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Vi aducom la cunogtingd milsurile intrepringe de Agentia Nationald a o
Medicamentului si a Disgozitivelor Medicale (ANMDM) §i compania
- Roche Roménia S.R.L., pentru informarea compulul’ medical referitor la
atentionliri suplimentare importante cu privive la fiscul eparitiel hemorugiilor
gi rabdomiolizei  asociate tratamentilui cu  medicamentul Cotellic .
(¢obimetinib), inclusiv noi recomandiiri de modificare a dozei.
- Compania Roche Roménia S.R.L. va inifla informarea profesionigtilor
~din domeniul sinBeAtii prin intermediul documentului ,,Comunicare directs
cittre profesionigtii din domeniul sdnktaii”, in leglturk cu acest aspect la
momentul comercializlrii medicamentului Cotellic (cobimetinib). :
' Aceastd modalitate de informare, utilizath sistematic in UE, are ca scop

1

| ] overtizarea corpului medical asupra unor probleme de siguran{i 1n
e L#,,., administrarea unor medicamente, |
(‘ g  Medicamenta! Cotellic (cobimetinib) nn este comercializat in
PR Roméniz la momentul aprobiirii acestel comuniciiri,

JI

~ ANMDM a avizat textul scrigorii de informare clitre profesionistii din

~ domeniul slinlitifli. Rochke Roménia S.R.L. va informa corespunziitor

‘profesionigtii din domeniul, sinatyii prin distribuirea comunictirii. n

momentul punerii pe piagh a medicamentulul Cotellic (cabimetinib). De

asemenes, ANMDM publicd pe web-site-ul agantiei (www.gnm.ro) aceastd

comunicare la rubrica — Medicemente de Uz Uman - Farmacovigilentd —

Cormuniciiri directe ofitre profesionigtii din domeniul sAnAtatii.

- Anexiim la sceustd adrest documentul men{ionat anterior.

- Preciztn cd mcemsth informajic a fost transmisk $i Ministerulu

Stnftdtii - Directla Farmaceutick i Dispoitive ‘Medicale, Colegiului
Medicilor din RoméAnia gi Colegiulul Farmacigtilor din Roménia.

Sef Serviciu Farmacovigilengt
8l managementu] riscutul
Dr. Roxans STROE
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: | Atmtlonﬁrl suplimentare importante cu privire Ja riscul aparifiel hemoragtilor

# rabdomlolizel asaclate tratamentulul cu medicamentul Cotellic'V
(cobimetinib), inclustv nol recomandiiri de modificars a dozei

Stimate profasionist di_ﬁ dnmen!ul s_;lnhté&ii. ,

~ ‘De comun acord cu Agsnjia ‘Europeind a -Mﬁi&mmmlui (EMA) si Agentia

Nationalt & Medicamentului §i @ Dispazitivélor Medicale, compania F, Hoffmann-La
Roche Ltd. (denumitd fn continugre Roche), prin reprozentanta sa locall Roche
Romfinia S.R.L., doregte sk vE aducl Ia cunogtintd doud atentionliri suplimentare
Privind medicamentul Cotellic, inclusiv recomaridar de modificare a dozei,

¢ Evenimente hemaragice severe, inclusiv sfngerii intracraniene 3i ale tractulyj
- gastro-intestingl au- fost raportate’ la pacientii cdrora li s8-8 administrat
' medicamentul Cotellic in studiile clinice gi In perioada de dupd punerea pe
- piati e medicamentului, ,

- & Tratamentul cu medicamentul Cotellic trobuie intrerupt in cazyl aparitiei
- evenimentalor hemoragice de grad 3 sau 4 gi nu trebuie reluat dupl aparitia
evenimentelor hemoragice de grad 4 sau duph’ hemoragiile cersbrale atribuite
administririi medicamentuluj Cotellic. Se va aplica ragionamentul elinic, fn
‘cazul in care se ia tn considerars reluares tratamentului cu medicamentu]

Cotellic dupi hemoragii de gradul 3. Adtoinistaren vemurafenibului poate fi

-~ continuathi, dac# este cazul, atunci cfndise Intrerupe medicamentu! Cotellic,
Cotellic trebule edministrat cu precaugie, decl se utilizenzl 1a pacientii cu
factori de risc suplimentari pentru singertirl, cum sunt metastazele cersbrale
gi/sau le pacientii trateti concomitent cu medicamente care cresc riscul de

-~ aparitic a shngerdrii (inclusiv antisgregants plachetare sau anticoagulante),

sabeornioliza 4l cresteren Baaiiog. crentin fos folking e

Rabdomioliza i cregterea valorilor CPK au fost raportate la pacienii crora i
. s=8 administrat medicamentu! Cotellic In studijle clinice gi In pericada de dupa
punerea pe piath a medicamentului,

Valorile serice inifiale ale CPK gi creatininei trebuie determinate fnainte de
inceperca tratamentului, lar apoi: monitorizate lunar pe durata tratamentului
- 88u conform indicatiei clinfce. fn cazul in care se. depisteazi valori serice
crescute ale CPX, 8¢ verificd prezenfa semnelor 5i simptomelor de
rabdomiolizh sau & sltor cauze, | |

Dack aper cregteri asimptomatice de grad =3 ale CPK, jar rabdomioliza a fost
exclusd ca diagnostic, nu este necesar modificarea dazei medicamentului
Cotellic, : ‘

wld o : wNASTLLawacKk VaradUy 10U »2 Ucd230Y105 P 3/5

214



e017-04-£8 11:18 - CNAS-Clawback 0372309160 »> 0235369103 P 4/5

cacvmgryy

11:472:31  12~04-2017

¢ Tratamentul cu  medicamentul ~Cotellic trebuie intrerupt dacd apare
rebdomioliza, orice cregtere: simptomatich 2 CPK sau orice cregtere
asimptomaticd de grad 4 a CPK, | | |
© Dacll acestea nu se amelioreaza tn decurs de 4 siptiméni, administraren
medicamentului Cotellic nu trebuie reluatll, '
o Dacll severitaten se imbynktiieste cu cel putin un grad in decurs de 4
sépthmani, administraren medicamentului Cotellic poate fi reluats, sub
strictld monitarizare 3i cu o doz4 anterionrl redusil cu 20 mg.
- © Administraren vemurafenibului poate fi continuatd in cursul oricaror
- modificliri ale administlirli medicamentului Cateltic.

Mudicllor i se recomandd sd disctite M pacienfll 5i persaansls care ff Ingrijesc referitor la
mcar!k care pot fl asoclate tratamantulal cu medicomentul Cotellic,

Informayil generale despre evenivientele hemoragice

Hemoragia este o reactls adversh cunoscuth  medloamentuiui Cotellic. O analizt a rapoprielor de
‘sigurantdl din perlonda de duph punerea po plagh o medloamentulul §i din studiile clinice, In curs do
‘desflgurare, au identifioat svenimente hemoragice savere suplimentare fo pacienti] caro ureazil un
tratament cu medlcamentul Cotellie, L momentul anstizel, un total de 30 de opzuri de homorgii

- severa au folt raportate {a un numis eatimat de 2817 paplantt expugl la'medicamentul Cotailic,

Evenimentele Includ hemoragil intrecraniene i ‘ale tractului gnstro-intestinal. In majoritatea
oazurilor de hemarngle saverd, paclanti dveau fuctor! suplimentsr] de risg pentru aparitis sAngeriisi,
- Gum sunt motdstazele sistsmulni nervos contral, afectiun! gastro-intestinale preckistente si/sau

medicements concomitente carc crec riscul de apatigie » sdngerdril (inclustv tntingreganto
placketaro sau anticoagulants),

. dnformafil genarale despre rabelonstoligh §i craptaren valosllor CPX
‘Rabdomioliza a fout raportatt Iniglal Ta clte un pacient din fiecare bugdo tratament al studiuluj
- (1028141 (Cotellic plus vemurafonlh varss placobo plus vemerafenib), De la acel momant, au fost
raportate gi alte cazurl de tabdomiotizh, tn paricads de dupd punerea pe piath @ medicamentului sau
T alte studll ciinice n ours de desfigurare. . -

Idfarmaﬁl suplimentare : o
Medicamentul Cotellio enta indicat pentry’ utifizare tn asoolere cu vemurafenib pentru tratamentul
pacientllor edultl cu melanoim Inoperabil saw metastauat oy mutatle BRAF V600, ;

Apel ln roportaren da reactit advarse . ,

Eate important s& raportafl orlce reacle adversk suspectatd, - asocistd cu  administrarca
medicamentulul Cotellic (cobimetinib), ol Ageniia Notlonald Me_dlcam'eqtul-ui g a
Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sistomul naglonni de reportare: spontanfl, utilizénd
fofmulerele de raportare disponiblle po pagine wob a Agentisi Nationalo & Modicamentulbi gl'a
Dispozitivalor Medloale (www.anm.ro), {a sectlunen Medloamenta do uz uman/Raportenzy o reactie
adverad, : ' : ' :

Agentia Netlonalll o Medleamentulul yi a Dispositivelor Madicale
- 8tr. Avistor Sknitescy nr. 48, sector |
. Buouregti 01 1478-RO '
Tel:  +40757117259
- Fax: 40213 163 497
“Bemail: adr@anm.ro
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Totodatd, reaciille adverse lmmm se pot rupxmul _qltrh feprezontanta locald ' degindtoruluj

 Autorizdtial de punere pe plats, la urmBtoarele dato do contact:

 ROCHE ROMANIA SR.L.
~Plata Presei Libere, Nr, 3-8 :
Clidiren City Gate — Turnulde Sud =~
Departamentul Modical, eta) 6, Sector |
- 013702 - Bucurapti, Rominia =~
Depariament Farmacovigllenta:

Tol: +402] 206 47 48
o Fax 440372003290
omail: . romaniadrug saehiies

-V Acent medicament face abipct‘ufl unel ;wwnifbrulni‘ tuplimentare. Acest lucru va permite
 ldentificarea rapldd de nol informail refaritanre In siguranta. Profesionigtii din domeniul sAnAti (i
- sunt rugatl sl raporteze orice reactii advetse suspectate, ' '

C‘o;ardm‘mtm de contact ale reprevantanel inmfu wle Degindiorulul de autorizafle de puncre pe
plapl ‘ o ' :

Pentry tntrebiiri gi intbrim;ll. suplimentare reforltoare le utilizarea medicamentului  Cotellic
(cobimetinib), vi rughm ol contaotagi Departsmentul Medical al Companiel ROCHE ROMANIA

Dr, Mihielz Dussiue

Drug Safety Manager

ROCHE ROMANIA S.R.L.

Plats Préael Libere, Nr. 3-3

Cldiren City Gote = Turmui! de Sud
Departamentul Medical, ata} 6, Sector |
013702 - Bucuresti, Roménia

Tel: -~ 44021 206 4748

Fax: S 44037 20032 90

emall: romania,medinfo@roche.com

Cu stimd,

Dr. Marius Ursa
Dieector Medical .
~ Roche Romania S.R.L



