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Cdtfo,

Casa do A6lgurdrld€ S6nut6t€ ,,,,,.,,,

ln atentla,

ICASAJ,fiir:' -- is.:',-r
i li: !tri!.t n,li:

Doamnel/Domnulu j pr6g6dlnt€ - Dkector Genersl

ln conformllat6 ou adrssa ANMDIVI nr, Z3O0BE/14,03,2016, tnroglstrati le
C.N,A,S. - cu nr, p 20521j4.Q3,2018 vd aducem la cunogtinld mdsurlle lntreprtnse d6
Agentla Nallonslg a Medtcam€ntulul 9t e Dtspqzl velor Medtcalg (ANMDM) 9l
compsnla SEnofl Romanla efl psntru lnfomaroa corpulul medlcal cu prtvtro ta rtscul
de apatltlo e osteonecrcz'l do naxllar asoclat tralanetltulul cu modtcamentul
Zalkap z,mg/ml conaentrat pentru salu e perfuzabltd (afltbercopt),

Vd rugdm sd luall mdsurl d6 Informare I furnlzorllor do servlcll modtcalo prln
eflgaree p€ paglna eloctronlod a cesol de sslgurdrl d€ sAnAlate, ln loc viztbll, a
documentulul ,,Conunbare dlrecta catro profeslonle l dln domonlul sanata l Zaltrap
(afllbefiept): lnformare asupra scululd6 o taonecrozd de maxilat.,,

An6xAm ln fotocopl€ docqmentul resboc v.

Cu Btlmq,

PIF{

{!(;
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Ihf,omolll supltmahtire rcfe4todrc la Noblemq de sigurdhld

Msrtio 2015

Comunicaro dirocttr cltro profecionistil
dln dohcnlul strnfiltll

ZA'LTRAP (rfltbercopt)l rnform*o rsupr0 116curur dG ostcon0croztr do
t|lsrllsY

Stimato profosionist din domoniul s6n6$1ii,

D: jop* acord ou.Agcnlia Europrand & Medioahentului $i Agollia Nallonaltra Medicementului si a Disoozirivolor Medi;6at;;;J; i'*Ji?*.gr. ,n 
"einformezs cu priviio la riscut de ogteonecrozd de maxilar asociat cu utiliuaroamedicamentului zs\trap zs rng/ml concontru ilil ;-.ilil icrffrzabitt

Rezwtol

La peoicn;il. cu caDcer trala1i ou ZalUap, a fost reportatE apariliaosteonccrozci dc maxllu (ONIr,b.

Yli lutti dirrrc sco$tl paclengi au primit uatamont cohcomit€nr cubifosfonali administaJi in-tavonos, ponru caro ONM roprczintE un riscidontiflcat.
Tratamelgl cu ZEltBp FoEtc comtitui un factor dc risc sup.limcntar pcntuaparilie ONM.
Acest risc tebuie awt ln vodorc. ln mod spocial, atunci ctnd Zaluap gibifo{on1ii administrali intavenoa sc utitizcazE concomiro saucongccutiv.

P,r*:9*i]: stomarologico invozivo rcprezintE de asohonoa un fsctor dorisc idendfic8t peoru ONM. lnainte de ln*eu*" u.uirrnffiui'.uZ*inre,uebuie lusro I_n consldorare ofeatua!€a ,i*i oxa*on liom."l"da Siprofi laxla stomatologiol adoovattr.
Trcbuic. ovitatc. procodurilc stomatologice invozive, daotr este posibil, lapacidltii Aatati cu Zaltrap gi care au urmat anterior tratament cubifosfonagi adminisrali rnrrivcnos sau um.azl In prszont Bsest tatamont,

,t

ZALTMP (aflibercept) ln asocicrc
ttuorouracil/acid folinic SOLFIRJ) csrc
colorcctsl mctastaric (CCRm), oare esto

cu.. chimiotetapis cu irinorecer/S
indicat Ia pacionlii edr:lti cu canccr
rezistont la sau a progrcsat dupd. o

1/g



2Q16-03-22 15t?Q Medic sef 037?309?48 >> 0237??6626

schcme dc Eat8mont pc bazl do oxalipla nA,

O mcta-onalizl o 3 s0rdii dc faz6 III (8FC10262/VBLOUR, EFCI0ZSI/VITA!,
EFC 10547/VAIIILLA) a evidongar o f6ov€nl[ global{ a ONM dc 0,2% (3
pacienli, Nr1333) la pacicntii trarali c!.r a{liborcopt Si <0,1% (1 paci$r,
N=1329) la paclenfi otrrora li s.e adminlsmt placobo.

lncep8nd ou data de 3 august 2015, s€ ostimeaz[ c[ Zsltrap a fost administat, tn
introaga 1umc, la mai muh da 22700 dc pacionli ou cancer, Pdn[ la 3 august
2015 Sanofi a primit, ln total, 8 raport[ri do ONM ap6rutE la pacicng ratagi cu
Zaluap, In tci diffie accato cazuri s-a rapotat gi adminisuarca concomitcnt[ dc
bifosfonali, pentni carc ONM ostc uo rlsc identlficar. ln trei cozwl au fosr
ofootuate prooedurl stomatologlco invszivo, Dintre oslo trei cazurl ln caro s.au
€feotuat proceduri stomatologico invozivo, doul avoau 9i tratament concomitent
cu un bifosfonat sau au fost hatato r6a0nt cu un bifosfonat, Niciunul dinuo
cazuri nu a awt cvolulic lelalE, .

Av8nd ln vcderc rezuliarolc dln sndiilo olinico, o:raliza oazurllor raportate gi un
potential efect do clesl al medioamentelor antiangiogenioe oare au oa tint[ cEilo
factorilor de oogtere a ondoteliulul vasoular (VEGF), Rczuraatul
oaEoteristicilor produsului 9i Prospectul sunt actrralizatc pontm a includc
informafli de sigurant4 noi dasprc ONM gi pcntnr a fumiza rccomandtui ou
prlvlro la rbordaroa torspoutic[,

Proccdtuilc slomatologicc invazivc sunt un faotor de risc idontlficat penru
aparl$a ONM. Prin urmarc, inainte de lnoepoter tratarnentului ou Zaltap,
ucbuie luatc tn considcrarc cfcotl'raroe unul examon sromaxologio 9i profikxia
stoms.tologloE Edcovat[,

Trobule luats m[suri ds prscautio arunoi c8nd Zaltrap so adminisrrcu6
ooncomitcnt sau consocutiv tratamcntului cu bifosfonali adminisueli inuavenos.

La pooienlii tauli ou Zsluap, cato au urmat anterlor sau care urmeaz!. ln prozont
traamcnt gu bifosfonali admlnlstrall lntravonos, trebuio evitete procodurilo
stomatologico lnvozivc, dacl csto poslbll.

I nlo t m d1l I s up I I m e n t o rc

Informalii dctallatc privind medicernentul Zaltrap sunt dlsponibile po wobsitc,ul
Aganlici Europcnc a Mcdicamcntului (ya4rcng_,euI9!e9$ le secliunea Eagl
m ediainetlurnan mcdjclnes Zaltr ao,

VA ruplm EE distiibuiti agc-6ta jnfgtriatii colcsilor glocrsonalului medjcal
imolicar,
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Apel la rupo uaa de reac$I advtse

VAoest mcdicamcnt facc obioctDl unoi monitodz&i suplimcntare. Acost lucruaro soopul do s facilita idcmificarca rapid[ do inf.,rirUi-n.T irr.*"rr, f*siguranld, Este Important str rapgnafl ap*i,,tori"&;iioilii'uiiirii uurpo.ru*,
asociato cu adminisbarea medioamontului Zatuap, cEte'eten1i" NagilnaU 

"Mcjicamontului gi a Dispozitlvelor Modlcalo, in confomltsie cu sistomul
naFonal d0 raportare sFoDtanu, prin into$nediul ,,Figei penvu raportareasfoDtan[ B rcao ilor advcrso Ia modicamontoJ', di.finiiilA i. prginu *uU u

fqentt:i NeJio.nslo a Mcdicamcntului gi a 'Dispozitivelior' 
Modicalo

+qr$&IP' 1a sectiunes' Eapotleazd,o, *actie advir$d. Aocasta poatc fgp:.*i:E clre Ag€nlia Nailonaltr 
_s t 4e'dld;*ruGJl u 

'Oirpo"ttivutor

Mcdicalc prin pogtl, prin fax siu c-mail: ' --'

egentlr Natlonall a Medicamentulul gi r Dirpozlfivelor Mcdlctle
Str. Aviator Sanahsou, Nr, 48, Soctor 1,'Buouregtl, bi riii_-niiiiireri"
Toh 021 317 It 0z
Fax; 0 213 163 497
E-mailt adrr2anlrr,ro

Torodard" rcacliilc advcrse suspoctstc sc po! repon0, gi cltrc compenie Sanofi, laumltoarolo dsts de contact:
Sanoli Romania SRL
Su, Gara He!trstr[u, nr, 4, Clddirca B, crajclc g_9

Sector 2, Bucucsti
Tel: +40 (0) 21 3'17 st 36
Fax: +40 (0) 21 317 jt J4
E-mail: pv,ro@eanofi ,com,

Coor(nyel de ctnlsct ale rcprczsntanlel locale a Delindtorului tledul' Zdlle de pwqc pe piald

Pontru lnhobfui gl lnformalii suplimcntare, v[ putoli adresa companiei Sanolit
Sanofi Romenla SRL
St!. Cerr Hertrstrtru, nr, 4, Cl{dlrea E, etajole g_9
Sector 2, Bucutosti
Tel: +40 (0) 21 3 t? 3l 36
Faxr +40 (0) 21 j17 jt g4

Cu dcosebltl consideralie,

Dr. Noctara Narclsa Blrsan-Andonc
Drug Safcty Unit Load Sqofi Romania SRL
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