CAEA :__-;'-.-'_ | |_|i-:.-:_.:5 _|:-;1.-‘ r_-|-'-T.-__'|' = |
NIUDETULL B AL A J- X8RN
| REQGISTIRATODRA
i 2643 |

Tinta {{. o5 TWr2o_ |

B g | il b

9 CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

CABINET PRESEDINTE
Calea Caliiragilor nr, 248, Bloc 819, Sector 3, Bucuresti
CN A S E-mail: cahingl_presedinte@icagan ro. Tel. 0372/309.270, Fax 0372/309.231
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In atentia, M

Doamnei/Domnulul Pregedinte - Director General o J:"t'-_‘t.'-'_'a., : ;;]#Lw ..&
Prin adresa ANMDMR nr. 6378E/21.04.2020, Tregistratd la CNAS. cu nr, = Ik
P4418/24.04.2020 ne sunt aduse la cunoglintd mdsurile Tnireprinse de ANMDMR si
compania Berlin-Chemie AG (Menarini Group) Germania, prin reprezentanta sa locals Tn S
Roménia, Berlin-Chemie A Menarini SRL, pentru informarea profesionigtilor din domeniul
sandtati privind ‘medicamentul Brival (brivuding) referitor la foxiciates potenfial lelzld a
fluaropiimidinelor, fn cazul in care sunt adrministrate cu putin timp Inainte sau In acelag! imp
cu brivudina sau uliizate In interval de 4 saplamani de s Inchelerea fralamentul cu
brivuding,.”
V& rugam sa dispunefi toate masurile necesars peniru informarea profesionistilor din
demeniul sanatdlll prin afisarea pe pagina electronics a casel de asigurari de sanatate a
documentului “Brival (brivudin): foxicitate potential fefals o fluoropirimidinelor, fn cazul fn
care sunt agministrate cu putin timp fnainte sau in acelagl timp cu brivudina say utilizate in
Interval de 4 saptamani de la Inchelerea fratementulul cy brivuding..”
Anexgm Tn fotocopie documentul respactiy,
Cu stimd,
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Vi aducem la cunostingd masurile intreprinse de Agenia Europeani
pentry  Medicamente (EMA), Agentia Nationald a Medicamentului s
Dispozitivelor Medicale din Romdnia (AMMDMR) §i compania Berlin-
Chemie AG (Menarini Group) Germania prin reprezentanta sa locald in
Roménia, BERLIN-CHEMIE AMENARINI SRL, pentru informares
profesionigtilor din  domeniul sinatdtli  privind medicamentul Brival
(brivuding) referitor 1a toxicitatea potential letali g ﬂuumpirimidinelnr, in
cazul in care sunt administrate ey putin timp inainte sau in acelagi timp

Aceasti modalitate de informare, utilizata sistematic in Unijunea
Europeand, are ca scop avertizarea profesionistilor din domeniul sinftatii
asupra unor probleme de sigurants in administrarea unor medicamente,

ANMDMR a avizat textul scrisori] de informare citre profesionistii din
domeniul sindtitii, De asemenea, mentionim ci ANMDMER. va publica pe
website (www.anm.ra) aceeagi informatie, la rubrica — Medicamente de Uz
Uman - Farmacovigilenti — Comuniciri directe .citre profesionistii din
domeniul sknitatii, '

Anexim la aceastd adress documentul mentionat anterior, '

Mentiondim ¢ aceastd informatie a fost transmisa g1 Ministerului
SEndtdtii — Directia politica medicamentului si a dispozitivelor medicals,
Colegiului Medicilor din Romania si Colegiului Farmacistilor din Romania,
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESTONISTII DIN DOMENIUL
SANATATII

Aprilie 2020

BRIVAL (brivudini): toxicitate potential letald a fluoropirimidinelo r, in cazul
in care sunt administrate cu putin timp inainte sau in acelagi imp cu
brivudina sau utilizate in interval de 4 siptimiini de la incheierea
tratamentului cu brivuding,

Stimate profesionist din domeniul sinatatii,

De comun acord cu Agentia Europeani a Medicamentulyj (EMA) §i Agentia
Nationaldi a Medicamentuly si a Dispozitivelor Medicale din Roméinia
(ANMDMRY), compania BERLIN-CHEMIE (MENARINI GROUF) Germania prin
reprezentants in Romdania BERLIN-CHEMIE A, MENARINI S.R.L., doregte 53 va
informeze cu privire la urmatoarele:

Rezumat

* Cazurile letale pot surveni ca urmare g unei interactiuni intre brivuding si

fluoropirimidine (de exempluy, fluorouracil, capecitabind, tegafur,
flucitozing).

* fnainte de a initia un tratament cu o fluoropirimidine trebuie 53 se astepte
un interval de cel putin 4 siptimini de la incheierea tratamentuluj cu
brivading. fn multe eazuri, decesul a survenit cind aceastd perioadi de
agteptare de 4 sdptiméni nu a fost respectati (de exemplu, brivudina a
fost administrati intre ciclurile de Muorouracil),

o In consecin{d, au fost adoptate urmiitoarele miisuri:

© Rezumatul earacteristicilor produsului, prospectul si etichetarea
ambalajului exterior al medicamentului Brival (brivudini) vor fi
modificate pentru a atrage $i mai mult atentia asupra necesitifii de
4 5€ respecia intervalul de 4 siptiméni dintre tratamentul cu
brivuding si cel cu fluoropirimidine:

o in ambalajul medicamentului Brival (brivadind) va fi inclus un card
de atentionare a pacientului, in care 5§ se sublinieze informatiile
esenfiale pentru pacienti si profesionigtii din domeniul sfini ti fii;
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o in plus, va fi furnizati o lists de verificare pentru  medicii

prescriptori, care si {j ajute pe acestia 5§ verifice daci pacientul este
eligibil pentru o primi tratament cy brivadini,

dehidrogenaza (DPDY), v enzimd eqre metabolizeaz medicamentele pe bazd de pirimiding,
precum fluorouracil, eapecitabing, tegilur si Mucitozing, Ca urmare g inhibari enzimei, nivelul de

flucropirimidine creste. Aceast inleractiune, care crejte toxicitatea fluoropirimidinelor, este
potengial letals,

in consecingd, brivudina este qunu'ﬂindi:ali la:

* pacientii care au primit recent say care primese In prezent sau care urmeaz3 si primenscd {In
interval de 4 saptimani) chimiowrapie impotrive cancerulul, cu medicamente care confin
fluorouracil, incluslv preparate inpice.  pro-medicamente corespunzitoare (de exemplu,
capecitabing, tegafur) si combinagii de medicamente confindnd aceste substanfe active say alte
fluoropirimidine,

* pacienfli care au primit recent say care primese in prezent tratament antimicatic cy fucitozing
deoarece o cantitate mich din sceasty este metabolizats in fluorouracil,

* pacien(ii imunocompromisi, cum st el care au primit recent sau care primesc in prezent
chimioterapie impotriva canceruluj say pacienti allati sub tratament imunosupresiv.

In plus, in ambalsj urmeaza a [ inclus un card de atenfionare a pacientului, care confine
informafii importante pentry pacient $i profesionistii din domeniul SAndtiEi cu privire la aceasts
interacfiune potenial letals, Informali pacientul c& trebuie 5 prezinte acest card de atenfionare a
pacientului la orice vizita la medic (inclusiv dermatolog) $i si §i prezinte farmacistulyj acest card
de atenfionare & pacientului inainte de g | se elibera orice alte medicamente, timp de cel putin 4
siptamdni de la Incheierea tratamentului cu brivisding,

in plus, va i furnizatd o lista de verilicare pentru medicli preseriptori care 53 § ajute pe acestia 58
verifice dacs pacientul este eligibil pentru a primi tratament ey brivuding (a se vedea Anexa),

Apel la raportaren de reactii adverse

Este important s raportagi aparifia oriciror reaclii adverse suspectate, asociate cu administrares
medicamentului  BRIVAL (brivudind), care Agenjia Nationald a Medicamentului §i a
Dispozitivelor Medicale din Roménia, in conformitate cu sistemul national de raportare spontand,
utilizind formularele de taportare  disponibile pe pagina web a Agenfiel Majionale a
Medicamentulul §i a Dispozitivelor Medicale din Romdnis (www.anm.ro), la seciiunea
Medicamente de uz uman/Raporteazs 0 reactie adversa.

Agenfia Nationald a Medicamentului i a Dispozitivelor Medicale din Remania
Str. Aviator Séinditescu, Nr. 48, Sectar 1,

Bucuresti, 01 1478- RO, Romidnia

Fae: +4 0213 163 497

E-mail: adr{@anm.ro
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Totodatd, reaciile adverse suspectate se pot raporta gi citre reprezentania locald a defindtorubui
autorizafiei de punere pe piafd, la urmdtoarele date de contact;

BERLIN-CHEMIE A.MENARINI SRL

Floreasce Business Park,

Calea Floreasca 1694

corp A, etaj 7, sector 1, Bucuresti, 014459

Tel: +4 021 232 34 32, Fax: +4 02 233 08 26

Mobil: +4 0722 641 943

Departamentul de Farmacovigilenta telefon +40 726 766 665 :

Email: romania@berlin-chemie com

Coordonatele de contaet ale reprezentanfei locale a Defindtoralul de autorizafie de punere pe
piafd

Pentru intreblri sau informatii suplimentare referdtoare la utilizarea medicamentului BRIVAL
(brividind), va rugim sd contactagi Departamentul medical al reprezentaniei locale:

BERLIN-CHEMIE A MENARINI SRL
Floreasca Business Park,

Calea Floreasca 169A

corp A, etaj 7, sector 1, Bucuresti, 014459
Tel: +4 021 232 34 32, Fax: +4 021 233 08 26
Dr. Andreea Multescu

lisgoaBbertin chernd

Anexd: Listd de verificare pentra medici prescriptori
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ANEXA
Listi de verificare pentru medicii prescriptori

Risc important: toxicitate potential Jetals a fluoropirimidinelor (de exempluy, S-fluerauracil,
capecitabing, tegafur, flucitozing), in cazul care sunt administrate recent say concomitent cu
brivuding sau administrate in interval de 4 saptimdni de la incetarea tratamentului cu beivading,
Perioada de agteptare dupd adminisirarea de brivuding;
Administrarea
Brivoding Siptimana | Sdptaména 2 Siptamana 3 Siptaména 4

e toxicitate potential letald a flworopirimidinelor --e-—emeeea 2>

Fentru metivul menfionat, vi rugim 53 completali urmitoarea listh de verificare pentru a vl
asigura ¢ pacientul dumneavorstrd este eligibll s primeasci brivudina:

Prescriefi brivudina numai in cazul Tn care |2 toate intrebiirile urmitoare se rispunde ey Nu™
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Pacientul este in perioada de repaus Intre ciclurile chimioterapiei?
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Pacientul a fost recent tratat cu antimieotice confindnd flucitozing?

s hagﬁhmﬁlrﬂ:ntwq inféctie mhnclti-r:.ﬁ sistemica gide, 0 [ -Lii
Lrptament Cu fueitozing? . 7 e oo

L

Pacientul are sistemul imunitar compromis?

In ambalajul medicamentulul Brival (brivuding) este inclus un card de atenfionare a pacientului,
care confine informatil importante peatru pacient si profesionistii din domeniul sindtEtii privind
aceastd interacfivne potenfial letald, Recomandati pacientului s prezinte acest card de
atenfionare a pacientului la orice vizitd la medici (inclusiv dermatolog) si s 11 prezinte
farmacistului acest card de atenfionare a pacientului inainte de a i se elibera orice alie
medicamente, timp de cel pujin 4 siptimini de Iz Incheierea tratamentului cu brivuding.



