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Doamnel/Domnulul Pregedinte - Director General )

8208 - 2H
In conformitate cu adresa ANDM nr. 1488E/06.04.2017, Inregistrata la ';}ﬁcﬁc k-f(
C.N.AS. - cu nr. MB3582/12.04.2017 v aducem la cunogtintd masurile tntreprinse

H ¢

de Agenfla Naflonald a Medicamentulul 8l a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si ( hy,_v
l)}"\‘-

compania Roche Romania SRL, pentru Informarea corpulul medical referltor la /\

“atentionarl suplimentare Importante cu privire la riscul aparitiel hemoragilior si ._74\

rabdomiolizel asoclate tratamentulul cu medicamentul Cotelllc (cobimetinib),
Incluslv nol recomandarl de modificare a dozel”

V& rugém sé luafi masurl de Informare a furnizorlior de servicll medicale prin
afigarea pe pagina electronica a casel de asigurérl de sénatate, In loc vizibil, a
documentulul ,Atentionarl suplimentare Importante cu privire ls riscul aparitiel
hemoraglilor si rabdomiolizel asociate tratsmentuluf cu medicamentul Cotellic
(coblmetinib), inclusiv noi recomandar de modificare a dozel.”

Anexém In fotocople documentul respectiv.

Cu stima,
PRESEBINTE
’ o
Conf. Unk. DERRxian BURCEA
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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE sAnMné
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Vi aducem la cunogtingt masurile intreprinse de Agentia Nationald a
Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si compania
Roche Roménia S.R.L, pentru informarea corpului medica) referitor la
atentionliri suplimentare importante cu privire la riscul aparifiel hemoragiilor
§i rabdomiolizei asociate tratamentului cu medicamentul Cotellic .
(cobimetinib), inclusiv noi recomandtri de modificare a dozei,

Compania Roche Romdnia SRL. va initla informarea profesionigtilor
din domeniul sinataii prin intermediul documentuluj nComunicare directs
cltre profesionigtii din domeniul sAnBuatli", in legturl cu acest aspect la
momentul comercializdrii medicamentulu] Cotellic (cobimetinib).

Accastl modalitate de informare, utilizat) sistematic in UE, are ca scop
avertizarea corpului medical 8supra unor probleme de sigurantd 1n
administrarea unor medicamente,

Medicamentul Cotollie (cobimetinib) nu este comercializat in
RomAnia la momentul aprobarl acestel comunicir|,

ANMDM a avizat textul scrigorii de informare catre profesionigtii din
domeniul sindtdfli, Roche Rominia SRL. va informa corespunzitor
profesionigtii din domeniul SEndt8(ii prin distribuirea comunictrii in
momentul punerii pe piati a medicamentului Cotellic (cobimetinib). D¢
asemenea, ANMDM publics pe web-sitc-ul agentiei (www.anm.ro) aceastd
comunicare la rubrica - Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilents -
Comunicllri directe chtre profesionigtii din domeniul alnAtatii.

Anexim la aceastd adres? documentul men{ionat anterior,

Precizim cli aceasts informatic a fost transmisa §i Ministerului
Shnltdfii - Directla Farmaceutich §i Dispozitive Medicale, Colegiuluj
Medicilor din Roménia §j Colegiului Farmacigtilor din Raménia,

Sof Serviciu Farmacovigilents
§l managementul risculul
Dr. Roxana STROE
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Atentlondrl suplimentare Importante cu privire la riscul aparitiel hemoraglilor
§l rabdomlolize| asociate tratamentulul cu medicamentul Cotellic ¥
(cobimotinib), incluslv nol recomandisi de modificare a dozel

Stimate profesionist din domeniul slndtaii,

De comun acord cu Agentia Europeani a Medicamentulvi (EMA) gi Agentia
Nationald & Medicamentulu §i a Dispozitivelor Medicale, compania F. Hoffmann-La
Roche Ltd. (denumitd in continuare Roche), prin reprozentanfa sa locald Roche
Roménia S.R.L, doregte s v3 aducht la cunogtintd doud atentionitri suplimentare
privind medicamentul Cotellic, inclusiv recomandar de modificare a dozei,

¢ Evenimente hemoragice severe, inclusiv sAngerdri intracraniene si ale tractului
gestro-intestinal au fost raportate’ la pacientii cérora Ii g-a administrat
medicamentul Cotellio tn studiile clinice i In perioada de dupd puncrea pe
piatl a medicamentului.

* Tratamentul cu medicamentul Cotellic trobuie Intrerupt in cazul aparitiei
evenimentelor hemoragice de grad 3 sau 4 gi nu trebuie relyat dupd aparitia

administedirii medicamentuluj Cotellic. Se va aplica rafionamentul clinic, in
cazul in care se ia In considerare reluarea tratamentului cu medicamentu|
Cotellic dupll hemoragi de gradul 3. Administrarea vemurafenibuluj poate fi
continuath, dacll este cazul, atunci cind se Intrerupe medicamentul Cotellic,

¢ Cotellic trebuie administrat cy precautie, dacll se utilizeaza la peciontii cu
factori de risc suplimentari pentru séngerlirl, cum sunt metastaze|e cerebrale
§i/sau la pacientli trataj concomitent cu medicamente care crege riscul de
aparitic a sdngerdiri{ (inclusiv antiogregante plachetare sau anticoagulante),

* Rabdomioliza gi cregterea valorilor CPK au fost raportate la pacientii clrorg i
5-a administrat medicamentul Cotellic In studiile clinice gi in perioada de dups
puncrea pe piatd 8 medicamentului,

* Valorile serice inifiale ale CPK §i creatininei trebuie determinate inainte de
incoperea tratamentulul, lar apoi monitorizate lunar pe durata tratamentuluj
sau conform indicaiei clinice, In cazul In care se depisteazll valori serice
crescute ale CPK, se verifich prezenfa semnelor §i simptomelor de
rabdomiolizA sau a altor cauze,

* Dacl apar cregteri asimptomatice de grad <3 ale CPK, iar rabdomioliza a fost

exclusd ca diagnostic, nu este necesard modificarca dozei medicamentului
Cotellic.
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 Tratamentul cu medicamentul Cotellic trebuie Intrerupt daci apare
rabdomioliza, orice cregtere simptomatich & CPK sau orice cregtere
asimptomatica de grad 4 a CPK,

© Dach acestea nu sc amelioreaz In decurs de 4 séptdmdni, administrarea
medicamentului Cotellic nu trebuie reluaty,

o Dacl severitatea so imbunBitfegts cu cel putin un grad in decurs de 4
sptiméni, administrarea medicamentului Cotellic poate fi reluats, sub
strictd monitorizare §i ou o doz# anterioara redusé cu 20 mg,

© Administrarea vemurafenibulu poate fi continuatd in cursul oricaror
modificlri ale administrirli medicamentului Cotellic.

Medicilor I se recomandd sd discute cu pacienfii §i persoanels care 1l Ingr{jesc raferitor In
riscurlls care pot /1 asoclate tratamantuled cu medicamentul Cotellic.

Informayil generale despre evenimentele homoragice

Hemoragin este o reactle adversd cunoscutA o medicamentulul Cotellic. O anelizA a rapoartelor de
siguran{d din perionda de dupd puncrea po platd o medlcamentulul gi din studlile clinice, In curs de
desflgurare, au jdentificat evenimente hemoragics severe suplimentare la paciontil care urmeazii un
tratament cu medioamentul Cotelllc. La momentul analizel, un total de 30 de cazuri de hemoragil
Sovere au [bst raportate la un numir estimat de 2817 paclenti expugl la medicamentul Cotsllic.
Evenlmentole Includ hemoragll intracraniene gl ale tractului gastro-Intestinal. In majoritaton
cazurllor de hemoragle sovers, pacienyll aveau factorl suplimentar| de rlsc pentru aparitia sAngerisii,
Gum sunt motastazele aistemulul nervos central, afectiunl gastro-Intestinale preexistente i/sau

medlcamonts concomitente cars cresc riscul de aparitle a sdngertri) (inclusiv antingregante
plachetaro sau anticoagulants),

Informayll generale despre rabdomioliza Jl cregterea valorllor CPX

Rabdomloliza a fost raportatd Initlal la cte un paclont din ficcare braj de tratament ol studiulul
GO2814) (Corellic plus vemurafenlb versus placobo plus vomurafonib), Do la acel moment, au fost
raportate ¢i alte cazuri de rabdomiolizs, In pericads de dupl puneren pe plais & medicamentulul sau
Tn alte studil olinice In curs de dosfligurare.

Informafli suplimentare
Medicamentul Cotalllo esta indicat pontru utllizare tn asoolore cu vemurafenib pontru tratamentul
pacienglior aduli cu melanom Inoperabi! saw metastazat oy mutatie BRAF V600,

Apel la raportarea da reacfil adverse

Ests important si raportafl orlco reactie adversa suspectatd, asociatd cu administrarea
medicamentulul Cotelli (cabimetinib), ofitre Agenla Noflonald © Medicomentulul g a
Dispozitivelor Medicale, In conformltate cu slstomul national de raportare spontan, utilizAnd
formularsle de raportare disponlibile pe pagina web a Agentlel Nationale a Medioamentului §la

Dispozitivelor Medlcale (www.anm.ro), la sectlunea Medieamente de uz uman/Raportcazi o reactie
adveradl,

Agenfla Naglonald o Medicamentulul #l a Dispozitivelor Medieale
Str. Aviator SAndtescu nr. 48, sector |

Bucuregti 011478-RO

Tel: +40757 117259

Fax: 44 0213 163 497

Bemail;

www.ann.ro
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Totodsats, roactlile adverse Suspectate se pot raporta gi chitra reprozontana locald a definktorului
sutorizaiel de punere po plaga, Ia urmétoarele date do contact:

ROCHE ROMANIA S.R.L.

Plata Presel Libers, Nr, 3-8

Cikdirea City Gate - Turmul de Sud
Departamentul Medical, etaj 6, Sector |
013702 - Bucuregt, Romania
Departament Farmacovigllenta:

Tel: +402] 206 47 48

Fax; +4037 200 32 90
e-mall:

\ 4 Acest modicament face obiactyl unel menitorlzirl suplimentare. Acest lucru va permito
Identificarea rapldi de nol informayii referitoars Is sigurantd. Profesionlgtli din domeniyl sinAta(l
sunt rugafl sl raporteze orice reactii adverse suspectate,

Coordonatels de contact ale Feprezentangel locale ale Defindtorulul de autorizafle de pusaere pe
plajd

Pentru tnireblr} gi Informatll suplimentare raferitoare la utilizaren medicameniuluf Cotallic

(cobimetinib), vl rugm s& contaotati Depertamentu! Medical al Companiel ROCHE ROMANIA
SR.L.:

Dr. Mihzela Dusoluc

Drug Safety Monager

ROCHE ROMANIA SR L.

Plafa Presel Libere, Nr. 3-5

Clédirea City Gate = Tumu! de Sud
Departamentul Medical, eta) 6, Seotor |
013702 - Bucurestl, Roménla

Tel: +4021 206 47 48

Fax: +4037 200 32 90

e-mall; romania.medinfo@roche.com

Cu stim4,

Dr. Marlus Ursa
Director Medica)
Roche Roménia S.R.L



