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NOTA DE SEGURIDAD DE MEDICAMEN

USTEKINUMAB: ACTUALIZACION DE LA INFORMACION DE SEGURIDAD
REFERENTE A LAS INFECCIONES OPORTUNISTAS Y LAS REACCIONES
RELACIONADAS CON LA INFUSION.

EL CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA DE LA DIRECCION
NACIONAL DE FARMACIA Y DROGAS DEL MINISTERIO DE SALUD,
DANDOLE SEGUIMIENTO A LAS ALERTAS Y NOTAS INFORMATIVAS
EMITIDAS POR LAS AUTORIDADES REGULADORAS INTERNACIONALES
EN MATERIA DE MEDICAMENTOS CONSIDERA PERTINENTE
COMUNICARLES LA SIGUIENTE INFORMACION:

El PRAC luego de una revision del PSUR efectuada en el 2020, el 3 de septiembre
de 2021 recomendo a la EMA se agregue informacién actualizada al texto de la
Seccion de Advertencias de la Ficha Técnica y al Folleto de informacién del
paciente de la Unién Europea.

Ustekinumab se utiliza para el tratamiento de las siguientes enfermedades
inflamatorias:

e Psoriasis en placas - en adultos y nifios de 6 afios en adelante
e Artritis psoriasica - en adultos

¢ Enfermedad de Crohn de moderada a grave - en adultos

o Colitis ulcerosa de moderada a grave - en adultos

El Ustekinumab es un anticuerpo monoclonal 1gG1k antiinterleucina (IL)-12/23
totalmente ~ humano que se
produce utilizando tecnologia del ADN recombinante en una linea celular del
mieloma de ratén.

Mecanismo de accién: el ustekinumab es un anticuerpo monoclonal IgG1k
totalmente humano que se une con gran afinidad y especificidad a la subunidad
proteica p40 de las citocinas humanas IL-12 e IL-23, inhibiendo su actividad al
impedir que estas citocinas se unan a su proteina receptora IL-12RB1, receptor
gue se expresa en la superficie de las células inmunitarias. El ustekinumab no
puede unirse ni a la IL-12 ni a la IL-23 que ya estén previamente unidas a los
receptores IL-12RB1 en la superficie celular. Por ello, es poco probable que
ustekinumab contribuya a la citotoxicidad mediada por el complemento o por
anticuerpos sobre la célula que porta los receptores. La IL-12 y la IL-23 son
citocinas heterodimeras secretadas por las células presentadoras de antigenos
activadas, tales como los macrofagos y las células dendriticas. La IL-12 y la IL- 23
participan en la funcién inmunitaria al contribuir a la activaciéon de los linfocitos
Natural Killer (NK) y a la activacion y diferenciacion de los linfocitos T CD4+. Las
alteraciones en la regulacion de estas citocinas se han asociado a enfermedades
de mediacién inmunitaria, como la psoriasis. El ustekinumab impide las
contribuciones de la IL-12 y la IL-23 a la activacion de las células inmunitarias,
como la sefalizacion intracelular y la secrecién de citocinas. Asi, se cree que
ustekinumab interrumpe las cascadas de senalizacion y citocinicas relacionadas
con la patologia psoriasica.
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Recomendaciones

El siguiente texto se ha solicitado se agregue a la Ficha Técnica y Prospecto del
producto:

Infecciones oportunistas
Ficha Técnica, Seccion 4.4.
Infecciones

Ustekinumab puede tener el potencial de aumentar el riesgo de infecciones y
reactivar infecciones latentes. En estudios clinicos, se han observado infecciones
bacterianas, flngicas y virales serias en pacientes que reciben Ustekinumab.

Se han reportado infecciones oportunistas en pacientes tratados con
ustekinumab.

L]

Prospecto Seccion 4

Infecciones — estos pueden necesitar tratamiento urgente. Informe a su médico
de inmediato si nota alguno de los siguientes signos.

[...]

Ustekinumab puede reducir su capacidad para combatir las infecciones. Algunas
infecciones pueden volverse serias y puede incluir infecciones causadas por
virus, hongos o bacterias, incluidas infecciones que ocurren principalmente
en personas con un _sistema inmunolégico debilitado (infecciones
oportunistas)

Reacciones relacionadas con la infusion:

Ficha Técnica, seccion 4.4:

Reacciones de hipersensibilidad sistémica y respiratoria

Sistémica

[.]

Reacciones relacionadas con la infusién

En los ensayos clinicos _se observaron reacciones relacionadas con la
infusion. Se han reportado reacciones serias relacionadas con la infusion,
incluidas reacciones anafilacticas a la infusién, en el entorno posterior a la
comercializacion. Si se observa una reaccion seria o potencialmente mortal,
se debe instituir la terapia adecuada y se debe suspender ustekinumab.

Prospecto, Seccion 4
Efectos secundarios serios

Algunos pacientes pueden tener efectos secundarios serios que pueden necesitar
tratamiento urgente.

Reacciones relacionadas con la infusion

Si_esta recibiendo tratamiento para la enfermedad de Crohn o la colitis
ulcerosa, la primera dosis de ustekinumab se administra mediante un goteo
en una vena (perfusién intravenosa). Algunos pacientes han experimentado
reacciones alérgicas graves durante la perfusion.
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Situacion en Panama

En el Centro Nacional de Farmacovigilancia (CNFV) no se han recibido
notificaciones de sospecha de reacciones adversas de medicamentos conteniendo
ustekinumab relacionadas con las afectaciones sefaladas en esta nota de
seguridad.

En el Centro Centro Nacional de Farmacovigilancia (CNFV) se han emitido las
siguientes Notas de Seguridad relacionadas con el ustekinumab:

o Nota Informativa de Seguridad N° 0052/CNFV/DFV/DNFD del 20 de abril
de 2015: “USTEKINUMBA: SERIOS DESORDENES DE LA PIEL
(DERMATITIS EXFOLIATIVA'Y PSORIASIS ERITODERMICA)”.

e Nota de Seguridad de Medicamentos N° 040/CNFV7DFV7DNFD: “RIESGO
DE NEUMONIA INTERTICIAL CON USTEKINUMAB".

Recomendacion del Centro Nacional de Farmacovigilancia:

Se exhorta a los profesionales de la salud tomar en consideracion la informacién
de seguridad comunicada en esta nota de seguridad. A los pacientes se les
recomienda consultar al profesional de la salud por cualquier duda o inquietud
sobre su terapia.

Al informar, proporcione la mayor cantidad de informacion relevante posible, entre
ellas la informacion sobre el nimero de lote, fechas del tratamiento, el historial
médico, descripcion de los medicamentos concomitantes, las fechas de inicio y
finalizacién de la reaccién adversa y la marca del producto.

Solicitar a los laboratorios fabricantes de los productos que contengan
ustekinumab que actualicen la informacién sobre la situaciéon antes descrita. Esta
informacién, también debe estar en las monografias donde se describen las
caracteristicas de ustekinumab y los Folletos de informacion para el paciente.

Ante las sospechas de reacciones adversas, y fallas terapéuticas, les
recomendamos a los profesionales sanitarios notificarlas al CNFV del Ministerio
de Salud (MINSA), a través de los formularios correspondientes. Se les recuerda
que estd  disponible el portal de notificaciones en linea
(www.notificacentroamerica.net).

Fuentes Bibliograficas:

e Vademecum [ en linea] https://www.vademecum.es/principios-activos-ustekinumab-
104ac05>< [Consultada: 29/10/2021]>.

e CIMA AEMPS [ en

linea]https://cima.aemps.es/cima/dochtm|/p/108494004/P 108494004.htmli><
[Consultada: 29/10/2021]>.

» Base de Datos sobre Notificaciones de Reacciones Adversas de Medicamentos (RAMS)
de la Direccion Nacional de Farmacia y Drogas; Ministerio de Salud, Panama [ en linea <
[Consultada: 29/10/2021}>.

PD.: El objetivo de esta alerta es difundir la informacion sobre la seguridad de los
medicamentos basados en las comunicaciones de las Agencias Reguladoras
Internacionales. En esta alerta se incluye traduccion no oficial del texto original. Por lo que
sb6lo es de caracter informativo. Cualquier incoherencia en el texto, prevalecera la
informacién contenida en el texto en su idioma original.
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