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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE

Calea Chilbragitor ur, 248, Blog $19, Seetor 3, Bucuresti

E-mail: eabingl _pregedinetegensan,ro. Tel, 0372/309.270, Fax 0372/309.20

CNAS

Ciitre,
Casa de Asiguréri de Sénatate .....................

By,

in atentla,
Doamnei/Domnulul Pregedints - Director Genaral

In conformitate cu adresa ANMDM nr. 35333E/19.12.2017, Inregistratd la C.N.A.S.
cu nr, LM10887/18,12.2017 va aducem la cunogtintd modificaraa textulul ,Comunicarii catf
profesionistii din domenlul sanatatli cu privice la recomandarlle actualizate ca urmare
reevaluarli informatillor privind acumularea de gadofinium in tesutul cerebral sl in &l
tesuturl, asoclate cu administrarea de substante de contrast care contin gadolinium’,
conformitate cu declzia CE nr. C(2017)7841 din 23.11.2017 care prevede suspandar
autorizatillor de punere pe plata pentru: Magnevist (pentru indicatia IRM a intregulul corp
IRM craniana sl spinala), Optimark si Omniscan. Utllizarea Mult/hance va fi restrictiona
numal pentru Imaglstica hepatica.

V& rugm s& luati mésurl de informare a furnizorilor de servicil madicals prin afigar
pe pagina electronicd a casel de asigurdri de sdnatate, in loc vizlbll, a documentul
wComunicare directd cdtre profesionistil din domeniul sinitifll - Substantele
contrast care contln gadolinum: recomandarile actuallzate ca urmare a reevaluat

Informatillor privind acumularea de gadolinium in tesutul carebral s in alte tesuturl.”
Anexém n fotocople documentul respectlv.
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MINISTERUL SANATA

AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTUL
81 A DISPOZITIVELOR MEDICAL

Bir. Av. Sinitesou nr. 48, nsotor 1, 011478 Bucurep
‘ Tel: +4021-317.11.4
Fax: +4021-318.34.0
wWWw.anm.

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

Chtre, e HIL
CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATIT S|

Domnului Pregedinte Laurentiu Teodor Mihat

V& aducem la cunogtingd modificarea textuluj Comunié&;'ii/

profesionigtii dm—dnwﬂ_cﬂjﬁﬂ:ﬂwmhmwtﬂ ¢
Trtare a reevalurii informatiilor privind acumulares de gadoliniu in tasuty
cerebral 8i In alte fesuturi, asociate cu administrarea de substanfe de contras
care confin gadolinium,

Comunicares transmisy in atentia dumneavoastrd prin fax in data d
06.10.2017 si ulterior prin postd, a fost revizuitf ca urmare a adoptarij
Deciziei Comisiei Europene C(2017)7941 final din 23.11.2017 pentru
substaniele de contrast care contin gadoliniu, cu inserarea textuiu] evidentiat
prin font gri referitor la conditiile si termenale de suspendare a autorizatiilor
de puners pe piafk pentru medicamentols mentionate fn Anexa IB a Deciziel

Substanjele de contrast care contin gadoliniu autorizate §i
comercializate In Roménia la momentul aproblirli acestei comunicliri sunt:
Gadovist (gadobutrol), Magnevist (acid gadopentetic), Primovist (acid
gadoxetic), Multihance (acid gadobenic), Optimark (gadoversetamida) si
Omniscan (gadodiamida).

Decizia CE prevede suspendarea autorizatiile de puners pe_ piafd
pentru: Magnevist (pentru indicetla IRM & Intregului corp §i IRM cranin gi] ||
spinald), Optimark si Omniscan. Utilizarsa Multihance va fi restrictionatt
numei pentru imagistica hepatick. ANMDM va  suspenda/modifica
autorizatiile de puners pe piati conform termenslor §i conditiilor stabilite tn
Decizia Comisia} Buropene,

Anexim la aceast adresd documentu] nComunicare citre profesionistii
din doemniul sinatafii”, revizuitd,
Precizim ci aceasts informatie a fost transmisa gi Ministeruluj
SAndtAtll - Directia Farmaceutics gi Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Roménia si Colegiului Farmacigtilor din Romania.
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Decembrie 2017

COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENTUL
SANATATII

Substantele de contrast care confin gadolinium: recomandarl actualizate ca
urmare a reevalulirii informatitlor privind acumularea de gadolinium
in tesutul cerebral gi tn alte tesuturi

Stimate profesionist din domeniul sAnAtatii,

De comun acord cu Agentia Europeand a Medicamentuluj (European Medicines
Agency = EMA) si cu Agentia Nationald a Medicamentulu{ §i a Dispozitivelor

Medicale (ANMDM), companiile enumerate in anex doresc s8 v3 informeze cu
privire la urmétoarele:

Rezumar

* O analiz efectuatd de Agentia Europeand & Medicementului (EMA) a
confirmat faptul ci in fesutul cersbral se acumuleazs cantititi mici de
gadoliniu dup# utilizarea substantelor de contrast care contin gadoliniu,

* La substantele de contrast cu ligand liniar care contin gadoliniu, a fost
observat o acumulare mai importants de gadoliniu in creier, comparativ
cu substantele de contrast cu liganzi macrociclici,

* Pénd In prezent, nu existd dovezi privind afectarsa pacienilor ca urmare a
acumullirii de gadoliniu in creier, indifarent de tipul substantei de contrast,

¢ Deoarece nu se cunosc riscurile pe termen lung asociate acumulfirii de
gadoliniu in tesutul cerebral, EMA a recomandat suspendarea autorizatiilor
de punere pe piatl tn UE pentru substantele de contrast cu ligand liniar gi
administrare intravenoas, cu oxcepfia acidului gadoxetlc si a acidului
gadobenic, care vor rdmAne disponibile doar pentru utilizare in imagistica
hepatica.

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

autorizatiile de punere pe piatl, dupl caz, conform conditiilor stabilite prin
Decizie.
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2408t v i ib L ebe o aniatibaig o
Substanfele de contrast care conin acid gadopentatic vor continua si fie
disponibile numai pentru administrare intraarticulars,

De asemenea, vor réméine disponibile toate substantele de contrast cy
liganzi macrociclici §i administrare intravenoasa §i intraarticulars,
Profesionigtii din domeniul snitaii vor utiliza substantele de contrast care
conjin gadoliniu numai in situafia in care informatiile esentiale pentru
stabilirea diagnosticului nu pot fi obtinute fard substant de contrast.
Profesionigtii din domeniul sanatatii trebuie s utilizeze Intotdeauna cea

mai micll dozi posibild pentru Imbunititirea suficientd a vizibilitaii, tn
vederea stabilirii diagnosticului,

Prezentare generals a recomandirilor privind substantele de contrast

care confin gadoliniu autorjzate in UE

Substan{a de contrast Tipul liganzilor Situatia autorizatiei

(calea de de punere pe plagi*
administrare)

Artirem/Dotarem/Dotarem macrociclic (intra- | mentinuta

Arthro articular)

(acld gadoteric)

‘Dotarem (acid gadoteric)t macrociclic (i.v.) | mentinuta

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

Magnevist (acid liniar (intra- mentinuti

adopentetic) articular)
Magnevist (acid liniar (i.v.) suspendat’

Radopentetic)

Multihance (acid gadobenic) | liniar (iv.) restrictionaty doar la
utilizare In imagistica
hepatic

Omniscan (gadodiamidd) liniar (i.v.) suspendati

L Optimark (gadoversetamidd) | liniar (i.v.) suspendati
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Primovist (aeid Radoxetic) liniar (i,v,) mentinuta §

Prohance (gadoteridol) macrociclic (i.v.) | mentinuta

* Penttru produsels ale clror autorizatil sunt mentinute, su fost actualizate Informatiile despre
modicament,

t In plus, medicamentela gonerlce respective (Cyclolux, Dotagita, Dotagraf, Dotamuylti, Dotaspin,
DotaVision, Gadoteerzuur Guerbet Gadotersiure Sanochemla),
1 In plua, medicamantole generice reapective (Gadoeon, Gadolan, Gadopent, Gadopentat, Gadopur,
Gadothak, Magnegita, Magnetolux, Magnavision, Magnograf, MR-Lux).

§ Acidul gadoxetlo este indicat numai pentru disgnostioul Imaglatic al lozlunilor hopatica,

Informaphl suplimentare referitoare la problema de sigurantil sl recomanddrile
respective

O evaluare cuprinzfitoare realizath de Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) a oferit
dovezi convinglitoare privind acumulares de gadoliniu In creier, dupd utilizares intravenoass a
substantelor de contrast care contin gadoliniu Jentru investigarea imagistica prin rezonangi
magneticl (IRM), Existenfa depozitelor de gadolinlu din creier a fost confirmata de studij care

mésoard concentratiile de gadoliniu prin apectrofotometrie de mast $1 ptin crogterea intensitati
semnalului fn tesutul cerebral observate tn IRM,

La substantele de contrast cu ligand linfar care contin gadolinlu a fost observatd o scumulare

mui importantl de gadoliniu n creler, comparativ cu subatanfele de contrast cu liganzi
tmacrocielic].

Nu existd dovezi privind afectarsa pacientilor gi nu au fost asociate efecte neurclogice adverse,
cum ar fi tulburdri cognitive sau de miycare, cu administrarea niciune substanie de contrast
care confine gadoliniu, Cu toate acestos, riscurile pe termen lung asociate acumularii de
gadoliniu in creier nu sunt cunoscute, lar datele de siguranill corespunziitoare sunt limitate.

Avind In vedere toate datele disponibile, Inclusiv informatii privind acumularea de gadolinju

In alte tesuturi, precurn gi opinil ale grupurilor de experti, EMA a smis recomandarl pentru a
preveni orice risc asociat cu depuneres gadolinlului tn crefer,

Se vor suspenda, prin urmare, autorizatlile de punsre pe piati pentru substangele de contrast
intravenonse cu ligand liniar care contin gadodiamids, gadoversstamida, precum §i substangsie
de contrast intravenonse cu ligand linfar care confin acid gadopentatic,

EMA a considerat cil raportul beneficiu-rise pentru dousl substante de contrast cu ligand lniar
cu administrare intravenoass care contin acid gedoxetic sau acid gadobenic, este favorabi]
numai pentru utilizarea tn imagistica hepatich. Acestea sunt preluate de ficat 5l se utilizeazs
pentru a vizualiza leziuni hepatice vasculare, In special In imagistica cu fazA tnthrziatd, In care
nu sunt edecvate alte substanie de contrast, Prin urthare, autorizajia de punere pe platd a
acidului gadoxetic pentru examinarea hepatick ests mentinutd, tn timp ce autorizatia pentru
acidul gadobenic se restrictloneaza la Investigatiile imagistice hepatice,
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Formularea intraarticulard a acidului gadopentetic este menfinutd decarece doza de gadoliniu

utilizatél pentru injectlile tn articulafil este sclzuth 5i nu este probabil ca pacientil s aibi nevoie
do injectii repetate.

Toate substantele de contrast cu liganzi masroctelici analizate - gadobutrol, acid gadoteric i
gedoteridol - vor rAmAne autorizate pentru indicafiile actuale.

Deoareco acumularea gadoliniulul poate apiirea In cazul tuturor substantelor de contraat care
contin gadolinlu, profesionistil din domeniul sinBthfli vor utiliza aceate substanfe de controst
numaj In situatia In care informatiile esenfiale pentru stabilirea diagnostioulni nu pot fi obtinute
fird imagisticA ImbunAthitd i cele mal mici doze care oferf Imbundtdfiren suficients a
vizibilithtil tn stabllirea diagnosticulnl, Au foat actualizate n consecinta informafille de
Prescriere pentru substanjele do contrast care contin gadolinium care so mentin pe piaa.

Apel la raportarea reactlilor adverse

Este important a4 raportafl orice reacile adversd suspectatd, asooiath cu administrares
substantelor de contrast care confin gadolinium citre Agentia Nationall a Medicamentului gi a
Dispozitivelor Medicale, tn conformitate ey sistemul national de raportars spontang, utili»And
formularele de raportare disponibile pe pegina wab a Agentiei Nagionale a Medicamentului 5
8 Dispozitivelor Medicale (Www.anm.ro), la sectiunea Raportenzi o reactie adversd,

Agentia Nafionald a Medicamentulut gl a Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Sinftescu Nr. 48,

Sector 1, 011478 - Bucuresti,
Romdnia

Fax: +4 021 316 34 97

Tel: +4 021 317 11 02

E-mail: gdr@anm ro

Totodath, reactiile adverse suspectate se pot raporta gl clitre reprezentanfele locale alo
detinitorilor autorizatiei de punere P piath, la urmiitoarele date de contact:

6/9

Denumirs Tulefon de
F

medicament DAFP Emall farmacovigiientd Roménla contact ax |
Bayer Pharma AG, | pharmacovigliance_romanla@bayer, | 021528 39 09

Gadovist '
Germania vom 0723 503 648

Magnevist g:y"' P'l‘:“m' AG, | pharmacovigilance_romania@bayer. | 02! 528 3909 [[
Fman com 0723 305 648

Primovist Bayer Phanna AG, | pharmacavigilence_romaniaqQbayer, | 921328 39 09 I
Germania com 0723 305 648

Multthance gr:iml:;?; ging phoarmacovigilance@ewopharmaro | 021 260 1344 | 021 202 63
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Mallinckradt
Optimatk Deutschland Gmby | 2*Mtelidin@gmall.com | 0722404737,
- Germanla apostol.doinad @gmail.com 0726 255 782
QE Hoalthonrs AS
Omnlsc '
an Norvegls 021301 7474 02] 301 74113
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