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NOTA DE SEGURIDAD DE MEDICAMENTOS

FACTOR VIIl DE LA COAGULACION: LA EVIDENCIA CIENTIFICA DISPONIBLE NO
PERMITE ESTABLECER DIFERENCIAS EN EL DESARRROLLO DE INHIBIDORES
SEGUN EL TIPO DE MEDICAMENTOS.

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 AUTORIDADES
REGULATORIAS INTERNACIONALES EN MATERIA DE MEDICAMENTOS
CONSIDERA PERTINENTE COMUNICARLES LA SIGUIENTE INFORMACION:

La Agencia Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), informa que
la formacion de anticuerpos neutralizantes (inhibidores) contra el factor VIII (FVIII) de la
coagulacion es una complicacion conocida del tratamiento de los pacientes con hemofilia
A con el tratamiento de sustitucion. Estos inhibidores son generalmente inmunoglobulinas
IgG dirigidas contra la actividad procoagulante del factor por lo que la formacion de los
mismos redunda en una pérdida sobre el control de los episodios hemorragicos del
paciente.

No existe evidencia cientifica clara y consistente que permita establecer diferencias en el riesgo de
desarrollo de inhibidores entre los dos tipos de medicamentos que contienen Factor VIl (derivado del
plasma o recombinante).

Recientemente, el Comité Europeo para la Evaluacion de Riesgos en Farmacovigilancia
(PRAC, por sus siglas en inglés) ha finalizado la revision acerca del riesgo de desarrollo
de inhibidores tras la administracion de medicamentos con FVIII de la coagulacién en
pacientes con hemofilia A no tratados previamente con estos productos.

La revision se inici6 tras conocerse los resultados del estudio SIPPET? (Survey of
Inhibitors in Plasma-Product Exposed Toddlers) pues si bien, y tal y como acaba de
referirse, la formacion de inhibidores ya es un hecho conocido, el citado estudio concluia
que los inhibidores se desarrollan mas frecuentemente en pacientes que reciben FVIII
recombinante que en aquellos que reciben FVIII derivado del plasma.

Durante el curso de la evaluacion fueron analizados ademas del estudio mencionado, los
datos procedentes de ensayos clinicos, de estudios observacionales y de la literatura
publicada.

Las principales conclusiones alcanzadas han sido las siguientes:

 Dado que los estudios revisados difieren en disefio, poblaciones de pacientes
incluidas y resultados, no puede concluirse que existan evidencias claras y
consistentes que permitan establecer diferencias en cuanto al riesgo de desarrollo de
inhibidores entre ambos tipos de FVIII (derivado del plasma o recombinante).

o Debido a las diferencias existentes entre los productos individuales incluidos dentro de
cada una de los dos tipos de FVIIl, se considera que la evaluacion del riesgo de
desarrollo de inhibidores deberia realizarse para cada uno de los medicamentos en
lugar de a nivel del tipo de medicamento. El riesgo para cada medicamento individual
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continuara evaluandose a medida que se disponga de mayor evidencia al respecto
procedente de estudios actualmente en marcha.

En base a ello, el PRAC recomienda actualizar la informacion de la ficha técnica y
prospecto de todos los medicamentos compuestos por el FVIIl de la coagulacién. El
desarrollo de inhibidores sera incluido, como reaccién adversa de aparicion muy frecuente
entre los pacientes que no hayan recibido tratamiento previo con este tipo de productos, y
con frecuencia de aparicién poco frecuente en pacientes tratados previamente. Ademas,
se especificara que el riesgo de sangrado es menor con niveles bajos de estos inhibidores
que con niveles elevados.

Estas recomendaciones deberan ser valoradas por el Comité de Medicamentos de Uso
Humano (CHMP) de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) y posteriormente
hacerse efectivas mediante la correspondiente Decision de la Comisién Europea (CE). La
AEMPS emitira una nueva nota informativa, en caso de que dicha Decisiéon difiera
sustancialmente de las recomendaciones que acaban de exponerse.

Ante las sospechas de reacciones adversas, fallas farmacéuticas y falla terapéuticas, les
recomendamos a los profesionales sanitarios notificarlas al CNFV del Ministerio de Salud
(MINSA). Teléfono 512-9404; fax 512-9404; e-mail: fvigilancia@minsa.gob.pa.

Le solicitamos hacer extensiva esta informacién a los profesionales sanitarios.

Se exhorta a los Profesionales de Salud y a los pacientes a tomar en consideracion la
informacion enunciada en esta nota de seguridad.

P.D.: El objetivo de esta nota de seguridad es difundir informaciéon sobre la
seguridad de los medicamentos basados en las comunicaciones de las Agencias
Reguladoras Internacionales de Medicamentos. Esta es una traduccién del texto
original de caracter informativo. Por cualquier incoherencia en el texto, prevalecera
el del texto en su idioma de origen.
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