EVENITYY (romosozumab)

. Ghidul medicului prescriptor

Informatii importante
privind reducerea la
minimum a riscurilor pentru
aasigurao utilizare

sigura si eficace

Acest medicament face obiectul unei monitorizari
suplimentare. Acest lucru va permite identificarea rapida
de noi informatii referitoare la siguranta. Profesionistii
din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice
reactii adverse suspectate. Acestea trebuie raportate
catre autoritatea competenta aferenta tarii.
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1.

DESPRE ACEST GHID

EVENITY (romosozumab) este indicat pentru tratamentul osteoporozei
severe la femeile aflate Tn perioada de postmenopauza cu risc crescut de
fracturi.

Acest ghid contine informatii importante de siguranta destinate profesionistilor
din domeniul sanatatii pentru a reduce la minimum principalele riscuri atunci
cand prescriu romosozumab.

Pacienta sau, daca este cazul, ingrijitorul acesteia trebuie sa fie informati
cu privire la riscurile tratamentului si sa primeasca un Card de avertizare al
pacientei.

Consultati Rezumatul caracteristicilor produsului (RCP) pentru informatii
complete privind prescrierea.

Acest material educational este disponibil si pe site-ul web:
https://www.romosozumabrmp.eu



https://www.romosozumabrmp.eu/

DESPRE ROMOSOZUMAB

Romosozumab este un anticorp monoclonal umanizat care actioneaza prin
inhibarea actiunii sclerostinei, crescand astfel formarea osoasa si scazand
resorbtia osoasa.

O pacienta trebuie sa primeasca doza recomandata de 210 mg (administrata
prin doua injectii subcutanate a cate 105 mg fiecare) o data pe luna, timp de
12 luni.

Dupa terminarea tratamentului cu romosozumab, se recomanda trecerea la
terapia antiresorbtiva pentru a extinde beneficiul obtinut cu romosozumab
pentru mai mult de 12 luni.

Administrati dozele recomandate o data pe luna, timp de 12 luni, apoi
continuati cu terapia antiresorbtiva (atentie, doza de 210 mg se
administreaza o data pe luna prin 2 injectii succesive).

Doua stilouri injectoare

pre-umplute
105 mg + 105 mg
=210 mg (o singura doza)

sau

Doua seringi
pre-umplute
105 mg + 105 mg

=210 mg (o singura doz) 12 luni Trecerealaterapia

antiresorbtiva




2. DESPRE ROMOSOZUMAB (CONTINUARE)

Romosozumab trebuie administrat numai de catre o persoana care a fost
instruita corespunzator in administrarea de injectii subcutanate.

Pentru a administra doza de 210 mg, trebuie efectuate 2 injectii subcutanate
de romosozumab in abdomen, coapsa sau brat. A doua injectie trebuie
administrata imediat dupa prima, dar intr-un loc de injectare diferit.

Mai multe informatii detaliate cu privire la procedura corecta de injectare a
unei doze complete de romosozumab sunt furnizate in Instructiunile de
utilizare de pe spatele prospectului.

Fiecare doza cuprinde doua injectii in locuri diferite

Doua stilouri injectoare
pre-umplute =1 doza

! Zona exterioari

. ' l— a bratului
@“_,,‘ &) Iniectati o__ Zona stomacului
el el (abdomen)

sau n locuri
‘ '— Coapsa

. diferite
Doua seringi

pre-umplute = 1 doza
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3. RISCURI PRINCIPALE

Acest ghid ofera informatii cu privire la riscurile asociate cu utilizarea
romosozumab, cum ar fi hipocalcemia, infarctul miocardic (IM) si
accidentul vascular cerebral, precum si riscul potential de osteonecroza
a mandibulei (ONM). Pentru informatii detaliate despre acestea

si alte riscuri, consultati Rezumatul caracteristicilor produsului
romosozumab.

Romosozumab este contraindicat la pacientele cu hipocalcemie.
inainte de initierea terapiei cu romosozumab trebuie verificate
concentratiile de calciu seric si pacientele trebuie monitorizate
pentru semne si simptome de hipocalcemie pe tot parcursul
tratamentului.

Pacientele cu insuficienta renala severa (cu rata filtrarii glomerulare
estimate [RFGe] de 15 pana la 29 ml/minut/1,73 m?) sau cele
carora li se efectueaza dializa prezinta un risc mai mare de a dezvolta
hipocalcemie, iar datele privind siguranta pentru aceste paciente sunt
limitate. La aceste paciente trebuie monitorizate nivelurile de calciu.

Romosozumab este contraindicat la pacientele cu antecedente de
infarct miocardic sau accident vascular cerebral.

Pentru pacientele fara antecedente de infarct miocardic sau accident
vascular cerebral, trebuie evaluat cu atentie raportul individual
risc-beneficiu al utilizarii tratamentului cu romosozumab Tnainte
de prescriere.

Inainte de a prescrie romosozumab trebuie s luati in considerare
factorii de risc pentru dezvoltarea osteonecrozei de mandibula si
trebuie incurajate masurile preventive.

PACIENTELE TREBUIE INFORMATE
CU PRIVIRE LA FIECARE DINTRE
ACESTE RISCURI. SECTIUNEA
URMATOARE OFERA INFORMATII
SUPLIMENTARE.



4. GESTIONAREA RISCURILOR PRINCIPALE

HIPOCALCEMIE

Tn studiile clinice, s-a observat hipocalcemie tranzitorie la
pacientele care au primit romosozumab.

Gestionare

Hipocalcemia este o contraindicatie. Corectati hipocalcemia inainte de a incepe
terapia cu romosozumab.

Pacientele trebuie sa primeasca suplimente de calciu si vitamina D Tnainte si in
timpul tratamentului cu romosozumab.

Monitorizati pacientele pentru semne si simptome de hipocalcemie pe tot parcursul
tratamentului. Principalele caracteristici ale hipocalcemiei sunt efectele asupra
nervilor si muschilor, si pot include:

= Crampe musculare si/sau spasme.

= Parestezii ale extremitatilor sau in zona periorala.
= Spasme faciale.

= Convulsii.

= Efecte neuropsihiatrice, variind de la confuzie si dezorientare pana la psihoza
evidenta.

Daca o pacienta prezinta semne si/sau simptome care indica hipocalcemie in
timpul tratamentului, trebuie masurate concentratiile de calciu seric.

PACIENTE CU INSUFICIENTA
RENALA SEVERA SAU CARE FAC
DIALIZA

Pacientele cu insuficienta renala severa (cu
rata filtrarii glomerulare estimate [RFGe] de
15 panala 29 ml/minut/1,73 m?) sau cele
caroral li se efectueaza dializa prezinta un
risc mai mare de a dezvolta hipocalcemie,
iar datele privind siguranta pentru
aceste paciente sunt limitate. La aceste
paciente trebuie monitorizate nivelurile
de calciu.



4.2 INFARCT MIOCARDIC SI ACCIDENT VASCULAR CEREBRAL

v

In studiile randomizate controlate s-a observat o crestere

a evenimentelor cardiovasculare grave (infarct miocardic si
accident vascular cerebral) la pacientele tratate cu romosozumab,
comparativ cu pacientele din grupul de control.

Gestionare

Pacientele cu antecedente de infarct miocardic sau accident vascular cerebral:
romosozumab este contraindicat si nu trebuie initiat.

Pacientele fara antecedente de infarct miocardic sau accident vascular cerebral:
cand se stabileste daca se va utiliza romosozumab pentru o anumita pacienta,
trebuie luat Tn considerare riscul de fracturi al acesteia in anul urmator, precum si
riscul cardiovascular, pe baza factorilor de risc (de exemplu diagnostic stabilit de
boala cardiovasculara, hipertensiune arteriala, hiperlipidemie, diabet zaharat,
fumat, insuficienta renala severa, varsta). Romosozumab trebuie utilizat numai
daca beneficiul depaseste riscul.

Pacientele care dezvolta simptome ce sugereaza infarct miocardic sau accident
vascular cerebral in timpul tratamentului cu romosozumab trebuie sa fie supuse
unei evaluari medicale prompte. Daca o pacienta sufera un infarct miocardic
sau un accident vascular cerebral in timpul tratamentului, tratamentul cu
romosozumab trebuie intrerupt imediat.

Istoric

In doua studii mari, controlate, privind fracturile, folosind romosozumab pentru
tratamentul osteoporozei la femeile aflate in postmenopauza, evenimentele
adverse cardiovasculare grave au fost adjudecate prospectiv.

Tntr-un studiu controlat activ (n=4054) Tn timpul fazei de tratament dublu-orb
de 12 luni:

= 16 femei (0,8%) au avut infarct miocardic in bratul cu romosozumab comparativ
cu 5 femei (0,2%) in bratul cu alendronat.

= 13 femei (0,6%) au avut un accident vascular cerebral in bratul cu romosozumab
comparativ cu 7 femei (0,3%) in bratul cu alendronat.

Intr-un studiu controlat cu placebo (n=7157), nu a fost observata nicio diferent
seminificativa pe parcursul celor 12 luni in faza de tratament dublu-orb.



4. GESTIONAREA RISCURILOR PRINCIPALE (CONTINUARE)

OSTEONECROZA DE MANDIBULA

ONM este o reactie adversa rara a medicamentelor antiresorbtive.
Este definita ca os expus sau os care poate patrunde printr-o fistula
intra-orala sau extra-orala, Tn regiunea maxilo-faciala, care a persistat
mai mult de opt saptamani la pacientii cu istoric de tratament cu
medicamente antiresorbtive sau antiangiogenice si in cazul in care
nu a existat niciun istoric de radioterapie la nivelul maxilarelor sau

0 boala metastatica evidenta a maxilarelor.

ONM a fost raportata rar (~ 1/10.000 pana la <1/1.000) la pacientele care
au primit romosozumab.

Gestionare
Toate pacientele trebuie Tncurajate:

= Sa raporteze imediat orice simptome orale, cum ar fi durere sau inflamare,
nevindecarea ranilor sau secretii in timpul tratamentului cu romosozumab.

- Sa pastreze o igiena orala buna.
- Sa efectueze controale stomatologice de rutina.

Daca este cazul, puteti avea in vedere un examen stomatologic Thainte ca o
pacienta sa inceapa tratamentul cu romosozumab.

Pacientele care sunt suspectate ca ar avea ONM sau pot dezvolta ONM in timpul
tratamentului cu romosozumab trebuie sa consulte un dentist sau un chirurg
oral cu expertiza in ONM. Trebuie luata in considerare intreruperea terapiei cu
romosozumab pana cand afectiunea se rezolva si factorii de risc care contribuie
sunt atenuati acolo unde este posibil. Mai multe informatii despre etapizarea
terapiei si strategiile de tratament pentru ONM sunt prezentate in tabel.

Factori de risc

Trebuie avuti In vedere urmatorii factori de risc atunci cand se evalueaza riscul
pacientei de a dezvolta ONM:

= Igiena orala precara, boala parodontala, proteze dentare care nu se potrivesc
bine, istoric de boli dentare, proceduri dentare invazive, de exemplu, extractii
dentare.

= Potenta medicamentului care inhiba resorbtia osoasa (riscul creste odata cu
potenta anti-resorbtie a compusului) si doza cumulata de terapie pentru
resorbtia osoasa.

= Cancer, afectiuni comorbide (de exemplu, anemie, coagulopatii, infectii), fumat.

= Terapii concomitente: corticosteroizi, chimioterapie, inhibitori de angiogeneza,
radioterapie la nivelul capului si gatului.

1 Ruggiero SL, Dodson TB, Fantasia J, et al. American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons position paper on medication-
related osteonecrosis of the jaw - actualizare 2014. Journal of Oral and Maxillofacial Surgery. 2014;72(10):1938-1956.



Etapizarea si strategiile de tratament pentru ONM?

Etapizarea ONM

Tratament

Etapa 0: Nu exista dovezi clinice de os necrozat,
dar exista constatari nespecifice, modificari
radiografice si simptome

e Gestionare sistemica, inclusiv utilizarea de
medicamente pentru durere si antibiotice.

Etapa 1: Os expus si necrozat sau fistule care
patrund la os, la paciente care sunt asimptomatice
si nu prezintd semne de infectie.

+ Apa de gura antibacteriana.
e Urmarire clinica la interval trimestrial.

= Educarea pacientei si revizuirea indicatiilor
pentru continuarea terapiei cu bifosfonati.

Etapa 2: Os expus si necrozat sau fistulele care
patrund la os, asociate cu infectie, evidentiata
de durere si eritem n regiunea osului expus, cu
sau fara secretie purulenta.

- Tratament simptomatic cu antibiotice orale.
= Apa de gura antibacteriana orala.
= Controlul durerii.

= Debridare pentru ameliorarea iritatiei
tesuturilor moi si controlul infectiilor.

Etapa 3: Os expus si necrozat sau o fistula care
patrunde la os la paciente cu durere, infectie si
unul sau mai multe dintre urmatoarele semne:
0s expus si necrozat care se extinde dincolo
de regiunea osului alveolar (adica marginea
inferioara si ramurile mandibulei, sinusul maxilar

si osul zigomatic in maxilar) care determina
fractura patologica, fistula extra-orala, comunicare
oro-antrala/oro-nazala sau osteoliza care se
extinde pana la marginea inferioara a mandibulei
planseului sinusal.

= Apa de gura antibacteriana.
= Terapia cu antibiotice si controlul durerii.

= Debridare/rezectie chirurgicald pentru
atenuarea pe termen lung a infectiei si
durerii.




5.

LISTA GENERALA A MESAJELOR DE REAMINTIRE

Inainte de a prescrie romosozumab, trebuie s& va asigurati ca:

Nivelurile de calciu seric sunt masurate Tnainte de initierea tratamentului,
iar hipocalcemia este corectata inainte de a administra romosozumab.

Pacientele primesc suplimente adecvate de calciu si vitamina D Tnainte si
in timpul tratamentului, dupa caz.

Nivelurile de calciu seric sunt monitorizate la pacientele cu insuficienta renala
severa sau care primesc dializa, prezentand un risc crescut de a dezvolta
hipocalcemie.

Sunt luati in considerare factorii de risc pentru dezvoltarea osteonecrozei de
mandibula, inclusiv:

= Igiena orala precara, boala parodontala, proteze dentare care nu se potrivesc
bine, istoric de boli dentare, proceduri dentare invazive, de exemplu, extractii
dentare.

= Potenta medicamentului care inhiba resorbtia osoasa si doza cumulata de terapie
pentru resorbtia osoasa.

= Cancer, afectiuni comorbide (de exemplu, anemie, coagulopatii, infectii), fumat.

= Terapii concomitente: corticosteroizi, chimioterapie, inhibitori de angiogeneza,
radioterapie la nivelul capului si gatului.

Beneficiul utilizarii romosozumab depaseste riscul.
Pacientele au primit Cardul de avertizare al pacientei si au citit prospectul.

Pacientele si/sau ingrijitorii acestora sunt instruiti cu privire la tehnica de
injectare subcutanata daca vor administra romosozumab, inclusiv in ceea ce
priveste Instructiunile de utilizare descrise in prospect.

In sectiunea urmatoare este incusa o lista de verificare specifica pentru riscul
de infarct miocardic si accident vascular cerebral.



7.

LISTA DE VERIFICARE PENTRU RISCUL DE INFARCT
MIOCARDIC SI ACCIDENT VASCULAR CEREBRAL

Inainte de a prescrie romosozumab, trebuie:

=Y Sa verificati daca pacientele nu au antecedente de infarct miocardic sau
accident vascular cerebral, acest lucru reprezentand o contraindicatie.

Sa efectuati o evaluare atenta a profilului de risc cardiovascular.

= Sa luati in considerare factorii de risc, cum ar fi boala cardiovasculara
diagnosticata, hipertensiunea arteriala, hiperlipidemia, diabetul
zaharat, fumatul, insuficienta renala severa si varsta.

Sa va asigurati ca beneficiul utilizarii romosozumab depaseste riscul.

CARD DE AVERTIZARE AL PACIENTEI

Pacientele sau, daca este cazul, ingrijitorii acestora, trebuie instruiti
pentru a consolida intelegerea riscurilor asociate tratamentului cu
romosozumab si a importantei de

a contacta un cadru medical in cazul in care prezinta semne si/sau
simptome sugestive.

Fiecare pacienta careia i s-a prescris romosozumab trebuie sa primeasca un
Card de avertizare al pacientei. Acest card ajuta pacientele sa-si aminteasca/
recunoasca semnele si simptomele riscurilor principale care sunt asociate
tratamentului cu romosozumab. De asemenea, ofera indrumari pacientelor
cu privire la ceea ce trebuie sa faca in cazul in care prezintd semne si/sau
simptome.

Pacientele trebuie sfatuite sa aiba la ele Cardul de avertizare al pacientei in
orice moment si sa il arate profesionistilor din domeniul sanatatii care le
trateaza.

Pentru a obtine copii suplimentare ale Cardului de avertizare al pacientei,
contactati https://www.romosozumabrmp.eu.

<Inserati aici imaginea finala a
Cardului de avertizare al pacientei>


https://eur02.safelinks.protection.outlook.com/?url=https%3A%2F%2Fwww.romosozumabrmp.eu%2F&data=05%7C01%7CMonica.Tanislav%40ucb.com%7Cfccfbd7f5f124873d42808dbf0d1f1aa%7C237582ad3eab4d44868806ca9f2e613b%7C0%7C0%7C638368560395171448%7CUnknown%7CTWFpbGZsb3d8eyJWIjoiMC4wLjAwMDAiLCJQIjoiV2luMzIiLCJBTiI6Ik1haWwiLCJXVCI6Mn0%3D%7C3000%7C%7C%7C&sdata=3f0VDCWaNtGodtr1oxwTV8u6Zpmq3dLCgJHscjPEUNI%3D&reserved=0

8. RAPORTAREA REACTIILOR ADVERSE

Profesionistii din domeniul sanatatii trebuie sa raporteze reactiile
adverse suspectate prin intermediul sistemului national de raportare.

Furnizati cat mai multe informatii atunci cand raportati reactiile
adverse suspectate, inclusiv comorbiditatile, antecedentele medicale,
medicatia concomitenta si momentele si datele relevante.

Daca aveti nevoie de informatii suplimentare cu privire la utilizarea
romosozumab, va rugam contactati www.medinfo.se@ucb.com.

Apel la raportarea reactiilor adverse

Este important sa raportati orice reactie adversa suspectata, asociatd cu administrarea
medicamentului Evenity (romosozumab), catre Agentia Nationala a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale din Romania, in conformitate cu sistemul national de raportare spontana,
utilizand formularele de raportare disponibile pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de uz uman/Raporteaza o
reactie adversa.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania
Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Fax: +4 0213 163 497

E-mail: adr@anm.ro

Raportare online: https://adr.anm.ro/

Website: www.anm.ro

Totodata, reactiile adverse suspectate se pot raporta si catre reprezentanta locala a detinatorului
autorizatiei de punere pe piata, la urmatoarele date de contact: Dsroumania@uch.com sau la nr
de telefon +40 21 300 1907.

Versiune aprobata de ANDMMR in martie 2024


http://www.medinfo.se@ucb.com
http://www.anm.ro/
mailto:adr@anm.ro
mailto:Dsroumania@ucb.com

