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Citre,
Casa de Asigurari de Sanatate

......................

In atentla, ;
Doamnel/Domnulul Presedinte - Director General ¢

In conformitate cu adresa ANMDM nr, 22007/22015/22889E/10,03,2016,
inregistrata la C.N.A.S. = cu nr. P 2074/14.03,2016 v& aducem |a cunostintd mésurile
intreprinse de Agentia Nationald a Medicamentului $l a Dispozitivelor Medicale
(ANMDM) si companiile AstraZenecaAB/Jansaen-Cllag International NV/Boehringer
Ingelheim Int. GmBH pentru informarea corpului medical cu privire la actyalizarsa
recomandaérilor privind riscul de éparifie a cetoacidozsi diabstice in timpul
tratamentulul cu Inhibitor al co-transportorulul 2 de sodiu-glucozd (canaglifiozin,
dapaglifiozin s/ empagliflozin),

Va rugam s luafl masurl de Informare a furnizorllor de serviel| medicale prin
afigarea pe pagina electronicd a casel de asigurdrl de sandtate, in loc vizibll, a
documentului ,Comunicare directs catre profesionistii din domeniul sanatatii
Actualizares recomandariior privind riseul de aparifie a cetoacidozei diabatice pe
parcursul tratamentului cu inhibitori al co-transportorulul 2 de sodiu-glucozd
(canagliflozin, dapaglifiozin si empagliflozin),"

Anexam in fotocopie documeantul respectiv.

Cu stima,
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Martie 2016
Comunieare directl ciitre profesionistii din domeniul sAndtd i

Actualizaren recomandérilor privind risey] de aparitio a cetoacidoze|
diabetice pe parcursul tratamentuluj ey inhibitort aj co-transportorului 2 de
i / sodiu-glucozi (canaglifiozin, dapaglifioain s1 empaglifiozin)

l‘ 1]01&111 (canagliflozin), Vokanamet (canagliﬂozin/mctformba), Forxiga

| (depagliflozin), Xigduo (dapagliﬂozin/merfonnin), Jardiance (empagliflozin),
Synjardy (empagliﬂozin/metfonnin)

Stimare profesionist din domeniu] san#tdii,

' ‘I |‘ (| Pe comun acord cu Agentia Europeans a Medicamentului (European Medicines
" || ||Asency, EMA) $i cu Agentia Nationala a Medicamentului gj a Dispozitivelor
\‘,' | Medicale (ANMDM), companijle Janssen-Cilag Intemational N.V,, AstraZeneca
| ||AB i Boehringer Ingelheim International GmbH doresc si va informeze asupra
. {|ultimelor recomanddri privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice in timpul
- ||watamentului cu inhibitori g co-transportorului 2 de sodiu-glucoza (sodium-
11 glucos co-transporter-2, SGLT2): canagliflozin, dapagliflozin $i empaglifiozin,
|| ||Aceastd informare este transmishl ca urmare a finalizlirj evalulirii datelor privind
[[riseul de aparitie 2 cetoacidozei diabetice in timpul tratamentului cu inhibitor]
1 ||SGLT2, de citre Agentia Europeant a Medicamentulu,

Cazuri rare, dar grave, uneori cu rise vita] sau cazuri de cetoacidoza diabetic# cu
- |[evolusie fatald au fost raportate la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflati in
| |[watament cu inhibitori SGLTZ, fntr-un numpr de estfel de cazuri tabloul clinic al
" ||eetoacidozel diabetice g fost atipic, incluzénd doar o cregtere moderatl a glicemiei,
| - ||Aceast prezentare atipick a cetoacidozei diabetice le pacientii cu diabet zaharat
|| |[poate Intdrzia diagnosticarea §i tratarrienty],

Rezum#t al rocomandirilor actualizate

l‘f * Rliscul de aparifie a cetoacidozei diabetice trebuie luat In considerare in
cazul manifestdrii unor simptome nespecifice precum greaps, virsituri,
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8% informeze pacientii in leglirurk cu semnele §i simptomele acidoze;
ctabolice i sz e recomande si solicite imedjat asistentd medicald dacg
rezintd acests semne $i simptome,

* L@ pecientii la care egta SUSpSCIatd sau este diagnosticaty cetoacidoza

iabetick, tratamenty] cu inhibitori SGLT? trebuyia intrerupt imediat.

* Reluarea tratamentyluj oy inhibitori SGLT2 Ia Pacientii la care cetoncidoza
diabeticd a apint in timpul wratamentului cu acests medicaments, nu sste
recomandatd decAt in cazul In care un alt factor precipitant a fost clar

dentificat §i tn|Aturat.

¢ {ratamenml trebuje Intrerupt la pecientii care sunt Spitalizaji pentry

terventii chirurgicale majore sau pentru afectiuni medicale acute grave, In
bele situagii, tratamentu] ey inhibitorii SGL T2 poate fi refnceput dupi ce

Informatiile pentru profesionistii din  domeniul sin8tdfii din Rezumaty]
8 igticilor Prod i (RCP) si informatiile pentru pacienti din Progpect vor

|| fi actuglizate corespunzitor.

|| Informatil suplimentare privind sigurana si recomandari

Majorifatea cazurilor de cetoacidozl diabetica raportate la pacientii tratafi cu

inhibitori SGLT2 ay necesitat spitalizare, Ping In prezent, multe dintre aceste

cazuri au apArut pe parcursu] Primelor 2 luni de tratament, In unele Cazuri, cu putin

timp Inainte sau concomitant cu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat

|| deshidwptare, sciderea aportuluj alimentar, scidere 1n greutate, infectii, interventii

chirurgjcale, Virsdturi, o scidere a dozei de insulind sau control ineficient al
diabetului zaharat. Inte-un numar de cagyri 8u fost raportate cresteri atipice,
moderate ale glicemiei sau valori glicemice sub 14 mmol/] (250 mg/dl), in timp ce
hipoglicemia e fost raportatd fntr-un singur caz. De asemenea, au fost raportate

@ cetoacidozd apiirute la scum tmp dupd Intreruperea tratamentuluj cu
inhibitgri SGLT2.
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Mecanismul care stz la baza aparitie;

cetoacidozei diabetica asociate su inhibitorii
SGLT2 nu este stabilit, De obicei,

cetoacidoza disbetica apare atunci cdnd valorile

1ar Intr-un numar de cazuri, velorile glicemiei au fost doar ugor
tipice de catoacidozs diabetica,

Inainte Inceperii tratamantului cu inhibitori SGLT2, trebuie identificati si luafi in
considerare factorii care Pot predispune la cetoacidozy, Acesti factori includ:

* O rezervd sclzuth de celule beta funcgionale (de ex. pacienfi cu diabet
arat de tip 2 cu nivel sedzut de peptid C, boald autoimuna latenta 1a adulti
Sau pacienti cu istoric da pancreatity),

* afectiuni care se asociazy Cu aport alimentar restrictionat sau deshidratare
spverd,

tducere brused a insulinei,

Féjterea necesarului de insyling din cauza unej afecfiuni medicale acute,
* interventia chirurgicala,
* apuz etanolio,

L] -
0o ™~

| Inhibitorii SGLT2 trebuje utilizafi cu precautie la acesti paclenti, fn plus, pacientii

trebuie informari asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

O proportie considerabila dintre aceste cazuri au leglturs cu utilizarea Tn afara
indicagiilor terapeutice aprobate §i anume utilizaren 1a pacientii cu diabet zaharat

{He tip 1| Pe aceasti cals se reaminteste medicilor prescriptori ci diabetul zaharar

de tip 1 nu este o indicatie aprobati pentru inhibitorii SGLT2, Datele clinice
limitate| indicd faptul c& cetoacidoza apare mai frecvent la pacientii eu diabet
zaharat tip 1.

: Lpe! la raportarea reacflilor adverse suspectute

| 3/4
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i Este!' Tiportant s& raportati aparitia oriciror reacii advarse Suspectate, asociate cu
||| Bdministrares  medicamentalor oare confin canagliflozin, dapagliflozin s
1 || empagliflozin, citre Agentie Nationald a Medicamentului gi a Dispozitivelor
|| Medicale, in conformitate cu sistemy] national de Teportare spontand, prin
EE intax:m diul ,Fisei pentry raportarea spontand a reactiilor adverse la

§i 8 Dispozitivalor Medicala (WWw.anm.ro) la sectlunes / 268
trimisy citre;

i Agenﬂ' Natlonalg g Medicamentului si a Dispozitivelor Maedicale
||Str. Avjator Sanatasey nr. 48, Sector 1,

|1 [|011478/- Bucuregti, Romania
| [fax: +4(021 316 34 97

L ((tel: + 410757 117 259

||| e-mail: ladr@anm.ro

Totodaty, reactiile adverse Juspectate se pot raporta §i cétre reprezentanta localf a

detindtorilor de autorizefii de punere pe piath, la datele de contact mentionate in
| [|Anexi,

i | [Pentru intrebari gi informajii suplimentare referitoare la aceastd comunicare say I

| |utilizarea acestor medicamente in conditij de sigurantd si eficacitate, va ruglm s
- ||contactap reprezentangele locale ale detinatorilor autorizatiilor de punere pe piaga
| | |pentru medicamentels enumerate in Anex.

|| | Pentru nformatiile complete de prescriere, v& rugim si consultati Regumz}tul

caracteristicilor produsnlui pentru medicamentele INVOKANA (canagliflozin),
B VOKA;QAMET (canagliﬂozinlmutformin), FORXIGA (dapagliflozin), XIGDUO
K (depagliflozin/metformin), ~ JARDIANCE (empagliflozin), SYNJARDY
I (ampagn.iﬂozin/metfarmin) disponibile pe website.ul ANMDM (www.anm.ro ), la

| i | [sectiunaa Cautd medicament sau pe website-ul EMA (www, emg,europa.eu ) la
: 1) Eind medicine/Human Medicines.

| |sectiunga

' |[Cu deogebit stima,

; |‘\ |AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim i Janssen-Cilag International N,V
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