Este caso se recibid inicialmente a través del socio licenciatario (nimero de referencia: PA-Novartis
Pharma AGNVSC2022PA063360) el 15 de marzo de 2022. La informacién mas reciente se recibid el
31 de agosto de 2023 y se remitié a SANDOZ el 6 de septiembre de 2023.

El nimero de caso NVSC2022PA063360 corresponde a un informe recibido inicialmente de un
consumidor (paciente) el 15 de marzo de 2022 por teléfono a través de otro medio, mediante un
programa orientado al paciente: POP20190683 (Enlace de Vida - Kisqali). Este informe se refiere a
una paciente de 71 afios (n.2 de identificacion de paciente del POP: 30006795). No se informaron
afecciones histdricas. La paciente se sometidé a una mastectomia en marzo de 2020 y a una cirugia (el
3 de marzo cumplié dos afios desde la cirugia). Las afecciones actuales incluian osteoporosis (hace
aproximadamente 10 afios) e hipertensién (hace aproximadamente 10 aiios). No se informé ningun
medicamento concomitante. El paciente recibid Kisqali (ribociclib) en comprimidos (nimero de lote:
No disponible) para el tratamiento del cdncer de mama y el cdncer metastdsico de mama a partir del
29 de octubre de 2021 en una dosis de 600 mg, una vez al dia (por via oral); a partir de diciembre de
2021 en una dosis de 600 mg, una vez al dia (3 comprimidos al dia) (oral); a partir de diciembre de
2021, en una dosis de 200 mg, una vez al dia (uso oral), nimero de lote: desconocido. La paciente
recibié Fulvestrant (fabricante desconocido) en solucién inyectable para el tratamiento del cancer
metastdsico de mama a partir de diciembre de 2021, en una dosis de 1 inyeccién cada 21 dias
(intramuscular). La paciente recibié Fulvestrant Pfs con Safetyglide (fulvestrant) para el tratamiento
del cancer metastasico de mama desde una fecha de inicio desconocida. En una fecha desconocida,
cuando tenia un afio y medio del diagndstico el médico le indicé que ahora tenia una pequefa
mancha en los huesos, que se podia ver antes, pero en la columna vertebral, y le dijo que tenia
problemas de osteoporosis. Los siguientes analisis de laboratorio se registraron en una fecha
desconocida, la presién era anormal (alta) (presién arterial aumentada). El le dijo que seguramente
era parte del problema de osteoporosis que tenia, la Ultima prueba que le hicieron, la gammagrafia,
le dijeron que era de los huesos, ella se sentia bien, no sentia dolor ni nada, ya se habia hecho una
gammagrafia el lunes pasado y ahora estaba esperando la cita para que el médico pudiera leer los
resultados. La paciente fue derivada y habia respondido bien al medicamento. Tomé tres
comprimidos, los tomé todos juntos. Tomé un comprimido para la presién arterial. Se aplicé
fulvestrant. Recibia Zometa cada tres meses. Un afio y medio después de su dolencia, el médico le
dijo que estaba en los huesos, en la columna vertebral, que tenia problemas de osteoporosis. Al
principio le dijeron que no era cadncer, que se debia a la osteoporosis, pero le hicieron una resonancia
magnética y resultd que era metdstasis. El 27 de diciembre de 2021, la paciente desarrollé metdstasis
en los huesos/metéstasis en la columna vertebral/cancer, cancer de huesos/una pequefia mancha/en
la columna vertebral, metéstasis 6sea/células cancerosas sofiolientas (metastasis en hueso). Se
registré un medicamento no especificado como medicamento para tratar la hipertensién. En
diciembre de 2021, la paciente presenté diarrea, hemoglobina baja, en 8,11 (hemoglobina
disminuida) y nduseas. En fecha desconocida, la paciente presenté debilidad (astenia). Se registro el
siguiente resultado significativo en el analisis de laboratorio: En diciembre de 2021, la hemoglobina
era de 8 (baja). Cuando tomd la primera dosis de Kisqali y fulvestrant, sufrié naduseas y diarrea, pero
no sabe qué producto le causé estos sintomas. Los sintomas desaparecieron en un par de dias y no
los ha vuelto a padecer desde entonces. Siempre habia tenido la hemoglobina entre 11y 13. La
paciente fue tratada con Zometa (acido zoledrdnico) para el tratamiento del cancer metastdsico de
mama y la metdstasis 0sea (derivada del cancer de mama) el 22 de marzo de 2022. Se recibid
tratamiento para las metdastasis en hueso del evento y por la presiéon arterial aumentada. El 24 de
marzo de 2022, la tomografia fue anédmala (células sofiolientas), la hemoglobina era de 11, la
resonancia era anémala (células sofiolientas) y el escintigrama era andmalo (células sofiolientas).
Estaba muy agradecida por no haber sufrido mas eventos adversos y por sentirse muy bien de salud.



La paciente informé que no recibié fulvestrant durante los dias de descanso del tratamiento y que
tampoco le enviaron ribociclib, sino que le dijeron que debia esperar hasta que llegaran las
inyecciones. Se desconoce la accién tomada con Kisqali, fulvestrant y Fulvestrant pfs con Safetyglide
después de que el paciente experimentara metdastasis en la columna vertebral y presion arterial
aumentadal, y con otros eventos no hubo cambios. El medicamento Zometa fue recetado por un
oncdlogo, quien lo prescribid por via intravenosa cada 3 meses (la paciente desconocia la dosis y la
presentacién). Era para evitar fracturas éseas, ya que padecia metastasis 6sea. Comenzd con el
tratamiento hace aproximadamente 8 meses. Al inicio del tratamiento presenté nauseas y debilidad,
pero estos sintomas desaparecieron y continud con el tratamiento. La paciente se encontraba en
buen estado. Las medidas adoptadas con Kisqgali, fulvestrant y Fulvestrant pfs con Safetyglide no
supusieron ningiin cambio. La paciente se recuperd completamente de las nduseas y la diarrea en
una fecha desconocida. El resultado del evento fue una hemoglobina disminuida y se informé de una
mejora de la afeccidn, con metastasis en hueso. El resultado del evento fue presion arterial
aumentada y, en fecha desconocida, la paciente desarrollé debilidad (astenia), lo cual no se informé.
Se desconocia el resultado de los eventos de metastasis en la columna vertebral. La gravedad de los
eventos diagndsticos de metastasis en la columna vertebral y metdstasis en huesos se elevo a grave
(médicamente significativa) segln la Lista de eventos médicos importantes de la Agencia Europea de
Medicamentos. No se informé de la gravedad del evento diagnosticado: metastasis en la columna
vertebral, metdstasis en hueso, presién arterial aumentada, nduseas, diarrea, astenia y hemoglobina
disminuida. La causalidad de las metastasis en hueso, las metastasis en la columna vertebral, presion
arterial aumentada, las nduseas, la diarrea, la astenia y la hemoglobina disminuida con Kisqali,
fulvestrant y Fulvestrant pfs con Safetyglide no se pudo evaluar. Informe de seguimiento recibido del
consumidor (paciente) el 18 de marzo de 2022: Se ha afiadido la pauta de administracién de Kisqali
(con fecha de diciembre de 2021), se han aifadido medicamentos sospechosos (fulvestrant y su
dispositivo, Zometa), eventos (metastasis en la columna vertebral y metastasis en hueso), términos
textuales (cancer de huesos/una pequefia mancha/en la columna vertebral) al evento de metastasis
en hueso y se ha eliminado el evento cancer de hueso y osteoporosis. Informe de seguimiento
recibido del consumidor (paciente) el 30 de marzo de 2022: Se afiadieron afecciones actuales
(osteoporosis e hipertension), procedimiento histérico (mastectomia), eventos (nauseas, diarrea y
hemoglobina disminuida) y datos de laboratorio de fecha 24 de marzo de 2022 y diciembre de 2021.
Se actualiza la fecha de inicio al 27 de diciembre de 2021, la accién tomada pasa de desconocida a
sin cambios con sospecha (Kisqali, fulvestrant, Fulvestrant pfs con Safetyglide) para el evento
metastasis en hueso y la formulacién de fulvestrant pasa de desconocida a solucién inyectable.
Recodificacién de Zometa de medicamento sospechoso a medicamento de tratamiento. Informe de
seguimiento recibido de un consumidor (paciente) el 4 de abril de 2022: Se ha afadido el evento
(astenia) y el comentario del informante (sobre el medicamento)

Informe de seguimiento recibido de un consumidor (paciente) el 31 de agosto de 2023 a través del
programa orientado al paciente (POP20221079): Se ha afiadido la pauta de administraciéon
(diciembre de 2021) de Kisqgali y los comentarios del informante (sobre los dias de descanso del
tratamiento).

Comentarios de Sandoz: Los eventos de metastasis en la columna vertebral y metdstasis en hueso se
produjeron debido a la proliferacién continua y desregulada de células cancerosas, lo que provocé la
progresion y division descontrolada de las células cancerosas, invadiendo érganos normales. Por lo
tanto, no se sospecha que Fulvestrant sea la causa de estos eventos.



