Informagoes essenciais compativeis com o RCM

MAVENCLAD 10 mg comprimidos. Cada comprimido contém 10 mg de cladribina. Indicagoes terapéuticas MAVENCLAD é
indicado para o tratamento de doentes adultos com esclerose multipla (EM) com surtos muito ativa, conforme definida por
caracteristicas clinicas ou imagioldgicas. Posologia e modo de administragdo A dose cumulativa recomendada é de 3,5 mg/kg de
peso corporal durante 2 anos, administrada como 1 ciclo de tratamento de 1,75 mg/kg por ano. Cada ciclo de tratamento consiste em
2 semanas de tratamento, uma no inicio do primeiro més e outra no inicio do segundo més do respetivo ano de tratamento. Se for
clinicamente necessario (p. ex., para recuperagéo dos linfocitos), o ciclo de tratamento no ano 2 pode ser adiado até um maximo de
6 meses. Cada semana de tratamento consiste em 4 ou 5 dias nos quais o doente recebe 10 mg ou 20 mg (um ou dois comprimidos)
como dose Unica diaria, em fungdo do peso corporal. Apds conclusdo dos 2 ciclos de tratamento, ndo sdo necessarios mais
tratamentos com cladribina nos anos 3 e 4. O reinicio da terapéutica apds o ano 4 nao foi estudado. Utilizacdo concomitante de outros
medicamentos orais: recomenda-se que a administragao de qualquer outro medicamento por via oral seja separada da administragao
de MAVENCLAD por um intervalo de, pelo menos, 3 horas durante o nimero limitado de dias de administragdo da cladribina.
Compromisso renal: em doentes com compromisso renal ligeiro ndo se considera necessario um ajuste posoldgico. A seguranca e
eficacia em doentes com compromisso renal moderado ou grave n&o foram estabelecidas. Por isso, a cladribina é contraindicada
nestes doentes. Compromisso hepatico: embora a importancia da fungdo hepatica na eliminagao da cladribina seja considerada
insignificante, na auséncia de dados, ndo € necessario um ajuste posolégico em doentes com compromisso hepatico ligeiro. A
utilizagéo de cladribina ndo é recomendada em doentes com compromisso hepatico moderado ou grave ldosos: recomenda-se
precaucao quando a cladribina é utilizada em doentes idosos, tendo em consideragéo a frequéncia potencialmente maior de uma
diminuicdo da func¢éo hepatica ou renal, de doengas concomitantes e de outras terapéuticas medicamentosas. MAVENCLAD é para
administracdo por via oral. Os comprimidos tém de ser tomados com agua, e engolidos sem mastigar. Contraindicagoes
Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes. Infecdo com o virus da imunodeficiéncia humana (VIH).
Infecdo cronica ativa (tuberculose ou hepatite). Inicio do tratamento com cladribina em doentes imunocomprometidos, incluindo
doentes a receberem atualmente terapéutica imunossupressora ou mielossupressora. Neoplasia maligna ativa. Compromisso renal
moderado ou grave (depuragdo da creatinina < 60 ml/min). Gravidez e aleitamento. Adverténcias e precaugdes especiais de
utilizagao Monitorizacdo hematolégica: 0 modo de acédo da cladribina esté intimamente ligado a uma redugdo na contagem de
linfécitos, pelo que devera ser realizada monitorizacdo hematolédgica periddica. Infegbes: a cladribina pode reduzir as defesas
imunitarias do corpo e pode aumentar a probabilidade de infegdes. Neoplasias malignas: em estudos clinicos, observaram-se mais
frequentemente acontecimentos de neoplasias malignas em doentes tratados com cladribina em comparagédo com doentes que
tomaram placebo. MAVENCLAD é contraindicado em doentes com EM com neoplasias malignas ativas. Funcdo hepatica: foram
notificados casos pouco frequentes de lesbes hepaticas, incluindo casos graves, em doentes tratados com MAVENCLAD. Antes de
iniciar o tratamento devem ser obtidos os antecedentes clinicos completos do doente relativamente a episddios anteriores de leséo
hepatica com outros medicamentos ou a perturbagdes hepaticas subjacentes. Os niveis das aminotransferases séricas, da fosfatase
alcalina e da bilirrubina total dos doentes devem ser avaliados antes de iniciar a terapéutica no ano 1 e no ano 2. Durante o
tratamento, deve proceder-se a monitorizacdo das enzimas hepaticas e da bilirrubina com base nos sinais e sintomas clinicos.
Contracecéo: tém de ser utilizados métodos contracetivos eficazes durante o tratamento com cladribina e, pelo menos, durante seis
meses apos a ultima dose. Transfusdes sanguineas: em doentes que requerem transfusdo sanguinea, recomenda-se a irradiagao
dos componentes celulares sanguineos antes da administracéo para evitar a doenga do enxerto contra hospedeiro relacionada com
a transfusdo. Mudanca para o tratamento com cladribina ou deste tratamento para outro: em doentes que foram anteriormente
tratados com medicamentos imunomoduladores ou imunossupressores, deve considerar-se o0 modo de agéo e a duragao do efeito
do outro medicamento antes do inicio do tratamento. Deve também considerar-se um efeito aditivo potencial sobre o sistema
imunitario quando estes medicamentos sao utilizados apds o tratamento Sorbitol: veve-se ter em consideragao o efeito aditivo da
administracdo concomitante de produtos contendo sorbitol (ou frutose) e a ingestéo de sorbitol (ou frutose) na dieta. O contetido em
sorbitol nos medicamentos administrados por via oral pode afetar a biodisponibilidade de outros medicamentos administrados
concomitantemente por via oral. Interagdes medicamentosas e outras formas de interacdo Este medicamento contém
hidroxipropilbetadex, que podera alterar a biodisponibilidade de outros produtos. Medicamentos que poderao interagir com
MAVENCLAD: medicamentos imunossupressores, outros medicamentos modificadores da doenga, medicamentos hematotoxicos,
vacinas vivas ou vivas atenuadas, inibidores potentes dos transportadores ENT1, CNT3 e BCRP, indutores potentes dos
transportadores BCRP e P-gp, contracetivos hormonais. Efeitos indesejaveis As reagdes adversas clinicamente mais relevantes
sao linfopenia (25,6%) e Herpes zoster (3,0%). Outros efeitos indesejaveis verificados e respetiva frequéncia: herpes oral (frequente),
diminuicdo da contagem de neutrdfilos (frequente), hipersensibilidade incluindo prurido, urticaria, erupgao cutanea e casos raros de
angioedema (frequente), erupcéo cutanea (frequente), alopecia (frequente), lesdo hepatica (pouco frequente), tuberculose (muito
raro). Em estudos clinicos e no seguimento a longo prazo de doentes tratados com uma dose cumulativa de 3,5 mg/kg de cladribina
oral, observaram-se mais frequentemente acontecimentos de neoplasias malignas em doentes tratados com cladribina em
comparagao com doentes que tomaram placebo. TITULAR DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO MERCADO Merck Europe
B.V. - Gustav Mahlerplein 102 - 1082 MA Amsterdam - Paises Baixos DATA DA REVISAO DO TEXTO: 04/2022 Medicamento
sujeito a receita médica restrita de utilizagado reservada a certos meios especializados. Comparticipado a 100% pela Portaria
n° 330/2016, de 20 de dezembro, na sua redagao atual. Para mais informagdes devera contactar o representante local do titular
da autorizagdo de introdugdo no mercado. *MAVENCLAD® proporciona e mantém o controlo da doenca durante 4 nos com um
maximo de 20 dias de tratamento oral nos primeiros 2 anos.




