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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE
Culea Chlteagilor nr. 248, Bloc $19, Seetor 3, Bucureyti
F=mail: cabinet_presedintegocnsin,ro, 'Tel, 0372/309,2 70, Fax 0372/309,23 |

PSR AR ke Do)

Citre,

Casa de Asigurarl de Sanatate .....................
In atentla,

Doamnel/Domnulul Presedinte - Director General

In conformitate cu adresa ANDM nr. 1486E/06.04,2017, inregistrats |a
C.NAS. - cu nr. MB3582/12,04.2017 v& aducem la cunogtintd masurlle Tntreprinse
de Agentla Nationald a Medlcamentulul gl a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) sl
compania Roche Romania SRL, pentru Informarea corpulul medical referitor la
“atentionar| suplimentare Importante cu privire la riscul aparitiel hemoragiilor si
rabdomiolizei asociate tratamentulul cu medicamentul Cotellic (cobimetinib),
Inclusiv nol recomandarl de modificare a dozel",

Va rugém sd luati masurl de Informare a furnizoriior de servicll medicale prin
afigarea pe pagina electronica a casel de asigurérl de sdnatate, n loc vizibll, a
documentului ,Atentionari suplimentare Importante cu privire la riscul aparitie/
hemoraglilor si rabdomiolizei asociate tratamentulul ¢u medicamentul Cotellic
(cobimetinib), inclusiv nol recomandar de modificare & dozel."

Anexam In fotocople documentul respectiv.

Cu stima,

PRESEDINTE

Conf. Unjv. Dg:Mixlan BURCEA
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“ Str. Av. Bindteacu nr. 40, sector 1, 011470 Bucuragt!

Tol: +4021-317.11.18

Fax: +4021.318.34.97
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Vil aducem la cunogting mésurile intreprinse de Agentia Nationald a
Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) gi compania
Roche Roménia S.R.L, pentru informarea corpului medical referitor |a
atentiondiri suplimentare importante cy Privire la riscul aparitiei hemoragiilor
gi rabdomiolizei asociate tratamentului  cu  medicamentul Cotellic .
(cobimetinib), inclusiv noj recomandari de modificare a dozei.

Compania Roche Roménia §.R.L. va initia informarea profesionigtilor
din domeniul snatatii prin intermediul documentulu »Comunicare directs
clitre profesionigtii din domeniul sAnAtdLii", in legdturl cu acest aspect la
momentul comercializArii medicamentului Cotellic (cobimetinib),

Aceasti modalitate de informare, utilizatA sistematic in UE, are ca scop
avertizarea corpului medical asupra unor probleme de sigurantd fn
administrarea unor medicamente.

Medicamentul Cotellic (cobimetinib) nu este comercializat in
Rominia Ia momentul aprobiirif acestel comunicirl,

ANMDM a avizat textul gerisorij de informare ctre profesionigtii din
domeniul sintdgii, Roche Romdnia S.RL. va informa corespunzitor
profesionigtii din domeniul Sindth{ii prin distribuirea comuniclirii in
momentul punerii pe piatd a medicamentuly] Cotellic (cobimetinib), De
asemenea, ANMDM publics pe web-site-u] agentiel (www.anm.ro) aceasts
comunicare la rubrica ~ Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilentt —
Comuniclri directe clitre profesionigtii din domeniul sanaayii,

Anexiim la aceasta adresa documentul mentionat anterior.

Precizim ci aceasty informatie & fost transmisy §i Ministerului
Sndtdfii ~ Directla Farmaceutica §i Dispozitive Medicale, Colegiuluj
Medicilor din Roménia §i Colegiului Farmacigtilor din Roménia.

CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATAT4 | e

Sef Serviciu Farmacovigilenta
gl managementul riscului
Dr. Roxann STROE
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Atentlonir| suplimentare importante cu privire la riscul aparitlel hemoragiilor
¢l rabdomiolizel asociate tratamentulul cy medicamentul Cotellic' W
(cobimetinib), inclusiv nof recomandari de modificare a dozel

Stimate profesionist din domeniul sindatigii,

De comun acord cu Agentia Europeani a Medicamentului (EMA) si Agentin
Nafionald & Medicamentului gi a Dispozitivelor Medicale, compania F. Hoffmann-La
Roche Ltd. (denumitd in continuare Roche), prin reprezentanta sa locald Roche
Romfinia S.R.L., doregte s vA aduch la ocunogtinid doud atentionri suplimentare
privind medicamentul Cotellic, inclusiy recomandiri de modificare a dozei,

* Evenimente hemoragice severs, inclusiv sdngerdri intracraniene si ale tractuluj
gastro-intestinal au fost raportate’ Ja pacientii cérora li s-a administrat
medicamentul Cotellic In studiile clinice 81 In perioada de dupl punerea pe
piath a medicamentulu.

* Tratamentul cu medicamentul Cotellic trobuje intrerupt in cazul aparitiei

evenimentelor hemoregice de grad 3 sau 4 9i nu trebuie reluat dups aparifia

evenimentelor hemoragice de grad 4 sau dup# hemoragiile cerebrale atribuite
administelirii medicamentului Cotellic. Se va aplica rationamentul clinic, in
cazul In care se ia in considerare reluarea tratamentului cu medicamentul

Cotellic dupli hemoragii de gradul 3. Administrarea vemurafenibului poate fi

continuathi, dacAl este cazul, atunci cind se intrerupe medicamentul Cotallic.

Cotellic trebuie administrat cu precautle, dacit se utilizeaza la pacientii cu

factori de risc suplimentari pentru sdngerliri, cum sunt metastazele cercbrale

si/sau la pacientii trataji concomitent cu medicamente care cresc riscul de
aparitic a sAngerdrii (inclusiv antiagregante plachetare sau anticoagulante).

ri.M. PRieren b d ' 1%
Rabdomioliza gi cregteren valorilor CPK au fost raportate la pacientii cérora i
s-a administrat medicamentu| Cotellic in studiile clinice gi In perioada de dupa
punerea pe piatlt 8 medicamentului,

Valorile serice inifiale ale CPK §i creatininel trebuie determinate ainte de
inceperen tratamentului, iar apoi monitorizate lunar pe durata tratamentulu
s8u conform indicatiei clinice, In cazul in care se depisteaza valori serice
crescute ale CPK, se verifich prezen{a semnelor si simptomelor de
rabdomioliz# sau a altor cauze,

Dact 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 trebuie fntrerupt daca apare
rabdomioliza, orice crestere simptomaticA a CPK sau orice cregtere
asimptomatica de grad 4 a CPK.

o Dacl acesten nu se amelioreaza tn decurs de 4 s#ptdmani, administraren
medicamentului Cotellic nu trebuie reluaty.

o Dacll severitatea se imbuniitifegte cu cel putin un grad in decurs de 4
slptmAni, administrarea medicamentului Cotellic poate fi reluath, sub
strictd monitorizare §i cu o doz anterioars redusit cu 20 mg.

© Administrarea vemurafenibuluj poate fi continuatd in cursul oricaror
modificlri ale administririi medicamentului Cotellic.

Medicilor Il se recomandd sd discute cy pacienfll yi persoanale care 1 tngr{juse raferitor ln
riscurlle care pot 1 asaciate tratamentului eu medicamantul Cortellic.

Informayll generala despre evenimentete hemoragice

Hemoragia este o reactle adverst cunoscutd a medicamentulul Catellie. O analiza A rapoartelor de
sigurantd din perloada de duph punerea pe plag o medicamentului gi din studllje clinice, In curs de
desflyurare, au identiflont evenimente hemoragice severe suplimentars la pacientil care urmenzdl un
tratament cu medicamentul Cotellie, La momentul analizei, un total de 30 de cazurl de hemoragii
sovere ou fost raportate ln un numir estimat de 2817 paclenti expusi la medicamentul Cotellic,
Evenimentele includ hemoragil intracraniane 3l ale tractului gastro-intestinal. In majoritaten
cazurllor de hemoragle sovert, paclentil aveau fuctor] suplimentar! de risc pentru aparitia sAngerfri|,
cum sunt motastazele sistemului nervos central, afectiuni gastro-intestinale preexistente §i/sau
medicamente concomitente care cresc riscul de aparitie a sdngerdrll (inclusiv antlagreganies
plachetars sau anticoagulanta).

Informatii generale daspre rabdomiolizd 3! cragterea valorilor CPX
Rabdomioliza a fost raportats Inlgial Ja clte un pacient din flecare brat de tratament al studiulul
GO28141 (Cotollic plus vemurafenib versus placebo plus vemurafenib), Do la acel moment, au fost
raportate gi alte cazuri de rabdomlolizs, tn perioada de dupll punerca pe piatd o medicamentulu) sau
in alte studli olinice tn ours de desflisurare.

Informafil suptimentare
Medicamentul Cotellic este indicat pentru utilizare In asociere cu vemurafenib pentru tratamenty!

puciengllor adulfi cu melanom inoperabl] sau metastazat cu mutatle BRAF V600,

Apel la raportarea de reacti! adverse

Este important st raportatl orice reacile adversd Suspoctatd, asocistd cu odministearca
medicamentulul Cotelllo (cobimetinib), catre Agentia Nationald o Medicamentulul ¢l o
Dispozitivelor Medicale, 1n conformitate ou sistemul naflonal de raportare spontand, utllizAnd
formularcle de raportare disponlblle pe pagina web a Agentiel Nationale = Medicamentului gl a
Dispozitivelor Medicale (www.anm 0), ln soctiunea Medicamente de uz uman/Raporteazi o roactie
advorafl,

Agentia Nationald a Medicamentulul #l a Dispozitivelor Modieale
Str. Aviator Snétesocu nr, 48, sactor |

Bucuregti 011478-R0O

Tel: +40757 117259

Fax: +4 0213 163 497

E-mail: pdr@anm.ro
WWw.anm,rg
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Totodatd, reactlile adverse suspectate se pot raporta gl clitre reprezentanta locald a deginiitorylui
autorizatiel de punere pe plaih, Ia urmtoarele date do contect:

ROCHE ROMANTA S.R.L.

Plata Presel Libere, Nr. 3-5

Clidirea City Gate — Tumul de Sud
Departamentul Medical, etaj 6, Sector |
013702 - Bucuresti, Romdnia
Departament Farmacovigilenta:

Tel: +4021 206 47 48

Fax: +4037 200 32 90

e-mall: ramania.drug_safoty@roche.com

WV Acest medicamont face obloctul unel monitorizerl suplimentare. Acest lucru va permito
Identificarea rapidd de nol informafii referitoare la sigurants. Profosionigtii din domeniul stinAuyil
sunt rugatl sA raporteze orice react!| adverse suspectate.

Coordonatele de contact ale reprezentanyaf locale ale Detindtorulul de autorizafie de punere pe
plagd

Pentru Tntreblirl i Informatil suplimentare roferitoars lo utilizares medicamentulul Cotellic
(cobimetinib), v rughm s contactagi Departamentul Medical al Companiel ROCHE ROMANIA
SR.L.

Dr. Mihaeln Dusciuc

Drug Safety Manager

ROCHE ROMANIA S.R.L.

Plaia Presol Libere, Nt. 3-5

Clidirea City Gate ~ Turnu! de Sud
Departamentul Medical, eta) 6, Sector |
013702 - Bucurestl, Romdnia

Tol: +4021 206 47 48

Fax: +4037 200 32 90

e-mail: romanla,madinfo@roche.com
Cu stimé,

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