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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
' CABINET PRESEDINTE
Culen Chlaragilor nr. 248, Bloc §19, Sector 3 Bucuoregti

[i~mail: cahi.ll.!-‘v.L.lzl‘.Qwslinw@cnsun_‘[/g%'I‘ul. 0 309,270, Fax 0372/309.23|
g ,

" Ciitre,
Casa de Asigurdri de Sanata

In atentia, ‘
Doamnel/Domnyiui Pregedinte - Diractor Ganeral

In conformitate cu adrasa ANMDM nr, 4252E/15,00.2017, Inregistratd la G.N.A.S. —
cu nr. RVB080/2017 vl aducem la cunogtinid mésurlle Intreprinse de Agentia Natlonala a
Medicamentului 8l a Dispozitivaior Medicale (ANMDM) gl compania Jazz Pharmaceuticals
UK Ltd., pentru informarsa corpulul medical raferitoare la instructiunl speciale de manipulare
a medicamentulul Erwinans 10000u./flacon., pulbers pentry solutie Injactablia,

V& fugém s4 luafl mAsuri de Informare a furnizoriior de servicli medicala prin afisarea
pe pagina elactronicd a casei de asigurérl de sdnétate, In loc vizibil, a documentulul
nComunicare directil ciitre profesionigtil din domeniul sdnktitli privind instructiuni
speciale de “manipulare, pentru Erwinase 10.000u/flacon pulbere pentru solutle
Injectablif, Pentru extragerea produsulul reconstituit din flacoansle Erwinase din
Ioturile 187aG" 3! 182aG* trebule utilizate cu un ac standard cu filtru de 8 micronl.”

Anexam In fotocople documentul respactly,

Cu stima,

edinte
Riizvan T VULCANESCU
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CASANATIONAL ADE ASIGURARI DF S\pATATL MINISTERUL SANATATH

i :'w::f‘CIEsgx?DMAL GENTIA NATIONALA A H!WGAM!NTUI'.’;'JI

3 l 4y AN AR o al A DISPOZITIVEL.OR MEDICALE
£ e :&mwgﬂw,__m%. indtesoy nr, 48, sector 1, 011478 Bueuregti

Tal: +4021-317.11.18

Fax: +4021.318.34.97
WWW.anm.ro
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Jezz Pharmaceuticals UK Limited pentru informarea profesionistilor din
domeniul sindthtii cu privite la instructiunile speciale de manipulare
pentru  ERWINASE 10.000 unitdti/flacon, pulbere pentru solugle

Infectablil, Trebuie utilizat un ac standard cu flltru de 5 microni pentru

loturile 181aG* gi 182aG+,

Compania Jazz Pharmaceuticals UK Limited, prin reprezentania sa
local# Regal Pharmg Consulting, va initia informarea profesionigtilor din
domeniul skn#tatii prin intermediul documentulyj nComunicare directd chtre
profesionigtil din domeniul sEnBtAtii” In leglturd cu acest aspect, conform
planului de comunicares agreat,

Medicamentul ERWINASE 10.000 unitdti/flacon, pulbere pantru
solutie injectabild are autorizatie pentru furnizarea de medicamente pentru
nevoi speciale la momentul aproblirij acestei comunicliri.

ANMDM & avizat textul acrisorii de informars chitre profesionigtii din
domeniul sin#thgli, pe cere o distribuie compania Jazz Pharmaceuticals UK
Limited si publics pe website (www.anmdm.ro) aceeagi informatie la rubrica

prrunicdri g

: & 121 (44! riM? LAY ) il GUMEY; nEIQIiII.
Anexiim la eceasttl adrest documeritul “Comunicare clitre profesionistii
din domeniul sinltftii" aprobat,

PrecizAm cf aceastd informatie a fost tranamisi §i Ministerului
SEnfthili - Direciia Farmaceutics §i Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Roménia §i Colegiului Farmacigtilor din Roménia,

VICEPRESEDINTE

CASA NATIONALX DE ASIGURARI DE SANATATI b5,

- R g
HEH R }é Loy s 2 ?ri'

V& aducem Ia cunogtintt masurile intreprinse de Agentia Nafionaik & *
Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) §i compania '
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inatructiunile speciale de manipulare pentru ERWINASE 10.000
unithti/flacon, pulbere Pentru solufie injectabix

Pentru extragereq produsulul reconstituj¢ din flacoanels d
ERWINASE din loturile 1812 G+ 81 182aG* trebule uﬂl;;lzat m: ac
standard cu flitru de § microni

Stimate profesionist din domeniul sXnitasi,

Compenia Jazz Pharmaceuticals UK Limited, de com

NationalX a Medicamentulu; $i a Dispozitivelor Medicale,
cunogting urmitoarsle;

Rezumat
Compenia Jazz Phermaceutioals se confrunti cy o lips¥ imediath de ERWINASH
cauza unei probleme de fabricatie care a fntArajat lansarea programetl a unuj

lot suplimentar al produsulyj, Din ectuala estimare reisge cz poate aplirea o
intrerupere in furnizarea produsului ERWINASE de péni la 3 siptiméni,

un acord cu Agentia
doregte adl vii aduca |a

ERWINASE (crisantaspazl, Erwinig L-gsparaginazl) este singurul tratament
aprobat pentru Pacientii cu leucemie limfoblastica acutd (LLA) care au prezentat

_hipersensibilitats Ia tratamentele cu medicaments care contin asparaginazi

derivate din Escherichig coll,

Pentru a evita o potentiald intrerupers & furnizArij produaului, unele flacoane de
ERWINASE din loturile 18] gi 182 care nu au fost eliberate anterior (a se vedea
scrisoarea de informara chtrs profesionigtii din domeniul sinatd}ii din luna iulie
2017) sunt acum disponibile pentru utilizare ey un ac standard cu filtru de §
microni ("Flacoane recent eliberate"). Flacoanele recent eliberate contin particule
care apar de culoare neagrd, depuss Pe partea inferioard a dopului.

In timpul unej inspectii de rutind a loturilor de ERWINASE, au fost observats
cantitdfi mici de particule {n suspensie atagate dopului gi/sau prezente in produsul
liofilizat din unele flaccane din loturile 181 g1 182, ‘
Aceste flacoane au fost refinute gi nu au fost eliberate tn momentul in care restul
loturilor 181 gi 182 au fost eliberate 5i au trecut printr-o runda suplimentary de
inspectie care a avut ca scop eliminarea acestor flacoans,

218



2017-11-14 11:17 CNAS-Clawback 0372309160 »» 0234510425 P 4/9

L 1T 1%y Fmgy| ¢ I

Jazz Pharmaceuticals evaluat raportul benefleiw/risc

flacoanelor de ERWINASE recent eliberate pentry tratamentu]
limfoblastice ca fiing pozitiv.

al administrarii
leucemiei acute

Daci c_:bservati Particule in suspensie doar In partea infericarf a dopului,
reconstituiti produsul aga cum este Prezentat mai jos,

Dupi reconstituire, inspectai cu atenfie produsul reconstituit, Dac#l dupii

reconstituire sunt vizibile particule, nu administrati produsul i pistrati flaconul
pentru colectare gi eliminars,

Dacé nu sunt vizibile particule dupk reconstituire, ca 0 misuri suplimentari dé
precautle, inainte de administrare utilizati un ac standard cu filtry de §
microni pentru a extrage produsul reconstitult din fiacon,

Flacoanele recent eliberate pot fi identificate dup urmatoarea etichety lipitd pa
cutie: :

USE 5 MICRON FILTER NEEDLE

SEE NOTICE OF SPECIAL INSTRUCTIONS

UTILIZATI AC CU FILTRU DE 5 MICRON!
CITITI INSTRUCTIUNILE SPECIALE

Recomandiiri pentru recopstituire

ERWINASE este utilizat In asociere oy alts antineoplazice In tratamentul
loucemiei limfoblastice acute, De asemenes, poste fi utilizat tn alte boli -
neoplazice fn cars ge preconizeazi ci deplejia asparaginel poate aves un efect
util. Este posibil ca pacientii chrora 1j ge administreazl tratament cu L-
asparaginazl din Escherichia coll §i care dezvoltd hipersensibilitate la aceasta,

i poatd continus tratamentul cy ERWINASE (crisantaspaz), deoarsce
enzimele diferd din punct de vedere imunologic.
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In timpui Inspectiei de rutink a produselor din lotul 181 i 182, g-nu observat
particule atagate dopului i/sen prezente in pulberes liofilizats din unele
flacoane de ERWINASE, Aceste flacoane au fost identificats §i nu au fost
eliberate (a se veder scrisoares de informare chitra profesionistii din domeniul
sanAtdtii din fulie 2017). Flacoanele ritmase din ambele loturi au fost eliberate

eu instructiuni speciale de manipulare de a utiliza un ac ey filtra de § microni
pentru extrageres produsului dup reconstituire,

Pentru a evita o potentialll tntrerupere & furnizhvii produsului, flacoanele cu
ERWINASE din loturils 181 §i 182 care au fost separate anterior din cauza
prezentei particulelor vizibile tn suspensie ("Flacoanele recant cliberate") vor fi
acum disponibile pentru utilizare €U un ac standard cu filtru de 5 microni,

urménd o rundd suplimentars de inspectie, pentru a Indepiirta flacoanele cu
perticule vizibile tn produsul liofilizat.

Inainte de reconstituire, inspectati ou atentie fiecare flacon, Dach observati
particule in suspensie oriunde in alta parte decdt in partea inferioars a dopului

(de exemplu, pe sau in produsul liofilizat), nu administrati produsul §i pastrati
flaconul pentru colectare, :

Dacl observati particule fn suspensie doer fn partea inferioar? a dopului,
reconstituiti produsul aga cum este prezentat mai jos. DupA reconstituirea
produsului din flacoanele racent ¢liberate, inspectati cu atentle produsul pentru &
VA asigura ¢ In solufia reconstituit nu sunt vizibile particuls tn suspensis. La
punctul 6.6 din Rezumatul caracteristicilor produsului (Precautii speciale pentry
eliminarea reziduurilor §i alte instructiuni de manipulare), profosioniqtih.:r‘ din
domeniul sBnktatii Ii se atrage atentia cll ,in cazul prezeniei particulelor vizibile
58U & agregetelor proteice, solutie reconstituitd trabuie eliminats®. in cazul in care
constatali prezenta particulelor fnainte sau dupd reconstituire, nu admlmsr.ra?
produsul gi pastrati flaconul pentru colectare. Utilizares produsului reconstitujt

care confine pulberi in suspensie poate reprezenta un risc de sigurania pentru
pacienti,

Pentru a reduce la minimum riseul potential de expunere la particule care nu sunt
vizibile cu ochiul liber, utilizafi un ac standard cu fiitru de 5 microni pentru a
extrage produsul reconstituit din flacon, tnainte de udmlnlltrlrn;. ca misurd
suplimentard de precautie. Un studiu a demonstrat ci filtrarea printr-un ac ou
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ﬁltt:u c.!.e 5 qxicroni dupt Ieconstituirs, nu are nietun sfest asupra actiunii sau
puritéfii medicamentului ERWINASE.

Compania Jazz Pharmaceuticals a evaluat ra

portul beneficiu/risc al administririi
ERWINASE pentru tratamenty] leucemiei limfoblastice acute ca find pozitiv, tn

special cu méisura suplimentary de precautie constind I utilizares unui ac ciy
fil_tru de 5 microni pentry a extrage produsul reconstituit din flacon.

In cazul tn care trebuie sy eliminafi un flacon de ERWINASE, v# rughm st luaji
leg#tura cn distribuitorul, in vederea inlocuirii flaconuhj,

Este important sd raportafi orice reactie adversy suspectatd, asoclatd cu
administrarea medicamentului Erwinase (crisantaspaza) 10.000 unitéti/flacon,
pulbere pentru solutie injectabild, catrs Agentia Nationald a Medicamentului si &
Dispozitivelor Medicale » In conformitate ou sistemul national de
raportare spontand, utilizind formularele de raportare disponibile pe pagina web
a Agentiel Nationale a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale
(www.anm,ro), Ia sectiunea Rap i

Agentia Nationall a Medicamentuluf $i a Dispozitivelor Medlcale
Str. Aviator Siinftsscu nr. 48, Sector 1,

011478 Bucuresti, Roménia

Fax: +4 021 316 34 97

Tel: +4 02131711 02

E-mail: gdr@anmro

Totodath, reactiile adverse suspectate se pot raporta i cltre reprezentanta locall
a detindtorului autorizatiei de punere pe piagh, la urmiltoarele date de contact:
Regel Pharma Consulting

Tel/fax +4 021 403 46 00
/24 ore 1a tel. 0721250650
E-mail; drugreactions@ragalconsult.ro

CNAS-Clawback 0372309160 »> 0234510425 P69
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Punet de contact tn cadrul companiei

Dach avefi orice intrebiri oy privire la aceastd comunicare sau orice alte intreblri';

Vi rughm sd luafi leghtura ou departamentul de Informatii medicale |
urmétoarele date de contact: 4

HUMANAE VERITAS SRL,

Regal Pharma Cansulting i
tel/fax +4 021 403 46 00
124 ore la tel. 0721250650

e-mail: drugreactiona@regalconsult.ro

Cu stims,

Karen Smith

Director medical (Chief Medical Officer)
Jazz Pharmaceuticals

*Flaconnele recent ellberate pot fi din loturile: 181aGH1 17, 181aG217, 182aG117 4t 1820G217 |



2017-11-14 11118 CNAS-Clawback 0372309160 »> 0234510425

S

.

VE &8y 1H=UY=-gy1 7

INFORMATII PRIVIND INSTRU
MANLD ULAI%'{IUNI SPECIALE DE

Pentru extrageren Produsulul reconstituit din flaconnele de ERWIN
ASE
care fac parte din loturile 181aG* 4 1822G* trebuje utilizat un ac standard
cu filtru de $ micronj

(adBugirl 1a informatiile rezumative privind camcteristicile produsulvi bold + itatice)

Flacoanels din loturile 181
atagat pe cutie;

USE 5 MICRON FILYER NEEDLE

SEE NOTICE OF SPECIAL INST, RUCTIONS

UTILIZATI AC CU FILYRU DE 5 MICRONI
CITIT! INSTRUCTIUNILE SPECIALE

Inainte de reconstituire, inspectafl cu atenfle flecare flacon. Dack observapi

particule In suspensie orlunde in alty parte declit in partea inferioars a dopului

(de exemplu, pe sau in Pprodus), nu administrafi produsul §i pdstrafl flaconul
pentru colectare,

Dack observayi particulele th Suspensie doar In partea inferioars a dopului,

reconstitulfl produsul aga cum este prezentat mai Jos.

Continutul fiecirui flacon trebuie s fie reconstituit In 1 pénd la 2 ml de solutie de
clorurk de sodiu 0,9 % pentru Preparate injectabile, Adlugati incet solutia de
reconstituire, prin injectare pe peretele interior al flaconului, nu direct pe pulbers
seu in pulbere, Dizolvarea confinutulul se realizeaz prin amestecare sau prin

rotirea ugoard a flaconului tinut in pozitie verticald. Evitati formarea de spumal din |

cauza agithrii excesive sau prea puternice,

Dupd reconstituire Inspectagi cu atenfle produsul pentru a vi asigura cd in
solufia reconstituith nu sunt vizibile particule in suspensie.

Solufia trebuic 58 fie limpede gi lipsitd de particule vizibile. In cazul agitirii

excesive 8o pot observa aglomerliri de proteine sub formi de cristale fine sau

filamente. Dacl existX particule sau aglomerfiri de proteine vizibile, solutia
reconstituitd trebuie eliminati,

2 51 182a pot fi identificate prin urmitoarea etichets,

718
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Dacd nu exisy Particule vigipile dupl reconstituire, utilizaft un ac standarq cu
Jiltru de § microni pentry q extra,

g€ Produsul reconstityls din flacon tnainge de
administrare, cq o precautie suplimenyipy,

interval de 15 minute de la reconstituire, I,
interval maj mare do 15 minute intre

Intr-o seringdl din stiolz
Acesta trebuje gy fie
utilizaty in interval de 8 ore,

*Flacoanele noi eliberats pot aven loturile ; 181aG1 17, 181eG217, 182aG117 i 182aG3217

§/8



