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Sindromul Kounis indus de medicamente

Ce este Sindromul Kounis?
Sindromul Kounis (SK), descris
pentru prima datd in 1991 de
Nicholas Kounis, reprezinta
aparitia concomitentd a unui
sindrom coronarian acut (SCA)
cu o reactie de hipersensibilitate,
anafilacticd sau anafilactoida.
Cunoscut si sub denumirea de
»infarct miocardic alergic”, SK
transformd un eveniment alergic
sistemic intr-o urgentd
cardiovasculard  criticd.  Desi
traditional a fost considerat o
patologie rara, cele mai recente
studii demonstreaza ca SK este,
de fapt, profund subdiagnosticat.
Caz clinic: O pacientd de 92 de
ani, fara istoric cardiac, primeste
lg de Cefazolind iv 1n sala de
operatie. La 5 minute dezvolta
brusc hipotensiune severa (40/20
mmHg), fara eruptii cutanate sau
bronhospasm (,,anafilaxie
muta”). ECG-ul indica
supradenivelare de ST 1in
derivatiile V1-V4. S-a suspectat
initial un infarct miocardic acut
clasic. Angiografia coronariand a
relevat insd artere coronare
complet normale.  Ulterior,
testele alergologice au confirmat
hipersensibilitatea la cefazolina.
Lectia clinicd: SK se poate
prezenta perioperator exclusiv
prin colaps hemodinamic si
ischemie ECQG, lipsa
simptomelor cutanate intarziind
diagnosticul de anafilaxie.

Care sunt Declansatorii Principali?

Pentru farmacovigilenta, acest sindrom constituie 0o provocare majora
deoarece medicamentele sunt declansatorii principali.

Datele din bazele globale de farmacovigilenta (VigiBase,
EudraVigilance) demonstreaza o crestere semnificativd a raportarilor,
peste 70% din cazuri fiind declansate de medicamente.

Amoxicillinum, Amoxicillinum+Acidum clavulanicum,

Antibiotice . . .
Ceftriaxonum, Cefazolinum, Cefuroximum

AINS Diclofenacum, Ibuprofenum, Naproxenum, Metamizolum,
Dexketoprofenum, Ketoprofenum, Celecoxibum

Medii de contrast iodate Iohexolum, Ioversolum, lopamidolum

Anestezice Rocuronium, Propofolum, Fentanylum, Midazolamum

Vaccinuri, IPP (Omeprazolum, Lansoprazolum).
Preparate de Fier parenteral, Paclitaxelum, Carboplatinum,
Heparium.

Alte medicamente frecvent
implicate

Mecanismele patofiziologice esentiale care declanseaza SK
Mecanismul patofiziologic central este reprezentat de degranularea
mastocitelor si bazofilelor rezidente in peretele vaselor coronariene (in
special la nivelul intimei si in placile de aterom). Activarea se produce
pe doua cai:

Calea IgE-mediata (tip I): Alergenul leagd IgE fixate pe receptorii
FceRI de pe suprafata mastocitelor, ducand la o degranulare rapida.
Calea non-IgE (anafilactoidd): Activare directd prin receptori (ex.
MRGPRX2 pentru Rocuronium sau Medii de contrast) sau complement.
Activarea mastocitelor cardiace determina eliberarea rapida de mediatori
inflamatori (histamind, leucotriene, triptaza, PAF si tromboxan), care
genereazd o cascadd de efecte cardiovasculare (spasm coronarian,
eroziune sau ruptura de placa ateromatoasa ori trombogeneza).



Date de Farmacovigilenta - raportarile la nivel global
Pana la sfarsitul anului 2025, in baza de date globala VigiBase, au fost inregistrate in total 1.333 cazuri de
Sindrom Kounis. Raportarile din ultimii 10 ani (2016-2025) arata o crestere semnificativa pana la 1.039 cazuri de
SK, ce constituie 76,6% din totalul global. Aceastd perioada reflectd o crestere spectaculoasd fata de analiza lui
Renda et al. (2016), care a identificat doar 51 de cazuri intre anii 2010-2014, ce denota o crestere de aproximativ
20,4 ori.

Anul 2024 a inregistrat picul raportarilor, cu 227 cazuri, urmat de 199 cazuri in 2023 si 93 cazuri in 2025
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Cel mai frecvent sunt raportate cazuri de SK Tip I (11,8 %) si SK Tip 11 (5,9 %)
LLT: Kounis syndrome

LLT: Kounis syndrome type I
LLT: Kounis syndrome type II
LLT: Vasospastic allergic angina
LLT: Kounis syndrome type III
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Cele mai frecvente DCluri declansatoare de cazuri de SK sunt: combinatia Amoxicillinum+ Acidum
clavulanicum (183), Amoxicillinum (85), Ibuprofenum(83), Epinephrinum (83)
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Rocuronium
Lidocaine
Fentanyl 31
Propofol
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Gravitatea a crescut vadit: 1314 din cazuri au fost Din punct de vedere demografic, 822 din cazuri
clasificate ca ,,Grave” iar 65 - ,,Non-Grave” au fost raportate la barbati, iar 516 la femei
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Dintre reactiile adverse grave 62% au necesitat spitalizare prelungita, la 24,6% a fost pusa viata in pericol, iar
48 (3,5%) de cazuri s-au finalizat cu deces

Death

Life threatening
Caused/prolonged hospitalization
Disabling/incapacitating

Other medically important condition
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Cea mai ridicati incidentd a fost inregistratd in randul persoanelor cu vérsta cuprinsd intre 45 si 64 de ani,

reprezentind 38%
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Semnale de Siguranta si Decizii de Reglementare

Ibuprofenum / Comitetul de evaluare a riscurilor in materie de farmacovigilenta (PRAC) a analizat riscul de SK asociat Ibuprofenului.
Dexketoprofenum Identificand dovezi solide care indica o relatie de cauzalitate certa, s-a dispus actualizarea Rezumatului Caracteristicilor
(2024/2025) Produsului (RCP) pentru a include Sindromul Kounis.
. in urma analizei rapoartelor periodice actualizate privind siguranta (PSUR), PRAC a concluzionat ci existd o relatie de
Midazolamum cauzalitate intre administrarea de Midazolam (toate formele farmaceutice si indicatiile, cu exceptia solutiei oromucoase) si
(Tunie 2023) aparitia Sindromului Kounis. S-a dispus modificarea prospectului pentru a avertiza pacientii si medicii asupra durerii

toracice ca semn al unei reactii alergice severe.

Avand in vedere datele disponibile despre sindromul Kounis provenite din literatura de specialitate si rapoartele spontane,

Ceftriaxonum inclusiv sapte cazuri cu o relatie temporala stransa, fard factori de confuzie si avand in vedere un mecanism de actiune
(Mai 2023) plauzibil, PRAC a concluzionat ca exista o relatie de cauzalitate intre administrarea de Ceftriaxonum, recomandand

adaugarea Sindromului Kounis ca avertisment special (sectiunea 4.4 din RCP) si ca reactie adversa (sectiunea 4.8.)

Pe baza analizei literaturii si a cazurilor din bazele de date de sigurantd, PRAC a stabilit ca o relatie cauzala nu poate fi

Diclofenacum - formulari _ . B . . . . . . . . . <
exclusd, recomandand addugarea Sindromului Kounis ca avertisment special (sectiunea 4.4 din RCP) si ca reactie adversa

sistemice (2019 .
( ) (sectiunea 4.8).
Preparate de Fier Pentru preparatele intravenoase de fier PRAC a generat semnalul (EPITT nr. 19408) care avertizeaza ca reactiile de
parenteral hipersensibilitate pot progresa catre arteriospasm coronarian alergic acut (Sindrom Kounis) si potential infarct miocardic.
(Octombrie 2019)

Raportarea este vitala!

Raportati reactiile adverse suspectate citre AMDM prin scanarea acestui QR cod

Deoarece Sindromul Kounis este o reactie adversa grava si adesea neasteptatd, raportarea sa este
esentiald pentru actualizarea profilului de sigurantd al medicamentelor implicate.

Citeste articol integral: Anexa I_Sindromul Kounis indus de medicamente 4



https://amdm.gov.md/storage/posts/April2026/Anexa_1_Sindromul%20Kounis%20indus%20de%20medicamente.pdf

Campania Aniversara MedSafetyWeek2025

Din anul 2016, tari din intreaga lume colaboreaza in cadrul campaniei MedSafetyWeek — o initiativa lansatd de

Uppsala Monitoring Centre, dedicata cresterii gradului de constientizare si incurajarii raportarii reactiilor adverse
la medicamente. De-a lungul anilor, temele campaniei au abordat diverse subiecte esentiale legate de siguranta
medicamentelor, precum prevenirea reactiilor adverse, polipragmazia, grupurile de risc, precum si rolul
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pacientilor si al profesionistilor din domeniul sanatatii in raportarea reactiilor adverse.

In perioada 3-9 noiembrie, Agentia Medicamentului si Dispozitivelor Medicale, alaturi de alte 130 de organizatii
din 117 tari, a participat activ la promovarea sigurantei medicamentelor prin realizarea urmatoarelor activitati:

B Participarea la emisiuni TV si radio, cu implicarea profesionistilor din domeniul sanatatii. In cadrul acestora au
fost abordate subiecte precum prevenirea reactiilor adverse, dacd o reactie adversd reprezintd sau nu o culpa
medicald si modalitatile prin care poate fi imbunatatita comunicarea dintre medic, pacient si AMDM.

BUNA

@ |DIMINEATA



B Organizarea evenimentului ,,Farmacovigilenta in

actiune” pentru viitorii asistenti de farmacisti din
cadrul Centrului de Excelenta ,,Raisa Pacalo”. Elevii
au participat la un quiz interactiv, iar cei mai activi
dintre ei au fost premiati cu tricouri inscriptionate cu

mesajul campaniei: ,Fii supereroul sigurantei

"3

medicamentelor

m Organizarea, in premierd, a unui workshop cu tema:
,Rolul profesionistilor din domeniul sanatatii in
activitatea de farmacovigilentd”, organizat in
parteneriat cu Asociatia Studentilor si Rezidentilor in
Medicina din Moldova, Catedra de farmacie sociala
,,Vasile Studentilor

Procopisin” si  Asociatia

Farmacisti din Republica Moldova.

In cadrul workshopului, studentii de la diferite
programe de studii din cadrul USMF ,Nicolae
Testemitanu” au fost familiarizati cu domeniul
Totodata, a fost
colaborarea interdisciplinara in promovarea culturii

farmacovigilentei. incurajata

raportarii reactiilor adverse si a responsabilitatii
comune privind siguranta medicamentelor.



https://who-umc.org/medsafetyweek/

Analiza reactiilor de hipersensibilitate asociate cu

Ceftriaxon din baza de date nationala Vigiflow
(2023-2025)

Ceftriaxon reprezintd un antibiotic din grupul
cefalosporinelor de generatia a Ill-a, care isi exercita
mecanismul de actiune prin inhibarea sintezei
peretelui celular bacterian prin legarea de proteinele
de legare a penicilinei (PLP). Aceasta conduce la
intreruperea biosintezei peretelui celular
(peptidoglican), ceea ce determind in final liza si
moartea celulei bacteriene.

Ceftriaxon se numara printre cele mai frecvent
utilizate antibiotice datoritd potentei sale ridicate,
spectrului larg de activitate si riscului scazut de
toxicitate. Este indicat la adulti si copii, inclusiv la
nou-nascutii la termen (de la nastere), pentru
tratamentul ~ urmatoarelor  infectii:  meningita
bacteriand, pneumonie comunitard, pneumonie
nozocomiald, otitd  medie acutd, infectii
intraabdominale, infectii complicate ale tractului
urinar (inclusiv pielonefritd), infectii ale oaselor si
articulatiilor, infectii complicate cutanate si ale
tesuturilor moi, gonoree, sifilis, endocardita
bacteriana.

Totodata, Ceftriaxonul este asociat cu incidenta inalta
a reactiilor de hipersensibilitate, reactiile adverse
frecvente includ reactii alergice si gastrointestinale.
Acestea sunt corelate cu doza si durata tratamentului.
Reactiile locale includ flebita (1,86%); in plus, pot
apdrea eruptii cutanate, prurit, febrd, bronhospasm si
alte reactii alergice (2,77%); cefalee sau ameteli
(0,27%); reactii gastrointestinale, inclusiv diaree,
greatd, varsaturi, dureri abdominale, colitd, icter,
flatulenta, disgeuzie si indigestie (3,45%).Interferenta
cu testele de laborator reprezinta aproximativ 19%.
Context national

Avand in vedere tendinta de crestere a frecventei
reactillor ~ adverse  raportate la  produsele
medicamentoase cu DCI- Ceftriaxonum solutie
injectabild/perfuzabila cat si gravitatea acestora, a
fost detectat semnalul de sigurantd Cetriaxon- reactii
de hipersensibilitate.

Pe parcursul anului 2025, au fost raportate 26 reactii
adverse (RA) la produsele medicamentoase cu DCI-

Ceftriaxonum (din numarul total de 439 RA),

ceea ce reprezintd cca 5 % din numarul total de reactii
raportate Tn anul 2025. Toate cazurile au fost raportate
din mai multe surse (peste 14 IMSP-uri), ceea ce
exclude implicarea unui cluster. In 24 cazuri au fost
descrise manifestari ale reactiilor de
hipersensibilitate, precum: edem Quinke, soc
anafilactic, eruptii generalizate, dispnee pronuntata,
eruptii urticariene, dispnee, eruptii maculo-papuloase,
1 raport a inclus- reactie leucemoida, si 1 raport — test
cutanat pozitiv.

In 25 de cazuri, Ceftriaxon a fost administrat in
stationar, iar un caz — in ambulator. Pe parcursul
anului a fost inregistrat 1 caz de deces, urmare a
administrarii In conditii de stationar de zi, solutie
injectabild/perfuzabild Ceftriaxon 2 g.

In vederea analizei semnalului de sigurantd a fost
evaluata baza de date nationald pentru perioada de
2023-2025 si analizate tendintele cazurilor raportate.
S-a constatat ca pe parcursul anilor 2023-2025 au fost
raportate un numar corespondent de reactii adverse

asociate administrarii de Ceftriaxon, dupd cum

urmeaza:
Anul 2023 2024 2024
Nr. de cazuri 25 28 26

Din punct de vedere al gravitatii, ponderea acestora a
fost aproximativ egala (49,3% au reprezentat reactii
adverse grave, iar 50,7%- reactii adverse non-grave):

Grava

Non-grava
49.3

50.7

Incidenta reactiilor raportate in baza de gen, a
identificat diferente mai mari, cu o predispozitie spre
aparitia acestora la genul feminin:
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Barbati
30

Femei
49

Grupurile de varstd, cu o incidentd mai frecventd a
reactiilor de adverse descrise au reprezentat populatia
varstnica > 65 ani.
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Din analiza datelor de mai sus se poate deduce ca
reactiile adverse grave sunt mai probabil sa apard la
pacientii varstnici cu functie hepaticd si renalad
afectatd, precum si cei cu boli asociate varstei, dar si
copiii la care functiile ficatului si rinichilor nu sunt
complet dezvoltate, sunt mai susceptibili la aparitia
reactiilor alergice severe. Conform datelor din
literatura stiintifica, cefalosporinele pot provoca o
gamd variata de reactii de hipersensibilitate, de la
reactii cutanate usoare pana la anafilaxie care pune
viata 1n pericol, la pacientii cu alergie mediata de IgE.
Odata cu cresterea numarului de prescriptii pentru
cefalosporine, prevalenta reactiilor de
hipersensibilitate imediata la aceste antibiotice pare,
de asemenea, sd fie in crestere. Reactiile alergice la
cefalosporine au fost considerate in principal in
contextul alergiei la penicilind. Cu toate acestea,
alergia la cefalosporine poate apdrea la o anumita
cefalosporina, la un grup de cefalosporine sau ca
reactie incrucisatd cu alte antibiotice B-lactamice.

Se estimeazd ca prevalenta hipersensibilitatii la
cefalosporine este de 1%—-3% in populatia generala.
Totusi, un numar mai mare de pacienti sustin ca sunt
alergici la cefalosporine si, din cauza temerii de a
dezvolta anafilaxie, nu sunt tratati cu aceste

medicamente.

Intr-un studiu pacientii etichetati ca fiind alergici la
penicilind si/sau cefalosporind au fost mai frecvent
tratati cu vancomicind sau levofloxacind, comparativ
cu pacientii farda nicio alergie antimicrobiana.
Utilizarea acestor agenti alternativi poate contribui la
dezvoltarea si raspandirea bacteriilor multirezistente
Ceftriaxona a fost responsabild pentru cel mai mare
numar de decese din baza de date din Iran (49 de
cazuri). Dintr-un total de 20.877 de rapoarte, 1.205
(5,8%) au fost asociate cu ceftriaxona; dintre acestea,
357 rapoarte (30%) au fost clasificate ca reactii grave,
incluzand stop cardiac, reactii anafilactice si
anafilactoide.

Factori de risc

Antecedentele de alergie la penicilind sau
cefalosporina reprezinta cel mai important factor de
risc pentru reactiile la cefalosporine. Pacientii alergici
la penicilind prezintd un risc de trei ori mai mare de a
dezvolta o reactie adversa la orice medicament. Riscul
de alergie la cefalosporine a fost raportat ca fiind de
aproximativ 2% la pacientii cu antecedente de reactii
imediate si teste cutanate pozitive la peniciline.
Totusi, trebuie subliniat cd majoritatea reactiilor
raportate au fost cazuri de anafilaxie, unele dintre ele
fatale.

Alergie Incrucisata: pacientii cu alergie cunoscuta la o
anumitd cefalosporinad/cefamixind pot fi alergici si la
alte cefalosporine sau cefamicine. Pacientii alergici la
peniciline, derivati de penicilind sau penicilamina pot
fi de asemenea alergici la cefalosporine/cefamicine.
Pana la 5-10% dintre pacientii cu alergie la penicilina
prezintd hipersensibilitate atunci cand se utilizeazd o
cefalosporind; iar la efectuarea testelor imunologice,
pana la 20% dintre pacientii alergici la penicilind pot
prezenta alergie la cefalosporine.

Utilizarea 1n conditii de ambulator si utilizarea
irationald a anestezicilor locale reprezinta un alt factor
predispozant al dezvoltarii  reactiilor  de
hipersensibilitate.

Reactiile adverse severe si care pun viata in pericol
induse de ceftriaxond reprezintd un motiv major de
ingrijorare. Injectarea intravenoasa rapida, utilizarea
necorespunzatoare (off-label) si antecedentele de
alergie la cefalosporine sau peniciline sunt factori de
risc care trebuie evitati cu atentie.
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Istoricul pacientului

O anamneza detaliatd reprezintd o componenta
esentiald In evaluarea pacientilor cu suspiciune de
alergie la cefalosporine. Istoricul ajutd clinicianul sa
aleagd testele de diagnostic potrivite si cea mai buna
strategie terapeutica. Totusi, desi anamneza este utila,
ea nu poate identifica in mod fiabil alergiile la
cefalosporine. Acest lucru se poate realiza cel mai
bine prin testare cutanatd si, ocazional, printr-o
provocare gradatd. Din analiza RPAS (Raportului
Periodic Actualizat privind Siguranta), se poate
deduce cd reactiille adverse grave sunt mai
susceptibile sd apara la doze mai mari, iar pacientii
varstnici cu functii hepatice si renale afectate, sau cei
cu boli asociate varstei, precum si copiii cu dezvoltare
incompletd a functiilor hepatice si renale, sunt mai
predispusi la reactii alergice grave.

Testarea cutanata

Un rezultat pozitiv al testului cutanat la o
cefalosporina  sugereaza prezenta posibila a
anticorpilor IgE specifici pentru acel medicament.
Totusi, deoarece testele cutanate la cefalosporine nu
sunt standardizate, existd riscul aparitiei unor
rezultate fals pozitive, determinate de reactii iritante
nespecifice.

Concluzii:

1. Reactiile adverse raportate sunt prevazute si
descrise In Rezumatul Caracteristicilor Produsului si
Prospectul pentru Pacient, inclusiv la pct.4.4
Atentiondri si precautii speciale de utilizare.

2. Frecventa reactiilor de hipersensibilitate raportate
la ceftriaxon a fost corelatd cu volumul de utilizare s1
numadrul prescriptiilor. Un numdr mai mare de
raportdri au  inclus  denumirile = comerciale
achizitionate in cadrul procedurilor de achizitii
publice centralizate.

3. Reactiile adverse grave au fost mai frecvent
intalnite la pacientii varstnici cu functii hepatice si
renale afectate, precum si cei cu boli asociate varstei.
4. Rezultatele analizei bazei de date nationale sunt
comparabile cu datele raportate in alte sisteme
internationale de farmacovigilenta, in ceea ce priveste
frecventa si gravitatea reactiilor adverse asociate
ceftriaxonei.

5. Profilul beneficiu-risc pentru Ceftriaxon ramane
pozitiv, cu conditia monitorizarii continue a reactiilor

adverse si utilizdrii rationale a antibioticelor.

Totodata, in scopul minimizarii riscului de aparitie a

reactiilor adverse asociate cu administrarea
Ceftriaxonului, profesionistilor din domeniul sanatatii
cat si pacientilor se recomanda:

1. Evitarea indicdrii si utilizdrii nejustificate a
antibacterienilor;

2. Limitarea administrarii in conditii de ambulator
atunci cand monitorizarea pacientului nu poate fi
asigurata adecvat.

3. Utilizarea produsului in practicd clinicd 1In
Rezumatul

conformitate cu instructiunile din

Caracteristicilor ~ Produsului  pentru a  evita
supradozajul.

4. Intrebati intotdeauna pacientii despre orice alergie.
Preferabil efectuati testele de hipersensibilitate la
medicamente in conformitate cu ghidurile aprobate.
Nu administrati Ceftriaxon la pacienti cu istoric de
reactii alergice la ceftriaxon sau la alte antibiotice din
grupul cefalosporinelor, penicilinelor si/sau alte
antibiotice beta-lactamice.

5. Preferential, Ceftriaxonul trebuie administrat prin
perfuzie intravenoasa cu durata cel putin 30 min sau
prin injectie intravenoasa timp de peste 5 minute. in
cazul injectiei intravenoase continutul flaconului
trebuie dizolvat cu apa pentru injectii.

6. La pacientii de orice varsta, ceftriaxon nu trebuie
amestecat sau administrat simultan cu nici o solutie
intravenoasd care contine calciu, chiar dacd se
utilizeaza linii de perfuzare sau locuri de perfuzare
diferite.

7. Nu folositi diluenti cu continut de calciu (solutii
Ringer sau Hartmann) pentru a reconstitui
ceftriaxonul sau pentru diluare ulterioard a solutiei
reconstituite.

8. Raportati orice reactii adverse suspectate catre
Sectia Farmacovigilenta din cadrul Agentiei
Medicamentului si Dispozitivelor Medicale.

9. Este necesard monitorizarea atentd a starii
pacientului in timpul administrarii medicamentului,
in special in primele 30 de minute de la initierea
perfuziei, pentru a asigura siguranta administrarii

medicamentului.

Citeste articolul integral: Anexa_3_Analiza reactiilor
de hipersensibilitate asociate cu Cefiriaxon



https://amdm.gov.md/storage/posts/April2026/Anexa_3_Analiza%20reac%C8%9Biilor%20de%20hipersensibilitate%20asociate%20cu%20Ceftriaxon%20din%20baza%20de%20date%20na%C8%9Bional%C4%83%20Vigiflow%20(anii%202023-2025).pdf
https://amdm.gov.md/storage/posts/April2026/Anexa_3_Analiza%20reac%C8%9Biilor%20de%20hipersensibilitate%20asociate%20cu%20Ceftriaxon%20din%20baza%20de%20date%20na%C8%9Bional%C4%83%20Vigiflow%20(anii%202023-2025).pdf

Semnale de siguranta declarate la nivel international

Prometazina- o noua contraindicatie pentru copii sub 6 ani (Germania)

Avand in vedere contraindicatia introdusda pentru
medicamentele care contin prometazind la copiii cu
varsta sub sase ani in Noua Zeelanda, Australia si
Marea  Britanie, Institutul =~ Federal pentru
Medicamente si Dispozitive Medicale (BfArM) din
Germania a concluzionat, In urma unei evaluari
nationale a sigurantei, c@ introducerea unei
contraindicatii pentru copiii cu varsta sub 6 ani
(anterior: sub 2 ani) este necesara si pentru
Germania.

In evaluarea sa, BFArM a concluzionat ci, pe baza
rapoartelor corespunzatoare, utilizarea prometazinei
la copiii sub sase ani poate duce la efecte secundare

asupra sistemului nervos central si psihiatrice - In
special halucinatii si comportament agresiv. Prin
urmare, BfArM a obtinut o contraindicatie nationala
pentru copiii sub sase ani si  modificari
corespunzatoare in Rezumatul Caracteristicilor
Produsului (RCP) si la Prospectul Pacientului (PP),
care au fost acum implementate.

In plus, nu existi o nevoie medicali de a utiliza
prometazina la grupa de varsta 2-5 ani, deoarece sunt
disponibile alternative terapeutice cu un profil
beneficiu-risc mai favorabil pentru indicatiile
relevante. Prin urmare, prometazina joacd acum doar
un rol minor in practica pediatrica.

Lista de medicamente care contin Promethazinum autorizate in Republica Moldova

Denumirea medicamentului Detinator Nr./data inregistrare

Pipolphen®, solutie injectabild, 25 mg/ml, 2 ml, N5x2 | Egis Pharmaceuticals PLC, Ungaria Nr. 29101 din 26.05.2023
Alleaze, comprimate filmate, 10 mg, N25 SunGlow Lifescience Private Limited, India | Nr. 29283 din 02.10.2023
Alleaze, comprimate filmate, 25 mg, N25 SunGlow Lifescience Private Limited, India | Nr. 29284 din 02.10.2023

Risc de supradozaj la sugari la utilizarea cremei cu prilocaina/lidocaina (Australia)

Autoritatea australiana de reglementare (Therapeutic
Goods Administration — TGA) avertizeaza asupra
riscului de supradozaj la sugari in urma aplicarii
cremei cu prilocaind/lidocaind utilizata pentru
anestezie locald. Au fost investigate doud cazuri grave
la bebelusi, cel mai probabil cauzate de utilizarea
unei cantitati excesive.

Supradozajul poate provoca methemoglobinemie, cu
simptome precum cianoza, ameteald, dispnee si, In
cazuri severe, convulsii sau aritmii. Au fost
actualizate RCP-urile si PP-urile medicamentelor cu
continut de prilocaind/lidocaind, precum si etichetele
si insertiile in ambalaj pentru a evidentia riscul de
supradozaj.

Lista de medicamente care contin Lidocainum + Prilocainum autorizate in Republica Moldova

Denumirea medicamentului Detinator

Nr./data inregistrare

Anestin, crema, 25mg/25mg, 30 g, N1 Agio Pharmaceuticals Ltd, India Nr. 27158 din 07.10.2021
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Avertismente privind produsele actualizate pentru clasa de agonisti ai receptorilor
GLP-1 (Australia)

Autoritatea australiana de reglementare (Therapeutic
Goods Administration — TGA) a armonizat
avertizdrile din informatiile despre produs pentru
toate medicamentele din clasa agonistilor receptorilor
peptidei-1 asemanatoare glucagonului (GLP-1),
pentru a asigura coerenta informatiilor privind riscul
potential de idei sau comportamente suicidare.
Masura a fost adoptatd in urma unei investigatii
desfasurate de TGA si alti regulatori internationali
privind un posibil semnal de sigurantd la aceasta
clasa de medicamente utilizate 1n tratamentul
diabetului zaharat de tip 2 si al obezitatii.

Comitetul consultativ pentru medicamente (ACM) a
concluzionat cd nu exista suficiente dovezi pentru a
demonstra o relatie cauzald intre administrarea GLP-
1 si comportamentele sau ideile suicidare. Totusi,
ACM a constatat lipsa de uniformitate Intre
documentele RCP/PP si a recomandat armonizarea
acestora la nivel de clasa, fara a implica existenta

unei asocieri directe.
Medicamentele GLP-1 vizate in Australia

« semaglutide (Ozempic, Wegovy)

« liraglutide (Saxenda)

« dulaglutide (Trulicity)

« tirzepatide (Mounjaro — agonist dual GIP/GLP-1)
Actualizari in RCP/PP
Pentru toate medicamentele GLP-1 (cu exceptia
Saxenda, care includea deja textul adecvat) a fost
introdusda o mentiune 1n sectiunea ,,Tulburari
psihiatrice”, specificand ca au fost raportate idei si
comportamente suicidare Tn asociere cu tratamentul.
Date privind evenimentele adverse raportate in
Australia (DAEN, septembrie 2025)

« 72 rapoarte de idei suicidare
6 rapoarte de depresie cu suicid
4 tentative de suicid
2 cazuri de suicid consumat
1 raport de idei auto-vatamatoare

Lista de medicamente care contin Semaglutidum autorizate in Republica Moldova

Denumirea medicamentului Detiniitor Nr./data
inregistrare

Wegovy® 0,25 mg FlexTouch®, solutie injectabila in stilou injector preumplut, | Novo Nordisk A/S, Nr. 30851 din
0,68 mg/ml, 1,5 ml, N1 Danemarca 29.10.2025
Wegovy® 0,5 mg FlexTouch®, solutie injectabila in stilou injector preumplut, Novo Nordisk A/S, Nr. 30852 din
1,34 mg/ml, 1,5 ml, N1 Danemarca 29.10.2025
Wegovy® 1,0 mg FlexTouch®, solutie injectabila in stilou injector preumplut, Novo Nordisk A/S, Nr. 30853 din
1,34 mg/ml, 3 ml, N1 Danemarca 29.10.2025
Wegovy® 1,7 mg FlexTouch®, solutie injectabila in stilou injector preumplut, Novo Nordisk A/S, Nr. 30854 din
2,27 mg/ml, 3 ml, N1 Danemarca 29.10.2025
Wegovy® 2.4 mg FlexTouch®, solutie injectabila in stilou injector preumplut, Novo Nordisk A/S, Nr. 30855 din
3,2 mg/ml, 3 ml, N1 Danemarca 29.10.2025

Risperidona solutie orala si risc de supradozaj accidental in populatia
pediatrica (Portugalia)

Agentia Nationala a Medicamentului si Produselor de
Sanatate (Infarmed - Portugalia) a raportat cazuri de
supradozaj accidental cu risperidona solutie orald la
copii si adolescenti, in principal din cauza erorilor de
interpretare a seringilor sau pipetelor gradate
furnizate cu medicamentul.

Cele mai multe cazuri au fost grave, unele necesitand
spitalizare, cu varsta medie a pacientilor de 8,8 ani.
Supradozajul a fost asociat cu somnolentd, sedare,
tahicardie, hipotensiune, simptome extrapiramidale,
prelungirea intervalului QT si convulsii.
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Lista de medicamente care contin Lidocainum + Prilocainum autorizate in Republica Moldova

Denumirea medicamentului Detinator Nr./data inregistrare

Rispolept®, solutie orald, 1 mg/ml, 30 ml, N1 Johnson & Johnson SRL, Rusia Nr. 25966 din 05.12.2019

Spray-ul sau gelul cu estradiol se poate transfera in mod neintentionat de pe piele la alte persoane
(Finlanda)

Estradiolul administrat sub forma de spray sau gel
transdermic poate fi transferat neintentionat de pe
pielea utilizatorului catre alte persoane, in special
copii, ceea ce poate duce la aparitia unor semne
premature de pubertate. Desi simptomele dispar,
dupa incetarea expunerii, Agentia medicamentului din
Finlanda (FIMEA) semnaleaza ca astfel de cazuri

continud sa fie raportate. CMDh a clarificat textele
din prospectele medicamentelor cutanate cu
estradiol, subliniind necesitatea evitarii contactului
pielii tratate cu alte persoane pana la uscarea
completa a produsului si acoperirii zonei respective.
Avertismentul este relevant si pentru prevenirea
expunerii accidentale a animalelor de companie.

Lista de medicamente care contin Estradiolum autorizate in Republica Moldova

Denumirea medicamentului

Detinitor Nr./data inregistrare

Oestrogel® 0,6 mg/g, gel, 0.6 mg/g, 80 g, N1

L ires Besi
aboratoires Besins Nr.25727 din 03.09.2019
International, Franta

LENZETTO® spray transdermic, solutie, 1,53 mg/doza, 6,5 ml, N1

Gedeon Richter PLC,

. Nr.27571 din 28.02.2022
Ungaria

Estradiol Besins 0,75 mg/doza gel transdermic, gel transdermic, 0,75
mg/doza, 80 g, N1

Besins Healthcare SA,
Belgia

Nr.30833 din 29.09.2025

Oestrogel® 0,6 mg/g, gel, 0.6 mg/g, 80 g, N1

L ires Besi
aboratoires Besins Nr.25727 din 03.09.2019
International, Franta

LENZETTO® spray transdermic, solutie, 1,53 mg/doza, 6,5 ml, N1

Gedeon Richter PLC,

. Nr.27571 din 28.02.2022
Ungaria

Citeste articolul integral: Anexa 4_Cazuri marcante-semnale de siguranta declarate la nivel international

Au participat la elaborarea acestui numdr:

Pascal Elena, Scutaru Liudmila, Anton lolanta, Istrati Elvira, Tentiuc Elizaveta

Toate datele cuprinse in prezenta publicatie reprezinta informatii oficiale si sunt sub autoritatea Agentiei
Medicamentului si Dispozitivelor Medicale din Republica Moldova (AMDM,).

Orice valorificare a confinutului prezentei publicatii fara acordul exceptional al Agentiei
Medicamentului si Dispozitivelor Medicale, este interzisa..

Toate drepturile editoriale apartin in exclusivitate Agentiei Medicamentului §i Dispozitivelor Medicale
din Republica Moldova (AMDM,).
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