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Co rrru nica rc d i rectfi cfi tro profcsionigtii di n dor:nenii rr rl slnf, tiifii
I{'isc de apnrifie a aritrniilor semnificativo dirr punrct drir verlere clinic
Ia rdministrarea medicamcntelor Ilamoni (sofoshuvil*ledipnsvir)

srir Daklinza (daclatasvir) in asociere cu bovokli (srlfosb 'v"r.),

concomitent cu amiodaronn

S tirnate profesi oni st din domeniul s [n&t6!ii,

De 0omun acord- cu Agen$ia Europeanil a Meilicamenl:rrlui (EIvIA) ryiAgentia Na[ional[ a Medioamentului qi a Dlspuzitirrrlor M*dicale
(ANMDlv0, compania Gileacl sciences Lrtemrrtional rloreqte s6 vf,
informeze cu privire la urmfitoareler

Rezumat

' La pacienlii c5.rora li s-au administrat amiodarc,.nfl $i meclicarrentul
Harvoni sau amiodaronE qi medicamentele So,,7al6i 6i Daklinza tn
asociere, s-au raportat caruri ds braclicardie r,ievrlr[ q:i LIoc cardiac.

o S-a observat cil bradicardia a apErut inh-o ptilr{oadE r:le Ia cAteva ore
pflna la 2 sflptflmtni duph initierea tratamentulu,ii infirp]iei cu virusul
hepatitei C flfHc)

' La inilierea tratamentului cu medicamentului liilarvoni sau a
medicamentului Sovaldi asociat cu Dakliner, plas[e:rr]ii cfirora Ii se
aclministeazfl amiodaron6 hebuie monitor;{zafl orrr atenlie (vezi
reeomancllu'ile suplimentare de nrai jos).

* La paoienfii tratali cu medicamentul Harvonii sar a rrredicamentelor
sovaldi qi Daklinza administrate in asclciere, ;r:atamentul ou
amiodalon[ trebuie iniliat numai dacd nu sunrt toL;rrate sau clacf,
sunt contraindicate alte tratamente antiaritmice alteitnative. Jir rnod
similar, este necesarfl o monitorizare atent6.

. Din ca.uza timpului lung de furjumEtflfire plarsmerrticil ,r amiodaronei,
trebuie instituitfi rnonitorizeuea adecvati qi penlru pr,rcien]ii la oare
adnrinistrarea amiodaronei a fost tnheruptH, rle c:6tevtr luni qi Ia care
umeazS. s[ fie inifiat tratamentul cu medicarr:rentrrl Harvoli sau
medicamentele S ovaldi qi Daktinza administnaterr irr a r il o ciere

Informafii suplirncntare referitosrc la problcurr rle sigurnnfii ,1i rrrcomauclliri

. In cadrul experienlei acumulate in perioada cle <luplii purmrres pe pia[[, la
pacienfii cfuora li s-a adminisU'at arniodalon[, fie funpreuntr ;u medioamentul
I{arvoni, fie cu medicametrtele Sovaldi qi DaLlinza ildniinistri,,Ie in asociere, s-' atl raportat opt cazuri de nparifie a bradicnrdiei severr:'e sa"u blcrrt,ului caldiac.

. Trei di-nne cele B cazuri au fost raportate la paoienfi crl,irora li s-a admi.nistrat
medicamerrtul Hawoui, iat 5 caeur{ au fost raportate l;ir paolr:nfi ofirorn Ii s-a

#2/ 1



,/, 
i c nas tiniis ;(, r72309248

administrat tratatnent cu med.icamentele Sovaldi qii Daldin,lrr administratc In
asociere,

' in qase clinhe cazuri, reaofin n apfirut In prir:rele 24 da orr;, iat in celelalte
2 cartrri a apflnrt tn interval de 2 pfinfi la 12 zile cllo la ini1i,:,iiee tratzurrcntului
infecliei cu VHC.

' Un caz a constat din stop cardiao letal, iar tn 2 r:azuri a fost necesarfl
intervenlia de implantnre a unui stimulator cal'diac (pacrlmakr::).

n ln 2 cazuri, reluarea hatamenhrlui infecliei cu !;HC pe li,rndul continuflrii
tratamenh:Iui cu amiodaronfl a dcterminat rraparilia brarlicardiei
sinrptomatice.

r Inh.tmul dintre cazuri, rcluurca tratamentuIui irrfecfiei cu Vl.1,C dup& I zile de
la oprirea administrlrii amiodaronei a detennirrat recurr),)|a lrradi,lur,diei;
bradicnrdia nu a reapdrut in cazul reluttrii tratamerntului la ti s6ptHm$rLi de ln
oprirea adrninishErii amiodaronei.

. Mecauismul de la baea manifest{rilor constatate nu s-a stabi,it inc[, in prezent
nprofundd.ndu-se investigarea cazurilor nou nph"uto 

f de utiLir:arc a
sofosbuvirului in asociere cu un medicament arrtivjral ou aofiune direot[
(direct'acting antiviral, DAA), altul decAt daclatasvtr sau lsclilrasvir, snu cazuri
fhrd aclministrare de *miodnron[).

Dat liind faptul cf, rtu se cunoaEte numflrul de pacienfi h'atrl]i cu am:,:)daron[ qi expugi
Ia n'redicamentele llarvoni satt Sovaldi in asooiere cu Daldirura, es':ima{ea irx:idenfel
aparifiei accstor everrirnente nu este posibilH,

Itecorunu dIri suplinr cnt'are

ln cazrrl itr c;rre administrarca concomitenttr. cle atniodalonJ:[ cu mecliramentul ].larvoni
$tlll ctt medicamentcle $ovaldi qi Daklinza administrate tn ,nsocriere r:rrr poate fi evitat6,
se fecornflrdi[ rnonitorizarea cu aten]io a pacionfilor, irt spl,ecir,il in p:imele sii,ptH.m6.ni
de tratament, Pacientii la osre so identific[ un risc crescul de aparlfie a bradirriunlei
kebuie monitorizali continuu, timp de 48 de ore dupfl inifiema traLunontului
concomitent cu arniodaron[ gi medlcarnente antivirale, ink.,un i;ontetr,l olinio adecvat.

I)in carua timpului lung de injun[t][ire plasrnatic[ a arn[odrr,roflsi, pacienfii Ia oare
administrarea arniodaronei e fost lnteruptE de cAtcva luni qi la caro uflnsefiil s[ fie
ilriliat tratamentul cu niedicamerttul Hurvoni sau cu lnedicamrrrrtele $ovaldi qi
Daldinza in asooiere, trebuie monitorizati,

De asemenea, tofi pacienlii cdrora li se adminisheaeit nredi,;amo.u;slo Hnrvoni sau
Sovaldi plus Daklinza in asociere cu zuniodaronfl, cu sau fHr[ alte ruedicamonte oare
scnd frecveula cardiacii, hebuie atenlionafi cu privile la simptamel* de braclicardie gi
bloc cardiac, trebniud totodat[ sti li se recomande solioitrrrea de ui:13en][ a nslistenfel
rneclicale in caz de aparilie a acestor simptome.

inlbrmafiile despre meclicament pontru aoeste n:edioamcntc ,r,ror fr actualizate astfel
incdt s[ ref]ecte noile infonna]ii qi recornanclitri.

Apel ln raporturea de reaclii odverse

Este intportrurt sti raportali aparilia oricElol reacgii adverss suspt:r:tate, nsooiate ou
adnrinisharea ncestor medicameute, c[tre Agen]ia Natiorialfl a IvIc llicamentului gi a
Dispozjtivelor Medicale (www.nnm.ro)n tn coufonuilat+ cu sisllrrnul na]ional do
raportaro spontanfi, prin intermedlul ,,Fi6ei perrku rflportarerr sprrr:rtanH a r:r:ncfiilor
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adverse la medicamcnte", disponibilii pe pagina well a Ago:1flsi Nationale a
Medicnmeunrh-ri gi a Dispozitivelor MedicaedvteOicalnen'le d,,: uJ,,r,marl/Rapcrrteazl 0
rcaclie aclvorstt, himis[ c[tr.e:

Ccutrul Ntgionnl dc F armncovigilcntrl
Str. Aviator SHl5tescu nr. 48, $ector l,
01 l47B Bucuregti, Romdnia
fax: {'4 021 316 34 97
tel: * 4 A757 117 259
e-maii: adr@arrrn.,ro

Totodattr" reaoliile adverse suspectate se pot raporta qi cdtl'e rcpreze;rrtanfa in ltomflnin
a defindtorului autoriza]iei de puriere pe pia]f,, Ia urmiltoar*le d{ato d,l, sontaot:

ANGELIhII PFIARMACEUTICALS ROMANIA S.R.L.
D ep artaLm enhrl Re gul atory Affair.s & pharm acovi gi I anoe
Alira Gogoq[
Tel; i'40 21 3316767

Accste medicarnente, aprobate in Unirmea EnropeanE tn arnul 2A14, fac obieotul unei
monitorizhri suplimentare.

Coordonatels de cofitact ale rcprczenlunlei locdle a Delindt*rula,i' dc autorirulie de
punure pc piald

Dacii ave$i alte inhcbfiri sau v6 sunt uesesare infonnatii suplimeprl;nre, v5.:nrgdm s[
contactali:

ANGELI}I PHAITMACEUTICALS ROMAMA S,R, I.,.
D epattzunentul Medical Affairs
Ingrid Pzurhuu
Tel: {'40 21 3316767

Cu stim,{,

"6^lry[^*-
Joitn McHutchison, \rII)
Executive Vioe President, Clinical Research
Gilead Sciences, Inc.


