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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATI* o
Domnulul Pregedinte Laurentiu Teodor Mihat

|

V& aducem la cunogting modificarea textului Commﬁé&hi clirel

profesionistii din domeniul sAnatAtii cu nrivi jzate ca
urmare a reevalulirli informatiilor privi

iniu fn tesutu
cerebral §i n alte tesuturi, asociate cu administrarea de substante de contras
care contin gadolinium.

ComunicaFes transmisé in atenfia dumneavoastrd prin fax In data d
06.10.2017 i ulterior prin pogtd, 8 fost revizyith ca urmare a adoptdri]
Deciziej Comisiei Europens €(2017)7941" final din 23.11.2017 pentry ||
substantele de contrast care contin gadoliniu, cu inserarea textului evidentiat |||
prin font gri referitor la conditiile §i termenele de suspendare a autorizatiilor

de punere pe piatd pentru medicamentsle mentionate {n Anexa IR a Decizie]

Substanfele de contrast cars contin gadoliniu autorizate g
comercializate In RomAnia la momentul aproblirii acestei comunietri sunt:
Gadovist (gadobutrol), Magnevist (acid gadopentetic), Primovist (acid
gadoxetic), Multihance (acid gadobenic), Optimark (gedoversetamida) si
Omniscan (gadodiamidy),

Decizia CE prevede suspendarea_autorizatiile de punere pe piafa
pentru: Magnevist.(pentru indicafia IRM a Intregului corp gi IRM cranind ]
spinal¥), Optimark si Omniscan. Utilizarea Multihanes va f restrictionata
numai pentry imagistica hepatich. ANMDM va suspenda/modifica
autorizatiile de punere pe platd conform termenslor $i conditilor stabilite in
Decizia Comisiei Europene.

Anexim la aceasttt adresi documentul nComunicare citre profesionistii
din doemniul san#tatii”, revizuita,

Precizim c¢i aceastd informatie a fost transmisd §i Ministerului
SEn#tatii — Directia Farmaceutici si Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilg;; g\m Roménia gi Colegiului Farmacigtilor din Roménia.

s

] SEF SERVICIU FARMACOVIGILENTA
PRE%)D INTH, o $1 MANAGEMENTUL RISCULUI
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENIUL
SANATATII

Substantele de contrast care confin gadolinium: recomanddrl actualizate cq
urmare a reevaluéiril informatlilor privind acumulares de gadolinlum
In tesutul cerebral gl in alte tesuturi

Stimate profesionist din domenjul sAndtatii,

De comun acord cu Agentia Europeant & Madicamentuluj (European Medicines
Agency = EMA) si cu Agentia National¥ a Medicamentuluj $i a Dispozitivelor

Medicale (ANMDM), companiile enumerats in anex# doresc s# vi informeze cu
privire la urmatoarele:

Rezumar

* O analizd efectuatd de Agentia Europeani & Medicamentului (EMA) a
confirmat faptul ci tn tesutul cersbral se soumuleazd cantititi mici de
gadoliniu dupX utilizarea substantelor de contrast care contin gadoliniu.

*» La substantele de contrast cu ligand liniar care contin gadoliniu, a fost
observath o acumulare mai importantd de gadoliniu in creier, comparativ
cu substantele de contrast eu liganzi macroeiolici,

* Pénd in prezent, nu existdl dovezi privind afectarea pacientilor ca urmare a
acumullrii de gadoliniu in creier, indiferent de tipul substanei de contrast.

* Deoarece nu se cunosc riseurile pe termen lung asociate acumularii de
gadoliniu In fesutul cerebral, EMA a racomandat suspendarea autorizatiilor
de punere pe piags in UE pentru substantele de contrast cu ligand liniar i
administrare intravenoasd, cu excepfia acidului gadoxetic si a acidului
gadobenic, care vor rdmAne disponibile doar pentru utilizare in imagistica
hepatica,

* [n acest sens, Comisia Europeant (CE) a emis tn data de 23 Noiembrie
2017 o decizie cu caracter obligatoriu din punct de vedere juridic,
aplicabild in toate statele membre ale UE, iar Autorititile Nationale
Competente (in Roménia ~ ANMDM) vor modifica §i suspenda

autorizatiile de punere pe piath, dupl caz, conform conditiilor stabilite prin
Decizie.
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Substantele de contrast care contin acid gadopentetic vor continua s& fie
disponibile numai pentru administrare intraarticulars,

De asemenea, vor riiméne disponibile toate substanjels de contrast cu
liganzi macrociclici gi administrare intravenoasi §i intraarticulard,
Profesionistii din domeniul siin#thtii vor utiliza substantele de contrast care
contin gadoliniu numai In situatia in care informatlile esentiale pentru
stabilirea diagnosticului nu pot fi obtinute fird substantd de contrast,
Profesionigtii din domeniul sinathfii trebuie s& utilizeze intotdeauna cea

mai micd dozA posibild pentru imbunthtirea suficientd a vizibilitatii, in
vederea stabilirii diagnosticului.

Prezentare generald a recomandarilor privind substantele de contrast

care contin gadoliniu autorizate in UE

Substanta de contrast Tipul liganzilor | Sltuafia autorizatiel

(calea de de punere pe piati*
administrare)

Artirem/Dotarem/Dotarem macrociclic (intra- | mentinuts

Arthro articular)

(acid gadoteric)

Dotarem (acid gadoteric)t macroeiclic (i.v.) | mentinutd

Gadovist (gadobutrol) macroeiclic (i.v.) | mentinutd

Magnevist (acid liniar (intra~ mentinuti

gadopentetic) articular)

Magnevist (acid liniar (i.v.) suspendati

| gadopentetic)}

Multihance (acid gadobenic) | liniar (i.v.) restrictionatd doar [a
utilizare In imagistica
hepatica

Omniscan (gadodiamidd) liniar (i.v.) suspendat¥

Optimark (gadoversetamidd) | liniar (i.v.) suspendatd
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Primovist (acid gadoxetic) liniar (i,v.) mentinutl §
Prohance (gadoteridol) macrociclic (i.v.) | mentinutd

* Pentru produsele ale chror autorlzafli sunt menfinute, sy fost actualizate Informatlile despre
medicament,

t In plus, medicamentels generice respactive (Cyclolux, Dotagita, Dotagraf, Dotamulti, Dotaspln,
DotaVision, Gadotaerzuur Guarbet Gadoterstiure Sanochemia),

$ In plus, medicamentole gonerice respoctive (Gedocon, Gadolan, Gadopent, Gadopentat, Gadopur,
Gadothek, Magnegita, Magnotolux, Magnavision, Magnograf, MR-Lux),
§ Acidul gadoxetic este Indloat numaj pentru diagnoaticul imagistic al leziunilor hepatice.

Informagli suplimentare feferitaare la problema de siguranyd si recomandarile
respective

O evaluare cuprinzitoare realizaty de Agentia Eurapeans a Medicamentului (EMA) a oferit
dovezi convinglitonre privind acumularen de gadoliniu I creler, dupt utilizarea intravenoasd
substantelor de contrast care contin gadoliniu pentru Investigarea imagtatict prin rezonantd
magneticd (IRM), Existenta depozitelor de gadoliniu din creler a fost confirmata de studii care

mésoard concentralile de gadoliniu prin apectrofotometrie de masél gl prin cregtarea intensitafii
semnalului fn fesutul cerebral obsarvate tn IRM.

La substantele de contrast cu ligand linlar care contin gadoliniu a fost observatd o acumulare

mal importantd de gadoliniu tn creler, comparativ cu substanjele de contrast cu liganzi
macrocicliel,

Nu existh dovezi privind afectares paclentllor gi nu au foat asociate efecte neurologice adverss,
cum ar fi tulburliri cognitive sau de migcare, cu administrarea niciunel substante de contrast
care confine gadoliniu, Cu toate acestes, rscurile pe termen lung asociate acumuldrli de
gadoliniu fn creier nu sunt cunoscute, iar datele de sigurant® corespunzitoare sunt limitate.

Aviind In vedere toate datele disponibile, inclusiv informatii privind acumularea de gadoliniu

In alte tesuturi, precum i opinil ale grupurllor de experti, EMA a amis recomandirl pentru a
Preveni orice risc asoclat cu depunerea gadoliniului tn crefer.

Se vor suspenda, prin urmare, autorizatiile de pusere pe piata pentru substantele de contrast
intravenoase cu ligand liniar care contin gadodiamidy, gadoversetamidd, precur gi substantele
de contrast intravenoase cu ligand liniar care confin acid gadopentetio,

EMA a considerat clt raportul beneficiu-rise pentru doudl substanfe de contrast cu ligand liniar
ou administrare intravenoas care confin acld gedoxetic sau acid gadobenic, este favorabil
numai pentru utilizares In imagistica hepatios., Acestea sunt preluate de ficat si se utilizeaza
pentru a vizueliza leziuni hepatice vasculare, In special in imngistica cu fazd Intdrziata, In care
nu sunt adecvate alte substante de contrast. Prin urmare, autorizajia de punere pe piata a
acidulul gadoxetic pentru examinarea hepaticd este mentinutd, In tmp ce autorizatia pentru
acidul gadobenic se restrictioneaza la Investigatiile imagistice hepatice,
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Formularea intraarticulars a acidulyj gadopenietic este menfinut! deonrscs doza de gadoliniu

utilizatd pentru Injectiile In articulagii este sclizutd 81 nu este probabil ca paclentii s8 aib nevole
de injectii repetate.

Toate substanfele de contrast cu liganzi macrociclici analizate - gadobutrol, acld gadoteric 41
gadoteridol - vor rimane autorizate pentru indicatiile actuale.

Deoarece acumularea gadolintului poate aplirea In cazul tuturor substanfelor de contrast care
contin gadoliniy, profesionigtii din domeniu] sAndtdtli vor utiliza aceste substane de contrast
numai In situafia In care informatiile esentiale pantru stabilires diagnosticului nu pot i obtinute
fird imagisticd tmbunitdtita o cele mai mici doze care ofert Imbunitatirea suficients a
vizibllitAtil tn stabilirea diagnosticului, Au fost actualizate tn consecintd Informaiile de
prescriere pentru substaniele de contrast care confin gadolinium care se menfin pe pinfd.

Apel la raportarea reacfiilor adverse

Este important & raportatl orice reacfio adversd suspeotatd, asociatd cu administraree
substentelor de contrast care conjin gadolinium citre Agentia Nationalti a Medicamentului sia
Dispozitivelor Medicale, In conformitate cu sistemu! nafional de raportare spontang, utilizdnd
formularele de raportare disponibile pe pagina wab & Agenlei Nationals a Medicamentului s
a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), [a sectiunea Raporteazi o reacfle adversi,

Agentia Natlonall a Medicamentulul #i a Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Stinftescu Nr. 48,

Sector |, 011478 - Bucuresti,
Roménia

Fax: +4 021 316 34 97

Tel: +4 021 317 11 02

E-mail: adt@anm.ro

Totodata, reactiile adverse uspoctate se pot raporta gi cltre reprezentaniele locale ale
detindtorilor autorizatiei de punere pe piatd, la urmatoarels date de contact:

P &/9

Multihance pharmacovigliance@ewopharma.ro | 021260 1344 | 021 20293

B.p.A.,ltlla

Denumire Telefon de
Romdnla Fax
i mant DAPP Email farmacovigilen{i Roma Sintait
. [t
vt Beyor Pharma AG, | pharmacovigilance_romaniagQbayer, | 021 528 39 09
o Germanis com 0723 505 648
Magnovist g’y" P }l‘"m' AG, | pharmacovigllance_romania@bayer, | 021 528 59 0
el com 0723 308 648
Primovist Bayer Phantna AQ, pharmacovigilancn_romania@bayer, 021 528 39 09
rmovt Qermania com 0723 505 648
Bracco Imaging
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Mallinckrodt
Optimark | Deutsohland Gmbyy | P elidia@gmal com S
T — apostol.doinad @gmail com 0726 283 782
e — GE Healthoare AS,
Norvegia 0213017474 | 02)13019 !J
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