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In conformitate cu adresa M.S. nr. 30258E/24.08.2014, inregistrata la C.N.A.S. cu
nr. P8007/29.09.2014 va aducem la cunogtinid masurile intreprinse de Agentia
Europeana a Medicamentului (EMA), Agentia Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) pentru informarea corpului medical cu privire fa
informatil revizuite privind siguranta medicamentului SonoVue — punctele Contraindicatii
si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.

Va rugdm sa luafi masuri de informare a furnizorilor de servicii medicale prin
afisarea pe pagina electronicd a casei de-asigurdri de sanatate, in loc vizibil, a
documentului ,SonoVue 8 microlitri/m! pulbere si solvent pentru dispersie ih}ectabila
(hexaflorura de sulf). informatii revizuite privind siguranta medicamentului — punctele
Contraindicatii si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.”

Anexam in fotocopie documentul respectiv,

Cu stima,
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Insuficienfd cardiocl acttd, insuficientd cardiacii elasa IV sau tulburdri severe ale
ritmulii  cardiac, deoarece, la acesti pacx‘cu}:‘, reacfiile 'alergice sifsan  reactiile
vasodilatatoare pot determina afectiuni care pot pune in pericol viafa. Sonovue va ji
administrar acestel categorii de pacienfi pumai dupd evalugree atentd a raportului
beneficit/rise, urmati de o monitorizare permanentd a semmnelor vitale tn timpul §i dupd
administrarca acestiia.

Echipamentid de urgenid §i personalul calificat pentru utilizare in asemenea situafii trebule
54 fie imediat disponibile.

In cazul aparifiei wnei reacfii anafilactice, beta-blocantele (inclusiv preparatele cu
administrare aftalmicd) pot duce la agravarea aeesteia. Pacienfii pot sa nu 'r&&pundﬁ Ia
dozele wruale de adrenalind utilizate in tratamentul reactiflor alergice.

Se recomandd prudentd cdnd se administreuzii SonoVue la pacientii cu afectiumi pu;’monare
semmificative climie, inclusiv boli pulmonare cronice obstructive, severe.

Se recomandd finerea pacientului sub supraveghere medicald atents in timpul i cel pupin
30 minute dupd administrarea de SonoVie,

Numdrul pacientilor, care au fost expusi la SonoViue in cadrul studiilor clinice, a fost limitat,
§i, prin urmare, se recomandd pruden(d cénd se administreazd medicamentul la paar’r.*n;:'f.cu
urmdtoarele afectiuni: endocarditd acutd, valve protetice, inflamajie sistemicd acutd yi/sau
sepsis, stdri de coagulare hiperactive gilsau iromboembolism recent 51 afectiuni renale sou
hepatice In stadii terminale.

| afectiuni

SonoVue nu este adecvat pentru utilizare la pacienyi vemtilafi yi la cei cu'
neurologice instabile,

In cadrul studiilor la animale, aplicarea substantelor de contrast ecografic au determinat
aparifia reacqiilor adverse biclogice (de exemply, leztuni celulare endoteliale, rupturi ale
capilarelor) prin interactiune cu fascicolul de ultrasunete. Degi aceste reaefii adverse
bivlogice nu au Jost raportate la om, se recomand? utilizarea upui indice mecanie scizur,



Anexa

Rezumatul  caracteristicilor  produsuylui, sectiumile 43 5l 44 rovizuite:
(text nou adfugat si text transferat de la Ccantramdlcagh la Atenponan si precaufii speciale
pentry uuhza:e, cu caractere Ingrogate)

4.3  Contraindicafi

Hipersensibilitate la substanialele) activile) sau la oricare dinre exeipientii enumerafi la
per. 6.1

SonoVue este contraindical la pacieniii cunoscufi ca avlnd sunturi cordiace de lip dreapla-
sténga, hipertensiime  pulmonavd  severd (presiunca la  mivelul arterei pfz}manw'e
> 90 mmHg), hipertensiune arteriald necontrolard terapeutic i la pacienyi adulfi cu smdmm
de detresd respiraiorie aculd.

Sonovue nu va fi utilizat in asociere cu dobutamini la pacienfii a cdror stare clinicd
sugercazd instabilitate cardiovaseulard, in cazal acestora fiind contraindicatd dobutaniing.

Deoarece siguranja gi eficacitatea SonoVue la femeile gravide 5i la cele care aldpteazd nu a
Jost stabilisd, SanoVue nu trebuie adminisirat in timpel sarcinii sau alaptérii (vezi pet. 4.6).

4.4 Atenplonari §i precawjii speciale pentru utilizare

Manitorizarea elecirocardiograficd irebuie efectuatd la pacienpii cu rise crescur, asa cum a
fost indicar din punct de vedere clinic.

Trebuie subliniat faprul el ecocardiografia de siress, care poate sinula un epised ischemic,
poate potential cregee riscul utilizdrii SonoVue, Prin urmare, dacd Sono¥ue este wtilizat in
usociere cu ecocardiografia de stress, pacientii rebule sd aibd o afectiune stabildi, verificatl
prin absenpa dureyilor toracice sou a modificirilor electrocardiografice, in timpul celor dous
zile premergdtoare.

In plus, electrocardiograma si monttorizarea prestunli sanguine trebuie efectuate in timpul
ecocardiografiei imbundtdfite cu SonoVue, cu swess furmacologic (de exemply cu
dobutamind).

Dacd se decide adminisirarca Sonovue, trebuie acordatd o alenfle deosebitd pacienyilor cu
sindrom coronarien acul recent suw boli cardice ischenvdce Instabile, incluyive infarct
miocardic acut sau fn evelufie, angint pectorali de repaus in ultimele 7 zile, agravarea
semnificativd a simptomelor eardiace in ultimele 7 zile, intervenfic recentd la nivelu!
arterelor coronare sau alfi factori care sugercazd instabilitule elinled (de exemplu
deteriorarca recenta @ electrocardiogramei, a investipapiilor de laherator sau clinice),
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Apel la raportarea de reactii adverse

Este fmportant si raportafi aparitia oriciror reactii adverse suspectate, asopejate cu
administrarce medicamentului SonoVue, citre Agentia Nafionald a Medicamentului §i a
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul national de rapertare spontani prin
intermediul ,,Figei pentru raportarea spontand a reactiilor adverse la medicameme”dis;m;ﬁbila
pe pagina web a Agenfiel Najionale a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicals
(www.anm.ro), Ja secfiunea Medicamente de uz uman/Raporteazi 6 reacie adversi. Aceasta
poate fi rransmisd cire Agentia Naficnal & Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
prin posti, prin fax sau e-mail:

Centrul National de Farmacovigilentd

Str. Aviator SZniteseu, Nr, 48,

Sector 1, Bucuregti, 011478- RO

Rornénia

Tel: +4 0757 117 255

Fax: +40 213 163 497

E-mail: ade@anm.ro
Totodath, reactiile adverse suspectate se pot raporta §i citre compania Ewopharma AG
Romania, reprezentania locald a defindtorului autorizagie] de punere pe piatd, la urmatoarele
date de contact:

E-mail: pharmacovigilance@ewopharma.ro

Fax; +4021,202.93.27

Telefon: + 4037,420.48.39

Coordonatele de contact ale repregentangel locale u Defindtoralui de autorizagie de punere
pe piafa ' '
Dacli aveti intreb¥cl cu privire la aceasti comunicare sau la utiizarea medicamentului
SonoVue in condifii de siguranta i eficacitate, vi rugim s3 contactagi reprezentanta logald a
companiei Bracco International BV, la urmétoarele date de contact

Ewopharma AG Romania;

e-mail: pharmacovigilance@ewophama,ro

Fax: +4021.202.93.27

Telefon: + 4037.420.48.39

Cu gtimd,
Alberto Spinazzi MD

Senior Vice President,
Glebal Medical and Regulatory Affairs
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Informatii suplimentare U N

In Uniunea Eurcpeans, medicamentul SonoVue ¢ste -autorizat pentru unmitoarele indicagii
terapeutice;

* ccocardiografic, ca substani de contrast transpulmonar? pentru ecocardiografie, la
pacienfii cu diagnostic stabilit sau suspectat de afeetiune eardiovaseulars, pentry z
asigura opacificrea camerelor cardiace §i imbunititirea delimitirii endocardului
ventriculului sting;

+ examenul Doppler al vaselor mari, pentru cregteres acuratetei in detectarea sau
excluderea anomaliilor In nivelul arterelor cerebrale, al carotidelor externe, precum si
fa nivelu! arterelor periferice;

+ examenul Doppler al vaselor mici, pentry imbuniitiitirea imaginilor obfinute privind
vascularizagia de la nivelul leziunilor mamare i hepatice in cursul scografiai Doppler,
permipind astfel o mai buni caracterizare a leziunilor, ’

La pacienfii cu instabilitate cardiovasculari la care s-a efectuat ecocardiografie de stres cu
dobutamind in asociere cu medicamentul SoncVue, s-au raportat cazuri rare, dar severe,
uneori letale, de aritmie (aritmie ventriculard, stop cardiorespirator i bradicardie severs),

Avind in vedere utilizarea frecventd a dobutaminei, un agent inotrop pozitiv, in cadrul
procedurilor de ecoeardiografie de stres precum si riscul de aparitia a_unor reactii adverse
cardiace severe in eazul utilizirii ncesteia In asociere cu medicamentul SonoVue la pacientii
ey ingtabilitate eardiovaseylard, autoritifile compatants in domeniul medicamentului din
Uniunea Europeani au decis si adauge o contraindicafie privitoars la utilizarea acestei
asocieri la pacientii cu afectiuni care sugereazl prezenta instabilitisii cardiovasculare.

fn plus, pe baza datelor din literatura de specialitate 5i din experienta clinics, contraindicagia
existentd referitoare la pacienyii en sindrom caconarian acut recent sau cu boald cardiaci
ischemica clinic instabild a fost eliminatd i inlocuitd cu o atenfionare speciald priviﬁd
utilizarea, Informatiile pe baza cirora s-n luat accasti decizie provin dintr-un sudin
retrospectiv non-intervenjional de sigurani (BRI-132), care 2 investigat rata mortalitatii la
pacienfii internati (in aceeagi zi cu efectuarea procedurii de ecocardiografic sau i ziva
calendaristici urmiitoare) §i reactiile adverse grave Inregistrate la un numdr de 757 de
pacienti in stare criticl, la care s-a efectuat ecocardisgrafie cu administrarea medicamentulul
SonoVue, comparativ cu 3.087 pacienti la care s-a efectuat ecocardiografie fird utilizarea
unui agent de conwast, constatindu-se lipsa unei diferente semnificative intre cele doud

Cu toate acestea, cind este administrat singur in acest context, medicamentul SonoVue
trebuie folosit cu extremi precaufie yi numai dupd o atentd evaluare a raportului
risc/beneficiu; trebuic efcetuatd o monitorizarc atentd a semnelor vitale In timpul
adrministrXrii i dupil aceea (consultati anexa),

Se va clabora §i oferi o versiune actualizatd a materialului educegional pentru profesionistii
din domeniul sEndtifii, care va reflecta aceste medificri i care va contine o listd de control
privind bolile cardiace §i co-morbiditafile, tn vederea unei raportiri corespunzitoare,



Septembrie 2014

SonoVue 8 microlitri/m! pulbere §i solvent pentry dispersie injectabili
(hexafluoruri de sulf): informatii revizuite privind siguranfa
medicamentului — punctele Contraindicatif §i Atenfioniri si precautii

speciale pentru utilizare '

Stimate profesionist din domeniul SANAtATi,

Compania Ewopharma, in numele detinatorului autorizatiel de punere pe piaf4,
compania Bracco International BV, doreste sa va informeze cu privire la
urmdatoarele aspecte privind utilizarea in condit de.siguranti a medicamentuluj
SonoVue:

Rezumat:

» S-au raportat cazuri rare, dar Severe, uncori chiar letale, de aritmie
la pacientii cu instabilitate cardiovasculard, apiruti in cursul
procedurdi de ccocardiografie de stres efestuate cu medicamentul
SoneVue in asociere cu dobutamina.

* Prin urmare, medicamentul SomoVue nu trebuie utilizat iIn
combinatie cu dobutamina Ia pacientii cu afectiuni care sugereazi
prezenfa nstabilitifii  eardiovasculare (de exemplu, sindrom
coronarian acut recent sau boald ecardiacy ischemicd instabili clinie,
la care administrarea dobutaminei este contraindicaty),

* A fost elimipati contraindicatia de administrare a medicamentului
SonoVue la pacienfii cu instabilitate cardiovasculari. Cu toate
acestea, cind este administrat singur Ja pacienti cu instabilitate
cardiovaseulard, medicamentul SonoVue trebuie utilizat cu extremi
precautie i numai dupi o atenti evaluare a raportulni risc/bencficiu;
trebuie efectuatd o monitorizare atents a semuelor vitale in timpul
administririi si dupi accea, deoarece la acegti pacienti reactiile de tip
alergic si/san reactiile vasodilatatoare pet conduce la aparitia unor
situafii care pun in pericol viata.

Prezenta comunicare este transmis3 de comun acord cu Agentia Europeani a
Medicamentului (European Medicines Agency - EMA) si Agentia Nationalz a
Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).
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