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WWW.CANCERDRUGS.CH

Eine Initiative verschiedener Interessensgruppen aus dem Bereich der
Onkologie zum umfassenden Management der oralen Tumortherapie.

Kostenlose Vermittlung von wissenschaftlich fundierten, korrekten und
unabhangigen Informationen zu den modernen oralen Onkologika mittels
zwei bis drei Mausclicks.

Ziel ist die Gewahrleistung einer wirksamen und moglichst sicheren Therapie
sowie guter Lebensqualitat fur alle Patienten.
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Cancerdrugs — Organisation und Funding

Die wissenschaftliche Unabhangigkeit von www.cancerdrugs.ch wird durch ein Steering

Commitee garantiert.

Die Homepage wird von mehreren Firmen mit einem ,unrestricted educational grant® sowie

von der Swiss Cancer Foundation unterstitzt.

Patronate von medizinischen Gesellschaften und anderen wichtigen Organisationen.
Kostenloser Zugang fiir Arzte und medizinische Fachpersonen mittels Passwort.
Aktuelle Informationen zu allen in der Schweiz zugelassenen oralen Zytostatika.

Leichte Navigation — Ubersichtlich und effizient
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Steering Committee

Vertreter der wichtigsten ins Tumormanagement involvierten Fachrichtungen.

Prof. Dr. med. Thomas Cerny Dr. med. Christophe von Garnier
Onkologie-Hamatologie Pneumologie

Dr. med. Marcus Grossenbacher
Allgemeinmedizin

Irene Bachmann-Mettler
Pflegeexpertin Onkologie

Dr. med. Thomas Hundsberger
Neurologie

Prof. Dr. med. Michel Burnier
Nephrologie

Prof. Dr. med. Stefan Krahenbunhl
Klinische Pharmakologie und Toxikologie

Prof. Dr. med. Reinhard Dummer
Dermatologie

Prof. Dr. med. Daniel Fink
Gynakologie und Geburtshilfe
Gynakologische Onkologie

Prof. Dr. med. Thomas Suter
Kardiologie
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www.cancerdrugs.ch

Wie finde ich die gewlnschten Informationen?

Suchmaschine: Eingabe von Substanznamen, Nebenwirkungen, Begleitmedikation etc.

T TG

Cancerdrugs-Suchmaschine

PLAT
suchen
SW

Geben Sie hier Ihre Suchbegriffe ein, z.B. CA[
Substanznamen, Nebenwirkungen, Begleitmedikation FO[
etc. Gross- und Kleinschreibung beachten; keine
Sonderzeichen.

GOLI

Abirateron (Handelsname Zytiga)
i

Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation,
Vorsichtsmassnahmen, Unerwtnschte Wirkungen, Interaktionen,

prt Interaktionen (im Detail), RED FLAGS A
Ca n er Anastrozol (Handelsname Arimidex, Anastrozol Actavis, Anastrozol Fresenius, ((E
. . . - . Pae s PR . PRV W
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www.cancerdrugs.ch

Wie finde ich die gewlnschten Informationen?

Nachschlagewerk: Navigationsleiste
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Cancerdrugs

Steering committee

Moderne orale Substanzen A-Z
Interaktionen

Unerwiinschte Wirkungen und
Behandlungsvorschldge

Merkbldtter NEU
Adherence/Compliance
Fortbildungen / Events
Aktuelle Umfrage

Red Flags

Links

Referenzen

Patronate und finanzieller Support
Cancerdrugs in der Presse
Jahresbericht

Ihre Meinung

Impressum

Zugang einrichten

Cancerdrugs-Suchmaschine

Geben Sie hier Ihre Suchbegriffe ein, z.B.

suchen

Substanznamen, Nebenwirkungen, Begleitmedikation
etc. Gross- und Kleinschreibung beachten; keine

Sonderzeichen.

Abirateron (Handelsname Zytiga)

Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation,
WVorsichtsmassnahmen, Unerwlnschte Wirkungen, Interaktionen,

Interaktionen (im Detail), RED FLAGS

Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation,
Vorsichtsmassnahmen, Unerwinschte Wirkungen, Interaktionen,
Interaktionen (im Detail), RED FLAGS, Merkblatt zur Abgabe an den

Patienten

Capecitabine (Handelsname Xeloda)

Anastrozol (Handelsname Arimidex, Anastrozol Actavis, Anastrozol
Fresenius, Anastrozol Helvepharm, Anastrozol-Mepha Lactab, Anastrozol
Orion, Anastrozol Sandoz, Anastrozol-Teva)

PLAT

SwW
CAl
FOI

GOLI




Fallbeispiel |

Patient, mannlich, 62-jahrig, ruft den Hausarzt auf
dem Nachhauseweg von seinen Ferien im Tessin
an. Seit 17 Tagen leidet er unter einem leichten
Hautausschlag im Gesicht und auf dem

Rucken. Vor 5 Tagen - wahrend seinen Ferien —
wird der Hautausschlag schlimmer und entstellt den
Patienten fUrchterlich. Der Hautausschlag juckt
stark, schmerzt aber nicht.

Patient steht unter Erlotinib-Therapie.

Maoglicher Zusammenhang zwischen Beschwerden
und Tumortherapie muss evaluiert werden.
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Tyrosinkinaseinhibitoren

Arznei- Indikationen Dosis Unerwiinschte Wirkungen

stoff (mg/d)

Erlotinib Nicht-kleinzelliges 150 Diarrh6e (mit Loperamid therapieren); Dermatopathien (Therapie stoppen bei

(Tarceva®) | Bronchus-Ca (NSLC) Blasenbildung); interstitielle Pneumopathie (Therapie stoppen bei Dyspnoe);
Ulcerationen intestinal; Keratokonjunctivitis sicca; Hepatopathien

Gefitinib Nicht-kleinzel-liges 250 Diarrh6e (mit Loperamid therapieren); Dermatopathien (Therapie stoppen bei

(Iressa®) Bronchus-Ca (NSLC) Blasenbildung); interstitielle Pneumopathie (Therapie stoppen bei Dyspndée)

Imatinib Ph+ CML, Ph+ ALL, 400-800 | Diarrhoe (mit Loperamid therapieren); Neutropenie, Thrombopenie, Anamie;

(Glivec®) atypische Odeme, Aszites (Dosisreduktion, Diuretika); Dermatopathien (Therapie

MDS/MPD, GIST stoppen bei Blasenbildung); Hepatopathie; Kardiopathie

Lapatinib Metast. Mamma-Ca 1250 Diarrhde (mit Loperamid therapieren); Dermatopathien (Therapie stoppen bei

(Tyverb®) (HER2 +) Blasenbildung); interstitielle Pneumopathie (Therapie stoppen bei Dyspnée);
Keratokonjunctivitis sicca; Hepatopathien; Kardiopathie

Nilotinib Ph+ CML 800 Neutropenie, Thrombopenie, Anamie; Diarrh6e (mit Loperamid therapieren);

(Tasigna®) Dermatopathien (Therapie stoppen bei Blasenbildung); Serumlipase T; QT-
Zeit T; Kardiopathie

Sorafenib | Hepatozellulares Ca, | 800 Neutropenie, Thrombopenie, Anamie; Diarrhée (mit Loperamid therapieren);

(Nexavar®) [ Nierenzell-Ca Dermatopathien (Therapie stoppen bei Blasenbildung); Serumlipase 1
Darmperforation; Kardiopathie

Sunitinib Nierenzell-Ca, GIST | 50 Neutropenie, Thrombopenie, Anamie; Hypertonie; Diarrhde (mit Loperamid

(Sutent®) therapieren); Dermatopathien (Therapie stoppen bei Blasenbildung);
Serumlipase T; thrombotische Mikroangiopathie; Kardiopathie




Erlotinib — Pharmakologie und Klinik

Pharmakologie

 Hemmer der Tyrosinkinase des EGFR

Indikationen

 Erstlinienbehandlung von Patienten mit NSCLC mit
EGFR-aktivierenden Mutationen

« Zweitlinientherapie bei Patienten mit NSCLC

Dosierung

« 150 mg g24h HiC. O N\ﬁ
Metabolismus und Elimination He™ "0 e
+ Via CYP3A4 (70%) und 1A2 (30%) HNO /

« HWZ ca. 34h

Unerwlnschte Wirkungen

Dermatopathie ca. 70%, Diarrhde ca. 50%

Dyspno6e ca. 40%, Interstitielle Pneumopathie <1%



Erlotinib assoziierte Dermatopathie

» Beginn in der Regel 1 Woche nach
Therapiebeginn

» Dosisabhangig, korreliert mit
Therapieerfolg

» Akneiforme Lasionen und trockene
Haut an Stellen mit Talgdrisen bei 50-
100% der Patienten

» Bei ca. 20% Nagelveranderungen
und/oder Haarwuchsstérungen

» Veranderungen gehen unter Therapie
meist zurick

* Nach Therapiestopp reversibel in 1 bis

2 Monaten

Targ Oncol 2009;4:107-119




Erlotinib und Haare

» Eine 55-jahrige Frau mit Bronchus-Ca (NSCLC) mit Erlotinib behandelt

» 1 Woche nach Beginn der Therapie faziales papulopustulares Exanthem

« 3 Wochen nach Beginn der Therapie dunkler werden der Augenbrauen,
Verdickung (Trichomegalie), Kringelung und vermehrte Brichigkeit der
Augenbrauen (Trichorhexis)

 Stopp von Erlotinib wegen Tumorprogression — Veranderungen innerhalb von
Monaten reversibel

N Engl J Med 2008;358:1175



Erlotinib Dermatopathie und Tumorprogression

« 80 Patienten mit NSCLC mit 150 mg/d Erlotinib behandelt (Phase II)
« Endpunkte: Progression, Mortalitat

« Patienten mit Hautreaktion scheinen eine geringere Mortalitat zu haben

Survival Probability (%)

N

Rash present 63 143 months 56% 100

Rash absent 17

Median 1-Year D

4.2 months 12%

M Median  1-Year

EGFR mutant 9 =15months 89%
EGFRwild-type 34 8.1 months 38%

Log-rank P =.012

EGFR mutant
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J Clin Oncol 2007:25:760-766



Therapie der Dermatopathie

Patient muss informiert sein, dass eine Dermatopathie auftreten kann
Patient soll sich vor Sonne schiitzen: Sonnenblock, Kleider, Exposition

Bei Exanthem mit Therapie fortfahren, ausser bei lebensbedrohlichen Formen
(Grad 4; SJS)

Keine alkoholischen Dermatika; Haut aufweichende Créme oder wassrige Lotio
Bei Juckreiz Hydroxizin 25 bis 50 mg vor dem Schlafen
Bei entztindlicher Akne Clindamycin topisch, keine Steroide

Bei ausgepragten Lasionen topische Immunsuppressiva (Pimecrolimus 1%,
Elidel®)

Sonst allenfalls Dosisreduktion oder Therapiestopp

Targ Oncol 2009;4:107-119



Fallbeispiel |

B T e e T e e e Suchen:

Cancerdrugs Cancerdrugs-Suchmaschine ErlOtlnlb AUSSChlag

Steering committee

Moderne orale Substanzen A-Z | PLAT (Oh ne Kom ma)

Interaktionen

Unerwiinschte Wirkungen und m’ SW

Behandlungsvorschlédge C
Merkblitter NEU Geben Sie hier Ihre Suchbegriffe ein, z.B. A'
Adh c i Substanznamen, Nebenwirkungen, Begleitmedikation FO[
erence/Compliance etc. Gross- und Kleinschreibung beachten; keine
Fortbildungen / Events Sonderzeichen. [
Aktuelle Umfrage GoLl
Red Flags Abirateron (Handelsname Zytiga) '
Links (
Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation,
Bsferenzan Vorsichtsmassnahmen, Unerwinschte Wirkungen, Interaktionen,
Patronate und finanzieller Support Interaktionen (im Detail), RED FLAGS A
Cancerdrugs in der Presse C
Jahreshericht Anastrozol (Handelsname Arimidex, Anastrozol Actavis, Anastrozol \
Ihre Meinung Fresenius, Anastrozol Helvepharm, Anastrozol-Mepha Lactab, Anastrozol
QOrion, Anastrozol Sandoz, Anastrozol-Teva)
Impressum
Zugang einrichten Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation, SiLsl
Vorsichtsmassnahmen, Unerwinschte Wirkungen, Interaktionen, LE
Interaktionen (im Detail), RED FLAGS, Merkblatt zur Abgabe an den L
Patienten
O
Capecitabine (Handelsname Xeloda) v
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Fallbeispiel |
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Suchergebnis ank“Cken

Ergebnis fiir "Erlotinib Ausschlag"

Ergebnis mit allen Begriffen:

Moderne orale Substanzen A-Z (gefunden: Ausschlag, Erloting
Abschnitt: Erlotinib Rl
). Stomatitis (17%), Abdominalschmerz (11%) Haut: Ausschlag, meist erythematés CANCER

und papulopustuldr, m ... Erlotinib (Handelsname Tarceva)Tyrosin Kinase Inhibitor FOUNDATlON
(TKI) Das Wichtigst

Moderne orale Substanzen A-Z (gefunden: Ausschlag, Erlotinib) GOLD

Abschnitt: Erlotinib

). Stomatitis (17%), Abdominalschmerz (11%) Haut: Ausschlag, meist erythematés (' NOVARTIS
und papulopustuldr, m ... Erlotinib (Handelsname Tarceva)Tyrosin Kinase Inhibitor ONCOLOGY

(TKI) Das Wichtigst

A
Moderne orale Substanzen A-Z (gefunden: Ausschlag, Erlotinib) (@elgene
A

Abschnitt: Erlotinib
), Stomatitis (17%), Abdominalschmerz (11%) Haut: Ausschlag, meist erythematés
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Fallbeispiel |

li‘ Cancerdrugs: Schnell abrufbare Informationen zum ... | i - B | @ < Seite = Sicherheit v Extras ~ g~
<<< zuriick | Startseite Meldung unerwiinschter Wirkungen
CEIEERIEE Erlotinib’ ° (Handelsname Tarceva)
Steering committee Tyrosin Kinase Inhibitor (TKI) AUSSChIag unter
PLAT 1N . 1
— Erlotinib sehr haufig
- Das Wichtigste in Kirze . .
-Indikation -> ankIICken fur
- Dosierung
. i Behandlungs-
andelsform ' [ 37
- Kontraindikation A 3
- Vorsichtsmassnahmen 7’ ' s em pfehlu ng
- Unerwinschte Wirkungen
-ETATTTE Das Wichtigste in Kiirze A
Interaktionen (C
Unerwiinschte Wirkungen und Sehr hdufige unerwiinschte Wirkungen (2 10% \
Behandlungsvorschlige Infektionen: Infektion (24%) N
s Stoffwechsel- und Erndhrungsstoru > Anorexie (52%)
Merkblétter NEU
i Augen: Konjunktivitis (12%), Kera unktivitis sicca (12%)
gdbsisncecompliance Atmungsorgane: Dyspn PGrad 3: 17%, Grad 4: 11%), Husten (33%) siLBl
Fortbildungen / Events Gastrointestinale Stoy : Diarrhd (54%) Ubelkeit (33%), Erbrechen (23%), P
Aktuelle Umfrage Stomatitis (17%), Abd hmerz (11%) B
Red Flags Haut: Ausschlag, meist erythematts und papulopustuldr, mild bis moderat,
i 9 insbesonders bei Sonnenlichtexposition (75%), Patienten mit starker -
Links Sonnenexposition sollten sich entsprechend schitzen, Pruritus (13%), trockene Haut
Referenzen (12%). Patienten mit starker Sonnenexposition sollten sicht entsprechend schiitzen
Patronate und finanzieller Support (z.B. Kleider, Sennenschirm)
i . i 0, . 0,
Cancerdrugs in der Presse Allgemeine Beschwerden: Ermidung (52%, Grad 3: 14%) q
|
Jahresbericht
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Dermatopathie — Cancerdrugs ,,Unerwunschte
Wirkungen und Therapievorschlage®

» Bei Rash von Grad 1 (Exanthem) und Grad 2 (Exanthem plus Symptome wie

Pruritus) topisch applizierte Kortikosteroide und orale Antihistaminika.

* Rash Grad 3 (Erythem >50% KOF) und Grad 4 (ganzer Korper inkl.

Blasenbildung) sowie Rash unter Thalidomid: Therapieabbruch

» Therapieunterbruch und Therapieabbruch sollten immer erst nach erfolgter

Rucksprache mit dem behandelnden Onkologen erfolgen



Gastrointestinale unerwtnschte Wirkungen

Diarrhoe
* Tritt meistens nach ca. 1 Woche auf

* Je nach Studie 50% bis 100% der Patienten betroffen

Dosisabhangig — maoglicherweise im Rahmen eines Mucosaschadens

Kann trotz weitergeftihrter Therapie selbstlimitierend sein

Therapie: Loperamid, Hydratation, Elektrolytzufuhr

Maogliche Probleme: Dehydratation, Hypokaliamie, metabolische Azidose
Andere gastrointestinale Stérungen
* Nausea, Anorexie: haufig

» Darmperforation (<1%)

Targ Oncol 2009;4:107-119



Gastrointestinale UAW — Cancerdrugs ,,Unerwunschte
Wirkungen und Therapievorschlage®

Kostanpassung: vermehrte Einnahme von Reis und Bananen sowie durch

Meiden von Nahrungsmitteln, die eine Diarrh0 verschlimmern kdnnen

Falls notwendig auch Gabe von Benefiber oder Metamucil zur ErhGhung der

Stuhlkonsistenz

Evtl. auch Loperamid, Diphenoxylat oder Cholestyramin zur Verminderung der

Darmtatigkeit

Therapieunterbruch, Therapieabbruch und Dosisanpassungen sollten immer

erst nach erfolgter Rucksprache mit dem behandelnden Onkologen erfolgen



Fallbeispiel I

Patientin, 70-jahrig, fragt inren Hausarzt um Rat
bezuglich adjuvanter Brustkrebstherapie.

lhr behandelnder Arzt hat Anastrozol
verschrieben.

Die Tochter der Patientin (Pharmazeutin) hat
beobachtet, dass sich die depressiven Symptome
der Patientin verschlimmert haben, sie leidet
vermehrt unter Stimmungsschwankungen und
Mudigkeit.

Sie fragt sich, ob es nicht ein anderes Praparat
gabe, das die Mutter besser vertragen wirde.
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Aromatasehemmer

Steroidal Inactivators of Aromatase

0 O
0‘:£ o’: E
CH;

Exemestane Formeslane

Nonsteroidal Inhibitors N—N

L3

N N
= CHj CH3C

Amincglutethimide Letrozole Anastrozole

» Gute Bioverfiugbarkeit
e Oxidativer Metabolismus, z.T. via CYP3A

- Effekt kann durch Ostrogene aufgehoben

werden



Aromatasehemmer

Arzneistoff HWZ | Q,, Interaktionen Unerwiinschte Wirkungen
(h) Metabo-
lismus
Exemestan 24 Q.1 Rifampicin: AUC | Wallungen (20%), Kopfschmerzen
(Aromasin®) Hydroxylie- | Exemestan 4 (12%), Depressionen (10%)
rung Osteopenie (10%)
(CYP3A) Leberenzymerh6hungen (10%)
BV: 42% Exantheme 1-10%
Letrozol 45 Q. 0.95 CYP3A4 Wallungen (11%), Kopfschmerzen (ca.
(Femara®) CYP3A4 Induktoren und 10%), Depressionen (1-10%)
BV 100% Hemmer Arthralgien, Osteopenie (10%)
Leberenzymerh6hungen (ca. 10%)
Exantheme 1-10%
Anastrozol 50 Q.- 0.95 Keine CYP- Wallungen (33%), Kopfschmerzen (ca.
(Arimidex®) Hydroxylie- | Interaktionen 10%), Depressionen (ca. 20%)
rung (CYP), | beschrieben Arthralgien 35%, Frakturen ca. 10%
Glukuroni- Leberenzymerhdhungen (ca. 10%)
dierung Exantheme ca. 10%

BV: 100%




Fallbeispiel lI

L - N R e e P Informationen zu

Cancerd
aneerdrugs Cancerdrugs-Suchmaschine Anastrozol ->

Steering committee . . .
Moderne orale Substanzen% NaV|gat|0nS|e|Ste ->
Interaktionen

Unerwiinschte Wirkungen und SW M Od e n e 0 I’a| e

Behandlungsvorschldge
Merkblitter NEU Geben Sie hier Ihre Suchbegriffe ein, z.B. CAl S u bStan Z e n A'Z
Adh c i Substanznamen, Nebenwirkungen, Begleitmedikation FO|
erence/Compliance etc. Gross- und Kleinschreibung beachten; keine
Fortbildungen / Events Sonderzeichen.
Aktuelle Umfrage GOLI
Red Flags Abirateron (Handelsname Zytiga) |
Links (

Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation,

BelerEnzen Vorsichtsmassnahmen, Unerwlnschte Wirkungen, Interaktionen,
Patronate und finanzieller Support Interaktionen (im Detail), RED FLAGS -
Cancerdrugs in der Presse («:
Jahresbericht Anastrozol (Handelsname Arimidex, Anastrozol Actavis, Anastrozol \
Ihre Meinung Fresenius, Anastrozol Helvepharm, Anastrozol-Mepha Lactab, Anastrozol N
Orion, Anastrozol Sandoz, Anastrozol-Teva)
Impressum
Zugang einrichten Kurztext, Indikation, Dosierung, Handelsform, Kontraindikation, SILBI
Vorsichtsmassnahmen, Unerwiinschte Wirkungen, Interaktionen, [
Interaktionen (im Detail), RED FLAGS, Merkblatt zur Abgabe an den L
Patienten
oS
Capecitabine (Handelsname Xeloda) v
€ | >
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Fallbeispiel lI

<<< zuriick | Startseite Meldung unerwiinschter Wirkungen

Anklicken Anastrozol

Cancerdrugs Moderne orale Substanzen A-Z

Steering committee

+ Abirateron (Handelsname Zytiga)

+ Anastrozol (Handelsname Arimidex, Anast ctavis, Anastrozol Fresenius, Anastrozol
Helvepharm, Anastrozol-Mepha Lactab, Anastrozol Orion, Anastrozol Sandoz,
Anastrozol-Teva)

Interaktionen
Unerwiinschte Wirkungen und
Behandlungsvorschldge o

+ Capecitabine (Handelsname Xeloda)

Merkblétter NEU o GOLI
+ Dasatinib (Handelsname Sprycel)

Adherence/Compliance .
) + Erlotinib (Handelsname Tarceva) (‘

Fortbildungen / Events . .

+ Everolimus (Handelsname Afinitor)

Aktuelle Umfrage . )
+ Everolimus (Handelsname Votubia)

Red Flags . A
o + Exemestan (Handelsname Aromasin, Exemestan Sandoz) =
inks
+ Gefitinib (Handelsname Iressa) (C
Referenzen o ) N
+ Imatinib (Handelsname Glivec) N

Patronate und finanzieller Support B
+ Lapatinib (Handelsname Tyverb)

Cancerdrugs in der Presse . i .
+ Lenalidomid (Handelsname Revlimid)

Jahresbericht SILBI
. + Letrozol (Handelsname Femara)
Ihre Meinung o . oz
+ Nilotinib (Handelsname Tasigna) i
Impressum : )
N  Pazopanib (Handelsname Votrient)
Passwort @&ndern .
+ Sorafenib (Handelsname Nexavar) o
LOGOUT
+ Sunitinib (Handelsname Sutent)
+ Tamoxifen (Handelsname Nolvadex, Tamec 20, Tamoxifen Farmos)
+ Temozolomid (Handelsname Temodal, Temozolomid-Teva, Temozolomid medac) 6
+ Thalidomid PF
+ Tnnntaran (Handelename Huramtind i

|l
|
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Fallbeispiel I
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Anastrozol' (Handelsname Arimidex, Anastrozol Actavis,
Anastrozol Fresenius, Anastrozol Helvepharm, Anastrozol-
Mepha Lactab, Anastrozol Orion, Anastrozol Sandoz,
Anastrozol-Teva)

Aromatasehemmer

Das Wichtigste in Kiirze

Sehr hdufige unerwiinschte Wirkungen (2 10%):

Psychiatrische Storungen: Stimmungsschwankungen (19,3%)

Nervensystem: Kopfschmerzen (10,2%)

Kardiovaskuldres System: Hitzewallungen (32,9%)

Gastrointestinaltrakt: Nausea (11,1%)

Haut und Unterhautgewebe: Hautausschldge (10,8%)

Muskulatur, Skelett, Knochen: Muskuloskelettale Beschwerden (35,6%),
Gelenksteifheit (35,6%), Arthritis (16,6%), Arthralgie (15,1%), Frakturen (10,2%)
Allgemeine Stérungen: Erschépfung/Midigkeit (18,6%), leichte bis méssiggradige
Asthenie (18,6%)

Interaktionen

« Ostrogenhaltige Arzneimittel heben die Wirkung von Anastrozol auf und
sollten nicht gleichzeitig verabreicht werden.

. Die gleichzeitige Anwendung von Tamoxifen und Anastrozol fuhrt nicht zu einer
arhihtan \Wirkeamkait
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Sehr haufige UAW.
Stimmungssschwankungen,
Erschopfung, Mudigkeit



Fallbeispiel lI

Cancerdrugs
Steering committee

Letrozol
- Das Wichtigste in Kirze

- Indikation

- Dosierung

- Handelsform

- Kontraindikation

- Vorsichtsmassnahmen

- Unerwinschte Wirkungen

- Interaktionen
Interaktionen
Unerwiinschte Wirkungen und
Behandlungsvorschlage
Merkblédtter NEU
Adherence/Compliance
Fortbildungen / Events
Aktuelle Umfrage

Red Flags

Links

Referenzen

Patronate und finanzieller Support

Cancerdrugs in der Presse
Jahresbericht

Ihre Meinung

Impressum

Letrozol' (Handelsname Femara)
Aromatasehemmer

(o)

7

Das Wichtigste in Kiirze

Sehr hdufige unerwiinschte Wirkungen (2 10%):
Endokrine Stérungen: Hitzewallungen (10,9%)
Muskelskelettsystem: Arthralgie (13,1%)

Interaktionen

. Letrozol sollte nicht zusammen mit strogenhaltigen Préaparaten verabreicht
werden.

o Vorsicht bei gleichzeitiger Gabe von Arzneimitteln mit geringer
therapeutischer Breite, deren Verflgbarkeit hauptséchlich von CYP2A6
abhéngt.

¢  Tamoxifen senkt den Plasmaspiegel von Letrozol bei gleichzeitiger Gabe um
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Interaktionen

Bei jeder Substanz sind die wichtigsten Interaktionen in der Rubik: ,Das Wichtigste in
Kirze® sowie im Unterkapitel ,Interaktionen® ausfiihrlicher beschrieben. Fundiertere

Informationen liefert die Rubrik ,Interaktionen®

ESnCEdUGS Abirateron' (Handelsname Zytiga)
Steering committee Androgen Biosynthese-Hemmer / Cyp17A1-Inhibitor

Abirateron

- Das Wichtigste in Kirze
- Indikation

PLAT

Interaktionen

- Dosierung Das Wichtigste in Kiirze

- Handelsform
- Kontraindikation
- Vorsichtsmassnahmen

- Unerwinschte Wirkung 0. 4%).
Gefasserkrankungen: Hypertonie (12%) (Schweregrad 3 und 4: 1%).

Allgemeine Erkrankungen: Peripheres Odem (26%) (Schweregrad 3 und 4: 1%).

- Interaktionen
Interaktionen

Unerwiinschte Wirkungen und
Behandlungsvorschlédge

Merkblédtter NEU

Interaktionen

e«  Abirateron nicht mit Nahrungsmitteln einnehmen. Exposition von Abirateron ist

Adherence/Compliance nach Einnahme mit Nahrungsmitteln bis zu 17-fach erhéht. SILBI
Fortbildungen / Events e Vorsicht bei der Anwendung von Abirateron mit Medikamenten, die durch 3
Aktuelle Umfrage CYP2D& metabolisiert werden.
Red Flags e Abirateron ist ein starker Inhibitor von CYP1A2 k'l und CYP2D6 sowie ein

) schwacher Inhibitor von CYP3A4 ] . Klinisch zeigt sich aber keine relevante
Links Interaktion mit dem CYP1A2 ] -Substrat Theophyliin. @

Referenzen . Interaktion mit CYP3A4 k] -Inhibitoren und -Induktoren sind nicht untersucht.
Patronate und finanzieller Support

Cancerdrugs in der Presse Red flags
Jahresbericht s  Sofortiges Absetzen der Behandlung, wenn unter Abirateron eine PH
Ihre Meinung Hepatotoxizitat auftritt (Anstieg der Alaninaminotransferase (ALT) Uber das 5-
Fache der oberen Grenze des Nermbereichs oder Anstieg des Bilirubins Uber me
e das 3-Fache der oberen Grenze des Normbereichs), bis die v
>
Ul U H (w |
Management

oraler Krebstherapie



Tyrosinkinaseinhibitoren

Arzneistoff Bioverfig- | HWZ Q,, Metabolismus Interaktionspotential
barkeit (%) | (h)
Erlotinib >60 36 >0.9 CYP3A Induktoren: AUC {
(Tarceva®) O-Demethylierung (CYP3A) CYP3A Hemmer: AUC T
Gefitinib 59 41 >0.9 CYP3A Induktoren: AUC 80%
(Iressa®) N-Desalkylierung (CYP3A) CYP3A Hemmer: AUC 80% T
O-Desalkylierung (CYP2D6)
Imatinib 98 18 0.95 CYP3A Induktoren: AUC {
(Glivec®) N-Demethylierung (CYP 3A) CYP3A Hemmer: AUC T
Imatinib hemmt CYP3A
Lapatinib >50% ca.24 |? CYP3A Induktoren: AUC 75%
(Tyverb®) CYP3A4 CYP3A Hemmer: AUC 300% T
Lapatinib hemmt CYP3A
Nilotinib Ca. 30% >0.9 CYP3A4-Hemmer (inkl.
(Tasigna®) Hauptanteil unverandert biliar Grapefruit): AUC bis 300% T
Demethylierung CYP3A4 Nilotinib hemmt CYP3A4
Sorafenib 40 25-48 | >0.9 Sorafenib hemmt UGT1A1,
(Nexavar®) Oxidation (CYP3A), CYP3A und 2C9
Glukuronidierung: UGT1A1l CYP3A-Hemmer: kein Effekt
Sunitinib 70 40-60 | >0.9 CYP3A Induktoren: AUC 4

(Sutent®)

N-Desethylierung (CYP3A)

CYP3A Hemmer. AUC T




Tyrosinkinaseinhibitoren - Interaktionen

Drue/TKIs Sunitinib Sorafenib Lapatinib Imatinib Erlotinib Gefitinib
= (50 mg/24 h) (400 mg/12 h) (1250 mg/24 h) (400 mg/24 h) (150 mg/24 h) (250 mg/24 h)
Rifampicin Consider increasing  Consider increasing Consider increasing Consider increasing
dose of sunitinib dose of sorafenib dose of imatinib dose of erlotinib
to 75 mg/24 h to 1000 mg/24 h to 600700 mg/24 h to 300 mg/24 h
Ketokonazole Consider decreasing Consider decreasing Consider decreasing  Consider decreasing
dose of sunitinib dose of lapatinib dose of imatinib dose of erlotinib
to 25 mg/24 h to 500 mg/24 h to 300 mg/24 h to 75 mg/24 h
Neomicin Consider increasing
dose of sorafenib
to 1000 mg/24 h
Ciprofloxacin Consider decreasing
dose of erlotinib
to 75 mg/24 h
Carbamacepin Consider increasing  Consider increasing
dose of lapatinib dose of imatinib
until 4000 mg/24 h  to 600-700 mg/24 h
Phenitoin Consider increasing
dose of imatinib
0 600-700 mg/24 h
Omeprazole Take 4 h apart Take 4 h apart
Ranitidine Take 4 h apart Take 4 h apart

Clin Transl Oncol 2012:14:94-101



Hypericum und Imatinib

« 12 gesunde Probanden HNiNt A~y

« Tag 1: 400 mg Imatinib p.o. "

* Tage 4-17: 3 x 300 mg Hypericum A ~ 10000 O)\erm%&
Extrakt/die p.o. % 1000) bay1s

 Tag 15: 400 mg Imatinib g ot

» Reduktion der AUC unter ; 3
Hypericum um 30% (A) E

« Kein Effekt auf Kinetik von N- TR "ra.i(;(m soen

Desmethyl-Imatinib (B) Bz

-8-Day 1
-&Day 15

N-Desmethyl-Imatinib ist ebenfalls

aktiv)

Clin Pharmacol Ther 2004;76:323-9

0 12 24 36 48 60 72
Time (h)

N-desmethyl-imatinib Concentration (ng/mL)
| {



Interaktionen Imatinib - CancerDrugs

* Imatinib wird hauptsachlich durch CYP 3A4 metabolisiert
* Inhibitoren dieses Enzyms — Erh6hung der Plasmakonzentrationen mit
maoglicher Toxizitat
— Zeitgleiche Einnahme von Ketoconazol — Anstieg C,,., 26% und AUC 40%
 Enzyminduktoren des CYP 3A4 erhdhen die Verstoffwechselung von
Imatinib — subtherapeutische Imatinib-Konzentrationen maoglich
— Rifampicin reduziert C,,, um 54% und AUC um 74%
— In klinischen Studien verminderte Imatinib-Konzentrationen unter Carbamazepin,
Oxcarbazepin, Phenytoin, Fosphenytoin und Phenobarbital

— In zwei publizierten Studien fuhrte die Verabreichung eines Johanniskraut-

Praparats zur Abnahme der AUC von Imatinib um ca. 30%.



Merkblatter

Unter fachlicher Leitung der Arbeitsgruppe ,Adharenz bei oraler Tumortherapie® der
Onkologiepflege Schweiz (OPS) und der Schweizerischen Gesellschaft fir Medizinische
Onkologie (SGMO) wurden zusammen mit cancerdrugs.ch Merkblatter zu den oralen

Tumortherapeutika erarbeitet.

Diese sollen den Patienten im Rahmen eines Gesprachs abgegeben werden und dienen

dazu, dass Patienten in der ganzen Schweiz einheitliche Informationen erhalten.

cancer®
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Merkblatter

Informationen zu:
Lagerung, Dosierung, Einnahme

Welche Nebenwirkungen
konnen auftreten und was ist zu

tun.

Was muss der Patient sonst

noch wissen?

Kontaktpersonen

cancger®
rugs
Management
oraler Krebstherapie
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Merkblatt fiir Patientinnen und Patienten

Glivec® (Imatinib)

e wurde wen [hiar Aeefind 1nen Arzt fir B s gewihit
S kinnen dis Theraple pesity beanfiussen, wenn Sie di
nachagkgendsn Infamationen baacten

Wie aiaht Gives” sus?

i) s w0

Giwer® Frirmtableten 100 mg und 40mg.

Tt 2 100 q Bransn-orange, Reroe FITLSk, s s SaK mi
=HUR- undd auf der andeien mit <E0- gelssrasichnet, mi Jusdishcher
Enwhierbe

Tabetizn ou i) mg Eroun-orenge., ovlnice Fimtabietien, 2uf einer Sefie
il F1Fi= und aul ger anderen il =5Ls geliensgechne

‘Wie muss Glivec® sulbewahrl werden?
Bewabien Se das Medikanes| bei Raumiemperai o,

‘Wie st die Dasierung von Glivec®?
Flehmes S che Tabkaten in der Dosserung pamss Verondoung Fees
Arziitre e en,

‘Wi nahma ich Glivec ?

= B 2w einer Tapesdoss von G0 Hehmen Sie de Tabletien enmnal
tagioh maghanst zur gieschien Zet mit enam Glas Waeser sn

= Hetumen Sie die Tablssten 2y den Mahbeden mi snen Gias Wasser &n.

= Eaz birwe e Fimatietien hder,

=B Echleckschwiengheien Skt kinnen die Tabiefen urreriel nd snen
Gl eohlensiuretrelem Wasser oder Apleisaf (100 mg Filiatletie i 12
&, % myg Filmiableten in 2 Gl duech Uswdhess mit sinem Lifiel bis sam
wltst Arhigen Tirfall aifium. D Buspenaion mies solor und voltingg
ST WL

= Bt Clomerurgen Uber (5 mg pro Tag, pehien besondere Emprizhiungen

Waamache ich, wann ich..
day Mecikamast vergensen habe?
v A gietchan Tag konren S die Tebietis noch manetmen
+ i S i Tw Tagesdoaen an (Jechn Ta] an.
+Mabesen S sich dieses Datum,

— dars Mwclbamwnt arbewchen mussie?
» iy G pirnd o Tabletlen &,
v Eeipen S che Thesares am nachaten Tag eewetindent b
£ wiss Tiizbaltnn sirggares rirean haba T
» Kavightionon Bie by Behardhngaoa, damd dendchsis Do lesige-
Izt weaden kann

Welche Nebemwirkunpen sind hdufig?

Waa kann ich dagegen tun?

Bewmne

Fotrwediungen durch Zusckiaie son Kirperfirdeghn - haullg um de
despen urd an den Fasskndcheln wnd rasche Gewichizzurahme)

= Konviaklunin Sie urwerzinghct B Bohandhngiam

Kiopheahmarnan

« Fragen Sis Itew Acptin dhren Arxt, welchs Mediamante S pegen dess
Bt snfenmen darien Mehmen S sine Madiimens,
dhe: Paracetamal enthalen

Hurstmenicuching, Hautrdtung

« Fiihwen Sie die Hauipfiege pemass drweisung des Betandlngsisans.
drch.

* Barvutzen e Procukie chive worpangge Ruckspache mil itnem
Behardungeieam,

Uikt Erbrezhan

+ hesimen £4 g dagegen sermadnenen Medikamens frihzety an.
Buschisll

« Hehwmen Sie fritoeii Loperarid (2. B imocksm®) rach Vorschrit sin

= Yersuchen Se b beichiem Durchiall eine Emahnungeangessung mit Reds.
Banarsn use mil massenm By
» Achiun S Srial. ik B a92a 3 L e Tiad Irinbin) (2 B, Wiy

Tat, ooy
i Husmibanatis mil aradesen Modbamenten kinnen winse Flebas
wirksrgen autreten

Wanm muas ich mein Behandlungateam informessen?
= Whern sich der Durchial mit der Mormaldoserung des Wirksiods
Loperamid (2B imosum® mi b reonel G Kepsein / Tableten 5
rechi Soppen lssi

+ Bl AuPTenen von Fiser Dber 18 .

« Warn stne Heamerindenng (usschisg, Roueg, Jucknas) adm,

+ Wharn Sie Unber antaltenden Dder andeen Lkiaen Besohusinen leiden

Tag

Fre firztin /T Arzk musa wissen, welche Medikaments
ader Praparais [ssch pflanchchae) Sie sinnehimen,
Bringen Sis beim ndchsten Arrthesuch sine Lists mit.

WS iss ieh Sonat nech wissen?

+ e dUATen wihiend daf Behandhing keine Parcecamatiakigen Fripasie
enehimen (2.B. Paradel, Dakaigan®, Accuaign®, Neolome®, Preiinal™,
« S drfon huiret Joanniskre/crbparals sineshman, Disss Produkie
Larnen ot Winkung o2 MeoRameTies shiren.

< Uinierbushen Sie dhe Bebandiung richi ctne Rdokepiache mil lhrer
Bt e A

Kantaktpersansn

ArrtiniArrt

Fliegende

Apclhus

Hottan

Hotzen




Red Flags

Informationen uber spezielle Situationen und Massnahmen

Thalidomid

« Tritt unter Thalidomid ein Hautausschlag auf, sollte die Therapie
abgebrochen werden, da Falle von tddlich verlaufenden Hautreaktionen
inklusive Stevens-Johnson-Syndrom auftraten.

« Da Thalidomid wahrend der Schwangerschaft eingenommen zu schweren
Missbildungen oder zum Tod des ungeborenen Kindes fiihren kann, muss im
Falle eines positiven Schwangerschaftstests die Behandlung unverziiglich
abgebrochen werden.

* Eine Neuropathie ist eine haufige Nebenwirkung unter Thalidomid. Bei
Verdacht auf eine Neuropathie ist eine klinisch-neurologische und
elektroneurographische Untersuchung indiziert. Bestatigt sich der Befund,
muss die Therapie nach Abwagen von Nutzen und Risiko meist abgebrochen
werden.

cancer®
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Compliance oder Adharenz

Artikel Uber Adharenz: Schweiz Med Forum 2011:11:276-278

Quintessenz

® Eswerden vermehrt orale Tumortherapien entwickelt und in der Klinik
eingesetzt.

® Auch bei neuen oral verfiigharen Medikamenten treten Nebenwir-
kungen auf, und es miissen komplexe Interaktionen bedacht werden.

® Adhidrenz und Non-Adhérenz in der Onkologie ist ein relevantes Thema.

® Vor Beginn einer oralen Tumortherapie sollte ein Assessment der Ad-
hirenzfihigkeit des Patienten stattfinden.

® Die interdisziplindre und interprofessionelle Zusammenarbeit ist fiir
Adhidrenz und Sicherheit bei oraler Tumortherapie von grosser
Bedeutung.

® Die Patienten sollten im Umgang mit den wichtigsten Nebenwirkun-
gen geschult werden und einfach verstindliche schriftliche Informatio-

an 3 nen erhalten.
C ere

g
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Compliance oder Adharenz

Artikel Uber Adharenz: Schweiz Med Forum 2011:11:276-278

Tabelle 1. Pradiktoren fir Non-Adhéarenz.

Komplexitat der Behandlung

Nebenwirkungen der Therapie

Behandlung einer asymptomatischen Erkrankung
Schlechte Arzt-Patienten-Beziehung

Inaddquate Planung der Kontrollen oder der Entlassung

Kognitive Beeintrachtigung und psychische Probleme, insbeson-
dere Depression

Mangelnde Krankheitseinsicht

/weifel des Patienten bezlglich Nutzlichkeit der Behandlung
Barrieren bei der Versorgung oder medikamentdsen Therapie
Versdumte Konsultationen

can er“ Kosten der Medikamente, Selbstbehalt

g
oraler Krebstherapie



Wer braucht CancerDrugs?

v'Umfrage auf online-

vom 22. April bis
29. August 2011

vTeilnehmer: 76

v Auswertbare Fragebogen: 66
v Arzte: 34

v’ Pflege: 32

Ich bin...

Kyl Total
Pflege
1 T 5 5 2 2 3 0 3 Arzte

23 23

Hausarzt ein anderer Facharzt Arzt in Pflegefachfrau/-mann nicht
in der Praxis niedergelassener im Spital Ausbildung angegeben
Facharzt:

cancer®
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http://www.cancerdrugs.ch/

Wer braucht CancerDrugs?

Mein Wissen Uber orale Zytostatika wie z.B. Tamoxifen,
Arimidex, Vinorelbin, Glivec wird (Mehrfachnennung méglich)
50

45
40

35 ——
30 ——

25 ——
20 —— —

37

15 —— — —

25
10 18 19 21 23

I B B 13 12
5
5 3 2

in Fortbildungen mittels Fachzeitschriften online aktualisiert ich ziehe es vor mich in
regelmassig aktualisiert aktuell gehalten anderen Indikationen
fortzubilden

cancer®
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Total
Pflege
Arzte



Wer braucht CancerDrugs?

Compliance bei Patienten unter oraler Chemotherapie sind fur
mich bei der Arbeit...

40
35
30
25
20

Total
Fflege
I 2 Arzte
18 17
— o 12 12
3 0 3 | 0 | 3 2 1
ein wichtiges Thema  ein wichfiges Thema weniger wichtig nicht wichtig derzeit nicht wichtig,
mit zunehmender vermutlich aber
Haufigkeit zZukUnftig wichtig
<
cancer
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Wie wird CancerDrugs beurteilt?

Der Aufbau der Homepage www.cancerdrugs.ch ist...

Total
46 Pflege

Arzte

7 0 0 0 0 0 0

klar strukturiert massig klar strukturiert nicht klar strukturiert kompliziert

cancer®
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Wie wird CancerDrugs beurteilt?

Gesuchte Informationen habe ich auf www.cancerdrugs.ch...

30
25
20
15 8 Total
10 —— Fjﬂege
14 14 e Arzte
5 | ] . 12 -
7 8
2 1 1 0O 0 O 4
0
schnell gefunden mdassig schnell IGnger gebraucht nicht gefunden ich habe die
gefunden Homepage noch
nie benutzt
canger®
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Schlussfolgerungen

CancerDrugs enthalt Industrie-unabhangige Informationen Uber orale
Zytostatika

CancerDrugs wird von den Usern geschatzt: die Informationen sind
nutzlich
Zuganglich fur alle Medizinalpersonen nach Registrierung

Besonderheiten
Unerwunschte Wirkungen, Interaktionen mit Suchfunktion

Merkblatter fur Patienten
Red Flags

Von Pharmazeuten bisher wenig gebraucht
Grunde ? Verbesserungsvorschlage?

cancer®

aaaaaaaaaa
rrrrrrrrrrrrrrrrrrrr



