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Deecmbria 20ll

Medicamentul Corlento r/?rocoralan (clorhid rat de ive b radini),
comprimate filmate 5 mg ql 7,5 mg:

Noi contraindicagii gi recornrndiri pentru rcducerua la minimum a'riscului '

de apari{ie s evenimentelor cardiovassrrlav6 gi a bradicardiei seveie

Stimate profesiouist ta dominiul "sEsEtelii,

Compania Servier doregte sE v[ informeze in legEturl cu noile recomandHri dc
utilizare a ivabradiner, tn scopul rednoerii [1 minirnurir a risonlui de'aparilie a
cveuimentelor cardiovasoulare gi a bradicardiei severe,

Rezamat:

Peutru tratgmentul simptomatic al pacienfilor cu nnginl peetorali
stabilii, utilizarea ivabradinei trqbuie inifiatE numal tn cazul unei valori
a frecvcnfci cardiace ln rcpaus a pacientului mai mare slu egale cu 70 de
biltili pe minut (bpm).
Tretamentul cu ivabradinfi trcbuio tntreiupt dacfr simptomele de anginE
nu se arcelioreazf, in decurs de 3 lunl.
ln prezent, utilizarea concomitenti a ivnbraitlnei cu verapamil sau
diltiezem cste contraindicatfi.
Anterior tnifierii trrtemcnfitlul sau tn cez de modificare a dozclor,.
frecvenfa cardiacii trebuie monitorizat[ frecvont, iuclusiv prin
misurittori in serie, PCG sau monltorlzaro ambuletorie tirnp de 24 ore,
Riscul de aparific a fibrila$ei atriale este crescut Ia pacicnfii trata$ cu
ivabradin$, Se recomandi monitoflzarea clinicf, rcgulat$ pentru
svrlu*e{ lpari$ei fibrilafiel atriale, in caanl aparigiei fibrilagiei qtriele
ln tirnpul tratamentului, raportul dintre beneficiile +i riscurile
contin uI rii tratamenillui trcbule rcevaluet etenL

Medicilor prescriptori Ii se reanintesc urmfltoarele aspectc:
r Pentru tratamentul slmptonatlc el pecien$lor cu anginil pectorall

stabili, ivabradiua este indicetl la etlutfi cu intoleronfE sau
contraindicafie la beta-blocante, sau, iu *socicro cu accsteq Ia pacienfi
insuficient controlnfl cu o doz[ optimf, de beta-blocanf,
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. Doza de inifiero nu trebuio sfi dopiigorsctr 5 rig ivabradinE, de dou[ ori
pe zi.

. fn situalie ilr care, dupi trci-patm sflptEmini de tratamcn{ pacientul
esto inci sirnptomltig doza da ivabradinfl poate Ii crescutila7ri mg, de
doufl ori pe zi, cu condifia unci bune tolerlri I dozei inifiate gi a unei
valori a fresvenfei cnrdiase h rcpaus de peste 60 bpm. Efectul mfiririi
dozei asupra ftecvcnfei cerdiece trcbulc monitorizat atent

r Doza de intre$iners nu trebuie sii deplEcascf, ?rS mg ivabradiuE, dc doul
ori pe zl,

r In situafia sciderii frecvenfei cardiace in repaus sub 50 de bfitfii pe' minut Oprn) in timpul tratEmentului, sru I rparitici, de simptome
asociato bradicardiei, doza trebuie redusii treptat, posibil pini Ia cea
mal rnicr doz{, de 2,5 mg, de doufi ori pe zi. Dup[ sciderca dozci,
frecvenfa sardiacil trebuie monitorizatf,. Tratamenhrl trebuic intrcrupt
dacf, frecvonfa cardiacl sc mcnfiua sub 50 bpm sau drci simptomele de
brsdicnrdie persistfi, chiar gi dupfi reducerea dozei"

Prezeuta coutunicarc cstc mrrsmis[ de comun aeord cu Aganlia Er.:ropean[ a
Medicamenti,rlui (Errropean Medicines Agency - EIVIA) gi Ageqia Nafionalfl a
MedicamEnhrlui gi a Dispozi{vclor Mcdicalc (AI{MD}f)

Inlormalii supiimentarc privlndproblemele de sigwanyd g recomonddfiIe respectlve:

Reoomandilrile de msi sus s-au fllcut cs urmare a ovslutrrii'rezultatelor snrdiului SIGNIFY.
Aee$ studiu randomizat, conuotat placebo, a fost efecruat ta 19.102 de pacienfi cu boalii
coronarianf, f&[ iruuficienttr cudiacl mrnifcst[ clinic.

Paoicntil din grupul tntat 0u ivsbrsdinl au inceput tatamentul cu o dozl mal marc decAt cea
rccomand$E, adicE 7,5 mg dc doul orl pe zl (sau 5 mg de doufl ori pe d, pentru v8rsta > ?5

+i), ryatjscpoi pf,n[ la l0 mg, de doufi ori pe zi, ccea ce repreziati o ao]e mai mare dec8t
doza do inificro rccomsndat[ de S rng de doufi ori pc zi gi dei6t doza maximl dc 7,5 rng, dc
doul ori pe zi.

Trzumentul cu ivebradin[ nu a demonstrat un efect benefic ln ceca ce privegte obicctivul
compus primar (OCP), pl anune doqes do cauzl cudlovascular[ gi infarct miocuAi. rorr.faril:
ptu-dr risc I,08, 95%Tr [0,9fr1,20], p{r197 (incideng anualtr T,osyo,comparativ ct?.,B}To),
In plus,.intrun subgrup prestlbilit de paciengi cu angini pectcralf, simptomuticE (clasa CCS il
sau mai maro) (n-12.049), s-a observst o cregqc ugorr4 semnif,ciriv[ srerisilc a OCP tn
asocicre cu administrarsa de ivabradinl: rata ds risc I,lB, gs% tl [t,os-t3sJ, p{,01g
(ineidcnp anual[-3,377o, eomparativ cu 2rE6oA, Tendinfe similarg s-au obsorrat pcntru
comPonentale OCP' cu orcgtori nescmnificativc statistic alo risoului dc dcccs do 
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cardiovascularE (rat6 dc riso 1,16, 95% tI [o,gz-t$0], P=0,105, incidenp et'u4l l^;!!.Yy

comparativ cu l,!1701 9i ale riscului dc infsilt mioeardic non.fatal (ra6 de riso 1,18, 95% II

[0,9?-1,42], p=6,OgZ, incidcnll uruall WZVq comparadv^cu 1,4?E/o), In gnrpul lE crre s's
ia'n ioirl*i'iv$rqdinE flu e-iu iruegisuat mai multe mo$ subite comp*ativ cu. grupul de

control, ceea ce sugereaz[ abscnti cfconrlui proariunio vcntricular al ivabradinei. Doza

utiti2gtl in acest sildiq mai mare decf,t cee autoiiz&16, nu explic[ ln totalitate rszulBtels.

In populnlia gcneral[, s-a observat o lncidenl[ semnificativ mai marc a bradicardiei

iriniptir.iicc ii asimpiomatiea) la pacicntii Eatali cuivabredin[ ggryporetiv qu cc.i la oarc s-a

iO*irirnrt ptaiebo (i7rg%,compaiativ au2,lo/o), mai mult dc 30% dinuc pacicnlii dln grupul

traur cu ivibradina'prir.nmna sel pulin o'dsii scfidcrca sub 50 bpm a vslorii frecvenlci

c*aior" 1n rcpaus. iir timput srudluiul, l.e7,l% dinue Pacierrli s.tu adminisrat verapamil,

dittiazem sau inhibitori puternici ai citocromului CY? 3A4,

fn rt Alul SI6T\TIFY, nUritalia auiall s-a observat la 5,370 dinue pacicn$i chora li s-a

administrat ivabradinll, cornparariv cu 3,E7o dintc cci ou placcbo. Inr-o anElizl combinat6 s
Nilror srudiilor dc fa:6 IIffiI, efesruate dublu-orb ;i contolate cu plasobo, cu o durattr dc ccl

pulin 3 luni, care au irrclus peste 40.000 pacierr$, incidenB fibrilafci atrialc a fost de 4'86% la

iaiten$t ulta$ cu ivabradind comparativ^ 9u a,08f/9- in grupurite de control, ccce cc

iorespunde unci ratc a risoului dc 1,26,95% U [l'15.I,39].

in completarsa recomandltrilor de mai sus, dorim str subliniem fapnrl cf,.informafiile dcsprc

medicamentvor ti actualizatc cu darcsuplimcntare, cu privire la urmitoarelc aspectc:

r lvabradine c,ste indiertl numai peilru ratementul simptomafic al anginei pectorale

itobil., dcoarccc ivabradina nu prczintE bencficii tn c-eea ce priveqte eVcnlmcntolc

oardiovascutarc (de cr(emplu, lnfarst miocgrdlc ssu dEccs de cauzl'cardiovasculatl) Ia

paoicnfii cu angin[ pectoralfl simptomatic[.

Pacicnfii trsbuic inform4i a!rupra scmnelor gi simptomclor dc frbrilalic atrial['
reoomandfudu-li.se s[ se adrcseie medicului in caz de aparilie & scestora.

ln cazul in csre rispunsul simptomutic la tratsrnent estc limitat iar valoxca frccvsntei
cardisce dc rcpauc iu sc rsduia semnificetiv clinic tn desurs de 3 luni, trebuie ovuttr in
vedcrc intrentpcreatratamentului. \

Apel la raporlotea ruc$ilor adverse:

Este lmportant r[ rapona;i orice reaqie adversE suspectatE, asocistl--cu administraroa

msdioamcntului Corldntor/irrocorllarL ctrrc Agenlia Nalionalt a Medicamenurlui. ii a

Dispozitivclor Medicale (g4UUq,$), in conformitate cu sistomul nnlto3^al dc raponart
sportantr, prin intermediul ,,Figei pentn"r raportarca spontanE * rcaqiilor advcrsc ln
mcdisamcnL", disponibill p0 pisini wcb a Agcnliol Nalionalo E Medicamentului ;i a

Dispozitivclor'Mcdicale&Iedicafre-nte da uz umanrl.aportearl o reac;ie adverst, uimisE cire:
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Ccnmrt Nafional de Farmacovigilcnf6
$u, Aviuor StrnEtcseu nr. 48, Seotor l,
01 I 478 Bucurcgti, Romdnia
farq: +4 021 316 34 11

tsl: +4 0757 ll7 259
c*nsil: qdr@anm-.(q

Totodagl, rcacAiile advcrse suspcotBrc se pot raporta Ei cltrc reprczentanfaJn RomSnia a

aetinXtorufui *itotir"fi.i dr punirc pc pi4[. rcspictiv citre compania Sewisr Pharnra S.R.L,.

Ia urmEtoarclc datc do contact:

ServierPhr$na S.R,L.
S-Psrk
Su. Tipografilor nr. I l.I5r corp A1, et4i 3r Eeqtor 1, Bucuruqti

Rornlnia
Tel: +4 021 52E 52 84
Fax: +4 021 S29 58 09
e-rnsil: sewier.Pv@ro. nctgrs.com

Datele de contact ale rcprczcntonlci lacale a Dayinfrlorulul autorizaliei dc punerc pt pia$:

pcntru intrcb6ri sau informa$i suplimantare referitoare la aceastfi comunicarer-v[ ruglm s[

d*fi.iiD*psnsmcrrul dc lnforiratil Medtcale al companioi Scrviil Pharma S'R'L.: '

SenrierPbarma S.RL
S-Park
Str. Tipografilor nr, l1-15, corp Al, ata,j 3, Scctor I, Eucuregrt

Romf,nia
Tel:021 528 52 80
Fax: 02t 528 52 El
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