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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

CABINET PRESEDINTE
Calea Caliragilor nr. 248, Bloc 519, Sector 3, Bucuresti
E-mail: cabinet_presedinte@gcasan ro. Tel. 0372/309.270, Fax 0372/309.231
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Casa de Asiguraride Sanatate ..................oee

in atentia,
Doamnei/Domnului Presedinte - Director General

in conformitate cu adresa M.S. nr. 30258E/08.10.2014, Tnregistraté la C.N.A.S. cu
nr. P8384/13.10.2014 v& aducem la cunostintd méasurile ntreprinse de Agentia
Europeana a Medicamentului (EMA), Agentia Nationald a Medicamentului §i a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM) pentru informarca corpului medical cu privire /a
informatii revizuite privind siguranta medicamentului SonoVue — punctele Contraindicatii
si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.

V& rugdm si luati masuri de informare a fumizorilor de servicii medicale prin
afisarea pe pagina electronicd a casei de asigurdri de sa@nafate, in loc vizibil, a
documentului ,SonoVue 8 microlitriml pulbere si solvent pentru dispersie injectabila
(hexaflorura de sulf): informatii revizuite privind siguranta medicamentului — punctele
Contraindicatii si Atentionari si precautii speciale pentru utilizare.”

Anexiam Tn fotocopie documentul respectiv.

Cu stima,
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Septembrie 2014

SonoVue 8 microlitri/ml pulbere si solvent pentru dispersie injectabili
(hexafluorurd de sulf): informafii reviznite privind sxguran;a
medicamentului — punctele Contraindicatii 5i Atentionsiri st precautii
speciale pentru utilizare

Stimate profesionist din domeniul sin#ta{i,

Compania Ewopharma, in numele detinitorului autorizatiei de punere pe piaﬁ,
compania Bracco International BV, doreste si vd informeze cu privire la
urmitoarele aspecte privind utilizarea in condifii de siguran{i a medxcamenmlm
SonoVue:

Rezuwmay:

» S-an raportat cazuri rare, dar severe, uneori chiar letale, de aritmie
la pacienfii cu instabilitate cardiovasculard, apiruti fa cursul
procedurii de ecocardiografie de stres efectuate cn medicamentul
SonoVue in asociere cu dobutamina, :

* Prin urmare, medicamentul SonoVue nu trebuie utilizat in
combinatie cu dobutamina la pacientii ¢cu afectiuni care sugereazi
prezenga instabilititii cardiovasculare (de exemplu, sindrom
coronarian acut recent sau boali cardiaci ischemici instabild clinic).

» Cind este administrat singur la pacienti cn  instabilitate
cardiovasenlari, medicamentul SonoVue trebuie utilizat cu extremi
precautie 5i numai dupi ¢-atentd evaluare a raportului risc/beneficing
trebuie efectuati o monitorizare atentd 2 semmelor vitale in timpnl
administririi gi dupi-aceea, deoarece la acegti pacienti reactiile de tip
alergic si/sau reactiile vasodilatatoare pot conduce la aparitia unor
situatii care pun In pericol viata,

Prezenta comunicare este transmisd de comun acord cu Agen;m Europeani a
Medicamentului (European Medicines Agency - EMA) si Agentia Naponala 2
Mcdxcamenmlux §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM).

/s
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Informatii suplimentam

In Uniunea Europeanl, medicamentul SonoVue este mutorizat pentru Wwrmiitoarele indi
terapeutice:

s ecocardiografic, ca substant!l de contrast transpulmonard pentru ccocardiografie, la
paeien;ii cu diagnostic stabilit san suspectat de afectiune cardiovesculard, pentru a
asipura opacifierea camerclor cardiace §i Tmbunitifirea delimitirli endocardului
ventriculului sting;

» cxamenul Doppler al vaselor mari, penmu cresterea acuratejsi in detectarea sau
excluderea anomaliilor Ia nivelul arterelor cerebrale, al carotidelor externe, precum §i
la nivelul arterelor periferice;

e examenul Doppler al vaselor mici, pentru imbunatagirea imaginilor obtinute privind
‘vascularizatia de la nivelul leziunilor mamare gi hepatice in cursul ecografiei Doppler,
permigind asrfal 0 mal bund caracterizare a leziunilor.

La pacicntii cu instabilitate cardiovasculari Ia care s-a efectuat ecocardiografie de stres cu
dobutamini In asociere cu medicamenwl! SonoVue, s-au raportat cazuri rars, dar severe,
uneori letale, de aritmie (aritmie ventriculars, stop cardiorespirator si bradicardie severi).

Avind in vedere utilizarea frecventd a dobutammez. un ageat motrop pozitiv, n c-adrul

procedurilor de ecocardxogmﬁe de stres um si riscul de aparitie a unor_reaatii
cardiace severe in cazn! utiliziii acesteia fn asociere qu mggummentul SonoVue la mmenm
cu_instabilitate eardigvascular, autorithfile competente in domeniul medicamentului din

Uniunea Europeand au decis si adauge o contraindicatie privitoare la utilizarea acestei
asocieri la pacientil cu afectiuni care sugereazli prezonta instabilitifii cardiovasculare.

In plus, pe baza datelor din literatura de spcéialitate si din experienta clinicd, contraindicagia

existentd referitoare la pacientii cu sindrom coronarian acut recent sau cu boald cardiaci
ischemicH clinic instabili a fost eliminath si Inlocuitd eu o atenfionare speciald privind
utilizarea, Informatiile pe baza cirora s-a lvat aceastd decizie provin dintr-un studiu
retrospectiv non-intervenjionsal de sigurant (BR1-132), care a investigar rata mortalitigii la
paciengii internati (in acceagi xi cu efectuarea procedurii de ecocardiografie san in ziva
calendaristici urmitoare) §i reactille adverse grave Tnregistrate Ja un numir de 757 de
paciensi in stare critics, la care s-a efectuat ecocardiografie cu administrarea medicamentului
SonoVue, comparativ cu 3.087 pacieni 1a care s-a efectuat ecocardiografie fird utilizarea

unui agent de contrast, constatindu-se lipsa unei diferente semnificative intre cele doudl

grupuri.

Cu twate acestea, cind este administrat singuf in ncest context, medicamentul SonoVue
trebuic folosit cu extrem3 precaufie §i numai dupi ¢ atenti cvaluare 2 rapomlm
risc/beneficiu; trebuie efectunati o monitorizare atentd a semnclor vitale in timpul

 administririi 51 dup# accea (consniati anexa),

Se va elabom §i ofcri o versiune actualizatd a materialului educa;xonal pentru profesionigtii

_ din domeniul sinatiii, care va reflecm aceste modificari gi care va contine o listi de control

privind bolile cardiace 5i co-morbidititile, in vederea unet raportiiri corespunzitosre,

3/
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Apel la raportarea de resctii adverse
Este important si raportaji mparifia oricliror reaclii adverse suspectate, asociate cu
administrarca medicamentului SonoVue, ciitrs Agentia Nagionali a Medicamentului §i a
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistemul najional de raportare spontand, prin
intermediul ,,Figei pentru raportarea spontand a reactiilor adverse la medicamente™disponibils
pt pagina web a Agentiel Nagionale a Medicamentmlui i a Dispozitivelor Medicale
(www.anm.ro), la secfiunea Medicamente de uz ummVRapomml o reactie adversd. Aceasta
poate i wransmist clitre Agentia Nagionald a Mcdlwncnmlm $i a Dispoxitivelor Medicale
prin pogtdl, prin fax sau e-mail:

Centrul National de Farmacovigilentit

Str. Aviator Sin#iteseu, Nr., 48,

Sector 1, Bucuregti, 01 1478- RO

Roménia

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +40 213 163 497

E-mail: adr@anm.ro

Totodat#, reactiile adverse suspectate se pot raporta ss ¢ciitre compania Ewopbharma AG

Romania, reprezentanta locali 2 depintitorulni antorizajiei de punere pe piaf3, la urmitoarele

date de contact:

E-mail; pharmacovigilance@cwopharma.ro
Fax: +4021,202,93.27 -
Telefon: + 4037.420.48.39

Coordonatele de contact ale raprmm;a locale a Daﬁmxomhl de aurorizagie de puncre
pe plaji
Daci avefi intrebiiri ¢u privire la aceasti comunicare san Ia wtilizarca medicamentului
SonoVus In condigli de siguran}i §i eficacitate, vii ruglim si contactafi reprezentanga locali a
companiei Bracco International BV, la urmitoarele date de contact:

Ewopharma AG Romania:

e-mail: pharmamnglnnce@mphmna.m

Fax: +4021.202.93.27

Telefon: +4037.420.48.39

Cu stim#,
Alberto Spinazzi MD

Senior Vice President,
Globel Medical and Regulatory Aft‘an-s
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Anexa

Reznmatul' carscteristicilor produsubui, secfiunile 43 $i 4.4  revizuite:
(text nou adiiugat si text transfernt de la Contraindicasii la.Amm;lolﬁn §i precautii speciale
pentru utilizare, cu caractere ingrosate)

4.3 Contraindicafii

Hipersensibilitate la substanjafele) activii(e) sou la oricare dintre emipiam‘l enumerali la
pet. 6,1

SonoVue este contraindicat la pacientii cunoscupi ca avénd suntwri cardiace de tip dreapia-
stdnga, hipertensiune pulmonard severd (prestmea la nivelul arterei pulmonare
> 90 mmEg), hipertensiune arteriald necontrolaid terapeutic $i la pacienti adulyi cu sindrom
de detresd respiratorie aeutd,

Sonovue nu va fi wtilizat in asociere cu dobutmmini la pacientii a cliror stare clinici
supereazd instabilitete cardiovesculard, in cagul acestora fiind contralndicatd dobutamina.

Deoarece siguranga si eficacitatea SonoVue la femeile gravide si la cele care aldpteazd rmu a
Jost stabilits, SonoVue nu trebuie administrat in timpul sarcinii scu aldiptdirii (vezi pet, 4.6).

4.4 Atenfioniri si precaufii speciale pentra utilizare

Monitorizarea electrocardiografics trebuie efectuats lg pacientii cu risc crescut, aya cum a
Jast indicat din purict de vedere clinic.

Trebuie subliniat faptul ¢ ecocardiografia de stress, care poate simula un episod ischemic,
poate potential creste riscul wiilizdrii SonoVwe. Prin urmare, dack SonoVue este wtilizat in
asociere cu ecocardiografia de stress, pacientii trebuie 58 aibd o afectiune stabila, verifieas
prin absenta durerilor toracice sou a modificarilor electrocardiografice, in timpul celor dout
Zile premergdtoare.

- In plus, electrocardiograma si monitorizarea presiunii sanguine trebuie efectuate in timpul
ecocardiografiei imbundtdfite cu SonoVue, cu stress farmacologic (de exemplu cu
dobutaming),

Dacd se decide administrarea Sonovue, irchuic acordati o atengie deosebitd paciengilor cu
sindrom coronarian acut recent sau boli cardiace ischemice instabile, inclusiv: infarct
miocardic acut sau fn evolugie, angini pectorald de repaus in ultimele 7 zile, agravarea
semnificativd a simplomelor cardiace in altimele 7 zile, intervengie recentit la nivelul
arterelor coranare sau alfi factori care sugereazd instabilitate clinicd (de exenplu
deteriorarea recemii a alzwacardiagfamei, a investigatiilor de laborator sau clinice),
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insuficienta cardiaca acwtli, insuficlenfd cardiacd clasa VIV sau tulburdri severe ale
ribmului  eardiae, decarece, la acesti paclenfi, reacfiile alergice sifsaun reactiile
vasodilotatoare pot determina afecfiuni care pot pune in pericol viafa, Somovue va Jfi
administrat acestel cotegorii de pacienfi numai- dupd evoluorea alentd a raportului
bencficiufrisc, urmati de o monitorizare permanentd a semnelor vitale in timpul §i dups
administrarea acestuia

Echipamentul de wrgenyd si personalul calificat pentru utilizare in asemenea situatii trebuie
54 fie imediat disponibile,

Jn cand aparifiet umel reaclii anafilactice, beto-blocantele (inchusiv preparatele cu
administrare afialmicd) pot duce la agravarea acesteia. Pacienfii pot sa nu rdspundd la
dozele uzuale de adrenaling utili=ate in tratamentul reocyiilor alergice.

Se recomand’ prudemid ednd se edministreazd SonoVue la pacientii cu afecphuni pulmonare
semnificative clinic, inclusiv boli pulmonare cronice obstructive, severe.

Se recomandd fingrea pacientului sub supraveghere medicald atentd in timpul 5i cel pufin
30 minute dupX adminisirarea de SonoVue.

Numdérul pacienfilor, care au fost expugi la SonoVue in cadrul studiilor clinice, a fost imitat,
§. prin urmare, se recomendd pmden;a cénd se administreazd medicamentul la pacientii cu
urmdtoarele afectiuni: endocarditd acutd, valve protetice, inflamotie sistemicd acuté si/sau
sepsis, stliri de coagudare hiperactive silsau tromboembolism recent i afectiuni rem:le sau
hepatice in stadii rerminale.

SonoVue nu este adecvar pemtru utilizare la pacienyi ventileyi si la cei cu afectiuni
neurologice instabile,

In cadrul studiilor la enimale, aplicarea substangelor de comtrast ecografic au determinat
aparifia reactiilor adverse biologice (de exemply, lesiuni celulare endoteliale, rupturi ale
capilarelar) prin interactivne cu jascicolul de ultrasumete. Desi aceste reaclii adverse
biologice nu au fost raportate la om, se recomandd utilizarea wi indice mecanic scéizut,
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