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Martie 2016
Comunicare directs clitre profesionisti din domenijul sinlitith

Actualizaren recomandirilor privind riseul de aparitie a cetoacidozei
diabetice pe parcursul tratamentului cu inhibitort af co-transportorului 2 de
sodiu-glucozll (canaglifiozin, dapaglifiozin i empaglifiozin)

Inyokana (canagliflozin), Volkanamet (cenaglifiozin/metformin), Forxiga
(dapagliflozin), Xigduo (dapagliflozin/metformin), Jardiance (empagliflozin),
Synjerdy (empeglifiozin/metformin)

Stimatg profesionist din domeniul sanstyii,

|| De contun acord eu Agentia Eutopeand a Medicamentului (European Medicines
||Agency, EMA) si cu Agentia Naplonald & Medicamentului $i a Dispozitivelor
|| Medicale (ANMDM), companiile Janssen-Cilag Intemational N.V,, AstraZeneca

| ||AB si oehtinger Ingelheim Intermational GmbH doresc si v informeze asupra

ultimelor recomandiri privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice tn timpul
tratamentului cu inhibitori ai co«transportorului 2 de sodiu-glucozd (sodium-
| |glucosy co-transporter-2, SGLT2): canagliflozin, dapagliflozin g1 empagliflozin,
||Aceastq informare este transmish ca urmere a finalizirii evaluirii datelor privind
||tiseul de aparifie a cetoacidozei diabetice n timpul tratamentului cu inhibitori

1 [SGLT2, de ciitre Agentia Europsand a Medicamentului,

Cazuri rare, dar grave, uneori cu rise vital sau cazuri de cetoacidozl diahetich cu
ovoluie fatald au fost raportate la pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflati in
| jratament cu inhibitori SGLT2, Intr-un numir de astfel de cazuri tabloul clinic al
| |eetoacidozei diabetice a fost atipic, incluzénd doar o cregters moderatd a glicamiei,
||Aceastd prezentare atipics a cetoacidozel disbetice Ja pacientii eu diabet zaharat
| lpoate Intarzia diagnosticarea si tratarmentul.

ezumat al rocomandirilor actualizate

* Riscul de aparitie a cetoacidozei diabstice trebuie luat in considerars in
GW manifestirii unor simptome nespecifice precum greapd, virsituri,
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orexie, dureti abdominale, sete excesivl, dificultti in respiratie, stare de
onfuzie, oboseals neobisnuits sau somnolent¥, Medicii prescriptor! trebuje
& informeze pacientii tn leglrurd cu semnele si simptomele acidozei
etabolice 5i si le recomande i solicite imediat asistents medicels dacy
rezintil aceste semne i simptome,

iabetic a aplirut In timpul tratamentului cu aceste medicamente, nu este
ecomandatd decdt in cazul In cars un alt factor precipitant a fost clar

terveniii chirurgicale majore seu pentru ufecqiuni medicale acute grave, In
bele situatii, tratamentul cu inhibitorii SGLT2 poate fi refnceput dup ce
tarea pacientului a fost stabilizaty.

Informptifle pentru profesionistii din domeniul sin#thtli din Rezumaty]
A jatiei d i (RCP) si informatiile pentru pacienti din Progpect vor

|| informatil suplimentare privind siguran{a gi recomandiiri

Majoritatea cazurilor de cetoacidozi diabetich raportate la pacientii tratati cu
| ||inhibitori SGLTZ au necesitat spitalizare, Pénd In prezent, multe dintre aceste

cazuri gu aplirut pe parcursul primelor 2 luni de tratament. In unele cazurd, cu putin

{|timp nainte seu concomitent eu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat
| {deshicatare, schderea aportului alimentar, scidere in greutate, infeetii, interventii

chirurgicale, viirséturi, o scidere a dozei de insulind sau control ineficient al
disbetului zaharat. Inte-un numir de cazuri au fost raportate crasteri atipice,
moderate ale glicemiel sau valori glicemice sub 14 mmol/l (250 mg/dl), In timp ca

|{hipogligemia  fost raportatd tntr-un singur caz, De asemenes, au fost raportate

cozuri de cetoacidozd apitrute la scurt timp dup# Intreruperea tratamentului cu

{|inhibitari SGLT2,
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|| Mecanismul care stf |a baza aparitiel cetoacidozei dinbetice asociate au inhibitorii

SGLTZ nu este stabilit. De obicei, cetoacidoza diabetict apare atunci cind valorile
insulinei sunt prea scizute. Cetoacidoza diabetica apare mai frecvent la pacientii

(| w1 diabet zaharat de tip 1 $i este Insofitd de obicei de valori mari ale glicerniei (>14
|| mmol/l). Cu toate ncestea, cazurile deserise mai sus se referdi |a pacienyi cu diabet
1| 2aharat de tip 2, iar tntr-un numgr de cazuri, valorile glicemiei au fost doar ugor
|| ereseute, in contrast cu cazurile tipice de cetoacidozi diabatica.

1{Ree

iulteri

fnainten tnoeperi; tratamentului cu inkibitor] SGLT2, trebuie identificati gi luafi tn
considerare fhctorii care pot pradispune la cetorcidozi. Acest] factori includ:

rezerv schzuth de celule beta functionale (de ex. pacienti cu diabet
arat de tip 2 eu nivel scizut de peptid C, boall autoirmund latentt la adulti
spu pacienti cu istoric de pancreatit),

8
reducere brused a insulinei,

cregteren necesarului de inguling din cauza unei afectiuni medicale acute,
* interventie chirurgicald,

* abuz etanolic,

Inhibitorii SGLT2 trebuie utilizagi ou precantie la acesti pacienti, In plus, pacientii

| ftrebuie informati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

O proporie considerabild dintre aceste cazurl au leghturd ou utilizarea in afira
indicatiilor terapeutice aprobate i anume utilizares la pacientii cu diabet zaharat

| | e tip 1| Pe aceasti cale se reamintegte medicilor prescriptori ¢ diabetul zaharat

e tip | nu este o indicatie aprobatd pentru Inhibitorli SGLT2. Datele clinice

|limitate| indicd faptul c& cetoacidoza apare mai freovent la pacientii eu diabet
| paharat tip 1.

. : Apel la raportarea reacylilor adverse suspectate
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|| Este important s raportafi aparitia oriciiror reacqil advarse suspectate, asociate cu

igtrarea  medicamentelor care contin canaglifiozin, dapagliflozin si
flozin, clitre Agentie Nationald a Medicamentului gi a Dispozitivelor

|| Medicgle, in conformitate cu sisternul national de raportare spontans, prin
||intermediul ,Figel pentry reportarsa spontand a reacjillor adverse la

medicamente”, disponibild pe pagina web a Agentiei Natlonale a Medicamentului

pozitivelor Medicale (www.anm.ro) la sectivunes /Raporteazd o reactia
trimigd ciitre:

Agentia Natlonald 8 Medicamentuluf i s Dispozitivelor Medicale

|| 8tr. Aviator Sindtescu nr. 48, Sector 1,

~ Bucuregti, Roménia
fax: +4/021 316 34 97
tel: + 40757 117 259

| |¢-mail: wadr@amn.m

|| Totodaty, reacyiile adverse suspectate se pot raporta §i cétre reprezentanta locald a

detindtarilor de autorizafii de puners pe piat8, la datele de contact mentionate in

| [utilizarga acestor medicamente in conditii de sigurany §i eficacitate, vil rugim s
| leontact
- Il ] [pentru medicamentele enumerats tn Anexd,

|| [Pentru ?trebari §i informatil suplimentare referitoare la aceastd comunicare sau le

}i reprezentaniele locale ale detindtorilor autorizatiilor de punere pa piatt

f: Pentru [nformatiile complete de preseriere, vd rugim si consultaji Rezumatml

caracteristicilor produsului pentru medicamentsle INVOKANA (canagliflozin),

1| VOKANAMET (canagliflozin/metformin), FORXIGA (dapaglifiozin), XIGDUQ
| (depagliflozin/metformin), JARDIANCE (empaglifiozin), SYNJARDY
' . { ((empagliflozin/metformin) disponibile pe website-ul ANMDM (www.anm.ro ), le
. ||sectiunca Coutd medicament sau pe website-ul EMA (www.ema.europa.ey ) la
|| \sectiunga Find medicine/Human Medicines.

Cu deodebitd stima,
lmca AB, Boehringer Ingelheim gi Janssen-Cilag International N.V
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