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Martie 2016
Comunieare direct} clitre profesionistlt din domeniul sinfitat

Actualizarea recomand#rilor privind riscul de aparitfe a cotoacidoze]
diabetice pe parcursul tratamentului cu inhibitort af co-transportorulu;i 2 de
sodiu-glucozi (canaglifiozin, dapaglifiozin §i empaglifiozin)

Invokana (canagliflozin), Vokanamet (canagliﬂozin/metformm), Forxiga
(dapagliflozin), Xigduo (dapagliflozin/metformin), Jardiance (empagliflozin),
Synjardy (empagliﬂozirvmatfonnin)

Stimate profesionist din domeniul sAn#tdgii,

||De comun acord cu Agentia Europeans a Medicamentului (Buropean Medicines
||Agency, EMA) si cu Agentia Nationald & Medicamentului gi a Dispozitivelor

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

||AB si Boehringar Ingelheim International GmbH dorese s& V& informeze asupra

ultimelor recomandari privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice In timpul
tratamentului cu inhibitori aj co-transportorului 2 de sodiu-glucozd (sodium-

1|glucose co-transporter-2, SGLT2): canagliflozin, dapagliflozin i empaglifiozin,
| |Aceast

| |riscul do aparitie a cetoacidozei diabetice fn timpul tratamentului cu inhibitori
||SGLT2| de céitre Agentia Europeans a Medicamentului,

informare este transmisi ca urmare & finalizirii evalulirii datelor privind

, dar grave, uneori cu rise vita] sau cazuri de cetoacidozi diabetics cu
ovolufiq fatald au fost raportate |a pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflati in
tament cu inhibitori SGLT2, Intr-un numér de astfal de cazuri tabloul clinic al

cctoacidozei diabetice a fost atipic, ineluzdnd doar o cresters moderatd a glicemiei,

prezentare atipici a cotoacidozei diabetice |a pacientii cu diabet zaharat
oate Intérzia diagnosticarea si tratarentyl.,

t al rocomandirilor actualizate

* Riscul de aparifie a cetoacidozsi diabetice trebuie luat in considerare in
c@ manifestirii unor simptome nespecifice precum greapd, virsituri,
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Anorexie, dureri abdominale, sete excesivd, dificultdti in respiratie, stare de
onfuzie, oboseals neobisnuity sau somnolent¥, Medicii prescriptori trebuie
58 informeze pacientil in legirury cu semnele si simptomele acidoze
metabolice §i s le recomands sa solicite imediat asistents medicala dacl

Reluarea tratamentului oy inhibitori SGLT2 la pacientii la care cetoncidoza
liabeticd a aplirut fn timpul tratamentului cu aceste medicamente, nu esta
ecomandatd decdt In cazul In cars un alt factor precipitant a fost clar
dentificat ¢i tnl¥turat.

atamentul trebuie Intrerupt la pacientii cars sunt spitalizati pentru
terventii chirurgicale majore sau pentru efectiuni medicale acute grave, In
gmbele situagii, tratamenrul cu inhibitorii SGLT2 poate § refnceput dupd ce
ytarca pacientului a fost stabilizaty.

| || Informatiile pentru  profesionistii din domeniul sintdtii din Rezumaty|

|| Caracte r Produguluj (RCP) $i informatiile pentru pacienti din Progpect vor
/|| fi actuglizate corespunzitor.

110

1] ]| nformagy suplimentare privind siguranta gi recomandiir

: Majorifatea cazurilor de cetoacidozi diabatied raportate la pacientil tratafi cu
* |||/ inhibiteri SGLT2 au necesitat spitalizare, Pinal In prezent, multe dintre acaste
1 || cazuri gu apiirut pe parcursul primelor 2 luni de tratament, In unale cazurd, cu putin
1| ||timp iveinte sau concomitant cu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat
1 | +'||deshidmatare, schderea aportuluj alimentar, sciders 1n greutate, infecti, interventii
: ' || chirurgjcale, Viirsituri, o sciidere a dozei de insulind sau control ineficient al
! ||disbetutui zahara. Intr-un numar de cazuri ay fost raportate cresteri atipice,
r ' modernte ele glicemiei sau valori glicemice sub 14 mmol/ (250 mg/dl), In timp ce

hipoglicemia a fost raportati tntr-un singur caz, De asemenea, au fost raportate

|| ||cazuri de cetoacidozi aplirute la scurt timp dupa Intreruperea tratamentuluj cu
"1 '||inhibitdri SGLT2,
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B | Mecanjsmul care stf ]a baza aparitiei cetoacidozei diabetice asociate cu inhibitorii
1 f SGLT2 nu este stabilit. De obicei, catoacidoza digbaticd apare atunci cdnd valorile
Bl sunt prea scizute, Cetoacidoza diabeticd apare maj frecvent la pacientii
_ ot aharat de tip 1 si este Insofitd de obicei de valori mari ale glicemiei (>14
|| mmol/). Cu toate acestea, cazurile deserise mai sus se refari |a pacien}i cu diabet
| [2aharat de tip 2, iar ttr-un numr de cazuri, valorile glicemiei au fost doar ugor
|| erescute, in contrast cu cazurije tipice de cetoacidozi diabatica.

fnaintes Inceperii tratamentului ey inhibitori SGLT?2, trebuia identificati si luati tn
' || considerare factorii care pot predispune la catoacidozy, Acestl factori includ:

Tl e o rezerva sczutd de celule beta functionale (de ex. pacienfi cu diabet
i anarat de tip 2 cu nivel scizut de peptid C, boald autoimuni [atent! la adulti
sau pacienti eu istoric de pancreatit),

; * afecfiuni care se asociazi cu aport alimentar restrictionat sau deshidratare
e spverd,

reducere bruscs a insulinei,

]| e abuzetanolic,

f | Mnhibitorii SGLT2 trebuje utilizagi ou precautie la acesti pacienti, in plus, pacientii
trebuie Informapi asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

O proportie considerabild dintrs aceste cazuri au legiturs ou utilizarea in afura
|t | indicasijlor terapeutice aprobate i anume utilizarea Ia pacientii cu diabet zaharat
| | e tip 1| Pe aceastt cals se reamintegte medicilor prescriptori ca diabetul zaharat

e tip | nu este o indicatie aprobatd pentru {nhibitorii SGLT2, Datele clinice

| |limitate| indica faptul c& cetoacidoza apare mai frecvent la pacientii eu diabet
| kaharat tip 1,

| : tApel la yaportarea reactiilor adverse Suspectate
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| Este important s& raportai aparifia orickror reactil adverse suspectate, asociate cu

adminigtrares medicamentelor care confin canagliflozin, dapaglifiozin s
iflozin, citre Agentia Nafionalt a Medicamentului $i 2 Dispozitivelor
Medicdle, in conformitate cu sistemul national de reportare spontand, prin

||intermediul ,Fisei pentru raportarea spontanil & reacfiilor adverse la

medicamente”, disponibild pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului
§i & Dispozitivelor Medicale la. sectlunea /Raporteazd o regctle
av trimisa ctre;

Agentia Natlonald 8 Medicamentuluf si a Dispozitivelor Medicale

{|Str. Avjator Sanatescu nr. 48, Sector 1,

011478 - Bucuregti, Roménia

|| fax: +4/021 316 34 97

tel: +4(0757 117 259

|| ¢=mail: adr@anm.ro

|| Totodatd, reactiile adverse Suspectate se pot raporta gi clitre reprezentanta locald a

' ||detinktgrilor de autorizatii de punere pe piath, la datele de contact mentionate in
| [AnexE,

Pentru Intrebéri ¢i informagii suplimentare referitoare la aceasti comunicare sau la

| [utilizarea acestor medicamente tn condifii de sigurantd i eficacitate, v rugim st
|| 1| jcontactasi reprezentantele locale ale deginttorilor autorizatiilor de punere pe piatd
| |pentry medicamentele enumerats In Anexa.

ormatiile complete de prescriere, vi rugim sa consultati Rezumatul
isticilor produsului pentru medicamentele INVOKANA (canagliflozin),
AMET (canaglifiozin/metformin), FORXIGA (dapagliflozin), XIGDUOQ
(depeglifiozin/metformin), JARDIANCE (empaglifiozin), SYNJARDY

' | |(empagliflozin/metformin) disponibile po website-ul ANMDM (www.anm.ro ), la

| Sectiunea Cautd medicament seu pe website-ul EMA (www.ema.europe.eu ) la
| jeetiunea Find medicine/Human Medicines,

| [Cu deogebit’ stima,

: | |AstraZaneca AB, Boehringer Ingelheim si Janssen-Cilag International N.V
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