CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

CABINET PRESEDINTE
Calea Cilaragilor nr. 248, Bloc 519, Sector 3, Bucuresti
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Ciitre,
Casa de Asigurari de Sanatate .....................

In atentia,
Doamnei/Domnului Presedinte - Director General

Va transmitem adresa ANMDMR nr. 5662E/07.04.2020, inregistrata la C.N.A.S. cu nr.
RG2590/13.04.2020 pentru informarea profesionistilor din domeniul sanatatii referitor la
‘restrictile de utilizare a medicamentelor care confin acetat de ciproterond din cauza
riscului de aparitie a meningiomului.”

Va rugam sa dispuneti toate masurile necesare pentru informarea profesionistilor din
domeniul sanatatii prin afisarea pe pagina electronicd a casei de asigurari de sanatate a
documentului “Restrictii de utilizare a medicamentelor care confin acetat de ciproteroné din
cauza riscului de aparitie a meningiomului”, riscul de aparitie a meningiomului
odata cu cresterea dozelor cumulative.,

Anexam in fotocopie documentul respectiv.

Cu stima,

PRESEDINTE

LG/FCCVADT.04.2020
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Va aducem la cunostintd masurile intreprinse de Agentia Eumpeana
pentru Medicamente (EMA), Agentia Nationaldi a Medicamentului si
D1Spnz:t1velor Medicale din Roméania (ANMDMR) si compania BAYER AG
prin reprezentanta sa locald in Romania, S.C. BAYER S.R.L. Romania,
pentru informarea profesionigtilor din domeniul sinatatii referitor la
restrictiile de utilizare a medicamentelor care contin acetat de
ciproterond din cauza riscului de aparitie a meningiomului.

Aceastd modalitate de informare, utilizatd sistematic in Uniunea
Europeana, are ca scop avertizarea profesionistilor din domeniul sinatatii
asupra unor probleme de siguranti in administrarea unor medicamente.

ANMDMR a avizat textul scrisorii de informare citre profesionistii din
domeniul sindtafii. De asemenea, mentionim ¢ ANMDMR va publica pe
website (www.anm.ro) aceeasi informatie, la rubrica — Medicamente de Uz
Uman - Farmacovigilentda — Comunicari directe citre profesionistii din
domeniul sanatatii.

Anexam la aceastd adresd documentul mentionat anterior.

Mentiondm ci aceastd informatie a fost transmisi si Ministerului
Sandtdtii — Directia politica medicamentului si a dispozitivelor medicale,
Colegiului Medicilor din Roménia si Colegiului Farmacistilor din Roménia.
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTI DIN DOMENIUL

SANATATH

Aprilie 2020

Restrictii de utilizare a medicamentelor care contin acetat de ciproteroni

*

din cauza riscului de aparitie s meningiomului

Stimate profesionist din domeniul sinatitii,

De comun acord cu Agentia Europeand pentru Medicumente (EMA) si Agentia
Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roménia, compania
Bayer AG doreste sd vi informeze cu privire la urmétoarele:

Rezuniat

L

Aparitin meningionmelor (individunle si multiple) a fost raporiag [
asociere cu utilizares acetutului de ciproteronk, Indeosebi fn cazul
dozelor de 25 mg/zi §iinal mari.

Riscul de aparitie a meningiomului ereste odati cu cresterea dozelor
cumulative.

Utilizarea acetatului de ciproterond este contenindicatd la pacieatii cu
meningiom existent sau in antecedente,

}iu:ii.'u[ii trebuie muuiiut'lxuii prediira m.:uin;lum Til Cuncurd;.u;ﬂ L
practica medicald clinici,

in situafin n carc un pacieat tratat cu acewat de ciproteroui este
diagnosticat cu meaningiom, tratiwmentul trebuie oprit definitiv.
Pentru semunele severe de androgenizare, de exemplu hirsutisiu sever,
alopecie androgenici severi, Tusofite reevent de furue severe de acaee
sifsau de seboree la feisci, se pot wuliza doze de 50 mg sceint de
ciproterond atunci cind vu su fust vbiinute rezaltuie satstiiciure cu
doze mai mici de medicamente Gire coutin acctat de ciproterous sau
cu alte optiuni terapeutice.

Pentru sciderea libidoulai, Tn cazul deviatiilor sexuale la barbati, se
pot utiliza doze de 50.ing acetat de ciproteroni atunci ciad ulte
interventii sunit considerate inndeeviie.

Utilizarea acetatului de ciproteroui pentru armiitoarele iudicntii
rimine neschimbatd: ratwmentul wntuadiogenic Tn curcivuiiul

inoperabil de prostata.

Informatii suplimentare referitoare lu problems de sigurandi

Indicatiile terapeutice pentru monolerapia cu acetat de ciproterond pentru doza de 30 my la
femei includ semncle severe de undrogenizare, de exemplu hissutism sever, wlopecie
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androgenicd severdi, Tnsotite frecvent de forme severe de acnee sifsau de seboree. Indicatiile
terapeutice la barbali pentru doza de 30 mg includ tratamentul antiandrogenie in carcinomul
inoperabil de prostatd si scaderea libtdoulul, in cazul deviaiilor sexuale,

Meningiomul este o tumord rard care se formeaza la nivelul meningelui. Semnele clinice si
simplomele de meningiom pot i nespecifice si pot include tulburfiri de vedere, pierderea
avzului sau tiuit in urechi, picrderca mirosului, dureri de cap care se agraveazi cu timpul,
pierderca memoriel, convnlsii sau slibiciune la nivelul extremititilor,

Asoererea dintre ulilizarea dozelor mari {50 mg/zi) de acelat de ciproterona si meningiom a fost
deserisd pentru prima dad In 2008, jar Rezumatul Caracteristicilor Produsului (RCP)
medicamentelor care conlineau acetat de ciproterond infr-o concentratie de 10 mg sau mai mull
a fost actualizat pentru a include contraindicatia de administrare in meningiom sau antecedente
- de meningiom si o atenfionare cu privire la riscul de aparitie a meningiomului. Recent,
rezultatele unui studiu francez epidemiologic de cohorld au aritat o asociere, dependenti de
doza cumulativa, inire acelatul de ciproterond si meningiom.! Acest studiu s-a bazat pe date
provenite de Ja Casa Nationald de Asiguriivi de Séndtate din Franja (Caisse Nationale
d'Assurance Maladie - CNAM) s a inclus o populajie de 253.777 de femel care utilizau
ciprolerond comprimale cu concentralia de 30-100 mg. Incidenia meningiomului {ratat
chirurgical sau prin radioterapie a fost comparati Intre femeile expuse la acetat de ciproteroni
in dozd mare (dozi cumulativa =3 g) si femeile cu expunere limitatd la acetatul de ciproterona
{dozd cumulativd <3 g). A fost demonstraid o relatie intre doza cumulativd si rispunsul
organismului la aceasta.

Doza comulativd de ocetat de | Rata incidentei  (fn ani- | RRau (95% 1D
ciproterond pacient)
Expunere limitata (< 3 g) 4.5/100.000 Ref.
FExpunerela=3 g 23.8/100.000 6,6 [4,0-11,1]
12 pind la36 g 26/100.000 6,4 [3,6-11,5]
36 pand la 60 ¢ 54.4/100.000 11,3 [5,8-22,2]
mai muit de &0 g 129.1/100.000 21,7[10,8-43,5]

T Aqustat pe baza varstei (adjusted based on_pee - adi) ca variabili dependentd de timp si a
aporiului de estragen la includere

De exemplu, o dozi cumulativi de 12 g poate corespunde cu un an de tratament cu 50 mg/zi
pentr 20 de zile in Hecare lund,

In perspeetiva acestor date, tratamentul cu acelat de ciproterond 50 mg trebuie restrictionat la
situatiile Tn care tratamente alternative sau interventii nu sunt disponibile sau sunt considerate
nepotrivite in toate indicafiile, cu exceplia carcinomulut de prostatd. De asemenea, trebuie
utilizatd cea mai micd dozi eficace postbili.

Acetatul de ciproterond 2 mg in asociere cu etinilestradiol este indicat pentru: tratamentul
formelor moderate pani la severe ale acneei determinata de sensibilitatea la androgeni (Insofite:
san nu de seboree) sifsau al hirsutismului, la femeile de varstd fertild. Nu a fost identificatd nicio
problemi de sigurantd nowd cu privire la riscul de meningiom asociat utilizérn unei doze scazute |
de medicamente care contin acetat de ciproteroni/etinilestradiol i acetat de ciproterond /valerat
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de estradiol. Cu toale acestea, tntrucdt riscul aparitici unui meningiom creste odatd cu cresterea
dozelor cumulative de acetat de ciproterond, si medicamentele cure contin acetal de ciprolerond
in combinatii in doze scizule sunl acum contraindicate la pacicafii cu meningiom suu
antecedente de meningiom.

Apel la raportareq de reactii adverse

Este important sd rvaportaii orice reactie adversdi suspectlatd, usociald cu adminisirarca
medicamentelor care contin acetat de ciprolerond, ciitre Avenlia Nutionald a Medicamentului si
a Dispozitivelor Medicale din Romdania, o conformitse cu sistemuol nagional de ruportare
spontani utilizdnd formularele de raporare disponibile pe puging web a Agentiel Nationule o
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romdnia (wwwanmero), la seeiiunea
Medicamente de uz uman/Raporteazi o reactie adversi,

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romdénia
Str. Aviator Siindtescu, Nr. 48,

Sector 1, Bucuresti, 011478- RO

Romdnia

Fax: +4 0213 163 497

g-mail: adridanm.ro

ltps:fadr.anm.ro/

WWW.ANITLTO

Tatodati, reactiile adverse suspectate se pol raporta si citve reprezentanta locald a detindiorulu
autorizaliel de punere pe piatd, i urmatoarele date de contact:

S.C. BAYER S.R.L. Rouania

Adresi: Sos. Bucuresti — Ploiesti i, 1A, cliidire 3, cigg 1L sector 1, 013681 Bucuresti, Rondinia
Tel: +40 21 328 39 09

Fax: +40 21 328 39 38

e-mail: pharmacovigilance_romaniaidbaver.com

Coordonatele de contact ale reprezentanjel focale a Defindatoradni de autorizafie de punere
pe piafi

Pentru intrebari sau informatii suplinentare veleritonre Lo utilizaren medicamentuiul Androcur
(acelat de ciproteronit), v rugam si conlactali Depurtuncaal medical al reprezentanger focule:
S.C.BAYER S.R.L. Rominin

Adresii: Sos. Bucuresti — Ploiesti ne. LA, eladive 13, etaj | sector 1, 013681 Bueuresti, Rominia
Tel: + 40 21 329 539 00

E-mail: medical-info-roebayer.com

Lixta referintelor din fiteraturd

. Weill A et al, (2019 Jun). Exposition prolongée & de forles doses dlacduute de
cyprotérone el risque  de méningiome  chez  la femme. Parist ANSM.
hitps:/Awww.ansm.sante. fi/varfansm_site/storage/origial/application/bo321bd03 5 7ed?9
eB80a831240ed32d2a.pdl



