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Medicarnentul Corlento rErocoralan (cl orhid rat de iva bradini),
comprimatefilmate 5 mggi 7,S mg:

Noi contrsindicagii gi recomandlri pentru rcducenea Ia minimum a r.iscului
de sparitie a evenimentelor cardiovasculare gi a bradicardiei severe

$timete profesiooist ta dominiul sEnitElii,

Compania Servier dorepte sE v[ informeze in le,gEhrrl cu noile recomandEri de
utilizpre a ivabradinei, tn scopul reducerii Ia mirdmurh a riscnlui de aparilie a
evenimentelor catdiovesaulare Ei a bradicardiei scvere.

Rezumatz

r Pentru tratamentul simptomatic al paciiengilor cu angin5 pectoralfr
stabilE, utilizarea ivabradinei trepuie inifintE numai in cazul unei valori
a frecvenfei tarditce ln repaus a pacientulrli mai mare sau egalc cu ?0 de
bfitf,i pe minut (bpm),

. Tratanentul cu ivabradini trcbuic lntrerupt daei simptomele de anginl
nu se arnelioreazf, in dmurs de 3 luui.

. ln prezent, utilizarea concomitentE a ivabraillnci cu verapanril sau
diltiazem cste contraindicatfi.

r Anterior inifierii trrtsnentului sau ln eaz de rnodificare a dlozelor;
frecvenfa cardiacii trebuie monitoriza'tfi frecvcnt, iuclusiv prin
mf,suriltori in serie,I}CG sau monltorlsare ambulatorie timp de 24 ore

r Riscul de aparifie a fibrilaSei atriale este crescut Ia pacienfii tratafi cu
ivabradiuE. Se recomandfi tooilqpizarrea clinicfi rcgulat[ pentru
avsluffea rparifiei fibrilafiei atriale. in ca:zul aparifiei librilafiei at.i*te
in timpul tratamentului, raportul dinrtre beneficiile qi rlscurils
continuErii tratamentului trcbule reevaluat eteut

Medicilor prescriptori Ii se reauinte$c urmitoarele aspectc:
r Pentru tratarnentul simptonetlc el pacienfilor cu anginf, pectoral5

stabilir ivabradina este indicetE la adulfi cu intoleranfE sau
contraindicafie la beta-blocantg snu, iu asloclcrc cu accstea, Ie pacienfr
insuficient controlafi cu o dozf, optimf, de beta-blocant
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. Doza de inifiere nu tTebuic sf, dcpigcascii 5 mg ivabradinin de doul ori
pe Ei.

t ln situalia irr care, dupi trei-patru siptiilmini de trltarncnf pacientul
este inci simptomfltic, dozn dc ivabredin$i poate fi crescuti la,7rS mg, de
doufl ori pe zi, cu condifh unci bune tollerilri a dozei iniliale gi a unei
valori a frecvenfei csrdiace h rcpaus de peste 60 bpm. Efectul ruf,ririi
dozei asupra frecvenfei cerdiecc trcbulc monitorizat atetrt"

r Dozq de intrefiner€ nu trebuie sf, depigearscfi 7,5 mg ivabradinfi, de doul
ori pe zl.

r In situalia sciderii frecvenfei cardiace in repaus suh 50 dc bf,tf,i pc
minut (bpm) in tirnpul tratsmentului, ssu r ap*ifiei. de simptome
asociatc bradicsrdiei, doza trebuie redusii treptat, posibil pinf, la cea
tnal micr dozfir de 2r5 mg de doufi ori pe zl. DupE scEderea dozei,
frecvenp cardiaci trebuie monitorizatf,, Trstnmentul trebuie intrcrupt
dacfi frecvenfn cardiacfi se mcnfine sub SlD bprn sau daci simptomele de
brsdicflrdie persistf,, chiar gi dup$ reducerea dozei.

Prezenta eomtrnicarc estt tansmis[ de comun acord cu Agengia Eruopean5, a
Medicanrentului (European Medicines Agency - EIvIA) 9i Agenlia Nafionalf, a
Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale (ANMDIvfl.

InJormayii suplimentare pfivln[ prdhlemele de siguranltd gl rctomdndfrrile rcspectlve:

RecomandHrile de mri sus s-au fdcut ca urmare a evalufuii rezultatelor snrdiului SIGMFY.
Rccst studliu randomizat, controlat placebo, a fost efeetuat la 19.102 de paeienfi cu boalir
coronarianl f?lr[ irrsuficienfl cudiacE manifcstE clinic.

Paciengii din grupul ustlt cu ivebradinl au lnceput tratamcnul eu o dozfl mai rnarc dccAt ces
recomendalE, adicE. 7,5 mg dc dou[ orl pe zi (sau 5 mg de doufl ori pe zi, pentru vf,rsta > 75
ani), mdritfl apoi pf,nfl la l0 rng, de doul ori pe zi, ceea ce reprezintil o dozl mai mare decit
doza dc inilicre recomandotS, de 5 rng de doufl ori pe zi, gi dec6t doza maximB dc'7,5 rng, de
douE ori pe zi.

Tntemennrl cu ivabradin[ nu a demonstrBt un efect benefic in ceea ce privegte obiectiwl
compus pr,imar (OCP), pl arrurne deces do cauzf, cardlovarsculad fi infarct rnioeardic non-fatal;
pta de risc' 1,08, 95% Ii [0,96-tp0l, p--0r197 (incidenfl anua]fi 3,03o/o, comparativ cu 2,82%).
In plusn inm-un rubgrup prestabilit de pacienfi cu angini pectorali simptomaticE (clusa CC$ il
sau mai mrare) (n=12.049), s"a observst o crcftcrc ugoartr, semnifrcetivfl stetistic a OCP in
e.sociere c'u administrarea dE ivabradinfl: rata de risc 1,18,95% ti 1t,or-t"jSj, p=0,018
(incidcnp anuall 3r37Vot comparativ cu 2,867o). Terrdinfe similare s-au observut pentru
cofirFoneiltiele OCP, eu crcatcri ncsemnificEtivc statir;tic alc riscului de deces de eauzE
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cardiova$;trlari (ratfl dc risc 1.16, 95% Ii 1O,OZ-I,+0'1, F=0,101i, incidengE anuail I
lgrnltaffiiv cu l,5l%) 9i ale riscului de infarct miocardic non.fatai (rat[ dc riec I,18, g
[0,97-l.4i|, F0,092, incidcnlfl anualr l,72v,, comparrdv cu 1,4?To). in gnrpul la cgre s*a
admirnistrut ivnbrsdirtf; rtu e-f,u irtregisuat mai multl nlo4i subite compaririv cu grupul
co.nttol, ceea cE sugerearil absenta cfcctului proaritrnric vcnticular il ivabradinei.- n
utilizatE in acest studiu, mai mare decet cea autorizaH, nur explicd ln totalitate relultatele.

In prrputalia gcncralf,, s-a obscrvat o incidenf[ senuificariv mai rnarg a bradicardiei
(simf;rtornatice gi asimptomatiee) la pacienfii tratrrti cu ivEbradin4 compqrEtiv cu cei la cerc s
admi:risuar placebo (l7r!%, comparativ ou Z,lyr), mai mult dc 30% dintrc pacienlii din grup
tratat cu i'vabradinf,^prczentflnd cel puqin o datA sef,derca sub 50 bpm a valorii freevengei
cardirrce ln rcpaus. ln timpul studlulul, l* 7,!Ys dirrue paeienti s.a[ admirrisrat veripirnit,
diltia;zem ssu inhibitori puternici ai citocromului CYT 3A4,
ln snrdlul SIGMFY, fibrilalia auial[ s-a obseryrt la 5,3Yo dinne pacientii cErora li s
administrat ivabradirttr, cornparadv cu 3,8% dinre cci cu placcbo. inu-o ansii"a combinatg
tutufo,r studiilor de faztr IIflII, efecfuate dublu.orb 5i conmolate cu placcbo, cu o durer[ dc csl
pulin 3 luni, care au irrclus peste 40.000 pacienti, incidenfa fibrilnliei arriule a fost de 4,86% iu
paclenlii trata$ cu ivabradinf," cornparativ, cu 4,08% in grupurite de sontrol, cect i:;c
corespunder unei ratc a riscului dc lJ6, 95% Il [l,l j-l',39].

in complctarea Fecomandtrrilot de mai sus, dorim str, subliniem fapnrl cn informafiile despre
medicamectt vor fi actualizate cu date suplirnentare, cu privire la urmitoarele ospcctc:

r tvqbradine cste indicstl nurnai pentru tratcmentul simptorderie al anginei pectotaie
statrile, dcoarccc ivabradina nu prczintf, bcneficii ln ceea ce privegte evenimenrele
curcliovaseulare (de cxemplu, lnfarcr miocardlq sa,u deces de csuz6 cardiovascularl) ta
paciienlii cu angin6 pectoralfl simptomaticd.

. PaeiiEnlii trebuie informali asupra scmnelor Ei simptomclor de fibrilalic atrials,
reoomEnd6ndu-li-sc sE se adrcseze medicului ln caz de aparilie a ece$tora.

. ln cazul in cflre rtspunsul simptomatic la trstsment estc limitat iar valoarca fcccvenle i
cardioce de rcpow nu se rgduce semnifrcativ clinio ln decurs dc 3 luni, trebuie avuttr in
vederc intrerupcrea trBtamentulu i.

Apcl lu tdpoilaftd rcaqiilar advtse:

Este imponant e[ rEportEli orice reacfie tdversE suipectatEr a.socistE cu administrarea
mcdioruncntului CorlcntorlProcorqlan, cftrc Agenlin ,Nalionald a Medicamentului gi a
Dispozitivelor Medicale fwww.anm.roJ, in conformitatt: cu $istemul nalional de raponare
spontsnfi, pin intermediul ,,Figei pentnr nportarcB spontanE B rEscliilor advcrsc Ia
medi$rncntc", disponibilil F,c Fagina wcb s Agcngiei Na$orralo a Medicmentului 5i a
Dispozitivclor Medicale/trvledicamente de uz umaruRaporteaztr o reacgie advcrsi, trimisi cine:

3i4



Centuul Naliorral de Farrnacovigilcnfd
Str, ,Aviator SlnEtascu nr, 48, $qotor l,
01 1478 BucureEti, Romdnia
fax; +4 021 316 34 97
te l :+40757 117259
e-msil; adr@anm-tq

Totodatll, reac$ile adverse suspeotntc se pot rapofta gi c6tre rcprezentanla ln Romfinia r
delintrtorului autorizeliei de punere pe pia|6, rcspectiv cf,tre compania Servior Pharma S.R,L,,
Ia urmEtoarclc datc dc conracE

ServierFhrma S.R.L.
S-Park
Su. ltipografrlor nr. I I-I5, corp A1, eraj 3, secter 1, Bucu;rrgti
Romf;nia
Teh +4 021 52S 52 84
Fa.r: +4 021 529 58 09
e-rnuil; sewier.pv@ro. netBrc.com

Datele de contact ale rcpretntonyei locale a Deyinfltarul!"ai aulorinagiei de punere pe piald:

Pcnh'u intreb5ri sau informalii suplimentare referitoare la aceastir comunicare, vE ruglm s[
contEnteli Dcpsnamcntul de Informagii Medicale al companiei Scrvier Pharma S,R.L,:

$crvicrPharrna S.R.L.
S-Park
Str. llipoEafilor nr, l1-15, corp Al, eraj 3, Sccmr I, Bucurcgti
Romfinia
Tel: l)21 528 52 80
Fa"r: 021 528 52 8l
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