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Vi aducem | i i inse de Agentia Nationala a
Medicamentului s ispozit] i i ii

Bayer Pharma AG, Brac : i
1 GE Healthcare AS pentru ; jonisti i meniul
sindtltii cu privire la recomandirile actualizate ¢ eevalulirii

InTormafillor privind acu n tesutul cerebral i fn
alte fesuturi, asociate cu administrarea de substante de confrast care
Confin gadolinym. =~~~ ——————————— W

eprezentantele locale ale DAPP vor inifia informares profesionistilor

din domeniul sin#tagii printr-o acfiune comuni de distribuire a documentului

nComunicare directd catre profesionistii din domeniul stindtitii", conform

planului de comunicare agreat, '

. Substanfele de contrast care contin gadolinium autorizate gi

VY. comercializate In Roménia la momentul aprobarii acestei comuniciri sunt;

Gadovist (gadobutrol), Magnevist (acid gadopentetic), Primovist (acid

T gadoxetic), Multihance (acid gadobenic), Optimark (gadoversetamidt) si
i * Omniscan (gadodiamida).

Se vor suspenda autorizatiile de punere pe piatd pentru: Magnevist (in

R indicatia IRM & Intregului corp §i IRM cranink si spinald), Optimark i

. Omniscan. Utilizarea Multihange va fi restrictionats numai pentru imagistica

s hepaticd. ANMDM va suspenda/modifica autorizatiile de punere pe piati

)/ dupd emiterea unei Decizii a Comisiei Europene, conform termenelor

stabilite. \

ANMDM a2 avizat textul scrisorii de informare citre profesionistii din
domeniul sinAt¥tii, pe care o distribuie reprezentanfele locale ale DAPP si
publici pe website (www.anm.ro) aceeasi informagie la rubrica -
Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilentd - Comunicari directe cfitre
profesionigtii din domeniul sinitatii.

Anexim la aceast! adresd documentul mentionat anterior.

Precizim c#i aceastd informatie a fost transmisi §i Ministerului

SEnAtdtii — Directia Farmaceutich §i Dispozitive Medicele, Colegiului
| &7 Medicilor din Roménia §i Colegiului Farmacistilor din Roménia,

/ o - SEF SERVICIU FARMACOVIGILENTA
S, N\ BT §1 MANAGEMENTUL RISCULUJ

Dr. Rgx [
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENIUL
SANATATII

Substanfele de contrast care confin gadolinium: recomandéri actualizate ca
urmare a reevaluiiril informaglilor privind acumularea de gadolinlum
in fesutul cerebral si in alte tesuturi

Stimate profesionist din domeniul sin#tatii,

De comun acord cu Agentia European# a Medicamentului (European Medicines
Agency = EMA) 5i cu Agentia Nationalt a Medicamentului §i a Dispozitivelor
Medicale (ANMDM), companiile enumerate in anex doresc s# v informeze cu
privire la urmiétoarelo;

Rezumat

e O analiz efectuat! de Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) a
confirmat faptul c, in fesutul cerebral, se acumuleazii cantititi mici de
gadolinium dupd utilizarea substanfelor de contrast care contin
gadolinium.

¢ La substantele de contrast cu ligand liniar care contin gadolinium a fost
observat!i o acumulare mai importantd de gadolinium in creier,
comparativ cu substantele de contrast cu liganzi macroeiclici.

e Pénk in prezent, nu existd dovezi privind afectarea pacientilor ca urmare a
acumuldrii de gadolinium Tn creier, indiferent de tipul substaniei de
contrast,

o Deoarece nu se cunosc riscurile pe termen lung asociate acumulérii de
gadolinium in {esutul cerebral, EMA a recomandat suspendarea
autorizatiilor de punere pe piatd in UE pentru substangele de contrast cu
ligand liniar gi administrare intravenoass, cu exceptia acidului gadoxetic
gi a acidului gadobenic, care vor rdméne disponibile doar pentru utilizare
in imagistica hepatica,

» In acest sens, Comisia Europeani va emite o decizie cu caracter
obligatoriu din punct de vedere juridic, aplicabild in toate statele membre
ale UE iar Autoritdtile Nationale Competente (in Roménia - ANMDM)
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vor suspenda autorizafiile de punere pe piatd, conform termenelor
stabilite in Decizia CE,

Substangele de contrast care conin acid gadopentetic vor continua 54 fie
disponibile numai pentru administrare intraarticulars.

De asemener, vor riméne disponibile toate substantele de contrast cu
liganzi macrociclici §i administrare intravenoas si intraarticulard.
Profesionistii din domeniul séndthii vor utiliza substantele de contrast
care confin gadolinium numai in situatia in care informatiile esentiale
pentru stabilirea diagnosticului nu pot fi obtinute fard substan{i de
contrast.

Profesionistii din domeniul sinlitlfii trebuie s utilizeze intotdeauna cea

mai mica doz& posibild pentru Imbunéthtirea suficients a vizibilitétii. In
vederea stabilirii diagnosticului,

P &4/7

Prezentare generaldl a recomandirilor privind substantele de contrast

care contin gadolinium autorizate in UE

Substanta de contrast Tipul liganzilor | Situatia autorizatiei
(calen de de punere pe piai*
administrare)

Artirem/Dotarem/Dotarem macrociclic (intra- | mentinuts

Arthro articular)

(acid gadoteric)

Dotarem (acid gadoteric)?t macrociclic (i,v.) | mentinutd

Gadovist (gadobutrol) macrociclic (i.v.) | mentinuts

Magnevist (acid gadopentetic) | liniar (intra- mentinutd
articular)

Megnevist (acid liniar (i.v.) suspendatd

gadopentetic)t

Multihance (acid gadobenic) | liniar (i.v.) restrictionats doar la

utilizare in imagistica
hepatich

Omniscan (gadodiamidé) liniar (i.v.) suspendati

Optimark (gadoversetamidd) | linlar (i.v.) suspendat

Primovist (acid gadoxetic) liniar (i.v.) mentinuts §

. | Prohance (gadoteridol) macrociclic (i.v.) mentinutd
. !:leintru predusele alo cliror autorizafi sunt menfinute, au fost actualizate Informafille despre
medicament,

t In plus, medicamentelo generice respective (Cyclolux, Dotagita, Dotagraf, Dotamultl, Dotaspin,
DotaVision, Gadoteerzuur Guerbet Gudotorsure Sanochemin).

§ In plus, medicamentele generice ragpectivs (Gadocon, Gadelan, Gadopent, Gadopentat, Gadopur,

Gadothek, Magnegita, Magnetolux, Magnevision, Magnograf, MR-Lux).

§ Acidul gadoxetic oste indicat numal pentru diagnosticul Imagiatic al leziunilor hepatice.
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Informatii suplimentare referitoare la problema dg siguranyy si
recomanddrile respective

O evaluare cuprinzatoare realizatd de Agentia Europeant a Medicamentulu (EMA) a oferit
dovezi convinghtonre privind acumulares de gadolinium in crejer, dupd utilizaren
intravenonsa a substanfelor de contrast care confin gadolinium, pentru investigarea imagistica
prin rezonan(a magneticd (IRM), Existenta depozitelor de gadolinium din creier a fos
confirmat¥ de studli care masoara cancentratiile de gadoliniu prin Spectrofotometrie de mass
5i prin cresterea intensittifli semnalului tn fesutul cersbral observate tn IRM.

La substantele de contrast cy ligand liniar care confin gedolinium a fost obssrvata o

acumulare mai importanta de gadolinium tn creler, comparatlv cu substantels de contrast cu
liganzi macrocicliel.

Nu existd dovezi privind ufectaren pacientilor §l nu au fost asoclate efecte neurologice
adverse, cum ar fi twlburir cognitive sau de migeare, cu administrarea niciunei substanie de
contrast care confine gadelinium. Cu toate acestes, risourile pe termen lung asoclate

acumnultirii de gadolinium In creler nu sunt cunoscute, lar datele de siguran{#l corespunziitoare
sunt limitate.

Avind In vederc toate datale disponibile, inclusly informatii privind acumulares de
gadolinium 1n alte fesuturi, precumn sl opinil ale grupurilor de expertl, EMA a emis
recomandiri pentru & preveni orice risc asociat o depunerea gadoliniului tn creler,

$-au suspendat, prin urmare, autorizatiile de punere pe piajli pentru substanjele de contrast
intravenoase cu ligand linlar care confin gadodiamida, gadoversotamida, pracum i
substantele de contrast intravenoase cu ligand liniar care contin acid gadopentetic,

EMA a considerat o raportul beneficiu-risc pentry doutt substante de contrast cu ligand linfar
cu administrare intravenoass care confin acid gadoxetic say acid gadobenic, este favorabil
numai pentru utilizarea tn imagistica hepaticd. Acestea sunt preluate de ficat gl s utilizeaza
pentru a vizualiza leziuni hepatice vasculare, In special tn imagistica cu fazy Intrziath, tn
care nu sunt adecvate alte substante de contrast, Prin urmare, autorizatla de punere pe platd a
acidului gadoxetic pentru examinaren hepaticl este mentinutt, tn timp ce autorizatia pentru
acidu] gadobenic se restrictioneaza la inveatigatiile imaglstice hepatice

Formularea intra-articularhl & acidului gadopentetic ests mentinuth deoarece doza de gadoliniu

utilizatd pentru Injectiile in articulafli este scizuta 8l nu este probabil ca pacientil si alba
nevole de injectii repetate.

Toate substantele de contrast cy ligenzi macrociclicl anaizate - gadobutrol, acld gadoteric si
gadoteridol - vor riméne autorizate pentru indicaiile nctuale,

Deoarece acumularea gadolinjului poate aplirea In cazul tuturer substanielor de contrast care
confin gadolinium, profesionigtii din domeniul sAnBAfil vor utiliza substantele de contrast
care contin gadolinium numal 4 situafia tn care informaflile esentiale pentru stabllirea
diagnesticului nu pot fl abilnute firl imagistics mbunfitayita si cele mai micl doze care ofert
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imbunatdfirea suficientd a vizibilitatii In stabilirea diagnosticuluf, Au
consecin{dl informatiile de prescriers pentru substanfele de contrast care

carc sc menjin pe piath.
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Apel la raportarea reactillor adverse

Este important s raportati orice reac
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fost actualizate tn
confin padolinium

fle adversd suspectats, asociatd oy administrarea

substanfelor de contrast care confin gndolinium clitre Agentin Nationall a Medicamentului i

a Dispozitivelor Medicale, In conformitate ¢
utilizind formularsle de raportare disponibil
Medicamentulul §i & Dispozitivelor

reactle adversit,

Agentia Naglonalit a Medicame

Str. Aviator Snatescu Nr. 48,
Sector 1, 011478 - Bucuregti,
Roménia

Fax: +4 021 316 34 97
Tel: +4 0213171102

E-mail: pde@anm.rg

Totodatd, reactiile edverse suspectate ge pot
definfitorilor autorizatiei de puners pe piaia,

© pe pogina web a
Medicale (www.anm.ro), la

u sistemul naflonal de raportarc spontand,
Agentiel Najionale a

sectiunea Raporteazit o

ntulul §i a Dispozitivelor Medicale

raporta §i cltre reprezentantele locale a
I urmatoarele date de contact:

Denumira Telefon de
i DAPP Emoll farmacovigllontd Romfnin e Fax
Gudovist Bayer Pharma AQ, phlrmucovIgllmu_rnmanll@bnyer. 021 328 39 09
Germania com 0723 508 648
Magnevist g:i‘"“:'l‘:"“' A, | pharmacovigliance_romanis@bayer, | 021 528 5909
o com 0723 503 648
—— Bayor Pharma AQ, | pharmacovigllance_romania@bsyer, | 021 528 59 09
Germanin com y 0723 505 648
Multihance ::f“l::l';"““ pharmacovigilanco@ewapharma.ro | 021 260 1344 | 021202 93 27
Wiy
Mallinckrode i
0722404737;
Optimark Dautsehland GmbH uxumalldlu@umal!.ct::n
eo——r apostol.doinad@gmall.com 0726 253 782
QGE Honlthears AS,
Omniscan

Nervegla

0213017474

021 30t 74 75
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