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CASA NATIONALA NB ASTCURARI DE SANATATE
CABINET DIRBCTOR CI'NEITAL
Cdea Clliraqilor nr. 248, Bloc S19' Sector 3, Bucuregt

E mail: ctireclor.general@casan.ro 0372 309274l, Fax 0372 309288

G'/tos O, OY',Q

CAtre,
Casa de AsigurAri de Sdndtate ei6 E

in atentia,
Doamnei/Domnului Pre$edinte - Direotor General

ln conformitate cu adresa M.S. nr' 291A8108.07.2015, inregistrate la

C.N.A.S. - RG cu nr. 10063/08'05.2015 vd aducem la cuno$tin15 m5surile

intreprinse de Agenlia Europeana a Medicamentului (EMA), Agenlia Nalional5 a

Medicamentului $i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) pentru informarea corpului

medical referitor la iscul de aparitie a cetoacidozei diabetice pe pafcursul

tratamentului cu inhibitori ai Ao-transportorului 2 de sodiu-glucoza (inhibiton

sGLT2).

Vd rugdm sd luati mdsuri de informare a furnizorilor de servicii medicale prin

afigarea pe pagina electronicA a casei de asiguriri de sAnAtate, in loc vizibil, a

documentului: Comunicare directa catre profesionistii din domeniul sanatatii pfivind

riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice pe parcursul tratatmentului cu inhibitori ai

co-transportorului 2 de sodiu-glucoza (inhibitori SGLTZ): canagliflozin, dapagliflozin

si empagliflozin.

Anexim in fotocopie dooumentul lespectiv.

Cu stimA,

l{
\l
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30 iunie 2015

Comunicare directi citrc profesionigtii din domeniul s5nfitfifii
privind riseul de aparifie a cctoacidozei diabetice pe parcursul

tratamentului cu inhibitori ai co-transportorului 2 de sodiu-glucozi
(inhibitori SGLT2): canagliflozin, dapagliflozin gi empagliflozin

Stimate profesionist din domeniul sfuAtA$i,

Companiile Astrazeneca AB, Boehringer Ingelheim qi Janssen-Cilag
Intemational N.V. doresc sE vE aducE la cunogtinlE infonnalii privind risoui de
aparilie a cetoacidozei diabetice pe parcursul tratamentului cu inhibitori ai co-
transportorului 2 de sodiu-glucozd (inhibitori SGLT2):

Rezumat

r Cazuri grave, uneori cu risc vital, de cetoacidoz6 diabeticd, au fost
raportate la pacienli afla1i ln tratament cu inhibitori SGLT2
(canagliflozin, dapagliflozin sau empagliflozin) pentru diabet zaharat de
tip2.

r fntr-un numir de astfel de raportdri, tabloul oetoacidozei diabetice a fost
atipic, incluzAnd doar o cregtere modsrate a $icemiei. Aceastd
manifestare atipic6 a cetoacidozei la pacienli cu diabet zaharat poate
intdrzia diagnosticul $i tlatamentul.

r Atunci cAnd prezintd simptome de acidozd, paciengii aflali in tatament cu

inhibitot'i SGLT2 trebuie testali pentru identificarea cetonelor din sdnge,
pentru a preveni intdrzierea diagnosticfirii qi gestionarea tratamentului .

. S-au faportat cazuri de cetoacidoz6 diabeticE Ei la pacienfi cu diabet
z-aharat de tip 1 cdrora ii s-au administrat inhibitori SGLT2. Pe aceastE

cale se reaminteqte medicilor prescriptori cE diabetul ra}ratzt de tip I nu
este o indicalie aprobatd pentru aceast6 clas[ de medicamente.

Prezenta comunicare este transmisE de comun acord cu Agenlia Europeani a

Medicamentului (European Medicines Agency - EMA) gi Agenlia Nationald a

Medicamentului qi a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).
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Informatrii suplimentare referitoare la problemn de siguranld ,ri

r eco man ddrile resp ect iv e

Cazuri grave de cetoacidozE diabetiod, rneori cu tisc vital, s-au raportat la pacienli afla1i tn

tratament ou inhibitori SGLT2 (canagliflozin, dapagliflozin sau empagliflozin) pentru diabet

zalarat de tip 2, majoritatea cazurilor necesit$nd spitalizare. Dinhe acestea, aproaPe o

jumdtate au apdrut pe parcursul primelor douE luni de hatament. O troims dintre aceste cazuri

au leglturd cu utilizarea in afara indicatiilor terapeutice autorizate ('afflabet') la pacienli ou

diabet zaharat dc tip f. in unele oazuri, cu pulin timp lnainte sau tn aoelagi timp cu instalatea

cctoacidozei, pacienfii au pfezentat deshidratare, sc[derea aportului aliment{r, S0trdere in
gfeutate, infccfii, intervenlii chirurgicale, vlrslturi, scdderea dozei de insr:Iin5 sau controlul

incficient al diabetr:lui. lnft-un numdr de oazuri au fost raportate cregteri atipice, moderate

alo glicemiei sau valori glioemice sub 14 mmoVl (250 mg,/dl), iar intt-un alt caz s-a IaPortat

hipoglicemie. Cazuri de cetoacidozd au mai fost faportate qi la scurt timp dupi interupsrea

ffatamentului cu inhibitori SGLT2.

Nu este stabilit mecanismul de bazi al cetoaoidozei diabetice asociate cu inhibitorii SGLT2.

De obicei, cctoaoidoza diabeticl apare atunci cdnd nivelul de insulintr este ptca scflzut.

Cetoacidoza diabetici apare mai ales la paoienfii cu diabet zahalat de tip 1 5i este insofiti dc

obiCei de cregtcri ale concentra'fiei serice de glucozd (>14 mmoVi). Cu toate acostes, lntr-un

num6r de cazud dcscris mai sus, valorile glicemiei au fost doar uEor crescute, in contrast cu

cazurile tipice de cetoacidoztr diabeticS.

Medicii prescriptori tebuie sE informeze pacienlii ln legdturd cu semnele gi simptomele

cetoaqidozei metabolice (cum zunt: amefeale, v[rsdturi, pierderea apetitrrlui, dureri

abdominale, senzafie de seto i[tenstr, dispncc, tt*t 6t sonfuzie, stare neobiqnuitd de oboseali

9i sornnolenfi) gi str-i sfdnriasc6 sd solicite imediat asistenlI medicalE dacl prezinti aceste

5emne si simptome.

Se rccomand6 oa, atunoi c6nd prezintl semne si simptome de acidoz'a metabolic[, pacienlii

tratflfi cu inhibitori SGLT2 s5 fie evaluali ponku depistarea cetoacidozei, pentrr a prevoni

intArzierea diagnosticrrii gi pentnt gostiona.tea tratamentului. DacI se suspecteazx prezcnla

cetoacidozei, trebuie intrerupt tratarnentul cu inhibitori SGLT2. DacA se confirmi prezenla

cetoacidozei, trebuie luate mdsurile corespuDzAtoare de corectare a acestcia gi trcbuie

monitorizatd oonoentalia glucozei in s6nge.

Agcnfia Europea[a a Medicamentului (EMA) investigheazd fir continuare risoui de aparitie a

cetoacidozei diabcticc cu inhibitori ai co-transportorulur 2 de sodiu-glucozl (inhibitori

SGLT2). Orice nou6 informagie va fi comunicati cu pfomptitudine.

Apel la roportarea rcacliilor ddverse suspcctate
Este important s[ raportali aparilia oricfuor reaoJii adverse suspectate, asociate cu

adminisuarea inhibitorilor SCLT2, c6tre Ageuiia Nationall a Medicamentului qi a

Dispozitivelor Medicale (lgl".arrm.Ie), in conformitate cu sistemul nalional de raportiuo
spontani, pnn intermediul ,,Fiqei pentru rapoftarea spontanh a reaoliilor adverse la



- mcdicamenre," disponibila pe pagina web a Agenliei Naiionate a Medicamentului $i a
Dispozitivelor MedicaleMedicamente dE uz urnanlRaporteazd o reaclie adversd tirnisa
cAtre:

Ccntrul Na$ional de Farmacovigilcnftr
Str. Aviator S6nAtesou ff. 48, Sector i,
011478 - Bucuregti, Rom6.nia
fax: +4 021 316 34 97
tel: + 4 0757 117 259
e-mail: adr@anm.ro

Totodata, reacliile adverse suspectatc sc pot raporta $i cfit(e rcprezontanla locald a
delintrtorilor autorizaliilor de pr:nere pe pia1n, la datelo do oontact din anexa.

Coordonalela de contact dle rcprezentanlei locale a Delindtorului de

aulorizatie de punere pe piatd

Pentru intreblri gi informalii suplimentare referitoare la aceastf, comunicate sau la utilizarea
medicamentelor inhibitori SGLT2 ln condilii dc sigurantd gi eficaoitate, vd rugim s{
conraotali reprezentanfele locale ale delindtorilor autorizatiilor de punere pe pial[ pentru

medicamentcle enumerate ln Anexd.

Pentru informaliile complctc de prcscrierc, vd ruglm si consultali Rezumatul oaracteristicilor
produsului pentru modioamentele INVOKANA (canagliflozin), VOKANAMET
(canagliflozin/metformin), FORXIGA (dapagliflozin), IilGDUO (dapagliflozin/metformin),

JARDIANCE (cmpagliflozin), SY-I.IJARDY (empagliflozin/metformin) la urm[toarele

a&ese web:
httn;//e c.eqota.euAredlb/documents/comm[nifi-resister/h&nValfreeister.hlql
httol//www.cma,curona.eu/ema./

Cu deosebitl stimd,

AstraZeneca AB, Boelrringer Irrgelheim qi Janssen-Cilag International N.V

Anexd - Lista metlicamentelor cflrc constituie subiectul acestei Comunicdri
directe edtre profesioni;tii din domeniul sdttdtdlii ;i dalele de contact ale
rcpreze,rtdnlei locale a delindtorilor de autorix,alii de punere pe piagd.
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