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Vi aducem la cunogtini misurile intreprinse de Agentia Europeani
pentru Medicamente (EMA), Ageniia Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si detinatorii autorizatiilor de punere pe
piati pentru fluoroquinolone cu scopul de a informa profesionistii din
domeniul san#taii cu privire la adaugarea unei noi atentioniri referitoare la
riscul de anevrism aortic gi disecfie aorticd, asociate cu utilizarea de
fluoroquinolone cu administrare pe cale sistemic $i inhalatorie,

Medicii cu specialititile: medicing de familie, boli infectioase,
cardjologie, otorinolaringologie (ORL), pneumologie, urologie, precum si
Directorii Medicali ai Spitalelor Publice si Private cu sectie/departament de
radiologie si medicina de urgentd sunt astfel informati In legiturd cu acest

. aspect de siguranti, prin intermediul unui document tip ,,Comunicare directa
ciitre profesionistii din domeniul sin#tatii”.

Aceasta modalitate de informare, utilizati sisternatic in Uniunea
Europeani, are ca scop avertizarea profesionigtilor din domeniul sanztiii
asupra unor probleme de sigurants in administrarea unor medicamente.,

. ANMDM a avizat textul scrisorii de informare ciitre profesionistii din
domeniul sandtdtii. De asemenea, mentiondm cd ANMDM va publica pe
website (www.anm.ro) aceeasi informatie, la rubrica ~ Medicamente de Uz
Uman - Farmacovigilentd - Comunicdri directe citre profesionigtii din
domeniul sinatatii.

Anexam la aceasts adresd documentul mentionat anterior.

Precizim cd aceasti informatie a fost transmisd si Ministerului
Sandtdfli — Directia politica medicamentului §i a dispozitivelor medicale,
Colegiului Medicilor din Roménia si Colegiului Farmacigtilor din Romaénia.

Sef Serviciu Farmacovigilenti
si Managementul Riscului,
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESTONISTII DIN DOMENTUL SANATATII

Fluoroquinolonele sistemice i inhalatorii: risc de anevrism aortic i disectie
aorticil

Stimate profesionist din domeniul SAnatatii,

De comun acord cu Agentia Europeand pentru Medicamente (EMA) $i Agentia
Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, detinatorii autorizatiilor
de punere pe piafi pentru fluoroquinolonele doresc si va informeze cu privire la
addugarea unei noi atentionari privind riscul de anevrism gortic si disectie aortics

asociate cu utilizarea de fluoroquinolone cu administrare pe cale sistemica gi pe
cale inhalatorie.

Rezumat

* Fluoroquinolonele sistemice §i inhalatorii pot determina cresterea riscului
de anevrism aortic si disectie aorticdi, in special la persoanele virstaice.

* La pacientii cu risc de anevrism aortic §i disectie aorticd, fluoroquinolonele
trebuie utilizate numai dupi o evaluare atenti a raportului beneficiu/risc si
dupi luarea in considerare a altor optiuni terapeutice.

* Afectiunile care predispun la anevrism aortic si disectie aortica includ
antecedentele familiale de boalj anevrismali, preexistenta anevrismului
aortic sau a disectiei aortice, sindromului Marfan, sindromului vascular
Ehlers-Danlos, arteritei Takayasu, arteritei cu celule gigant, bolii Behget,

hipertensiunii arteriale si aterosclerozei.

* Pacientii trebuie avertizati cu privire la riscul de anevrism aortic §i disectie
aortici i trebuie informati si solicite imediat asistenti medicali la unitatea
de primiri urgente in caz de durere severd Ia nivel abdominal, toracic sau
dorsal apiruta brusc,

Informatii suplimentare referitoare la problema de siguranfa §i recornandirile respective

Fluoroquinolonele sunt antibiotice autorizate in Uniunea Europeand pentru tratamentul mai

multor infectii bacteriene, inclusiv unele care pun viafa fn pericol.

Date din studiile epidemiologice si non-clinice indics un risc crescut de anevrism aartic si
disectie aortic dupi tratamentul eu fluoroquinolone. '
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In studiile epidemiologice [1-3] s-a raportat o cregtere de aproximativ 2 ori a riscului de anevrism
aortic 5i disectie aortici la pacientii care fau fluoroquinolone sistemice tn comparafie cu pacientii
care nu iau antibiotice sau care jau alte antibiotice (amoxicilind); persoanele varstnice prezinta un
risc mai crescut.

Intr-un studiu non-clinic [4] s-a raportat faptul ¢3 ciprofloxacina creste susceptibilitaten de
aparific a disectiei aortice §i rupturii aortice intr-un model Ja §oarcce. Aceastd constatare este
probabil wn efect de clasi, similar cu efectul nociv al fluoroquinolonelor asupra fesutului tendinos
$i, prin urmare, cresc riscul de afectare a tendoanelor.

Anevristoul aortic s disecfia aorticd sunt evenimente rare, care apar cu o incidentd de
aproximativ 3-30 din 100.000 de persoane pe an. Factorii care determing cresterea riscului includ
antecedentele familiale de boala anevrismald, preexistenfa anevrismuluj aortic sau a disectiei
aortice, sindromului Marfan, sindromulni vascular Ehlers-Danlos, arteritei Takayasu, arteritei cu
celule gigant, bolii Behget, hipertensiunii arteriale si aterosclerazei.

Prin urmare, 1a pacientii cu risc de anevrism aortic gi disectie aorticd, fluoroquinolonele trebuje
utilizate numai dups o evalnare stents a raportului beneficiwrisc §i dupi Juarea In considerare a
altor opfiuni terapeutice.

Pacientii trebuie avertizafi cu privire |a acest risc §i trebuie informati s3 solicite imediat asistenpd
medicala in cazul unei dureri apdrute brusc la nivel abdominal, toracic sau dorsal,

Apel la raportarea de re&c;:‘i adverse

Este important si raportali orice reactie adversa suspectatd, asociatd cu administrarea
fluoroquinolonelor, citre Agentia Nationald a Medicamentului $i a Dispozitivelor Medicale, in

disponibile pe pagina web a Agenfiei Nafionale a Medicamentului §1 a Dispozitivelor Medicale
(www.anm.ro), Ja sectiunea Raporteazi o reactie adversa,

Agentia Nationald a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Séndtescu nr, 48, sector 1

Bucuregti 011478-R0O

Tel: +4 021 31711 10

Fax: +4 021 316 34 97

e-mail: adr@anm.ro

WWW.anm,ro

Totodata, reacfiile adverse suspectate se pot raporta §i catre reprezentanfele locale ale
defindtorilor autorizaiilor de punere pe piatd (DAPP), la date de contact prezentate In Anexa 1.

Coordonatele de contact ale reprezentantelor locale ale Defindtorilor de
autorizafie de punere pe piata

Pentru intrebar si informatii suplimentare va rugam s3 contactafi companiile farmaceutice,
utilizénd datele de contact prezentate in Anexa 7.
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Anexa | - Date de contact pentru raportarea reactiifor adverse suspectate

Densmire medicamente | DAPP Email farmacovigilent Roménia Telefon de Fax
contact
NORFLOXACIN AC HELCOR office@achelcor.ro 0362-401206 0362-401207
HELCOR 400 mg, PHARMA
comprimate filmate SRL, Romania
CIPROLEN® 250 mg, ACHELCOGR office@achelcor.ra 0362401206 0362401207
comprimate filmate SRL, Romania
CIPROLEN® 500 mg,
comprimale filmate
Levofloxacina ACTAVIS ACTAVIS safety.romania@teva-romania.ro 0212306524 021 2306523
250 mg comprimate GROUP PTC
filamte EHF. -
Levoiloxacina ACTAVIS ISLANDA
500 mg comprimate
filamte
Levofloxacina ACTAVIS
5 mg/ml sofutie
perfuzabila
MOFIL 400 mg comprimate
filmate
Cipro Quin 500 mg, ANTIBIOTICE sigmedumane@antibiclice ra +40 232 209 249 40372 065 633
comprimate filmate SA +40 232209 256
Norfloxacina Ath 400 mg,
comprimate filmate
Ciprofloxacina Aurobindo | Aurch indo 0748195240
250 mg comprimate Pharms
filmate Roménia SRL
Ciprofloxacing Aurobinda
500 mg comprimate
filmate

e e s BB B ki 2 s o s it 4 1
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Anexa 1 - Date de contact pentru raportarca reaciiflor adverse suspectate

Ciprofloxacing Aurabindo
750 mg camprimate
filmate
Moxifloxacina Aurchindo
400 mg comprimate
filmate
Avelox 400 mg S.C. BAYER pharmacavigifance_romania@bayer.com +40 723 505 644 +4021 528 5933
comprimate filmate S.R.L. (2417}
Avelox 400 mgf250 i 021.528.59.09
solufie perfuzahila
Ciprobay XR 500 mg,
comprimate filmate co
eliberare prelungita
Ciprobay XR 1006 meg,
comprimate filmate cu
eltberare prelongita
Fleraday 500 mg Dr. Reddy's officei@drred +40 212240032 40 212240246
comprimate filmate Laboratories
Rominia SRL,
Ciprocin 506 mg EILPICO cipico@eipico.ro 021.337.05.356 021.337.11.91
Ciprocin 250 mg MED S.R.L
Moxifloxacina Kabi 400 S.C fanmacovigilenta@fresenius-kabi.com +H021327 7060 +4021323 16 23
mg/250ml solufie FRESENIUS
perfuzabils KABI
Levofloxacin Kabi 5 ROMANIA
mp/ml solutie perfuzabila | S.R.L.
CUMINOL 250 mg Gedeon Richter 0040-265-257 011 0040-265-257 011
comprimate filmate Romé&nia S.A.
CUMINOL 500

comprimate filmate

T —
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Anexa | - Date de contact pentru raportarea reacf

iilor adverse suspectate

Cipra Inf 2mg/m] solutie
perfuzabila

INFOMED
FLUIDS SRI.

(+40).21345.02.22
(+48). 722530111

(#40)21.34531 .85

Ciprinol 250 mg
comprimate filmate
Ciprinol 500 mg
comprimate filmate
Ciprinol 750 mg
comprimate filmate
Ciprinol 100 mg/10 m)
concentrat pentru solutie
perfuzabila

Levalox 250 mg
comprimate filmate
Levalox 500 mg
comprimale filmate
Levalox 5 mg/m] solutie
perfuzabila

Moflaxa 400 mg
comprimate filmate
Moflaxa 400 mg/250 mg
solutie perfuzabila
Nolicin 400 mg
comprimate filmate

S5.C. KRKA
Romaaia SR.L

Eﬂu?gﬂm@wﬁ?aw

harm

+4021 310 66 05
+402] 310 66 05

+H031 160 07 03

ﬂ

Norfloxacina LPH 400 mg

Labormed
Pharmsa S.A.

pharmacovigilance@alvogen.com

11213540985

+4021354 0985

Norfloxacin Larophanm

Laropharm

covigi b

+40 754353544

40213693206
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Anexa | - Date de contact pentry faportarea reacfiilor adverse suspectate

400 mg comprimate
filmate
Ofloxacina Laropharm 200

mg comprimate filmate

Moxifloxacina Rompharm
400mg/250ml solutie
perfuzabila

SC. _
ROMPHARM
COMPANY
SRL.

pharmacovigilance@romphamm.so

+40 745 144 434
(241

+40 21 350 46 41

 Cenamar 5 mg/mi
solutieperfuzabils

STADA
Hemofarm
SRL

antoanela. mazalu@hemofsroLcom

+4021 31606 37;
+021 31606 39;
+40 21 316 06 40
0 744 560 328

+4021 316 06 38

Cifran 250mg comprimate
filmate

Cifran 500mg comprimate
filmate

Zanocin 200

mg comprimate filmate
Tavanic 250

mg comprimate filmate
Tavanic 500

mg comprimate filmate
Tavanic LY. 250

g solufie perfuzabils
Tavanic LV, 500

mg solufie perfuzabila

Terapia SA a
SUN PHARMA

company

+40-264-5011 502

+40-264-415.097

Ofloxin 200 mg
comprimate filmate

ZENTIVA ks,
Czech Repubtic

PY-Romania@zentiva.com

021.304.7557

021.345.4004

Ciprofloxacina ZENTIVA
19 mg/ml concentrat

| peutru solutie perfuzabila

ZENTIVA S.A,

PV-Romania@zentiva.com

021.304.7597

021.345.4004
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Anexa 2- Coordonatele de contact afe reprezentanfelor locale ale b

Pentru intrebir 5i informafii suplimentare vi rugim s& contactafi:

efinitorilor de Autorizafie de Punere pe Piafs

Befindtorul Reprezentan(a locals Derumire produs, nCi Calende Sempatura
sutorizafici de conceniratie §i forma administrare
unere pe piali farmaceulici
ACHELCOR | SCAC HELCOR SRL CIPROLEN® 258 mg, Ciprofloxacinum Crula
SRL, Romania | Str. Dr. Victor Babes nr. 50, 430092, Baia comprimale fifmale
Mare CIPROLEN® 500 mg,
Telefon: 0362-401206 comprimate filmate
Fax: 0362-4012017
e-mail: ofice@achelcor.ro
ACHELCOR | SC AC HELCOR SRL NORFLOXACIN Norfloxacinum Orald
Pharma SRL, | Str. Dr, Vicior Babes nr. 50, 430092, Baia HELCOR 400 mg
Romanin Mare comprimate filmate
Telefon: 0352-401205
Fax: 0362-4012017
e-mail: office@achelcor.ra
ACTAVIS Teva Plarmaceuficals SRL LEYOFLOXACINA Levaftoxacinum oral3
GROUP PTC Calea 13 Septembric nr 90, elaj 9, seclar 5, | ACTAVIS 250 mg
EHF. - Bucuresti, Romania comprimate filmate
ISLANDA Telefon: 021 230 65 24 LEVOFLOXACINA
Fai: 02123065 23 ACTAVIS 500 mg
e-maik: safety.romania@leva-romania.rg comprimate filmate
LEVOFLOXACINA intravenoasi
ACTAYIS 5 mg/ml solutie
rfuzabila
MOFIL 400 mp Moxifloxacinum orala
comprimate filmate
Anfibistice SA, | Antibiotice SA, Romiinia CIPRO QUIN 500 mg Ciprofloxacinum Onala
Romania Str. Valea Lupului nr. 1, 7074 10, Iasi comprimale filmate
Tel.: +40232 209 000; +40 372 65 000
Fax.: +40 232 209 633 Norfloxacini Ath Morflxacinum Oralz
e-mail; office@antibiotice.ro 400 mg comprimate
filmate
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Aurchindo Aurohinda Pharma Roméioia S.RLL. Ciprofloxacini Aurobindo | Ciprofloxacinum orald
Pharma Sos. Bucuregti- Ploieti nr.42-44, etajut 2, 250 mg comprimate
Romdnia S.R.L | Cladirea B, AripaB2, filmate
Complex Bineass Business & Technology | Ciprofloxacini Aurobindo
Park S.A 500 mg comprimate
sector [, Bucuresti, Romania filmate
Farm. Gabriel Georgescu Ciprofloxacing Aurcbindo
Tel. 0748195240 750 mg comprimate
abrieleeorgescu/@aurobinds cn filmate
igi j Moxifloxacini Aurobindo | Moxifloxacinum
400 mg comprimale
fitmate
S.C. BAYER S.C. BAYER S.B.L. Romiania Avelox 400 mg Moxifloxacinom
S.LL. Adres3: Soseaua Pipers, nr. 42, Sector 2, comprimate filmate
820712 Bucuresti, Raméania orali
Tel: +40 21 528 5909
Mab: +40 723 505 648 (24/7)
Fax: + 4021 528 59 38 Avelox 400 mg/250 m) intravenoasi
E-mail: solufie perfuzabila
pharmacovigilance_romania@bayer.com
Ciprobay X8R 500 mg, Ciproftoxacinum omala
compsimate filmate co
cliberare prelungiti
Ciprabay XR 1000 mg,
comprimate filmate cy
eliberare prelungiti
Dr. Reddy's Dr. Reddy's Laberateries Romania SRE. | F leraday 500 mp Levolloxacinum orala
Laboratories Str. Nicolae Caramfil nir. 71-23, Etaj 5, comprimate filmate
Rominia SRL Spajiul 10, Sector | Bucuresti, Romania,
al4142
office@drreddys.ro
ELP.LCOMED | E.LP.L.CO MED S.RL Cipracin 500 mg Ciprofloxacinum orald

S5.R.L B-dul Unirii nr.6, B!. 8Csc.!, elj.3,ap 9, Ciprocin 250 mg
Sector 4, Bucuresti, Romania
E-mail : eipice{@eipico.ro
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Arnexa 2- Coordonatele de contact ale

Pentru intrebari si informatii suplfmenare vi rugim s contactafi:

reprezeittanfelor locale ale Defindtorifor de Auterizafie de Punere pe Piatia

[5.C S.C. FRESENIUS KABI ROMANIA Moxifloxacina Kabi 400 | Moxifloxecinum | iniravenoms
FRESENIUS S.R.L. mg/250m! salutic
KABT Adresi: Strada Fanarului or. 24, 500464- perfuzabila
ROMANIA Brasov, Roménia
SRIL. Tel: +4021 327 70 60 Levofloxacin Kabi Levofloxacinum intravenoass
Mobil: +40 722 315 350 {24/7) 5 mg/ml solujie
Fax: + 4021 327 1623 perfuzabila
e-mail: farmacovi nius-
kabi.com
Gedeon Richier | Gedeon Richter Rominia S.A. CUMINOL 250 mp Ciprofloxacinum orald
Rominia S.A. 540306, sir. Cuza Vodi nr. 99-1GS, Tirgu comprimate filmate
Mures, Roménia CUMINOL 508
Biroul de farmacovigilenss comprimale fiimate
Tel: 0040-265-257 011
Fax: 0040-265-257 011
e-mail;
armacoyigifan eon-richler
Ealomed Fluids | INFOMED FLUIDS SRL Cipro Inf 2 mg/ml solufie Ciprofloxacinum | intravenoasa
SRL B-DUL THEODOR PALLADY nr.50, | perfuzabilz
sector 3, 032266, Bucuregti
Tel:(+40).21.345,02.27
Mob: (+40). 7225301 [
Fax:(+40).21,345.31 85
E-mail:
8.C. KRKA 5,C. KRKA Romdnia SR1L, Ciprino! 250 mg Ciprofloxacinum vrala
Rominia SR.L | Splaiul Independeniei Nr. 319, etaj 10, comprimate filmate
Sector 6, Bucureti Ciprinol 500 mg
Persoana de contect si sempatarul CDPDS: | comprimate filmate
Dr. Rizvan Butte Ciprinol 756 mg
Teleforn: +40.21.310.66.05 comprimete filmate
+40.21.310.66.06
Fax: +40.31.1000.703 Ciprinol 100 mg/10 mi intravenaasi
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Anexa 2- Coordonatete de contact ale reprezentanfelor locale ate Detindtorifor de Autorizatie de Punere pe Piati

Peatru intrebiri §i informatil suplimentare vi rugim s3 canlactafi:

Tel: +40 21 350 46 40
Fax: +40 21 350 46 41
Mob: _+40 749 144 434 (24/7)

E-mail: razvan.butte@krka biz concentrat pentru solutie
erfuzabila
Levalox 250 mg Levofloxacinum orald
comprimate filmate
Levalox 500 mg
comprimate filmate
Levalox 5 mpfml solutie intravenoasi
erfuzabiia
Moflaxa 400 mg Moxifloxacinum orali
comprimate filmats
Moflaxa 408 mg/250 mg intravenoass
solutie perfizabija
Nolicin 400 mg Norfloxacinum orali
comprimate filmate
Labormed Lzhormed Pharma 5.4, Nerfloxacina LPH 400 mg | Nocfloxacinum orala
’ Adresa punct de lucry Farmacovigilenta:
Bulevardul Theador Pallady 47B, Sector 3,
032258 Bucurssti, Romania
Tel: +40 21 354 00 85
Mob: +40 721 200 849
Fax: +40 21 354 09 85
Email: nadi Vi LCOMm;
gn?mnﬁ&mﬁ»an@ﬁl@hnahoﬁ
Eavopharm 5.C Laropharm S.R.L, Norfloxacin Laropham Norflxacinum orali
400 mg comprimate
Adresd; Soseaua Alexandries, nr. 1454, filmate
Bragadiru, 077025, Ilfov, Romania Ofloxacing Laropharm 200 Oifloxacinum
Tel: +40213 693202 mg comprimate filmate
Mﬂ_”m_u.mé w%“awww“_wnﬂ latopharm.ra v_mmn_ﬁﬂ.__. Laropharm 400 Pefloxacinum
mg comprimazle filmate
S.C 5.C. ROMPHARM COMPANY S.RL Moxiftoxacina Rompharm | Moxifloxacinum Intravenaasa
ROMPHARM | Adress: 400mg/250ml solutie
COMPANY Slrada Erotlor LA, 675 100, Otopeni, lifav, perfuzabila
S.R.L. Roamania
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Anexa 2- Coordonatele de contact ale

Pentru intrebari §i informafii suplimeniare vz rupim i contactafi:

_ E-mail: phiarmacovigilance@irom pharm o
STADA STADA Hemofarm SRI Cenomar 5 mg/ml soluie Levolloxacinum | intravenoass
Hemofarm SRi, Bucuresti, Spl. Independentei nr.1 perfuzabila
Bl. 16,5c.2, €t.2, ap.33
Tel. +4021 316 05 37; 316 96 39; 316 06 40
Fax. +40 21 216 06 38
hobil, +40 744 560323
E-mail:
Terapia 84 a Terapis SA CIFRAN comprimale Ciprofloxacinum orali
SUNPHARMA | aSUN PHARMA company filmate 250mg
company Str Fabricii nr 124 CIFRAN comprimate
Cluj-Napoca, 400632, Romania filmate 500mg
Telefon: +40-264-501_502 ZANOCIN 200 Ofloxacinum orald
Fax: +40-264-415,097 mg comprimate filmate
E-mail: 4. TAVANIC 250 mg Levofloxacinum orala
comprimate filmate
TAVANIC 590 mg
<omprimate {ilmate
TAVANIC 1.V, 250 mg intravenoasa
solufie perfuzabils
TAVANIC 1.V. 500 mg
solujie pesfuzabilz
ZENTIVA ks, Zentiva SA Tomania OFLOXIN 200 mg Cfloxacinum orala
E Str. Theodor Palledy, nr.50 comprimale filmale
ZENTIVA S.A. | Bucurest, Sector 3 CIPROFLOXACINA Ciprofloxacinum | intravenoasa
Tel: +40 021.304.7597 ZENTIVA 10 mefml
c-mail: E%@E concentrat pentr solulie
ifeana.nicola@zentiva.com perfuzabils




