ANEXO I

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO



' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizaré la deteccion de nueva
informacidn sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de
reacciones adversas. Ver la seccion 4.8, en la que se incluye informacion sobre cémo notificarlas.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras

ROMVIMZA 20 mg capsulas duras

ROMVIMZA 30 mg capsulas duras

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras
Cada capsula dura contiene 14 mg de vimseltinib (como dihidrato).

Excipientes con efecto conocido
Cada capsula dura contiene 121,32 mg de lactosa monohidrato y 0,0855 mg del colorante azoico
amarillo anaranjado S (E 110).

ROMVIMZA 20 mg cépsulas duras
Cada capsula dura contiene 20 mg de vimseltinib (como dihidrato).

Excipientes con efecto conocido
Cada capsula dura contiene 173,32 mg de lactosa monohidrato, 0,0075 mg del colorante azoico
amarillo anaranjado S (E 110) y 0,0023 mg de tartrazina (E 102).

ROMVIMZA 30 mg capsulas duras
Cada capsula dura contiene 30 mg de vimseltinib (como dihidrato).

Excipiente con efecto conocido
Cada capsula contiene 259,98 mg de lactosa monohidrato.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Capsula dura.
ROMVIMZA 14 mq cépsulas duras

La capsula es una capsula dura con tapa de color naranja opaco y el cuerpo de color blanco opaco del
tamano 4 (longitud aproximada 14 mm), con «DCV14» impreso en tinta negra.

ROMVIMZA 20 mg cépsulas duras
La capsula es una capsula dura con la tapa de color amarillo opaco y el cuerpo de color blanco opaco
del tamafio 2 (longitud aproximada 18 mm), con «DCV20» impreso en tinta negra.

ROMVIMZA 30 mg cépsulas duras
La capsula es una capsula dura con la tapa de color azul claro opaco y el cuerpo de color blanco opaco
del tamafio 1 (longitud aproximada 19 mm), con «DCV30» impreso en tinta negra.




4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicaciones terapéuticas

ROMVIMZA esté indicado para el tratamiento sintomatico de pacientes adultos con tumor de células
gigantes tenosinovial (TGCT, por sus siglas en inglés) asociado a un deterioro fisico clinicamente
relevante y a quienes las opciones quirargicas se les han agotado o podrian provocar una morbilidad o
discapacidad inaceptables.

4.2 Posologia y forma de administracion

La terapia debe iniciarla un profesional de la salud con experiencia en el diagndstico y el tratamiento
de las patologias para las que ROMVIMZA esta indicado.

Posologia

Dosis recomendada

La dosis recomendada de ROMVIMZA son 30 mg tomados dos veces por semana con un intervalo
minimo de 72 horas durante el tiempo en que se observe un beneficio o hasta una toxicidad
inaceptable.

En el caso de que el paciente olvide tomar una dosis y hayan transcurrido menos de 48 horas es
preciso indicarle que debe tomar la dosis olvidada lo antes posible y reanudar la dosificacion habitual.
Se debe indicar al paciente que, si no toma una dosis de ROMVIMZA transcurridas méas de 48 horas,
no debe recuperar la dosis y debera reanudar la dosificacién con la siguiente dosis programada.

Reduccién de la dosis

Puede ser necesario interrumpir o reducir la dosis en base a la seguridad y la tolerabilidad personales.
Si los pacientes no toleran una dosis de 30 mg de ROMVIMZA se debe interrumpir temporalmente el
tratamiento con ROMVIMZA. Si el estado clinico del paciente mejora, puede administrarse una dosis
reducida de ROMVIMZA como se detalla en la tabla 1.

Tabla 1: Reduccién recomendada de la dosis

Reduccion de la dosis Dosis dos veces por semana
Primera 20 mg
Segunda 14 mg

ROMVIMZA debe interrumpirse en pacientes que no toleran una dosis de 14 mg de vimseltinib.

Poblaciones especiales

Insuficiencia renal

No se recomienda ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve o moderada (ver
seccion 5.2). No se dispone de datos clinicos en pacientes con insuficiencia renal grave. Por tanto,
ROMVIMZA no debe usarse en estos pacientes (ver seccion 5.2).

Insuficiencia hepética

No se recomienda ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepatica leve (Child-Pugh A). No se
han utilizado reducciones de la dosis a 14 mg dos veces por semana para pacientes con insuficiencia
hepética leve, por lo que no se ha establecido su eficacia. No se dispone de datos clinicos en pacientes
con insuficiencia hepatica moderada y grave. Por tanto, ROMVIMZA no debe usarse en estos
pacientes (ver seccion 5.2).

Pacientes de edad avanzada (> 65 afios)
No son necesarios ajustes de la dosis en pacientes > 65 afios de edad (ver las secciones 4.8, 5.1y 5.2).



Peso corporal
No se han utilizado reducciones de la dosis a 14 mg dos veces por semana para pacientes de > 115 kg
de peso, por lo que no se ha establecido su eficacia.

Poblacion pediatrica
ROMVIMZA no se debe utilizar en nifios desde recién nacidos hasta prepuberales debido a problemas
relacionados con la seguridad en base a los datos de seguridad preclinica (ver seccién 5.3).

No se ha establecido todavia la seguridad y eficacia de ROMVIMZA en nifios desde pospuberales
hasta menores de 18 afios de edad (ver seccién 5.1). No se dispone de datos clinicos.

Forma de administracion

ROMVIMZA se toma por via oral, con o sin alimentos.

Los médicos prescriptores deben indicar a los pacientes que deben tragar las capsulas enteras, sin
abrirlas, romperlas ni masticarlas. Los pacientes no deben ingerir las cpsulas duras si estén rotas,
agrietadas o no intactas, porque no se han evaluado los posibles efectos de estas alteraciones.

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccién 6.1.
Embarazo (ver las secciones 4.4 y 4.6).

4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Sequridad a largo plazo

No se ha establecido la seguridad a largo plazo de ROMVINZA. ROMVIMZA tiene un mecanismo de
accion nuevo mediante la inhibicion del receptor del factor estimulante de colonias 1 (CSF1R). Las
consecuencias a largo plazo de la deplecion de macrofagos resultante, en especial en 6rganos como el
higado, la piel, el sistema nervioso central y la médula 6sea, en la actualidad son inciertas.

Hipertensién arterial

El tratamiento con ROMVIMZA en estudios clinicos se asocié con frecuencia a un aumento de la
tension arterial.

Incremento de la creatinina

El tratamiento con ROMVINZA en estudios clinicos se asocié con frecuencia a un aumento de la
creatinina. La razon subyacente se desconoce en la actualidad.

Toxicidad embriofetal

En base a los datos de estudios en animales, vimseltinib puede causar dafios fetales cuando se
administra a mujeres embarazadas (ver las secciones 4.6 y 5.3). Se debe recomendar a las mujeres que
eviten quedarse embarazadas mientras estén tomando vimseltinib. Se debe informar a las embarazadas
del riesgo potencial para el feto. Las mujeres en edad fértil deben usar un método anticonceptivo
efectivo durante el tratamiento con vimseltinib y durante los 30 dias posteriores a la tltima dosis. No
se han estudiado los efectos de vimseltinib en los anticonceptivos hormonales. Utilizar también un
método anticonceptivo de barrera si se usan anticonceptivos.

Prurito

Se ha notificado prurito en pacientes tratados con vimseltinib. En la poblacién de seguridad agrupada,
el prurito se notifico en el 27 % de los pacientes (ver seccion 4.8). También se ha notificado prurito



después de dosis individuales de vimseltinib en pacientes sanos. Segun la seguridad y la tolerabilidad
individuales puede ser necesario interrumpir o reducir la dosis (ver seccion 4.2).

Elevaciones de las enzimas séricas

Vimseltinib se ha asociado con elevaciones de las enzimas séricas, incluida la aspartato
aminotransferasa (AST), la alanina aminotransferasa (ALT), la fosfatasa alcalina y la
creatinfosfoquinasa (CPK). Aungue en la actualidad en los ensayos clinicos, estas elevaciones no
supusieron en ningun caso lesion hepatica ni rabdomiolisis, esta posibilidad no se excluye, ya que la
experiencia en este cuadro clinico poco frecuente es muy limitada. Por consiguiente, el tratamiento
con ROMVIMZA debe evitarse en pacientes con elevaciones preexistentes de la transaminasa sérica,
elevaciones de la bilirrubina total o de la bilirrubina directa o enfermedad hepatica o de las vias
biliares activa.

Antes de comenzar el tratamiento con ROMVIMZA debe monitorizarse la funcion hepatica de los
pacientes: una vez al mes durante los dos primeros meses, después cada 3 meses durante el primer afio
del tratamiento y, posteriormente, segln las indicaciones clinicas.

Excipientes con efecto conocido

Lactosa
ROMVIMZA contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, deficiencia total
de lactasa o problemas de absorcion de glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento.

Amarillo anaranjado S (E 110)

ROMVIMZA 14 mg y 20 mg cépsulas duras contienen amarillo anaranjado S (E 110), que puede
provocar reacciones de tipo alérgico.

Tartrazina (E 102)

ROMVIMZA 20 mg capsulas duras contienen tartrazina (E 102), que puede provocar reacciones de
tipo alérgico.

4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién

Efecto de otros medicamentos sobre vimseltinib

Inhibidores de la p-glicoproteina (P-gp)

La administracion concomitante de una dosis Unica de vimseltinib con 200 mg de itraconazol (un
inhibidor de la P-gp) una vez al dia demostrd que la exposicidn pico (Cmax) de vimseltinib era
comparable a la que se producia cuando se administraba solo, la exposicion total de vimseltinib
(AUCo.1 y AUCo.ins) fue aproximadamente entre el 17 %y el 22 % superior en presencia de
itraconazol. No es necesario ajustar la dosis.

Inhibidores de la bomba de protones

La administracion concomitante de vimseltinib con 20 mg de rabeprazol (un inhibidor de la bomba de
protones) una vez al dia en ayunas redujo la Cmax ¥ €l AUCo.t y AUCo.int de vimseltinib en
aproximadamente entre el 21 %y el 26 %, lo que no tiene relevancia clinica. No es necesario ajustar la
dosis.

Efectos de vimseltinib sobre otros medicamentos

Sustratos de proteina de resistencia del cancer de mama (BCRP, por sus siglas en inglés)
Vimseltinib es un inhibidor de BCRP in vitro. El uso concomitante de vimseltinib con sustratos de
BCRP (p. gj., rosuvastatina) puede incrementar las concentraciones de los sustratos BCRP e
incrementa el riesgo de reacciones adversas relacionadas con estos sustratos. No se han realizado
estudios clinicos con sustratos de BCRP.



Se debe evitar el uso concomitante de sustratos de BCRP. Si no es posible evitar el uso concomitante
consulte las modificaciones de la dosis en la Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del
Producto del sustrato de BCRP.

Sustratos del transportador de cationes organicos 2 (OCT2, por sus siglas en inglés)

Vimseltinib es un inhibidor de OCT2 in vitro. El uso concomitante de vimseltinib con sustratos del
OCT2 (p. €j., metformina) puede incrementar las concentraciones de los sustratos del OCT2 e
incrementa el riesgo de reacciones adversas relacionadas con estos sustratos. No se han hecho estudios
clinicos con sustratos del OCT2.

Debe evitarse el uso concomitante de sustratos del OCT2. Si no es posible evitar el uso concomitante
consulte las modificaciones de la dosis en la Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del
Producto del sustrato del OCT2.

Sustratos de P-gp

Vimseltinib es un inhibidor de P-gp in vitro. El uso concomitante de vimseltinib con sustratos de P-gpl
(p. €j., digoxina, dabigatran) puede incrementar las concentraciones de los sustratos del P-gp, e
incrementa el riesgo de reacciones adversas relacionadas con estos sustratos. No se han hecho estudios
clinicos con sustratos de P-gp.

Debe evitarse el uso concomitante de sustratos de P-gp. Si no es posible evitar el uso concomitante
consulte las modificaciones de la dosis en la Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del
Producto del sustrato de P-gp.

Efectos de vimseltinib sobre otras sustancias

Anticonceptivos hormonales

Se desconoce si vimseltinib puede reducir la eficacia de los anticonceptivos hormonales de accion
sistémica, por tanto, las mujeres que usen anticonceptivos hormonales de accidn sistémica deben
utilizar también un método de barrera.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Mujeres en edad fértil/anticoncepcion femenina

Las mujeres en edad fértil deben utilizar métodos anticonceptivos efectivos durante el tratamiento con
vimseltinib y durante los 30 dias posteriores a la Ultima dosis. Antes de iniciar el tratamiento con
vimseltinib y durante el mismo debe verificarse si las mujeres en edad fértil estan embarazadas.

No se han estudiado los efectos de vimseltinib sobre los anticonceptivos hormonales. Por tanto, si se
usan anticonceptivos hormonales debe utilizarse también un método de barrera.

Embarazo

No hay datos relativos al uso de vimseltinib en mujeres embarazadas. En base a los datos de estudios
en animales, vimseltinib puede causar dafios fetales cuando se administra a mujeres embarazadas (ver
las secciones 4.4 y 5.3). Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la
reproduccion (anomalias estructurales fetales y malformaciones cardiacas, ver seccion 5.3),
Vimseltinib esta contraindicado en mujeres embarazadas (ver seccion 4.3).

Lactancia

Se desconoce si vimseltinib se excreta en la leche materna. No se puede excluir el riesgo en el lactante.
Las mujeres no deben dar el pecho durante el tratamiento con vimseltinib.



Fertilidad

En base a los datos de estudios en animales, ROMVIMZA puede afectar a la fertilidad masculina (ver
seccion 5.3).

4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de ROMVIMZA sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es pequefia.
Después de la administracion de ROMVIMZA puede producirse fatiga o vision borrosa (ver
seccion 4.8).

4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de toxicidad

La seguridad de ROMVIMZA se basa en los datos agrupados de 184 pacientes con TGCT, que
recibieron ROMVIMZA a una dosis de 30 mg dos veces a la semana en 2 estudios clinicos. El estudio
MOTION, un estudio de fase 3 con doble ciego, multicéntrico, aleatorizado (2:1) y controlado con
placebo, incluyo a 122 pacientes adultos que recibieron vimseltinib (n = 83) o placebo (n = 39) en el
periodo doble ciego; 35 pacientes cruzaron desde el grupo de placebo y recibieron vimseltinib en el
periodo sin enmascaramiento. El estudio DCC-3014-01-001 de fase 1/2 incluyé a un total de

66 pacientes con TGCT, que recibieron vimseltinib a una dosis de 30 mg dos veces a la semana.

La mediana de duracién del tratamiento en la poblacién de seguridad agrupada fue de 13 meses. La
mediana de edad de los pacientes que recibieron vimseltinib fue de 44 afios (rango desde los 20 hasta
los 78 afios) y la poblacién fue un 60 % mujeres y un 72 % personas blancas.

Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia fueron aspartato aminotransferasa elevada
(AST) (92 %), edema periorbitario (63 %), colesterol elevado (53 %), erupcién (51 %), creatinina
elevada (43 %), disminucion de neutréfilos (36 %), fatiga (30 %), edema de cara (28 %), alanina
aminotransferasa elevada (ALT) (27 %), prurito (27%), edema periférico (22 %) e hipertension

(21 %).

Las reacciones adversas de grado 3/4 fueron hipertension (9 %), erupcién (3 %), prurito (3 %),
disminucién de neutrofilos (3 %), edema periorbitario (2 %), fatiga (2 %), colesterol elevado (1 %),
neuropatia (0,5 %), edema de cara (0,5 %), edema generalizado (0,5 %) y AST elevada (0,5 %). Las
reacciones adversas graves fueron edema periférico (0,5 %) y creatinfosfoquinasa elevada (CPK)
(0,5 %).

La interrupcion permanente debido a una reaccion adversa se produjo en el 7 % de los pacientes. Las
reacciones adversas observadas con mayor frecuencia que provocaron la interrupcion permanente
fueron erupcion (3 %), edema periorbitario (2 %), neuropatia (1 %) y prurito (1 %).

Las reducciones de la dosis o las interrupciones debidas a una reaccion adversa se produjeron en el
59 % de los pacientes. Las reacciones adversas observadas con mayor frecuencia que provocaron las
reducciones de las dosis o las interrupciones fueron erupcion (21 %), edema periorbitario (18 %),
creatinfosfoquinasa elevada (CPK) (17 %), prurito (10 %), edema de cara (7 %), edema generalizado
(7 %), fatiga (6 %) y edema periférico (5 %).

Tabla de las reacciones adversas

Las reacciones adversas se indican abajo por la clasificacion por 6rganos y sistemas y la frecuencia,
definidas como: muy frecuentes (> 1/10), frecuentes (> 1/100 a < 1/10), poco frecuentes (> 1/1 000 a
< 1/100), raras (> 1/10 000 a < 1/1 000), muy raras (< 1/10 000), frecuencia no conocida (no puede
estimarse a partir de los datos disponibles). Dentro de cada categoria de frecuencia, las reacciones
adversas se presentan siguiendo un orden de gravedad decreciente.



Tabla 2: Reacciones adversas observadas en los estudios MOTION y DCC-3014-01-001

Clasificacion de drganos del . . -
. Categoria de frecuencia Reaccion adversa
sistema
Trastornos del sistema Muy frecuentes Neuropatial
nervioso
Muy frecuentes Edema periorbitario?, lagrimeo
Trastornos oculares aumentado
Frecuentes 0jo seco, vision borrosa
Trastornos vasculares Muy frecuentes Hipertensién
Trastornos de la piel y del Muy frecuentes Erupcion?, prurito, piel seca
tejido subcuténeo
Trastornos generales y Muy frecuentes Edema periférico, fatiga, edema de
alteraciones en el lugar de cara, edema generalizado
administracion
Muy frecuentes Creatinfosfoquinasa en sangre
elevada®, aspartato
aminotransferasa elevada,
. colesterol en sangre elevado,
Exploraciones L
complementarias* creatinina en sangre elevada,
recuento de neutrofilos
disminuido, alanina
aminotransferasa elevada,
fosfatasa alcalina elevada

1 Neuropatia incluye neuropatia periférica, parestesia, hipoestesia, neuropatia sensitiva periférica.

2 Edema periorbitario que incluye edema del ojo, edema palpebral, hinchazén del parpado, edema periorbital,

hinchazon periorbital.

3 Erupcion que incluye erupcidn, erupcion eritematosa, erupcion macular, prurito maculopapular, prurito papular,
erupcion pruritica, dermatitis acneiforme, eritema.

4 Términos basados en parametros de laboratorio.

5 La categoria de frecuencia para la creatinfosfoquinasa en sangre elevada se basa solo en los datos de

laboratorio de DCC-3014-01-001.

Descripcién de reacciones adversas seleccionadas

Creatinfosfoquinasa (CPK)

Consistente con el mecanismo de accién, la CPK elevada se notificé durante el estudio MOTION en
los pacientes tratados con vimseltinib. La frecuencia de la CPK elevada no puede determinarse a partir
del estudio MOTION, porque la CPK no se evalué al inicio. En el estudio de fase 1/2 realizado en

66 pacientes tratados con 30 mg de vimseltinib dos veces por semana, la CPK elevada se observé en
todos los pacientes.

Otras poblaciones especiales

Poblacion de edad avanzada
No se observaron diferencias globales en la seguridad entre los pacientes > 65 afios de edad y los
pacientes < 65 afios de edad.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

4.9 Sobredosis

En caso de sospecha de sobredosis, el tratamiento consiste en la observacion y en medidas de apoyo
generales segln se requiera.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: agentes antineoplasicos, inhibidores de la proteina quinasa, cédigo ATC:
LO1EX?29

Mecanismo de accidn

Vimseltinib es un inhibidor selectivo de molécula pequefia de la tirosina quinasa dirigido al receptor
del factor 1 estimulante de colonias (CSF1R). El eje de sefializacion CSF1/CSF1R desempefia una
funcidn clave en el desarrollo de TGCT. Los andlisis enziméticos y celulares in vitro han demostrado
que vimseltinib inhibid la autofosforilacion de CSF1R vy la sefializacion inducida por la unién del
ligando CSF1, asi como la funcion celular y la proliferacion de las células que expresan CSF1R.
Vimseltinib también inhibio las células que expresan CSF1R y bloqued la sefializacion descendente en
modelos preclinicos in vivo.

Vimseltinib ejerce su efecto antitumoral a traves de la deplecidn de los macrdéfagos dependientes de
CSF1R vy de las células inflamatorias.

Una disminucién del nimero de células hepaticas de Kuppfer debido a la inhibicién del CSF1R
provoca un menor aclaramiento de las enzimas séricas, incluidas AST, ALT y CPK. Esto se traduce en
un aumento de las concentraciones séricas de estas enzimas.

Efectos farmacodinamicos

Relacién exposicidn-respuesta
Se observaron relaciones positivas de exposicidn-respuesta entre la exposicidn a vimseltinib y todos
los grados de edema, prurito, erupcion y elevaciones de AST, ALT, CPK y creatinina.

Eficacia clinica

MOTION, un estudio de fase 3 con doble ciego, multicéntrico, aleatorizado (2:1) y controlado con
placebo, evalué la eficacia y la seguridad de vimseltinib en pacientes con TGCT sintomatico con, al
menos, dolor moderado o, al menos, rigidez moderada a quienes una reseccion quirurgica podria haber
provocado el empeoramiento de la limitacién funcional o una morbilidad grave. Los pacientes aptos
tenian diagnostico confirmado de TGCT con enfermedad mensurable segln los Criterios de
Evaluacién de Respuesta en Tumores Sélidos (RECIST, por sus siglas en inglés, v1.1) con al menos
una lesion con un tamafio minimo de 2 cm. Los pacientes se aleatorizaron al grupo de placebo o de
vimseltinib 30 mg dos veces a la semana durante 24 semanas. En la semana 25, los pacientes que
habian completado la parte con doble ciego aleatorizada del ensayo eran aptos para pasar a un estudio
de extensién sin enmascaramiento en curso, en el que todos los pacientes recibieron vimseltinib.

Se aleatoriz6 a un total de 123 pacientes: 40 pacientes fueron aleatorizados al grupo de placebo y 83 al
grupo de vimseltinib durante el periodo de doble ciego del estudio. La mediana de edad fue 44 afios
(intervalo de 20 a 78 afios con el 7 % de los pacientes > 65 afios de edad); 59 % de los pacientes eran
mujeres; 65 % eran blancos.

La eficacia se establecio en base a la tasa global de respuesta (TGR) evaluada mediante una revisién
radiol6gica independiente (RRI) enmascarada segiin RECIST v1.1 en la semana 25. Los resultados
adicionales de la eficacia medidos en la semana 25 incluyeron la TGR segln la puntuacion del
volumen tumoral (TVS, definida como el volumen estimado de la cavidad sinovial distendida al
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méaximo o de la vaina del tenddn implicada, medida en incrementos del 10 %), la amplitud de
movimiento activo de la articulacion afectada y los resultados notificados por el paciente. Todas las
variables de la eficacia alcanzaron significacion estadistica en el estudio MOTION.

Tasa global de respuesta (TGR)

La mejora estadisticamente significativa en la TGR se observo en los pacientes aleatorizados al grupo
de vimseltinib en comparacién con el grupo del placebo, tal y como se midi6 por RECIST v1.1y TVS
en base a la evaluacion mediante RRI. Los resultados de la TGR del estudio clinico MOTION estan
resumidos en la tabla 3.

Otras variables clave secundarias

Amplitud de movimiento activo

La amplitud de movimiento (AM)activo se evalud usando un gonidometro para determinar la media del
cambio desde la situacion inicial, en relacion con una norma de referencia, en la semana 25. Las
mediciones de la amplitud del movimiento activo mostraron una mejora clinicamente relevante y
estadisticamente significativa en la semana 25 y se presentan en la tabla 3.

Resultados notificados por los pacientes

Las mediciones de eficacia adicionales evaluadas en la semana 25 incluyeron la funcidn fisica (usando
las puntuaciones de funcion fisica [PROMIS-PF]), la peor rigidez [usando la escala numérica de la
peor rigidez posible [NRS]), la calidad de vida (usando la escala anal6gica visual EuroQol [EQ-VAS])
y la respuesta al peor dolor (usando el inventario breve de valoracion del dolor [BPI, por sus siglas en
inglés]). Los resultados de las mediciones de las respuestas de los pacientes indicaron mejoras
clinicamente relevantes y estadisticamente significativas en la semana 25 en todos los parametros de la
eficacia y se presentan en la tabla 3.

Tabla3: Resultados de la eficacia medidos en la semana 25
Parametro de la eficacia Vimseltinib Placebo
N =83 N =40
Variable primaria
Tasa global de respuesta segun RECIST v1.1
I\/_If:dla inicial (DE) de la suma de los mayores 69,1 (42.6) 64,5 (30.8)
diametros, mm
TGR (IC del 95 %) 40 % 0%
(29 %, 51 %) (0 %, 9 %)
Respuesta completa 5% 0%
Respuesta parcial 35 % 0%
Valor p < 0,0001
Duraml(;n de la mediana de respuesta (intervalo), NC (2,5+, 30,94) na
meses"™
Variables secundarias
Tasa global de respuesta segun la puntuacion del
volumen tumoral®
Media al inicio (DE) de la puntuacién del 10,4 (14.2) 12,8 (17.7)
volumen tumoral
TGR (IC del 95 %) 67 % 0%

(56 %, 77 %)

(0 %, 9 %)

Valor p < 0,0001
Duraulgn de la mediana de respuesta (intervalo), NC (2,5+, 33,14) na
meses"
AM activo*
Media al inicio (DE), AM activo, % puntos® 63,0 (29,4) 62,9 (32,2)

Cambio en la media de los minimos cuadrados
desde el inicio en la AM activo (IC del 95 %)°

18,4 (5.6, 31,2)

3,8 (-10,5, 18,0)
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Parametro de la eficacia Vimseltinib Placebo
N =83 N =40

Diferencia en las medias de los minimos 14,6 (4,0, 25,3)
cuadrados (IC del 95 %)
Valor p 0,0077

PROMIS-PF
Media al inicio (DE), PROMIS-PF® 39,0 (6,1) 38,5 (6,0)
Cambio en la media de los minimos cuadrados 4,6 (2,7, 6,5) 1,3 (-0,5, 3,0)
desde el inicio en PROMIS-PF (IC del 95 %)°
Diferencia en las medias de los minimos
cuadrados (IC del 95 %) 33(14,52)
Valor p 0,0007

Peor rigidez NRS
Media al inicio (DE), peor rigidez NRS® 5,1 (2,0) 5,2 (1,8)
Cambio en la media de los minimos cuadrados -2,1(-2,5,-1,6) -0,3(-0,8,0,3)
desde el inicio en la peor rigidez (1C del 95 %)°
Diferencia en las medias de los minimos
cuadrados (IC del 95 %) -1.8(-25,-1.1)
Valor p < 0,0001

EQ-VAS
Media al inicio (DE), EQ-VAS® 61,4 (19,5) 60,2 (20,6)
Cambio en la media de los minimos cuadrados
desde el inicio en EQ-VAS 8 ;31‘2 5 0 56'111 8
(IC del 95 %)® (8.9.182) (0.5,11.8)
Diferencia en las medias de los minimos
cuadrados (IC del 95 %) 74 (14,134)
Valor p 0,0155

Respuesta BP1-30°
Tasa de respuesta (IC del 95 %) 48,2 % 225 %

(37,1 %, 59,4 %) (10,8 %, 38,5 %)

(Dlgedrzrg?(;)r;?Ia tasa de pacientes que responden 26,2 % (9,5 %, 42,8 %)
valor p 0,0056

NA = no alcanzado; n. p. = no procede; BPI = inventario breve del dolor; IC = intervalo de confianza;

N = tamafio de la muestra; PROMIS-PF = Patient-Reported Outcomes Measurement Information
System-Physical Function; AM = amplitud del movimiento; DE = desviacion estandar.

! La mediana de la duracién de la respuesta (DR) se estim6 usando el método de Kaplan-Meier. “+” indica que el
paciente estaba respondiendo en la Gltima evaluacion en la fecha de cierre de los datos. Los resultados de la DR
se basan en un seguimiento adicional de 18 meses desde el momento del analisis TGR.

2 Fecha del cierre de la base de datos: 22 de febrero de 2025.

3 TVS se definié como el volumen estimado de la cavidad sinovial distendida al maximo o de la vaina del tenddn
implicada, medida en incrementos del 10 %.

4 La AM activo se evalud usando un goniémetro y se normalizé en una norma de referencia.

5 El cambio medio desde el inicio se estimo a partir del modelo mixto de mediciones repetidas (MMMR, por sus
siglas en inglés) para cada variable correspondiente. Las medias iniciales presentadas incluyen a todos los
participantes, no solo a aquellos con datos al inicio y en la semana 25.

® Respuesta BPI en el peor dolor se define como, al menos, una mejora del 30 % en la puntuacion media NRS
peor dolor del BPI (inventario breve del dolor, por sus siglas en inglés) sin un aumento del 30 % o superior en el
uso de analgésicos opiaceos en la semana 25.

"1C del 95 % para la diferencia en las tasas de respuesta en base al método de Mantel-Haenszel estratificado.

En un andlisis descriptivo realizado en la semana 97 en la fase sin enmascaramiento del estudio, 19 de
83 pacientes aleatorizados a vimseltinib (23 %) tuvo una mejor respuesta global de RC segun
RECIST v1.1, evaluada mediante una RRI enmascarada, con una mediana de tiempo hasta la RC de
11,5 meses.
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Poblacion pediatrica

La Agencia Europea de Medicamentos ha eximido al titular de la obligacién de presentar los
resultados de los ensayos realizados con ROMVIMZA en todos los grupos de la poblacion pediétrica
en el tratamiento del tumor de células gigantes tenosinovial (ver seccion 4.2 para consultar la
informacidn sobre el uso en la poblacion pediatrica).

5.2 Propiedades farmacocinéticas
Absorcion

Vimseltinib alcanza las concentraciones plasmaticas maximas en una mediana de 1 hora después de la
administracion oral de una sola dosis de 30 mg de vimseltinib en ayunas. Los parametros
farmacocinéticos (PK, por sus siglas en inglés) de vimseltinib estimados por un modelo de PK
poblacional (popPK, por sus siglas en inglés) y proporcionados como una media geomeétrica
(coeficiente de variacion [%]; CV%), se determinaron después de una sola dosis oral de 30 mg o en el
estado estacionario después de varias dosis de 30 mg dos veces al dia en pacientes con TGCT. La Crax
de vimseltinib es de 283 ng/ml (36 %) o 747 ng/ml (39 %) después de una sola dosis de 30 mg o en el
equilibrio estacionario, respectivamente, y el AUCo.irr €s de 46,9 ug*h/ml (45 %) después de una sola
dosis 'y el AUCo-241 es de 13,4 pg*h/ml (45 %) en el equilibrio estacionario. Las concentraciones
plasmaéticas en el equilibrio estacionario fueron similares en pacientes y en voluntarios sanos, y se
alcanzaron después de aproximadamente 5 semanas con un indice de acumulacion de 2,6.

Después de la administracion de una comida con alto contenido en grasa no se observaron diferencias
clinicamente significativas en la farmacocinética de vimseltinib en comparacién con la administracion
en ayunas.

Distribucién

La media geométrica (% CV) del volumen de distribucion aparente (V./F) de vimseltinib es 90 |
(16 %). Vimseltinib se une en un 96,5 % a las proteinas plasmaticas humanas in vitro.

Biotransformacién

Vimseltinib no tiene ningun metabolito circulante importante. EI metabolismo primario se produjo por
oxidacion, N-desmetilacion y N-desalquilacion; las vias de biotransformacion secundarias incluyeron
N-desmetilacion, deshidrogenacion y oxidacion.

No se espera que las CYP desemperfien un papel importante en el metabolismo de vimseltinib.
Eliminacién

La media geomeétrica (% CV geométrica) del aclaramiento aparente (CL/F) de vimseltinib es de 0,5 I/h
(23 %) con una vida media de eliminacién de aproximadamente 6 dias después de una sola dosis.

Aproximadamente el 43 % de la dosis se recupero en las heces (9,1 % sin cambios) y el 38 % en la
orina (5,1 % sin cambios) después de una sola dosis oral radiomarcada.

Proporcionalidad de las dosis

La farmacocinética de vimseltinib es proporcional a la dosis.

Poblaciones especiales

No se observaron diferencias clinicamente relevantes en la farmacocinética de vimseltinib en base a la
edad (de 20 a 91 afios), el sexo, la raza (asiatica, negra o afroamericana, blanca) y el peso corporal (de
43 a 150 kg).
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Insuficiencia renal

En base a un andlisis de popPK, no se observaron diferencias significativas en la farmacocinética de
vimseltinib en sujetos con insuficiencia renal leve (TFGe > 60 ml/min), en comparacion con sujetos
con funcién renal normal. En base a los datos limitados, el popPK estimo una Craxss Y una Cavg,ss Un

8 % y un 27 % superiores en pacientes con insuficiencia renal moderada, respectivamente, pero este
incremento en la exposicion no se considera clinicamente relevante. No se dispone de datos clinicos en
pacientes con insuficiencia renal grave.

Insuficiencia hepética

En sujetos con insuficiencia hepética leve (Child-Pugh A), el AUCix fue un 24 % més bajo y la Crax
un 41,5 % mas baja que en participantes sanos emparejados. Esta reduccion en la exposicién no se
considera clinicamente relevante. En la PopPK y el modelo farmacocinético/farmacodindmico (PKPD)
se estimo que una reduccion de la dosis a 14 mg dos veces por semana en pacientes con insuficiencia
hepatica leve podria dar lugar a una respuesta reducida. No se dispone de datos clinicos. El efecto de
la insuficiencia hepatica de moderada a grave (Child-Pugh B y C) sobre la farmacocinética de
vimseltinib es desconocido.

Peso corporal

En la PopPK y el modelo PKPD se estim6 que una reduccion de la dosis a 14 mg dos veces por
semana en pacientes con un peso corporal de > 115 kg podria traducirse en una respuesta reducida. No
se dispone de datos clinicos.

Hallazgos in vitro relacionados con el metabolismo

Los datos in vitro en hepatocitos humanos demostraron que vimseltinib causé una reduccién
dependiente de la concentracion de la expresion del ARNm del CYP1A2 de > 50 %, lo que sugiere un
fenémeno de disminucidn. En la actualidad, se desconoce la relevancia clinica de este hallazgo.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Carcinogenicidad

Vimseltinib no fue cancerigeno en un estudio de carcinogenicidad en ratones transgénicos de 6 meses
a exposiciones sistémicas de hasta 7,6 veces la exposicion a vimseltinib a la dosis humana
recomendada conforme a la AUC.

En un estudio de carcinogenicidad oral de 2 afios en ratas, se identifico a 2 de 60 machos que recibian
dosis elevadas con sarcomas histomorfolégicamente diferentes en la capsula sinovial de la articulacion
femorotibial a exposiciones de aproximadamente < 1y 1,4 veces (no unido y total, respectivamente) la
dosis recomendada en humanos conforme a la AUC. Ambos se clasificaron como sarcomas, no
especificados en otra categoria. Se desconoce la relevancia de este hallazgo, para el ser humano, pero
teniendo en cuenta todos los datos clinicos y preclinicos disponibles, el riesgo carcinégeno tras la
administracion de vimseltinib se considera bajo.

Toxicidad para la reproduccién v el desarrollo

Se observd toxicidad de vimseltinib en un estudio sobre fertilidad y desarrollo embrionario temprano
en ratas hembra a aproximadamente 1,6 veces la exposicion a vimseltinib no unido a la dosis humana
recomendada en base a la AUC. Se observé pérdida postimplantacién y mayores pesos uterinos a

6 veces la exposicion a vimseltinib no unido a la dosis humana recomendada en base a la AUC. No se
produjeron efectos relacionados con el tratamiento en los indices de apareamiento, fertilidad o
gestacion, ni en los ciclos reproductivos a ninguna de las dosis estudiadas. Las ratas macho tuvieron
menores pesos epididimario y testicular a aproximadamente 3,6 veces la exposicién a vimseltinib no
unido a la dosis humana recomendada en base a la AUC, y no se produjeron efectos relacionados con
el tratamiento en los pardmetros de apareamiento, fertilidad o esperma a ninguna de las dosis
estudiadas.
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La administracion de vimseltinib en ratas provoco anomalias fetales en los sistemas cardiovascular
(malformaciones) y esquelético, asi como indicaciones adicionales de toxicidad para el desarrollo a
una exposicion materna aproximadamente 7'y 0,9 veces la exposicion a vimseltinib no unido a la dosis
humana recomendada en base a la AUC.

En el estudio sobre la toxicidad para el desarrollo pre y posnatal, la mortalidad materna, las pérdidas
totales de camada, los pesos corporales fetales reducidos y una supervivencia media inferior de los
cachorros se observaron a aproximadamente 1,7 veces la exposicion a vimseltinib no unido a la dosis
humana recomendada en base a la AUC. También se notificé la pérdida total de camada en grupos
tratados a dosis correspondientes a exposiciones a vimseltinib no unido inferiores a las de la dosis
recomendadas en humanos.

En un estudio de toxicidad a dosis repetidas de 26 semanas, las ratas macho de recuperacion a las que
se les administr6 2,5 o0 5 mg/kg/dia tuvieron reducciones de moderadas a considerables en el esperma
y una fuerte atrofia testicular (1 de 5y 2 de 5 animales, respectivamente), lo que se corresponde
aproximadamente con 1,8 y 3,6 veces la exposicién a vimseltinib no unido a la dosis recomendada
para humanos en base a la AUC, respectivamente. En un estudio de toxicidad a dosis repetidas de

39 semanas, se produjo una mineralizacion epididimaria de minima a moderada en perros macho a los
que se les administré > 4 mg/kg/dia, lo que se corresponde con exposiciones inferiores a la dosis
recomendada para humanos en base a la AUC.

Toxicidad a dosis repetidas

En los estudios de toxicidad a dosis repetidas de hasta 26 semanas en ratas se observo hinchazon de
cabeza y/o extremidades y dientes anormales a dosis de 1 mg/kg/dia (aproximadamente 0,96 veces la
exposicion a vimseltinib no unido a la dosis humana recomendada en base a la AUC). Los efectos
dentales a dosis de 5 mg/kg/dia en ratas macho se asociaron a un menor consumo de alimentos y un
menor peso corporal. Se produjo nefropatia progresiva cronica en animales que recibieron

> 2,5 mg/kg/dia (aproximadamente > 1,8 veces la exposicion a vimseltinib no unido a la dosis humana
recomendada en base a la AUC). Se observo degeneracion de los vasos sanguineos en maltiples
tejidos y un aumento del grosor de la fisis en ratas que recibieron 5 mg/kg/dia (aproximadamente

4 veces la exposicion a vimseltinib no unido a la dosis humana recomendada en base a la AUC).

La baja recuperacion de la radioactividad total en estudios de balance de masas y la lenta eliminacién
de vimseltinib son indicativos de la posible acumulacidn en los tejidos. En un estudio de distribucién
con ratas se observo retencion prolongada de vimseltinib en la Uvea del ojo, el ojo (los ojos), el humor
vitreo del ojo y las meninges debido a la unién a la melanina. No se constataron efectos en el SNC en
perros hasta la mayor dosis analizada de 8 mg/kg, que se corresponde con una exposicién por debajo
de la exposicidn clinica prevista a la dosis recomendada para humanos. Por tanto, la relevancia de la
posible acumulacion de vimseltinib en las meninges sigue sin conocerse. La hinchazoén periocular y la
epifora observada en perros a 8 mg/kg en exposiciones inferiores a la exposicion esperada en humanos
puede estar asociada a la retencién prolongada del vimseltinib en tejidos oculares.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes
Contenido de la capsula

Lactosa monohidrato

Crospovidona (E 1202)
Estearato de magnesio (E 470b)

Cubierta de la capsula

Gelatina

Dioxido de titanio (E 171)

Azul brillante FCF (E 133) — 30 mg capsula dura

Eritrosina (E 127) — 30 mg cépsula dura

Amarillo anaranjado S (E 110) — 14 mg y 20 mg capsula dura
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Tartrazina (E 102) — 20 mg cépsula dura

Tinta de impresion

Goma laca (E 904)
Propilenglicol (E 1520)
Hidrdxido de potasio (E 525)
Oxido de hierro negro (E 172)

6.2 Incompatibilidades

No procede.

6.3 Periodo de validez

3 afnos

6.4 Precauciones especiales de conservacion

Este medicamento no requiere ninguna temperatura especial de conservacion.
Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.

6.5 Naturalezay contenido del envase

oPA/lamina de aluminio/blister de pelicula de PVC con lamina protectora de aluminio sellada en un
soporte de carton a prueba de nifios con 8 capsulas duras.

Una caja contiene 1 soporte.

6.6  Precauciones especiales de eliminacion

La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con él se realizara de acuerdo con la normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/001

EU/1/25/1968/002
EU/1/25/1968/003

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion:
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10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacion detallada de este medicamento esté disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos https://www.ema.europa.eu.
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ANEXO I1

FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE
LOS LOTES

CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y
uso

OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON

LA UTILIZACION SEGURA Y EFICAZ DEL
MEDICAMENTO
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A.  FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre y direccion del fabricante responsable de la liberacion de los lotes

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica restringida (ver Anexo |: Ficha Técnica o Resumen de las
Caracteristicas del Producto, seccion 4.2).

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

o Informes periddicos de seguridad (IPS)

Los requerimientos para la presentacion de los IPSs para este medicamento se establecen en la
lista de fechas de referencia de la Unién (lista EURD) prevista en el articulo 107quater,
apartado 7, de la Directiva 2001/83/CE y cualquier actualizacion posterior publicada en el portal
web europeo sobre medicamentos.

D. CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION
SEGURAY EFICAZ DEL MEDICAMENTO

o Plan de gestién de riesgos (PGR)

El titular de la autorizacion de comercializacion (TAC) realizara las actividades e intervenciones
de farmacovigilancia necesarias segun lo acordado en la version del PGR incluido en el

Modulo 1.8.2 de la autorizacion de comercializacién y en cualquier actualizacion del PGR que
se acuerde posteriormente.

Se debe presentar un PGR actualizado:

e A peticion de la Agencia Europea de Medicamentos.

e Cuando se modifique el sistema de gestion de riesgos, especialmente como resultado de nueva
informacién disponible que pueda conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, o
como resultado de la consecucion de un hito importante (farmacovigilancia o minimizacion de
riesgos).

o Medidas adicionales de minimizacion de riesgos

Tarjeta de informacion para el paciente

El TAC deberé asegurarse de que la tarjeta de informacion para el paciente se incluye en cada
envase de ROMVIMZA para informar sobre el riesgo potencial importante de toxicidad
embriofetal.

o Advertencia de no tomar ROMVIMZA si se estd embarazada

. Instruccion de usar métodos anticonceptivos eficaces para las mujeres en edad fértil

. Instruccion de hacer la prueba de embarazo antes y durante el tratamiento

. Informacidn sobre la importancia de comunicar los embarazos al personal sanitario
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Guia para el profesional sanitario

El TAC debe asegurarse de que, en el momento del lanzamiento, se distribuya una guia para el

profesional sanitario a los prescriptores que se prevé que prescriban ROMVIMZA para informar sobre

el importante riesgo potencial de toxicidad embriofetal.

o Datos del posible riesgo para el feto y la importancia de informar a los pacientes de que deben
evitar el embarazo mientras tomen vimseltinib

o Instruccion de que debe verificarse si las mujeres en edad fértil estan embarazadas antes de
comenzar el tratamiento con vimseltinib y durante este
o Instruccion de que las mujeres en edad fértil deben utilizar un método anticonceptivo efectivo

durante el tratamiento con vimseltinib y durante 30 dias después de la dltima dosis
o Recomendacidn para los pacientes de afiadir un método de barrera si se utilizan anticonceptivos
sistémicos, ya que los efectos de vimseltinib en los anticonceptivos hormonales no se ha

estudiado

. Informacion sobre la importancia de notificar los embarazos con datos detallados de como
Ilevar a cabo la notificacion

o Instruccion de interrumpir vimseltinib inmediatamente si se produce un embarazo en una

paciente durante el tratamiento con vimseltinib o durante los 30 dias posteriores a la Gltima
dosis. El profesional sanitario debe asesorar adecuadamente a la paciente y/o derivarla a un
especialista en teratogenia.
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ANEXO Il1

ETIQUETADO Y PROSPECTO

20



A. ETIQUETADO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

CAJA EXTERIOR

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras
vimseltinib

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada capsula dura contiene 14 mg de vimseltinib (como dihidrato).

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene lactosa y el agente colorante azoico amarillo anaranjado S (E 110). Para mayor informacién
consultar el prospecto.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Cépsulas duras

8 cépsulas duras

| 5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via oral.
No abrir, romper 0 masticar las capsulas.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA'Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/001

13. NUMERO DE LOTE

Lot

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE

Romvimza 14 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

SOPORTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras
vimseltinib

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada capsula dura contiene 14 mg de vimseltinib (como dihidrato).

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene lactosa y el agente colorante azoico amarillo anaranjado S (E 110). Para mayor informacién
consultar el prospecto.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Cépsulas duras

8 cépsulas duras

| 5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via oral.
No abrir, romper 0 masticar las capsulas.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

LEVANTAR POR AQUI

Tome este medicamento el MISMO DIA TODAS LAS SEMANAS.
No tomar diariamente.

1. APRETAR Y SOSTENER AQUI
2. TIRAR DE AQUI

Instrucciones para la apertura
Paso 1: Apretar y mantener pulsado el botén con suavidad
Paso 2: Mientras mantiene apretado el boton, saque la tarjeta del medicamento

INSTRUCCIONES:

Dosis 1 es el dia de la semana en el que usted comienza su medicamento. Escriba el dia de la semana
en el que comienza su medicamento en la linea de abajo.

Dia de la semana en el que comienza su medicamento.

Tomando como referencia la Dosis 1, consulte la tabla inferior para determinar el dia en que tomara la
Dosis 2. (Rodee una casilla).
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RODEE UNA CASILLA

DOSIS 1: Lun — Mar — Mie — Jue — Vie — Sdb — Dom
DOSIS 2: Vie — Sab — Dom — Lun — Mar — Mie — Jue

La casilla que ha rodeado son los dias de la semana en los que tomara siempre su medicamento.

SEMANA 1-DOSIS 1 -DOSIS 2
SEMANA 2 - DOSIS 1 -DOSIS 2
SEMANA 3 -DOSIS1-DOSIS 2
SEMANA 4 -DOSIS 1 -DOSIS 2

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/001

13. NUMERO DE LOTE
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Lot

CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

INSTRUCCIONES DE USO

INFORMACION EN BRAILLE

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES
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INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERES O TIRAS

BLISTER PARA SOPORTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 14 mg capsulas duras
vimseltinib

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Deciphera

3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4, NUMERO DE LOTE

Lot

5. OTROS
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

CAJA EXTERIOR

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 20 mg cépsulas duras
vimseltinib

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada capsula dura contiene 20 mg de vimseltinib (como dihidrato).

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene lactosa y los agentes colorante azoico amarillo anaranjado S (E 110) y tartrazina (E 102).
Para mayor informacién consultar el prospecto..

‘ 4, FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Cépsulas duras

8 cépsulas duras

| 5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via oral.
No abrir, romper 0 masticar las capsulas.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA'Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/002

13. NUMERO DE LOTE

Lot

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE

Romvimza 20 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

SOPORTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 20 mg cépsulas duras
vimseltinib

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada capsula dura contiene 20 mg de vimseltinib (como dihidrato).

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene lactosa y los agentes colorante azoico amarillo anaranjado S (E 110) y tartrazina (E 102).
Para mayor informacion consultar el prospecto.

‘ 4, FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Cépsulas duras

8 cépsulas duras

| 5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via oral.
No abrir, romper 0 masticar las capsulas.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

LEVANTAR POR AQUI

Tome este medicamento el MISMO DIA TODAS LAS SEMANAS.
No tomar diariamente.

1. APRETAR Y SOSTENER AQUI
2. TIRAR DE AQUI

Instrucciones para la apertura
Paso 1: Apretar y mantener pulsado el boton con suavidad
Paso 2: Mientras mantiene apretado el botdn, saque la tarjeta del medicamento

INSTRUCCIONES:

Dosis 1 es el dia de la semana en el que usted comienza su medicamento. Escriba el dia de la semana
en el que comienza su medicamento en la linea de abajo.

Dia de la semana en el que comienza su medicamento.

Tomando como referencia la Dosis 1, consulte la tabla inferior para determinar el dia en que tomara la
Dosis 2. (Rodee una casilla).
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RODEE UNA CASILLA

DOSIS 1: Lun — Mar — Mie — Jue — Vie — Sdb — Dom
DOSIS 2: Vie — Sab — Dom — Lun — Mar — Mie — Jue

La casilla que ha rodeado son los dias de la semana en los que tomara siempre su medicamento.

SEMANA 1-DOSIS 1 -DOSIS 2
SEMANA 2 - DOSIS 1 -DOSIS 2
SEMANA 3 -DOSIS1-DOSIS 2
SEMANA 4 -DOSIS 1 -DOSIS 2

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/002

13. NUMERO DE LOTE
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Lot

CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

INSTRUCCIONES DE USO

INFORMACION EN BRAILLE

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES
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INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERES O TIRAS

BLISTER PARA SOPORTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 20 mg capsulas duras
vimseltinib

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Deciphera

3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4, NUMERO DE LOTE

Lot

5. OTROS
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

CAJA EXTERIOR

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 30 mg cépsulas duras
vimseltinib

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada capsula dura contiene 30 mg de vimseltinib (como dihidrato).

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene lactosa. Para mayor informacion consultar el prospecto.

‘ 4, FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Capsulas duras

8 capsulas duras

| 5.  FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via oral.
No abrir, romper o masticar las capsulas.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/003

13. NUMERO DE LOTE

Lot

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE

Romvimza 30 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

SOPORTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 30 mg cépsulas duras
vimseltinib

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada capsula dura contiene 30 mg de vimseltinib (como dihidrato).

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene lactosa. Para mayor informacion consultar el prospecto.

‘ 4, FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Capsulas duras

8 capsulas duras

| 5.  FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via oral.
No abrir, romper o masticar las capsulas.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

LEVANTAR POR AQUI

Tome este medicamento el MISMO DIA TODAS LAS SEMANAS.
No tomar diariamente.

1. APRETAR Y SOSTENER AQUI
2. TIRAR DE AQUI

Instrucciones para la apertura
Paso 1: Apretar y mantener pulsado el boton con suavidad
Paso 2: Mientras mantiene apretado el botdn, saque la tarjeta del medicamento

INSTRUCCIONES:

Dosis 1 es el dia de la semana en el que usted comienza su medicamento. Escriba el dia de la semana
en el que comienza su medicamento en la linea de abajo.

Dia de la semana en el que comienza su medicamento.

Tomando como referencia la Dosis 1, consulte la tabla inferior para determinar el dia en que tomara la
Dosis 2. (Rodee una casilla).

36



RODEE UNA CASILLA

DOSIS 1: Lun — Mar — Mie — Jue — Vie — Sdb — Dom
DOSIS 2: Vie — Sdb — Dom — Lun — Mar — Mie — Jue

La casilla que ha rodeado son los dias de la semana en los que tomara siempre su medicamento.

SEMANA 1-DOSIS 1 -DOSIS 2
SEMANA 2 -DOSIS 1 -DOSIS 2
SEMANA 3 -DOSIS 1-DOSIS 2
SEMANA 4 - DOSIS 1 -DOSIS 2

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA'Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la humedad.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/25/1968/003

13. NUMERO DE LOTE

Lot
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CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

INSTRUCCIONES DE USO

INFORMACION EN BRAILLE

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES
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INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERES O TIRAS

BLISTER PARA SOPORTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

ROMVIMZA 30 mg capsulas duras
vimseltinib

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Deciphera

3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4, NUMERO DE LOTE

Lot

5. OTROS
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Tarjeta de informacion para el paciente
ROMVIMZA
(vimseltinib)

Esta tarjeta contiene informacion de seguridad importante que debe conocer antes de tomar
ROMVIMZA vy durante el tratamiento con ROMVIMZA. Si no comprende esta informacion pidale a
su médico que se la explique.

Embarazo

o No tome ROMVIMZA si esta embarazada. ROMVIMZA puede causar dafios al feto.

o Si es una mujer en edad fértil debe usar un método anticonceptivo efectivo durante el
tratamiento con ROMVIMZA y durante los 30 dias posteriores a la Gltima dosis.

o Antes de comenzar a tomar ROMVIMZA hable con su médico si esta embarazada o si tiene
previsto quedarse embarazada.

o Si puede quedarse embarazada debera hacer una prueba de embarazo antes de empezar a tomar
ROMVIMZA vy durante el tratamiento.

o Pdngase en contacto con su médico inmediatamente si ha tenido una falta en el periodo, se ha
guedado embarazada o piensa que puede estar embarazada.

o Si se gqueda embarazada o tiene previsto quedarse embarazada debe interrumpirse ROMVIMZA.
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B. PROSPECTO
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Prospecto: informacion para el paciente

ROMVIMZA 14 mg cpsulas duras
ROMVIMZA 20 mg capsulas duras
ROMVIMZA 30 mg capsulas duras

vimseltinib

' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccion de nueva
informacién sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos que pudiera usted
tener. La parte final de la seccion 4 incluye informacion sobre como comunicar estos efectos adversos.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento, porque

contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata de
posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto

Qué es ROMVIMZA y para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a tomar ROMVIMZA
Cémo tomar ROMVIMZA

Posibles efectos adversos

Conservacién de ROMVIMZA

Contenido del envase e informacion adicional

oL E

1. Qué es ROMVIMZA y para qué se utiliza

ROMVIMZA contiene la sustancia activa vimseltinib, un inhibidor de la quinasa.

Se emplea en adultos para tratar tumores de células gigantes tenosinoviales (TGCT, por sus siglas en
inglés) cuando provocan problemas con la funcion fisica, y cuando la intervencién quirdrgica puede
provocar complicaciones o discapacidades graves.

Los TGCT son tumores raros que afectan a las articulaciones. Aunque generalmente estos tumores no
son cancerosos, son localmente agresivos y en ocasiones pueden crecer y dafiar las articulaciones y los
tejidos que las rodean. En casos muy raros, los TGCT pueden transformarse en tumores cancerosos
(malignos).

La sustancia activa que contiene ROMVIMZA, vimseltinib, actia bloqueando la actividad de
determinadas proteinas implicadas en el crecimiento de los TGCT.

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar ROMVIMZA

No tome ROMVIMZA si:

o es alérgico al vimseltinib o a alguno de los demas componentes de este medicamento (incluidos
en la seccion 6);
o estd embarazada (ver la seccion «Embarazo y anticoncepcion» para mas informacion).
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Advertencias y precauciones

Seguridad a largo plazo

ROMVIMZA es un medicamento nuevo, y los efectos a largo plazo adn se estan estudiando. Puede
afectar al higado, la piel, el cerebro y otras partes del cuerpo.

Algunos efectos secundarios que se han notificado son cambios en los analisis de sangre, reacciones
cuténeas y aumento de la tension arterial. También puede haber un riesgo de problemas de memoria,
pero existen dudas sobre este riesgo a largo plazo.

Consulte a su médico, farmacéutico o enfermero antes de empezar a tomar ROMVIMZA si:

o tiene hipertension. El tratamiento con ROMVIMZA puede aumentar la tension arterial.

o esta embarazada o tiene previsto quedarse embarazada El medicamento puede causar dafios al
feto. Las mujeres que puedan quedarse embarazadas deben usar un método anticonceptivo
efectivo durante el tratamiento con ROMVIMZA y durante los 30 dias posteriores a la tltima
dosis. Ver «kEmbarazo y anticoncepcion» para mas informacion.

o sus rifiones o higado no estan funcionando correctamente. Su médico decidira si este
medicamento es adecuado para usted. En estudios clinicos, el tratamiento con ROMVIMZA a
menudo condujo a niveles mas altos de una sustancia denominada creatinina, lo que puede ser
un signo de problemas renales. Sin embargo, todavia no hay suficiente informacion para
entender del todo cdmo podria afectar esto a su salud.

o tiene picazdn intensa en la piel (prurito). Su médico puede interrumpir temporalmente el
tratamiento o administrarle una dosis méas baja de ROMVIMZA.

o sabe que tiene niveles enzimaticos altos en la sangre, o niveles de bilirrubina elevados o una
enfermedad hepética o en las vias biliares. Su médico decidira si este medicamento es adecuado
para usted.

Andlisis de sangre periodicos

Antes de comenzar el tratamiento con ROMVIMZA, el médico comprobaré la salud de su higado
mediante analisis de sangre. Estos analisis se haran una vez al mes durante los primeros dos meses y
después una vez cada tres meses durante el primer afio del tratamiento. Posteriormente, los analisis se
harén segun sea necesario en funcidn de su estado de salud. El propdsito de los analisis de sangre es
asegurar gue la salud de su higado permanece estable durante todo el tratamiento. Este seguimiento
ayuda a detectar los signos tempranos de posibles problemas hepaticos. Consulte a su médico,
farmacéutico o enfermero si tiene alguna duda.

Nifios y adolescentes
Este medicamento no debe administrarse a nifios o adolescentes menores de 18 afios de edad porque
no se dispone de informacion sobre su uso en este grupo de edad.

Otros medicamentos y ROMVIMZA

Informe a su médico o farmacéutico si estd tomando, ha tomado recientemente o pudiera tener que
tomar cualquier otro medicamento. Esto incluye medicamentos a la venta sin receta médica, vitaminas
y complementos a base de plantas. Pueden afectar al modo de actuacion de ROMVIMZA o provocar
efectos adversos.

Informe a su médico si esta tomando alguno de los siguientes medicamentos. La toma de estos
medicamentos al mismo tiempo que ROMVIMZA puede incrementar las concentraciones de
estos medicamentos en su organismo y aumentar el riesgo de efectos adversos relacionados con
ellos:

o rosuvastatina (usada para bajar el colesterol)

o metformina (usada para tratar la diabetes tipo 2 controlando los niveles de azlcar en sangre)

. dabigatran (un anticoagulante usado para tratar y prevenir los codgulos sanguineos, y para
prevenir el ictus en personas con fibrilacion auricular, un problema habitual del ritmo cardiaco)

o digoxina (usada para tratar problemas del ritmo cardiaco y la insuficiencia cardiaca)
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Es mejor no tomar estos medicamentos junto con ROMVIMZA. No obstante, si su médico le indica
que debe tomar estos medicamentos, hable con él para que le indique la mejor forma de hacerlo.

Embarazo y anticoncepcién
ROMVIMZA puede causar dafios al feto. Si estd embarazada, cree que podria estar embarazada o
tiene intencion de quedarse embarazada, consulte a su médico antes de utilizar este medicamento.

No tome ROMVIMZA si estd embarazada. Si es una mujer que puede quedarse embarazada debe usar
un método anticonceptivo efectivo durante el tratamiento con ROMVIMZA y durante los 30 dias
posteriores a la Ultima dosis. Si usa un anticonceptivo hormonal, afiada un anticonceptivo de barrera
(como preservativos).

Si es una mujer que puede quedarse embarazada le pediran que haga un test de embarazo antes de
iniciar el tratamiento con ROMVIMZA.

Fertilidad

En estudios con animales, este medicamento ha demostrado reducir la calidad del esperma. Se
desconoce si este efecto se produce en humanos. Consulte a su médico si tiene alguna duda relativa a
la fertilidad.

Lactancia
No amamante si estd tomando ROMVIMZA. Se desconoce si el medicamento pasa a la leche humana,
por eso puede haber un riesgo para su bebé.

Conduccién y uso de maquinas

La influencia de ROMVIMZA sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es pequefia. Si
experimenta una sensacién extrema de cansancio o falta de energia o visién borrosa, no conduzca ni
utilice herramientas 0 maquinas hasta que se sienta mejor.

ROMVIMZA 14 mg, 20 mg y 30 mg capsulas duras contienen lactosa monohidrato
Si su médico le ha indicado que padece una intolerancia a ciertos azlcares, consulte con él antes de
tomar este medicamento.

ROMVIMZA 14 mg capsulas duras contiene el agente colorante azoico amarillo anaranjado S
(E 110)
Puede provocar reacciones de tipo alérgico.

ROMVIMZA 20 mg capsulas duras contiene el agente colorante azoico amarillo anaranjado S
(E 110) y tartrazina (E 102)
Pueden provocar reacciones de tipo alérgico.

3. Como tomar ROMVIMZA
Un médico con experiencia en el tratamiento de enfermedades para las que esté indicado
ROMVIMZA comenzar su tratamiento. Siga exactamente las instrucciones de administracion de este

medicamento indicadas por su médico. En caso de duda, consulte a su médico.

La dosis recomendada es una capsula de 30 mg dos veces a la semana con intervalo minimo de
72 horas entre las tomas.

Las capsulas se pueden tomar con o sin alimentos.

Trague las cdpsulas enteras con un vaso de agua y no las abra, las rompa ni las mastique. No tome
ninguna cépsula que esté rota, agrietada o dafiada. Los efectos de tomar capsulas rotas no se conocen.
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Toma de una dosis inferior

o Si sufre efectos adversos intolerables después de una dosis de 30 mg, el médico interrumpira
temporalmente el medicamento. Cuando el médico esté seguro de que usted se encuentra mejor
le administrard una dosis menor (20 mg).

o Si el médico le indicd tomar 20 mg, debera tomar una capsula de 20 mg dos veces por semana,
con una diferencia de como minimo 72 horas entre ellas, con o sin alimento.

o Si no puede tolerar la dosis de 20 mg, se le administrara una dosis de 14 mg. Debe tomar una
capsula de 14 mg dos veces por semana, con una diferencia de como minimo 72 horas entre
ellas, con o sin alimento.

o Si no puede tolerar la dosis mas baja de 14 mg o si su médico no la considera adecuado para su
afeccion, se suspendera el tratamiento con ROMVIMZA por completo.

Si toma mas ROMVIMZA del que debe
Si usted, u otra persona, toma de manera accidental demasiadas capsulas, acuda inmediatamente al
médico y no olvide llevar consigo el envase del medicamento y este prospecto.

Si olvidé tomar ROMVIMZA

Si olvidé tomar este medicamento dependera de cuando se haya acordado de que olvidé la dosis. Si:

- han pasado menos de 48 horas desde el momento en que debié tomar el medicamento: tome la
dosis olvidada tan pronto como se acuerde y tome la siguiente dosis de la manera habitual.

- han pasado més de 48 horas desde el momento en que debi6 tomar el medicamento: séltese la
dosis olvidada y tome la siguiente dosis a la hora habitual.

No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas.

Si interrumpe el tratamiento con ROMVIMZA

No interrumpa la toma de este medicamento sin hablar antes con su médico. Es importante que
contintie tomando ROMVIMZA aunque sus sintomas mejoren y hasta que el médico decida que debe
interrumpir el tratamiento.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

4, Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aungue no
todas las personas los sufran.

El uso de este medicamento puede provocar los siguientes efectos adversos:

Muy frecuentes (pueden afectar a méas de 1 de cada 10 personas)

o dafio nervioso (neuropatia), incluido dafio nervioso en los brazos y las piernas que provoca
dolor 0 entumecimiento, quemazon y hormigueo; disminucidn de la sensibilidad al tacto, dolor
y fiebre;

o hinchazon alrededor del ojo (o los ojos) (edema periorbital), incluido el parpado (o los
parpados);

. 0jo(s) lloroso(s) (aumento del lagrimeo);

. tension arterial alta (hipertension);

erupcién, incluida erupcidén enrojecida con relieve y/o plana; erupcion con picor; erupcion de

protuberancias pequefias, con relieve y parecidas al acné; enrojecimiento de la piel;

piel seca;

picor en la piel (prurito);

cansancio;

hinchazén (edema) de la cara;

hinchazon de los brazos, las piernas o los tobillos (edema periférico);

hinchazo6n general;
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o resultados andmalos de los andlisis de sangre que muestran niveles altos de creatinfosfoquinasa
en su sangre;

o resultados andmalos de los andlisis de sangre que muestran niveles altos de enzimas hepéticas
en su sangre;

o resultados andémalos de los analisis de sangre que muestran niveles altos de creatinina en su
sangre;

o resultados andmalos de los analisis de sangre que muestran un exceso de una sustancia grasa
llamada colesterol en su sangre;

o resultados de los analisis de sangre que muestran que tiene niveles bajos de glébulos blancos
(neutrdfilos).

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):
. 0jo seco;
o vision borrosa.

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se
trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos
directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la
comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion sobre la
seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de ROMVIMZA
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la caja después de CAD.
La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

Este medicamento no requiere ninguna temperatura especial de conservacion. Conservar en el
embalaje original para protegerlo de la humedad.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagties ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico coémo
deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma, ayudara a
proteger el medio ambiente.

6. Contenido del envase e informacion adicional
Composicion de ROMVIMZA

ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras

- El principio activo es vimseltinib. Cada capsula dura contiene 14 mg de vimseltinib (como
dihidrato).

- Los deméas componentes son:
Contenido de la cdpsula: lactosa monohidrato, crospovidona (E 1202) y estearato de magnesio
(E 470b). Consulte en la seccion 2 «<ROMVIMZA cépsulas duras contienen lactosa
monohidrato» los ingredientes con efectos conocidos.
Cubierta de la capsula: gelatina, dioxido de titanio (E 171) y amarillo anaranjado S (E 110).
Consulte en la seccion 2 «<ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras contiene el agente colorante
azoico amarillo anaranjado S (E 110)» los ingredientes con efectos conocidos. Tinta de
impresion: goma laca (E 904), propilenglicol (E 1520), hidroxido de potasio (E 525), 6xido de
hierro negro (E 172).
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ROMVIMZA 20 mg cépsulas duras

- El principio activo es vimseltinib. Cada capsula dura contiene 20 mg de vimseltinib (como
dihidrato).

- Los demés componentes son:
Contenido de la capsula: lactosa monohidrato, crospovidona (E 1202) y estearato de magnesio
(E 470b). Consulte en la seccion 2 «<ROMVIMZA capsulas duras contienen lactosa
monohidrato» los ingredientes con efectos conocidos.
Cubierta de la capsula: gelatina, dioxido de titanio (E 171), amarillo anaranjado S (E 110) y
tartrazina (E 102). Consulte en la seccién 2 «<cROMVIMZA 20 mg cépsulas duras contiene el
agente colorante azoico amarillo anaranjado S (E 110) y tartrazina (E 102)» los ingredientes con
efectos conocidos. Tinta de impresion: goma laca (E 904), propilenglicol (E 1520), hidroxido de
potasio (E 525), 6xido de hierro negro (E 172).

ROMVIMZA 30 mg cépsulas duras

- El principio activo es vimseltinib. Cada capsula dura contiene 30 mg de vimseltinib (como
dihidrato).

- Los demés componentes son:
Contenido de la capsula: lactosa monohidrato, crospovidona (E 1202) y estearato de magnesio
(E 470b). Consulte en la seccion 2 «<ROMVIMZA capsulas duras contienen lactosa
monohidrato» los ingredientes con efectos conocidos.
Cubierta de la cépsula: gelatina, dioxido de titanio (E 171), azul brillante FCF (E 133) y
eritrosina (E 127). Tinta de impresion: goma laca (E 904), propilenglicol (E 1520), hidréxido de
potasio (E 525), 6xido de hierro negro (E 172).

Aspecto del producto y contenido del envase

ROMVIMZA 14 mg cépsulas duras

La capsula dura tiene la tapa de color naranja opaco y el cuerpo de color blanco opaco. Es
aproximadamente 14 mm de largo, con «DCV14» impreso en tinta negra. El blister de plastico y
aluminio contiene 8 cépsulas selladas en un soporte de cartdn dentro de una caja para cubrir cuatro
semanas de tratamiento.

ROMVIMZA 20 mg cépsulas duras

La capsula dura tiene la tapa de color amarillo opaco y el cuerpo de color blanco opaco. Es
aproximadamente 18 mm de largo, con «DCV20» impreso en tinta negra. El blister de plastico y
aluminio contiene 8 capsulas selladas en un soporte de carton dentro de una caja para cubrir cuatro
semanas de tratamiento.

ROMVIMZA 30 mg cépsulas duras

La capsula dura tiene la tapa de color azul claro opaco y el cuerpo de color blanco opaco. Es
aproximadamente 19 mm de largo, con «kDCV30» impreso en tinta negra. El blister de plastico y
aluminio contiene 8 capsulas selladas en un soporte de carton dentro de una caja para cubrir cuatro
semanas de tratamiento.

Titular de la autorizacidn de comercializacion y responsable de la fabricacidn
Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Paises Bajos

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al titular de la
autorizacion de comercializacion.

Fecha de la altima revision de este prospecto:

Otras fuentes de informacion
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La informacidn detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos: https://www.ema.europa.eu.
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