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Délezité dodatocné upozornenia tykajice sa krvacania a rabdomyolyzy pocas liecby liekom

Cotellic* ¥ (kobimetinib), vratane novych odporacani na dprava davky

Viézend pani doktorka, vaZeny pan doktor,

spolo¢nost F. Hoffmann-La Roche Ltd. v spolupréci s Eurépskou agenttrou pre lieky a Statnym
tistavom pre kontrolu liegiv si Vs dovoluju touto cestou informovat o dvoch dodatocnych
upozorneniach tykajucich sa lie¢by Cotellicom, vratane stivisiacich odporicani na Gpravu davky:

Zavazné krvacanie

e U pacientov lie¢enych Cotellicom v klinickych skti$aniach a v obdobi po uvedeni lieku
na trh bolo hldsené zavazné krvéicanie vratane intrakranidlneho a gastrointestinalneho
krvécania.

e Lie¢ba Cotellicom sa ma prerusit v pripade vyskytu krvacania 3. alebo 4. stupha a
nema sa znovu zacat po vyskyte krvicania 4. stupnia alebo cerebralneho krvicania,
ktoré sa pripisuju Cotellicu. Pri zvaZovani opitovného zacatia liecby po vyskyte
krvéicania 3. stupfia sa m4 uplatnit klinicky dsudok. Ked sa lie¢ba Cotellicom prerusi,
v podévani vemurafenibu sa moéZe pokracovat, ak je to klinicky indikované.

e Obozretnost je potrebna pri podévani Cotellicu pacientom s dal$imi rizikovymi
faktormi krvécania, akymi si metastdzy v mozgu a/alebo stibezna liecba liekmi, ktoré
zvy$uju riziko krvacania (napriklad antitrombocytarna alebo antikoagulacna liecba).

Rabdomyolyza a vzostupy hladiny kreatinfosfokinazy (CPK)

e U pacientov lieCenych Cotellicom v klinickych skdsaniach a v obdobi po uvedeni lieku
na trh bol hlaseny vyskyt rabdomyolyzy a vzostupov CPK.

e Vychodiskové hodnoty hladin CPK a kreatininu v sére sa maju stanovit pred
zaciatkom lie¢by a potom sa ich hladiny maju kontrolovat v mesa¢nych intervaloch
pocas lie¢by alebo podla klinickej indikacie. Ak je hladina CPK v sére zvysend, treba
zistit, &i st pritomné prejavy a priznaky rabdomyolyzy, alebo iné priciny.
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e Ak sa vyskytne asymptomaticky vzostup CPK < 3. stupiia a vyluci sa pritomnost
rabdomyolyzy, uprava davky Cotellicu nie je potrebna.

e Lie¢ba Cotellicom sa mé prerusit, ak sa vyskytne rabdomyolyza, akykolvek
symptomaticky vzostup hladiny CPK alebo asymptomaticky vzostup hladiny CPK
4. stupna.

o Ak sa rabdomyolyza alebo zvy$ena hladina CPK neupravia v priebehu
4 tyzdiiov, lie¢ba Cotellicom sa nema znovu zacat.

o Ak sa zdvaZnost zmierni asponi o jeden stupeil v priebehu 4 tyzdnov, liecba
Cotellicom sa mo6Ze znovu zacat za dékladného sledovania pacienta, pricom
predtym podavana dadvka sa zniZi o 20 mg.

o V podévani vemurafenibu sa méze pokracovat pocas akychkolvek zmien v
podavani Cotellicu.

Odporiiéa sa, aby ste s pacientmi prediskutovali rizika, ktoré mézu savisiet s liecbou

Cotellicom.

Zdkladné informdcie o krvdcani

Krvécanie je zndmym neZiaducim t¢inkom Cotellicu. Analyza hliseni o bezpe¢nosti lieku z obdobia
po uvedeni licku na trh a z prebiehajticich klinickych skt$ani odhalila dalsie zavazné prihody
krvécania u pacientov lieZenych Cotellicom. V ¢ase analyzy bolo hldsenych celkovo tridsat pripadov
zavazného krvicania u odhadovaného pottu 2 817 pacientov lie¢enych Cotellicom. Prihody zahftiajt
intrakranidlne a gastrointestinalne krvécanie. Vo vic3ine pripadov zdvazného krvicania mali pacienti
dalie rizikové faktory krvicania, akymi su metastazy v centrdlnom nervovom systéme, uz existujice
ochorenia gastrointestindlneho traktu a/alebo siibezna liecba liekmi, ktoré zvy3uju riziko krvicania,
napriklad antitrombocytdrna alebo antikoagulacna lie¢ba.

Zdkladné informdcie o rabdomyolyze a vzostupoch hladiny CPK

Rabdomyolyza bola pévodne hldsena u jedného pacienta v kazdej liecebnej skupine v $tudii GO28141
(Cotellic plus vemurafenib verzus placebo plus vemurafenib). Odvtedy boli hldsené daldie pripady
rabdomyolyzy v rdmci sledovania po uvedeni licku na trh a v dalsich prebiehajicich klinickych
skti$aniach.

Dalsie informdcie

Cotellic je indikovany na poutzitie v kombindcii s vemurafenibom na liecbu dospelych pacientov s
neresekovatelnym alebo metastatickym melanémom s pozitivitou mutdcie V600 génu BRAF.
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Kontakty na podanie hldseni

Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie na
Statny ustav pre kontrolu lie¢iv, Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie, Kvetnd 11, 825
08 Bratislava 26, tel: + 421 2 507 01 206, fax: + 421 2 507 01 237, internetova stranka:
http://www.suklsk/sk/bezpecnost-lickov, e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk. Formuldr na elektronicke
hlésenie https://portal.sukl.sk/eskadra.

Hlésenia sa moZzu podat aj spolo¢nosti Roche Slovensko s.r.o, na tel. &islo +421 252638 201
v pracovnej dobe alebo na tel. &islo +421 905 400 503 po pracovnej dobe a v ¢ase pracovného pokoja.

¥ Tento liek je predmetom dalsicho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécii o
bezpecnosti.

Kontakt na spoloénost

Ak mite akékolvek otizky tykajice sa pouzitia Cotellicu, obréfte sa na spolo¢nost Roche Slovensko
s.r.0., Cintorinska 3/A, 811 08 Bratislava, tel. &fslo: +421 2 5263 8201, internetovd strdnka
www.roche.sk.

S pozdravom

Dr. Gabriela Gogova

Medicinsky riaditel
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