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Cittre,
Casa de Asigurdiri de S#nitate ...
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[n atentia,
Doamnel/Domnulul Pregadints - Director General

In conformitate cu adresa ANMDM nr. 4252E/15.08,2017, inreglstratd la C.N.A.S. -
cu nr. RVB0B0/2017 vé aducern la cunostinid masurile Intraprinse de Agantla Nationals g
Medicamentulul | a Dispozitivelor Madicala (ANMDM) sl compania Jazz Pharmaceuticals
UK Ltd., pentru informarea corpulul medical referitoars la Instructiunl speciale de manipulare
& medicamentulul Erwinase 10Cl00u.lf|acon.! pulbere pentru solutie Injactabil.

VA rugdm s luafl mésuri de Informare a furnizorllor de servic| medicale prin afigsarea
pe pagina electronicd a casel de asigurdr de sdnitate, I loc vizlbil, a documentului
wComunicare directd citre profesionigtli din domeniul s&ndtdtil  privind Instructiun
speciale de manipulare, pentru Erwinase 10.000u./flacon pulbere pentru solufle
Injectablid. Pentru extragerea produsulul reconstitult din flacoanals Erwinase dfn'
loturile 181aG* 3/ 1828G* trebule utllizate cu un ac standard cu filtru de 5 micronl,”

Anexdm In fotocople documantul respsctly,
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GLRVIGIYL WEDLAL GENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULUI
NI LTk, [~ 81 A DISPOZITIVELOR MEDICALE

Ziun ;A,-;:l.&..l;w_mﬁz,_.._ B4 Av. §indtonou nr. 48, nactor 1, 011478 Bucuregti !

Tel: +4021-317,11.18 |

Fax: +4021-318.34.07 :
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V& aducem la cunogtingd masurile intreprinse de Agentia Nafionald a~ @ "=
Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) §i compania
Jazz Pharmaceuticals UK Limited pentru informarea profesionigtilor din
domeniul sindtatii cu privire la instructiunile speciale de manipulare °
\ pentru  ERWINASE 10,000 unitdfi/flacon, pulbere pentru solutie
r Injectabll. Trebuie utilizat un ac standard g filtru de 5§ microni pentru
AU extragerea produsului reconstituit din flacoanele de ERWINASE din
o\ loturile 181aG* gi 182aG*,
AL Compania Jazz Pharmaceuticals UK Limited, prin reprazentanta sa
}\ locald Regal Pharma Consulting, va inifia informarea profesionistilor din
' domeniul sinatatii Prin intermediul documentului wComunicare directd catre
profesionigtii din domeniul sEndtdtii” In legiturd cu acest aspect, conform
Y planului de comunicares agreat.

Medicamentul ERWINASE 10.000 unitdti/flacon, pulbere pentru
solufie injectabild are autorizatie pentru furnizarea de medicamente pentru
nevoi speciale la momentul aproblrii acestei comunicari.

ANMDM e avizat textul scrisorli de informare olitre profesionigtii din
domeniul s&n#tAfii, pe care o distribuis compania Jazz Pharmaceuticals UK

Limited gi publica ps website (Www.anmdm.ro) aceeasi informatie la rubrica

Anexim la aceasts adrestt documentul “Comunicare citre profesionigtii
din domeniul sinatatii” aprobat,

Precizim c¥ aceasty informatle a fost transmisa i Ministerului
SEnktifii - Dirsctia Farmaceutich si Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Roménia si (Colegiului Farmacigtilor din RomAnja.

VICEPRESEDINTE

Dr. %ﬂ@; u VELICU

s
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Comunicare clitre profesionigtii din domeniul sAniti{il privind
instructiunile speciale de manipulare pentru ERWINASE 10,000
unitdfl/flacon, pulbere pentru solutie Injectabild

Pentru extragerea produsului reconstituit din flacoanele de
ERWINASE din loturtle 181aG* 51 182aG* trebule utilizat un ac
standard cu filtru de 8 microni

Stimate profesionist din domeniul sEnAtHt,

Compania Jazz Pharmaceuticals UK Limited, de comun acord cu Agentin

Nagional§ a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale, doregte si vii educd la
cunogtingd urmitoarele:

Rezumat
Compania Jazz Pharmaceuticals se confruntd cu o lipsll imediatd de ERWINASE
din cauza unei probleme de fabricafie care a Intirziat lansarea programats a uru|

lot suplimentar al produsului, Din actuala estimare reiese ci poate aplires o
intrerupers in furnizarea produsului ERWINASE de pénk la 3 s#iptéméni,

ERWINASE (crisantaspazd, Erwinia L-asparaginaz#) este singurul tratament
aprobat pentru pacienfii cu leucemie limfoblastic acutd (LLA) care au prezentat

hipersensibilitate la tratamentsle cu medicamente care confin asparaginazi
derivate din Escherichia coli,

Pentru a evita o potentialif intrerupere a furnizérii produsului, unele flacoane de
ERWINASE din loturile 181 si 182 care nu au fost sliberate anterior (a se vedea
scrisoarea de informare ciitre profesionigtii din domeniul sinatitli din luna iulie
2017) sunt acum disponibile pentru utilizars cu un ac standard cu filtru de 5
microni ("Flacoane recent eliberate"), Flacoanele recent eliberate contin particule
care apar de culoare neagrl, depuse pe parten inferioars a dopului.

In timpul unei inspectii de rutin a loturilor de ERWINASE, au fost observate
cantitdti mici de particule in suspensie atagate dopului gi/sau prezente tn produsul
liofilizat din unele flacoans din loturile 181 §i 182.

Aceste flacoans au fost refinute 51 nu au fost eliberate fn momentul in care reatul
loturilor 181 gi 182 au fost elibarate $i au trecut printr-o rundd suplimentard de
inspectie care a avut ca scop eliminarea acastor flacoane.
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Jazz Pharmaceuticals a evaluat raportul benoficiuw/risc &l administrarii
flacoanelor de ERWINASE recent oliberate pentru tratamentul leucemie; acuti
limfoblastice ca fiind pozitiv.

Este necesar s8 inspectai cu atentie fiecare flacon. Dack observafi particuls in
suspensie fn altdl parte decdt in partea inferloard a dopului (de exemplu, pe sau in
produsul liofilizat), nu edministrati produsul si péstrafi-1 pentru colectare.

Daci observaji particule in suspensie doar In partea inferioard a dopului,
reconstituifi produsul aga cum ests prezentat mai jos,

Dupl reconstituire, inspectafi cu atenfie produsul reconstitujt. Dac8 dups

reconatituire sunt viziblle particule, nu administrati produsul gi pstrafi flaconu]
pentru colectare gi eliminare.

Dacl nu sunt vizibile particule dup reconstituire, ca 0 masura suplimentari de
precautie, inainte de administrare utllizafi un ac standard eu filtru de &
micronl pentru a extrage produsul reconstitult din flacon,

Flacoanele recent eliberate pot fi identificate dup urmitoares etichett lipith pe
cutie:

USE 5 MICRON FILTER NEEDIE
SEE NOTICE OF SPECIAL INSTRUCTIONS

UTILIZATI AC CU FILTRU DE 5 MICRONI
CITITI INSTRUCTIUNILE SPECIALE

Recomandiir] pentry recongtityire

ERWINASE este utilizat tn asociers cu aite antineoplazice in tratamentul
leucemiei limfoblastice acute, De asemenea, poate fi utilizat In alte boli
- neoplazice In care se preconizeazs ci deplefia asparagine] poats avea un sfect
util. Este posibil ca pacientii cirora li se administreazd tratament cu [
asparaginazi din Escherichia coli §i care dezvoltd hipersensibilitate Ia aceasta,

58 poatd continua tratamentul cu ERWINASE (crisantaspaz¥), deoarece
enzimele difer? din punct de vedere imunologic.
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fn timpul inspectiei de rutin a produselor din lotul 181 gi 182, s-au observat
particule atagate dopului gi/sau prezente n pulberea liofilizatd din unele
flacoane de ERWINASE, Aceste flacoane au fost identificate gi nu au fost
eliberate (a se vedea scrisoarea de informare ciitre profesionigtii din domeniul
sn#itiitii din iulie 2017). Flacoanele rimase din ambels loturi au fost eliberate
cu instructiuni speciale de manipulare de a utiliza un ac cu filtru de § microni
pentru extragerea produsului dup# reconstituire.

Pentru a evita o poteniiald intrerupere a furnizdrii produsului, flacoanele cu
ERWINASE din loturile 181 i 182 care au fost separate anterior din cauza
prezentei particulelor vizibile in suspensie ("Flacoanele recent eliberate") vor fi
acum dispenibile pentru utilizare cu un ac standard cu filtru de 5 microni,

urménd o rundd suplimentard de inspectie, pentru a indepérta flacoanels cu
perticule vizibile in produsul liofilizat.

Inainte de reconstituire, inspectafi cu atentie fiecare flacon. Daclt observati
particule in suspensie oriunde in altd parte decAt in parten inferioars a dopului

(de exemply, pe sau in produsul liofilizat), nu administrati produsul si pitstrati
flaconul pentru colectare.

Dacl observafi particule In suspensie doar in partea infericard a dopului,
reconstituifi produsul ega cum ests prozentat mai jos. Dupd reconstituirea
produsului din flacoanele recent cliberats, inspectati cu atentie produsul pentru a
V& asigura ci In solufia reconstituitd nu sunt vizibile particule in suspensie. La
punctul 6.6 din Rezumatul caracteristicilor produsului (Precautii speciale pentru
eliminarea reziduurilor gi alte instrucfiuni de manipulare), profesionistilor din
domeniul s&nitAtii li se atrage atentia c ,in cazul prezentei particulslor vizibile
sau a agregatelor proteice, solutia reconstituita trebuie eliminat’”. In cazul in care
constatali prezenta particulelor Inainte sau dupd reconstituire, nu administrati
produsul gi pistrafi flaconul pentru colectare, Utilizarea produsului reconstituit

care confine pulberi in suspensie poate reprezenta un risc de siguranta pentru
pacienti.

Pentru a reduce |a minimum riscul potential de expunere la particuls cars nu sunt
vizibile cu ochiul liber, utilizai un ac standard cu filtru de 5 microni pentru a
extrage produsul reconatitult din flacon, inainte de administrare, ca misurs
suplimentard de precautie. Un studiu a demonstrat cX filtrarea printr-un ac cu
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filtu de 5 microni dupk reconstituire, nu are niciun efect asupra actiunii san
purittii medicamentului ERWINASE.

Compania Jazz Pharmaceuticals a svaluat raportul beneficiw/risc al administrazi
ERWINASE pentru tratamentul leucemiei limfoblastice acute ca fiind pozitiv, in
special cu masura suplimentard de precautie constind fn utilizarea unui ac cu
filtru de 5 microni pentru & extrage produsul reconstituit din flacon.

In cazul in care trebuie s& eliminafi un flacon de RRWINASE, v& rughm s§ luati
leghtura cu distribuitorul, in vederea tnlocuirii flaconulu,

HUMANAE VERITAS S.R.L.
Fax.0372.253.383

E -II Q v
Telefon mobil; 0724.00.37.19
Telefon fix: 021.796.15.66
* i@ll l

ma.ro
Apel In raportaren veactiflor ndverse

Este important s raportafi orice reactie adversd suspectatd, asociatd cu
administrarea medicamentului Erwinase (crisantaspaza) 10,000 unitéti/flacon,
pulbere pentru solufie injsctabild, cAtrs Agentia Nationald & Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (www.anmro), in conformitate cu sistemul national de
raportare spontand, utilizind formularele de raportare disponibile pe pagina web
8 Agentiei Nationale a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale

(www.anm.ro), la sectiunea Raporteazs o reactie adverss,

Agentia Nationall a Medicamentului g1 a Dispozitivelor Medicale
Str. Aviator Sin#tescu nr, 48, Sector 1,

011478 Bucuresti, Romdnia

Fax: +4 021 316 34 97

Tel: +4 021 3171102

E-meil: gdr@sanm.ro

Totodatd, reactiile adverse suspectate se pot raporta gi cltre reprezentanta locals
8 definitorului autorizafiel de punere pe piats, la urmitoarele date de contact:
Regal Pharma Consulting

Tel/fax +4 021 403 46 00

/24 ore la tel. 0721250650

E-mail: drugreactions@regalconsult.ro
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Punct de contact in cadrul companfel

Dact avetl orice intrebiri cu privire la aceast comunicare sau orice alte intrebiri,

VE rugim s3 luafi legAtura cu departamentul de Informatii medicale la
urmétoarele date de contact:

RL.
m&mmu .
Farmacist Ivona Ganciu
Telefon mobil: 0724.00.37.19
.Iﬂsfmﬁx_;_mm&

na.re

Regal Pharme Consulting

tel/fax +4 021 403 46 00

/124 ore la tel. 0721250650

e-mail: drugreactions@regalconsult.ro

Cu stima4,

V4

Karen Smith

Director medical (Chiaf Medical Officer)
Jazz Pharmaceuticals

*Flacoanele recent eliberate poi fi din loturile: 181a¢H 17, 181aG217, 182aG3117 gi 1822G217
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INFORMATII PRIVIND INSTRUCTIUNY SPECIALE, DE
MANIPUL

Pentru extragerea produsului reconstituit din flacoanele de ERWINASE
care fac parte din loturile 181aG* si 182aG* trebuie utilizat un ac¢ standard
cu flitru de § microni

(adBugiri la informafiile rezumative privind caracteriaticile produsulul bold + italice)

Flacoanele din loturile 181a i 182a pot i identificate prin urmitoarea etichety,
atagatd pe cutie:

USE 5 MICRON FILTER NEEDLE
SEE NOTICE OF SPECIAL INSTRUCTIONS

Lok

UTILIZATI AC CU FILTRU DE 5 MICRONI

CITITHINSTRUCTIUNILE SPECIALE

Inainte de reconstituire, inspectafi cu atenfle flecare Sflacon. Dacl observafi
partlcule In suspensie oriunde in altd parie decét in partea inferioard a dopului
(de exemplu, pe sau in produs), nu administrafi produsul i pdstrafi flaconul
pentru colectare.

Dack observayl parsiculele In suspensie doar tn pariea Inferioard a dopului,
reconstitulfl produsul aga cum este prezentat mai jos,

Continutul fiecirui flacon trebuie s2 fie reconstituit tn 1 péni la 2 ml de solutie de
clorurd de sodiu 0,9 % pentru proparate injectabile, Ad8ugafi fncet solutia de
reconstituite, prin injectare ps paretels interior al flaconului, nu direct pe pulbere
sau in pulbere. Dizolvarea confinutului se realizeazi prin amestecars sau prin
rotirea ugoard a flaconului finut in pozifle verticals, Evitafi formares de spumi din
cauza agitlirii excesive sau prea puternice,

Dupd reconstituire inspectafi cu atenfle produsul pentru a v asigura cd fn
solufia reconstituitd nu sunt vizibile particule fn suspensle,

Solufia trebuie 4 fie limpede §i lipsitd de particule vizibile. In cazul agitdrii
excesive se pot observa aglomerliri de proteine sub form# de cristale fine sau

filamente. Dacl existd particule sau aglomerdri de proteine vizibile, solufia
reconstituit! trebuie eliminata,
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Dacl nu existd particule vizibile dupd reconstituire, utilizafi un ac standard cu

filtru de 5 microni pentru a extrage produsul reconstituit din flacon fnainte de
administrare, ca o Precaufle suplimentard,

Solutia trebuie si fis administrath in interval de 15 minute de la reconstituire, in
cazul in care nu poate fi evitat up interval mai mere de 15 minute fntre
reconstituire si administrare, solutia trebuie sj fis extrasd intr-o seringdl din sticla

ssu polipropilend pentru phstrare Pe durata intdrzierii, Aceste trebuie si fie
utilizat in interval de 8 ore.

*Flacoanele noi eliberate pot avea loturile : 181aG1 17,181aG217, 182aG117 5i 18236217




