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||De o,

||Agency, EMA) si cu Agentia Nationalt 2 Medicamentului §i a Dispozitivelor
| Medicale (ANMDM), companiile Janssen-Cilag International N.V., AstraZeneca

Martie 2016

Comunicare directi citre profesionistli din domoniul s3nAtagil

s

Actualizarea recomandirilor privind riscul de aparigie a cotoncidozel
diabetice po parcursul tratamentului eu inhibitord af co-transportornlui 2 de
_’ sodiu-glucozii (canaglifiozin, dapaglifiozin g1 empaglifiozin)

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

|{Stimatg profesionist din domeniul SAn#tayii,

un acord ou Agentia Europeans a Medicamentulu (European Medicines

oehringer Ingelheim International GmbH doresc si Vi informeze asupra
¥ recomandari privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetics in timpul

|{ratamentului cu inhibitori ai co-transportorului 2 de sodiu-glucozd (sodium-

glucose co-transporter-2, SGLT2): canagliflozin, dapagliflozin 81 empagliflozin,
Aceastd informare este transmisi ca urmare a finalizirii evaluarii datelor privind
riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice in timpul tratamentului cu inhibitori

|{SGLT2] de citre Agentia Europe¢ank & Medicamentului,

||Cazuri rere, dar grave, uneori cu rise vita] sau cezuri de cetoacidoza diabeticd cu

{[evoluyia fatald au fost raportate la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflati In

tameht cu inhibitori SGLT2, Intr-un numir de astfel de cazuri tabloul clinic al

lostoact ozei diabetice a fost atipic, incluzdnd doar o cregtere moderatd a glicemiei,

ceastd prezentare atipicdl a cetoacidozei disbetice la pacientii cu diabet zaharat
oato Inthrzia diagnosticarea gi tratamentul,

ezumat al rocormandirilor actualizate

. Rf;:rl de aparitie a cetoacidozei diabetice trebule Juat tn considerare in
¢ manifestdrii unor simptome nespecifice precum greaps, varsaturi,
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anorexie, dureri abdominale, seta excesiva, dificultiti tn respirajie, stare de
onfuzie, oboseal neobignuiti sau somnolentd, Medicii preseriptor! trebuie
i informeze pacientii tn legliurE cu semnele si simptomele acidozei
ctabolice i s& le recomande s# solicite imediat asistentd medicald dacl
prezintl aceste semne §i simptome,

8 pacientii la care este suspectatd sau este diagnosticatd cetoacidoza
diabetick, tratamentul cu inhibitori SGLT2 trebuie intrerupt imediat,
Reluarea tratamentului ou inhibitori SGLT2 la pacientii |a care cetoacidoza
liabeticd & aplirut In timpul tratamentului cu aceste medicaments, nu este
ecomandatd decdt in cazul In care un alt factor precipitant a fost clar
dentificat ¢i inldturat.
fretamentul tebuie Intrerupt la pacienfii cares sunt spitalizati pentru
terventii chirurgicale majore sau pentru afectiuni medicale aute grave, In
ambele situatii, tratamentul cu inhibitorii SGLT2 poate fi refnceput dup ce
starea pacientului a fost stabilizatl.

i g Informtiil.c . pentru profesionistii din domenijul sinitdfii din Rezumaty]

1| || =2racteristicilor Produsului (RCP) si informatiile pentru pacien{i din Progpect vor
©| || fi actuelizate corespunzator,
! |[Informatil suplimentare privind siguranta §l recomandiiri

[ || Majoritatea cazurilor de cetoacidozi diabetiea raportate la pacientii tratafi cu
" || ||inhibitari SGLT2 au necesitat spitalizare. PAn# in prezent, multe dintre aceste
| || cazuri gu epirut pe parcursul primelor 2 luni de tratement. ! unele cazuri, cu putin

| |[timp ininte sau concomitent cu instalarea cetoacidozei, pacienfii au prezentat
| - || deshidrgtare, sciderea apartului alimentar, sciidere In greutate, infecii, interventii
\ff‘ chirurgicale, varsturi, o scAdere a dozei de insulind sau control ineficient al
| ||diabetutui zaharat Intr-un numir de cazuri su fost raportate cregteri atipice,
| || moderate ale glicemiei sau valori glicemice sub 14 mmol/] (250 mg/dl), in timp ce
hlE hipogligemia a fost raportatd tntr-un singur caz. De asemenea, au fost raportate

f i ||cazuri ge cetoacidoz¥ aplrute la scurt timp dupd Intreruperea tratamentului cu
. ||inhibitari SGLT2.
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| Inhibit
| trebuie

110 prop
| indicagiilor terapeutice aprobate si anume utilizarea la pacienfii cu diabet zaharat
|/ |de tip 1| Pe aceastd cale se reamintegte medicilor prescriptori c& diabetul zaharat
| He tip 1 nu este o indicafic aprobatd pentru inhibitorii SGLT2, Datele clinice

. | limitate | indic faptul cd cetoacidoza apare mai frecvent la pacientii cu diabet
| peharat fip 1.

|| Mecanjsmul care stk la baza aparitiei cetoacidozei diabetice asociate cu inhibitorii

SGLT3 nu oste stabilit. De obicsi, cetoacidoza diabetick apare atunc; cAnd valorile
insulingi sunt prea sclizute. Cetoacidoza diabetica apare mai frecvent la pacientii

||| eu diabet zaharat de tip 1 §i este Insofitd de obicei de valori mari ale glicemiei (>14

mmol/l). Cu toate acestea, cazurile deserise maj sus se refertl |a paciengi cu diabet
zaharat de tip 2, iar intr-un numar de cazuri, valorile glicemiei au fost doar ugor

|| crescute, in contrast cu cazurile tipice de cetoacidoza diabeticd.

b Incepert tratamentului cu inhibitorl SGLT2, trebuie identificati si luafi fn
considarare factorii care pot predispune la cetoacidozi, Acesti factori includ:

rezervi sclhzuth de celule beta functionale (de ex, pacienti cu diabet

tde tip 2 cu nivel schzut de peptid C, boal# autoimuni latentH 1a adulti
Su pacienti cu istoric de pancreatitd),

octiuni care se asociazi cu aport alimentar restrictionet sau deshidratare
verfl,

o roducere bruses a insulinei,

® Cfeyterca necesarului de insulini din cauza unei afectiuni medicale acute,
* interventie chirurgicals,
¢ abuz etanolic,

ii SGLT2 trebuie utilizagi ou precauiie la acesti pacienti, In plus, pacientii
ormati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

rjie considerabild dintre aceste cazuri au leghturd cu utilizarea In afara

i Apel la raportarea reactilor adverse suspectate
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| ||Pentru

| jcaracteristicilor produsului pentru medicamentele INVOKANA (canagliflozin),
|[VOKANAMET (canagliflozin/metformin), FORXIGA, (dapegliflozin), XIGDUO
| (dapagliflozin/metformin),
- | ||(empagliflozin/metformin) disponibile ps website-ul ANMDM (www.anm.ro ), la
| |sectiunea Courd medicament sau pe website-ul EMA (www,ema.europa.cy ) la

|lsectiun

Medic Sef 0372309248 >> 0263212201

Este important si raportai apariia oriciror reactii adverse suspectate, asociate cu
adminigtrarca medicamentelor care conjin cenaglifiozin, dapaglifiozin si

|| empagliflozin, cétre Agentia Nationalt a Medicamentului gi a Dispozitivelor

Medicale, in conformitate cu sistemul national de raportare spontand, prin

||intermadiul ,Fisei pentru raportarea spontand a reactiilor adverse la
|| medic

ente”, disponibild pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentuluj

§i 8 Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro) la sectiunea /Raporteazd o regclie

av trimisdl citre;

Agentia Natlonald a Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale
Str. Avjator Sin#tescu nr. 48, Sector 1,

011478 - Bucuregti, Roménia

| |fax: +4/021 316 34 97
| [tel: +4/0757 117 259

e-mail;

adr@anm.ro

|| Totodatd, reactiile adverse suspectate se pot raporta §i cétre reprezentanta locall a

||defin&tarilor de autorizafii de punere pe plats, la datele de contact mentionate in
||Anex4.

Pentru intrebliri gi informatli suplimentare referitoare le aceastd comunicare sau la
utilizarga acestor medicamente in conditii de sigurants si eficacitate, v rugim sl

'| |contactati reprezentaniele locale ale defindtorilor autorizatiilor de punere pe plad
| |pentru medicamentele enumerate fn Anexi.

ormajiile complete de prescriere, v& rugim si consultati Rezumatul

JARDIANCE

(empagliflozin), SYNJARDY

a jeine/Hum

| ICu deogebird stima,

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