor musculoesquelético durante o después de la interrupcién del
tratamiento, en la ficha técnica de Dasatinib.

e Fentanilo citrato solucidn inyectable: dependencia, abuso y sindrome de abstinencia

Se pueden desarrollar tolerancia, dependencia fisica y psicolégica tras la administracion repetida
de opioides. Los riesgos aumentan en los pacientes con antecedentes personales de abuso de
sustancias (incluidos el abuso o la adiccién de drogas o alcohel):

La administracion repetida a intervalos cortos durantesperiodos prolongados puede dar lugar al
desarrollo de un sindrome de abstinencia trasdla interrupcion del tratamiento, que se puede
manifestar por la aparicion de los siguientes efectos adversos.ghauseas, vomitos, diarrea,
ansiedad, escalofrios, temblores y sudoracion.

De forma adicional se ha identificado “delirio” como nueva reaccion adversa asociada al, uso de
Fentanilo citrato solucion inyectable,/de frecuencia no conocida.

» Loperamida/Loperamida simeticona: reacciones cardiacas por sobredosis

Adicionalmente al riesgo ya conocido de prolongacion del intervalo QT y torsades de pointes, se
han notificado episodios cardiacos relacionados prolongacion de los complejos QRS; asociados a
sobredosis. Se recuerda que los pacientes no deben superar la'dosis nisla.duraeién recomendada
del tratamiento.

» Misoprostol (indicacion ginecoldgica): recomendaciones en,embarazo

Misoprostol se utiliza para la induccion del parto a término, a dosis bajas durante un periodo corto
de tiempo. Cuando se utiliza en ese momento del embarazo no existe riesgo de malformaciones
fetales. Sin embargo, no debe utilizarse durante ningln otro momento del embarazo ya que se ha
notificado un riesgo tres veces mayor de malformaciones fetales (incluyendo sindrome de
Moebius, sindrome de bandas amniéticas y anomalias del sistema nervioso central) en embarazos
expuestos a misoprostol durante el primer trimestre.

» Pertuzumab: reacciones ala perfusién y reacciones de hipersensibilidad/anafilaxis

Reacciones a la perfusion

Pertuzumab se ha asociado con reacciones a la perfusion, incluyendo acontecimientos con
desenlace mortal. Se recomienda la observacion estrecha de las pacientes durante la primera
perfusion y en los 60 minutos siguientes y durante las perfusiones posteriores y en los 30-60
minutos siguientes a las mismas. Si se produce una reaccion a la perfusion clinicamente relevante,
se debe reducir la velocidad de perfusién o interrumpirse y administrarse el tratamiento médico
apropia-do. Se debe evaluar y vigilar estrechamente a las pacientes hasta la resolucion completa
de los signos y sintomas. Se debe considerar la interrupcion permanente de Pertuzumab en
pacientes con reacciones a la perfusién graves. Esta valoracion clinica se debe basar en la
gravedad de la reaccion precedente y en la respuesta al tratamiento administrado para la reaccion
adversa.
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Reacciones de hipersensibilidad/anafilaxis

Las pacientes deben ser observadas estrechamente en cuanto a reacciones de hipersensibilidad.
Se ha observado hipersensibilidad grave, incluyendo anafilaxis y acontecimientos con desenlace
mortal. Los medicamentos para tratar tales reacciones, asi como el equipo de emergencia, deben
estar disponibles para su uso inmediato. Se debe suspender permanentemente el tratamiento con
Pertuzumab en caso de reacciones de hipersensibilidad (anafilaxia) Grado 4 NCI-CTCAE,
broncoespasmo o sindrome de sufrimiento respiratorio agudo.

» Otras reacciones adversas identificadas después de la evaluacion de los datos de
farmacovigilancia

Principio activo MNuevas reacciones adversas
Azacitidina Pericarditis
Cefuroxima sodica (uso intracameral) Ederma macular
Ebastina Aumento del apetito y aumento de peso
Fentanilo (parches transdérmicos) Deficiencia androgénica, delirio
Imatinib Microangiopatia trombdtica
Milnacipran Miocardiopatia de Takotsubo
Mirabegron Estado confusional

Sarcoidosis, meningitis aséptica, anemia

Nivolumab monoterapia .. .
hemolitica y autoinmune

Meningitis aséptica, anemia hemolitica y

Nivolumab en combinacién con Ipilimumab .
autoinmune

Nurinersén Meningitis aséptica
Oxido nitroso Convulsiones generalizadas
Vacuna frente a rotavirus Urticaria

Vacuna frente al sarampion, parotiditis y rubeola | Llanto

Disponible en:

https://www.aemps.qgob.es/informa/boletines-AEMPS/boletinMensual/2019/febrero/docs/boletin-
mensual-MUH febrero-2019.pdf

La Habana, 23 de abril de 2019
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