ANEXO



Condicoes ou restrigoes relativas a utilizagao segura e eficaz do medicamento a serem
implementadas pelos estados membros

Os Estados Membros devem assegurar que todas as condigdes ou restrigdes relativas a utilizagdo
segura e eficaz do medicamento descritas abaixo sdo implementadas:

Antes do langamento do produto em cada Estado Membro, o Titular da Autorizagao de Introdugdo no
Mercado devera acordar o conteudo e o formato dos materiais educacionais com a autoridade nacional
competente.

O Titular da Autorizagdo de Introducdo no Mercado (AIM) devera assegurar, no langamento e
posteriormente, que todos os Profissionais de Saude, que se espera que utilizem e/ou prescrevam

Caprelsa, receberam um pacote educacional.

O pacote educacional devera conter o seguinte:

. Resumo das Caracteristicas do Medicamento e o Folheto Informativo
. Material educacional para os Profissioanis de Saude
. Cartoes de Adverténcia para o Doente ( texto acordado com o CHMP)

O material educacional para os Profissionais de Satude deve conter os seguintes elementos chave:

. Vandetanib prolonga o intervalo QTc e pode causar Torsades de pointes € morte subita.
. O tratamento com vandetanib ndo pode ser iniciado em doentes:
. Cuyjo intervalo QTc no ECG ¢ superior a 480 ms
. Com sindrome do segmento QTc longo congénito
. Com historia clinica de Torsades de pointes, a ndo ser que todos os factores de risco que

contribuiram para Torsades tenham sido corrigidos.

. A necessidade de um ECG, niveis séricos de potassio, calcio, magnésio, e da hormona
estimuladora da tirdide (TSH), bem como o calendario e as situagdes em que devem ser
realizados.

. Os doentes que desenvolvem isoladamente, no ECG, um valor corrigido do intervalo QTc de

pelo menos 500 ms devem suspender a toma de vandetanib. O tratamento com vandetanib pode
ser retomado numa dose reduzida ap6s confirmagdo no ECG do retorno ao estado pré-
tratamento do intervalo QTc e de ter sido efectuada correcgdo ao possivel desequilibrio
electrolitico.

. Se QTc¢ aumentar acentuadamente mas ficar abaixo de 500 ms, deve ser procurado
aconselhamento do cardiologista.

. Informagdo dos medicamentos em que a administracao concomitante de vandetanib € contra-
indicada ou ndo recomendada.

. Vandetanib pode causar a Sindrome de encefalopatia posterior reversivel (PRES) também
conhecida como Sindrome de leucoencefalopatia posterior reversivel (RPLS).

. PRES deve ser considerada em qualquer doente que apresente convulsdes, cefaleias,
perturbagoes visuais, confusdo ou fun¢ao mental alterada. Deve ser realizada ressonancia



magnética (MRI) do cérebro em qualquer doente que apresente convulsdes, confusio ou fungio
mental alterada.

A necessidade de aconselhamento ao doente acerca dos riscos do prolongamento QTc¢ e PRES e
a informacgdo sobre sinais e sintomas a ter em conta ¢ as ac¢des a tomar.

O papel e 0 uso do Cartdo de Adverténcia para o Doente.
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