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i Comunicare directd ciitre profesionigtii din domeniul sin#tatll
| Acjualizarea recomandrilor privind riscul de aparitie a cotoacidozel

| diabetice po parcursul tratamentului cu inhibitord ni co-transportorului 2 de
‘ sodiu-glacozd (cansglifiozin, dapaglifiozin 31 empaglifiozin)

[nyokana (canagliflozin), Vokanamet (canagliflozin/metformin), Forxige.
(dapagliflozin), Migduo (depagliflozin/metformin), Jerdiance (empagliflozin),
Synjardy (empagliflozin/metformin)

Stimate profesionist din domeniul sinAtlpii,

De comun acord eu Agenfia Europeand a Medicamentului (European Medicines
Agency, EMA) si cu Agentia Nationald a Medicarmentului $i a Dispozitivelor
Medicale (ANMDM), companiile Janssen-Cilag Intemational N.V., AstraZeneca
AB 3i IPowlu'ingcr Ingelheirn International GimbH dorese si vi informeze asupra
ultimelor recomanditri privind riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice tn timpul
trataraentului cu inhibitori ai co-transportorului 2 de sodiu-glucozd (sodium-
glucose| co-transporter-2, SGLT2): canaglifiozin, dapagliflozin si empagzliflozin.
Acaast} informare este transmish ca urmare a finaliz4rii evaluicii datelor privind
riscul de aparitie a cetoacidozei diabetice in timpul tratamentului cu inhibitori
SGLT2| de cdtre Agentia Europeent a Medicamensului,

Cazuwri fere, dar grave, unsori cu rise vital sau cazuri de cetoacidoza diabetics cu
svolutig fatald au fost reportate a pacientii cu diabet zaharat de tip 2 aflagi In
trataraent cu inhibitori SGLT2. Intr-un numitr de astfel de cazurl tabloul clinic al
cetoacidozei diabetice a fost atipic, incluzdnd doar o crestere moderat a glicemiei.
IAceastd prezentare atipick a cetoacidozel dinbetice la pacientii cu diabet zaharat
poats iatﬁxzin dirgnosticarea §i tratamentul,

Rezumat al recomandarilor actualizate

o Riscul de aparitie a catoacidozei diabetice trebuie luat in considerare in
cazul manifestiril unor simptome nespecifice precurn greatd, vArsituri,
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Lmor:xia. dureri abdominale, sete excesivi, dificultdi in respiratie, stare de
confuzie, oboseali neobignuith sau somnalentd, Medicii prescriptori trebuie
%15. informeze pacientii In leghturd cu semnele §i simptomele acidozei
metabolice gi s¥ e recomande sd solicite imediat asistentd medicald dacl
prezintd acests sernne §i simptome,

v 1;& pacienfii la care este suspectatd sau este diagnosticatd cetoacidoza

iabeticy, tratamentul cu inhibitori SGLTZ trebuie intrerupt imediat.

o Reluarea tratamentului eu inhibitori SGLT2 la pacientii le care cetoacidoza
diabetich a apirut in timpul tratamentului cu aceste rmedicaments, nu este
ecomandatid decht in cazul In care un alt factor precipitant a fost clar
{dentificat §1 Inldturat.

o Tratamentul tebuie intrerupt la pacientii care sunt spitalizafi pentru
interventii chirurgicels majore sau pentru afectiuni medicale acute grave, in

bele situagii, tratarnentul cu inhibitorii SGL T2 poate fi reinceput dupi ce

tarea pacientului a fost stabilizatd,
!

Inform: pentru  profegionistii din domeniul sinftitii din Rezumaty]

|| Cargctg r Produsulyi (RCP) si informatiile pentru pacienti din Progpect vor
| fi actuglizate corespunzitor.

tiile

Informatgil suplimentare privind siguranga i recomandiiri

Majoritatea cazurilor de cetoacidozd dimbeticd raportate la pacientii tratafi cu
| ||inhiditori SGLT2 eu necesitet spitalizere, Pand in prezent, multe dintre aceste
| eazuri gu aplirut pe parcursul primelor 2 luni de tretament. In unele cazuri, cu putin
timp irainte sau concomitent cu instalarea cetoacidozei, pacientii au prezentat
dcs.}ﬁdspta.ra. sciiderea aportului alimentar, sciidere in greutate, infectii, interventii
chirurgicale, viirsdturi, o scidere a dozei de insulind sau control ineficient al
dinbctutui zaharat, ntr-un numdr de cazuri su fost raportate cresteri atipice,
moderate ale glicemisi sau valori glicemice sul 14 mmol/l (250 mg/dl), in timp ce
hipoglicemia & fost raportath intr-un singur caz, D¢ assmenea, au fost raportate

cazuri de cetoacidoz apfirute la scurt timp dupll Intreruperea tratamentului cu
inhibitan SGLT2,
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Mecanjsmul care st (s beza nparitiei cetoacidozei diebatice agociate au inhibitorii
SGLTZ nu este stabilit, De abicel, cetoacidoza diabaticl epars atunei cind valorile
insulinei sunt prea sckzute, Catoscidoza diabeticd apare mai frecvent la pacientii
cu diabet zaharar de tip ] si aste Insofitd de obicei de valori mari ale glicerniei (>14
mmol/l). Cu toate acestes, cazurile deserise mai sus se referll la paciengi cu diabet
2aharat de tip 2, iar intr-un numar de cazuri, valorile glicemiei au fost doar ugor
crescute, In contrast cu cazurile tipice de cetoacidoza diabetica,

Rec i ulterioars:

Inaintes inceperii tratamentului su inhibitor] SGL.T2, trebuie identificagi si luayi in

considerare factorii care pot prodispune la cetoacidoza, Acestl factori includ:
|

¢ rezervid sclzutd de celule bets functionale (de ex. pacienti cu diabet
znharat de tip 2 cunivel solzut de peptid C, boald autoimuns atents la adulti
sau pacienti ¢y istoric de pancreatits),

* efecfiuni care se asociaza cu aport alimentar restrictionat sau deshidratare
severd,

¢ réducere bruscl g insulinai,

. * clesterea necesarului de insulina din cauze unei afectiuni medicale acute,
|l = intervengie chirurgicals,

il e abuz etanolie,

Inhibit

il SGLT2 trebuie wtilizagi cu precaufio la acegti pacienti. In plus, pacientii
ormati asupra factorilor de risc prezentati mai sus,

ebuije
L‘J proportie considerabild dintre aceste oazuri au leglturli ou utilizarea in afare
| Endica;i lor terapeutice aprobate si anume utilizares 1o pacientii cu diabet zaharat
de tip 1| Pa aceastd cale se reamintegte medicilor prescriptori ¢ diabetu] zaharat
de tip | nu este o indicatie aprobatd pentru inhibitorii SGLT2. Datele clinice

- |Mimitate |indicd faptul cf cetoacidoza apare mai frecvent la pacientii cu diabet
zaharat ip 1.

Apel la paportarea reacfillor adverse Suspeciute
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Este important s& raportati aparifia oricliror reactii edverse suspectate, asociate cu
adminiLm:ca medicamentelor care congin canagliflozin, dapaglifiozin i
empaglifiozin, cétre Agentia Nationald a Medicamentului 3i a Dispozitivelor
Medicale, In conformitate cu sisternul national de raportare spontand, prin
intermadiul |, Fisei pentru raportarea spontani a resctiilor adverse la
medicamente”, disponibild pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicumentulu;

§i & Dispozitivelor Medicals (www.anm.ro) le ssctiunes, [Banorteazd ¢ reactie
adve trimiss e#tre:

Agentih Natlonalidl a Medlcomentuluf si a Dispozitivelor Medicale
Str. Avjator Snhtescu nr, 48, Sector |,

011478 - Bucuresti, Rom#nin

fax: +4|021 316 34 97

tel: + 410757 117 259

¢e-mail: adr@anmn.ro

Totodatk, reactiile adverse suspectate se pot raporta i ctre reprezentanta locald a

detindtorilor de autorizafii de punere pe piafd, la datele de contact mentionate in
Mﬁxal |

Pentru Intreb#ri ¢i informeii suplimentare referitoare la acenstd comunicare sau la
utilizarea acestor medicamente in conditil de sigurantd si eficacitate, v rughim sa

contacfifi reprozentantele locale ale dejinftorilor autorizatiilor de punere pe piatd
¢dicamentele enumerats fn Anexa.

ormatiile complete de prescriere, vA rugim s& consultai Kezumatul
fisticilor produsului pentru medicamentele INVOKANA (canagliflozin),
VOKANAMET (canagliflozirvmetformin), FORXIGA (dapaglifiozin), XIGDUQ
(depegliflozin/metformin), JARDIANCE  (empaglifiozin), SYNJARDY
(empagliflozin/metformin) disponibile ps website-ul ANMDM (www.anmra ) la

seciiunca Cautd medicqmen) sau pe website-ul EMA (www,ema.europa.cy ) la
seciiungs Fing medicine/Human Medicines.

Cu deosebits stimi,

AstraZeneca AB, Boehringer [gelhsim si Janssen-Cilag Intsrnational N.V
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