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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE

Calea Cildragilor nr. 248, Bloc §19, Sector 3, Bucuresti
‘ N A S E-mail: cabinet_presedinte@casan ro. Tel. 0372/309.270, Fax 0372/309.231
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Casa de Asigurari de Sanatate .....................

in atentia,
Doamnei/Domnului Pregedinte - Director General

In conformitate cu adresa M.S. nr. 30258E/08.10.2014, Tnregistratd la C.N.A.S. cu
nr. P8384/13.10.2014 va aducem la cunostintd masurile intreprinse de Agentia
Europeana a Medicamentului (EMA), Agentia Nationald a Medicamentului $i a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) pentru informarea corpului medical cu privire /a
informalii revizuite privind siguranta medicamentului SonoVue — punctele Contraindicatii
si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.

Va rugdm sa luati masuri de informare a furnizorilor de servicii medicale prin
afigarea pe pagina electronicd a casei de asigurdri de sindtate, in loc vizibil, a
documentului ,SonoVue 8 microlitriiml pulbere si solvent pentru dispersie injectabila
(hexaflorura de sulf): informatii revizuite privind siguranta medicamentului — punctele
Contraindicatii si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.”

Anexam Th fotocopie documentul respectiv.

Cu stima,
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SonoVue 8 microlitri/ml pulbere si solvent pentru dispersie injectabili

(hexafluoruri de sulf): informatii revizuite privind siguranta

medicamentului — pupctele Contraindicatii 5i Atentionsiri $1 precautn
speciale pentru utilizare

Stimate profesionist din domeniul sinatitii,

Compania Ewopharma, in numele detinatorului autorizatiei de punere pe piati,
compania Bracco International BV, doreste sii vi informeze cu privire la
wmitoarele aspecte privind utilizarea in condifii de siguranti a mcdmamentulul
SonoVue:

Rezumar:

* S-au raportat cazuri rare, dar severe, uneori chiar letale, de aritmie
la pacienfii cu instabilitate cardiovasculari, apiruti  cursul
procedurii de ecocardiograﬁe de stres efectuate cn medicamentul
SonoVue in asociere cu dobutamina,

*» Prin urmare, medicamentul SonoVume nu trebuie ut:llzat n
combinatic cu dobutamina la pacienfii cu afectiuni care sugereazi
prezenta instabilititii cardiovasculare (de exemplu, sindrom
coronarian acut recent sau boald cardiaca ischemici instabild clinic).

* Cind este administrat singur la pacienti cn instabilitate
cardiovasculari, medicamentul SonoVue trebuie utilizat cu extremi
precautie 5i numai dupi o-atentd evaluare a raportului risc/beneficiu;
trebuie efectuati o monitorizarce atentl 2 semnelor vitale in timpul
administririi si dupa aceea, deoarece Ia acegti pacienti reactiile de tip
alergic si/sau reactiile vasodilatatoare pot conduce la aparitia unor
situatii care pun in pericol viata,

Prezenta comunicare este transmisd de comun acord cu Agentia Europeand a
Medicamenmlui (European Medicines Agency - EMA) si Agengia Nationala a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale (ANMDM),
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Informatii suplim éntarc

In Uniunea Europeani, medicamentul SonoVue este amorizat pentru wrmitoarele indicatii
terapeutice;

* ecocardiografic, ca substant de contrast transpulmonari pentru ecocardiografie, la
pacientii cu dingnostic stabilit sau suspectar de afectiune cardiovasculars, pentru a
asigura opacifierea camerelor cardiace si imbunitdfirea delimitirii endocardului
ventriculului sting;

 cxamenul Doppler al vaselor mari, pentru cresterea acuratefei in detectarea sau
excluderea anomaliilor la nivelul arterelor cerebrale, al carotidelor externe, precum i
la nivelul arterelor periferics;

« examenul Doppler al vaselor mici, pentru imbunatatirea imaginilor obfinute privind
‘vaseularizatia de la nivelul lezlunilor mamare gi hepatice in cursul ecografiei Doppler,
permitind astfe] o mai bund caracterizare a leziunilor.

La pacientii cu instabilitate cardiovasculari Iz care s-a efecruat scocardiografie de stres cu
dobutamind In asociere cu medicamentul SonoVue, s-au raportat cazuri rare, dar severs,
uneori letale, de aritmie (aritmie ventriculard, stop cardiorespirator si bradicardie severa),

Avind in vedere utilizarea frecventd a dobutaminei, un agent motrop pozitiv, in cadrul
procedurilor de ecocardiogeafie de stres precum i riscul de aparitie a unor_reactii adverse

cardiace severe in cazu! utilizirii acesteia in asociere gu medicameantul SonoVue la pacientii
cu_instabilitate eardiovascular, autorititile competente in domeniul medicamentului din

Uniunea Europeani au decis s3 adauge o contraindicatie privitoare la utilizarea acestei
asocieri 1a pacienfii cu afecjiuni care sugereazii prezonta instabilitdtii cardiovasculare,

in plus, pe baza datelor din literatura de specialitate si din experienga clinica, contraindicatia
existentd referitoare la pacientii cu sindrom coronarian acut recent sau cu boali cardiaci
ischemich clinic instabild a fost eliminath si inlocuitd eu o atenfionare speciald privind
utilizarea, Informatiile pe baza cirora s-a lvat aceastd decizie provin dintr-un studiu
retrospectiv non-intervengional de siguranti (BR1-132), care a investigar rata mortalitifii la
pociengii internafi (in aceeasi zi cu efectuarea procedurii de ecocardioprafie sau in ziua
calendaristicd urmitoare) i reactiile adverse grave Tnregistrate la un numir de 757 de
pacienti in stare critici, la care s-a efectvat ecocardiografie cu administrarea medicamentului
SonoVue, comparativ cu 3.087 pacienti la care s-a efectuat ecocardiografie fird utilizarea
unui agent de contrast, constatindu-se lipsa unei diferene semnificative intre cele doud
grupur.

Cu rtoate acestea, cind este administrat singur in acest context, medicamentul SonoVue
trebuic folosit eu extremd precautie §i numai dupi o atentdi cvaluare a raportului
risc/beneficiu; trebuie efectunti o monitorizare atentd a semnclor vitale in timpul
. administririi 5l dupi accea (consultagi anexa),

Se va elabora §i oferi o versiune actualizatd a materialului educagional pentru profesionigtii
~din domeniul sinitisii, care va reflecta aceste modificiri si care va confine o listi de control
privind bolile cardiace si co~morbiditatile, in vederea unei mportiri corespunzitoare.
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Apel la raportarea de reactii adverse

Este important s3I raportajl mparifia oriciror reactii adverse suspectate, asociate cu
administrarca medicamentului SonoVue, citre Agentia Nagionald a Medicamentului si e
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul naional de raportare spontand, prin
intermediul ,,Figel pentru raportarea spontan3 a reactiilor adverse la medicamente™disponibila
pe pagina web a Agengiel Nagiomale a Medicamenwlui §i a Dispozitivelor Medicale
(www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de uz uman/Raporteazi o reactie adversi Aceasta
poate f] transmisd clitre Agenfia Nagionals a Medicamentulvi §i a Dispozitivelor Medicale
prin postd, prin fax sau e-mail:

Centrul National de Farmacovigilentit

Str. Aviator Sinfitescu, Nr, 48,

Sector 1, Bucuresti, 011478- RO

Roménia

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +40 213 163 497

: E-mail; adr@anm.ro :

Totodats, reactiile adverse suspectate se pot raporta §i elitre compania Ewopharma AG
Romania, reprezentanta localii 2 definfitorului autorizajiei de punere pe piatd, Ia urmitoarele
date de contacr:

E-mail: pharmacovigilance@ewopharma.ro

Fax: -+4021,202,93,27

Telefon: +4037.420.48.39

Coordonatele de contact ale reprezentanei locale a Defindtorului de autorizatie de puncre
pe piafd
Daci avefi Intrebiirj cu privire l2 aceasti comunicare sau Ia utilizarea medicamentului
SonoVue in conditii de sigurantd §i eficacitate, vii rugm si contactat] reprezentanga locali a
campaniei Bracco International BV, [a urmdtoarele date de contact:

Ewopharma AG Romania: .

e-mail: pharmacovigilance@ewopharma.ro

Fax: +4021.202.93.27

Telefon: +4037.420.48.39

Cu stimi,
Alberto Spinazzi MD

Senior Vice President, :
Global Medical and Regulatory Affairs
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Anexa

Rezumatul  caracteristicilor  produsului, sectiunile 4.3 5i 4.4  rovizuite:
(text nou adivgat si text transferat de la Contraindicagii la Atengiondri §i precautii speciale
pentru utilizare, eu caractere ingrosate)

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanjafele) activii(e) sau la oricare dintre excipientil enumeraji la
pet 6,1 -

SonoVue este contraindicat la pacienfii cunoscuti ca avénd sunturi cardiace de tip dreapta-
stdnga, hipertensiune pulmonard severd (presiumea la nivelul arterei pulmonare
> 90 mmHg), hipertensiune arterialé necontrolatd terapeutic §i la paciengi adulpi cu sindrom
de detresd respiratorie acutd,

Sonovue nu va f1 utilizat in asociere cu dobutamini la pacienfii a cliror stare clinica
sugereazd instabilitate cardiovasculard, in camul acestora fiind contraindicatd dobutamina,

Deoarece siguranfa si eficacitatea SonoVue la Jemeile gravide si la cele care aldpteazd nu a
Jost stabilith, SonoVue nu trebuie administrat in timpul sarcinii seu aldiptdirii (vezi pet. 4.6).

dd Areu;idn&ﬂ' §i precaufii speciale pentru utilizore

Monitorizarea electrocardiografics trebuie efectuatd la pacientii cu rise crescut, asa cum a
Jost indicat din purict de vedere clinic.

Trebuie subliniat foptul ¢d ecocardiografia de stress, care poate simula un episod ischemic,
poate potential cregte riscul utilizdrii SonoVue, Prin urmare, dacs SonaVue este utilizat in
asociere cu ecocardiografia de stress, pacientii trebuie 38 aibd o afectiune stabila, verificats
prin absenja durerilor toracice sau a modificirilor electrocardiografiee, in timpul celor doud
Zile premergdatoare.

In plus, electrocardiograma si monitorizarea presiunii sanguine trebuie efectuate in timpul
ecocardiografiei imbundtdfite cu SonoVue, cu siress farmacologic (de exemplu cu
dobutaming),

Dacad se decide administrarea Sonovue, trcbuic acordatl o atenfie deosebitd pacientilor cu
sindrom coronarian acut recent sau boli cardiace ischemice instabile, inclusiv: infarct
miiocardic acut sau in evolufie, angind pectorald de repaus in ultimele 7 zile, agravarea
semnificativd a simptomelor cardiace in ultimele 7 zile, intervengie recemiid la nivelul
arterelor coronare sau alfi factori cars sugereazd instabilitate clinicid (de exemplu
deteriorarea recentit a elecirocardiogramei, a investigatitlor de laborator sau clinice),
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insuficientd cardiacd acutl, insuficienfd cardiaci clasa IVIV sau tulburdri severe ale
ritmului  cardiae, deoarece, o acesti paclenti, reactlile alergice sifsau  reactiile
vasodilatatoare pot determina afecfiuni care pot pune in pericol viafa, Sonovue va fi
odministrat acestel cotegorii de pacienfi numai- dupd evelugrea alenti a raportului
beneficiu/rise, urmatd de o monitorizare permanenta a semnelor vitale in tinipul §i dupd
administrarea acestuia.

Echipamentul de vrgenyd si personalul calificat pentru utilizare in asemenea situatii trebuie

~ #d fie imediar disponibile,

In cazul aparifiei umel reaetii anafiloctice, beta-blocamele (inclusiv preparatele cu
administrare oftalmicd) pot duce la agravarea acesteia. Pacienfii pot sa nu rdspunds la
dozele uzuale de adrenaling wtilizate in tratamentul reaeyiilor alergice.

Se recomand prudenté cénd se odministreazs SonoVue la Ppacientii cu afectivmi pulmonare

semnificative clinic, inclusiv boli pulmanare cronice obsoructive, Ssevere,

Se recomandd finerea pecientului sub supraveghere medicald atentd in timpul §i cel putin
30 minute dupd administraraa de SonoVue.

Numérul paclenfilor, care au fost expugi la SonoVue in cadrul studiilor clinice, a fost limitat,
§i, prin urmare, se recomandd prudentd cind se administreazd medicamentul la pacientii cu
urmdtoarele afecivni: endocorditd acutd, valve protetice, inflamagle sistemicd acutd sifsau
sepsis, sidri de coagulare hiperactive si/sau tromboembolism recent i afectiuni renaie sau
hepatice in stadii terminale.

SonoVue nu este adecvar pentru utilizare la pacienyi vemtilapi §i la cei cu afeciumi
neurologice instabile,

In cadrul studiilor la enimale, aplicarea substanfelor de contrast ecografic au determinat
aparifla reactiilor adverse biologice (de exemply, leziuni celulare endoteliale, rupturi ale
capilarelor} prin interactiune cu fascicolul de ultrasumete. Desi aceste reaclii adverse
biologice mu au fost raportate la om, se recomandd utilizarea umi indice mecanie sedzur,
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