Metastasiertes CRC mit BRAF*°°t-Mutation
Erfahrungen mit Encorafenib + Cetuximab aus
der klinischen Praxis erganzen Studiendaten

Mit der Kombination Encorafenib (BRAFTOVI®) plus Cetuximab steht seit Juni 2020 in Deutschland und Osterreich und seit Dezember
2020 in der Schweiz erstmals eine zugelassene Therapie speziell fiir Patient*innen mit systemisch vorbehandeltem, BRAF'5°°t-mutier-
tem metastasiertem Kolorektalkarzinom (mCRC) zur Verfiigung. Die Zulassung erfolgte auf Basis von Daten aus der multinationalen,
multizentrischen randomisierten offenen Phase-11I-Studie BEACON-CRC. [1, 2] Die in der Primdranalyse gezeigte, signifikant tiber-
legene Wirksamkeit der Zweifachblockade im Vergleich zur Chemotherapie-basierten Kontrolltherapie bestitigte sich bei gleichzeitig
handhabbarem Sicherheitsprofil auch nach langerem Follow-Up. [1, 3]

«% BEACON-CRC-Studie

Encorafenib (BRAFTOVI®) ist in Kombination mit Cetuximab fur
die Behandlung von erwachsenen Patient*innen mit BRAFY6°%-
mutiertem mCRC zugelassen, die zuvor eine systemische The-
rapie erhalten haben. [2] Es handelt sich um die erste und
bislang einzige zielgerichtete Therapie, die speziell fir diese
Patient*innenpopulation zugelassen wurde. [2] BRAF-Mutationen
treten bei etwa 8-12% der Patient*innen mit mCRC auf, wobei
V6ooE die hiufigste Variante ist. BRAF°°E-mutierte Tumoren sind
mit einer sehr schlechten Prognose assoziiert. [4, 5]

In der Studie BEACON-CRC wurde die Kombination des BRAF-
Inhibitors Encorafenib mit dem Anti-EGFR-Antikoérper Cetuximab
mit oder ohne den MEK-Inhibitor Binimetinib jeweils im Vergleich
zu einer Chemotherapie-basierten Kontrolltherapie aus Irinotecan
mit Cetuximab oder FOLFIRI mit Cetuximab gepruft.?

BEACON-CRC: Gesamtiiberleben unter
Encorafenib + Cetuximab vs. Chemotherapie-
basierte Kontrolle; mod. nach [3]
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Primare Wirksamkeitsendpunkte der Studie waren das Gesamt-
uberleben (OS)° und die objektive Ansprechrate (ORR)¢ in der
Therapiegruppe mit Dreifachblockade verglichen mit der Kontroll-
gruppe. Die Studie war zudem auf den hauptsekundaren Endpunkt
OS fur den Vergleich der Zweifachblockade mit der Kontrollthera-
pie gepowert. Bei einer medianen Nachbeobachtungszeit von 12,8
Monaten (OS) zeigten sich folgende Ergebnisse [3]:

« medianes OS: 9,3 vs. 5,9 Monate (Zweifachblockade vs.
Kontrollgruppe, HR=0,61; 95%-KI: 0,48-0,77; Abb. 1); Vorteil
konsistent in nahezu allen untersuchten Subgruppen und
unabhéngig vom ECOG-Performance-Status, der Anzahl der
Vortherapien und der Lokalisation des Tumors (links vs. rechts).

* ORR: 20% vs. 2% (Zweifachblockade vs. Kontrollgruppe);
komplette Remission: 3%, partielle Remission: 16%,
Krankheitsstabilisierung: 56% (vs. 0%, 2% bzw. 29%).

- medianes progressionsfreies Uberleben (PFS):
4,3 vs. 1,5 Monate (Zweifachblockade vs. Kontrollgruppe;
HR=0,44; 95%-KI: 0,35-0,55).

Vertraglichkeit: hdufigste unerwiinschte Arzneimittelwirkungen
(alle Grade; >30%) waren abnorm erhdhter Kreatininwert
(54%), abnorm verringerter Himoglobinwert (39%), Durchfall
(38%), Ubelkeit (38%), Fatigue (33%), verminderter Appetit
(31%) und akneiforme Dermatitis (30%).

» Nutzenbewertungsverfahren des Gemeinsamen Bundes-
ausschusses (G-BA): ,,Anhaltspunkt fur einen betrachtlichen
Zusatznutzen“ der Chemotherapie-freien Kombination.? [6]

Nach Uberpriifung der Ergebnisse der BEACON-CRC-Studie wurde die Zweifachblockade
Encorafenib + Cetuximab fiir die Behandlung von Patient*innen mit BRAF"**°*f-mutiertem
mCRC nach systemischer Vorbehandlung zugelassen.
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Priméranalyse medianes OS zum Datenschnitt Februar 2019 (Dreifachblockade vs. Kontrolle):
9,0 (95%-KI: 8,0-11,4) vs. 5,4 (95 %-KI: 4,8-6,6) Monate, HR=0,52 (95%-KI: 0,39-0,70), p < 0,001

Anzahl Pat. unt. Risiko
Enco/Cetux 220 197 143 83 47 28 13 7 2 0
Chemo 221 166 98 54 33 15 6 2 0 0

a

Primaranalyse ORR zum Datenschnitt Februar 2019 (Dreifachblockade vs. Kontrolle):
26% (95 %-KI: 18-35) vs. 2 % (95 %-KI: < 1-7), p<0,001

a

gegentiber Irinotecan + Cetuximab und FOLFIRI + Cetuximab



FALLBEISPIEL: ERFAHRUNGEN MIT ENCORAFENIB + CETUXIMAB
BEI SYSTEMISCH VORBEHANDELTEM mCRC MIT NACHGEWIESENER
BRAFV6°%E-MUTATION IN DER KLINISCHEN PRAXIS

Den folgenden Fall aus der Praxis stellt Dr. Giinther Jesacher, Oberarzt Internistische Himatologie
und internistische Onkologie, Bezirkskrankenhaus Lienz (Osterreich) vor.

ANAMNESE

- 2/2019: 75-jahriger Patient mit schwarz-
braunlich gefarbter Verhartung im Bereich
des Bauchnabels, bestand seit einigen Monaten,
keine Beschwerden, jetzt zunehmende
Verfarbung

ERSTDIAGNOSE

THERAPIE MIT KURATIVER INTENTION

;@

- klinische Diagnose:
inkarzerierte Nabelhernie

- Histologie: schlecht differenziertes
Adenokarzinom in direkter Lokalisation
am Resektionsrand mit einer in die
Nabelhernie inkarzerierten Netzmetastase

- Suche nach dem Primértumor:
« Koloskopie: endoskopisch nicht mehr
passierbare Raumforderung im Bereich
der rechten Kolonflexur
« CT: semizirkuldre Wandverdickung sowie
ca. 2 cm groRe Raumforderungen in der
Leber (Segmente Il und V); dringender Verdacht
auf Metastasen

- auf der Basis samtlicher Befunde: Oligo-
metastasiertes CRC rechts im Stadium
pT4a LO VO pN2b (15/17) pM1b RO

- Immunhistochemie:
* BRAFV5°°E-Mutation
« keine Mikrosatelliteninstabilitat
- RAS-Wildtyp

OPERATION

4/2019: Chemotherapie nach dem FOLFOX-IV-
Schema

6/2019: Absetzen von Oxaliplatin aufgrund
von Neurotoxizitat

Fortsetzung der Therapie mit 5-FU/Leucovorin,
analog dem De-Gramont-Schema, fiir weitere
vier Zyklen

10/2019 Staging: komplette Remission

ERSTE PALLIATIVE THERAPIE BEI FRUHREZIDIV

SHw

- 2/2019: konventionelle Herniotomie unter
Mitnahme des Nabels

- 3/2019: nach histologischem Befund:
Hemikolektomie rechts mit atypischer
Leberteilresektion (Segmente Il und V) und
weiter Exzision der Bauchdecke bei non-in-sano
reseziertem Bruchsack

- sehr guter Allgemeinzustand, keine
nennenswerten Komorbiditadten
« Besprechung im interdisziplindren

Tumorboard

®

1/2020 Staging mittels CT: Verdacht

auf neu aufgetretene Bauchwandmetastase

im rechten Unterbauch und unklarer Lungen-
Rundherd im linken Oberlappen

PET: zwei Bauchdeckenmetastasen und eine
Lungenmetastase im linken Oberlappen sowie
multiple intraabdominelle und eine mediastinale
Lymphknotenmetastase

Labor: Anstieg der Tumormarker CEA und

CA 19-9

Klinik: sehr guter Allgemeinzustand (ECOG-PS 0)

2/2020: aufgrund der Daten aus der
BEACON-CRC-Studie bei nachgewiesener
BRAFYé°°E-Mutation und systemischer
Vorbehandlung palliative Therapie mit
Encorafenib + Cetuximab

Dosierung: 300 mg Encorafenib einmal taglich
zusammen mit Cetuximab

Vertraglichkeit: in den ersten drei Wochen leichte
Myalgien und passagere Fatigue-Symptomatik;
akneiforme Dermatitis, gut beherrschbar mit
topischer und systemischer Begleittherapie

4/2020 Staging:

« Bildgebung: Lungenmetastase im linken
Oberlappen gréBenstabil, GroRe der
Lymphknoten- und Bauchdeckenmetastasen
jeweils im Vergleich zur Voruntersuchung
regredient

« Labor: Riickgang der Tumormarker CEA und
CA 19-9

Fortsetzung der Therapie



Therapieverlauf des vorgestellten Patienten

- insges. 21 Monate systemische Therapie

- 11 Monate Encorafenib + Cetuximab

- in der metastasierten Situation fast ein Jahr
progressionsfrei, bei handhabbarer
Vertraglichkeit

Systemische Vortherapie
Erste palliative Therapie

Therapie Zlelgerlchtete Theraple Zweite palliative
OP mit kurativer Intention BRAF- + EGFR-Blockade Therapie

Komplettremission Stabile Erkrankung Progress

3/2019 4/2019 - 10/2019 2/2020-1/2021 1/2021 - 3/2021

OP FOLFOX IV - Deeskalation Encorafenib + Cetuximab FOLFIRI + Cetuximab

2/2019 1/2020 1/2021 6/2021
Diagnose: BRAF'*°t mCRC Rezidiv Progress Tod

@ - 7/2020 Staging: stabile Erkrankung bei nach ZWEITE PALLIATIVE THERAPIE

wie vor handhabbarem Vertréglichkeitsprofil

- 10/2020 Staging mittels PET/CT: multiple

intraabdominelle Lymphknoten-Metastasen
nicht mehr abgrenzbar, Lymphknoten-
Metastase im Mediastinum gréRenregredient
und Lungen-Rundherd im linken Oberlappen
stabil im Vergleich zum Vorbefund

neu aufgetretene Bauchdeckenmetastase im

- 1/2021: Progress mit neu aufgetretener
Lebermetastasierung und Ausbildung weiterer
Bauchdeckenmetastasen

- Labor: Anstieg der Tumormarker

- Abbruch der Therapie mit Encorafenib +
Cetuximab

rechten Mittel-/Oberbauch

- palliative Chemotherapie mit FOLFIRI/
Cetuximab bei starkem Therapiewunsch
des Patienten

- 3/2021: Abbruch aufgrund einer raschen
Verschlechterung des Allgemeinzustandes

- 6/2021: Patient verstorben

o> - Fortsetzung der Therapie aufgrund der nach
wie vor objektivierbaren Krankheitskontrolle
bei gleichzeitig gutem Allgemeinzustand

fur weitere drei Monate

FAZIT DR. GUNTHER JESACHER

,Die Zulassung von Encorafenib + Cetuximab ist fur uns als Behandelnde, aber vor allem auch fiir unsere
Patient*innen mit BRAF"**°t-mutierten mCRC, ein enormer Fortschritt. Haufig erreichen wir mit der Chemo-
therapie bei den Patient*innen keine befriedigenden Ergebnisse und auf nachfolgende Therapien beobachten wir
nur selten ein Ansprechen. Erstmals konnen wir ihnen eine speziell auf BRAF zielgerichtete, also eine zu ihrem
Tumor passende Behandlung anbieten. Damit haben wir eine weitere Behandlungsoption, um das Fortschreiten
ihrer Erkrankung zu verzégern und ihr Leben zu verlangern. Dies ist angesichts der ungiinstigen Prognose von
systemisch vorbehandelten mCRC Patienten mit BRAF'*°°£-Mutation eine wirklich gute Entwicklung.

Unter der palliativen Therapie mit Encorafenib + Cetuximab konnte in dem vorgestellten Fall bei systemisch vor-
behandeltem metastasiertem, rechtsseitigem CRC mit nachgewiesener BRAF'5°°E-Mutation eine fast einjdhrige
Krankheitskontrolle mit handhabbarer Vertraglichkeit erreicht werden (Abb. 2). Das Fallbeispiel zeigt auch, wie
wichtig die Testung auf BRAF-Mutationen ist. Sie erfolgt in unserem Haus in der Regel nach Ausschluss einer
RAS-Mutation, wird aber generell hdufig auch zeitgleich zur RAS-Testung durchgefiihrt. Wir sind nun sehr gespannt
auf die Ergebnisse der laufenden nicht-interventionellen Studie BERING-CRC, in der die zielgerichtete Kombination
in Deutschland und Osterreich unter Routinebedingungen beobachtet wird. Die darin erhobenen Daten zur Wirk-
samkeit, Sicherheit und Vertraglichkeit von Encorafenib + Cetuximab bei einer im Vergleich zur BEACON-Studie
breiteren Population von mCRC-Patient*innen mit einer BRAF'*°°-Mutation nach vorheriger systemischer Therapie
konnen helfen, die Behandlung weiter zu optimieren.”



Braftovi® Deutschland

Braftovi® 50 mg/75 mg Hartkapseln. Wirkstoff: Encorafenib Zus.: 1 Hartkapsel enth. 5o mg/75 mg Encorafenib. Sonst. Be-
standt.: Kapselinhalt: Copovidon (E1208), Poloxamer 188, mikrokristall. Cellulose (E460i), Bernsteinsdure (E363), Crospovidon
(E1202), hochdisperses Siliciumdioxid (E551), Magnesiumstearat (E470b). Kapselhiille: Gelatine (E441), Titandioxid (E171),
Eisen(lI1)-oxid (E172), Eisen(lI1)-hydroxid-oxid x H20 (E172), Eisen(Il,I11)-oxid (E172). Druckertinte: Schellack (E9o4), Eisen(l1,111)-
oxid (E172), Propylenglykol (E1520). Anw.: Encorafenib in Kombin. m. Binimetinib zur Behandl. von Erw. m. nicht-resezierbarem
od. metastasiertem Melanom mit BRAF-V60o0o-Mutation. Encorafenib in Kombin. m. Cetuximab zur Behandl. von Erw. m. me-
tastasiertem Kolorektalkarzinom mit einer BRAF-V6ooE-Mutation, die eine syst. Vortherapie erhalten haben. Gegenanz.:
Uberempfindlichk. gg. d. Wirkstoff od. einen d. sonst. Bestandt. Nebenw. bei gleichztg. Anw. von Braftovi und Binimetinib
zur Beh. des Melanoms: Sehr hdufig: Andmie, periph. Neuropathie, Schwindelgefiihl, Kopfschm., Sehstérungen, Ablésung
retinales Pigmentepithel, Blutungen, Hypertonie, Abdominalschm., Diarrhoe, Erbrechen, Ubelkeit, Obstipation, Hyperkerato-
se, Hautausschlag, trock. Haut, Pruritus, Alopezie, Arthralgie, Muskelerkrankungen/Myalgie, Riickenschm., Schm. in d. Extre-
mitaten, Pyrexie, periph. Odem, Fatigue, Anstieg Kreatinkinase im Blut, Anstieg Transaminasen, Anstieg Gamma-Glutamyl-
Transferase. Hdufig: Plattenepithelkarzinom d. Haut, Basalzellkarzinom, Papillom d. Haut, Uberempfindlichk.,
Geschmacksstérung, Uveitis, linksventrikul. Dysfunktion, venése Thromboembolie, Kolitis, akneiforme Dermatitis, palmar-
plantares Erythrodysésthesiesyndrom, Erythem, Pannikulitis, Photosensitivitat, Nierenversagen, Anstieg von: Kreatinin im
Blut, alkal. Phosphatase im Blut, Amylase, Lipase. Gelegentl.: Gesichtsldhmung, Pankreatitis, Rhabdomyolyse. Bei alleiniger
Anw. v. Braftovi im Rahmen von klin. Studien mit Melanom-Pat.: Sehr hdufig: Papillom d. Haut, melanozytarer Névus, ver-
mind. Appetit, Schlaflosigk., Kopfschm., periph. Neuropathie, Geschmacksstsrung, Ubelkeit, Erbrechen, Obstipation, palmar-
plantares Erythrodysasthesie-Syndrom, Hyperkeratose, Hautausschlag, trock. Haut, Pruritus, Alopezie, Erythem, Hyperpig-
ment. d. Haut, Arthralgie, Myalgie, Schm. inaa d. Extremitdten, Riickenschm., Fatigue, Pyrexie, Anstieg
Gamma-Glutamyl-Transferase. Héufig: Plattenepithelkarzinom d. Haut, neues prim. Melanom, Uberempfindlichk., Gesichts-
lahmung, supraventrikul. Tachykardie, akneiforme Dermatitis, Exfoliation der Haut, Photosensitivitat, Arthritis, Nierenversa-
gen, Anstieg von: Transaminasen, Kreatinin im Blut, Lipase. Gelegentl.: Basalzellkarzinom,Uveitis, Pankreatitis, Anstieg Amy-
lase. Nebenw. bei gleichztg. Anw. von Braftovi und Cetuximab zur Beh. des Kolorektalkarzinoms: Sehr héufig: Melanozytéarer
Nivus, vermind. Appetit, Schlaflosigk., periph. Neuropathie, Kopfschm., Blutungen, Ubelkeit, Erbrechen, Obstipation, Abdo-
minalschm., Diarrhoe, akneiforme Dermatitis, Hautausschlag, trock. Haut, Pruritus, Arthralgie/muskuloskelettale Schm., My-
opathie/Muskelerkrankungen, Schm. in d. Extremitaten, Riickenschm., Fatigue, Pyrexie. Hdufig: Plattenepithelkarzinom d.
Haut, Papillom d. Haut, neues prim. Melanom, Uberempfindlichk., Schwindelgefiihl, Geschmackstorung, supraventrikul. Ta-
chykardie, Hyperpigment. D. Haut, palmar-plantares Erythrodysésthesie-Syndrom, Hyperkeratose, Alopezie, Erythem, Nieren-
versagen, Anstieg Kreatinin im Blut, Anstieg Transaminasen. Gelegentlich: Basalzellkarzinom, Pankreatitis, Exfoliation der
Haut, Anstieg Amylase, Anstieg Lipase.

Nicht tiber 30°C lagern. Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren. Verschreibungspflichtig. Weitere Hinweise: siehe
Fachinformation. Stand: 10/2021

Pierre Fabre Pharma GmbH, Jechtinger Str. 13, 79111 Freiburg.

Braftovi® Osterreich

Braftovi® 50 mg Hartkapseln; Braftovi® 75 mg Hartkapseln

Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Braftovi 50 mg Hartkapseln: Jede Hartkapsel enthilt 50 mg Encorafenib;
Braftovi 75 mg Hartkapseln: Jede Hartkapsel enthalt 75 mg Encorafenib. Liste der sonstigen Bestandteile: Kapselinhalt: Cop
vidon (E1208), Poloxamer 188, mikrokristalline Cellulose (E460i), Bernsteinséure (E363), Crospovidon (E1202), hochdisperses
Siliciumdioxid (E551), Magnesiumstearat (E470b); Kapselhiille: Gelatine (E441), Titandioxid (E171), Eisen(lll)-oxid (E172),
Eisen(lI1)-hydroxid-oxid x H20 (E172), Eisen(l1,I11)-oxid (E172); Druckertinte: Schellack (E904), Eisen(ll,111)-oxid (E172), Propylen-
glycol (E1520). Anwendungsgebiete: Encorafenib in Kombination mit Binimetinib ist angezeigt zur Behandlung von erwach-
senen Patienten mit nicht-resezierbarem oder metastasiertem Melanom mit einer BRAF-V60o-Mutation; Encorafenib in
Kombination mit Cetuximab ist angezeigt zur Behandlung von erwachsenen Patienten mit metastasiertem Kolorektalkarzinom
mit einer BRAF-V600E-Mutation, die eine systemische Vortherapie erhalten haben (siehe Abschnitte 4.4 und 5.1 der Fachin-
formation). Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 der Fachinformation
genannten sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antineoplastische Mittel, Proteinkinase-Inhibitoren;
ATC-Code: Lo1ECo3. Inhaber der Zulassung: Pierre Fabre Médicament, 45 place Abel Gance, 92100 Boulogne-Billancourt,
Frankreich Abgabe: Rezept- und apothekenpflichtig, wiederholte Abgabe verboten. Stand der Information: 10/2021.

Weitere Angaben zu besonderen Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen
mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, Fertilitdt, Schwangerschaft und Stillzeit, Nebenwirkungen
sowie potenziellen Gewdhnungseffekten sind der verdffentlichten Fachinformation zu entnehmen
(http://www.basg.gv.at - Rubrik Arzneispezialitatenregister).

Pierre Fabre Pharma Austria, Jasminstr. 2, 4600 Wels.

Braftovi® Schweiz

Kurzfachinformation Braftovi®

Z: Encorafenib. I: Melanom: In Kombination mit Binimetinib (Mektovi®) bei erwachsenen Patienten mit nicht-resezierbarem
oder metastasiertem Melanom mit BRAF-V60o-Mutation. CRC: In Kombination mit Cetuximab bei erwachsenen Patienten
mit metastasiertem Kolorektalkarzinom mit BRAF-V60oE-Mutation, die eine systemische Vortherapie erhalten haben. D:
Melanom: 450 mg QD; CRC: 300 mg QD. Behandlung, bis Patient keinen Nutzen mehr davon hat oder inakzeptable Toxizitat
auftritt. Bei Auftreten von Nebenwirkungen kénnen Dosisreduktion, Unterbrechung oder Abbruch der Behandlung erforder-
lich sein. Sicherheit und Wirksamkeit bei Patienten <18 Jahren wurde bisher nicht gezeigt. KI: Uberempfindlichkeit gegeniiber
Wirkstoffen oder Hilfsstoffen. VM: Vor Einnahme Nachweis positiver Tumorstatus: Melanom: BRAF-V600; CRC: BRAF-V600E.
Keine Anwendung bei BRAF Wildtyp. Anwendung in der Schwangerschaft/Stillzeit nicht empfohlen. Vorsicht bei LVEF < 50 %.
Nicht empfohlen bei symptomatischer linksventrikuldrer Dysfunktion oder LVEF Grad 3/4, moderater oder schwerer Leber-
funktionsstérung. Vorsicht bei leichter Leberfunktionsstérung, schwerer Nierenfunktionsstérung, Risiko fiir QT-Intervallsver-
langerung. Nutzen-Risiko-Abwégung bei Tumoren mit RAS-Mutation. IA: CYP3A4-Inhibitoren/-Induktoren/-Substrate,
CYP2B6-, UGT1A1-, OCT2-, OAT1-, OAT3-, OATP1B1- OATP1B3-, BCRP-Substrate. Kann Wirksamkeit hormoneller Kontrazeptiva
verringern. Keine Wechselwirkungen zwischen Encorafenib und Cetuximab nachgewiesen. UAW: Sehr hdufig: Neuropathie,
Kopfschmerzen, Blutungen, Abdominalschmerz, Diarrhoe, Erbrechen, Ubelkeit, Obstipation, Hautausschlag, Pruritus, trockene
Haut, Schmerzen in Extremitaten, Riickenschmerzen, Fatigue; Melanom: Anédmie, Schwindelgefiihl, Sehstérung, Ablésung des
retinalen Pigmentepithels, Hypertonie, Alopezie, Hyperkeratose, Arthralgie, Muskelerkrankungen/Myalgie, CK-Erhéhung im
Blut, Fieber, peripheres Odem, Transaminasen-, Gamma-Glutamyl-Transferase-Erhéhung; CRC: Melanozytirer N&vus, vermin-
derter Appetit, Schlaflosigkeit, akneiforme Dermatitis, Arthralgie/muskuloskelettale Schmerzen, Myopathie/Muskelerkran-
kungen, Pyrexie. Liste A, SL (L: nur Melanom).

Ausfihrliche Informationen unter www.swissmedicinfo.ch. Pierre Fabre Pharma AG, 4123 Allschwil. 12/2020 vs.o1
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