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F=madls enbinet_presedintegecusan,ro. Tel, 0372/309.270, I'ax 0372/309.231
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. | Casa de Asigurdri de Sanstate ..................... . %/’%
Moo -, In atentia, ”’K U‘i’] Jod 7),
' L Doamnei/Domnulul Pregedints - Director General

In conformitate cu adresa ANDM nr. 1408E/08.04.2017, inregistratd la
CNAS, - cunr. MB3582/12,04.2017 va aducem la cunogtintd mésurile intreprinse
de Agentla Nationald a Medicamentului ¢/ a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si
compania Roche Romanla SRL, pentru Informarea corpulul medical referitor la
“atentionari suplimentare importante cu privire la rlscul aparitiel hemoraglilor si
rabdomiolizel asoclate tratamentului cu medicamentul Cotelllc (cobimetinib),
Inclusiv noi recomandari de modificare a dozel".

Va rugam s& luafl mésuri de informare a furnizorllor de servicii medicale prin
afigarea pe pagina elactronics a casel de aslguréiri de sénatate, In loc vizibil, a
documentului ,Atenfionarl suplimentare importante cu privire la riscul aparitiel
hemoraglilor si rabdomiolizei asoclate tratamentulul cu meadicamentul Cotsliic
(cobimetinib), inclusiv nol recomandari de modificare a dozei."

Anexam n fotocopie documentul respectiv.

Cu stima4,

PR/E.$ETE

-
Cont. Unj¥. D Mixlan BURCEA

CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
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‘ - MINISTERUL SANATATII
7 2P @ <TZ>"  AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULU|
. 8! A DISPOZITIVELOR MEDICALE
' “ tr. Av. Binitescu nr, 48, asctor 1, 011478 Bucuregt
Tol: +4021.347,11,18
# Fax: +4021.310.34.07
ANMAM www.anm.ra
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A
V& aducem la cunogtingd masurile intreprinse de Agentia Nationalt a
Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si compania
Roche Romédnia S.R.L, pentru informarea corpului medical referitor la
atentionliri suplimentare importante cu privire |a riscul aparitiel hemoragiilor

gi rabdomiolizei asociate tratamentului cu  medicamentul Cotellic

(cobimetinih), inclusiv noi recomanddri de modificare a doze].

Compania Roche Roménia S.R.L. va inifia informarea profesionigtilor
din domeniu) sAndtdfii prin intermediul documentului ,,Comunicare directd
cltre profesionistii din domeniul sAndtd(ii”, in leghturd cu acest aspect la
momentul comercializarii medicamentulu} Cotellic (cobimetinib).

Aceastd modalitate de informare, utilizata sistematic 1n UE, are ca scop
avertizarea corpului medical 3upra unor probleme de sigurani In
administrarea unor medicamente,

Medicamentul Cotellic (cobimetinib) nu este comerclalizat n
Rom#nia la momentul aprobarii acestel comuniciiri,

ANMDM a avizat textul scrisorii de informare cltre profesionistii din
domeniul efnAtAtii Roska Da-g.io o va iniorma corsspunzator
profesionistli din domeniul sindtdtii prin distribuirea comunicarii in
momentul punerii pe piat a medicamentului Cotellic (cobimetinib), De
asemenes, ANMDM publicl pe web-site-ul agentiei (www.anm o) aceastd
comunicere la rubrica ~ Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilenta -
Comunic#ri directe cAtre profesionigtii din domeniul snhtayii.

Ancxm la aceasta adrest documentul mentionat anterior.

Precizim cl aceasts informatic a fost transmisa $i Ministerului
Sandtdfii - Direcfie Farmaceutich si Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Romdnia gi Colegiului Farmacigtilor din Roménia,

Sef Serviciu F armacovigilents
$1 managementul rigculul
Dr. Roxana STROE

fri.

o
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Atentlonari suplimentare importante cu privire la riscul aparitiel hemoragiilor
#l rabdomtolizel asoclate tratamentului cu medicamentyl Cotellic' ¥V
(cobimetinib), inclusiv nol recomandirl de modificare a dozei

Stimate profesionist din domeniul slnatagii,

De comun acord cu Agentia Europeand a Medicamentuly (EMA) si Agentis
Nationald a Medicamentului 8i & Dispozitivelor Medicale, compania F. Hoffmann-La
Roche Ltd. (denumitd in continuare Roche), prin reprezentante sa locald Roche
Romdnia S.R.L., doregte s& v aduck [a cunosting® dousi atentiondri suplimentare
privind medicamentu Cotellic, inclusiv recomandari de modificere & dozel,

* Evenimente hemoragice severe, inclusiv sdngerlri intracraniene si ale tractului
gastro-intestinal au fost raportate’ la pacientii carora li s-a administrat
medicamentul Cotellic tn studiile clinice 31 in perioada de dupd punerea pe
piatd a medicamentului,

* Tratamentul cu medicamentul Cotellic trebuie intrerupt In cazul aparifiei
evenimentelor hemoragice de grad 3 sau 4 §i nu trebuie reluat dupd aparitin
evenimentelor hemoragice de grad 4 sau dupd hemoragiile cerebrale atribuite
administrarii medicamentului Cotellic. Se va aplica rationamentul clinic, in
cazul In care se ia In considerare reluarea tratamentului cu medicamentul
Cotellic duph hemoragii de gradul 3. Administrarca vemurafenibului poate fi
continuatl, dacH este cazul, atunci céind ge Intrerupe medicamentu! Cotellic.

* Cotellic trebuie administrat cy precauie, dacd se utilizeazd la pacienyii cu
factori de risc suplimentari pentru sdngerfiri, cum sunt metastazele cerebrale
giseu in pucienpii watay concomitent cu medicamente care cresc riscul de
aparifie a sAngerlrii (inclusiv antiagregente plachetare sau anticoagulante),

3

1! ‘N ppteren valg ' kR U g ’-

* Rabdomioliza gi cresterea valorilor CPX au fost raportate la pacienii c#rora li
8-a administrat medicamentul Cotellic in studiile clinice §i in perioada de dupa
punerea pe piaid @ medicamentului,

* Valorile serice initiale ale CPK §i creatininei trebuie determinate nainte de
inceperca tratamentului, ar apoi monitorizate [unar pe durata tratamentului
seu conform indicatiei clinice. In cazu] in care se depisteaz8 valori serice
crescute ale CPK, se verifich prezen{a semnelor §i simptomelor de
rabdomioliz#l sau a altor cauze.

* Dach apar cregteri asimptomatice de grad <3 ale CPK, iar rabdomioliza a fost
exclusd ca diagnostic, nu este necesard modificarea dozei medicamentului
Cotellic.

214
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* Tratamentul cu medicamentul Cotellic trebuie intrerupt dacd epare

rabdomicliza, orice cregters simptomatick a CPK sau orice cregtere
asimptomatic de grad 4 a CPK.

© Dactt acestea nu se amelioreaza in decurs de 4 séptdmdni, administrarea
medicamentului Cotellic nu trebuie reluata,

© Dach severitatea ge imbunBtafeste cu cel putin un grad in decurs de 4
slptAmAni, edministrarea medicamentului Cotellic poate fi reluatd, sub
strict monitorizare i cu o dozll anterioara redusa cu 20 mg.

o Administrarea vemurafenibului poate fi continuatd in cursul oriciror
modifictri ale administririi medicamentului Cotellic.

Medictlor ll se recomand sd discute cu paciengli si persoanale care If Ingrijasc referitor la
riscurlle cara pot fl asociate tratamentutui cy medicamentul Coteailic,

Informayil gencrale despre evenimentele hemoragice

Hemoragia este o reactle adversd cunoscuts s medicamentului Cotellic, O analiz a rapoartelor de
sigurantd din perloada de dupa punersa pe piajd a medicamentului gi din studiile clinice, ™ curs de
desfdgurare, au Identificat evenimente hemoragice severe suplimentare Ia paclentli care urmeazfl un
tratament cu medicamentul Cotelilc. La mamentul analizal, un total de 30 de cazur] do hemorngii
sovere ou fost raportate ln un numdr estimat de 2817 paclenti expusi la medicamentul Cotallic.
Evenimentele includ hemoragii intracranisne gl ale tractului gastro-intestinal. In majoritaten
cazurllor de hemoragie saverl, paclentil aveau factor| suplimentar! de risc pentru aparijia sngerkirii,
cum sunt metastazele sistemului nervos central, afectiuni gastro-intestinale precxistente gi/say

medicamente concomitente care crese riscul de aparltle o sdngerdirli (inclusiv antiagregante
plachetare sau anticoaguiants),

Informatii generale despre rabdomioligy yi cregterea valortlor CPX

Rabdomioliza a fost raportats Initial la cAte un pacient din flecare braj do tratament al studiulul
GO2814! (Cotellic plus vemurafenlt versus placebo plus vemurafonib). Do la acel moment, ay fost
taportate gi alte cazuri de rabdom|olizs, th perionda de dupli punerea pe piath a medicamentulul sau
Tn alte atudli clinlee In curs de desflisurare.

Informafit suptimantare
Medicamentul Catatlin attn indiant —omees om0 0 YU vomuraicnip pentru ratamentul
pacientilor adulf cu melanom inoperabil sau meotastazat cu mutatle BRAF V400,

Apel la raportarea da reactii adverse

Esto important s8 raportayl orice reactie adversd suspectatd, asoclatd cu  administrarca
medicamentulul  Cotellic (cobimetinlb), clitre Agenfia Najlonald a Medicamentulul §t a
Dispozitivalor Medicale, In conformitate oy slstemul national de raportare spontandl, utiliznd
formularole de raportare disponibile po pagina web a Agentiel Nationale a Medicementului 8l a
Dispozitivelor Madleals (www.anm.ro), la sccfiunca Medlcamentc de uz uman/Raportenz o reactie
advorad,

Agentla Natlonnl& a Medicamentuluj #l o Dispozitivelor Medlicalo
Str. Aviator Sinktescu nr, 48, sector |

Bucuresti 011478-R0O

Tel: +40747 117259

Fax: +4 0213 {63 497

E-muil: pdr@anm.ro

OVW.anm.to
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Totodata, renctiile adverse suspeclate se pot raporta i chtre reprozentania locald a degintorului
sutorizatie! de punere pe plays, Ia urmatoarelo date de contact:

ROCHE ROMANIA S8.R L.

Plata Progei Libere, Ny, 3.8

Clédirea City Qate = Turmul de Sud
Departamentul Medical, etaj 6, Sector |
013702 - Buouresti, Romanla
Departament Farmacovigilenja:

Tel: +402] 206 47 48

Fax: +4037 200 32 90

¢-mail: romanindrug_safetv@roche,.com

\ 4 Acest medicament face obiectul unel monitorizdri suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapidi de noi informatil referitoare 1a sigurantd. Profesionlstii din domenlul sinAtlyli
sunt rugati 53 raporteze orlce reaciii adverss suspactate,

Coordonatele de contact ale raprexentanyel locale ale Defindiorulul de autorizayie de punere pe
plagy

Pentry tntreblri ¢i informatll suplimentare reforitoare la utilizaren medicamentulul Cotellic

{cobimetinib), vi rughm 4 contnotati Departamentul Medical al Companiei ROCHE ROMANIA
SR.L.

Dr. Mihaela Duscluc

Drug Safety Manager

ROCHE ROMANIA S.R.L,

Pla{a Presei Libere, Nr. 3-5

Cladirea City Qate = Tumul de Sud
Departamentul Medical, etn) 6, Sector |
013702 - Bucuresti, Roménla

Tel: +4021 206 47 48

Fax: +4037 200 32 90

e-mail: romania.medinfo@roche.com
Cu stimi,

Dr, Mariug Ursa
Director Medical|
Roche Roméania S.R.L
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