DCI CERITINIBUM
Protocol terapeutic corespunzitor pozitiei nr. 176, cod (L01XE28): DCI CERITINIBUM

Cancerul pulmonar

I. Indicatii

Ceritinib in monoterapie este indicat pentru tratamentul pacientilor adulti cu cancer pulmonar cu celule
non-mici, in stadiu avansat (NSCLC), pozitiv pentru kinaza limfomului anaplazic (ALK), tratati anterior
cu crizotinib.

I1. Criterii de includere:

e Varsta peste 18 ani

e Indice al statusului de performanta ECOG 0, 1 sau 2

e Diagnostic histologic de carcinom fard celulda micd al plamanului, aflat in stadiu evolutiv
metastatic.

o Rearanjamente ale genei ALK demonstrate prin test acreditat efectuat la un laborator cu
experienta

e Tratament anterior cu crizotinib pentru boala metastatica

e Este permisa utilizarea anterioara a chimioterapiei antineoplazice (dar nu obligatorie!)

I11. Criterii de excludere

¢ Insuficientd hepaticd moderata sau severa
e Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
e Absenta rearanjamentelor genei ALK.

IV. Tratament

Tratamentul cu ceritinib trebuie initiat si supervizat de un medic cu experientda in administrarea
medicamentelor pentru tratarea cancerului.

Testarea ALK

Este necesara o testare ALK precisa si validata pentru identificarea pacientilor cu NSCLC, ALK pozitiv.
Evaluarea NSCLC, ALK pozitiv, trebuie efectuatd in laboratoare cu nivel ridicat, demonstrat, de
competenta in tehnologia utilizata.

Doze

Doza recomandata de Ceritinib este 450 mg administrati oral, zilnic, impreuna cu alimente in
acelasi moment al zilei. Doza maximid recomandatd, administratda cu alimente, este de 450 mg
administratd oral, zilnic. Tratamentul trebuie sd continue atata timp cat se observa existenta unui beneficiu
clinic. Daca se omite o dozd, iar intervalul de timp pana la urmétoare doza nu este mai mic de 12 ore,
pacientul trebuie si ia doza omisa.



Mod de administrare

Capsulele de ceritinib trebuie administrate pe cale orala, o data pe zi, cu alimente, in acelasi moment al
zilei. Este important ca Ceritinib sa fie administrat cu alimente pentru a se atinge expunerea adecvata.
Alimentele pot consta intr-o masa usoara pana la completa. Capsulele trebuie inghitite intregi, cu apa, si
nu trebuie mestecate sau sfaramate. Daca apar varsaturi pe durata tratamentului, pacientul nu trebuie sa
administreze o doza suplimentara, ci trebuie sa continue cu doza urmatoare programata.

Administrarea Ceritinib trebuie intrerupti la pacientii care nu pot tolera doza de 150 mg zilnic,
impreuna cu alimente.

Poate fi necesara intreruperea temporard a administrarii dozei si/sau reducerea dozei de Ceritinib in
functie de sigurantd si tolerabilitatea individuald. Daca este necesara reducerea dozei din cauza oricarei
reactii adverse, atunci aceasta trebuie facutd treptat, cu cate 150 mg zilnic. Trebuie avute in vedere
identificarea 1n stadiu incipient §i tratarea reactiilor adverse cu masuri standard de sustinere.

Reducerea dozelor se va face conform indicatiilor si recomandirilor din Rezumatul Caracteristicilor
Produsului pentru Ceritinib

V. Monitorizarea tratamentului

e Examen imagistic - examen CT efectuat regulat pentru monitorizarea raspunsului la tratament (la
interval de 3 - 6 luni) si/sau alte investigatii paraclinice in functie de decizia medicului (RMN,
scintigrafie osoasa, PET-CT).

e 1In cazul aparitiei efectelor secundare, trebuie efectuatd o evaluare adecvata, inclusiv eventuale
consulturi interdisciplinare.

e Evaluare biologica: 1n functie de decizia medicului curant

VL. Situatii speciale - populatii speciale de pacienti

Insuficienta renala

Eliminarea ceritinib pe cale renala este neglijabild. Prin urmare, nu este necesarda ajustarea dozei la
pacientii cu insuficientd renala usoara pana la moderatd. Trebuie procedat cu precautie la pacientii cu
insuficientd renald severd deoarece nu existd experientd privind administrarea ceritinib la aceasta
populatie.

Insuficienta hepatica

Pe baza datelor disponibile, ceritinib este eliminat, in principal, pe cale hepaticd. Trebuie procedat cu
precautie deosebitd la tratarea pacientilor cu insuficientd hepatica severa si doza trebuie scazutd cu
aproximativ o treime, rotunjita la cel mai apropiat multiplu de 150 mg. Nu este necesara ajustarea dozei la
pacientii cu insuficienta hepatica ugoara sau moderata.



Varstnici (> 65 ani)

Datele limitate privind siguranta si eficacitatea ceritinib la pacientii cu varsta de 65 ani si peste aceasta
varsta nu sugereaza faptul ca este necesara ajustarea dozei la pacientii varstnici. Nu sunt disponibile date
la pacientii cu varste de peste 85 ani.

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea ceritinib la copii si adolescenti cu varsta pana la 18 ani nu au fost stabilite. Nu
sunt disponibile date.

Femei aflate la varsta fertild (pre-menopauza)

Femeilor aflate la varsta fertila trebuie sa li se recomande sa utilizeze o metoda de contraceptie extrem de
eficace in timpul utilizarii Ceritinib si timp de pana la 3 luni de la intreruperea tratamentului.

Sarcina
Datele provenite din utilizarea ceritinib la femeile gravide sunt inexistente sau limitate.

Studiile la animale sunt insuficiente pentru evidentierea efectelor toxice asupra functiei de reproducere.
Ceritinib nu trebuie utilizat in timpul sarcinii, cu exceptia cazului in care starea clinica a femeii impune,
neintarziat, tratament cu ceritinib.

Alaptarea

Nu se cunoaste daca ceritinib/metabolitii acestuia se excretd in laptele uman. Nu poate fi exclus un risc la
adresa nou-nascutului. Trebuie luata decizia fie de a intrerupe alaptarea, fie de a intrerupe/de a se abtine de
la tratamentul cu ceritinib avand in vedere beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului
NSCLC pentru femeie.

VII. Criterii de intrerupere a tratamentului:

e Progresia obiectivi a bolii (examene imagistice §i clinice) in absenta beneficiului clinic.
Tratamentul cu ceritinib poate fi continuat dupa evidentierea progresiei imagistice la pacienti care,
in opinia medicului curant, incé prezinta beneficiu clinic.

o Toxicitate intolerabila (la doza zilnica minima de 150 mg)

o Decizia medicului sau a pacientului

VIII. Prescriptori

Medici in specialitatea oncologie medicala



