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El Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos (Invima) comunica
la siguiente informacién de seguridad:

Asunto: Riesgo potencial de dafio hepdatico con el uso de acetato de ulipristal
Principio Activo: Acetato de ulipristal

No. identificacion interna del Informe de MIS1903-069
Seguridad:
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Descripcion del caso

El acetato de ulipristal se utiliza en mujeres adultas en edad reproductiva para el tratamiento de
los sintomas moderados y graves de los miomas uterinos (tumores no cancerosos del Utero) y
para el tratamiento preoperatorio de los mismos.

La EMA esta reevaluando la relacion beneficio/riesgo del acetato de ulipristal utilizado en el
tratamiento de los fibromas uterinos, debido a la notificacion de cuatro reportes de dafio hepatico
severo, tres de los cuales requirieron un trasplante de higado.

Este medicamento también se utiliza como método anticonceptivo de emergencia, pero se aclara
gue no se han notificado casos de dafio hepatico grave para esta indicacion.

Antecedentes

En enero de 2018, la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) public6 un comunicado
informando que el Comité para la Evaluacién de Riesgos en Farmacovigilancia (PRAC) inicio la
reevaluaciéon de la relacion beneficio/riesgo del acetato de ulipristal utilizado en el tratamiento de
los fibromas uterinos, debido a la notificacion de cuatro reportes de dafio hepatico severo en
pacientes tratadas con este medicamento, tres de las cuales requirieron un trasplante de
higado(1).

En febrero de 2018, el PRAC sugirié no iniciar nuevos tratamientos con este medicamento o
nuevos ciclos de tratamiento en aquellas pacientes que hayan finalizado uno. Este comunicado
aclar6 que no se notificaron casos de dafio hepatico grave relacionados con el uso de este
medicamento como anticonceptivo de emergencia, por lo que la revision en curso no afectaba a
las pacientes que lo han usado para esta indicacion (2).

En mayo de 2018, el PRAC finalizo la revision de toda la evidencia disponible y concluy6 que el
acetato de ulipristal pudo haber contribuido al desarrollo de algunos casos de dafio hepatico
severo (3).

Situacion en Colombia

Para el caso de Colombia, entre 2002 y 2018, en la base de datos de SIVICOS se han registrado
54 eventos adversos relacionados con uso de acetato de ulipristal, solo uno de ellos asociado al
sistema hepaticobiliar: bilirrubinemia(4).

Situacion Mundial

Se han reportado 87 casos de eventos hepéticos, principalmente esteatosis hepatica,
hipertransaminemia y dafio hepéatico inducido por medicamentos(5).

Revision de literatura
El articulo consultado hizo una revisiébn de la informacion disponible sobre la seguridad del

acetato de ulipristal en el tratamiento de fiboromas uterinos, el cual hace referencia a dos estudios
clinicos(6).
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El primer estudio corresponde a un ensayo clinico doble ciego, aleatorizado, controlado con
placebo para evaluar la eficacia y tolerabilidad del acetato de ulipristal, en el cual nueve mujeres
que pertenecian al grupo con acetato de ulipristal presentaron niveles anormales de alanino
aminotransferasa y/o aspartato aminotransferasa; en todos los casos, los niveles fueron inferiores
a 2,1 veces el rango normal(7).

El segundo estudio es un ensayo clinico doble ciego, aleatorizado, controlado con placebo, que
describié un caso de elevacién temporal de las transaminasas hepaticas durante el tratamiento
con acetato de ulipristal de 20 mg(8).

Analisis y conclusiones

El acetato de ulipristal pudo haber contribuido al desarrollo de algunos casos de dafio hepético
severo en pacientes que utilizaron este medicamento en el tratamiento de los fibromas uterinos.

Por tanto, el acetato de ulipristal no debe usarse en mujeres con dafio hepético. Se debe realizar
una prueba de funcién hepatica antes de comenzar cada ciclo de tratamiento, una vez al mes
durante los dos primeros ciclos de tratamiento y dos a cuatro semanas después de suspenderlo.

Si una paciente presenta signos o0 sintomas sugestivos de dafio hepatico como cansancio,
coloracién amarillenta de la piel, oscurecimiento de la orina, nauseas y vomito, debe ser evaluada
inmediatamente con pruebas de funcion hepatica.

El acetato de ulipristal debe usarse en mas de un ciclo de tratamiento solo en mujeres que no son

elegibles para cirugia. Las mujeres que estan a punto de someterse a una cirugia deben continuar
usando solo un ciclo.

Informacién para profesionales de la salud

*No usar acetato de ulipristal en mujeres con dafio hepatico.

*Realizar prueba de funcién hepética antes de comenzar cada ciclo de tratamiento. No iniciar el
tratamiento si los niveles de enzimas hepaticas superan 2 veces el valor superior normal.

*Realizar pruebas de funcion hepéatica una vez al mes durante los dos primeros ciclos de
tratamiento y dos a cuatro semanas después de suspenderlo. Si los niveles de enzimas hepaticas
superan 3 veces el valor superior normal, suspender el tratamiento y vigilar de cerca a la paciente.

*Usar acetato de ulipristal en mas de un ciclo de tratamiento solo en mujeres que no son elegibles
para cirugia.

sInformar a las pacientes sobre los sintomas sugestivos de dafio hepatico.
Informacidn para pacientes y cuidadores
*Si usted recibe acetato de ulipristal para el tratamiento de los miomas uterinos (tumores no

malignos del Utero) y presenta nduseas, vomitos, dolor en la parte superior del abdomen, falta de
apetito, cansancio o coloracion amarillenta de los ojos o la piel, comuniquelo de inmediato a su
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médico.

*Si su médico tratante detiene su tratamiento con acetato de ulipristal, su médico verificara el
funcionamiento de su higado aun después de que deje de tomar este medicamento.

*Reporte los eventos adversos asociados al acetato de ulipristal al Programa Nacional de
Farmacovigilancia a través de la pagina web del Invima en “en “Servicios de Informacién al
Ciudadano” — “Peticiones, denuncias, quejas y reclamos” — “Denuncie aqui”.
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Si desea obtener mayor informacion comuniquese con el Invima a los siguientes correos
electronicos.

invimafv@invima.gov.co

En los siguientes enlaces podra acceder directamente a la informacion de su interés en la pagina
web del Invima.

Realizar peticiones, quejas, reclamos, denuncias o sugerencias:
https://goo.gl/sHN2L8
Consultar registros sanitarios:

https://goo.gl/cg9eAL

Reporte eventos adversos:
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https://goo.gl/cg9eAL

Realizar reportes en linea de eventos adversos
Farmacovigilancia:

https://farmacoweb.invima.gov.co/reportesfv/login/loginUsuario.jsp

Tecnovigilancia:

https://goo.gl/pr2p83

Reactivovigilancia:

https://reactivoenlinea.invima.gov.co/ReactivoVigilanciaWeb/

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - Invima
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