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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

CABNEY PRESEDINTE
Calea CiilAeagilor ne. 248, Bloc 819, Sector 3, Bueureyts
F=mail: gubinet_presedinivedensnm.co, Tel, 0372/309.270, Fux 0372/309,231

CNAS

Casa de Aslguréirl de Sanétate ..................... 3{’ -
In atentla, el 25 - 2817 3
Doamnei/Domnulul Pregedinte - Director General '~~~ T e M

n conformitate cu adresa ANDM nr. 1496E/08.04.2017, inregistratd la
C.NAAS. - cu nr. MB3582/12.04.2017 v4 aducem Ia cunostintd mésurile intreprinse
de Agentia Nationald a Medicamentulul §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si
companla Roche Romania SRL, pentru Informarea corpului medical referitor la
“atentionarl suplimentare Importante cu privire la riscul aparitiel hemoragillor sl

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

Vé rugéim sé luati mésuri de informare a furnizorllor de servicl medicale prin
afisarem pe pagina elecironicd a casel de asigurdri de sanatate, in loc vizibil, a
documentulul ,Afenfionari suplimentare importante cu privire la riscul aparitiei
hemoragiifor si rabdomiolizel asociate tratamentului cu medicamentul Cotelllc
(cobimetinlb), inclusiv noi recomandari de modificare a dozel.”

Anexam Tn fotocople documentu! respectiv,

Cu stima,

PRESEI.%&TE
Conf. Ur( mlan BURCEA
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s MINISTERUL SANATATI
X - AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULUI
> 8) A DISPOZITIVELOR MEDIGALE
~ 8tr. Av, Abndtescu nr., 48, sector 1, 011478 Buguragti
Tel: +4021-217,11.18
‘rdf' Fax: +4021-316.94.97

ANMODM T

Www.anm.o
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Ciitre,

; {U, A.J A n{'a‘ s .
| T IR SE FT) |
Va aducem la cunogtinti misurile intreprinse de Agentie Nationald a
Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) si compania
Roche Rominia S.R.L, peatrn informarsa corpului medical referitor la
atengionliri suplimentare importante cu privire la riscul aparitiel hemoragiilor
i rebdomiolizel asociate tratamentului cu medicamentul Cotellic .
(cobimetinib), inclusiv noi recomandiri de modificare a dozei,
Compania Roche Roménia S.R.L. va Inifla informarea profesionigtilor
din domeniul sinBtétli prin intermediul documentului »Comunicare directs
clitre profesionistli din domeniul sinhtatii”, in leghturll cu acest aspect la
momentul comercializirii medicamentuluj Cotellic (cobimetinib).
Accastd modalitate de informare, utilizath gistematic in UE, are ca scop

u avertizinrna corpului medical msupra unor probleme de siguranti tn
Lev<t v . administrarea unor medicamente,

T( " Medicamentul Cotelllc (cobimetinib) pu este comereinlizat in
el i+ Romdénia la momentul aprobiril acestel comunicari.

/ N ANMDM a avizat textul scrisorii de informare ¢hitre profesionistii din
H domeniul sinlitdfii, Roche Romania S.R.L. va informa corespunziitor

profesionigtii din domeniul sindtA{ii prin distrlbuirea comunicdrii in
momentu! punerii pe platd a medicamentulul Cotellic (cobimetinib). De
asemenca, ANMDM publicd pe web-site-ul egentiei (Www.anm.ro) aceastd
comunicare la rubrica — Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilentd -
Comunieliri directe clitre profesionigtii din domeniul snBtatii.

Anexlim la aceastd adres documentu! mentionat anterior,

Precizdm cif aceasth informafic a fost trensmisd $i Ministerului
SEndtdtii - Directla Farmaceutich §i Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Romania 3i Colegiului Farmacigtilor din Roménia,

$ef Serviciu Farmacovigilents
§l managementul risculul
Dr. Roxana STROE

[ ot~
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Atentioniirl suplimentare importante ey privire la riscul aparitiel hemoragtilor
¢l rabdomiolize| asociate tratamentulul cu medicamentul Cotellic'V
(cobimetinib), inclustv noi recomandsri de modificare a dozel

Stimate profesionist din domeniul sanatatii,

De comun acord cu Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) si Agentia
Nationalil a Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale, compenia F, Hoffmann-La
Roche Ltd. (denumitd in continuare Roche), prin reprezentanfa sa locald Roche
Roménia S.R.L., doreste s va aduch la cunogtintd doud atentiondiri suplimentare
privind medicamentul Cotellic, inclusiv recomandar] de modificare a dozei.

* Evenimente hemoragice severe, inclusiv sdngerdri intracraniene §i ale tractuluj
gastro-intestinal gu fost raportate’ la paclentii c¢2rora H s-a administrat
medicamentul Cotellic tn studiile clinice 9i In perioada de dupd punerea pe
piatli 8 medicamentului.

* Tratamentul cu medicamentu! Cotellic trobuje Intrerupt In cazul aparitiei
evenimentelor hemoragice de grad 3 sau 4 §i nu trebuie reluat dups aparitia
evenimentelor hemoragice de grad 4 sau dupld hemoragiile cersbrale atribuite
administréirii medicamentului Cotsllic. So va aplica rationamentu] clinic, in
cazul in cere se ia In considerare reluarea tratamentului eu medicamentu]
Cotellic dup# hemoragi! de gradul 3. Administrarea vemurafenibului poate fi
continuatl, dacX este cazul, atunci cnd se Intrerupe medicamentu! Cotellic,

¢ Cotellic trebuie administrat cu precautie, dacll se utilizeaza la pacientii cu
factori de risc suplimentari pentru sdngertiri, cum sunt metastazele cersbrale
gi‘sau la pacientli tratayl concomitent cu medicamente care cresc riscul de
aparitie a sdngerfirii (inclusiv antiagregante plachetars sau anticoagulante).

* Rabdomioliza i cresterea valorilor CPK au fost raportate la pacientii cérora li
5-a administrat medicamentul Cotellic in studiile clinice §i In perioada de dupa
punerea pe piafh a medicamentului.

* Valorile serice initiale ale CPK gi creatininci trebuie determinate fnainte de
Inceperea tratamentului, jar apoi monitorizate lunar pe durata tratamentuluj
sau conform indicatiei clinice. In cazul in cars se depisteazdl valor serice
crescute ale CPK, se verifich prezenta semnelor 3i simptomelor de
rabdomiolizA sau a altor cauze,

¢ Dacll apar cregteri asimptomatice de grad =3 ale CPK, iar rabdomioliza a fost
exclusd ca disgnostic, nu este necesard modificarea dozei medicamentului
Cotellic.
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o Tratementul cu medicamentul Cotellic trebuje intrerupt dacd apare
rabdomioliza, orice cregtere simptomatich a CPK sau orice cregtere
asimptomatic3 de grad 4 a CPK,

o Dacl acestea nu se amelioreaza th decurs de 4 sBptiméni, edminiatrarea
medicamentului Cotellic nu trebuie reluata.

o Dacll severitatea s¢ imbunktifeste cu cel putin un grad in decurs de 4
siptimlni, administrarea medicamentului Cotellic poate fi refuats, sub
strictll monitorizare gi cu o doz# anterioard reduss cu 20 mg.

© Administraren vemurafenibului poate fi continuatd in cursul oricaror
modificliri ale administriirli medicamentului Cotellic.

Medictlor Il se recomanddl sd discute cu Pacientli 5l persoansle care Ul Ingrijesc referitor Ia
riscurile care pot /1 asaciate tratamantutul cu medicamentyl Cotelilc.

Informafll generale despre evenimentele hemoragice

Hamoragin este o reactie adversh cunosoutd a medicamentului Cataliic. Q analizit a rapoartelor de
sigurantd din perlonds ds dupll puncrea po piata & medicamentulul §i din studiile clinice, In curs do
desflyurare, au identificat evenimente hemoragice severs suplimentare [o pacientl] earo urmeazi un
tratamont cu medlcamentul Cotellic. La momentul analizei, un tatal de 30 de cazuri de hemoragii
fevere au fost raportate la un numdr estimat de 2817 pacientt expusl la medicamentul Cotaliic.
Evenimentels Includ hemorngll Intrecraniene gl ale tractulul gastroeintestinal. In majoritates
oazurilor de hemoraglo saverl, paclentli aveau factorl suplimentar| de risc pentru apariga sAngeriisii,
cum sunt metastazele sistemulul nervos central, afectiuni gnatro-intestinale preexistente gi/san

medlcaments concomitente care cresc riscul de sparitie a sdngerlirli (inclusiv antingregante
plachetare sau anticoagulanta),

Informaylt generate despre robdomioliza i cragteren valorilor CPX
Rabdomioliza a fost raportatd Initlal la clts un paclont din flecare brat de tratament al studiului
GO28141 (Cotellic plua vemurafenit vorsus placobo plus vemurafenib). De la acel moment, au fost

raporiate i alte cazuri de rabdomiolizl, tn pericada de dupl punerea pe pia{h & medicamentului sau
Tn alte studii clinice Tn curs de desfigurare.

Informapil suplimentare
Medicamentul Cotellio esto indicat pentru utilizare In axoslere ey vemucafonil pontru tratamentul
paclenglior adultl cu melsnom Inoperabil say metnstazat oy mutatie BRAF V600,

Apel la raporiarea da reacyil adverse

Esto important si raportatl orlee reactie adversh suspectath, asoolath cu administrarea
medicamentului  Cotellic (cobimetinib), oftre Agentin Noflonald a Medicamentului g a
Dispozitivelor Medicale, In conformitate cu slstemul national de raportare spontand, utilizénd
formularole do raportare dispanibile pe pagina web a Agentiel Nationale a Medisamentulyi §la

Dispozitivelor Medlcale (www.anm.ro), Ia sactiunen Medicamente de uz uman/Raporteazi o reactie
adveral,

Agentia Natlonalll o Medicamentulul gl a Dispozitivelor Madicale
Str. Avistor Sinltescu nr. 48, sector |

Bucuregti 011478-RO

Tel: +40757 117259

Fax; +4 0213 163 497

E-mail: sde@anm.ro
HWw.anm.ra

LR
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Totodath, reactiile adverse suspectate se pot raporta i cBtre reprozentanfa locald a detinktoruluj
Autorlzatiel de punere pe plats, la urmAtoarela dats ds aontact:

ROCHE ROMANIA SR.L.
Pinta Prese| Libere, Nr, 3-8
Cidirea City Gate ~ Turul da Sud

Departamentul Medical, etaj 6, Sector |
013702 - Bucurest!, Rominia

Departamont Farmacovigilents:
Tel: +402] 206 47 48
Fax: +4037 200 32 %0

e-mail: romania.drug safetv@roche.com

\ 4 Acest medicamont face obiectul unel menitoriziir suplimentare. Acest lucry ve permite
Identificarea rapidk de nol informatil referitoare la siguranta. Profesionigtli din domeniul ainAtiil
sunt rugatl e raporteze orlce reactil adverse suspectate,

Coordonatele da contact ale réprezantanjei locale ale Defindtorulul de autorizajie de punere pe
plagl

Pentru fntrebiri ¢l informagll aupllmentase referltosre la utilizarea medicameniului Cotellic

(cobimetinib), vt rugim s8 contaotati Departameniul Medical al Compeniel ROCHE ROMANIA
SRL:

Dr, Mihaela Duseiuc

Drug Safety Manager

ROCHE ROMANIA S.R.L.

Plaja Presel Libere, Nr, 3-5

Clidirea City Gate = Tumu! de Sud
Departamentul Madical, staj 6, Sector |
013702 - Bucurosti, Roménla

Tel: +4021 206 47 48

Fax: +4037 200 32 90

e-mall; romanis,medinfo@roche.com

Cu stima,

Dr, Marius Ursa
Ditsstor Medica!
Roche Roméania S.R.L



