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Leter drejtuar profesionisteve te kujdesit shendetesor

17 dhjetor 2025

ALECENSA/ALECENSARO (alektinib), Udhézime pér menaxhimin e
hipertrigliceridemisé sé réndé

Té nderuar profesionist té kujdesit shéndetésor,
Hoffmann-La Roche Ltd né marréveshje me Agjenciné e Kosovés pér Produkte dhe
Pajisje Medicinale (AKPPM) do té déshirojné t'ju informojné si vijon:

Pérmbledhja

Hipertrigliceridemia, duke pérfshiré episodet e rénda dhe kércénuese
pér jetén, éshté identifikuar si njé reaksion i ri i padéshiruar i barit
Alecensa.

Hipertrigliceridemia e réndé konsiderohet urgjencé mjekésore, pasi
mund té ¢cojé né pankreatit akut. Pankreatiti i shkaktuar nga
hipertrigliceridemia u raportua né periudhén pas tregtimit pér Alecensa,
prandaj do té shtohet njé paralajmérim dhe masé e re paraprake né
informacionin e produktit té Alecensa.

Pacientéve duhet t'u béhet njé matje paraprake e triglicerideve né gjak
pérpara se té nisin pérdorimin e Alecensa, si dhe periodikisht gjaté
trajtimit.

Pacientét duhet té monitorohen pér simptomat qé jané treguese té
pankreatitit akut, vecanérisht te pacientét me rrezik té shtuar pér
pankreatit.

Nése ndodhin rritje té rénda ose kércénuese pér jetén té triglicerideve
né gjak, Alecensa duhet té ndérpritet pérkohésisht deri sa té kthehet té
paktén né hipertrigliceridemi té moderuar (trigliceridet né gjak > 300-
500 mg/dL ose > 3,42 - 5,7 mmol/L).

Te kéta pacienté duhet té vierésohen faktorét e rrezikut pér pankreatitin
dhe faktorét e trajtueshém té rrezikut duhet té adresohen para fillimit
té trajtimit me Alecensa. Alecensa mund té rifillohet né té njéjtén dozé,
me monitorim té rregullt té niveleve té triglicerideve te kéta pacienté.
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Informacionet pér shqetésimet lidhur me siguriné

Alecensa (alektinib, RO5424802, CH5424802) indikohet si trajtim ndihmés pas rezektimit té
tumorit pér pacientét me kancer té€ mushkérive me geliza jo té vogla (NSCLC), pozitiv pér
kinazén e limfomés anaplastike (ALK), pér trajtimin e linjés sé paré té pacientéve me NSCLC
ALK-pozitive lokalisht t& avancuar ose metastatike dhe pér trajtimin e pacientéve me NSCLC
ALK-pozitive, lokalisht té avancuar ose metastatike qé kané avancuar te krizotinibi ose jané
intoleranté ndaj tij.

Té dhénat kumulative nga studimet klinike dhe burimet pas tregtimit e identifikuan
hipertriglicerideminé si njé rrezik té ri pér Alecensa, me episode té padéshiruara té
hipertrigliceridemisé té cdo shkalle intensiteti té raportuara pér 4,3% té pacientéve nga
studimet klinike kryesore dhe episode té padéshiruara té rénda té hipertrigliceridemisé té
raportuara pér 1,5% té pacientéve nga studimet kryesore. Trigliceridet nuk u monitoruan
vazhdimisht né provat klinike. Té dhénat laboratorike nga 3 prova klinike né té cilat u matén
trigliceridet treguan njé rritje nga pika e nisjes dhe shumica e shmangieve nga pika e nisjes
ishin nga normalja deri né gradén 1 (150 mg/dL- 300 mg/dL; 1,71 mmol/L-3,42 mmol/L),
megjithaté, né kéto prova klinike u raportuan edhe episode té rritjeve té vlerave laboratorike
té gradés = 3.

Né pérgjithési, rastet e vézhguara té hipertrigliceridemisé ishin kryesisht me intensitet té
lehté dhe té moderuar, megjithaté, nga burimet pas tregtimit, u raportuan pesé raste, té
konfirmuara nga ana mjekésore, té rénda deri né kércénuese pér jetén nén trajtimin
Alecensa. Tre nga kéto raste rezultuan né ndérlikimin e pankreatitit kércénues pér jetén, té
cilat té gjitha u shéruan pérfundimisht pas trajtimit. Njé nga kéto raste pati njé rikthim
pozitiv té hipertrigliceridemisé kércénuese pér jetén pas rifillimit té Alecensa. Shfagja e paré
e kétyre rasteve serioze varioi midis 6 javéve dhe 1 viti pas fillimit té trajtimit me Alecensa.

Né kuadér té kétyre vézhgimeve, do té Iéshohen udhézimet e méposhtme:

e Pacientét duhet té béjné njé matje paraprake té triglicerideve né gjak pérpara se té
fillojné pérdorimin e Alecensa, si dhe periodikisht gjaté trajtimit.

e Pacientét duhet té monitorohen pér simptoma gé jané treguese té pankreatitit akut,
vecanérisht te pacientét me rrezik té shtuar pér pankreatit.

e Nése ndodhin rritje té rénda (trigliceridet né gjak >500 deri né 1000 mg/dL ose >5,7 deri
né 11,4 mmol/L) ose kércénuese pér jetén (trigliceridet né gjak >1000 mg/dL ose
>11,4 mmol/L) té triglicerideve né gjak, Alecensa duhet té ndérpritet pérkohésisht deri
né kthimin né té paktén né hipertrigliceridemi t& moderuar (trigliceridet né gjak >300-
500 mg/dL ose >3,42-5,7 mmol/L).

e Te kéta pacienté duhet té vlerésohen faktorét e rrezikut pér pankreatitin dhe faktorét e
trajtueshém té rrezikut duhet té trajtohen para fillimit té trajtimit me Alecensa. Alecensa
mund té rifillohet né té njéjtén dozé&, me monitorim té rregullt té niveleve té triglicerideve
te kéta pacienté.

Né pérgjithési, profili pérfitim-rrezik i Alecensa vazhdon té jeté i favorshém.

Informacioni i produktit do té pérditésohet pér té pérfshiré hipertriglicerideminé né seksionin
“Efektet e padéshiruara”, si dhe pér té pérfshiré rekomandimet e mésipérme né seksionet
“Paralajmérime dhe masa paraprake té veganta pér pérdorimin” dhe “Pozologjia dhe ményra
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e administrimit”. Nuk propozohen aktivitete t& métejshme pér minimizimin e rrezikut pérveg
udhézimeve té dhéna né etiketé.

Kérkesa pér raportim

Té gjitha efektet anésore té dyshuara duhet té raportohen né Agjenciné e Kosovés
pér Produkte dhe Paisje

dhe Medicinale (AKPPM). AKPPM inkurajon punonjésit e kujdesit shéndetésor té
raportojné efektet anésore té dyshuara duke plotésuar formularin e raportimit pér
efekte anésore gé mund ta shkarkoni né webfagen e AKPPM-sé (https://akppm.rks-
gov.net) dhe ta dérgoni né njérén nga ményrat e méposhtme:

Né ményré elektronike: info.akppm@rks-gov.net

Me posté: Agjencia e Kosovés pér Produkte dhe Paisje Medicinale- Lagjia e Spitalit
(Q.K.U.K), 10000

Prishting, Kosové.

Raportimi i efekteve anésore mund té béhet edhe direkt te personat lokal pérgjegjés
pér farmakovigjilencé

pér produktet e regjistruara né Republikén e Kosovés.

Pika e kontaktit té kompanisé
Hoffmann - La Roche Ltd.

Zyra pérfagésuese Kosové

Rr. Tirana, Icon Tower, kati i 16té
10000 Prishtiné, Republika e Kosovés
Tel: +38338609217

Web: www.roche.com

Me respekt,

Krenar Jelliqi

Pergjegjes lolal PV
DocuSigned by:

brunar Jllia
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17. decembar 2025.

ALECENSA/ALECENSARO (alektinib), Uputstvo za lecenje teske
hipertrigliceridemije

Postovani zdravstveni radnici,
Hoffmann La Roche LTD u dogovoru sa AKPPM-Kosovska Agencija za Lekove i
Medicinska Sredstva Zeli da vas obavesti o slede¢em:

Sazetak

e Hipertrigliceridemija, ukljucujudi teske i po zivot opasne dogadaje,
identifikovana je kao nova nezeljena reakcija leka Alecensa.

¢ Teska hipertrigliceridemija se smatra hitnim medicinskim slu¢ajem jer
moze dovesti do akutnog pankreatitisa. Pankreatitis izazvan
hipertrigliceridemijom prijavljen je u postmarketinskom periodu za lek
Alecensa, tako da ¢e novo upozorenje i mere opreza biti dodati u
Informacije o proizvodu za lek Alecensa.

¢ Pacijentima treba obaviti pocetno merenje triglicerida u krvi pre
pocetka lecenja lekom Alecensa, a treba ga obavljati i redovno tokom
lecenja.

o Pacijente treba pratiti u pogledu simptoma koji ukazuju na akutni
pankreatitis, posebno one sa povec¢anim rizikom od pankreatitisa.

¢ Ukoliko dode do teskog ili po Zivot opasnog povecanja nivoa triglicerida
u krvi, uzimanje leka Alecensa treba privremeno prekinuti do oporavka,
barem do nastupanja umerene hipertrigliceridemije (trigliceridi u krvi
>300-500 mg/dlili >3,42-5,7 mmol/I).

o Kod takvih pacijenata treba proceniti faktore rizika za pankreatitis, a
faktore rizika koji se mogu ledciti treba resiti pre pocetka lecenja lekom
Alecensa. Lecenje lekom Alecensa se moze nastaviti u istoj dozi, pri
¢emu kod takvih pacijenata treba redovno pratiti nivoe triglicerida.

Osnovne informacije o bezbednosnom riziku
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Lek Alecensa (alektinib, RO5424802, CH5424802) indikovan je kao adjuvantna terapija
nakon resekcije tumora kod pacijenata sa nemikrocelularnim karcinomom plué¢a (NSCLC)
pozitivnim na anaplasti¢nu limfomsku kinazu (ALK), za prvu liniju lecenja pacijenata sa ALK-
pozitivnim lokalno uznapredovalim ili metastatskim NSCLC i za leCenje pacijenata sa ALK-
pozitivnim, lokalno uznapredovalim ili metastatskim NSCLC kod kojih je doslo do progresije
bolesti tokom lecenja krizotinibom ili koji su intolerantni na njega.

Kumulativni podaci iz klinickih studija i postmarketinskih izvora identifikovali su
hipertrigliceridemiju kao novi rizik leka Alecensa, pri ¢emu je hipertrigliceridemija bilo koje
teZine kao nezeljeni dogadaj prijavljena kod 4,3% pacijenata iz kljucnih klini¢kih ispitivanja,
dok je ozbiljna hipertrigliceridemija kao nezeljeni dogadaj prijavljena kod 1,5% pacijenata iz
kljucnih ispitivanja. Trigliceridi nisu dosledno praceni u klinickim ispitivanjima. Laboratorijski
podaci iz 3 klini¢ka ispitivanja u kojima su mereni trigliceridi pokazali su povecanje u odnosu
na pocetnu vrednost, a vec¢ina odstupanja od pocetne vrednosti bila je od normale do

1. stepena (150-300mg/dl; 1,71-3,42 mmol/l). Medutim, u ovim klini¢kim ispitivanjima
zabelezeni su i dogadaji povecanja laboratorijskih rezultata stepena >3.

Sve u svemu, uoceni slucajevi hipertrigliceridemije uglavnom su bili blage i umerene tezine,
medutim, iz postmarketinskih izvora prijavljeno je pet medicinski potvrdenih slucajeva teske
do po zivot opasne hipertrigliceridemije tokom le¢enja lekom Alecensa. Tri od ovih slucajeva
rezultirala su komplikacijom u vidu pankreatitisa opasnog po zivot, od kojih su se svi na kraju
oporavili nakon le¢enja. U jednom slucaju je ponovno uvodenje terapije lekom Alecensa
dovelo do ponovne pojave hipertrigliceridemije opasne po Zivot. Po¢etak ovih ozbiljnih
slucajeva kretao se izmedu 6 nedelja i 1 godine nakon pocetka leCenja lekom Alecensa.

U svetlu ovih zapaZanja, bice izdate slede¢e smernice:

e Pacijentima treba obaviti poetno merenje triglicerida u krvi pre pocetka leCenja lekom
Alecensa, a treba ga obavljati i redovno tokom lecenja.

e Pacijente treba pratiti u pogledu simptoma koji ukazuju na akutni pankreatitis, posebno
one sa povecanim rizikom od pankreatitisa.

e Ukoliko dode do teskog (trigliceridi u krvi od >500 do 1000 mg/dl ili od >5,7 do
11,4 mmol/l) ili po zivot opasnog (trigliceridi u krvi >1000 mg/dl ili >11,4 mmol/I)
povecanja nivoa triglicerida u krvi, uzimanje leka Alecensa treba privremeno prekinuti do
oporavka, barem do umerene hipertrigliceridemije (trigliceridi u krvi >300-500 mg/dl ili
>3,42-5,7 mmol/l).

¢ Kod takvih pacijenata treba proceniti faktore rizika za pankreatitis, a faktore rizika koji se
mogu leciti treba leciti pre pocetka leciti lekom Alecensa. LeCenje lekom Alecensa se
moze nastaviti u istoj dozi, pri ¢emu kod ovih pacijenata treba redovno pratiti nivoe
triglicerida.

Sve u svemu, profil koristi i rizika leka Alecensa i dalje je povoljan.

Informacije o proizvodu ce biti azurirane kako bi se hipertrigliceridemija dodala u odeljak
~Nezeljena dejstva”, kao i da bi se gorenavedene preporuke dodale u odeljke ,Posebna
upozorenja i mere predostroznosti za upotrebu” i ,Doziranje i nacin primene”. Nisu
predlozene nikakve druge aktivnosti za smanjenje rizika osim smernica navedenih na etiketi.
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Poziv za prijavljivanje

Zdravstveni radnici treba da prijave nezeljene dogadaje za koje se sumnja da su povezani sa
upotrebom leka Alecensa na adresu:

Elektronski: info.akppm@rks-gov.net

Postom: Agencija za lekove i uredaje Kosova - Bolnicki okrug
(Q.K.U.K), 10000
Proshtina, Kosova

Osoba za kontakt u kompaniji
<Podaci osobe za kontakt za pristup dodatnim informacijama, ukljucujudi relevantne adrese
veb-sajtova, brojeve telefona i postansku adresu:

Kontakt osoba kompanije

Hoffmann - La Roche Ltd. Predstavnistvo na Kosovu
Rr. Tirana, ICON Tower, 16. sprat

10000 Prishtina, Kosova

Tel: +38338609217

Veb: www.roche.com

S postovanjem,

Krenar Jelliqgi

Lokalni odgovorni za PV.
DocuSigned by:
bronar Jullio

0488679E52CB4CC...
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Letter to healthcare professionals

17 December 2025

ALECENSA/ALECENSARO (alectinib), Guidance for Management of
Severe Hypertriglyceridaemia

Dear Healthcare professional,
Hoffmann-La Roche Ltd in agreement with AKPPM would like to inform you of the

following:
Summary

¢ Hypertriglyceridaemia, including severe and life-threatening events, has
been identified as a new Adverse Drug Reaction of Alecensa.

e Severe hypertriglyceridaemia is considered a medical emergency, as it
may lead to acute pancreatitis. Hypertriglyceridaemia-induced
pancreatitis was reported in the postmarketing period for Alecensa,
therefore a new Warning and Precaution will be added in the Alecensa
Product Information.

o Patients should have a baseline blood triglyceride measurement before
starting Alecensa, as well as periodically while on treatment.

o Patients should be monitored for symptoms indicative of acute
pancreatitis, particularly in patients at increased risk for pancreatitis.

o If severe or life-threatening elevations of blood triglycerides occur,
Alecensa should be temporarily withheld until recovery to at least
moderate hypertriglyceridaemia (blood triglycerides > 300-500 mg/dL
or > 3.42 - 5.7 mmol/L).

Related to Doc No SOP-0111902
Version: 1.0
Effective Date: 31-Jan-2020 Page 1 of 3
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* Risk factors for pancreatitis should be evaluated in such patients, and
treatable risk factors should be addressed before starting treatment with
Alecensa. Alecensa may be resumed at the same dose, with triglyceride
levels monitored regularly in such patients.

Background on the safety concern

Alecensa (alectinib, RO5424802, CH5424802) is indicated as adjuvant treatment following
tumor resection for patients with anaplastic lymphoma kinase (ALK)-positive non-small cell
lung cancer (NSCLC), for the first-line treatment of patients with ALK-positive locally advanced
or metastatic NSCLC and for the treatment of patients with ALK-positive, locally advanced or
metastatic NSCLC who have progressed on or are intolerant to crizotinib.

Cumulative data from clinical studies and postmarketing sources identified
hypertriglyceridaemia as a new risk for Alecensa, with hypertriglyceridaemia adverse events of
any grade severity reported for 4.3% of patients from pivotal clinical trials, and severe
hypertriglyceridaemia adverse events reported for 1.5% of patients from pivotal trials.
Triglycerides were not consistently monitored in clinical trials. Laboratory data from 3 clinical
trials in which triglycerides were measured showed an increase from baseline, and the
majority of shifts from baseline were from normal to grade 1 (150mg/dL- 300mgdL;
1.71mmol/L-3.42mmol/L), however, events of grade = 3 laboratory elevations were also
reported in these clinical trials.

Overall, the observed hypertriglyceridaemia cases were mostly of mild and moderate severity,
however from postmarketing sources, five severe to life-threatening medically confirmed cases
were reported under Alecensa treatment. Three of these cases resulted in the complication of
life-threatening pancreatitis, all of which ultimately recovered upon treatment. One of these
cases had a positive rechallenge of life-threatening hypertriglyceridemia upon Alecensa
resumption. The onset of these serious cases ranged between 6 weeks and 1 year after the
start of Alecensa treatment.

In light of these observations, the following guidance will be issued:

e Patients should have a baseline blood triglyceride measurement before starting Alecensa,
as well as periodically while on treatment.

e Patients should be monitored for symptoms indicative of acute pancreatitis, particularly in
patients at increased risk for pancreatitis.

e If severe (blood triglycerides >500 to 1000 mg/dL or >5.7 to 11.4 mmol/L) or life-
threatening (blood triglycerides >1000 mg/dL or >11.4 mmol/L) elevations of blood
triglycerides occur, Alecensa should be temporarily withheld until recovery to at least
moderate hypertriglyceridaemia (blood triglycerides >300-500 mg/dL or >3.42-5.7
mmol/L).

e Risk factors for pancreatitis should be evaluated in such patients, and treatable risk factors
should be treated before starting treatment with Alecensa. Alecensa may be resumed at
the same dose, with triglyceride levels monitored regularly in these patients.
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Overall, the benefit-risk profile of Alecensa continues to be favourable.

The Product Information will be updated to include Hypertriglyceridaemia into the
‘Undesiderable Effects’ section, as well as to include above recommendations into the ‘Special
warnings and precautions for use’ and ‘Posology and method of administration’ sections. No
further risk minimisation activities other than the guidance provided in the label are proposed.

Call for reporting

All suspected adverse reactions should be reported to the Kosovo Medicines Agency (KMA).
KMA encourages healthcare professionals to report suspected adverse reactions by completing
the adverse reaction reporting form that can be downloaded from the KMA website
(https://akppm.rks-gov.net) and sending it in one of the following ways:

Electronically: info.akppm@rks-gov.net

By post: Kosovo Agency for Medicinal Products and Devices - Hospital District (Q.K.U.K),
10000

Pristina, Kosovo.

Reporting of adverse reactions can also be done directly to the local person responsible for
pharmacovigilance for products registered in the Republic of Kosovo.

OCREVUS is not subject to additional monitoring in any country.

Company contact point
Hoffmann - La Roche Ltd.
Representative Office Kosova

Str. Tirana, Icon Tower, 16th Floor
10000 Prishtina, Republic of Kosovo
Tel: +38338609217

Web: www.roche.com

Yours sincerely,

Krenar Jelligi
PV local responsible

Kosovo
DocuSigned by:
bronar Jullio

0488679E52CB4CC...
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