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Vi aducem la cunogtingd® modificarea textului Comuniclirii” aatralll
profesionigtii din domeniul sin8tatii oy privire [a recomandicile & ualizate cql
urmare a reevaludirii informatiilor iniu sutu
cerebral gi fn alte tesuturi, asociate cu administrares de substante de contras
care cont%ﬁ gadolinium.

Comunicarea transmish in atentia dumneavoastrl prin fax tn data de
06.10.2017 si ulterior prin pogtd, a fost revizuith ca urmare a adoptiri
Deciziei Comisiei Europene C(2017)7941 final din 23.11.2017 pent
substantele de contrast care contin gadoliniu, cu inserares textului evidentiat
prin font gri referitor la conditiile $i termenele de suspendare a autorizatiilo
de punere pe piafd pentru medicamentele menionate fn Anexa IB_a Daciziel

Substanfele de contrast care confin gadoliniu autorizate gi
comercializate in Roménie la momentul aprobirii acestei cormunicdri sunt:
Gadovist (gadobutrol), Magnevist (acid gadopentetic), Primovist (acid
gadoxetic), Multihance (acid gadobenic), Optimark (gadoversetamidy) si
Omniscan (gadodiamidy).

Decizia CE prevede suspendarea_autorizatille do punere pe piati|
pentru: Magneyist.(pentru indicatia IRM a Intregului corp gi IRM craning gl
spinald), Optimark §i Omniscan. Utilizarea Multihance va £ restricionatt
numai pentru imagistica hepatici,. ANMDM va suspenda/modifica
autorizatiile de punere pe piatd conform termenslor §i conditlilor stabilite tn
Decizia Comisiei Europens, |

Anexim la aceastd adresd documentul ,,Comunicare clitre profesionigtii
din doemniul sAn#tatii”, revizuita,

Precizim c# aceastd informatie a fost transmis §i Ministerului
Skndtdtli — Directla Farmaceuticd si Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Romdnia si Colegiului Farmacistilor din Romania,
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Decombrie 2017

COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENTUL
SANATATII

Substantele de contrast care conin gadolinlum: recomandari actualizate cq
urmare & reevaluiiril informaglilor privind acumularea de gadolinium
in fesutul cerebral gl in alte tesuturi

Stimate profesionist din domeniul sEnkAtatii,

De comun acord cu Agentia Europeanti a Medicamentului (European Medicines
Agency = EMA) si cu Agentia Nationald a Medicamentului gi a Dispozitivelor

Medicale (ANMDM), compantile enumerate In anex# doresc s vi informeze cu
privire la urmitoarele:

Rezumat

* O analizd efectuath de Agentia Europeans a Medicamentului (EMA) a
confirmat faptul c& In fesutul cerebral se acumuleazi cantitifi mici de
gadoliniu dupi utilizarea substantelor de contrast care contin gadoliniu.

* La substantele de contrast cu ligand liniar care contin gadoliniu, a fost
observatl o acumulare mai importantd de gadoliniu in creier, comparativ
cu substantele de contrast cu liganzi macroeiclici,

* Pdn#l in prezent, nu existd dovezi privind afectarea pacientilor ca urmare a
acumuldrii de gadoliniu In creier, indiferent de tipul substantei de contrast,

* Deoarece nu se cunosc riscurile pe termen lung asociate acumularii de
gadoliniu In fesutul cerebral, EMA a recomandat suspendarea autorizatiilor
de punere pe piatli in UE pentru substantele de contrast cu ligand liniar i
administrare intravenoass, cu excepiia acidului gadoxetic si a acidului
gadobenic, care vor rdméne disponibile doar pentru utilizare in imagistica
hepatica,

o In acest sens, Comisia Europeant (CE) & emis tn data de 23 Noiembrie
2017 o decizie cu caracter obligatoriu din punct de vedere juridic,
aplicabild in toate statele membre ale UE, iar Autorititile Nationale
Competente (In Roménia ~ ANMDM) vor modifica §i suspenda

autorizatiile de punere pe piath, dupll caz, conform conditiilor stabilite prin
Decizie.
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Substantele de contrast care contin acid gadopentetic vor continua s# fie
disponibile numai pentru adminiatrare intraarticulary.

De asemenea, vor riiméne disponibile toats substantele de contrast cu
liganzi macrociclici §i administrare intravenoash si intraarticularg.
Profesionistii din domeniul sin#t8{li vor utiliza substantele de contrast care
contin gadoliniu numai In situafia in care informatlile esentiale pentru
stabilirea diagnosticului nu pot fi obtinute firf substanti de contrast,
Profesionigtii din domeniul sindtAfii trabuie s# utilizeze intotdeauna cea

mai mic dozi posibild pentru Imbunthtirea suficients a vizibilit#ii, in
vederea stabilirii diagnosticului.

Prezentare generalll a recomandérilor privind substantele de contrast
care contin gadoliniu autorizate in UE
Substanta de contrast Tipul liganzilor | Situagia autorizatiel
(calea de de punere pe plagi*
administrare)
Artirem/Dotarem/Dotarem macrociclic (intra- | mentinuts
Arthro articular)
(acid gadoteric)
‘Dotarem (acid gadoteric)t macroeiclic (i.v.) | mentinuti
| Gadovist (gadobutro macrociclic (i.v.) | mentinutd
Magnevist (acld liniar (intra~ mentinuts
| gadopentetic) articular)
‘Magnevist (acid liniar (i.v.) suspendati
dopentetic
Multihance (acid gadobenic) | liniar (i.v.) restrictionatd doar [a
utilizare In imagistica
hepatica
| Omniscan (gadodiamidd) liniar (i.v.) suspendatd
Optimark (gadoversetamidd) | liniar (i.v.) suspendati
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Primovist (acid gadoxetic) liniar (1,v.) mentinutd §
Prohance (gadoteridol) macrociclic (1.v.) | mentinuti

* Pentru produsele ale clror autorizafii sunt menfinute, ay fost actualizate Informatlile despre
medioament,

t In plus, medicamentele ganerice respective (Cyslolux, Dotagita, Dotagraf, Dotamulti, Dotaspin,
DotaVision, Gadotserzuur Guerbet Gadotersture Sanochemia),

t In plus, medicamentele gonerice respective (Gedocon, Gadolan, Gadopent, Gadopentat, Gadopur,
Gadothek, Magnegita, Magnatolux, Magnevision, Magnograf, MR-Lux),
§ Acidul gadoxetic este Indicat numai pentry diagnostioul imagistic al leziunilor hopatice,

Informagli suplimentare referitoare la problema de sigurany si recomanddrile
respective

O evaluare cuprinziitoare realizath de Agentla Europeani a Medicamentului (EMA) a oferit
dovezi convingitoare privind acumularea do gadoliniu In creler, dupa utilizares intravenoasa &
substantelor de contrast care contin gadoliniu pentru Investigarea imagiatict prin rezonanjil
magneticlt (IRM), Existenta depozitelor de gadoliniu din creler a fost confirmat de studii cars
mésoard concentraille de gadoliniu prin apectrofotometrie de mask gl prin cregteres intensitsii
semnalului in fesutul cerebral observate tn IRM,

La substantele de contrast cu ligand linier care contin gadoliniu a fost abservats o acumulare

mai importantd de gadoliniu tn creler, comparativ cu substanjele de contrast cu liganzi
macrocieliel,

Nu existh dovezi privind afectarea pacienfllor gi nu au fost asociate efecte neurologice adverse,
cum ar fi tulburri cognitive sau de migeare, cu administrarea niciunel substante de contrast
care confine gadoliniu, Cu toate acestes, riscurile po termen lung asoclate acumuldrii de
gadoliniu fn creier nu sunt cunoscute, lar datele de sigurantst corespunzitoare sunt limitate,

Avind In vedere toate datele disponibile, incluslv informaiil privind acumularea de gadoliniu

In alte tesuturi, precum i opinil ale grupurilor de experfi, EMA a emis recomandiirl pentru a
proveni orice risc asoclat cu depunerea gadoliniului tn creler.

Se vor suspenda, prin urmare, autorizatlile de punere pe piatd pentru substanfele de contrast
intravenoage cu ligand liniar care contin gadodiamidd, gadoversetamnidd, precum ¢l substantele
de contrast intravenoase cu ligand liniar care contin acid gadopentetio,

EMA a considerat cii raportul beneficiu-risc pentru doudl substanie de contrast cu ligand liniar
ou administrare intravenoasal care confin acld gedoxetic sau acid gadobenle, este favorabil
numai pentru utilizares in imagistica hepatiol. Acestea sunt preluate de ficat gi se utilizeazs
pentru a vizualiza leziuni hepatice vasculare, In special In imagistica cu faza IntArziata, In care
nu sunt adecvate alto subatante de contrast. Prin urmare, sutorizajia de punere pe plaf a
acidulul gadoxetic pentru examinarea hepaticd este mentinutd, in tmp ce autorizajie pentru
acidul gadobenie se restrictioneazit la Investigatiile imagistice hepatice,
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Formularea intraarticulars a acidulul gadopentetic este menfinuth deoarece doza de gadoliniu

utilizata pentru Injectiile tn articulagil este scizuts #1 nu este probabil ca pacientil s8 aib nevole
de injectii repetate.

Toate substanfele de contrast cu liganzi macrociclici analizate - gadobutrol, acld gadoteric si
gadoteridol - vor rimAne autorizate pentru indicatiile actuale.

Deoarece acumularea gadoliniulul poate aplirea tn cazul tuturor substanjelor de contrast care
contin gadoliniu, profesionigtii din domeniul sAnatatii vor utiliza aceste substanje de contrast
numa In situatia In care informatiile esentiale pentru stabilires diagnosticului nu pot fi obfinute
fird imagisticd tmbunAtdfitd gi cele mal mici doze care ofers Imbunititirea suficients a
vizibilitasil o stabilirea diagnosticulul. Au fost actualizate tn consecinti informatiile de
presoriere pentru substanjele de contrast care confin gadolinium care se mentin pe pinth.

Apel la raportarea reactillor adverse

Este important sB raportati orice reactie adverst suspeotatd, asociatd cu administrarea
substantelor de contrast care contin gadolinium citre Agentia Nationalt a Medicamentuluj gi a
Dispozitivelor Medicale, tn conformitate cu sistemul national de raportare spontang, utilizdnd
formularele de raportare disponibile pe pagina web & Agentlei Nationale a Medicamentului gi
a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la sectiunea Raporteaz o reacle adverss.

Agentin Natlonalil a Medicamentulul yi 2 Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Siniitescu Nr. 48,

Sector |, 011478 « Bucuresti,

Romdnia

Fax: +4 021 316 34 97

Tel: +4 021 3171102

E-mail; adr@anm.ro

Totodathl, reactiile adverse suspectate se pot raporta gi catre reprezentantele locale ale
detindtorilor autorizatiel de punere pe piatl, la urmatoarele date de contact:

Denumire Telefon de
medicament DATE Emall farrascoviglienid Rominia i Fax
baver, | 021 528 59 09
Gadovlst Bayer Pharma AG, | pharmacovigliance_romania@bayer

Qermanla som 0723 505 648

Magnovist Bayer Pharms AG, | pharmacovigliance _romania@bayer, | 021 528 39 09
Cermania
e 0723 508 648

Bayer Phanns AQ, | pharmacovigllance_romanis@bayer, | 021 328 39 09

Primovist Pl com 0723 505 648

Multihance :’:":"l::;"h“““ pharmecovigiiance@ewopharma.ro | 021260 1344 | 021 20293 2
Py
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