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Nota Técnica sobre Lenalidomida

Elaborada pela Coordenagao Técnico-

cientifica do Conselho Federal de Farmacia

Lenalidomida € um medicamento com acao imunossupressora e indicado para o
tratamento de pacientes acometidos por mieloma multiplo, linfomas do tipo néo
Hodgkin, anemia dependente de transfusdo em decorréncia de sindrome
mileodisplasica, entre outros usos!. Lenalidomida possui estrutura andloga a
talidomida, que também tem sido utilizada para o tratamento de pacientes com
mieloma mudltiplo?3. Um fato importante a ser ressaltado é que a lenalidomida, do
mesmo modo que a talidomida, possui efeitos teratogénicos sobre o feto?.

Apos a manifestacdo de interesse de uma industria farmacéutica em registrar a
lenalidomida no Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa)*, entre os
dias 20 e 29 de setembro deste ano (2.017), disponibilizou para consulta publica a
norma técnica referente a elaboracdo de regras para a regulamentagdo do uso desse
medicamento no Brasil.

Foram entdo publicadas hoje, dia 12 de dezembro de 2017, no Diario Oficial da
Unido, as resolucdes de diretoria colegiada (RDC) de n°® 192° e n.° 191° de 11 de
dezembro de 2017. A RDC 192/2017 da Anvisa acrescenta a lenalidomida a lista C3
(lista de medicamentos imunossupressores sujeitos a controle especial), e a RDC
191/2017 regulamenta o controle e 0 uso desse medicamento no Brasil.

Conforme o Art. 1°, 81°, incisos | e Il da RDC 191/20174, a lenalidomida e
medicamentos que a contenham tém indicacfes terapéuticas autorizadas pela Anvisa
para o tratamento de Mieloma Multiplo Refratario/Recidivado (MMRR) com ao menos
um esquema prévio de tratamento; e para o tratamento de pacientes com anemia
dependente de transfusdo decorrente de Sindrome Mielodisplasica® (SMD) de risco

baixo ou intermediario-1, associada a anormalidade citogenética de delecdo 5qP°, com

a2 A Sindrome Mileodisplasica (SMD) é um grupo heterogéneo de hematopatias que acomete sobretudo individuos idosos. A
doenca pode evoluir para leucemia mieloide aguda®.

b Para fins de diagndstico, progndstico, classificacdo, escolha de esquema terapéutico e acompanhamento, é de extrema
importancia o estudo das altera¢cdes cromossémicas na sindrome mielodisplasica. A dele¢éo do braco longo do cromossoma 5 (del
5-g) € indicativo de melhor prognostico para esta doenga®’.
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ou sem anormalidades citogenéticas adicionais. Qualquer nova indicacdo terapéutica

deste medicamento, no Brasil, levara a alteracdo do 81°, do Art. 1°, da RDC 192/2017
da Anvisa.

Seguem alguns pontos importantes sobre esta extensa norma regulatéria da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (RDC n.° 191/2017), no que se refere,
particularmente, a fabricacdo, distribuicdo, comercializacdo, prescricdo e dispensacéo
da lenalidomida, que é um farmaco comprovadamente teratogénico®; potencialmente
toxico (toxicidade hematolégica de graus 3 ou 4, podendo ocasionar neutropenia e
trombocitopenia como reacdes adversas)!; além de ser passivel de desencadear
reacoes alérgicas graves e potencialmente fatais, como por exemplo, a Sindrome de
Stevens-Johnson (SSJ), a Necrolise Epidérmica Toxica (NET) e a reacdo a
medicamento com eosinofilia e sintomas sistémicos (Drug Reaction with Eosinophilia
and Systemic Symptons - DRESS):

1. Ficam vedados o fornecimento, a comercializacdo, a distribuicio e a
dispensacdo de medicamento a base de lenalidomida até a devida
implementacéo, pelo detentor do registro, do respectivo programa de prevencgao
da gravidez (PPG) previamente aprovado pela Anvisa;

2. Também sera proibida a manipulacdo de lenalidomida em farmacias com
manipulacéo;

3. A producao de lenalidomida na industria envolvera a obrigatoriedade do uso de
equipamentos de protecdo individual a fim de impedir que os trabalhadores
sejam expostos a esse farmaco, e o uso dos equipamentos envolvidos na
fabricacdo do medicamento devera ser monitorado em todas as suas etapas de
producdo. Sera também proibida a presenca de mulheres nas linhas de
producdo e fabricacdo desse medicamento, bem como em quaisquer outras
etapas que impliguem no risco de exposi¢do a esse farmaco. Os distribuidores
de lenalidomida deverdo ser previamente qualificados pelo detentor do registro
do medicamento quanto a sua regularidade sanitaria, capacidade técnica e de
seguranca para a distribuicdo desse medicamento, conforme as particularidades

e necessidades do PPG previamente aprovado pela Anvisa;
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4. Qualguer movimentacdo do farmaco lenalidomida, bem como de medicamento

que o contenha, devera ser realizada mediante emissdo de nota fiscal ou
documento equivalente mesmo quando esses produtos forem enviados para fins
analiticos ou de pesquisa. A importacdo e a exportacdo de lenalidomida e dos
medicamentos que a contenham devera obedecer ao disposto na Portaria
344/98 da SVS/MS;

5. Somente as unidades de saude que tenham sido cadastradas pelo detentor do
registro, e que estejam de acordo com os procedimentos estabelecidos no PPG
previamente aprovado pela Anvisa, poderdo dispensar medicamento a base de
lenalidomida,;

6. Os prescritores de lenalidomida, bem como os pacientes que irdo utilizar esse
medicamento, também deverdo estar cadastrados pelo fabricante autorizado no
Brasil e seguir os procedimentos estabelecidos no PPG previamente aprovado
pela Anvisa. O detentor do registro do medicamento deverd manter 0s
documentos que comprovem o0s cadastramentos de estabelecimentos,
prescritores e pacientes, por 10 anos;

7. Somente médicos previamente capacitados pelo detentor do registro do
medicamento poderdo prescrever lenalidomida;

8. A prescricdo de medicamento a base de lenalidomida deve ser realizada por
meio de notificagcdo de receita acompanhada do termo de responsabilidade e
esclarecimento. Os modelos da notificacdo de receita e do termo de
responsabilidade e esclarecimento deverdo ser previamente aprovados pela
Anvisa, e serdo disponibilizados aos prescritores pelo detentor do registro do
medicamento;

9. O detentor do registro do medicamento sera o responsavel por manter 0s
registros e relatorios da entrega dos documentos relacionados a prescricdo e
manté-los disponivel, de forma continuada, a autoridade sanitaria competente
para fins de monitoramento e fiscalizacao;

10. Devido aos efeitos teratogénicos, lenalidomida somente podera ser prescrita a
mulheres em idade fértii apos avaliacdo médica onde seja excluida a
possibilidade de gravidez. Apds o inicio do tratamento, os testes para deteccao

de possivel gravidez deverédo ser realizados mensalmente. A cada prescri¢cao,
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devera ser arquivado no prontuario da paciente o teste com resultado negativo

para gravidez;

11. A notificacdo de receita para a prescricdo de medicamento que contenha
lenalidomida tera a validade de 20 dias, a contar da data de sua prescricdo, em
todo o territério nacional. Para mulheres com potencial de engravidar, a
notificacdo de receita tera a validade de sete dias contados a partir da data da
realizacdo do teste de gravidez. A quantidade do medicamento a ser prescrito
ndo podera ser superior aquela necessaria para um ciclo de tratamento, e ndo
podera também ultrapassar quantidade suficiente para 30 dias;

12. O detentor do registro do medicamento serd o responsavel por capacitar 0s
farmacéuticos dos estabelecimentos dispensadores de acordo com 0s
procedimentos estabelecidos no PPG previamente aprovado pela Anvisa. O
farmacéutico devera fornecer as devidas orientacdes ao paciente sobre o uso
correto do medicamento, conforme a prescricdo médica, e considerando 0s
riscos associados ao tratamento com medicamento a base de lenalidomida;

13. O farmacéutico deve certificar-se de que todos os formularios necessarios para
a dispensacédo estejam preenchidos e validos. A primeira via da notificacdo de
receita sera devolvida ao paciente com o registro da dispensacado e servira como
comprovante da entrega do medicamento. A segunda via devera ser retida pelo
estabelecimento dispensador. E proibido, sob qualquer forma ou pretexto, o
fracionamento de medicamento a base de lenalidomida;

14. Como a dispensacéao de lenalidomida né&o ocorrera em farmacias ou drogarias,
a movimentacdo do estoque do medicamento devera ser escriturada em livro de
registro especifico da lista C3 da Portaria 344/98 da SVS/MS. Esta escrituracao
também podera ser feita nos livros de registro especifico das listas C1 (outras
substancias sujeitas a controle especial), da lista C2 (retinoicas) ou da lista C5
(anabolizantes). As amostras que forem retidas e os padrdes analiticos deverao
ser escriturados no livro de registro especifico proprio ou em livro de registro
especifico que esteja em uso, mas em paginas separadas. Os livros de registro
especifico deverdo ser mantidos no estabelecimento dispensador por 10 anos,
ao final desse periodo, poderdo se destruidos. O livro de registro especifico da

lista C3 podera ser elaborado por meio informatizado desde que aprovado pela
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autoridade sanitaria competente, e devera conter todos 0os campos exigidos no

anexo XVIII da Portaria 344/98 da SVS/MS. Esses livros informatizados deveréo
ser capazes de armazenar os dados de acordo com os prazos determinados nos
88 3° e 4°, do Art. 32, da RDC 191/2017 da Anvisa,

15. As notificagcdes de receita e o termo de responsabilidade e esclarecimento
recebidos pelo estabelecimento dispensador, documentos que comprovam a
dispensacao de lenalidomida, deverdao ser mantidos por 10 anos, ao final desse
periodo, poderdo se destruidos;

16. Todos os estabelecimentos que exercerem quaisquer atividades que envolvam
lenalidomida deverdo elaborar os Balangos Trimestrais e Anuais de Substancias
Psicoativas e Outras Sujeitas a Controle Especial (BSPO) e encaminha-los ao
orgdo de vigilancia sanitaria competente, conforme determinagdo da Portaria
344/98 da SVS/MS e da Portaria 06/99 da SVS/MS;

17.0s fabricantes e distribuidores deverao elaborar as Relacdes Mensais de Venda
(RMV) e encaminha-los ao 6rgao de vigilancia sanitaria competente, conforme
determinacao da Portaria 344/98 da SVS/MS e da Portaria 06/99 da SVS/MS.
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