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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATR
[
V& educem la cunogtin{ misurile intreprinse de Agentia Nationald a
Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) §i compania

Roche Roménia S.R.L., pentru informarea corpului medical referitor la
atentiondri suplimentare importante cu privire lg riscul aparitiel hemoragiilor

§i rabdomiolizei asociate tratamentului cu medicamentul Cotellic

(cobimetinib), inclusiv noi recomandar de modificare a dozei,

Compania Roche Romania S.R.L. va initla informarea profesionistilor
din domeniul sdnataii prin intermediul documentului ,,Comunicare directs
cltre profesionistii din domeniul SAnBLdLii”, in legdturl cu acest aspect la
momentul comercializArii medicamentuluj Cotelljc (cobimetinib).

Aceastd modalitate de informare, utilizat sistematic in UE, are ca scop
avertizarea corpului medical Asupra unor probleme de sigurantd in
administrarea unor medicamente.

Medicamentul Cotellic (cobimetinib) nu este comercializat in
Romdnia la momentul aprobiril acestel comunicari,

ANMDM a avizat textul scrisorii de informaro clitre profesionigtii din
domeniul stnatafii, Roche Roménia SRI. va informa corespunzitor
profesionigtii din domeniul SinAthlii prin distribuirea comunicarii in
momentul punerii pe piagi a medicamentului Cotellic (cobimetinib). Dc
asemenea, ANMDM publicd pe web-site-ul agentiei (www.anm.rg) aceastd
comunicare la rubrica — Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilent —
Comunichri directe citre profesionigtii din domeniul SAnAtagii.

Anexiim la aceastd adres# documentul men{ionat anterior,

Precizim ci aceasts informatic a fost transmis §i Ministerului
SEndtdfii - Direcfia Farmaceutic 9i Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilor din Roménia 3i Colegiului Farmacigtilor din Roménia.

Sef Serviciu Fa rmacovigilenta
$l managementul risculul
Dr. Roxana STROE
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Atentlondrl suplimentare importante cu privire la riscul aparifiel hemoragiilor
§1 rabdomlolizel asoclate tratamentulul cu medicamentul Cotellic ¥
(cobimetinib), inclusiv nol recomandari de modificare a dozel

Stimate profesionist din domeniul sanataii,

De comun acord cu Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) si Agentia
National? & Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale, compania F. Hoffmann-La
Roche Ltd. (denumitd in continuare Roche), prin reprezentanta sa locald Roche
Roménia S.R.L., doregte si v aduck la cunogtinid dous atengiondri suplimentare
privind medicamentul Cotellic, inclusiv recomandri de modificare a dozei.

Hemoragia severa

* Evenimente hemoragice severe, inclusiv séngerdri intracraniene gi ale tractului
gastro-integtinal au fost raportate’ la pacientii cirora i s-a administrat
medicamentul Cotellic In studiile clinice §i in perioada de dupd punerea pe
piatd a medicamentului,

* Tratamentul cu medicamentu! Cotellic trobuje Intrerupt in cazul aparifici
evenimentelor hemoragice de grad 3 sau 4 §i nu trebuie reluat dupd aparitia
evenimentelor hemoragice de grad 4 sau dupl hemoragiile cerebrale atribuite
administréirii medicamentuluj Cotellic. Se va aplica raionamentul clinic, in
cazul in care se ia In considerare reluarea tratamentului cu medicamentul
Cotellic dup hemoragii de gradul 3. Administrarea vemurafenibului poate (i
continuatl, dacll este cazul, atunci clnd se intrerupe medicamentu! Cotellic.

* Cotellic trebuie administrat cu precaufie, dach se utilizeazd la pacientii cu
factori de risc suplimentari pentru sdngerfri, cum sunt metastazele cersbrale
gi/sau la pacientii tratayi concomitent cu medicamente care cresc riscul de
aparific a sAngerdrii (incluaiv antiagregante plachetare sau anticoagulante),

* Rabdomioliza gi cresterea valorilor CPK au fost raportate la pacientii cirora |i
s-a administrat medicamentul Caotellic in studiile clinice $1 in perioada de dupd
punerea pe piatd 8 medicamentului.

* Valorile serice inijiale ale CPK si creatininei trebuie determinate nainte de
Inceperea tratamentului, iar apoi monitorizate lunar pe durate tratamentului
sau conform indicatiei clinice. In cazul in care se depisteaza valori serice
crescute ale CPK, se verificd prezenfa semnclor §i simptomelor de
rabdomiolizA sau a altor cauze.

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

exclusd ca diagnostic, nu este necesard modificarea dozei medicamentului
Cotellic,
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* Tratamentul cu medicamentul Cotellic trebuje intrerupt dacd apare
rabdomioliza, orice crestere simptomatich a CPK sau orice cregtere
asimptomatica de grad 4 a CPK,

o Daca acestea nu se amelioreaza In decurs de 4 sAptdmdni, administrarea
medicamentului Cotellic nu trebuie reluata.

o Daca severitatea se imbunitateste cu cel putin un grad in decurs de 4
sBptimAni, administrarea medicamentului Cotellic poate fi reluats, sub
strictd monitorizare i cu o doza anterioard redush cu 20 mg.

o Administrarea vemurafenibului poate fi continuatd in cursul oricAror
modificlri ale administrarii medicamentului Cotellic,

Medictlor Il se recomandd sd discuts cu paclenfil 5l persoanele care li Ingr{jesc referitor la
riscurlle care pot l asoctate tratamentului cu medicamentyl Cotellic.

Informayil generale despre evenimentaie hemoragice

Hemoragin este 0 reactle adversd cunosoutd a medlcamentului Cotellic. O analiza a ropoartslor de
sigurantd din perloada de dup punerea pe platd & medlcamentulul gi din studiile clinice, In curs de
desfligurare, au identificat evenimente hemoragice severe suplimentare In paclentil caro urmeazi un
tratament cu medicamentul Cotellic, La momentul analize, un total de 30 de cazuri de homoragil
severe au fost raportate la un numar estimat de 2817 paclentl expugl la medicamentul Cotallic.
Evenimentels Includ hemoragll intracraniene gl ale tractului gastro-Intestinal. In majoritalen
cazurilor de hemorngle sovers, pacientl] aveau factor! auplimentari de risc pentru aparitia sAngerdirii,
cum sunt metastazele sistemulul nervos central, afectiunl gastro-intestinalo preexistente yi/sou

medlcamente concomitente care creac riscul de aparifie a sdngeraril (inclusiv antingregante
plachetaro sau anticoagulante),

Informafii generale despre rabdomioliza §l cregterea valorilor CPX

Rabdomioliza a fost raportata Initlal la clto un pacient din flecare brat de tratament ol studiulu
GO28141 (Cotellic plus vemurafonib versus placobo plus vemurafenib). Do la acel moment, au fost
raportate gi alte cazuri de rabdomiolizll, In perioada de dupA punerea pe piath a medicamentului sau
In alte studli clinice In curs de desfligurare.

Informayil suplimentare
Medicamentul Cotellic oste indicat pentru utilizare tn asoclere cu vemurafenib pentru tratamentul
pecientllor adulti cu melanom Inoperabil sau metastazat cu mutatie BRAF V600,

Apel la raportarea da reacfil adverse

Este important s& raportatl arlce reaciie adversh suspectotd, asoclatd cu administraren
medicamentului Cotellic (cobimetinib), ofiire Agenila Naflonald a Medicamentului st
Dispozitivelor Medicale, In canformltate cu sistomul natlonal de raportare spontand, utilizdnd
formularole de raportare disponibile pe pagina web a Agentlef Nationale a Medioamentului gl o

Dispozitivelor Medlcale (www.anm.ro), la sectiunea Medlcamente de uz uman/RaporteazA o reactie
adverad,

Agentla Natlonall a Medicamentulul #! 4 Dispozitivelor Madicale
Str. Aviator Sainiitescu nr. 48, sector |

Bucuragti 01 1478-RO

Tel:  +40757 117259

Fax: +4 0213 163 497

B-mail: ade@anm.ro
Www.anm.ro
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Totodara, reacille ndverse Suspeclate se pot raporta §i chitre reprozentania locald a degin&torului
autorizagiel de punere pe plath, la urmAtoarele date do contact:

ROCHE ROMANIA S.R.L.

Plata Presei Libere, Nr, 3-8

Citdirea City Gate - Turnul de Sud
Departamentul Medical, etaj 6, Sector |
013702 - Bucuresti, Romania
Departament Farmacovigilenia:

Tel: +4021 206 47 48

Fax; +4037 200 32 90

e-mall: romania.drug safety@roche.com

A\ 4 Acest medicament face obioctul unel monitorizii suplimentare. Acest lucru va permio
Identificarea rapidd de nol informayil referitoare Ja siguran{d. Profesionigtli din domeniul sinatdyll
sunt rugatl =i raporteze orice reacjii adverse suspectate,

Coordonatels de contact ala raprezentangel locale ale Defindtorulul de autorizafle de punere pe
plagd

Pentru fIntreblr| gi informagl! suplimentare roferitoare la utilizarea medicamentulul Cotellic

(cobimetinib), va rughm sa contaotati Departsmentul Medical al Companicl ROCHE ROMANIA
SR.L;:

Dr. Mihaela Duscluc

Drug Safety Manager

ROCHE ROMANIA SR L.

Plaja Presel Libere, Nr, 3-5

Cladiren City Qate = Tumul de Sud
Departamentul Medical, eta) 6, Sector |
013702 - Bucuresti, Romanla

Tel: +4021 206 47 48

Fax; +4037 200 32 90

o-mall: romania,medinfo@roche.com
Cu stima,

Dr. Marius Ursa
Director Medical
Roche Roménia S.R.L



