NERLYNX V¥
(neratinib)

PRIRUCKA PRE ZDRAVOTNICKYCH
PRACOVNIKOV
MANAZMENT HNACKY

Tento dokument je pripraveny v sulade s planom
riadenia rizik (RMP) pre liek Nerlynx.

Okrem tejto prirucky su k dispozicii aj edukac¢né
materialy uréené pacientom.

Liek Nerlynx je indikovany na predizenu adjuvantnu lie¢bu dospelych pacien-
tov s rakovinou prsnika v zaCiato¢nom stadiu a pozitivnou na hormonalne re-
ceptory s nadmernou expresiou/amplifikdciou HER2, ktori ukoncili adjuvantnu
lieGbu na baze trastuzumabu pred menej ako jednym rokom.

Tento liek je predmetom dalSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit neziaduce reakcie, si pozrite sa zadnej strane.

Uplné informacie o lieku Nerylnx si prosim preéitajte v sihrne charakteristickych vlastnosti lieku
(SMmPC) s obsahom neratinibu.

Schvélené Statnym Ustavom pre
kontrolu lieCiv dna 29. 01. 2020, Verzia 1.0



UVOD A CIELE?

Cielom tejto prirucky je poskytnut zdravotnickym pracovnikom infor-
macie tykajlce sa manazmentu hnacky pri predpisovani lieku Nerlynx
(neratinib).

Cielom je poskytnut:

informacie tykajluce sa hnacky;

informacie tykajlce sa pacientov s vysSim rizikom vzniku neziaducich ucinkov;

informacie tykajuce sa liecby hnacky: prevencia, Uprava davok lieku Nerlynx,
zmeny Vv stravovani;

O 00O

informacie o moznostiach hlasenia neziaducich ucinkov.

NERLYNX V PRAXI

Terapeutické indikacie

Liek Nerlynx je indikovany na prediZzenu adjuvantnu lie¢bu dospelych pacientov

s rakovinou prsnika v zac¢iato¢nom stadiu a pozitivhou na hormonalne receptory

s nadmernou expresiou/amplifikaciou HER2, ludského epidermalneho rastového faktoru,
ktori ukoncili adjuvantnu lie¢bu na baze trastuzumabu pred menej ako jednym rokom.

Odporucana davka

Odporuc¢ana davka lieku Nerlynx je 240 mg denne uzivana peroralne ako jednorazo-
va davka Siestich (6) 40 mg tabliet.

Sposob pouzitia lieku

Vzdy zacnite lie¢bu hnacky na zaciatku liecby liekom Nerlynx (primarna profylaxia).

Nerlynx sa uziva spolu s jedlom, pokial mozno kazdy den rano
nepretrzite pocas 1 roka.

Tablety sa pred prehltnutim nemozu hryzt, drvit, rozpustat alebo delit.

Je nutné vyhnut sa konzumacii grapefruitu v akejkolvek forme.

Ak je davka lieku Nerlynx vynechana alebo je vyvratena, informujte
pacientov, ze vynechana davka sa nema nahradzat a lie¢ba liekom
Nerlynx ma pokracovat dalSou napldanovanou dennou davkou.




INFORMACIEVO RIZIKU
VZNIKU HNACKY''

V tejto casti su uvedené informacie o riziku vzniku hnacky spolu
s pokynmi pre profylakticku lieCbu s pouzitim liekov proti hnacke,
zmenou Vv stravovani a potrebnymi upravami davky lieku Nerlynx.

Z 1660 pacientov lieCenych liekom Nerlynx v monoterapii bez
profylaxie loperamidom v studii ExteNET:’

O sau 94,6 % vyskytla aspon 1 epizdda hnac¢ky;
O sau 375 % hlasila hnacka 3. stupna a u 0,2 % sa hlasila hnac¢ka 4. stupna;
O bola u 14,4 % lie¢ba liekom Nerlynx prerusena a davka znizend u 24,7 % pacientov;

O bolo 1,9 % hospitalizovanych.

NCI CTCAE: Klasifikacia hnacky

Narast poctu stolic o <4 za def oproti vychodiskovému stavu
Mierne zvysenie vyprazdnenia stomie v porovnani s vychodiskovym stavom

Narast poctu stolic o 4 - 6 za den oproti vychodiskovému stavu
Stredne zdvazné zvysenie vyprazdnenia stdmie v porovnani
s vychodiskovym stavom

Narast poctu stolic o 7 za den oproti vychodiskovému stavu

Inkontinencia; indikovana hospitalizacia; zavazné zvysenie vyprazdnenia
stomie v porovnani s vychodiskovym stavom; obmedzenie vSednych dennych
¢innosti suvisiacich so sebestacnostou (ADL)

Zivot ohrozujtice nasledky
Indikovany urgentny zasah

Vseobecna terminoldgia neziaducich ucinkov podla Ndrodného onkologického institutu USA
(National Cancer Institute (NCI) Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE)).



INFOVRMACIE O RIZIKU
HNACKY '3

O Hnacka sa zvy&ajne objavila v prvom mesiaci, pricom 83,6 % pacientov
hlasilo tento neziaduci ucinok prvy tyzden (median ¢asu do prvého nastupu
bol 2 dni).

Medidn trvania jednej epizddy akéhokolvek stupna hnacky bol 2 dni.

o

O Median frekvencie vyskytu hna¢ky akéhokolvek stupna bol 8 epizdd
na pacienta s medidnom kumulativneho trvania 59 dni.

o

Medidan kumulativneho trvania hnacky 3. stupna bol 5 dni.

Hnacka moéze byt zavazna a spojend s dehydrataciou.

Casovy priebeh vyskytu a zadvaznosti hnaéky:
2. a 3. stupen zo studie ExteNET 4°

Stupen 2 ‘ Stupen 3
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Cas studie (v mesiacoch)
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Udaje spracované z Chan A. et al. 2016 a EPAR neratinibu pre populdciu zo tudie ExteNET
bez profylaktickej liecby hnacky

Rizikova populacia: %5

Rizikovi pacienti zahfnaju pacientov s akoukolvek pric¢inou chronickej alebo intermitentnej hnacky,
ako napriklad zavazna chronicka alebo aktivna zapalova choroba criev alebo akutna gastrointesti-
nalna choroba s hnac¢kou ako najzavaznejsSim priznakom (napr. Crohnova choroba, ulcerdzna kolitida,
malabsorpcia alebo hnacka > 2. stupna akejkolvek etioldgie pred liecbou).'?

Zhorsujuce rizikové faktory zahrnaju subeznu liecbu a iné predisponujuce ochorenia vratane pokro-
Cilého veku a poskodenia funkcie oblic¢iek.?

Rasova prislusnost bola jedinym vychodiskovym faktorom vyznamne suvisiacim s vyskytom vyssie-
ho stupna hnacky. U azijskych pacientov bola vyznamne vyssia pravdepodobnost vyskytu hnacky
vysSieho stupna v porovnani s pacientmi bielej pleti a u pacientov inych ras bola vyznamne mensia
pravdepodobnost vyskytu hnacky vyssieho stupna oproti pacientom bielej pleti.®




MANAZMENT HNACKY

Hnacku pocas liecby liekom Nerlynx je mozné zvladat pomocou: 278

1. Profylaktickej lie¢by pomocou liekov proti hnacke (napr. loperamid).
2. Primeranymi Upravami davky lieku Nerlynx (podla zdvaznosti hnacky).
3. Zmenami v stravovani pri vyskyte hnacky.

1. Profylakticka lieCba hnacky pomocou liekov proti hnacke:

Pri profylaktickej lie¢be hnacky loperamidom sa preukazalo zniZzenie vyskytu a nizsi
stupen hnacky u pacientov lie¢enych liekom Nerlynx.”

Pacientov treba poucit, aby profylakticku lieCbu pomocou liekov proti hnacke (napr.
loperamid) zacali spolu s prvou davkou lieku Nerlynx. !

Profylakticka lie¢ba pomocou liekov proti hnac¢ke sa odporuca pocas prvych 2 mesia-
cov lie¢by liekom Nerlynx a ma sa zacat s prvou davkou.’

Navrhovany priklad profylaxie:”

Cas lieéby lieckom Nerlynx Davka loperamidu Frekvencia podavania
1.-2. tyzden (1.-14.den) 4 mg Trikrat denne

3.-8. tyzden (15.-56. den) 4 mg Dvakrat denne

9.-52. tyzden (57.-365. den) 4 mg Podla potreby

(nema presiahnut 16 mg denne)

Tabulka ¢. 1: Profylaxia loperamidom

Podavanie loperamidu sa musi okamzite ukoncit v pripade, ak sa objavi zapcha, abdo-
minalna distenzia alebo ileus.®

Ak sa aj napriek profylaktickej liecbe pomocou liekov proti hnacke objavi hnacka, mbze
byt potrebnd Uprava lie¢by hnacky , prerudenie ddvkovania a/alebo znizenie davky
lieku Nerlynx (pozri tabulky ¢. 2 a 3).

2. Uprava davky lieku Nerlynx pri hnacke:

Pokyny pre Upravu davky lieku Nerlynx pri vyskyte hnacky su uvedené v tabulke nizsie.

Uroven davky Davka lieku Nerlynx

Odporucana zaciato¢na davka 240 mg denne (6 x 40 mg tabliet)
Prvé znizenie davky 200 mg denne (5 x 40 mg tabliet)
Druhé znizenie davky 160 mg denne (4 x 40 mg tablie
Tretie znizenie davky 120 mg denne (3 x 40 mg tabliet)

Tabulka ¢. 2: Uprava davky lieku Nerlynx'

Iné toxické ucinky mdzu vyzadovat prerusenie a/alebo znizenie davky (pozri sprievod-
né SmPC).



CEL!(OVY MANAZMENT I:INAéKY
V ZAVISLOSTI OD JEJ ZAVAZNOSTI

¢ 1. stupen

¢ 2. stupen

trvajuci <5 dni

¢ 3. stupen

» Akykolvek stupen
s komplikovanym
priebehomt

e 2. stupen
trvajuci >5 dni

* 4. stupen

* 3. stupen, ktory
pretrvava dlhsie
ako 3 tyzdne

trvajuci <2 dni
3. stupen
trvajuci >2 dni

Trvalé
ukoncenie liecby
liekom Nerlynx

Uprava lieé¢by Prerusenie liecby
hnacky** liekom Nerlynx

Hnacka ustupi na Hnacka ustupi na
0.-1. stupen za 0.-1. stupen za
<1 tyzden (7 dni) >1 tyzden

az <3 tyzdne

ZHRNUTIE ZHRNUTIE
opat zacnite opat zacnite
rovnakou davkou znizenou davkou
lieku Nerlynx lieku Nerlynx

Trvalé ukoncenie lieCby liekom
Nerlynx, ak sa opat objavi hnacka
>2.stupna pri davke 120 mg denne

Podla potreby znovu zacénite liecbu
hnacky, pri kazdom nasledujicom
podani lieku Nerlynx




3. Zmeny v stravovani pri vyskyte hnacky

Pacientov je potrebné poucit, aby upravili svoju stravu kvéli zmierneniu hnacky.
Zvazte tieto opatrenia, ktoré pomozu vasim pacientom zvladnut hnacku: *1©

Jedenie mensich porcii jedla
v Castejsich intervaloch.

Pitie vacsSieho mnozstva tekutin

moze pomoct zmiernit hnacku. Najlepsie je vypit 8 az 12
poharov tekutin denne, ako napriklad voda, Sportové na-
poje, vyvar, slaby Caj bez kofeinu, nealkoholické napoje bez
kofeinu, Cisté dzusy a zelatina.

Konzumacia jedal, ktoré su lahko stravitelné
(bezzvyskova diéta). Patria sem potraviny ako banany,
ryza, jablkové pyré a opeceny chlieb. 23

CO NEROBIT:

Vyhybat sa uzivaniu liekov, ako napriklad
laxativa, zmakcovadla stolice.

Vyhybat sa kofeinu, alkoholu, mlie€nym
vyrobkom, tuku, vlaknine, pomarancovému
dzusu, slivkovému dzusu a korenistym jedlam.
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