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Este € um resumo do Relatério Publico Europeu de Avaliacao (EPAR) relativo ao Cotellic. O seu objetivo
€ explicar o modo como a Agéncia avaliou o medicamento a fim de recomendar a sua autorizagédo na
UE, bem como as suas condi¢des de utilizacdo. Ndo tem por finalidade fornecer conselhos praticos
sobre a utilizacdo do Cotellic.

Para obter informacdes praticas sobre a utilizagdo do Cotellic, os doentes devem ler o Folheto
Informativo ou contactar o seu médico ou farmacéutico.

O que é o Cotellic e para que é utilizado?

O Cotellic € um medicamento contra o cancro utilizado no tratamento de adultos com melanoma (um
tipo de cancro da pele) que alastrou para outras partes do corpo ou que néo pode ser removido
cirurgicamente. O Cotellic é utilizado em associagdo com um outro medicamento chamado
vemurafenib. Destina-se apenas aos doentes cujas células do melanoma demonstraram possuir uma
mutacao (alteragdo) especifica no gene BRAF denominada «BRAF V6005».

O Cotellic contém a substancia ativa cobimetinib.
Como se utiliza o Cotellic?

O tratamento com o Cotellic deve ser iniciado e supervisionado por um médico com experiéncia na
utilizacdo de medicamentos para tratamento do cancro. Antes do inicio do tratamento, os doentes
devem ser avaliados quanto a presenc¢a da mutacdo BRAF V600. O medicamento s6 pode ser obtido
mediante receita médica.

O Cotellic encontra-se disponivel na forma de comprimidos (20 mg). E administrado numa dose
recomendada de 60 mg por dia (3 comprimidos de 20 mg). O tratamento com o Cotellic é
administrado em ciclos de 28 dias: os comprimidos sdo tomados durante 21 dias consecutivos, a que
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se segue um intervalo de 7 dias. E possivel que o médico tenha de interromper ou suspender o
tratamento, ou reduzir a dose, caso o doente apresente determinados efeitos secundarios. O
tratamento deve continuar enquanto a doen¢a melhorar ou se mantiver estavel e os efeitos
secundarios forem toleraveis. Para mais informacdes, consulte o Resumo das Caracteristicas do
Medicamento.

Como funciona o Cotellic?

A substancia ativa do Cotellic, o cobimetinib, € um inibidor da MEK, uma proteina envolvida na
estimulagdo da multiplicacdo celular normal. Nos melanomas com a mutacdo BRAF V600, é produzida
uma forma anormal da proteina BRAF, a qual ativa a proteina MEK. Esta ativagdo estimula o
desenvolvimento do tumor ao permitir a divisdo descontrolada das células cancerigenas. O modo de
funcionamento do Cotellic consiste em bloquear diretamente a MEK e em prevenir a sua ativacao pela
BRAF, abrandando deste modo o crescimento e a disseminagdo do cancro. O Cotellic s6 é administrado
a doentes cujo melanoma seja causado pela mutacdo BRAF V600 e deve ser utilizado em associagéo
com o vemurafenib, um inibidor da BRAF.

Quais os beneficios demonstrados pelo Cotellic durante os estudos?

O Cotellic foi investigado num estudo principal que incluiu 495 doentes com melanoma que se
espalhou ou que ndo podia ser removido cirurgicamente, e cujo melanoma apresentava uma mutacao
BRAF V600. Os doentes ndo tinham sido previamente tratados e receberam o Cotellic com vemurafenib
ou um placebo (tratamento simulado) com o vemurafenib; o principal parametro de eficacia foi o
tempo de vida dos doentes até ao agravamento da doencga (sobrevivéncia livre de progressao). Neste
estudo, a associacdo do Cotellic com o vemurafenib foi mais eficaz do que a associagédo do placebo com
o vemurafenib: passaram, em média, 12,3 meses antes do agravamento da doenca nos doentes
tratados com o Cotellic, em comparacdo com 7,2 meses nos doentes tratados com o placebo.

Quais sao os riscos associados ao Cotellic?

Os efeitos secundarios mais frequentes associados ao Cotellic (que podem afetar mais de 1 em cada 5
pessoas) sdo diarreia, erupgdes cutaneas, nauseas (sensacao de enjoo), vomitos, pirexia (febre),
reacao de fotossensibilidade (sensibilidade a luz), resultados anormais em determinados testes da
funcdo hepatica (aumento dos niveis de alanina aminotransferase e aspartato aminotransferase) e
resultados anormais para uma enzima relacionada com a decomposi¢cdo muscular (creatina
fosfoquinase).

Para a lista completa dos efeitos secundérios e restri¢cdes de utilizacdo comunicados relativamente ao
Cotellic, consulte o Folheto Informativo.

Por que foi aprovado o Cotellic?

O Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) da Agéncia concluiu que os beneficios do
Cotellic sdo superiores aos seus riscos e recomendou a sua aprovacao para utilizagdo na UE. O Comité
considerou que o Cotellic, em associagdo com o vemurafenib, exibiu um beneficio clinicamente
relevante em doentes cujo melanoma apresentava uma mutacdo BRAF V600, em comparagdo com o
vemurafenib em monoterapia. Na medida em que o modo de funcionamento do Cotellic e do
vemurafenib consiste em bloquear diferentes proteinas que sdo importantes para o crescimento do
cancro, a associacdo dos mesmos resulta numa melhor resposta e pode abrandar a resisténcia das
células cancerigenas ao vemurafenib. Embora um estudo de suporte tenha demonstrado que os
doentes ndo previamente tratados com medicamentos inibidores de BRAF ou MEK (como o
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vemurafenib) beneficiaram mais, aparentemente, da terapéutica, o Comité considerou que os doentes
que receberam previamente inibidores de BRAF podem, ainda assim, beneficiar do tratamento com
Cotellic e vemurafenib. Em termos de seguranca, os efeitos secundarios foram considerados aceitaveis
e controlaveis por meio de medidas adequadas.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacdo segura e eficaz
do Cotellic?

Foi desenvolvido um plano de gestédo dos riscos para garantir a utilizagdo segura do Cotellic. Com base
neste plano, foram incluidas informacgdes de seguranga no Resumo das Caracteristicas do Medicamento
e no Folheto Informativo do Cotellic, incluindo as precauc¢des apropriadas a observar pelos profissionais
de saude e pelos doentes.

Podem ser encontradas informacdes adicionais no resumo do plano de gestdo dos riscos.

Outras informacgodes sobre o Cotellic

O EPAR completo e o resumo do plano de gestao dos riscos relativos ao Cotellic podem ser consultados
no sitio Internet da Agéncia em: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public
assessment reports. Para mais informacgdes sobre o tratamento com o Cotellic, leia o Folheto
Informativo (também parte do EPAR) ou contacte o seu médico ou farmacéutico.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_-_Risk-management-plan_summary/human/003960/WC500194312.pdf
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=/pages/medicines/human/medicines/003960/human_med_001925.jsp
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=/pages/medicines/human/medicines/003960/human_med_001925.jsp
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