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 confirmarea de catre Grupul de coordonare pentru procedurile de
recunoastere mutuald si descentralizatd pentru medicamentele de uz uman
(Co-ordination Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures —
Human = CMDh) a recomandarii Comitetului de farmacovigilenta pentru
evaluarea riscului (Pharmacovigilance Risk Assessment Committee = PRAC)
de restrictionare a utilizarii beta-agonistilor cu duratd scurta de actiune n
indicatii obstetricale.

EMA, 25 octombrie 2013

Comunicat de presa EMA
referitor la confirmarea de catre CMDh a recomandarii PRAC de
restrictionare a utilizirii beta-agonistilor cu durata scurta de actiune in
indicatii obstetricale

Grupul de coordonare pentru procedurile de recunoastere mutuald si
descentralizata pentru medicamentele de uz uman (Co-ordination Group for
Mutual Recognition and Decentralised Procedures — Human = CMDh)" a
aprobat prin consens noile recomandari de restrictionare a utilizarii
medicamentelor numite beta-agonisti cu durata scurtd de actiune. Formele
farmaceutice cu administrare orala si intrarectala (supozitoare) ale acestor
medicamente nu mai trebuie utilizate pentru indicatii obstetricale (pentru
tratamentul afectiunilor care pot aparea in cursul sarcinii) precum oprirea
travaliului prematur sau tratamentul contractiilor uterine excesive. Cu toate
acestea, formele farmaceutice injectabile ale acestor medicamente pot fi inca
utilizate la femeile gravide, pe termen scurt si in conditii specifice.

Aceste recomandari sunt o urmare a reevaluarii acestor medicamente de catre
Comitetul de farmacovigilenta pentru evaluarea riscului (Pharmacovigilance

! CMDh este un organism de reglementare in domeniul medicamentului, care reprezinta autoritatile
nationale de reglementare din statele membre ale Uniunii Europene.
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Risk Assessment Committee = PRAC) al Agentiei Europene a
Medicamentului (European Medicines Agency = EMA), care a analizat riscul
cunoscut de aparitie a reactiilor adverse cardiovasculare (tulburari ale inimii si
ale vaselor de sange) asociate cu doze crescute de medicamente beta-agoniste
cu duratd scurtd de actiune utilizate ca tocolitice (medicamente care inhiba
contractiile uterului la femeia gravida).

PRAC a concluzionat ca, in cazul utilizarii unor doze crescute de beta-
agonisti cu duratd scurtd de actiune pentru indicatii obstetricale, exista un risc
de aparitie a reactiilor adverse cardiovasculare grave, atat pentru mama cat si
pentru fat, datele indicand aparitia acestora mai ales in situatia utilizarii
prelungite. Avand n vedere riscul cardiovascular si datele foarte limitate
privind eficacitatea formelor farmaceutice ale acestor medicamente cu
administrarea orala si a celor cu administrare intrarectala (supozitoare), PRAC
a concluzionat ca raportul beneficiu-risc nu este favorabil si aceste
medicamente nu mai trebuie utilizate pentru indicatii obstetricale.

In plus fatd de medicamentele cu administrare orald si fatd de cele cu
administrare intrarectala (supozitoare), aceasta reevaluare a vizat si formele
farmaceutice injectabile ale beta-agonistilor cu duratd scurta de actiune
utilizati ca tocolitice. Datele disponibile indica faptul ca formele farmaceutice
injectabile, administrate pe termen scurt (nu mai mult de 48 ore) sunt eficace
in suprimarea travaliului. Acest interval de timp permite profesionistilor din
domeniul sanatatii sa ia alte masuri cunoscute de imbunatatire a starii de
sanatate a fatului in preajma nasterii. De aceea, PRAC a concluzionat cd, in
anumite situatii, beneficiile utilizarii formelor farmaceutice injectabile ale
acestor medicamente continud sa depaseasca riscurile in cazul utilizarii n
conditii specifice: aceste medicamente trebuie utilizate numai pentru
suprimarea travaliului prematur, pentru o perioada de pana la 48 de ore, intre
a 22-a si a 37-a saptamana de sarcina, si sub supraveghere de specialitate si cu
monitorizarea continuid a mamei si a fatului. In tarile in care autorizatia de
punere pe piata pentru formele farmaceutice injectabile include de asemenea
utilizarea pentru efectuarea manevrei obstetricale reprezentatd de versiunea
cefalicd externa (o metodd de miscare a fatului pentru obtinerea pozitiei
corecte pentru nastere), si utilizarea in situatii de urgenta, in conditii specifice,
PRAC a recomandat mentinerea autorizatiei de punere pe piata pentru aceste
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indicatii. PRAC propune de asemenea revizuirea informatiilor despre
medicament, cu intarirea atentionarilor referitoare la riscul cardiovascular.

Intrucat recomandarile PRAC au fost adoptate prin consens de citre CMDh,
acestea vor fi implementate direct in toate statele membre, conform unui plan
stabilit de comun acord. Profesionistii din domeniul sanatatii vor fi informati
n scris cu privire la recomandarile actualizate. Autorizatiile de punere pe
piata pentru formele farmaceutice orale si pentru supozitoare care sunt emise
numai pentru indicatii obstetricale se anuleaza si medicamentele respective se
retrag de pe piata, de catre detindtorii autorizatiilor de punere pe piata, pana
cel mai térziu la data de 25 noiembrie 2013.

Informatii pentru pacienti

e Din cauza riscului de aparitie a unor tulburari care pot afecta inima si
vasele de sange, atat la mama cat si la fat, risc asociat cu doze crescute de
beta-agonisti cu durata scurtd de actiune, aceste medicamente nu mai
trebuie utilizate pe cale orald, sau sub forma de supozitoare, pentru
prevenirea nasterii premature la femeile gravide.

e Aceste medicamente pot fi in continuare administrate pe cale intravenoasa
(in vena) pentru oprirea travaliului prematur, insa utilizarea lor este
limitatd la o perioadd de maximum 48 de ore, si numai la femeile aflate
intre a 22-a si a 37-a saptamana de sarcina.

e In situatia in care vi se administreazi aceste medicamente pentru
prevenirea nasterii premature, in acest mod, medicul dumneavoastra va va
monitoriza in timpul tratamentului, atdt pe dumneavoastra cat si copilul, si
va Intrerupe tratamentul daca apar semne de tulburari cardiace.

e Desi aceastd clasda de medicamente este utilizatd si pentru tratamentul
astmului, de obicei se administreazi doze mai mici pentru aceasta
indicatie. Daca urmati tratament cu medicamente beta-agoniste cu durata
scurta de actiune si aveti intrebari sau temeri legate de tratamentul
dumneavoastra, este recomandat sa discutati cu medicul sau cu
farmacistul.

Informatii pentru profesionistii din domeniul sanatatii

3/6



Dozele mari de beta-agonisti cu durata scurta de actiune se asociaza cu un
risc de aparitie a reactiilor adverse cardiovasculare grave, atat in cazul
mamei cat si al fatului, in special Tn cazul utilizarii pe perioada mai lunga
de timp.

Dat fiind profilul reactiilor adverse cardiovasculare identificate si datele
foarte limitate care sustin beneficiul utilizarii formelor farmaceutice orale
si a supozitoarelor ca tocolitice pe termen scurt sau lung, aceste forme
farmaceutice nu mai trebuie utilizate pentru nicio indicatie obstetricala.

Formele farmaceutice parenterale ale beta-agonistilor cu durata scurta de
actiune sunt eficace pe termen scurt si pot fi inca folosite Tn toate
indicatiile obstetricale autorizate (inhibarea travaliului prematur,
efectuarea manevrei obstetricale versiune cefalica externa, utilizarea in
urgenta in conditii specifice). Cu toate acestea, utilizarea acestora trebuie
sa se limiteze la femeile gravide aflate intre a 22-a si a 37-a saptamana de
sarcind, iar femeile carora li se administreaza acest tratament trebuie tinute
sub supravegherea specialistului pe toata durata tratamentului, care se
limiteaza la maximum 48 de ore.

Medicamentele beta-agoniste cu durata scurtd de actiune cu administrare
parenterald nu trebuie administrate femeilor cu un istoric de boala cardiaca
sau care prezinta factori semnificativi de risc de boald cardiaca sau in
situatia 1n care prelungirea duratei sarcinii este riscantd pentru mama sau
fat.

Aceste recomandari au fost formulate in urma reevaluarii datelor disponibile
privind siguranta cardiovasculara a medicamentelor fenoterol, hexoprenalina,

isoxsuprind, ritodrina, salbutamol si terbutalind, utilizate pentru indicatii
obstetricale. Datele reevaluate au provenit din studii clinice, din rapoarte
primite dupa punerea pe piata si din publicatiile din literatura de specialitate.

Informatii suplimentare despre medicament

Medicamentele beta-agoniste cu durata scurta de actiune sunt autorizate prin
procedura nationala in cateva state membre ale Uniunii Europene si sunt puse

pe piatd de mai mulfi ani, sub diferite denumiri comerciale. Medicamentele
vizate de reevaluarea la nivel european si autorizate pentru efectul tocolitic
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(inhiba contractiile uterului la femeia gravidd) sunt urmatoarele: fenoterol,
hexoprenalind, isoxsuprind, ritodrind, salbutamol si terbutalind. Acestea sunt
disponibile sub forma de comprimate, solutii orale, solutii injectabile sau
perfuzabile si ca supozitoare.

Mecanismul de actiune a medicamentelor beta-agoniste cu durata scurta de
actiune consta in stimularea unui receptor de pe suprafata celulelor, numit
receptor beta-2 adrenergic, care produce relaxarea muschilor netezi. Muschii
netezi se gasesc in multe organe, inclusiv in structura peretilor bronhiilor,
vaselor de sange, stomacului §i intestinului precum si la nivelul organelor
reproductive. Aceste medicamente sunt numite ,,cu durata scurta de actiune”
intrucat actioneaza rapid, efectul instalandu-se de obicei in mai putin de 5
minute si poate dura pana la cateva ore.

Informatii suplimentare despre procedura de evaluare

Evaluarea medicamentelor beta-agoniste cu durata scurtd de actiune a fost
declansata in luna noiembrie 2012 la solicitarea autoritatii competente in
domeniul medicamentului din Ungaria, in conformitate cu articolul 31 al
Directivei 2001/83/CE.

Evaluarea a fost efectuatda de Comitetul de farmacovigilenta pentru evaluarea
riscului (Pharmacovigilance Risk Assessment Committee = PRAC). Tntrucét
evaluarea a vizat numai medicamente autorizate prin procedura nationala,
recomandarile PRAC au fost Tnaintate Grupului de coordonare pentru
procedurile de recunoastere mutuala si descentralizata pentru medicamente de
uz uman (Co-ordination Group for Mutual Recognition and Decentralised
Procedures — Human = CMDh). CMDh este un organism de reglementare in
domeniul medicamentului, care reprezintd autoritdfile nationale de
reglementare din statele membre ale Uniunii Europene.

Tntrucat decizia CMDh este adoptata prin consens, aceasta va fi implementata
direct de catre statele membre 1n care sunt autorizate aceste medicamente.

Contactati ofiterii de presa:

Monika Benstetter sau Martin Harvey
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Tel. +44(0)20 7418 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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