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
recomandarea de evitare a administrarii concomitente a anumitor medicamente
prescrise n tratamentul hepatitei C si amiodarona.

EMA, 24 aprilie 2015

Comunicat de presa al EMA
referitor la recomandarea de evitare a administrarii concomitente a

anumitor medicamente prescrise n tratamentul hepatitei C si amiodarona

Utilizarea concomitentd poate determina cresterea riscului de aparitie a ritmului
cardiac lent si a problemelor conexe

EMA a confirmat existenta unui risc de aparitiec a unor forme severe de
bradicardie (ritm cardiac lent) sau bloc cardiac (tulburare asociata cu conducerea
semnalelor electrice la nivelul inimii), in cazul utilizarii medicamentelor Harvoni
(sofosbuvir cu ledipasvir) sau a unei combinatii de Sovaldi (sofosbuvir) si
Daklinza (daclatasvir), indicate Tn tratamentul hepatitei C, la pacienti aflati in
tratament cu amiodarond, un medicament antiaritmic (utilizat pentru tratarea
ritmului neregulat al inimiti).

In vederea gestiondrii acestui risc, EMA recomandi utilizarea amiodaronei la
pacientii aflati in tratament pentru hepatita C cu medicamentele respective,
numai in cazul in care alte medicamente antiaritmice nu pot fi administrate. Tn
situatia in care utilizarea concomitenta a acestor medicamente cu amiodarona nu
poate fi evitatd, pacientii trebuie monitorizati cu atentie. Data fiind persistenta
indelungata a amiodaronei in organism, monitorizarea este necesara si in cazul
inceperii unui astfel tratament pentru hepatita C in curs de cateva luni dupa
Tncetarea administrarii de amiodarona.
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Recomandarile in cauzi constituie o consecintd a analizei’ unor cazuri de
bradicardie severa sau bloc cardiac la pacienti tratati cu amiodarond si care au
inceput tratament pentru hepatita C cu combinatiile respective medicamente,
considerandu-se ca intre aparitia evenimentelor respective si administrarea
acestor medicamente a existat o relatie probabila. Mecanismul posibil aflat la
originea aparitiei acestor reactii este necunoscut, in prezent efectuandu-se
investigatii si asupra altor cazuri asociate cu administrarea medicamentului
Sovaldi si a altor medicamente prescrise pentru tratarea hepatitei C.

Informatii pentru pacienti

o« La pacientii cdrora li se administreaza tratament concomitent cu
medicamentele Harvoni sau Sovaldi plus Daklinza (folosite pentru tratarea
hepatitei C, o infectie a ficatului) si amiodarona, s-au raportat cateva cazuri de
scadere severa a ritmului cardiac sau tulburari in conducerea semnalelor
electrice de la nivelul inimii.

.  Majoritatea cazurilor au aparut in decurs 24 de ore de la inceperea
tratamentului cu medicamentele Tmpotriva hepatitei C, insa au existat si situatii
in care au aparut intr-un interval de pana la 12 zile dupa introducerea
medicamentelor respective. Tn cazul a doi dintre pacienti, a fost necesar
tratament prin implantarea unui stimulator cardiac iar un pacient a decedat.

o  Cu exceptia situatiilor in care nu este disponibil un tratament alternativ
adecvat, pacientilor carora le sunt necesare astfel de combinatii pentru tratarea
hepatitei C nu trebuie sa li administreze concomitent amiodarona.

« 1In lipsa unor alternative la administrarea concomitenti de amiodarona si
medicamente mpotriva hepatitei C, medicul trebuie sa monitorizeze cu atentie
functia cardiaca a pacientilor, una dintre modalitati fiind si monitorizarea in
conditii de spitalizare, timp de 48 de ore de la inceperea tratamentului.

o« Datd fiind persistenta 1indelungatdi a amiodaronei 1n organism,
monitorizarea este necesara si in cazul inceperii unui astfel tratament Impotriva
hepatitei C in ultimele luni de la incetarea administrarii de amiodarona.

! Evaluarea s-a desfisurat in contextul unei ,evaluiri de semnal de siguranti”. Semnalul de siguranti este o
informatie privitoare la o reactie adversd noud sau incomplet documentatd, care poate fi provocatd de un
medicament si care necesita investigare suplimentard. Prezenta unui semnal de sigurantd nu presupune in mod
necesar existenta unui relatii de cauzalitate intre administrarea unui medicament si aparitia reactiei adverse
raportate.
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o  Pacientilor aflati in tratament cu Harvoni sau Sovaldi si Daklinza si
amiodarond administratd concomitent, cu sau fara alte medicamente pentru
afectiuni cardiace, si la care, in timpul tratamentului apar simptome precum
ritm cardiac scazut, ameteli, lesin, senzatie de oboseald neobisnuita, dificultati
respiratorii sau dureri in piept, li se recomanda sa contacteze imediat medicul.

«  Pacientilor care au temeri legate de tratamentul pe care il urmeaza, li se
recomanda sa discute cu medicul sau farmacistul.

Informatii pentru profesionistii din domeniul sanatatii

o La pacientii tratati cu amiodarond 1n asociere cu Harvoni sau cu o
combinatie de Sovaldi si Daklinza, s-a raportat aparitia unor cazuri de
bradicardie severa si bloc cardiac. Dintre cele 8 cazuri evaluate pana in luna
aprilie 2015, unul s-a finalizat cu stop cardiac letal iar douda au necesitat
interventie prin implant de stimulator cardiac.

« 1In 6 dintre cazuri, bradicardia s-a instalat in decurs de 24 de ore de la
initierea tratamentului pentru hepatita C, iar in celelalte 2 cazuri aceasta a
aparut in termen de 2 pand la 12 zile. Tn 2 cazuri, reluarea administrarii Tn
contextul continuarii tratamentului cu amiodarona a avut drept rezultat
reaparitia bradicardiei simptomatice. Reaparitia bradicardiei a fost observata si
n cazul reluarii tratamentului cu antivirale la 8 zile de la Tncetarea administrarii
amiodaronei, dar nu si la 8 saptamani de la incetarea utilizarii acesteia.

o  La pacientii tratati cu medicamentele Harvoni, sau Sovaldi plus Daklinza,
tratamentul cu amiodarona trebuie initiat numai in cazul n care alte
medicamente antiaritmice sunt contraindicate sau nu pot fi tolerate.

« In cazul in care administrarea Concomitenti de amiodaroni este
inevitabild, pacientii trebuie monitorizati cu atentie, in special in cursul
primelor sdptamani de tratament. Pacientii cu risc crescut de aparitie a
bradiaritmiei trebuie monitorizati intr-un cadru clinic adecvat, timp de 48 de
ore dupa inceperea tratamentului concomitent.

o Din cauza timpului de injumatatire Tndelungat al amiodaronei, pacientii
care au intrerupt administrarea acesteia in ultimele luni trebuie si acestia
monitorizati la Tnceperea tratamentului cu medicamentele Harvoni sau Sovaldi
plus Daklinza, prescrise pentru tratarea hepatitei C.

. Pacientilor carora li se administreaza aceste medicamente pentru
tratamentul hepatitei C si amiodarona, cu sau fara alte medicamente pentru
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scaderea ritmului cardiac, trebuie sa i se atraga atentia cu privire la simptomele
de bradicardie si bloc cardiac, recomandéandu-li-se totodata sa solicite asistenta
medicala de urgenta in cazul observarii acestora.

Informatiile despre medicament referitoare la medicamentele Harvoni, Sovaldi si
Daklinza vor fi actualizate in mod corespunzator, profesionistilor din domeniul

.....

sanatatii implicati Tn tratamentul hepatitei C urmand a li se transmite o scrisoare

prin care sa li se explice atat riscurile respective cat si masurile de gestionare a
acestora.

Tn prezent necunoscandu-se numirul de pacienti tratati cu amiodarona si expusi
in acelasi timp la medicamentele Harvoni sau Sovaldi in combinatie cu Daklinza,
estimarea incidentei unor astfel de evenimente nu este posibila. Mecanismul care
determina aparitia rezultatelor constatate nu a fost identificat.

Informatii suplimentare despre medicament

Medicamentele Harvoni, Sovaldi si Daklinza fac parte dintr-o serie de
medicamente nou dezvoltate pentru tratarea hepatitei C si evaluate recent de
catre EMA, acestea fiind disponibile sub forma de comprimate. Aceste
medicamente simplificdi modalitatea de gestionare a bolii si conduc la
perspectiva de vindecare a infectiei. Medicamentele Sovaldi (sofosbuvir),
Daklinza (daclatasvir) si Harvoni (sofosbuvir/ledipasvir) sunt autorizate in UE
din luna ianuarie 2014 si respectiv august 2014 si noiembrie 2014.

Substanta activa sofosbuvir blocheaza actiunea unei enzime denumite ,,ARN
polimerazi ARN NS5B dependenta”, iar daclatasvir si ledipasvir actioneaza
asupra unei proteine care poartd denumirea de ,,NS5A”; prin blocarea tintelor
respective, medicamentele impiedica multiplicarea virusului hepatitei C si
infectarea de noi celule.

Contactati ofiterii de presa:
Monika Benstetter sau Martin Harvey Allchurch
Tel. +44(0)20 3660 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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