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77 CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE
Calen Ciilirngilor nr. 248, Bloe 819, Sector 3, Bucoresti

‘ NA S F=-mail: cabinel_pregedinteaensan.ro, Tel, 0372/309.270, Fax 0372/309,23|

AL W

o L
Citre,
Casa de Asigurari de Sanatate

In atentia, .

DoamneilDomnulul Pregedinte— Director Genersl

In conformitate cu adresa ANMDM nr, 22007/229156/22880E/10.03.2016,
inregistraté la C.N.A.8. — cu nr. P 2074/14.03.2016 vé aducem la cunogtintd masurile
intreprinse de Agenila Natlonald a Medicamentulul si a Dispozitivelor Medicale
(ANMDWM) sl companilie AstraZenecaABlJanssen-Cllag International NV/Boshringer
Ingelhelm Int. GmBHM pentru informarea corpulul medical cu privire la actualizarea
recomanddrilor privind riscul de aparilie & cetoacidozei diabetice In tmput
tratamentulul cu inhibitor] ai co-transportorului 2 de sodlu-glucozd (canaglifiozin,
dapagliflozin sl empaglifiozin),

V@ rugém sé |uatl mésurt de Informare a furnizorilor de servicli medicale prin
afigarea pe pagina electronic a casel de asigurarl de s#nétate, Tn loc vizibil, a
documentulul ,Comunicare directa catre profasionistli din domeniul sanatatii
Actualizarea recomandérilor privind riscul de aparifie a cetoacidozei diabetice pe
parcursul tratamentulul cu inhibitori al co-transportoruiui 2 ds sodiu-glucozé
(canaglifiozin, dapaglifiozin si empaglifiozin)."

Anexdm in fotocople documentul respectiv,

Cu stim¥,
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Martie 2016

Comunicare directi clitre profesionistlf din domeniul sin Bt

Actualizarea recomandirilor privind riseul de apariiie a cotoacidozel

diabetice pe parcursul tratamentului cu inhibitorl af co-transportorului 2 de

sodiu-glucozd (canagliflozin, dapaglifiozin si empaglifiozin)

Invokana (canagliflozin), Vokanamet (canagliflozin/metformin), Forxiga
(dapaglifiozin), Xigduo (dapagliflozin/metformin), Jardiance (empagliflozin),
Synjardy (empagliflozin/metformin)

|| Stimate profesionist din domeniul SAnataii,

De conpun acord cu Agentia Europeand o Medicamentuluj (European Medicines
Agency, EMA) si cu Agentia Nalonalt & Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale (ANMDM), companiile Janssen-Cilag International N.V., AstraZeneca
AB gi Boehringer Ingelheim International GmbH doresc si v3 informeze asupra

| |ultimelor recomandar privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice In timpul

tratamentului cu inhibitori al co-transportorului 2 de sodiu-glucozZ (sodium-
glucose co-transporter-2, SGLT2): canagliflozin, dapaglifiozin si empagliflozin,
Aceastd informare este transmis ca urmare a finalizirii evaluliii datelor privind

" ||riscul de aparifie a cetoacidozei diabetice tn timpul tratamentului cu inhibitor;

SGLT2] de ciitre Agentia Europeant a Medicamentului,

Cazuri rare, dar grave, uneori cu risc vital sau cazuri de cetoacidoza diabetics cu
evoluyie fatald au fost raportate la paciengii eu diabet zaharat de tip 2 aflati tn
tratament cu inhibitori SGLT2. Intr-un numar de astfel de cazuri tablou clinic al
cetoacidozei diabetice a fost atipie, incluzdnd doar o cregtere moderats a glicemiei,
Aceastdl prezentare atipicd a catoacidozei diabetice la pacientii cu diabet zaharat
poate Intdrzia disgnosticarea si tratamentul,

Rezumat al rocomandArilor actualizate

* Riscul de aparifie a cetoacidozsi diabetice trebuie luat in considerare 1n
cazul manifestirli unor simptome nespecifice precum greaps, virsturi,
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‘ orexie, dureri abdominale, sets excesivl, difieulthti tn respiratie, stare de
onfuzie, oboseal neobignuits sau somnolentd, Medicii prescriptori trebuie
pi informeze pacientii in leglturd cu semnele $i simptomele acidozei
etabolice i s le recomands s3 solicite imediat asistentd medicald dacl
rezintd acests semne gi simptome.
iontii 1o care este suspectatd sau este diagnosticatd cetoncidoza
iabeticl, tratamentul cu inhibitori SGLT2 trebuie intrerupt imediat,
¢ Reluarea tratamentului ou inhibitori SGLT2 Ia pacientii la care cetoacidoza
diabetich & apirut In timpul tratamentului cu aceste medicamente, nu este
recomandatd decdt in cazul In care un alt factor precipitant a fost clar
‘ dentificat g Snldturat,
¢ fratamentul trebuie fntrerupt la pacienfii care sunt spitalizagi pentru
interventii chirurgicale majore sau pentru afectiuni medicale acute grave, In

| : bele situafii, tratamentu] cu inhibitorii SGLT2 poate fi reinceput dupa ce
| §tarca pacientului a fost stabjlizaty.

|| Informptiile pentru profesionistii din domeniul sin#tltil din Rezumaty]

. ‘ || Ca icilor Prod i (RCP) si informatiile pentru pacienti din Progpect vor
‘11| fi ectuglizate corespunzitor,

afil suplimentare privind siguranta gl recomandiiri

. atea cazurilor de cetoacidozi diabeticd raportate la pacientii tratai cu
|| inhibitgri SGLT2 au necesitat spitalizare. PAnd in prezent, multe dintre aceste
cazuri qu apiirut pe pareursul primelor 2 luni de tratament, fn unele cazuri, cu putin
timp Inaints sau concomitent eu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat
tars, sciderea aportului alimentar, scidere 1 greutate, infectii, interventii
| {|chirurglcale, virsdturi, o scAders 8 dozsi de insulind sau control ineficient al
" ||disbetului zeharat. Intr-un numar de cazuri su fost raportate cregteri atipice,
| \ | |moderate ale glicemiei sau valori glicemice sub 14 mmol/l (250 mg/dl), in timp ce
|| hipoglitemia a fost raportats tntr-un singur caz. De asomenea, au fost raportate
’ i de cetoacidozii aparute la seurt timp dup# Intreruperea tratamentului cu

- || eazuri
inhibitari SGLT2.
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| eu dial

Mecanjsmul care st# |a baza aparitiel cetoacidozei diabetice asociate en inhibitorii
SGLTZ nu sste stabilit. De obicei, cetoacidoza diabstick apare atunci cnd valorile
insulingi sunt preg sc3zute. Cetoacidoza dighetics apare mai fracvent la pacientii
t zaharat de tip ] i oste Insofita de obicei de valori mari ale glicemiei (>14
mmol/l). Cu toate acesten, cazurile deserise maj sus se reford la pacienti cu diabet

s 48T Intr-un nunedr de-cazurd, valerile glicemiel au fost doar ugor

|| erescute, in contrast cu cazurile tipice de cetoacidoza diabetica.

ulteri

$nainteq tnceperti tratamentului en inhibitori SGLT2, trebuie identificati i luaji In
considerare factoril care pot predispune la cetoacidozl, Acesti factori includ:

* 0 rezervi schzuth de celule beta functionale (de ex, pacienfi cu diabet
arat de tip 2 cu nivel sclzut de peptid C, boall autoimuna latentt la aduli
Spu pacienti cu istoric de pancreatity),

* afectiuni care se asociazd cu eport alimentar restrictionat sau deshidratare
severd,

reducers brused a insuline,

® crestexca necesarului de insulini din cauza unej afectiuni medicale acute,
interventie chirurgicals,

» abuz etanolic.

| Ihibitorii SGLT2 trebuie utilizati ou precautie la acegti pacienti, In plus, pacientii

trebuie informati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

O proportie considerabild dintre acests cazuri ay legiturd ou utilizarea in afara
indicatiilor terapeutice aprobate §i anume utilizares la pacientii cu diabet zaharat

'i1|de tip 1, Pe aceast} cale se reamintesgte medicilor prescriptori ca diabetul zaharat

de tip 1 nu este o indicafic aprobati pentru inhibitorii SGLT2. Datele clinice

- | limitate| indicd faptul ci catoacidoza apare mai frecvent la pacientii cu diabet
| paharat tip 1.

|ipel la raportarea reacyitior adverse suspectate

3/4

P 4/7



2016-03-22 15:38 Medic Sef 0372309248 >> 0268547669

Este important si raportaii aparitia oriclror reactli adverse suspectate, asociate cu
adminigtrarea  medicamentelor care confin canaglifiozin, dapagliflozin si
empagliflozin, cltre Agentia Nafionald a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicdle, in conformitate cu sistermul national de raportare spontand, prin

|| intermediul ,Figei pentru raportarea spontand a reactiilor adverse la

medicamente”, disponibili pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului

§i 8 Dippozitivelor Medicale (www.anm.ro) la sectiunea /Raporteazd o reactia
dv trimisd cltre:

Agentla Nafionald a Medicamentului i a Dispozitivelor Madicale
Str. Avjator SinAtescu nr, 48, Sector 1,

011478 - Bucuregti, Roménia

fax: +4/021 316 34 97

{[tel: +4(0757 117 259
{|¢-mail: adr@anm.ro

|| Totoda 4, reactiile adverse suspectate se pot raporta i chtre reprezentania locals a
1 |detinat

yrilor de autorizafii de punere pe piaté, la datele de contact mentionate tn

 ||Pentru intrebir gi informatii suplimentare referitoare la aceastd comunicare sau la
| |utilizarea acestor medicamente in conditii de sigurantd gi eficacitate, vé rugim si

||contactati reprezentangele locale ale detinktorilor autorizatiilor de punere pe platd
| [pentru medicamentele enumerate in Anexi.

||[Pentru [nformatiile complete de preseriere, v8 rugim si consultaji Rezumatul
? ca:acteﬁisticilor produsului pentru medicamentele INVOKANA. (canagliflozin),
|[VOKANAMET (canaglifiozin/metformin), FORXIGA (dapagliflazin), XIGDUO
{[(depagiiflozin/metformin), JARDIANCE (empagliflozin), SYNJARDY

(empaglifiozin/metformin) disponibile pe website-ul ANMDM (www.anm.ro ), 1a

| |sectiunes Cautd medicament sau pe website-ul EMA (www,.ema. europa.cy ) la

© {|sectiunsa jcine/Hum

Cu deogebitt stimi,

AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim si Janssen-Cilag International N.V
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