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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

CABINET PRESEDINTE
Calea Ciildragilor nr. 248, Bloc $19, Sector 3, Bucuresti
C Z \ ] A S E-mail: cabinet presedinte@casan.ro. Tel. 0372/309.270, Fax 0372/309.23]
PI338.1.24.10.24
Catre, Cf r
Casa de Asigurari de Sanatate ... *@40Y

In atentia,
Doamnei/Domnului Pregedinte - Director/Gt -
ESBRE T T —
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in conformitate cu adresa M.S. nr. 30258E/08.10.2014, inregistrati la C.N.A.S. cu
nr. P8384/13.10.2014 va aducem la cunogtintd masurile Tnireprinse de Agentia
Europeana a Medicamentului (EMA), Agentia Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) pentru informarea corpului medical cu privire /a
informatii revizuite privind siguranta medicamentului SonoVue — punciele Contraindicatii
si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.

V& rugdm sa luati méasuri de informare a furnizorilor de servicii medicale prin
afisarea pe pagina electronicd a casei de asigurari de sanatate, In loc vizibil, a
documentului ,SonoVue 8 microlitri/ml pulbere si solvent pentru dispersie injectabila
(hexaflorura de sulf); informalii revizuite privind siguranta medicamentului — punctele
Contraindicatii si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.”

Anexam in fotocopie documentul respectiv.

Cu stima,

PRESEEINTERSY
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SonoVue 8 microlitri/m] pulbere si solvent pentru dispersie injectabild

(bexafluoruri de sulf): informatii revizuite privind siguranta

medicamentului — punctele Contraindicatii si Atentionari gi preeauﬁi'

speciale pentru utilizare

Stimate profesionist din domeniul sinatafii,

Compania Ewopharma, in numele detinitorului autorizatiei de punere pe piatﬁ,
compania Bracco Intemational BV, doreste s3 vA informeze cu privire la
urmiitoarele aspecte privind utilizarea in condifii de siguranj3 a medicamentului
SonoVue:

Rezumay:

= S-au raportat cazuri rare, dar severe, uneori chiar letale, de aritmie

la pacienfii cu instabilitate eardiovasculard, apiruti fn cursul
procedurii de ccocardiografie de stres efectuate cu medicamentul
SonoVue in asociere cu dobutamina. .

Prin urmare, medicamentul SomoVue nu trecbuie utilizat in
combinatic cu dobutamina la pacientii cu afecfiuni care sugereazi
prezenta instabilitiifii cardiovascnlare (de exemplu, sindrom
coronarian acut recent sau boali cardiaci ischemicd instabild clinic).

Cind este administrat singur la pacienti cu instabilitate
cardiovasculard, medicamentul SonoVue trebuie utilizat cu extremi
precautie §i numai dupi o-atentli evaluare a raportului rise/beneficiu;
trebuie efectirati o monitorizare atenti a2 semunelor vitale in timpul
administririi si dupi-aceea, deoarece la acesti pacienti reactiile de tip
alergic si/sau reactiile vasodilatatoare pot conduce Ia aparifia unor
situatii care pun n pericol viafa,

Prezenta comunijcare este transmisi de comun acord cu Agentia Europeand &
Medicamentului (European Medicines Agency - EMA) §i Agentia Nationali 2
Medicamentlui §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).
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Informatil suplirmentare

In Uniunea Europeand, medicamentul SenoVue este aurtorizat pentru urmitoarele indieaii
terapeutice:

e ecocnrdmgrnﬁc, ca snbstanti de contrast transpulmonari pentru ecocardiografie, la
paciengii cu dingnostic stabilit say suspectat de afectiune cardiovascular?, pentro 2
asigura opacifierea camerclor cardiace si imbunitdtirea delimitirii endocardului
ventriculului sting;

« cxamenul Doppler al vaselor mari, pentru cregierea acuratetei fn detectarea sau
excluderca anomaliilor [a nivelul aﬂerelor cercbrale, al carotidelor externe, precum §i
la nivelul arterelor periferice;

* examenul Doppler al vaselor mici, pentru :mbunutd;irea imaginilor obpnutc privind
‘vascularizagia de la nivelul leziunilor mamare §i hepatice in cursul ecografiei Doppler,
permitind astfel o mai buna caracterizare a leziunilor.

La paciengii cu instabilitate cardiovasculari la care s-a efectuat ecocardioprafie de stres cu
dobutaming in asociere cu medicamentul SonoVue, s-av raportat cazurl rare, dar severe,
uneori letale, de aritmie (aritmie ventriculari, stop cardiorespirator gi bradicardie severs),

Avénd in vedere utilizarea freeventd a dobutaminei, un agent inotrop pozitiv, in cadrul

pmcedunlor de ecocardiografic de stres precum st ‘nscul de aparipie a unor feactii ggvors

cardiace severe Tn caznl urilizhrii_acesteia in_asocie jeamentul SonoVue Ia pacie
cu_instabilitate cardiovasculard, autorititile competcnt: in domenivl medicamentului din

Uniunea Europeani au decis si adauge o contraindicatie privitoare la utilizarea acestei
asocieri la pacientii cu afectiuni care sugereaz3 prezenta instabilitifii cardiovasculare,

fn plus, pe baza datelor din literatura de specialitate §i din experienta clinicd, contraindicagia
existents referitoare la pacientii cu sindrom coronarian acut recent sau cu boali cardinci
ischemicd clinic imstabili a fost eliminatd gi fnlocuitl cu o atentionare speciald privind
utilizarea. Informaiile pe baza cirora s-a lvat aceasti decizie provin dintr-un studiu
retrospectiv non-interventional de sigurant3d (BR1-132), care a investigat rata mortalitifii la
pacientii internafi (In aceeagi zi cu efectuarea procedurii de ecocardiografie sau in ziva
calendaristick unmditoare) §i reactiile adverse grave inregistrate la un numir de 757 de
pacienti in stare criticd, la care s-a efectuat ecocardiografie eu administrarea medicamentului
SonoVue, comparativ cu 3,087 paciengi la care s-a efectuat ecocardiografie fard utilizarea
unui agent de contrast, constatindu-se lipsa unei diferente semnificative intre cele doud

grupuri.

Cu toate acestea, ¢ind este administrat singur in acest context medicamentul SonoVue
trebuic folosit co extremm® precaufie §i numni dupi o atentdi evaluarc a raportului
risc/beneficing trebuie efectunti o monitorizare atenti a semmnclor vitale in timpul
administriirii 5i dupi aecea (consultai aneyxa),

Se va elabora §i ofcri o versiune actualizatd a materialului educagional pentru profesionigtii
din domeniul sin#tigii, care va reflecta aceste modificiri §i care va confine o listi de control
' privind bolile cardiace 5i co-morbiditdtile, in vederea unei raportiri corespunzitoare,
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Apel Ia raportared de reactii ndverse

Este important si raporrafi aparifia oriciror reactii adverse suspectate, asociate cu
edministrarea medicamentului SonoVue, citre Agentis Nagionald a Medicamentului §i a
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul nagional de raportars spontand, prin
intecmediul |, Figel pentru raportarea spontans & reactiilor adverse la medicamente™disponibila
pe pagina web a Agentiel Nagionale 2 Medicamentulni si a Dispozitivelor Medicale
{(www.anm,ro), la secjiunea Medicamente de uz uman/llaponem o reactie adversi. Aceasta
poate {1 transmis3 citre Agentia Nationali a Medlca.mcnmlm i a Dispozitivelor Medicale
prin posts, prin fax sau e-mail:

Centrul National de Farmacovigilenfil

Str. Aviator Sandtescu, INr. 48,

Sector 1, Bucuresti, 011478- RO

Romdnia

Tel:+4 0757 117 259

Fax: +40 213 163 497
E-mail: adr@anm.ro

Totodatd, reacfiile adverse suspectate se pot raporta. §i chitre compania Ewopharma AG

Romanis, reprezentanja locals a definitorului autorizajiei de punere pe piat, la urmitoarele
date de contact:

E-mail: pharmacovigilance@ewopharmaro

Fax: +4021,202,93.27

Telefon: +4037.420.48,39

Coordonatele de contact ale reprezentanget locale a Defindtorului de autorizagie de puncre
pe piafit
Daci nvefi Inirebiri cu privire la aceasti comunicare sav la utilizarea medicamentului
SonoVue in condifii do sigurant si eficacitte, vi rugim si contactati reprezentanta locald a
companiei Bracco International BV, la urmiitoarele date de contact:

Ewapharma AG Romania;

e-mail: pharmacovigilance@ewopharma.ro

Fax: +4021.202,93.27 ‘

Telefon: + 4037.420.48.39

Cu stim4,
Alberto Spinazzi MD

Senior Vice President,
Globa! Medical and Regulatory Aff:urs
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Anexa

Rezumatu]  earacteristicilor  produsului, secpiunile 4.3 s§i 4.4  revizite:
(text nou addugat si text transferat de la Contraindicatii la Atengiondri §i precauii speciale
pentru utilizare, cu caractere ingrosate)

4.3 Contraindicayii

Hipersensibilitate la substanja(ele) activi(e) sau la oricare dintre excipienfii enumerdfi lo
pet. 6,1 :

SonoVue este contraindicat la pacientii cunoscuti ca avand sumturi cardiace de tip dreapla-
stanga, hipertensiune pulmonard severd (presiumsa la nivelul arterei- pulmonare
> 90 mmHg), hipertensiyne arteriald necontrolatii terapeutic §i la pacienti adull cu sindrom
de deiresd respiratorie acutd

Sonovue nu va fi utilizat in asociere cu dobutamind la pacientii a clror sture clinici
supereazd instabilitate cardiovasculard, in cazul acesiora fiind contraindicatd dobutamina.

Deoarece siguranta i eficacitatea SonoVue la femeile gravide gi la cele care aldpleazd nu a
fost stabilits, SonoVue nu trebuie administrat in rimpul sareinii sau aldptdrii (vezi pet. 4:6).

4.4 Aran;x‘én;?ri §i precaufii speciale pentru utilizare

Moanitorizarea electrocardiografica trebuie efectuard la pactenyii eu rise erescut, asa cum a
Jost indicat din punet de vedere clinic,

Trebuie subliniat fuptul ¢i ecocardiografia de stress, carve poate simula un episod ischemic,
poate potential cregte riscul utilizbrii SonoVue. Prin urmare, ducid SonoVue este utilizat in
asociere cu ecocardiografia de stress, pacientil trebule sd aibii o afectiune stabila, verifieat’
prin absenfa durerilor toracice sau a modificirilor electrocardiografice, in timpul celor doud
zile premergatoare.

In plus, electrocardiograma si monitorizarea presiunii sanguine trebuie cfectuate in thmpul
ecocardiografiei imbumditdfite cu SonoVue, cu siress farmacologic (de exemplu cu
dobutamind),

Dacd se decide administrarea Sonovue, trebuie acordatl o olenfie deosebitii pacientilor cu
sindrom coronarian acut recent sau boli cardiace ischemice instabile, incliesiv: infarct
miocardic acut sau in evolufie, angin@ pectoralid de repaus in ultimele 7 zile, agravarea
semnificativil @ simptomelor cardiace in ultimele 7 zile, intervenfie recentid la nivelul
arterelor coronare sau alfi factori care sugereazd instabilitate clinicd (de exeniplu
deteriorarea recentii a eclectrocardiogramei, a investigatilor de laborafor sau clinice),
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insuficientd cardiacd acuth, insuficientd cardiacd clase XUV sau tulburdri severe ale
ritmului  cardiac, deoarece, Ia acesti pacienfi, reacfiile alergice sifsan reactitle
vasodilatatoare pot determina afecfiuni care pot pune in pericel viaja Sonovue va fi
administrat acestel categorii de pacienfi numai- dupd evaluarer atentii a raportului
beneficiu/risc, urmaii de o monitorizare permanentd a semnelor vitale in timpul §i dupd
administrarea acestuia,

Echrjndmenm! de urgenta i personalul calificat pentru utilizare in asemenea situayii trebute
&4 fie imediat disponibile,

In cazul eparifiei unei reaclii anefilactice, beta-blocantele (inclusiv preparatele cu
adminisirare oftalmicd) por duce la agravarea acesteia. Pacientii pot sa nu rdspundd la
dozele uzuale de adrenalind utilizate in tratamentul reactiilor alergice.

Se recomandé prudenté cénd se administreazii SonoVue la pacientii cu afectivni pufmonare )
semnificative elinic, inclusiv boli pulmonare cronice obstructive, severe,

Se recomandd finerea pacienului sub supraveghere medicald atentd in timpul §i cel pugin
30 minute dupd administrarea de SorioVue.

Numarul pacienyilor, care au fost expugi la SonoVue in cadrul studiilor clinice, a fost limitat,
§i, prin urmare, se recomandd prudentd cénd se administreazd medieamentul la pocientii cu
urmdtoarele afectivni: endocardité acutd, valve protetice, inflamatie sistemicd acute §ifsau
sepsis, sidri de coagulare hiparactive silsent tromboembolism recent i afectiuni rena!e sau
hepatice in stadii rermmalc.

SonoVue nu este adecvar pentru utilizare la pacienfi veniilafi §i la cei cu afecpiuni
newrelogice instabile,

In eadril studiilor la animale, aplicarea substanyelor de conmrast ecografic au determinat
aparifia reactiilor adverse biolagice (de exemplu, leziuni celulare endoteliale, rupturi ale
capilarelor) prin interactiune cu fascicolul de ultrasuncte, Desi aceste reactii adverse
biologice nu au fost raportate la om, se recomandd utilizarea unui indice mecanic scézu,
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