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CONTINUA tratamentul cu IMNOVID®
in combinatie cu Dexametazona®

*pentru pacientii adulti cu mielom multiplu recidivat si refractar, c@rora
li s-au administrat cel putin doud scheme de tratament anterioare,
incluzénd lenalidomida si bortezomib

Refractar la Refractar la Refractar la
lenalidomida bortezomib lenalidomidé si bortezomib

vs high-dose Dexametazona’
12.4 vs 8.0 luni (HR 0.70; 95% CI 0.54, 0.92; P=0.009)

Imnovid® esteindicat’:

« In asociere cu bortezomib si dexametazond, pentru tratamentul pacientilor adulti cu mielom multiplu cérora li s-a administrat
cel putin o schemade tratament anterioard, inclusiv lenalidomidg;

« In asociere cu dexametazond, pentru tratamentul pacientilor adulti cu mielom multiplu recidivat si refractar, cérora li s-au

administrat cel putin doud scheme de tratament anterioare, incluzénd lenalidomida si bortezomib, si care au prezentat progresia
bolii la ultimul tratament.
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Dozare orala,
convenabila -
o data pe zi’

pentru pacientii adulti
cu mielom multiplu
recidivat si refractar”

*Imnovid® (pomalidomidd) 4 mg
Tratament oral

n asociere cu dexametazond, pentru tratamentul
pacientilor adulti cu mielom multiplu recidivat
si refractar, carora li s-au administrat cel putin
doud scheme de tratament anterioare,
incluzand lenalidomida si bortezomib, si care au
prezentat progresia bolii la ultimul tratament’
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IMNOVID® +
Dexametazona low-dose

IMNOVID: Doza initiald recomandatda
va fi de 4 mg, administratd oral
o data pe zi, in zilele 1-21

Dexametazond: Doza initiald recomandata
va fi de 40 mg, administratd oral
o datd pe zi, in zilele 1, 8, 15 si 22

Schema de tratament pe ciclu de 28 zile
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Nu este necesard ajustarea dozei de pomalidomida la
pacientii cu insuficienta renald. In zilele in care se efectueaza
sedinte de hemodializd, pacientii trebuie sd isi administreze
doza de pomalidomida dupd efectuarea hemodializei.

Acest material este destinat profesionistilor din domeniul sanatatii.
© Bristol-Myers Squibb Company. Toate drepturile rezervate.
2204-R0-2100033 | Data aprobarii materialului: Septembrie 2021.

Nu este necesard ajustarea dozei initiale de pomalidomida pentru pacientii cu
insuficientd hepatica definitd conform criteriilor Child-Pugh. Pentru pacientii >75 de ani,
doza initiald pentru dexametazond este de 20 mg o datd pe zi, in zilele 1, 8, 15 si 22.
Nu este necesard ajustarea dozajului pentru IMNOVID.
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vV IMNOVID®- INFORMATII ESENTIALE DIN REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

Consultati Rezumatul Caracteristicilor Produsului (RCP) Tnainte de prescriere. Compozitia calitativa si cantitativa: Fiecare capsuld gelatinoasa contine pomalidomidd 1 mg, 2 mg, 3 mg sau 4 mg.
Indicatii terapeutice: Imnovid este indicat, in asociere cu bortezomib si dexametazona, pentru tratamentul pacientilor adulti cu mielom multiplu cérora li s-a administrat cel putin o schema de tratament
anterioara, inclusiv lenalidomida. Imnovid este indicat, in asociere cu dexametazona, pentru tratamentul pacientilor adulti cu mielom multiplu recidivat si refractar, cérora li s-au administrat cel putin doua
scheme de tratament anterioare, incluzand lenalidomida si bortezomib, si care au prezentat progresia bolii la ultimul tratament. Doze si mod de administrare: Tratamentul trebuie initiat si monitorizat
sub supravegherea unor medici cu experientd in tratamentul mielomului multiplu. Aceasta schema de tratament va fi mentinutd sau modificata, in functie de datele clinice si de laborator (vezi pct. 4.4).
Doze: Pomalidomidain asociere cu bortezomib si dexametazond Dozainitiald recomandata de Imnovid este de 4 mg o datd pe zi,administratd pe cale orald, in Zilele 1 panala 14 ale fiecdrui ciclu repetat de
tratament de 21 zile. Doza initiald recomandata de bortezomib este de 1,3 mg/ m2 intravenos sau subcutanat o data pe zifn zilele 1,4, 8,11 (ciclul 1-8) siin zilele 1, 8 (ciclul 9 sin continuare) din ciclurile de
tratament repetate de 21 de zile . Doza recomandata de dexametazona este de 20 mg pe cale orald o datd pe ziinzilele 1,2,4,5,8,9,11,12 (ciclul 1-8) siin zilele 1, 2, 8,9 (ciclul 9 si mai departe) aciclurilor
de tratament repetate de 21 de zile. Pomalidomida in asociere cu dexametazond Doza initiald recomandatd de Imnovid este de 4 mg o datd pe zi,administratd pe cale orald in Zilele 1 panala 21 ale fiecarui
ciclu de 28 de zile. Doza recomandaté de dexametazona este de 40 mg o data pe zi, administratd pe cale orald, in zilele 1, 8, 15 si 22 ale fiecdrui ciclu de 28 zile. Grupe speciale de pacienti Varstnici:
Pomalidomida in asociere cu bortezomib si dexametazona Nu este necesara ajustarea dozei pentru pomalidomida. Pentru informatii privind bortezomib administrat in asociere cu Imnovid, consultati
versiunea actuald a RCP respectiv. Pentru pacientii cu vérsta > 75 ani, doza initiald de dexametazona este de: pentru ciclurile 1 pandla 8: 10 mg o data pe ziin Zilele 1,2,4,5,8,9, 11 si 12 ale fiecdrui ciclu de
21 de zile; pentru ciclurile 9 si ulterior: 10 mg o datd pe zi in Zilele 1, 2, 8 si 9 ale fiecarui ciclu de 21 de zile. Pomalidomida in asociere cu dexametazona Nu este necesard ajustarea dozei pentru
pomalidomida. Pentru pacientii cu vérsta > 75 ani, doza initiald de dexametazona este de: 20 mg o datd pe ziin ziua 1, 8, 15 si 22 a fiecdrui ciclu de 28 zile. Insuficienta hepatica Pacientii cu bilirubinemie
totald>1,5x LSVN (limita superioard a valorilor normale) au fost exclusi din studiile clinice. Insuficienta hepaticd are un efect modest asupra farmacocineticii pomalidomidei (vezi pct. 5.2). Nu este necesara
ajustarea dozeiinitiale de pomalidomida pentru pacientii cu insuficientd hepaticd definita conform criteriilor Child-Pugh. Cu toate acestea, pacientii cu insuficientd hepaticd trebuie monitorizati cu atentie
in vederea reactiilor adverse, iar reducerea dozei sau |ntreruperea administrarii pomalidomidei trebuie utilizate dupa cum este necesar.Insuficienta renald Nu este necesard ajustarea dozei de
pomalidomida la pacientii cu insuficientd renala. inzilele in care se efectueazi sedinte de hemodializa, pac1entu trebuie sd isi administreze doza de pomalidomida dupa efectuarea hemodializei. Copii si
adolescentiin afara indicatiilor pentru care este aprobatd, pomalidomida a fost studiatd la copii cu varsta cuprinsa intre 4 si 18 ani cu tumori cerebrale recurente sau progresive, insa rezultatele studiilor nu
au permis sa se concluzioneze ca beneficiile unei astfel de administrari ar depasi riscurile. Contraindicatii: Sarcina. Femei aflate in perioada fertild, daca nu suntindeplinite toate conditiile Programului de
prevenire a sarcinii (vezi pct. 4.4 si 4.6). Pacienti de sex masculin care nu pot urma sau respecta masurile contraceptive necesare (vezi pct. 4.4). Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre
excipientii enumerati la pct. 6.1. Pentru informatii privind alte medicamente administrate in asociere cu Imnovid, consultati versiunea actuald a RCP respectiv. Atentionari si precautii speciale pentru
utilizare: Pomalidomida nu trebuie utilizata in timpul sarcinii deoarece se prevede un efect teratogen. Conditiile Programului de prevenire a sarcinii trebuie indeplinite in cazul tuturor pacientelor, cu
exceptia cazurilor in care exista dovezi sigure privind faptul ca pacientele respective nu se mai afla in perioada fertild. Consultati pct. 4.4 din RCP pentru o listd completd a criteriilor pentru femeile cu
potential neproductiv. Recomandari: Pomalidomida este contraindicata femeilor aflate in perioada fertild, cu exceptia cazurilor in care sunt indeplinite toate conditiile urmatoare: pacienta intelege riscul
teratogen prevazut pentru fat; pacientaintelege necesitatea utilizdrii unor masuri contraceptive eficace, in mod continuu, incepand cu cel putin 4 saptémaniinaintea initierii tratamentului, pe toata durata
tratamentului sitimp de cel putin 4 saptdmani dupdintreruperea definitivd a tratamentului; pacienta aflatd in perioada fertila trebuie sa urmeze toate recomandarile privind masurile contraceptive eficace,
chiar daca prezintd amenoree; pacienta trebuie sa fie capabild sa aplice masurile contraceptive eficace; pacienta este informata siintelege posibilele consecintele ale unei sarcini, precum si necesitatea de
a consultaimediat un medic, in cazulin care exista riscul de a fi gravidd; pacientaintelege necesitatea de aincepe tratamentul imediat dupa ce i se elibereaza pomalidomida, in urma obtinerii unui rezultat
negativ la testul de sarcind; pacienta intelege necesitatea de a efectua teste de sarcina si accepta efectuarea acestora la intervale de cel putin 4 saptamani, cu exceptia cazurilor de sterilizare tubara
confirmatd; pacienta confirma ca intelege riscurile si precautiile necesare asociate cu utilizarea pomalidomidei. Pentru femeile aflate in perioada fertila, medicul care prescrie medicamentul trebuie sa se
asigure ca: pacientaindeplineste conditiile specificate in Programul de prevenire a sarcinii,incluzand confirmarea faptului cd pacienta are o capacitate adecvata de intelegere; pacienta a luat cunostinta de
conditiile mentionate mai sus. Pentru pacientii de sex masculin cdrora li se administreaza pomalidomida, datele farmacocinetice au demonstrat ca pomalidomida este prezenta in sperma umana in timpul
tratamentului. Ca masura de precautie, si luand in considerare categoriile speciale de pacienti cu timp de eliminare posibil prelungit, cum sunt cei cu insuficientd hepatica, toti pacientii de sex masculin
carora li se administreaza pomalidomida trebuie sé indeplineascd urmétoarele conditii: pacientul intelege riscul teratogen prevézut, in cazul in care are raporturi sexuale cu o femeie gravida sau aflatd in
perioada fertild; pacientul intelege necesitatea utilizarii prezervativelor daca are raporturi sexuale cu o femeie gravida sau aflatd in perioada fertild, care nu utilizeaza metode contraceptive eficace pe toatd
durata tratamentului, pe parcursul intreruperii administrarii si timp de 7 zile dupa intreruperea administrarii dozei si/sau oprirea tratamentului. Aici sunt inclusi si pacientii de sex masculin vasectomizati,
care trebuie sd utilizeze prezervativul dacd au raporturi sexuale cu o femeie gravida sau aflatd in perioada fertild, intrucat lichidul seminal poate contine pomalidomida chiar siin absenta spermatozoizilor;
pacientulintelege cd, dacd partenera sa rdmane gravida in timp ce luii se administreaza pomalidomida sau in decurs de 7 zile dupé ce acesta a incetat administrarea pomalidomidei, pacientul trebuie sa si
informeze imediat medicul curant, iar partenerei sale i se recomanda sa se adreseze unui medic specialist sau cu experienta in teratologie, pentru evaluare si recomandari. Contraceptie Femeile aflate in
perioada fertila trebuie sa utilizeze cel putin o metoda contraceptiva eficace timp de cel putin 4 sdptamaniinainte de tratament, pe durata tratamentului si timp de cel putin 4 sdptamani dupaintreruperea
definitiva a tratamentului cu pomalidomida, inclusiv pe durata intreruperii temporare a tratamentului, cu exceptia cazului in care pacienta se angajeaza sa mentind o abstinenta totala si continua,
confirmatd lunar. Dacd nu utilizeazd o metodd contraceptivd eficace, pacienta trebuie sé se adreseze personalului medical calificat, pentru recomandari privind initierea contraceptiei. Urmatoarele
exemple pot fi considerate metode contraceptive adecvate: implantul, dispozitivul intrauterin cu eliberare de levonorgestrel, acetatul de medroxiprogesteron, preparat retard, sterilizarea tubara, rapoarte
sexuale numai cu un partener vasectomizat; vasectomia trebuie confirmata prin doud analize ale spermei cu rezultate negative, anticonceptionale care inhiba ovulatia care contin numai progesteron
(desogestrel). Din cauza faptului cd pacientele cu mielom multiplu, carora li se administreaza pomalidomida si dexametazond, prezinta un risc crescut de tromboembolie venoasd, nu se recomanda
administrarea de contraceptive orale combinate acestor paciente (vezi de asemenea pct. 4.5). Dacd o pacienta utilizeaza in mod obisnuit un contraceptiv oral combinat, acesta trebuie inlocuit cu una
dintre metodele contraceptive eficace enumerate mai sus. Riscul tromboemboliei venoase se mentine timp de 4-6 saptamani dupa intreruperea administrarii unui contraceptiv oral combinat. Eficacitatea
contraceptivelor steroidiene poate fi scazuta in timpul tratamentului concomitent cu dexametazona (vezi pct. 4.5). Implanturile si dispozitivele intrauterine cu eliberare de levonorgestrel prezintd un risc
crescut de infectie in momentul insertiei si de aparitie a hemoragiilor vaginale neregulate. Trebuie evaluata necesitatea instituirii unui tratament profilactic cu antibiotice, in special la pacientele cu
neutropenie. Introducerea dispozitivele intrauterine cu eliberare de cupru nu este in general recomandatd, din cauza riscului potential de infectie in momentul insertiei si de aparitie a unor pierderi de
sange semnificative la menstruatie, care pot determina complicatii la pacientele cu neutropenie severa sau trombocitopenie severd. Teste de sarcind: Conform prevederilor locale, femeile aflate in
perioada fertila trebuie s& efectueze, sub supraveghere medical, teste de sarcind avand o sensibilitate de cel putin 25 mUI/ml, asa cum este descrisin continuare. Aceasté cerintd include femeile aflate in
perioada fertil3, care practica o abstinenta totala si continua. in mod ideal, testul de sarcing, emiterea prescriptiei medicale si eliberarea medicamentuluitrebuie efectuate in aceeasi zi. La femeile aflate in
perioada fertild, pomalidomida trebuie eliberata intr-un interval de 7 zile de la data emiterii prescriptiei medicale inaintea initierii tratamentului Testul de sarcina trebuie efectuat, sub supraveghere
medicald, in timpul consultatiei medicale in care se prescrie pomalidomida sau intr-un interval de 3 zile fnaintea consultatiei, in conditiile in care pacienta a utilizat o metoda contraceptivd eficace timp de
cel putin 4 saptédmani. Testul trebuie sa confirme faptul ca pacienta nu este gravida in momentul initierii tratamentului cu pomalidomida. Monitorizarea pacientelor si oprirea tratamentului Testul de
sarcind trebuie repetat, sub supraveghere medicald, cel putin la fiecare 4 saptamani, inclusiv dupa cel putin 4 saptamani de la incheierea tratamentului, cu exceptia cazurilor de sterilizare tubard
confirmatad. Aceste teste de sarcind trebuie efectuate in ziua consultatiei medicale in care se prescrie medicamentul sau in interval de 3 zile inaintea acestei consultatii. Precautii suplimentare Pacientii
trebuie instruiti sa nu dea niciodatd acest medicament altei persoane, iar la sfarsitul tratamentului sa restituie farmacistului toate capsulele neutilizate. Pacientii nu trebuie sa doneze sange sau spermain
timpul tratamentului (inclusivin cursul intreruperilor administrdrii dozei) si timp de 7 zile dupd intreruperea tratamentului cu pomalidomida. Profesionistii din domeniul sanatatii si persoanele care au grijd
de pacienti trebuie sa poarte manusi de unicé folosintd la manipularea blisterului sau capsulei. Femeile gravide sau care suspecteaza cd ar putea fi gravide nu trebuie sa manipuleze blisterul sau capsula (vezi
pct. 6.6). Evenimente hematologice: Neutropenia a fost reactia adversa hematologicé de gradul 3 sau 4 cel mai frecvent raportaté la pacienti cu mielom multiplu recidivant/refractar, urmata de anemie si
trombocitopenie. Pacientii trebuie monitorizati in vederea identificdrii reactiilor adverse hematologice, in special neutropenie. Pacientilor trebuie sa li se recomande sa raporteze episoadele febrile prompt.
Medicii trebuie sa observe pacientiiin vederea identificarii semnelor de hemoragie, incluzand epistaxis, in cazul in care administrarea se face concomitent cu alte medicamente cunoscute prin faptul cd maresc
riscul de hemoragie (vezi pct. 4.8). Hemograma completa trebuie monitorizatd la momentul initial, siptamanal in primele 8 séptdmani si apoi lunar. Poate fi necesara modificarea dozei (vezi pct. 4.2). Poate fi
necesar ca pacientilor sa li se administreze substitutie cu produse de sénge si/sau factori de crestere. Evenimente tromboembolice Pacientii cdrora i s-a administrat pomalidomidé fie in asociere cu bortezomib
si dexametazon, fie in asociere cu dexametazona au prezentat evenimente tromboembolice (predominant tromboza venoasa profunda si embolie pulmonarad) si evenimente trombotice arteriale (infarct
miocardic si accident vascular cerebral). Pacientii cu factori de risc cunoscuti pentru tromboembolie incluzand trombozd precedenta trebuie monitorizati strict. Trebuie intreprinse masuri pentru a incerca
scaderea la minim a tuturor factorilor de risc care pot fi modificati (de exemplu fumat, hipertensiune arteriald si hiperlipidemie). Se recomanda ca pacientii si medicii sa urmareascd prezenta semnelor si
simptomelor de tromboembolie.



Pacientii trebuie instruiti sa se adreseze medicului daca prezinta simptome cum sunt dispnee, durere toracica, tumefactie la nivelul bratului sau piciorului. Se recomanda tratamentul anticoagulant (cu
exceptia cazului In care acesta este contraindicat) (cum sunt acidul acetilsalicilic, warfarina, heparina sau clopidogrel), in special la pacientii cu factori de risc trombotic suplimentari. Decizia
administrarii masurilor profilactice trebuie luatd dupa evaluarea atentad a factorilor de risc preexistenti ai pacientului. In studiile clinice, pacientilor li s-a administrat profilactic acid acetilsalicilic sau
terapie antitromboticd alternativd. Administrarea medicamentelor eritropoietice determind un risc de evenimente trombotice, incluzand tromboembolie. Prin urmare, medicamentele eritropietice, ca
si medicamentele care pot creste riscul de evenimente tromboembolice, trebuie utilizate cu precautie. Tulburdri tiroidiene S-au raportat cazuri de hipotiroidism. Se recomanda un control optim al
comorbiditatilor inaintea initierii tratamentului. Se recomanda monitorizarea initiald si continua a functiei tiroidiene. Neuropatie perifericd Pacientii cu neuropatie perifericd manifestd = gradul 2
trebuie exclusi din studiile clinice cu pomalidomida. Se impune precautie cand se ia in considerare tratamentul cu pomalidomida la acesti pacienti. Disfunctie cardiacd semnificativéd Pacientii cu
disfunctie cardiacd semnificativa (insuficientd cardiaca congestiva [clasa Il sau IV NY Heart Association]; infarct miocardic in decurs de 12 luni de la inceputul studiului sau angina pectorala slab
controlatd) au fost exclusi din studiile clinice cu pomalidomida. S-au raportat evenimente cardiace, inclusivinsuficienta cardiacd congestiva, edem pulmonar si fibrilatie atriald (vezi pct. 4.8), in principal
la pacienti cu boald cardiaca preexistentd sau factori de risc cardiac. Se impune precautie adecvatd cand se ia in considerare tratamentul cu pomalidomida la acesti pacienti, inclusiv monitorizare
periodicd pentru depistarea semnelor sau simptomelor de evenimente cardiace. Sindromul de lizd tumorald Pacientii cu cel mairidicatrisc de sindrom de liza tumorald sunt cei cu masa tumorala mare
nainte de tratament. Acesti pacienti trebuie monitorizati indeaproape si trebuie intreprinse masuri de precautie adecvate. Tumori primare suplimentare Tumorile primare suplimentare, cum este
cancerul cutanat nemelanomatos, au fost raportate la pacientii carora li s-a administrat pomalidomida (vezi pct. 4.8). Medicii trebuie sd evalueze cu atentie pacientiiinaintea sifn timpul tratamentului,
utilizand masurile standard de screening al neoplaziilor in vederea identificarii tumorilor maligne primare si sé inceapa tratamentul conform indicatiilor. Reactii alergice si reactii cutanate severe Dupd
administrarea pomalidomidei s-au raportat cazuri de angioedem, de reactie anafilactica si de reactii dermatologice severe, inclusiv SSJ, TEN sau RMESS (vezi pct. 4.8). Pacientii trebuie informati cu
privire la semnele si simptomele acestor reactii de catre medicul curant si trebuie sa li se recomande sd solicite imediat asistenta medicald in cazul in care dezvolta aceste simptome. Administrarea
pomalidomidei trebuie intrerupta in caz de eruptie cutanatd exfoliativd sau buloasd sau daca se suspecteaza SSJ, TEN sau RMESS si nu trebuie reluata dupd intreruperea administrarii din cauza acestor
reactii. Pacientilor cu antecedente de reactii alergice grave asociate cu talidomidd sau lenalidomida au fost exclusi din studiile clinice. Acesti pacienti pot prezenta un risc mai mare de reactii de
hipersensibilitate si nu trebuie sa li se administreze pomalidomida. In caz de eruptie cutanatd tranzitorie de gradele 2-3, trebuie luatd in considerare intreruperea sau incetarea administrdrii de
pomalidomida. In caz de angioedem si reactie anafilacticd, administrarea de pomalidomida trebuie incetatd definitiv.Ameteli si starea de confuzie In asociere cu pomalidomida s-au raportat ameteli si
stare de confuzie. Pacientii trebuie sd evite situatiile in care ametelile si starea de confuzie pot reprezenta o problema si nu trebuie sd ia alte medicamente care sa poatd provoca ameteli sau stare de
confuzie fara sa solicite mai intai recomandari medicale.Boald pulmonar interstitiald (BPI) Tn asociere cu pomalidomida s-au observat cazuri de BPI si evenimente asociate, inclusiv pneumonita.
Trebuie efectuatd o evaluare precautd a pacientilor cu debut acut sau cu o agravare inexplicabild a simptomelor pulmonare, in vederea excluderii BPI. Tratamenul cu pomalidomida trebuie intrerupt pe
durata investigarii acestor simptome si, in cazul confirmdrii BPI, trebuie initiat tratamentul adecvat. Administrarea pomalidomidei trebuie reluatd numai dupa o evaluare completa a beneficiilor si
riscurilor.Tulburari hepatice S-au observat concentratii considerabil crescute ale alanin aminotransferazei si bilirubineila pacientii tratati cu pomalidomida (vezi pct. 4.8). Au existat, de asemenea, cazuri
de hepatitd care au determinat incetarea administrarii de pomalidomida. Se recomanda monitorizarea regulata a functiei hepatice pe durata primelor 6 luni de tratament cu pomalidomida si, ulterior,
conform indicatiilor clinice. Infectii Reactivarea hepatitei B a fost raportatd in cazuri rare la pacientii cu antecedente de infectie cu virusul hepatitic B (VHB) crora li s-a administrat pomalidomida in
asociere cu dexametazond. Unele dintre aceste cazuri au progresat in insuficientd hepaticd acuta, determinand incetarea administrarii pomalidomidei. Trebuie sa se stabileasca statutul viral al
hepatitei B inainte de initierea tratamentului cu pomalidomida. Pentru pacientii cu rezultat pozitiv la testul pentru infectia cu VHB, se recomandé adresarea catre un medic specialist in tratamentul
hepatitei B. Trebuie procedat cu prudenta la utilizarea pomalidomidei in asociere cu dexametazona la pacientii cu antecedente de infectie cu VHB, inclusiv pacientii care au status pozitiv pentru
anticorpi anti-HBc, dar negativ pentru AgHBs. Acesti pacienti trebuie monitorizati cu atentie pentru depistarea semnelor si simptomelor de infectie activd cu VHB pe parcursul
tratamentului.Leucoencefalopatie multifocald progresivd (LMP) In asociere cu pomalidomida au fost raportate cazuri de leucoencefalopatie multifocald progresiva (LMP), inclusiv decese. Prezenta
LMP afost raportatd la interval de cateva luni pana la cativa ani dupa inceperea tratamentului cu pomalidomida. In general, cazurile au fost raportate la pacientii tratati concomitent cu dexametazona
sau tratati anterior cu alt tip de chimioterapie imunosupresoare. Medicii trebuie sd monitorizeze pacientii la intervale regulate si sd ia in considerare prezenta LMPin diagnosticul diferential la pacientii
cu simptome neurologice nou aparute sau agravate, cu semne sau simptome cognitive sau comportamentale. De asemenea, pacientii trebuie sfatuiti s informeze partenerul de viata sau ingrijitorii cu
privire la tratamentul urmat, deoarece este posibil ca acestia sd observe simptome pe care pacientul nu le observa singur. Evaluarea pentru LMP trebuie sa se bazeze pe consult neurologic, examinare
prin rezonanta magnetica cerebrald si analiza lichidului cefalorahidian pentru depistarea ADN-ului virusului JC (JCV) prin reactia de polimerizare in lant (PCR) sau biopsie cerebrald insotita de un test
pentru depistarea JCV. Un rezultat negativ la PCR pentru evidentierea JCV nu exclude LMP. Pot fi necesare monitorizarea si evaluarea suplimentard, dacd nu se poate stabili un diagnostic alternativ. In
cazulin care se suspecteazd prezenta LMP, se vaintrerupe administrarea altor doze pana la excluderea prezentei LMP. In cazulin care se confirméd prezenta LMP, administrarea de pomalidomidad trebuie
definitiv opritd. Continut de sodiu Acest medicament contine mai putin de 1 mmol de sodiu (23 mg) pe capsuld, adicd practic,,nu contine sodiu”. Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de
interactiune: Nu se anticipeaza ca pomalidomida sa provoace interactiuni medicamentoase farmacocinetice relevante din punct de vedere clinic, din cauza inhibitiei sau inductiei izoenzimei P450
sau inhibitiei transportorilor, atunci cadnd se administreaza cu substraturi ale acestor enzime sau transportori. Pomalidomida este metabolizaté partial de catre CYP1A2 si CYP3A4/5. Este, de
asemenea, un substrat pentru glicoproteina P. Administrarea concomitenta a pomalidomidei cu ketoconazol, un inhibitor puternic al CYP3A4/5 si al P-gP, sau cu carbamazepind, un inductor puternic
al CYP3A4/5, nu are efect clinic relevant asupra expunerii la pomalidomida. Administrarea concomitentd a fluvoxaminei, un inhibitor puternical CYP1A2, cupomalidomiddin prezenta ketoconazolului
a crescut expunerea medie la pomalidomida cu 107 %, cu un interval de incredere 90 % [91 % - 124 %] comparativ cu pomalidomida si ketoconazol. In cadrul unui al doilea studiu, de evaluare a
contributiei monoterapiei cu un inhibitor al CYP1A2 la modificarile de metabolism, administrarea concomitentd a monoterapiei cu fluvoxamina cu pomalidomida a crescut expunerea medie la
pomalidomida cu 125 %, cu un interval de incredere de 90 % [98% - 157 %] comparativ cu pomalidomidd in monoterapie. Dacd se administreaza inhibitori puternici ai CYP1A2 (de exemplu
ciprofloxaciné enoxacina si fluvoxamind) concomitent cu pomalidomidd, doza de pomalidomida se va reduce cu 50 %. Dexametazona Administrarea concomitentd de pomalidomida in doze multiple
de panala 4 mg si dexametazond (un inductor slab pana la moderat al mai multor enzime CYP, incluzdnd CYP3A) in dozd de 20 mg pand la 40 mg la pacienti cu mielom multiplu nua avut efect asupra
farmacocineticii pomalidomidei, comparativ cu pomalidomida administratd in monoterapie. Nu se cunoaste efectul dexametazonei asupra warfarinei. In timpul tratamentului se recomandi
monitorizarea strictd a concentratiilor de warfarina. Pentru informatii privind alte medicamente administrate in asociere cu Imnovid, consultati versiunea actuala a RCP respectiv. Efecte asupra
capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje: Pomalidomida are influentd micd sau moderatd asupra capacitdtii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Au fost raportate oboseald,
scaderea nivelului de constientd, confuzie si ameteli dupa utilizarea pomalidomidei. Dacd sunt afectati, pacientii trebuie instruiti sd nu conduca vehicule, sé nu foloseasca utilaje si sa nu efectueze
sarcini periculoase in timp ce sunt tratati cu pomalidomidd. Reactii adverse: Pomalidomida in asociere cu bortezomib si dexametazona Tulburdrile hematologice silimfatice cel mai frecvent raportate
au fost neutropenia, trombocitopenia si anemia. Reactia adversa cel mai frecvent raportata a fost neuropatia perifericd senzorialda. Pomalidomida in asociere cu dexametazona Cele mai frecvent
raportate reactii adverse in cadrul studiilor clinice au fost tulburdri hematologice si limfatice, incluzand anemie, neutropenie si trombocitopenie; tulburdri generale si la nivelul locului de administrare,
incluzénd oboseals, pirexie si edeme periferice; infectii si infestari, incluzand pneumonie. Lista excipientilor: Continutul capsulei: Manitol (E421); Amidon pregelatinizat, Stearil fumarat de sodiu;
Invelisul capsulei: capsule de 1 mg contin: Gelatina, Dioxid de titan (E 171), Indigotina (E 132), Oxid galben de fer (E 172), Cerneala de culoare albé si neagra - capsule de 2 mg contin: Gelating, Dioxid de
titan (E 171), Indigotind (E 132), Oxid galben de fer (E172), Eritrozina (E 127), Cerneald de culoare alba - capsule de 3 mg contin: Gelating, Dioxid de titan (E 171), Indigoting (E132), Oxid galben de fer (E
172), Cerneala de culoare albd - capsule de 4 mg contin: Gelatina, Dioxid de titan (E 171), Indigotina (E 132), Albastru briliant FCF (E 133), Cerneald de culoare alba. Cerneald pentru inscriptionare:
capsule de 1 mg contin: Cerneala de culoare alba, Shellac, Dioxid de titan (E 171), Simeticona, Propilenglicol (E 1520), Hidroxid de amoniu (E 527); Cerneald de culoare neagra Shellac, Oxid negru de fier
(E172), Propilenglicol (E 1520), Hidroxid de amoniu (E 527) - capsule de 2 mg, 3 mg, 4 mg contin: Cerneald de culoare alba Shellac, Dioxid de titan (E 171), Simeticond, Propilenglicol (E 1520), Hidroxid
de amoniu (E 527). Incompatibilitati: Nu este cazul. Perioada de valabilitate 4 ani. Precautii speciale pentru pastrare: Capsulele sunt ambalate in blistere din clorurd de polivinil (PVC) /
policlortrifluoretilena (PCTFE) cu folie perforata din aluminiu. Marimea ambalajului este de 14 sau 21 capsule. Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate. Precautii speciale
pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare: Capsulele nu trebuie deschise sau zdrobite. Daca pulberea de pomalidomida vine in contact cu pielea, aceasta trebuie spalata
imediat si complet cu apa si sapun. Daca pomalidomida vine in contact cu membranele mucoase, acestea trebuie spalate bine cu apa. Profesionistii din domeniul sanatatii si persoanele care au grija de
pacienti trebuie sd poarte manusi de unicd folosinta la manipularea blisterului sau capsulei. Manusile trebuie scoase apoi cu grija, pentru a preveni expunerea pielii, plasate intr-o punga sigilabild din
plastic polietilenic si eliminate in conformitate cu cerintele locale. Mainile trebuie spélate apoi bine, cu sépun siapd. Femeile gravide sau care suspecteaza cd ar putea fi gravide nu trebuie sa manipuleze
blisterul sau capsula (vezi pct. 4.4). Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementérile locale. Medicamentele neutilizate trebuie restituite
farmacistului la sfarsitul tratamentului. Detinatorul autorizatiei de punere pe piata: Celgene Europe BV, Winthontlaan 6 N, 3526 KV Utrecht, Olanda. Numarul (numerele) autorizatiei de punere
pe piata: EU/1/13/850/001-008. Data primei autorizari: 05 august 2013. Data ultimei refnnoiri a autorizatiei: 11 iulie 2018. Data revizuirii textului: August 2021. Informatii detaliate privind
acestmedicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru Medicamente http://www.ema.europa.eu.
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