Martie 2016
Comunicare directa ciitre profesionistii din domeniul sin#Atagi

Actualizarea recomandirilor privind riscul de aparitle a cetoacidozel
diabetice pe parcursul tratamentului eu inhibitor] af co-transportorului 2 de
sodiu-glucozi (canaglifiozin, dapaglifiozin 9 empaglifiozin)

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

||Stimatg profesionist din domeniul sanathi,

De co,

un acord cu Agenfia Europeand a Medicamentului (European Medicines

||Agency, EMA) si cu Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor
|[Medicale (ANMDM), companiile Janssen-Cilag International N.V., AstraZeneca
||AB §i Boehringer Ingelheim International GmbH doresc si vA informeze asupra

ultimelor recomandari privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetics In timpul
tratamentului cu inhibitori ai co-transportorului 2 de sodiu-glucozd (sodium-
glucoss co-transporter-2, SGLT2): cenagliflozin, dapagliflozin 3i empagliflozin,
Aceastd informare este transmisd ca urmare a finalizirii evalulisii datelor privind

||riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice in timpul tratamentului cu inhibitori

SGLT2| de citre Agentia Europeant a Medicamentului,

Cazuri rare, dar grave, uneori eu rise vita] sau cazuri de cetoacidoza diabeticl cu
evoluyiq fatald au fost raportate la paciengii cu diabet zaharat de tip 2 aflati In

|[ratament cu inhibitori SGLT2. Intr-un numdr de astfel de cazuri tabloul clinic al
|[eetoacidozei diabetice a fost atipic, incluzdnd doar o cregters moderats a glicemiei,

Aceastdl prezentare atipicll a cstoacidozei diabetice la pacientii cu diabet zaharat

. ante Intérzia diagnosticarea gi tratamentul,

ezumat al rocomandArilor actualizate

* Riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice trebule Juat 1n considerare in
cazul manifestlrii unor simptome nespecifice precum greatd, vérsdturi,
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orexio, dureri abdominale, sets excesiva, dificultdti tn respiratis, stare de
onfuzie, oboseal neobignuith san somnolentd, Medicii prescriptori trebuie
& informeze pacientii in legirur cu semnele i simptomele acidozei
metabolice §i s¥ le recomande s solicite imediat asistentd medicald dacll
prezintd aceste semne §i simptome,
Le pacienii la care este suspectath sau este diagnosticatd cetoacidoza
diabetick, tratamentul cu Inhibitori SGLT2 trebuie intrerupt imediat,
Reluarea tratamentului cu inhibitori SGLT2 la pacientii la care cetoacidoza
liabeticd a aphrut In timpul tratamentului cu aceste medicaments, nu este
recomandatd decAt in cazul In care un alt factor precipitant a fost clar
dentificat ¢i {nldturat,
[ratamentul trebuie intrerupt la pacientii care sunt spitalizai pentru
ﬁntewenpii chirurgicale majore sau pentru afectiuni medicale aoute grave, In

bele situatii, tratamentul cu inhibitorii SGLT2 poate fi refnceput dupi ce
tarea pacientului a fost stabilizats.

LS - P Pa—

iile pentru profesionistii din domeniul sinltdfii din Rezumaty]
icilor Prod i (RCP) si informaiile pentru pacienti din Progpest vor
fi actualizate corespunzitor,

Infor Iam suplimentare privind siguranta sl recomandiri

|| Mejoritatea cazurilor de cetoacidozi diabetica raportate la pacientii tratafi cu
| ||inhibitgri SGLT2 au necesitat spitalizare. Pin# in prezent, multe dintre aceste

cazuri qu aplrut pe parcursul primelor 2 luni de tratament, In unele cazuri, cu puin
timp inainte sau concomitent eu instalarea cetoacidozel, pacientii au prezentat
deshidrptare, sciderea aportului alimentar, scidere In greutate, infectii, interventii
chirurgjcale, VersBturi, o scidere a dozei de insulind sau control ineficient al
diabetujui zaharat Intreun numir de cazuri au fost raportate cresteri atipice,

moderate ale glicemiei sau valori glicemice sub 14 mmol/! (250 mg/dl), in timp ce

hipogli¢emia a fost raportat tntr-un singur caz. De asemenea, au fost raportate
cazuri de cetoacidozi aparute la scurt timp dupd Intreruperea tratamentului cu

inhibitqri SGLT2,
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| Inhibit

|| Mecanismul care sti 1a baza aparitiei cetoacidozei diabetice asociate cu inhibitorii

SGLTZ nu este stabilit, De obicei, cetoacidoza diabetick apare atunci cind valorile
insulingi sunt prea scizute. Cetoacidoza diabetici apare mai frecvent la pacientii

|| cu diabet zaharat de tip 1 si sste Insofitd de obicei de valori mari ale glicemiei (>14

mmol/l). Cu toate acestea, cazurile descrise maj sus se referd |a pacien;i cu diabet

|| 2aharat de tip 2, iar tntr-un numar de cazuri, valorile glicemiei au fost doar ugor

crescutg, in contrast cu cazurile tipice de cetoacidoza diabetici.

tnaintes tnceperti tratamentului cu inhibitori SGLT2, trebuie identificati si luati tn
considerare factorii care pot predispune la cetoacidozl, Acesti factor; includ:

* Qrezervi sclizutd de celule beta funcionale (de ex. pacienti cu diabet
arat de tip 2 cu nivel schzut de peptid C, boald autoimuna Jatents la adulti
Shu pacienti cu istoric de pancreatitd),

* afectiuni care se asociazi cu eport alimentar restrictionat sau deshidratare
verd,

* reducere brusci a insulinei,

Cregterca necesarului de insulind din cauza unej afectiuni medicale acute,
terventie chirurgicala,
* abuz etanolic.

ii SGLT2 trebuie utilizayi ou precautie la acesti pacienti, In plus, pacientii

trebuie informati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

. 0 praportie considerabild dintre aceste cazurj au legltura cu utilizarea In afara

indicajiilor terapeutice aprobate si anume utilizarea la pacienfii cu diabet zaharat

' | e tip 1| Pe aceasti cale se reaminteste medicilor prescriptori c& diabetul zaharat
'|fe tip 1 nu este o indicatie aprobatd pentru inhibitorii SGLT2. Datele clinice

| |imitate|indica faptul ci cetoacidoza apare mai frecvent la pacientii cu diabet
1 |aharat tip 1.

| |Mpel la taportarea reacpitior adverse Suspectate
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Este important s& raportaii aparitia oricror reactil adverse suspectate, asociate cu
adminiftrarca medicamentelor care contin cenaglifiozin, dapaglifiozin si
empagliflozin, cltre Agentia Nafional? a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicgle, In conformitate cu sisternul national de raportare spontand, prin

| [intermediul ,Fisei pentru raportarea spontani a reactiilor adverse la

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

si 8 Dispozitivalor Medicale (www.anm.ro) la sectiunea /Raporteazd o reacrie
dv trimis3 cltre:

1 Agentla Nationald @ Medicamentului gf a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sin#itescu nr. 48, Sector 1
011478 - Bucuregti, Roménia

fax: +4/021 316 34 97

tel: +4(0757 117 259

e-mail: adr@anm.ro

||Totodath, reactiile adverse suspsctate se pot raporta §i citre reprezentana localt a
1|detin&t
| |Anexa.

rilor de autorizafii de punere pe piat, la datele de contact mentionate in

Pentru intrebiri §i informatii suplimentare referitoare le aceasts comunicare sau la
utilizarea acestor medicamente in conditii de siguranth si eficacitate, v& rugim si
contactaji reprezentaniele locale ale defindtorilor autorizatiilor de punere pe piatd

| |[pentru medicamentele enumerate in Anexi.

Pentru nformatiile complete de prescriere, vA rugim si consultati Rezumatul
caracteristicilor produsului pentru medicamentele INVOKANA (canagliflozin),
VOKANAMET (canagliflozin/metformin), FORXIGA (dapeglifiozin), XIGDUO

|[(depegliflozin/metformin), JARDIANCE (empagliflozin), SYNJARDY
' ||(empagliflozin/metformin) disponibile pe websits-ul ANMDM (www.anm.ro ), la

- i|[sectiunca Cautd medicament sau pe website-ul EMA (www.oma,europa.cy ) le
, Usec;iunja jeine/Hum
||Cu deogebitd stima,

[(AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim $i Janssen-Cilag International N.V
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—— ANRXA—

Cbonlonatele de contact ale reprezentangei locale a definitorilor de autoriza

fie de punere pe piafi pentru medicamentele care confin

canagliflozin, dapaglifiozin saw empaglifiozin.
Dessmirea comerciaki, conceatrafia, Defimitorul autorizafiei de Comercialiraf in et ”
Socoiss Barsascrottl pnere pe piafi Rominia Datele locale de contact privind farmacovigienga
AsinZeneca Pharma SRL
e 12,B P;
FORX{GA(. liflozin) ‘ (S'tlr];]l;n;(ndumr 2 u:lnmﬁnnn:ss ark, Carp D, etaj 1,
3 g comprimate filmate AstraZencca AB, Suedia Da Tek: +4 021 317 60 41; Fax- +4 021 317 63 5§
10 mg comprimate filmate Email: fsrmacovigilenta@astrazeneca conc
infonnatie medicalaf@astrazeneca.com
AstraZeneca Pharma SRL
Str. Meauwetulyi or. 12, Budnn:: Business Pack, Corp D, etzj 1,
XSIGDUO (daualﬂmnfm;f'::;m) AstraZeneca AB, Sucdia ™~ 013713 - Bucuregti, Rominia
mg/850 mg comprimate filmate Tek: +4 021 317 60 41; Fax: +4 021 317 60 55
5 mg/1000 mg comprimate filmate Email- mﬂﬂm,
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG VIENA. Sucursala
alud Bucurcgti
IA:I(’:DMNCE (m‘i'il:’m) Bochringer Ingetheim N Metropolis Center, Str. Grigore Alexandrescu nr. 8997
e o Internativnal GmbH, Germania 5 010627 - Bucaresti, Romania
g SOmpTInAS Kt Telefon urgenfac 021.302.28.00; Fax: 021 302.28.01
c-mail: mfo@mc.bochmg:r clbeim com
SYNJARDY (cmpagliflozinmetformin) nmmmm Ingetheim RCV Gmbll & Co KG VIENA, Sucursala
ss mg;l;:,mg S — ':.m Boelringer Ingelheim Nu Metropolis Ceater, Str. Grigoce Alexandeescu nr. §9.97
u";"’ Su"'fgm”"?"‘fc mﬁlm‘:e Intematioal GrobH, Germania 010627 - Bucuregti, Roménia
12,5 md"‘gl'm mg""‘“"‘“.“‘ e Telefoo urgeali: 021.302.28.00; Fax: 021.302.28.01

e-mail: i nfn@lmhnehmmglmm.mm
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Str. Tipografilor ar. 11-15, S-Park, Clidirea A2, Etaj S, Sector |,

mv;)wmm (conaglifiozin) Jenssea Cilag Infernational - e
1] mlll:lll'nlb &
300 n: comprimate N.V. Belga Telefon: 021.207.18.00; Fax: 021.207.18.04
= c-mail: safetyjc-romaniaf@ _i'ls.jry'.mm

VOKANAMET (canagliflozin/metformin) Johnson& Johnson Romania SRL ) )

Sﬂmdliongmmpri!rmﬁlnﬂc Janssea-Cilag . - StrTlpognﬁhcnr 11-15, S-Park, Clidirea A2, Fnaj S, Seclor 1,

0 comprimete flmat — Isternations] Bucureyti, Romdnis

:soufg:fg o il s NV, Relga Telefon: 021.207.18.00; Fac 021.207.18.04

gmm 8 nr = . e Nh
150 mg/1000 mg comprimatz filmate e-ma elyjc-somaniaf@its. jnj.com




