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VADA NA|IUNALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE

C N A S Calea Céiléragilor nr. 248, Bloc $19, Sector 3, Bueurest|
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In atentla N s Y
Doamnel / Domnulul Pregedinte Director General =
Ref.: Revenire adresa nr. MB 4577/11,05.2017 - Contract cost-volum Ei
nr.P3860/24.05.2016

Avénd in vedere prevederile:

» OUG nr. 77/2011 privind stabllirea unor contributii pentru finantarea unor cheltuleli
in domeniul sénatatil, cu modificarile gl completarile ulterioare:

¢ Ordinulul comun MS/CNAS nr. 3/1/2015 privind modelul de contract, metodalogia
de negociere, inchelere §i monitorizare a modulul de Implementare sl deruigre a
contractelor de tip cost — volum / cost — volum - rezultat, cu modlflcarlle gl
completarile ulterloare;

o Contractul cost-volum nr. P / 3880 / 24.06.2016 Inchelat intre CNA"S 8l
defindtorul de autorizatie de punere pe platd BOEHRINGER lNGELI-‘lEIM
INTERNATIONAL GmbH reprezentats legal de BOEHRINGER INGELHEIM !RCV
GmbH&Co KG VIENA SUCURSALA BUCURESTI, pentru medicamentele
GIOTRIF 20 mg, GIOTRIF 30mg, GIOTRIF 40mg si GIOTRIF 60 | mg
(AFATINIBUM) :

va aducem la cunogtint8 beneficlile aduse paclentllor pe arla terapeutics oncol gle,
sustinute in mod gratult de céitre detindtorul de autorizafle de punere pe plata,
conform prevederilor contractului cost-volum mai sus mentionat:

pentru medicamentele GIOTRIF 20 mg, GIOTRIF 30mg, GIOTRIF 40mg si

GIOTRIF 60 mg (AFATINIBUM) companla BOEHRINGER INGELHEIM
INTERNATIONAL GmbH sustine:
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* testarea pentru determinarea statusulul mutatlel EGFR pentru pacienti cu neoplasm
bronhopulmonar, altul decét cel cu celule micl (NSCLS), avansat local sau

metastazat, netratatl anterior cu receptorl ai factorului de crestere epidermal
(EGFR) TKI.

OBSERVATIE: Testérile paraclinice sunt recomandate doar de medicii curanil, pentru
pactentli care ndeplinesc criterlile de eligibilitate pentru Includere tn tratament, conform
protocolulul terapeutic specific flecarui medicament.

Avef] obligatia de a dispune toate masurile necesare In vederea Informéril medicilor curant
(prescriptor) gl a paclentllor, cu privire la aspectele mentionate in prezenta adresa.

Cu conslideratie,

)
p. PRESEDINTE

Rézvan Teohay VULCANESCU
VICEPRESEDINTE
A
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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE
Calen Chlragilor nr. 248, Bloc $19, Sector 3, Bucuresti
E=nail: cabing(_presedinteiensan.ro, Tel, 0372/309.270, Fax 0372/309.231

R desi]of 10, 2wl

Cétre,

Casa de Aslgurarl de Sanatate .....................

In atentla,

Doamnei/Domnului Pregedinte - Director General

In conformitate cu adresa ANMDM nr, 4271E/05.10.2017, Tnregistratd Ia
C.N.A.S. - cu nr. RV8651/06.10.2017 va aducem la cunostintd méasurile Intreprinse
de Agenfia Natflonald a Medicamentulul §l a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si
companlile Bayer Pharma AG, Bracco Imaging Spa, Mallinckrodt Deutschland GmbH
8l GE Healthcare AS, pentru informarea profesionistilor din domeniul sanatatil cu
privire la recomandarile actualizate ca urmare a reevaluaril informatiilor privind
acumularea de gadolinlum in tesutul cersbral si in alte tesuturi, asociate cu
administrarea de substante de contrast care contin gadolinium.

V& rugém sd luati mésurl de Informare a fumizorilor de servicl medicale prin
afigarea pe pagina electronicd a casei de asigurdri de sénatate, in loc vizibil, a
documentulul ,,Comunicare directs cétre profesionigtli din domeniul séndtafil -
Substantele de contrast care contin gadolinum: recomandarile actualizate ca

urmare a reevaluarli Informatillor privind acumularea de gadolinium in tesutul
cerebral sl in alte tesuturi,”

Anexém In fotocopie documentul respectiv

Cu stima,

P

P
reged Inte

Rézvan Vilcdnescu
Vlcop \fdlntl
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LA Tel: +4021-317.11.18
; e Fax: +4021-316.34.97
LIC www.anm.ro

20 5 lo oK
CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

V& aducem | i ile i inse de Agentia Nationala a
Medicamentului_gi & Dispozitivelor Medicale (ANMDM) s companijle

0zitive
‘Bayer Pharma AG, Bracco Imaging S.p.a, Mallinckradt Nentsehland Gabl
1 _GE Healthcare AS pentru j esionigt] ' meniul
séndtdfli cu privire la recomandérile actualizate roevaludrii

Informagilor privind acu in tesutul cerebral gi in
Alte fesuturi, asoclate cu administrarea de substn

nte de contrast care
confin gadollnium,
P!eprezentantele locale ale DAPP vor initia informarea profesionistilor

din domeniul sanatatii printr-o acfiune comuna de distribuire a documentului
»Comunicare diractd citre profesionistii din domeniul sénditdtii”, conform

planului de comunicare agreat.
Substantele de contrast care contin gadolinium autorizate si
VY comercializate In Roménia la momentul aprobérii acestsi comunicri sunt:
e Gadovist (gadobutrol), Magnevist (acid gadopentetic), Primovist (acid
e | gadoxetic), Multihance (acid gadobenic), Optimark (8adoversetamidi) si

n# Omniscan (gadodiamida),
o Se vor suspenda autorizatiile de punere pe ® piath pentru: Magnevist (in
\R indicatia [RM a intregului corp §i IRM cranin §i spinald), Optimark gi
(- Omniscan. Utilizarea Multihange va fi restrictionatd numai pentru imegistica
N, hepatic. ANMDM va suspenda/modifica autorizafiile de puners pe piati
) dup® emiterea unei Decizii a Comisiei Europene, conform termenelor
stabilite.

ANMDM a avizat textul scrisorii de informare caire profesionistii din
domeniul s&ndthtii, pe care o distribuie reprezentangele locale ale DAPP si
publick pe website (Www.anm.ro) aceeagi informatie la rubrica -
Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilent! — Comuniciri directs chtre
profesionistii din domeniul snatatii.

Anex8m la aceastd adres? documentul mentionat anterior.

Precizim ci aceastd informatie a fost transmisd §i Ministerului
Sandtdtii ~ Directia Farmaceutici si Dispozitive Medicale, Colegiului

! .,&}3,; Medicilor din Roménia gi Colegiului Farmacistilor din Roménia,

J\/ 0 -"w Bt
L SEF SRRVICIU FARMACOVIGILENTA
0, SIMANAGEMENTUL RISCULUI

Dr. Rgx )
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMENIUL

SANATATII

Substantele de contrast care confin gadolinium: recomand#ri nctualizate ca
urmare a reevaluiril informatlilor privind acumularea de gadolinlum
in tesutul cerebral gi in alte fesuturi

Stimate profesionist din domeniul sin#tatii,

De comun acord cu Agentia Europeans a Medicamentului (European Medicines
Agency = EMA) si cu Agentia Naionald a Medicamentului §i a Dispozitivelor

Medicale (ANMDM), companiile enumerate tn anexa doresc s v& informeze cu
privire la urmétoarele:

Rezumat

* O analizi efectuatd de Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) a
confirmat faptul c&, in fesutul cerebral, se acumuleazi cantitdfi mici de
gadolinium dup# utilizarea substanfelor de contrast care contin
gadolinium.
La substanjele de contrast cu ligand liniar care contin gedolinium a fost
observatd o acumulare mai importantd de gedolinium In crejer,
comparativ cu substantele de contrast cu liganzi macrociclici.
Pén& In prezent, nu existd dovezi privind afectarea pacientilor ca urmare a
acumuldrii de gadolinium in creier, indiferent de tipul substantei de
contrast,
Deoarece nu se cunosc riscurile pe termen lung asociate acumularii de
gadolinium 1in fesutul cerebral, EMA & recomandat suspendarea
Butorizafiilor de punere pe piajd in UE pentru substantele de contrast cu
ligand liniar gi administrare intravenoasd, cu excepfia acidului gadoxetic
$i a acidului gedobenic, care vor riméne disponibile doar pentru utilizare
in imagistica hepatica.
» In acest sens, Comisia European® va emite o decizie cu caracter
obligatoriu din punct de vedere juridic, aplicabild in toate statele membre
ale UE iar Autoritdfile Nationale Competente (in Roménia - ANMDM)
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* Pentru produsele ale chror autarizafll sunt menfinute,
medicament,

t In plus, medicamentele gonerice respective (Cyclolux, Dotagita, Dotagraf, Dotamulti,
DotaVsion, Gadoteerzuur Guerbet Gadotersture Sanochemin),

$ In plus, medicamentele generice respective (Gadocon, Gadolan, Gadopent,
Qadothek, Magnegita, Magnotolux, Magnevision, Magnograf, MR-Lux).
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vor suspenda autorizatiile de punere pe piefs, conform termenslor
stabilite in Decizia CE.

Substaniele de contrast care contin acid gadopentetic vor continua s fie
disponibile numai pentru administrare intraarticulars,

De asemenea, vor rdméne disponibile toate substangele de contrast cu
liganzi macrociclici §l administrare intravenoasa §i intraarticulars,
Profesionigtii din domeniul sinatagii vor utiliza substantele de contrast
care confin gadolinium numai in situatia in care informatiile esentiale

pentru stabilirea diagnosticului nu pot fi obfinute fary substantd de
contrast,

Profesionigtii din domeniul siindtd(ii trebuie sd utilizeze intotdeauna cea
mai micl doz posibild pentru imbunAtitirea suficientt a vizibilitaii, In

vederea stabilirii diagnosticului.

Prezentare generalll a recomandirilor privind substantele de contrast

care confin gadolinlum autorizate in UE

Substanfa de contrast Tipul liganzilor | Situatia autorizatlei
(calea de de punero pe piagi*
administrare)

Artirem/Dotarem/Dotarem macrociclic (intra- | mentinutd

Arthro articular)

acid gadoteric)

Dotarem (acid gadoteric)t macrociclic (i.v.) | mentinuti

Gadovist (gadobutrol) macrocielie (i.v.) | mentinutd

Magnevist (acid gadopentetic) | liniar (intra- mentinutd
articular)

Magnevist (acid liniar (i.v.) suspendats

gadopentetic)}

Multihence (acid gadobenic) | liniar (i.v.) " | restrictionat# doar la
utilizare in imagistica
hepatic

Omniscan (gadodiamids) liniar (i.v.) suspendatil

Optimark (gadoversetamidd) | liniar (i.v.) suspendati

Primovist (acid gadoxetic) liniar (i.v.) mentinuti §

Prohance (gadoteridol) macrociclic (i.v.) | mentinutd

au fost actualizate Informafille despre
Dotaspin,

Gadopentat, Gadopur,

§ Acidul gadoxetic este Indlcat numal pentru diagnosticul imaglatic al leziunilor hepatice.
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Informayii Suplimentare referitoare lq problema de siguranyd si
recomandirile respective

O evaluare cuprinziitoare realizatll de Agentia Europeant Medicamentuluj (EMA) a oferit
dovezi convingatoare privind acumulares de goadolinium fn creler, dupll utilizarea
intravenoasa a substantelor de contrast care contin gadolinium, pentru Investigarea imagistica
prin rezonana magnetica (IRM), Existenta depozitelor de gedolinium din crejer a fost
confirmatd de studii care mésoardl cancentraiile de gadoliniu prin spectrofot

ometric de mas
$i prin cresterea Intensitafii semnalului tn fesutul corebral observate tn [RM.

La substanjele de contrast cu ligand linlar care confin gadolinium g fost observatd o

acumuiare mai importantd de gadolinium tn creler, comparativ cu substanele de contrast cu
liganzi macrociclici,

Nu existd dovez privind afectareq pacientilor g nu au fost asociate efecte neurologice
adverse, cum ar fl tulburf] cognitive sau de migcare, ou administrarea niciunei subatanje de
contrast care confine gadolinium, Cu toate acestea, risourile pe termen lung asociate

acumullirii de gadolinium tn crejer flu sunt cunoscute, lar datele de siguran(8 corespunzatoars
sunt limitate,

Avind In vedere toate datele disponibile, inclusiv informayii privind acumularea de

godolinium In alte fesuturi, precum g opinii ale grupurilor de experfl, EMA a emis
recomanduri pentru a preveni orice risc asociat cu depunerea gadolinjulyf in creier,

S-au suspendat, prin urmare, Autorizatiile de puners pe piatd pentry substanfele de contrast
intravenoase cu ligand linlar care contin gadodlam|da, gedoversstam|da, precum §i
substaniele de contrast Intravenoase cu ligand liniar care conin acld gadopentetic,

EMA a considerat ca raportul beneficiy-risc pentru doud substane de contrast ey ligand liniar
cu administrare intravenoass care confin acid gadoxetic say geid gadobenic, este favorabil
numai pentru utilizarea fn imagistica hepaticd, Acestea Sunt preluate de ficat gi se utilizeazs

acidului gadoxetic pentru examinares hepatict este menfinutd, tn timp ce autorizagia pentry
acidul gadobenic se restricjioneaztl |a Investigajlile imagistice hepatice,

Formularea intra-articulars a acidului gadopentetic este mentinutd deoarece doza de gadoliniu

utilizatd pentru injectiile In articulaii este Schzutd sf nu este probabil ca pacienfil sd ajba
nevoie de injecyli repetate,

Toate substaniele de contrast cu liganzi macrociclici analizate - gadobutrol, acid gadoteric 8i
gadoterido! - vor rimane autorizate pentru indicagiile actuale,

Deoarece acumularea gadoliniulul poate aparen In cazy tuturor substantelor de contrast care
contin gadolinium, profesionigtii dln domeniul sindultii vor utiliza substanfele de contrast
care confin gadolinium numai In situajin tn care informaille esenfiale pentru stabilirea
diagnosticului nu pot f1 objinute Mmra imaglstica ImbunBtatitd si cele maj micl doze care oferg

?
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imbundtifirea suficientd e vizibilitdfii tn stabilirea diagnosticului. Au fost actualizats in

consecinid informaiile de prescriere pentru substaniele de contrast care confin gadolinium
care se menjin pe piatl,

Apel la raportarea reactitlor adverse

Este important sk raportati orice reactle adverst suspectatd, msociatd cu administraren
substangelor de contrast care confin gadolinium catre Agentia Nationald a Medicamentului si
a Dispozitivelor Medicale, tn conformitate cu sistemul national de raportare spontang,
utilizdnd formularele de raportare disponibile pe pagine web a Agentioi Nationale a
Medicamentulul si a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la sectiunea Raporteazi o
reactie adversi,

Agentia Natlonald a Medicamentulul 8l a Dispozitivelor Medienle

Str. Aviator Stnitescu Nr, 48,

Sector 1, 011478 - Bucuresti,

RomAnia

Fax: +4 021 316 34 97

Tel: +4 0213171102

E-mail: gdr@anm.rq

Totodatd, reactiile adverse Suspectate s pot raporia §i cAtre reprezentaniele locale a
detingitorilor autorizatiei de punere pe piajd, la urmétoarele date de contact:
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Denumire DAPP Emall farmacovigllon{d RomAnin Tolafon de Fax J
modicament contact
Gudovist Bayer Pharmu AG, phnrmucovi||l|ne|_rom|nla@bnynr. 021 328 39 09
Germania com 0723 305 648
Magnaviat EW“" P:‘:“““ AG, pharmacavigliance_romunlo@bayer, | 021 928 59 09
. com 0723 503 648
— Bayer Pharma AQ, pharmacoviglianca_romanla@bayer. | 021 528 59 09
Germenia com ‘ 0723 508 648
Multihance :':u:ol::;l: ging pharmacovigilance@ewopharma.ro | 021 260 (3 44 10212029327
Mallinckrodt 07224 04737,
Optimark Doutachland GmbH axontolidls@gmall.com
« BiHiomnik apostol.dolned @gmall.com 0726 255 782
Omniacan, | OF Healthears A, 0213017474 | 021301 74 73
Norvegia
e s — ——
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