COMUNICAT DE PRESA

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale prezinta in
cele ce urmeaza traducerea in limba roméana a comunicatului de presa al
Agentiei Europene a Medicamentului (European Medicines Agency = EMA)
referitor la masurile recomandate in vederea reducerii riscului de aparitie a
tulburarilor cardiace asociat cu medicamentul Corlentor/Procoralan
(ivabradina).

EMA, 21 noiembrie 2014

Comunicat de presa EMA
referitor la masurile recomandate n vederea reducerii riscului de
aparitie a tulburarilor cardiace asociat cu medicamentul
Corlentor/Procoralan (ivabradina)

Agentia Europeana a Medicamentului (European Medicines Agency = EMA)
a finalizat o reevaluare a medicamentului Corlentor/Procoralan (ivabradina) si
a formulat recomandari in scopul reducerii riscului de aparitie a tulburarilor
cardiace, inclusiv infarct miocardic si bradicardie (frecventa cardiaca foarte
scazutd), la pacientii aflati Tn tratament pentru angina cu acest medicament.
Medicamentul Corlentor/Procoralan este utilizat Tn tratamentul simptomatic al
anginei (durere toracica determinatd de afectarea circulatiei sangvine la
nivelul inimii) si in tratamentul insuficientei cardiace.

In cazul utilizarii pentru tratamentul anginei, tratamentul cu medicamentul
Corlentor/Procoralan trebuie initiat numai in cazul in care frecventa cardiaca
de repaus a pacientului este de cel putin 70 batai/minut (bpm). Dat fiind faptul
ca medicamentul Corlentor/Procoralan nu prezinta beneficii demonstrate
precum reducerea riscului de infarct miocardic sau de deces de cauza
cardiovasculara (deces cauzat de afectiuni cardiace), acesta trebuie
administrat numai pentru ameliorarea simptomatologiei anginei. Daca
simptomele nu se amelioreaza in termen de 3 luni de tratament sau daca
ameliorarea simptomatologiei este limitata, medicii trebuie sa aiba in vedere
oprirea tratamentului.

Medicilor li se recomandd de asemenea sda nu prescrie medicamentul
Corlentor/Procoralan in asociere cu verapamil sau diltiazem, medicamente
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care reduc frecventa cardiacda, si sa monitorizeze pacientii in vederea
detectarii aparitiei fibrilatiei atriale (contractii rapide si neregulate ale
cavitatilor supraventriculare ale inimii). In cazul aparitiei fibrilatiei atriale in
timpul tratamentului, balanta beneficiu-risc a continuarii tratamentului cu
medicamentul Corlentor/Procoralan trebuie atent reevaluata.

Aceste recomandari se bazeaza pe analiza efectuata de catre EMA a datelor
finale provenite din studiul SIGNIFY, care a aratat ca, in cazul unui subgrup
de pacienti cu angina simptomatica, a existat o crestere mica dar semnificativa
a riscului combinat de deces de cauza cardiovasculara sau de infarct
miocardic  non-fatal asociat cu  administrarea  medicamentului
Corlentor/Procoralan comparativ cu placebo (3,4% fata de 2,9%, rate de
incidentd anuald). Datele au indicat de asemenea si un risc crescut de
bradicardie asociat cu administrarea medicamentului Corlentor/Procoralan,
comparativ cu placebo (17,9% fata de 2,1%,).

In cadrul evaluirii efectuate, EMA a analizat si alte date disponibile cu privire
la siguranta si eficacitatea medicamentului Corlentor/Procoralan, care au
aratat ca riscul de aparitie a fibrilatiei atriale este mai mare la pacientii tratati
cu medicamentul Corlentor/Procoralan comparativ cu grupul control (4,9%
fata de 4,1%). Tn studiul SIGNIFY, s-a observat aparitia fibrilatiei atriale la
53% dintre pacientii aflati in  tratament cu medicamentul
Corlentor/Procoralan, comparativ cu 3,8% din grupul placebo.

Pacientilor din studiul SIGNIFY li s-a administrat o doza de initiere mai mare
decat doza recomandata pentru medicamentul Corlentor/Procoralan si o doza
de intretinere de pana la 10 mg de doua ori pe zi, mai mare decat doza zilnica
maxima autorizata in prezent (7,5 mg de doua ori pe zi). EMA a considerat ca
dozele mai mari utilizate in studiu nu explica in totalitate rezultatele. Cu toate
acestea, EMA reafirmd cd doza de initiere pentru tratamentul anginei nu
trebuie sa depaseascd 5 mg de doud ori pe zi, iar doza maxima zilnica
administratd nu trebuie sa depaseasca 7,5 mg, de doua ori pe zi.

Reevaluarea a fost efectuatd de catre Comitetul de farmacovigilenta pentru
evaluarea riscului al EMA(Pharmacovigilance Risk Assessment Committee =
PRAC). Recomandarile PRAC au fost confirmate de catre Comitetul pentru
Medicamente de Uz Uman (Committee for Medicinal Products for Human
Use = CHMP). Opinia CHMP va fi transmisa Comisiei Europene, care va
emite o decizie finald cu aplicabilitate prin lege pe teritoriul Uniunii Europene
la timpul cuvenit.



Informatii pentru pacienti

Medicamentul Corlentor/Procoralan este utilizat pentru tratamentul
simptomatic al anginei (durere toracicd determinatd de afectarea
circulatiei sangvine de la nivelul inimii) §i pentru tratamentul
insuficientei cardiace. Din cauza faptului cd pacientii aflati in tratament
pentru angina cu medicamentul Corlentor/Procoralan ar putea prezenta
risc crescut de aparitie a unor tulburari cardiace precum infarct
miocardic, s-au formulat recomandari in scopul reducerii acestui risc si
pentru a se asigura ca beneficiile depasesc in continuare riscurile.

Tratamentul cu medicamentul Corlentor/Procoralan este initiat numai
daca frecventa cardiaca de repaus este cel putin 70 bpm. Medicul
dumneavoastrd va va masura in mod regulat frecventa cardiaca, Tn
special Tnainte de inceperea tratamentului i in cazul ajustarii dozei.

Medicul va initia tratamentul cu medicamentul Corlentor/Procoralan cu
doza de 5 mg, de doua ori pe zi, si va creste la nevoie la doza maxima
de 7,5 mg, de doua ori pe zi.

Medicul va va opri tratamentul cu medicamentul Corlentor/Procoralan
dacad simptomele dumneavoastrd (precum dispnee) nu se amelioreaza in
decurs de 3 luni sau daca ameliorarea este limitata.

Medicamentul Corlentor/Procoralan nu trebuie administrat impreuna cu
medicamentele diltiazem sau verapamil, care reduc frecventa cardiaca.

Deoarece medicamentul Corlentor/Procoralan poate determina aparifia
contractiilor neregulate si rapide ale cavitatilor supraventriculare ale
inimii (afectiune denumita fibrilatie atriala), medicul va va monitoriza
Tn mod regulat functia cardiaca si, in cazul aparitiei fibrilatiei atriale, va
avea n vedere schimbarea tratamentului.

Daca aveti intrebari, discutati cu medicul dumneavoastra sau cu un alt
profesionist din domeniul sanatatii.

Informatii pentru profesionistii din domeniul sanatatii

Profesionistii din domeniul sandtatii trebuie sd respecte urmatoarele
recomandari:

Raportul beneficiu-risc al medicamentului Corlentor/Procoralan ramane
favorabil in cazul indicatiilor autorizate. Din cauza cresterii mici dar
semnificative a riscului combinat de deces de cauza cardiovasculara, de
infarct miocardic si de insuficienta cardiaca observate la pacientii cu



angind simptomatica in cadrul studiului SIGNIFY, au fost formulate
recomandari in scopul reducerii acestui risc.

Datele provenite din studiul SIGNIFY nu au demonstrat un efect
favorabil al medicamentului Corlentor/Procoralan asupra pacientilor cu
boald coronarianad fara insuficientd cardiaca. Utilizarea acestuia este
benefica numai pentru tratamentul simptomatic al pacientilor cu angina
pectorala stabila, carora nu li se poate administra tratament betablocant,
sau 1n combinatie cu medicamentele betablocante, Tn cazul Tn care
afectiunea nu este controlata exclusiv cu acestea.

In cazul utilizdrii pentru tratamentul simptomatic al pacientilor cu
angind  pectorala  stabild, tratamentul cu  medicamentul
Corlentor/Procoralan trebuie initiat numai in cazul in care frecventa
cardiacd de repaus a pacientului este mai mare sau egala cu 70
batai/minut (bpm).

Doza de initiere pentru medicamentul Corlentor/Procoralan nu trebuie
sd depaseasca 5 mg, de doua ori pe zi, iar doza de intrefinere nu trebuie
sd depaseasca 7,5 mg, de douad or1 pe zi.

Tratamentul cu medicamentul Corlentor/Procoralan trebuie oprit n
cazul in care simptomele nu se amelioreazi in decurs de 3 luni. In plus,
trebuie avutd in vedere oprirea tratamentului si in cazul ameliorarii
limitate sau in cazul in care, in decurs de 3 luni, nu se observa o
reducere semnificativa clinic a frecventei cardiace de repaus.

Administrarea medicamentului Corlentor/Procoralan concomitent cu
verapamil sau diltiazem este in prezent contraindicata.

Tnainte de inceperea tratamentului sau dacia se ia in considerare
cresterea dozei, trebuie determinata frecventa cardiaca prin masurarea
repetatd a acesteia, ECG sau monitorizare ECG ambulatorie/24 de ore.

Riscul de aparitie a fibrilatiei atriale este crescut la pacientii aflati in
tratament cu medicamentul Corlentor/Procoralan. Este recomandata
monitorizarea regulati pentru identificarea aparitiei fibrilatiei atriale. In
cazul aparitiei fibrilatiei atriale in timpul tratamentului, raportul
beneficiu-risc al continuarii tratamentului cu Corlentor/Procoralan
trebuie atent reevaluat.

Daca, in cursul tratamentului, frecventa cardiaca scade sub 50 bpm in
repaus, sau daca pacientul relateaza simptome asociate cu bradicardia,
doza trebuie scazuta (cea mai mica doza este de 2,5 mg, de doua ori pe
zi). Daca frecventa cardiacd ramane sub 50 bpm sau simptomatologia
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asociatd bradicardiei persistd in pofida reducerii dozei, tratamentul
trebuie ntrerupt.

e Profesionistii din domeniul sanatatii vor fi informati in scris cu privire
la aceste recomandari, iar informatiile despre medicament pentru
Corlentor/Procoralan vor fi actualizate corespunzator.

Informatii suplimentare despre medicament

Corlentor si Procoralan sunt medicamente identice, care contin ca substanta
activd ivabradina. Medicamentul Corlentor/Procoralan este utilizat Tn
tratamentul simptomatic al anginei pectorale stabile (durere toracica
determinatd de afectarea circulatiei sangvine de la nivelul inimii) la pacientii
cu boald coronariana (afectiune a inimii cauzatd de obstructia vaselor
sangvine care irigd muschiul inimii) aflafi in ritm sinusal. Medicamentul
Corlentor/Procoralan este utilizat si la pacientii cu insuficientd cardiaca
cronicd (inima nu mai poate pompa suficient sange pentru restul
organismului), aflati in ritm sinusal dar cu frecventa cardiaca de peste 75 batai
pe minut.

Medicamentul Corlentor/Procoralan este disponibil sub formd de comprimate.
Acesta actioneaza prin scdderea frecventei cardiace, reducand astfel stresul
asupra inimii, incetinind progresia insuficientei cardiace si reducand sau
prevenind angina.

Medicamentul Corlentor/Procoralan este autorizat in Uniunea Europeana
(UE) din 25 octombrie 2005.

Informatii suplimentare referitoare la aceasta procedura

Reevaluarea medicamentului Corlentor/Procoralan a fost declansata in data de
8 mai 2014, la solicitarea Comisiei Europene, conform prevederilor
Articolului 20 al Regulamentului CE 726/2004.

Reevaluarea a fost efectuatd de catre Comitetul de farmacovigilentd pentru
evaluarea riscului (Pharmacovigilance Risk Assessment Committee = PRAC),
comitet responsabil pentru evaluarea problemelor de sigurantd privind
medicamentele de uz uman, care a formulat un set de recomandari.
Recomandarile PRAC au fost transmise Comitetului pentru Medicamente de
Uz Uman (Committee for Medicinal Products for Human Use = CHMP),
comitet responsabil pentru problemele referitoare la medicamentele de uz
uman, care a formulat opinia finala a Agentiei.

Opinia CHMP va fi transmisa Comisiei Europene, care va emite la timpul
cuvenit o decizie finala cu aplicabilitate prin lege pe teritoriul Uniunii
Europene.
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