Terveydenhuollon
ammattilaisen opas

vTﬁhén ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Télla tavalla voidaan ha-
vaita nopeasti turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Terveydenhuollon ammatti-
laisia pyydetaan ilmoittamaan epaillyista laakkeen haittavaikutuksista Fimealle:
www-sivusto: www.fimea.fi. Ladkealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimea,
Laakkeiden haittavaikutusrekisteri, PL 55, 00034 FIMEA.
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Tama terveydenhuollon ammattilaisen opas

» toimitetaan terveydenhuollon ammattilaisille luettavaksi ennen ENHERTU®-valmisteen
maaraamista ja antoa

» on tarkea tyokalu, jolla varmistetaan, etta ILD/pneumoniitti tunnistetaan ja diagnosoi-
daan ajoissa sek& hoidetaan ripeésti ja asianmukaisesti, jotta vakavilta seurauksilta
valtytdan

» muistuttaa potilaskortin antamisesta kaikille potilaille, jotka saavat ENHERTU®-hoitoa
ensimmaista kertaa tai uutta kappaletta pyydettaessa.

Tassa oppaassa ei luetella kaikkia mahdollisia haittavaikutuksia.
Lue ENHERTU®-valmisteyhteenvedosta taydelliset tiedot annos-
tuksesta, varoituksista ja varotoimista.

Mita ENHERTU® on?

ENHERTU® on HER2-reseptoriin kohdistuvan vasta-aineen ja topoisomeraasin esté-
jan konjugaatti. Katso tiedot hyvaksytyista kayttdaiheista valmisteyhteenvedosta.

Mika on interstitiaalinen keuhkosairaus (ILD) / pneumoniitti?

ILD on kattotermi ryhméalle monimuotoisia parenkymaalisia keuhkosairauksia, jotka
iimenevat epaspesifisena yskana, kuumeena ja hengenahdistuksena (dyspnea). Tallai-
sia sairauksia ovat esimerkiksi pneumoniitti ja idiopaattinen (tuntemattomasta syysta
johtuva) keuhkofibroosi.

ILD:n/pneumoniitin riski ENHERTU®-hoidon yhteydessa

Interstitiaalista keuhkosairautta (ILD) ja pneumoniittia on raportoitu ENHERTU®-hoidon
yhteydessa. Jotkin tapaukset ovat johtaneet kuolemaan. Kliinisissé tutkimuksissa ILD:ta
ilmeni noin 15 %:lla potilaista, jotka saivat ENHERTU®-hoitoa, vaikka maaréat vaintelevat
kasvaintyypeittain. Yli 80 %:a tapauksista olivat asteen 1 tai asteen 2 tapahtumia. Asteen
5 tapahtumia iimeni noin 2 %:lla potilaista. Mediaaniaika ensimmaiseen esiintymaan oli
noin 5 kuukautta. Lisatietoja on valmisteyhteenvedossa.’

ILD:n/pneumoniitin tunnistaminen ja riskin pienentaminen

ILD-/pneumoniittitapahtumat on diagnosoitava ajoissa ja hoidettava
asianmukaisesti vakavien seurausten valttamiseksi. Potilaiden vointia on
seurattava tiiviisti ja heitd on ohjeistettava ilmoittamaan heti, jos he havaitsevat ILD:n/
pneumoniitin oireita. Qireita voivat olla esim. ysk&, hengenahdistus levossa tai rasituk-
sessa, kuume, ei muuten selitetty vasymys, happisaturaation vaheneminen, tai muut
uudet tai pahenevat hengitysvaikeudet. Jos epailet potilaallasi ILD:t&/pneumoniittia,
aloita sen hoito valittdmasti. Potilailla, joilla on keskivaikea munuaisten vajaatoiminta,
on havaittu korkeampi ilmaantuvuus asteen 1 ja 2 ILD:lle/pneumoniitille. Seuraa huo-
lellisesti potilaita, joilla on keskivaikea tai vaikea munuaisten vajaatoiminta.



ILD-/pneumoniittiepailyn selvittely
Kaikki ILD:n/pneumoniitin merkit on tutkittava viipymatta.
Jos ILD:tid/pneumoniittia epaillaan3

» Harkitse lisatutkimuksia, joita voivat olla esimerkiksi
e korkean resoluution TT*

e keuhkolaakarin konsultointi
(infektiosairauksien erikoislaakarin konsultointi kliinisen tarpeen mukaan)

e bronkoskopia ja bronkoalveolaarinen huuhtelu, mikali se on Kliinisesti tarpeellista
ja mahdollista toteuttaa

* keuhkojen toimintakokeet (mukaan lukien FVC ja CO-diffuusiokapasiteetti)
ja pulssioksimetria (SpO,)

e kliiniset laboratoriokokeet
e valtimoverikaasuanalyysi, mikali se on kliinisesti tarpeellista

e veriviliely, verisoluarvot, valkosolujen erittelylaskenta, CRP, interstitiaalisen
keuhkokuumeen merkkiaineet (KL-6, SP-A, SP-D)°

e Covid-19 (SARS-CoV-2) -testi

Muihin laakkeisiin ja ILD:hen/pneumoniittiin liittyvat
yleiset riskitekijat
Tarkkoja mekanismeja, joiden kautta ENHERTU® voi aiheuttaa ILD:t4, ei viela tunneta.®

Laakeaineen aiheuttaman ILD:n kehittymisen yleiset riskitekijat riippuvat sairaudesta,
laakkeesta ja potilasryhmasta, ja niitd ovat esimerkiksi seuraavat.”#*

» Aiempi ILD tai keuhkosairaus: olemassa oleva keuhkosairaus ja heikentynyt
keuhkojen toiminta ovat ladkeaineen aiheuttaman ILD:n tarkeita riskitekijoita 101

» Heikko yleiskunto: sydpatautien kohdalla heikko toimintakyky tai metastasoitunut
tauti voivat suurentaa ladkeaineen aiheuttaman ILD:n riskia®

» Tupakointi: tupakointi suurentaa laékeaineen aiheuttaman ILD:n riskia’

» Korkea iké: [a&keaineen aiheuttaman ILD:n riski voi olla merkittavasti suurentunut
iakkailla, etenkin yli 60-vuotiailla potilailla

» Etninen tausta: |adkeaineen aiheuttaman ILD:n riski voi olla suurentunut japanilai-
silla ja afroamerikkalaisilla potilailla®'2

» Miessukupuoli: [Adkeaineen aiheuttaman ILD:n riski voi olla suurentunut miehilla” '

» Aiemmat hoidot: [48keaineen aiheuttaman ILD:n riski voi olla suurentunut, jos
potilas on aiemmin saanut solunsalpaajahoitoa, useita solunsalpaajahoitoja, rintake-
han alueen s&dehoitoa tai yhdistelmahoitoa useilla molekulaarisilla tasmaladkkeilla
joko sytotoksisten ladkkeiden kanssa tai iiman niita.”#*



ENHERTU®-hoitoon liittyvan ILD-/pneumoniittiepadilyn
hoito-ohjeet:

Hoidolla tulee pyrkia hillitsemaan tulehdusta ja ehkdiseméaan pysyva ja mahdollisesti
kuolemaan johtava fibroosi.® Kortikosteroidihoidon katsotaan olevan tehokkain ILD:n tu-
lehdusvaiheessa. Joskus ILD voi ilmaantua akuutisti ja edeta nopeasti.” ILD:ta epailles-

sé tulee asianmukainen hoito aloittaa viipymatta alla olevan hoito-ohjeen mukaisesti. Jos
ILD-epéily osoittautuu vaaraksi, muuta hoitosuunnitelma uuteen diagnoosiin sopivaksi.

CTCAE- .

. Kuvaus Hoidon muutos

Aste 1 QOireeton; vain Keskeytd ENHERTU®-hoito, kunnes haittavaikutus
kliinisia tai diag- paranee asteeseen 0, ja sen jalkeen:
nostisia havainto- 4 jog haittavaikutus on parantunut 28 vuorokauden
ja; interventio éi sisélla hoidon aloittamisesta tai aiemmin, pida
ole tarpeen annos samana

® jos haittavaikutus on parantunut yli 28 vuoro-
kauden kuluttua hoidon aloittamisesta, annosta
on pienennettava yhdella tasolla.
Annoksen pienentamisen aikataulu
Annettava annos 5,4 mg/kg | 6,4 mg/kg
Ensimmainen
pienennetty annos 44mg/kg 5,4 mg/kg
Toinen pienennetty annos | 3,2 mg/kg | 4,4 mg/kg
Jos annosta tarvitsee Lopeta Lopeta
yha pienentaa hoito hoito
e Harkitse kortikosteroidihoitoa heti, kun ILD:t&/
pneumoniittia epailladn (esim. = 0,5 mg/kg/vrk
prednisolonia tai vastaavaa).

Aste 2 | QOireellinen; Lopeta ENHERTU®-hoito pysyvasti
!aakenetgelhnen e Aloita kortikosteroidihoito (esim. = 1 mg/kg/vrk
interventio on . o . ..

o prednisolonia tai vastaavaa) heti, kun ILD:t&/
tarpeen; rajoittaa L S350, i iatka Sitd VAhintas
vélineellisia paivit- pneumoniittia epaillaan, ja jatka sita vahintaan
téistoimintoja 14 vuorokautta.

Aste 3 Ellele el o Setn .{[?Ilfeerjl snrt'l.(.)"stuzta” En p}LeTennettava
rajoittaa henkild- asteittain vahintaan 4 viikon kuluessa.
kohtaisia paivit-
taistoimia; lisa-
happi on tarpeen

Aste 4 Henkeé uhkaava
hengitystoiminto-
jen heikentyminen;

Kiireellinen inter-
ventio on tarpeen
(esim. trakeotomia
tai intubointi)

Aste 5 Kuolema

Vaikeusasteet ovat National Cancer Institute (NCI) -laitoksen haittavaikutusten yleisten
termikriteerien (CTCAE) mukaisia'®




Keskustelunaiheita potilaan vastaanottokaynnille
(ensimmaiselle tai myohemmille)

Ensimmaisella kdynnilla (ennen ENHERTU®-valmisteen maaraamista):

» Kerro potilaalle, etta haittavaikutuksena voi esiintya vakavia ja mahdollisesti kuolemaan
johtavia keuhko-ongelmia.

» Tarkista, onko potilaalla ollut aiemmin ILD/pneumoniitti tai muita keuhkosairauksia, ja
onko potilasta hoidettu aiemmmin kortikosteroideilla.

» Tutki potilas keuhko-ongelmiin viittaavien merkkien ja oireiden varalta.

» Kerro potilaalle, ettéa ILD-/pneumoniittitapahtumat on diagnosoitava ajoissa ja hoidet-
tava asianmukaisesti vakavien seurausten valttamiseksi.

» Kehota potilasta ottamaan valittdmasti yhteytta sinuun, jos hanelle kehittyy lieviakin
merkkeja tai oireita ILD:std/pneumoniitista, sillé jotkin tapahtumat voivat hoitamat-
tomina pahentua nopeasti. Potilaan tulee hakea valitonté lagketieteellista apua ja
nayttaa potilaskortti muille laakareille, jos hoitava onkologi ei ole tavattavissa.

» Kerro potilaalle, etta oireita ei pida yrittaa hoitaa itse.

» Anna potilaalle potilaskortti ja keskustele ENHERTU®-hoidosta hanen kanssaan
ennen hoidon aloittamista.

» Tayta potilaskortti ja muistuta potilasta pitamaan se aina mukana.

Kaikilla kdynneilla:
» Tutki potilas keuhko-ongelmiin viittaavien merkkien ja oireiden varalta.

» Muistuta potilasta siitg, ettd keuhko-ongelmat on diagnosoitava ajoissa ja hoidettava
asianmukaisesti henkead uhkaavien komplikaatioiden valttamiseksi.

» Muistuta potilasta siitd, etta sovituille k&ynneille tuleminen on tarkeéa.

P Tarkista, etta potilas pitda potilaskorttia aina mukanaan.

Kysymyksia, joita potilaalle voi esittda ILD:n/pneumoniitin varhaisvaiheen
diagnosoinnin helpottamiseksi:

» Onko sinulla ollut viime aikoina yskaa? Onko se kuivaa yskaa?

» Onko sinulla ollut hengenahdistusta etenkin likunnan aikana tai sen jalkeen?

» Onko sinulla esiintynyt mitdan uusia hengitysvaikeuksia tai hengitystieongelmia®?
» Jos sinulla on ollut hengitystieongelmia jo ennestaan, ovatko ne pahentuneet?
» Onko sinulla ollut kuumetta?

» Oletko tuntenut olosi vasyneeksi?

» Tupakoitko tai kdytatkd sahkotupakkaa?



Epdillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

> limoita epaillyista haittavaikutuksista: Ladkealan turvallisuus- ja
kehittamiskeskus Fimea, Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri,
PL 55, 00034 FIMEA; www.fimea.fi; FIMEA.EV@fimea.fi

TBND-PharmacovigilanceNordics@daiichi-sankyo.eu
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