COMUNICAT DE PRESA

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale prezinta in cele ce
urmeaza traducerea in limba romana a comunicatului de presa al Agentiei Europene
a Medicamentului (European Medicines Agency, EMA) referitor la finalizarea de
catre Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta
(Pharmacovigilance and Risk Assessment Committee = PRAC) a reevaluarii
substantelor de contrast care contin gadolinium utilizate Tn imagistica medicala, cu
recomandarea unor masuri de reglementare, inclusiv de suspendare a unor autorizatii
de punere pe piata

Comunicatul de presa actualizat al Agentiei Europene a Medicamentului poate fi
accesat pe website-ul EMA

Actualizare - 7 aprilie 2017

In urma recomandarii formulate de Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie
de farmacovigilenta (PRAC) in cadrul sedintei din luna martie 2017, unii dintre
detindtorii de autorizatie de punere pe piatd vizati de prezenta procedura de arbitraj
au solicitat reevaluare. La primirea justificarii acestei solicitari, PRAC va demara
reevaluarea solicitata, finalizarea acesteia este planificata pentru luna iulie 2017.

EMA, 10 martie 2017

Comunicat de presa EMA
referitor la finalizarea de catre PRAC a reevaluarii substantelor de contrast
care contin gadolinium utilizate Tn imagistica medicala, cu recomandarea unor
masuri de reglementare, inclusiv de suspendare a unor autorizatii de punere
pe piata

Tn cadrul reevaluirii s-au identificat dovezi ale acumularii de gadolinium n creier,
dupa efectuarea de proceduri de imagistica prin rezonanta magnetica (IRM), insa fara
semne de afectare.

Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta
(Pharmacovigilance and Risk Assessment Committee, PRAC) al EMA a recomandat
suspendarea autorizatiilor de punere pe piata pentru patru substante de contrast cu
ligand liniar care contin gadolinium, ca urmare a dovezilor referitoare la acumularea
unor cantitati reduse de gadolinium Tn creier. Substantele de contrast respective sunt
solutii injectabile administrate pe cale intravenoasa care contin acid gadobenic,
gadodiamida, acid gadopentetic si gadoversetamida, administrate pacientilor pentru
imbunatatirea contrastului n imagistica prin rezonanta magnetica (IRM).
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Referrals_document/gadolinium_contrast_agents_31/Recommendation_provided_by_Pharmacovigilance_Risk_Assessment_Committee/WC500223161.pdf

Tn cadrul reevaluirii substantelor de contrast pe baza de gadolinium, PRAC a
identificat dovezi convingatoare cu privire la acumularea de gadolinium n tesutul
cerebral, rezultate din studiile de masurare directa a cantitatii de gadolinium din
tesuturile cerebrale, in zonele cu semnal mai intens observate pe imaginile obtinute
prin IRM dupa mai multe luni de la ultima administrare a unei substante de contrast
pe baza de gadolinium.

Companiile detinatoare de autorizatie de punere pe piatd vizate de prezenta
reevaluare au dreptul de a solicita PRAC sa re-analizeze recomandarile.

Recomandarile finale ale PRAC vor fi transmise Comitetului pentru medicamente de
uz uman (Committee for Medicinal Products for Human Use = CHMP), in vederea
adoptarii unei opinii. Mai multe detalii vor fi publicate la data formularii opiniei
CHMP.

Cu toate ca nu au fost raportate simptome sau afectiuni asociate cu depunerea de
gadoliniumin creier, PRAC a avut o abordare precauta, specificand caracterul limitat
al informatiilor cu privire la efectele pe termen lung asupra tesutului cerebral.
Depunerile de gadolinium in alte organe si tesuturi au fost asociate cu aparitia unor
reactii adverse rare, precum formarea de placi cutanate si fibroza sistemica
nefrogeni!, 0 afectiune cicatriceald care implicd ingrosarea pielii si a tesutului
conjunctiv la pacientii cu insuficientd renali. In plus, studiile non-clinice au
demonstrat potentialul nociv al gadoliniului pentru tesuturi.

Cele patru substante de contrast pentru care s-a recomandat suspendarea
autorizatiilor de punere pe piatd, sunt cunoscute sub denumirea de substante de
contrast cu liganzi liniari, a céaror structura le permite si elibereze mai usor
gadolinium, care se poate acumula in tesuturi. Alte substante, cunoscute Sub
denumirea de substante de contrast cu liganzi macrociclici, sunt mai stabile si
prezinta tendintd mult mai redusa de eliberare a gadoliniului. PRAC recomanda ca
substantele macrociclice? si fie utilizate in diagnosticare in cea mai mica doza
posibila pentru imbunatatirea suficienta a vizibilitatii tesuturilor si numai in situatiile
n care imagistica neimbunatatita nu este corespunzatoare.

Anumite substante de contrast cu liganzi liniari vor fi disponibile in continuare;
astfel, acidul gadoxetic, o substantd de contrast cu ligand liniar utilizata in doza
redusa pentru imagistica hepatica poate ramane pe piata deoarece raspunde unei
necesitati importante de diagnostic la pacientii pentru care exista alternative limitate.
Pe langa aceasta, va fi In continuare disponibila si o forma farmaceutica a acidului
gadopentetic, care se administreaza injectabil in articulatii, a carei concentratie de
gadolinium este foarte scazuta - aproximativ de 200 de ori mai mica fatda de cea a
medicamentelor cu administrare intravenoasa. Aceste substante trebuie sa fie
utilizate in diagnosticare in cea mai mica doza posibild pentru imbunatitirea

tVezi reevaluarea EMA realizata in anul 2010 pentru agentii de contrast pe baza de gadoliniu.
2 Gadobutrol, acid gadoteric si gadoteridol
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/referrals/Gadolinium-containing_contrast_agents/human_referral_000182.jsp&mid=WC0b01ac05805c516f

suficientd a vizibilitatii tesuturilor si numai 1in situatiile in care imagistica
neimbundtatita nu este corespunzatoare.

In ceea ce priveste autorizatiile de punere pe piata ale substantelor de contrast pentru
care s-a recomandat suspendarea, recomandarea de suspendare poate fi revocata in
situatiile in care companiile respective furnizeaza dovezi referitoare la noi beneficii
care sa depaseasca riscurile pentru un anumit grup de pacienti, Sau demonstreaza
faptul ca medicamentul respectiv (modificat sau nu) nu elibereaza cantitati
semnificative de gadolinium in tesuturi (dechelare) sau acesta nu se acumuleaza in
tesuturi.

Informatii suplimentare despre medicament

Substantele de contrast pe baza de gadolinium se utilizeaza pentru a amplifica
contrastul Tn vederea imbunatatirii calitatii imaginii obtinute prin imagistica prin
rezonanta magnetica (IRM).

IRM este o metoda imagistica de diagnostic, care se bazeaza pe campurile magnetice
generate de moleculele de apa din organism. Odatd injectat, gadoliniul
interactioneaza cu moleculele de apa si Cca urmare a acestei interactiuni, moleculele
de apa emit un semnal mai puternic, ajutand astfel la obtinerea unei imagini mai
luminoase.

Prezenta reevaluare vizeaza substantele de contrast care contin urmatoarele substante
active: acid gadobenic, gadobutrol, gadodiamida, acid gadopentetic, acid gadoteric,
gadoteridol, gadoversetamida si acid gadoxetic.

In Uniunea Europeani (UE), majoritatea substantelor de contrast care contin
gadolinium sunt autorizate prin procedura nationala. Medicamentul OptiMARK
(gadoversetamida) este singura substantd de contrast cu gadolinium autorizata prin
procedura centralizata.

Informatii suplimentare despre procedura

Reevaluarea substantelor de contrast pe baza de gadolinium a fost declansata la data
de 17 martie 2016, la solicitarea Comisiei Europene, conform prevederilor art. 31 din
Directiva 20001/83, cu completarile si modificarile ulterioare.

Aceasta reevaluare a fost efectuata de catre Comitetul pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd (PRAC), responsabil pentru evaluarea problemelor de
sigurantd pentru medicamentele de uz uman, care a facut o0 serie de recomandari.
Recomandarile finale ale PRAC urmeaza transmise Comitetului pentru medicamente
de uz uman (CHMP), responsabil de problemele referitoare la medicamentele de uz
uman, care va adopta opinia EMA. Etapa finala a procedurii de reevaluare consta din
adoptarea de catre Comisia Europeana a unei decizii cu caracter obligatoriu din punct
de vedere juridic, aplicabile in toate statele membre ale UE.

Contactati ofiterul de presa
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content_000150.jsp&mid=WC0b01ac05800240d0
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content_000150.jsp&mid=WC0b01ac05800240d0

Monika Benstetter
Tel. +44 (0)20 3660 8427
E-mail: press@ema.europa.eu
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