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Wechselwirkungen und Nebenwirkungen

Empfehlungen der Fachgesellschaft zur Diagnostik und Therapie
hamatologischer und onkologischer Erkrankungen
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Die Empfehlungen der DGHO fur die Diagnostik und Therapie hamatologischer und onkolo-
gischer Erkrankungen entbinden die verantwortliche Arztin / den verantwortlichen Arzt
nicht davon, notwendige Diagnostik, Indikationen, Kontraindikationen und Dosierungen im
Einzelfall zu Uberprifen! Die DGHO Ubernimmt fir Empfehlungen keine Gewahr.
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flr den Arbeitskreis Onkologische Pharmazie der DGHO
1 Wechselwirkungen

1.1 Pharmakokinetische Wechselwirkungen

Metabolismus: Der Abbau von Cobimetinib erfolgt hauptsachlich durch CYP3A4 und UGT2B7.
Die gleichzeitige Behandlung mit Cobimetinib und starken und moderaten Inhibitoren von
CYP3A4 kann zu einem Anstieg der systemischen Verfiigbarkeit von Cobimetinib fiihren und
unerwlnschte Wirkungen verstarken. Zu den Effekten der gleichzeitigen Gabe von Induktoren
von CYP3A4 liegen keine klinischen Untersuchungen vor, es ist jedoch von einer verringerten
systemischen Verfligbarkeit von Cobimetinib auszugehen. Zur Beeinflussung des Abbaus von
Cobimetinib GUber UGT2B7 liegen keine klinischen Untersuchungen vor.

1.2 Pharmakodynamische Wechselwirkungen

Unter der Behandlung mit Cobimetinib kédnnen Blutungen einschlieBlich schwerer Blutungser-
eignisse auftreten. Eine gleichzeitige Anwendung von Cobimetinib mit antithrombotisch wirken-
den Arzneistoffen kann das Blutungsrisiko erhdhen.

1.3 Einfluss der Nahrungsaufnahme auf die Bioverfugbarkeit

Die orale Bioverfuigbarkeit von Cobimetinib ist bei Einnahme nach einer sehr fettreichen Mahl-
zeit gegenulber der Einnahme im nichternen Zustand nicht verandert.

2 MaBnahmen

Die gleichzeitige Gabe von Cobimetinib mit Arzneistoffen, die CYP3A4-Induktoren sind, sollte
vermieden werden. Wenn eine gleichzeitige Anwendung von Cobimetinib mit Arzneistoffen, die
moderate oder starke CYP3A4-Inhibitoren sind, erforderlich ist, muss auf unerwuinschte
Wirkungen von Cobimetinib geachtet und gegebenenfalls dessen Dosis reduziert werden. Wah-
rend der gesamten Behandlungsdauer mit Cobimetinib ist auf den Verzehr von Grapefruits,
grapefruitartigen Frichten (z.B. Pomelo, Bitterorange) und deren Zubereitungen zu verzichten.

Bei gleichzeitiger Behandlung mit Cobimetinib und antithrombotisch wirkenden Arzneistoffen
sollten regelmafig Gerinnungs-bezogene Laborparameter kontrolliert werden. Beim Auftreten
von Blutungen ist je nach Schweregrad der Blutung eine Dosisreduktion, eine Unterbrechung
der Therapie mit Cobimetinib oder ein endgultiges Absetzen erforderlich.
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