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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE, SANATATE

CABINET PRESEDINTE

- Calen Ctllfiragilor nr, 248, Bloe S19, Sector 3, Bucureyli
CNA S E-mail: cabinet_presedinteseccasnnee, 1el, 0372/309,270, Fax 0372/309.23

T RENPYE
Citre,
Casa de Asiguréri de Sanétate ....................

In atentla,
Doamnei/Domnului Pregedinte - Director Genaral

In conformitate cu adresa ANMDM nr. 22007/22915/22889E/10.03.2018,
inregistratd (a C.N.A.S, — cu nr. P 2074/14.03.2016 v aducem la cunogtintd masurile
intreprinse de Agentla Nationald a Medicamentului sl a Dispozitivelor Medicale
(ANMDM) gl companiile AstraZenecaAB/Janssen-Cilag International NV/Bosehringer
Ingelhelm Int. GmBH pentru Informarea corpului medical su privire la actualizarea
recomandérilor privind riseul de aparitie a cetoacidozei diabetice in timpul
tratamentului cu inhibitori al co-transportorului 2 de sodiu-glucozd (canaglifiozin,
dapaglifiozin si empaglifiozin).

Vi rugém s luati mésurt de informare a furnizorilor de servicii medicale prin
afigarea pe pagina electronicd a casel de asigurdrl de sanatate, In loc vizibil, a
documentului ,Comunicare directa cafre profesionistii din domeniul sanatatii
Actualizarea recomandérilor privind riscul de aparilie a cetoacidozei diabetice pe
parcursul tratamentului cu Inhibitori al co-transportorului 2 de  sodiu-glucozé
(canaglifiozin, dapaglifiozin si empaglifiozin).”

Anexam in fotocopie documentul respectiv.

Cu stima,
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| ’ 3 Comunicare direct chtre profesionigtli din domeniul sinAtali

if ) Actualizarea recomandirilor privind riseul de aparitie a cetoacidozei
"1 || diabetice po parcursul tratamentului eu inhibitori aj co-transportorului 2 de
‘ ; sodiu-glucozl (canagliflozin, dapaglifiozin si empaglifiozin)

Invokana (canagliflozin), Vokanamet (canagliflozin/metformin), Forxiga
(depagliflozin), Xigduo (dapagliflozin/metformin), Jardiance (empagliflozin),
e Synjardy (empagliflozin/metformin)

|| Stimatd profesionist din domeniul sinZtpii,

De comun acord cu Agentia Europeant 8 Medicamentului (European Medicines
' ||Agency, EMA) si cu Agentia Natlonald a Medicamentului $i a Dispozitivelor
| ||Medicale (ANMDM), companiile Janssen-Cilag Intenational N.V., AstraZeneca
| ||AB §i Boehringer Ingelheim International GmbH doresc si v& informeze asupra
" ||ultimelor recomanddri privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice In timpul
~ ||tratamentului cu inhibitor] ai co-transportorului 2 de sodiu-glucozd (sodium-

¢+ ||glucose co-transporter-2, SGLT2): cansgliflozin, dapagliflozin si empaglifiozin,
1 ||Aceastd informare este transmish ca urmare a finalizdrii evalulrii datelor privind

|| |riseul de aparitie a cetoacidozei diabetioe in timpul tratamentului cu inhibitori
|| |SGLT2, de c#tre Agentia Europeans a Medicamentului,

||Cazuri rare, dar grave, uneori cu risc vital sau cazuri de cetoacidozt diabetica cu
svolutiq fatald au fost raportate la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflati tn
| ratament cu inhibitori SGLT2. Intr-un numar de astfel de cazuri tabloul clinic al
||eetoacidozei diabetice a fost atipie, ineluzind doar o crestere moderatl a glicemie.
Aceastl| prezentare atipich a cetoacidozei diabetice |a pacientii cu diabet zaharat
|[poate Intérzia diagnosticarea si tratamentul,

| Rezumat al recomandirilor actualizate

* Riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice trebuie Iuat in considerare in
c manifestiirii unor simptome nespecifice precum greatd, varsituri,
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orexie, dureri abdominale, sate excesiva, dificultdti in respiratie, stars de
onfuzie, oboseal neobignuit sau somnolentd, Medicii prescriptori trebuje
4 informeze pacienfii in leginird eu semnele si simptomele acidozei
etabolice §i s¥ le recomande s solicite imediat asistentd medicald dacl
rezintd aceste semne i simptome,

2 pacientii 1a care este suspectath sau este diagnosticatd cetoacidoza
iabeticd, tratamentul cu inhibitori SGIT2 trebuie intrerupt imediat.
¢luarea tratamentului eu jnhibitori SGLLT2 1a pacientii la care cetoacidoza
labeticd a apiirut In timpul tratamentului cu acests medicaments, nu esta
ecomandati decAt In cazul In care un alt factor precipitant a fost clar
dentificat gi inl4turat.

ratamentul trebuie fatrerupt la pacientli care sunt spitalizati pentru
interventii chirurgicals majore san pentru afectiuni medicale acute grave, In

bele situatii, tratamentul cu inhibitorii SGL T2 poate fi refnceput dupi ce
tarea pacientului a fost stabilizats.

| - || Informatiile pentru profesionistii din domeniul sEndtdtii din Rezumaty]
' alaticilor Produsului (RCP) §i informatiile pentru pacienti din Progpect vor

lizate corespunzitor,

| ! Informatii suplimentare privind siguranta gl recomandiri

{|Majoritatea cazurilor de cetoacidozi diabetica raportate la pacientii tratati cu
| ||inhibitgri SGLT2 au necesitat spitalizare, Pdnd in prezent, multe dintre aceste
| |{cazusi gu apHirut pe parcursul primelor 2 luni de trstament. unele cazuri, cu putin
. |{|timp inainte sau concomitent eu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat
| {deshidratare, scaderea aportului alimentar, scidere 1n groutate, infectii, interventii
||chirurgjcale, vérsaturi, o sczdere a dozei de insulind sau control ineficient al
|| diabewlui zaharat. Intr-un numdr de cazuri au fost raportate cregteri atipice,
| |moderate ale glicemiei sau valor; glicemice sub 14 mmol/l (250 mg/dl), In timp ce
|| ipoglitemia & fost reportats tntr-un singur caz. De asemenea, au fost raportate

© .| ||cazuri de cetoacidozll aplrute la scurt timp dupd Intreruperea tratamentului cu
i {|inhibitari SGLT2.
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| [zhibit
| trebuie informati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

Mecanjsmul care std la baza aperifiei cetoacidoze] diabetice asociate cu inhibitorii

{| SGLTZ nu este stabilit, De obicei, cetoacidoza diabetica apare amnci cond valorils

insulin

i sunt prea schzute, Cetoacidoza diabetict apare mai frecvent la pacientii

|| eu diabet 2aharat de tip 1 5i este Insoyitd de obicei de valor mari ale glicemiei (>14
|| mmol/l). Cu toate acestea, cazurile descrise mai sus se refarfl la pacienti cu diabet
|| zaharat de tip 2, {ar Intr-un numar de cazuri, valorile glicemiei au fost doar ugor

crescute, in contrast cu cazurile tipice de cetoacidoza diabetica,

fnainte inceperii tratamentului cu inhibitori SGLT2, trebuie identificati g luafi in
considerare fuctorii care pot predispune la cetoacidozl, Acest! factor] includ:

rezerv scizutd de celule beta functionale (de ex. pacienti cu diabet
arat de tip 2 cu nivel sclizut de peptid C, boald autoimund latent® la adulti

sgu pacienti cu istoric da pancreatitht),

* ofectiuni care se asociazd cu aport alimentar restrictionat sau deshidratare
severd,

* reducere bruscd a insulinei,

¢ cregterca necesarului de insulin din cauza unej afectiuni medicale acute,

* interventie chirurgicals,

1= abuz etanolic.

ii SGL.T2 trebuie utilizati cu precautie la acesti pacienti, In plus, pacientii

O proportie considerabild dintre acests cazuri au leghiturd cu wtilizarea In afara
| indicagiilor terapeutice aprobate $i anume utilizarea la pacientii cu disbet zaharat
|He tip 1, Pe aceasts cale se reamintegte medicilor prescriptori ci diabetu] zaharat

' |pe tp 1 nu este o indicatis aprobatd pentru inhibitorii SGLT2, Datele clinice
| limitate | indic# faptul ¢& cetoacidoza apare mai frecvent la pacien(ii cu diabet

| raharat tip 1.

| H4pel la raportarea reacyiiior adverse suspectate
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Este important s raportati aparitia oriciror reactil adverse suspectate, asociate cu
administrarea medicamentelor care contin canagliflozin, dapagliflozin si
empagliflozin, citre Agentia Nagionalt a Medicamentului i a Dispozitivelor
icdle, In conformitate cu sistemul national de raportare spontand, prin

||intermediul ,Fisei pentru raportarea spontan# a reactilor adverse la

ente”, disponibild pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului

|11 a Dispozitivelor Medicale (www.anm,ro) la sectiunea /Baporteazd o reactie

|| adv trimisi cAtre:

Agentia Naflonald a Medicamentuluf i a Dispozitivelor Medicale

|| Str. Aviator Sintescu nr. 48, Sector 1,
1|011478 - Bucuregti, Roménia

||fax: +4/021 316 34 97

|[tel: + 410757 117 259

||¢-mail: adr@anm.ro

Totodatd, reactiile adverse suspectate se pot raporta si cltre reprezentanta locald a

detindtqrilor de autorizatii de punere pe piatd, la datele de contact mentionate in
Anexi.

Pentru intrebliri ¢i informatii suplimentare referitoare la aceastd comunicare sau la
utilizarea acestor medicamente in conditii de sigurant si eficacitate, va rugim si

| |eontactati reprezentantele locele ale detinttorilor autorizatiilor de punere pe piath
| | [pentru medicamentele enumerate in Anexa.

‘| [Pentru [nformatiile complete de preseriers, v& rugim si consultati Rezumatul
| learacteristicilor produsului pentru medicamentele INVOKANA (canaglifiozin),
- {|[VOKANAMET (canagliflozin/metformin), FORXIGA (depagliflozin), XIGDUOQ
.1 |(dapagliflozin/metformin), JARDIANCE (empagliflozin), SYNJARDY
‘| | (empaglifiozin/metformin) disponibile pe website-ul ANMDM (www.anm.re ), la

| |aectiunes Caut¥ medicgment sau pe website-ul EMA (www,ema europa.cu ) la
secfiune cine/Hu :
||Cu deosebitd stim#,

. {|AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim si Janssen-Cilag International N.V
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