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CASA NATIONALA DE ASiGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE
Calea Chltiragilor nr. 248, Bloe 819, Seetor 3, Bucuresti

( 'NA S F=maile cabinel_preyedinteaeensan.ro, ‘Tel, 0372/300.270, Fax 0372/309,23 1

PR 2 o 4wy,
Ciitre,
Casa de Asiguréiri de Sénatate .....................

In atentia,

Doamnei/Domnulul Pregedinte - Director Generz|

In conformitate cu adresa ANMDM nr. 22007/22916/22889E/10.03.20186,
Inregistraté la C.N.A.8, - cu nr. P 2074/14,03.2016 v& aducem la cunostintd masurile
intrepringe de Agentla Nationald a Medicamentulul gl a Dispozitivelor Medicale
(ANMDM) sl companilile AstraZenecaAB/Janssen-CIIag' International NV/Boehringer
Ingelhelm Int. GmBHM pentru Informarea corpulul medical cu privire la actualizarea
recomandarilor privind riscul de aparilie a cetoscidozei dlabetice In timpul
tratamentulul cu inhibitorl ai co-transportorului 2 de sodlu-glucozé (canaglifiozin,
dapaglifiozin sl empaglifiozin). ‘

Vé rugsm sé luatl masurl de informare a furnizorilor de servicll medicale prin
afigarea pe pagina electronics a casel de asigurdrl de sén&tate, Tn loc vizibll, a
documentulul ,Comunicare directa catre profesionistli din domeniul sanatatii
Actualizarea recomandérilor privind riscul de aparifie a cetoacidozel diabetice pe
parcursul tratamentulul cu Inhibitori al co-transportorulul 2 de sodiu~glucozd
(canaglifiozin, dapaglifiozin sl empaglifiozin).”

Anexém in fotocople documentul respectiv,

Cu stim4,
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tualizarea recomand#rilor privind riscul de aparitie a cetoacidozel
diabet{ce po parcursul tratamentului cu inhibitori ai co-transportorului 2 de
sodiu-glucozii (canaglifiozin, dapaglifiozin g empaglifiozin)

Invyokana (canagliflozin), Vokanamet (canagliflozin/metformin), Forx;i_g a
(depagliflozin), Xigduo (dapagliflozin/metformin), Jardiance (empagliflozin),
Synjardy (empagliflozin/metformin)

|| Stimate profesionist din domeniul sin#tapii,

| || De comun acord ou Agentia Europeand a Medicamentului (European Medicines
.| ||| Agency, EMA) si cu Agentia National a Medicamentului §i a Dispozitivelor

Medicale (ANMDM), compeniile Janssen-Cilag International N.V., AstraZeneca

| |AB gi Boehringer Ingelheim International GrmbH doresc s v informeze asupra

|| ultimelor recomandari privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice In timpul
||{tratamentului cu inhibitori ai co-transportorului 2 de sodiu-glucozi (sodium-
||8tucosy co-transporter-2, SGLT2): canaglifiozin, dapagliflozin si empagliflozin,

Aceastd informare este transmisd ca urmare a finalizirii evaluirii datelor privind
riscul de aparifie a cetoacidozei diabetice in timpul tratamentului cu inhibitori

||SGLT2] de cditre Agentia Europeant a Medicamentului,

||Cazuri are, dar grave, uneori cu rise vital sau cazuri de cetoacidoza diabeticl cu
{|evolutie fatald au fost raportate la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflati 1n
| [tratarnent cu inhibitori SGLT?2, Intr-un numir de astfe! de cazuri tabloul clinic al
| [eetoacidozei disbetice a fost atipie, incluzind doar o crestere moderati a glicemiei,

/Aceastl prezentare atipich a cetoacidozei disbetice la pacientii cu diabet zaharat
firzia diagnosticarea si tratamentul,

{;oatcl
-|IRezumat al recomandirilor actualizate

o Riscul de aparifie a cetoacidozei diabetice trebule luat tn considerare in
cpzul manifestirii unor simptome nespecifice precum greapli, virsaturi,
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orexie, dureri abdominale, sete excesivd, dificulthti in respiratie, stare de
onfuzie, oboseald neobignuit sau somnolentd, Medicii prescriptori trebuie
& informeze pacienfii In legiturd cu semnele si simptomele acidozei
etabolice gi sd le recomande s& solicite imediat asistent? medicald dacl
rezintl acests semne §i simptome,
8 pacientii la care este suspectatd sau este diagnosticatd cetoncidoze
iabetich, tratamentul cu inhibitori SGLT?2 trabuie Intrerupt imediat,
cluarea tratamentului ou inhibitori SGLT2 la pacientii la care cetoacidoza
iabeticd 2 apfirut In timpul tratamentului cu aceste medicamente, nu este
ecomandatd dect in cazul In care un alt factor precipitant a fost clar
dentificat ¢i inldturat.
ratamentul trebuie fntrerupt la pacientii cere sunt spitalizagi pentru
terventii chirurgicale majore sau pentru afectiuni medicale acute grave, In
bele sitnayii, tratamentul cu inhibitorii SGLT2 poate £i reinceput dupd ce
tarea pacientului a fost stabilizat.

|| Informptiile pentru profesionistii din domeniul s¥n¥tdfii din Rezumaty]

a ilor Prod i (RCP) 5i informatiile pentru pacienti din Progpect vor
fi actuglizate corespunzitor,

. ||Informatil suplimentare privind siguranta gl recomandiiri

|| Méjoritatea cazurilor de cetoacidozi diabeticl raportate la pacientii tratati cu
|| inhibitori SGLT2 au necesitat spitalizare. Pant tn prezent, multe dintre aceste

cazuri gu apérut pe parcursul primelor 2 luni de tratament, In unele cazuri, cu putin
timp Inaints sau concomitent cu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat
tare, sciderea aportului alimentar, sciidere in greutate, infectii, interventii
chirurgicale, virsdturi, o scdere a dozei de insulind sau control ineficient al
diabetului zaharat. Intr-un numir de cazuri au fost raportate cresteri atipice,

| |moderate ale glicemiei sau valori glicemics sub 14 mmol/l (250 mg/dl), in timp ce

hipoglicemia e fost raportats fntr-un singur caz. De asemenea, au fost raportate
cazuri de cetoacidozd aplirute la scurt timp dup Intreruperea tratamentului cu
inhibitari SGLT2.
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Mecanjsmul care sté la baza aparitiei cetoacidozei diabetice asociate eu inhibitorii
SGLTZ nu este stabilit. De obicei, cetoacidoza diabeticy apare atunci cind valorile
insulingi sunt prea scizute. Cetoacidoza diabetict apare mai frecvent la pacientii
t zaharat de tip 1 si este Insofitd de obicei de valori mari ale glicemiei (>14
mmol/l). Cu toate acesten, cazurile descrise mai sus se refert |a pacienti cu diabet

|| 2aharat de tip 2, iar Intr-un numér de cazuri, valorile glicemiet au fost doar ugor
|| crescute, in contrast cu cazurile tipice de cetoacidozh diabetica.

fnainte Inceperii tratamentului cu inhibitori SGLT2, trebuie identificagi si luati in
considerare factorii care pot predispune la cetoacidozi. Acegti factori includ:

rezervid schzutd de celule beta functionale (de ex. pacienti cu diabet

arat de tip 2 cu nivel scizut de peptid C, boald autoimund latents la adulti
spu pacienti cu istorlc de pancreatitd),

¢ reducere bruse# a insulinei,

* cresterca necesarului de insulind din cauza unei afectiuni medicale acute,
* interventie chirurgicala,

buz etanolic,

®
(3

g InhibitTii SGLT2 trebuie utilizai cu precautie la acesti pacienti, in plus, pacientii
| trebuie

informati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

| 1O proportie considerabild dintre aceste cazuri au leghtura ou utilizares In afara
| | indicatiilor terapeutice aprobate gi anume utilizarea la pacieniii cu diabet zaharat
' |de tip 1| Pe aceastd cale se reamintegte medicilor prescriptori cil diabetul zaharat
1 |de tip 1 nu este o indicatie aprobatd pentru inhibitorii SGLT2. Datele clinice

| limitate) indic faptul ck cetoacidoza apare mai frecvent la pacientii cu diabet
| eharat tip 1.

Apel la raportarea reactillor adverse suspectate
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portant s raportafi aparitia oriciror reacili adverse suspectate, asociate cu

admini!
empag
Medic

ik i interm

i a Di
dv

{|Agent

Str. Av

11011478
-, ||fax: +4
: tel: + 4

e-mail:

| | [Pentru
. | |caracteristicilor produsului pentru medicamentele INVOKANA (canagliflozin),
1|VOKANAMET (canagliflozin/metformin), FORXIGA (dapagliflozin), XIGDUQ
|(dapegl
 ||(empag
| [sectiunen Caurd medicament sau pe website-ul EMA (www,ema europa.cy ) la

+ |leectiunea eine/Hum

strarca  medicamentelor care contin caenaglifiozin, dapagliflozin si
iflozin, cltre Agentia Nafionald a Medicamentului si a Dispozitivelor
le, in conformitate cu sistemul nafional de raportare spontand, prin
diul ,Figsei pentru raportarea spontani a reactiilor adverse la
ente”, disponibild pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului

pozitivelor Medicale (www.anm.ro) la sectiunea /Rgporteazd o reactie

tritniad cHtre:

Nationalid a Medicamentului gi a Dispozitivelor Meadicale
ator Sindtescu nr, 48, Sector 1,

- Bucuregti, Roménia

021 316 34 97

0757 117 259

adr@anm.ro

| || Totodat, reactiile adverse suspectate se pot raporta gi citre reprezentanta local a

] detinatﬁ rilor de autorizatii de punere pe piats, la datele de contact mentionate in
| ||Anexi.

' | [Pentru tntreblri gi informatii suplimentare referitoare la aceasti comunicare sau la
| [utilizarga acestor medicamente in conditii de sigurant3 si eficacitate, v& rugim si
contactati reprezentangele locale ale definitorilor autorizagiilor de punere pe platd
| |pentru medicamentele enurnerats in Anexs.

Informatiile complete de prescriere, v rugdm si consultaji Rezumatul

iflozin/metformin), JARDIANCE (empaglifliozin), SYNJARDY
liflozin/metformin) disponibile pe website-ul ANMDM (www.anm.ro ), la

1|Cu deogebitd stima,

AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim gi Janssen-Cilag International N.V
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