Guia de Orientacao Clinica

12 CONSULTA

PRESENCIAL | INICIO DO TRATAMENTO

* |dentificacdo do cuidador.

* Avaliagao fisica (peso, altura, perimetro abdominal,
padrdo intestinal, integridade cutanea e unhas).

* |dentificagdo de habitos alimentares para definicao
do horério da toma de Afatinib e ajuste da dieta.

* Ensino e orientaces para a gestdo de reagdes
adversas.

2° CONSULTA E 3® CONSULTA
FOLLOW-UP TELEFONICO | 8° DIA E 15° DIA

¢ Verificar tomas e omissdes.

e |dentificar e descrever reacdes adversas,
se existentes (escala CTCAE).

* Reforco do ensino: administracao
do medicamento e gestao de reagdes adversas.

* Demonstrar disponibilidade por parte da equipa
de tratamento e agendar avaliagao presencial,

, se necessario.
* Planeamento do tratamento, entrega do farmaco

e agendamentos.

* Disponibilizar contactos telefénicos e definir com
o doente a melhor estratégia de comunicagdo com
a equipa de saude.

Afatinib: Ajuste de Dose
em Caso de Efeitos Adversos'

O Afatinib tem um perfil de toxicidade gerivel, com a
possibilidade de ajuste de dose, sem perda de eficacia.?

Inicio de tratamento

Dose Recomendada: 40 mg, 1x dia*

e Efeito adverso com grau >3.
e Efeito adverso com grau 2 prolongado ou intoleravel (>48 horas de diarreia,
apesar de cuidados apropriados, e/ou >7 dias de erupgéo cutanea).

Interrupgdo do tratamento até grau 0/1

Retomar com 30 mg, 1x dia

* Efeito adverso com grau =3.
* Efeito adverso com grau 2 prolongado ou intoleravel (>48 horas de diarreia,
apesar de cuidados apropriados, e/ou >7 dias de erupgéo cutanea).

Interrupgdo do tratamento até grau 0/1

Retomar com 20 mg, 1x dia

* Efeito adverso com grau >3.
* Efeito adverso com grau 2 prolongado ou intoleravel (>48 horas de diarreia,
apesar de cuidados apropriados, e/ou >7 dias de erupgdo cutanea).

Descontinuagdo permanente do tratamento

Adaptado de RCM de Giotrif

*Pode ser considerado um aumento de dose até um méaximo de 50 mg/dia em doentes que toleram uma dose inicial de 40 mg/dia no primeiro ciclo de tratamento."
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INTRODUCAO

Os enfermeiros sdo profissionais de salde que se
encontram numa posicéo privilegiada para capacitar
as pessoas na gestdo dos regimes terapéuticos, ndo
sé pelas competéncias que possuem, como pela
proximidade aos doentes. A criagdo de modelos de
prestacdo de cuidados de enfermagem que promo-
vam a passagem de uma abordagem centrada na
doenca e no cumprimento das indicagdes dos profis-
sionais por parte do doente, para um paradigma
focado na pessoa e na sua capacidade de se compro-
meter com a gestdo da doenca e do seu tratamento,
faz cada vez mais sentido.

“Faz sentido um paradigma
focado na pessoa e na sua
capacidade de se comprometer
com a gestao da doenga

e do seu tratamento.”

A consulta de enfermagem no tratamento da neopla-
sia pulmonar é muito importante, dado o seu contri-
buto para a melhoria da gestdo das complicagdes do
tratamento, minimizacdo da ndo adesdo a terapéutica
e maior seguranga do doente e da equipa que o
segue, contribuindo assim para aumentar a capacida-
de de resposta do medicamento e a qualidade de
vida do doente. O desenvolvimento de novos medica-
mentos orais no tratamento do cancro do pulméao
originou uma necessidade ainda maior de intervencao
dos enfermeiros, de forma a garantir a correta gestdo
destes farmacos.

A via de administragdo oral tem beneficios inequivocos
para o doente, nomeadamente a comodidade, e para
os profissionais de saide. Contudo, se para alguns a
terapéutica oral representa uma maior autonomia do
doente que, no seu domicilio, tem um papel ativo na
gestdo do tratamento oncoldgico, para outros, esta
responsabilizagdo pode ser uma experiéncia assusta-
dora e angustiante, o que podera constituir um fator
de falta de adesdo a terapéutica.

PROGRAMA “TODA A DIFERENCA"

Um desses novos medicamentos é o Afatinib, indica-
do no tratamento dos doentes, sem exposigao prévia
a TKI do EGFR, com cancro do pulméao de células
ndo-pequenas, localmente avancado ou metastatico
com mutagdo(des) ativadora(s) do EGFR (recetor do
fator de crescimento da epiderme). Sendo uma medi-
cagdo oral, com claras vantagens para o doente e para
os profissionais de salide, administrada e gerida pelo
préprio doente no domicilio, com intervalos de um
més entre a presenca no hospital, houve a necessida-
de de se criar uma linha de orientagéo para as consul-
tas de enfermagem, de forma a garantir a seguranca
do doente e a eficaz administracdo fora do ambiente
hospitalar.

Assim nasceu o Programa Educacional “Toda a
Diferenga”, implementado em 2017 pela Associagao
de Enfermagem Oncoldgica Portuguesa (AEOP), com
os seguintes objetivos:

* identificar os problemas major da adeséo a terapéutica
em Portugal e definir estratégias de remediacéo;

e criar um guia de orientacao clinica para a consulta
especifica de enfermagem dirigida ao doente em
tratamento com Afatinib;

* elaborar um guia educacional para o doente, com
recomendagdes para gerir os principais efeitos
secundarios da terapéutica com Afatinib.

A estratégia passou por duas reunides com a presen-
ca de varios enfermeiros peritos, de diferentes hospi-
tais*, que acompanham regularmente doentes a
fazerem ou a iniciarem tratamento com Afatinib.
Nestas reunides, partilharam-se experiéncias, discuti-
ram-se metodologias eficazes de orientacdo das
consultas e identificaram-se varidveis importantes de
avaliagdo da adesao terapéutica com Afatinib, sendo
que um dos resultados foi a construgdo de um guia
de orientacdo clinica para a consulta de enferma-
gem, em trés momentos diferentes.

“A AEOP criou um guia
de orientacao clinica para
a consulta de enfermagem
dirigida ao doente a tomar
Afatinib.”

Critérios de Terminologia Comum para Efeitos Adversos?

(Versdo 4.0 CTCAE)

O grupo de trabalho definiu a diarreia, a toxicidade cutdnea e a mucosite como as reagbes adversas que deverdo
ser objeto de avaliagdo em todas as consultas de enfermagem, dada a maior probabilidade de ocorrerem nos

doentes a tomarem Afatinib.

DIARREIA

LIGEIRO (grau 1)

Aumento do nimero
de dejec¢des para <4 por dia,
em relagdo ao habitual.

MODERADO (grau 2)

Aumento do nimero
de dejecdes para 4-6 por dia,
em relagdo ao habitual.

GRAVE (grau 3)

Aumento do nimero de dejecdes >7
por dia, em relagdo ao habitual;
incontinéncia; interferéncia

com atividades da vida diaria (AVD).

TOXICIDADE CUTANEA

LIGEIRO (grau 1)

Maculas/papulas cobrindo <10 % Maculas/papulas que cobrem

da superficie corporal, com ou sem 10-30% da superficie corporal,
com ou sem sintomas (ex.: prurido, | sintomas associados (ex.: prurido,
sensacao de ardor/tensdo);

sintomas (ex.: prurido, sensagdo
de ardor/tens3o).
limitagdo de AVD.

MODERADO (grau 2)

GRAVE (grau 3)

Maculas/papulas cobrindo >30 %
da superficie corporal, com ou sem

sensagdo de ardor/tensao); limitacao
de AVD, incluindo autocuidado; infecao.

MUCOSITE

LIGEIRO (grau 1)

Eritema da mucosa; sintomas
ligeiros ou assintomatico.

MODERADO (grau 2)

Ulceragdes irregulares ou
pseudomembranas; dor moderada | hemorragia oral por trauma; dor severa
mas sem interferéncia com a
ingestdo por via oral.

GRAVE (grau 3)
Ulceragdes regulares ou pseudomembranas;

com interferéncia na ingest&o oral.

CONCLUSAO

E crucial que a organizacdo da consulta de enfermagem
inclua a avaliagdo dos efeitos adversos potenciais de
cada terapéutica oncolégica e que, especificamente na
medicacdo oral, se desenvolvam metodologias eficazes
de gestdo do tratamento por dois motivos: seguranga
do doente durante a sua administragdo e capacidade de
gerir de forma eficaz e atempada as reagdes adversas.

Neste contexto, todo este trabalho de equipa, aqui reuni-
do num guia de orientagdo clinica para o seguimento do
doente a tomar Afatinib, devera ser considerado na pratica
clinica dos enfermeiros que acompanham estes doentes.
Sendo uma terapéutica oral a ser administrada pelo
doente em contexto de domicilio, a estruturacdo destes
momentos de consulta e de contacto privilegiado com o
mesmo reveste-se de capital importancia nos resultados
desta terapéutica.

Adaptado de CTCAE V4.0 3

O Afatinib apresenta um perfil de toxicidade gerivel,
sendo que os seus eventuais efeitos adversos poderao
ser controlados com sucesso, através do ajuste de dose
sem comprometer a eficacia do tratamento.? As redu-
coes de dose tendem a ocorrer em doentes com uma
concentragdo plasmatica inicial de Afatinib elevada.?
Através da modificagdo de dose, é possivel reduzir a
exposicdo excessiva a Afatinib.?

"O Afatinib tem um perfil

de toxicidade gerivel, com

a possibilidade de ajuste de
dose sem perda de eficacia."?

Informagdes essenciais compativeis com o RCM de Giotrif

Giotrif comprimidos revestidos por pelicula (20, 30, 40 e 50 mg)

Composicao: Giotrif 20 mg: 20mg de afatinib/comprimido; 118mg de lactose/comprimido. Giotrif 30 mg: 30mg de afatinib/comprimido; 176mg de lactose/comprimido. Giotrif 40 mg: 40mg de afatinib/comprimido; 235mg de
lactose/comprimido. Giotrif 50 mg: 50mg de afatinib/comprimido; 294mg de lactose/comprimido.

Indicagdes terapéuticas: Giotrif esta indicado, em monoterapia, para o tratamento de:

- Doentes adultos sem exposicao prévia a TKI do Recetor do Fator de Crescimento da Epiderme(EGFR) com cancro do pulmao de células nao-pequenas (CPCNP) localmente ) 0U atico com
ativadora(s) do EGFR;

- Doentes adultos com CPCNP localmente avancado ou metastatico de histologia escamosa com progressao durante ou apés quimioterapia a base de platina.

Posologia e modo de administragéo: Antes do inicio da terapéutica com Giotrif deve identificar-se qual o estado da mutacéo do EGFR.

Posologia: a dose recomendada é 40 mg/1xdia. Tomar sem alimentos. Nao consumir alimentos durante pelo menos 3 horas antes e 1 hora apds a toma. O tratamento com Giotrif deve ser continuado até a progressao da
doenca ou até deixar de ser tolerado pelo doente.

Aumento de dose: Pode ser considerado um aumento de dose até um maximo de 50 mg/dia em doentes que toleram uma dose de 40 mg/dia (ou seja, auséncia de diarreia, erupcdo cutanea, estomatite e outras reaces
adversas com grau CTCAE > 1) nas primeiras 3 semanas. A dose ndo deve ser aumentada em qualquer doente que tenha feito anteriormente uma reducao de dose. A dose diaria maxima é 50 mg.

Ajuste de dose em caso de reagdes adversas: Reacdes adversas sintomaticas (p. ex. diarreia grave/persistente ou reacdes adversas cutdneas) podem ser controladas com sucesso pela interrupgéo do tratamento e por
reducdes de dose ou pela descontinuacdo do tratamento com Giotrif de acordo com a seguinte tabela:

CTCAE: Reacdes adversas Dosagem recomendada
Grau 1 ou Grau 2 Sem interrupcéo ° Sem ajuste de dose
Grau 2 (prolongada © ou Interromper até Grau 0/1 ° Retomar com reducéo de dose
intoleravel) ou Grau > 3 em decréscimos de 10 mg d
2 Critérios de Terminologia Comum para Efeitos Adversos do National Cancer Institute (NCI) / ® Em caso de diarreia devem ser imedi: ite antidiarreicos (p. ex. loperamida) e em situagdes de diarreia

persistente, a toma destes medicamentos deve ser continuada até cessarem os movimentos de evacuacao./ © > 48 horas de diarreia e/ou > 7 dias de erupcdo cuténea /¢ Se o doente ndo consegue tolerar 20 mg/dia, deve ser
considerada a descontinuac@o permanente do Giotrif

Se o doente desenvolver sintomas respiratérios agudos ou o agravamento destes sintomas, deve ponderar-se a possibilidade de Doenga Pulmonar Intersticial (DPI), e neste caso, o tratamento deve ser interrompido enquanto a
avaliacéo estiver pendente. Se for diagnosticada DPI, o Giotrif deve ser descontinuado e deve iniciar-se tratamento adequado.

0Omissdo de dose: Se for esquecida uma dose, esta deve ser tomada no mesmo dia, assim que o doente se lembrar. Contudo, se faltarem até 8 horas para a toma da dose seguinte, entdo a dose anterior que foi esquecida ja
néo deve ser tomada.

Utilizagao de inibidores da glicoproteina-P (gp-P): Caso seja necessario tomar inibidores da gp-P, estes devem ser administrados em doses escalonadas, isto €, a dose do inibidor da gp-P deve ser tomada o mais afastada
possivel da dose do Giotrif. Ou seja, preferencialmente 6 horas (para inibidores da gp-P tomados duas vezes ao dia) ou 12 horas (para inibidores da gp-P tomados uma vez ao dia) afastadas da toma do Giotrif.

Doentes com compromisso renal: No sao necessarios ajustes na dose inicial em doentes com compromisso renal ligeiro, moderado ou grave. Deve monitorizar-se os doentes com compromisso renal grave e ajustar a dose de
Giotrif se intolerancia. Ndo se recomenda o tratamento em doentes com TFGe < 15 ml/min/1,73 m? ou em didlise.

Doentes com compromisso hepatico: Nao sao necessarios ajustes na dose inicial em doentes com compromisso hepatico ligeiro ou moderado. O tratamento em doentes com compromisso hepatico grave (Child Pugh C) nao é
recomendado.

Populagao pediatrica: Nao recomendado em criangas ou adolescentes.

Modo de administracéo: Uso oral. Os comprimidos devem ser engolidos inteiros com agua. Se ndo for possivel engolir os comprimidos inteiros, estes podem ser dispersos em aproximadamente 100ml de dgua potavel sem gas. Néo utilizar
quaisquer outros liquidos.

0 comprimido deve ser colocado na agua sem ser € ser agitado ocasi te durante 15 minutos até que se divida

em particulas muito pequenas. A dispersao deve ser tomada imediatamente. O copo deve ser lavado com aproximadamente 100m|

de &gua, os quais deverdo também ser tomados. A dispersdo também pode ser administrada através de um tubo géstrico.

Contraindicacdes: Hipersensibilidade ao afatinib ou a qualquer um dos excipientes do medicamento.

Adverténcias e precaugdes especiais de utilizagao: Diarreia: A diarreia ocorre normalmente nas duas primeiras semanas de tratamento. A diarreia de grau 3 ocorre mais frequentemente nas primeiras 6 semanas de
tratamento. O tratamento proativo da diarreia, incluindo hidratagdo adequada combinada com medicamentos antidiarreicos, especialmente nas primeiras 6 semanas de tratamento, é importante e deve ser iniciado aos
primeiros sinais de diarreia. Devem ser utilizados medicamentos antidiarreicos (p. ex. loperamida) e, se necessario, a sua dose deve ser da para a dose jada mais elevada.

0s doentes devem ter medicamentos antidiarreicos imedi te disponiveis, para que o tr ) possa ser iniciado aos primeiros sinais de diarreia, devendo ser continuado até que os movimentos de evacuacao cessem
por um periodo de 12 horas. Doentes com diarreia grave podem requerer a interrupcao e reducéo de dose ou a descontinuagéo da terapéutica com Giotrif. Doentes que fiquem desidratados podem requerer a administragéo
intravenosa de eletrdlitos e fluidos. Efeitos adversos cutdneos: Geralmente, a erupcéo cutdnea manifesta-se como erupcao cuténea eritematosa e acneiforme ligeira @ moderada, a qual pode ocorrer ou agravar-se em areas
expostas ao sol. Nos doentes que tém exposicéo ao sol, é aconselhdvel o uso de vestudrio de protecao e de protetor solar. A intervencéo precoce em reagdes dermatoldgicas (p. ex. com emolientes, antibiéticos) pode facilitar a
continuacdo do tratamento com Giotrif. Doentes com reacdes cutdneas graves podem também requerer a interrupcdo temporaria da terapéutica, reducéo de dose, intervencéo terapéutica adicional e encaminhamento para um
especialista com conhecimento na gestdo destes efeitos dermatoldgicos. O tr ) com este medi deve ser interrompido ou descontinuado se o doente desenvolver condicdes graves de vesiculas, bolhas ou
esfoliacao. Género feminino, baixo peso corporal e compromisso renal subjacente: doentes do sexo feminino, com baixo peso corporal ou com compromisso renal subjacente podem ter risco aumentado para desenvolver
reacdes adversas, em particular diarreia, erupco cutanea/acne e estomatite. E recomendada uma monitorizag&o intensa nestes doentes. Doenca Pulmonar Intersticial (DPI): De modo a excluir a DPI, deve ser feita uma
avaliagdo cuidadosa de todos os doentes com inicio agudo e/ou agravamento inexplicavel dos sintomas pulmonares (dispneia, tosse, febre). O tratamento com este medicamento deve ser interrompido até a investigacao destes
sintomas. Se for diagnosticada DPI, o Giotrif deve ser per i e deve iniciar-se tratamento adequado. Compromisso hepatico grave: E recomendada a avaliagéo periodica da fungéo hepética em
doentes com doenca hepatica pré-existente. Em doentes que sofram agravamento da funcdo hepatica, pode ser necessaria a interrupcao da dose. Em doentes que desenvolvam compromisso hepatico grave durante a toma de
Giotrif, o tratamento deve ser descontinuado. Queratite: Sintomas como inflamagéo ocular aguda ou agravamento de inflamagéo ocular, lacrimagéo, sensibilidade a luz, viséo turva, dor ocular e/ou olho vermelho, devem ser
imediatamente referenciados para um oftalmologista. Se for confirmado um diagnéstico de queratite ulcerativa, o tratamento deve ser interrompido ou descontinuado. Se for diagnosticada queratite, os beneficios e os riscos da
continuacao do devem ser cui avaliados. Este medicamento deve ser usado com precaucdo em doentes com histéria de queratite, queratite ulcerativa ou secura ocular grave. O uso de lentes de
contacto é também um fator de risco para queratite e ulceragdo. Funcéo ventricular esquerda: Em doentes com fatores de risco cardiacos e naqueles com condices que possam afetar a fragdo de ejecao ventricular esquerda
(FEVE), deve ser considerada monitorizagéo cardiaca, incluindo a avaliacéo da FEVE no inicio e durante o tratamento. Em doentes que desenvolvam sinais/sintomas cardiacos relevantes durante o tratamento, deve ser
considerada monitorizacéo cardiaca, incluindo a avaliagdo da FEVE. Em doentes com fragdo de ejecéo abaixo do limite inferior da normalidade, deve ser considerada uma consulta de cardiologia, bem como a interrupcao ou
descontinuacdo do tratamento. Lactose: Este medicamento contém lactose. Doentes com problemas hereditarios raros de intolerancia a galactose, deficiéncia total de lactase ou malabsorgéo de glucose-galactose ndo devem
tomar este medicamento.

da gp-P: Fortes inibidores da gp-P (incluindo, mas ndo limitados a, ritonavir, ciclosporina A, cetoconazol, itraconazol, eritromicina, verapamilo, quinidina, tacrolimus, nelfinavir,
saquinavir e amiodarona) podem aumentar a exposicéo ao afatinib; recomenda-se que sejam usadas doses escalonadas, tal como indicado na secgéo “Posologia e modo de administragéo”. Indutores da gp-P: Fortes indutores
da gp-P (incluindo, mas néo limitados a, rifampicina, carbamazepina, fenitoina, fenobarbital ou erva de Séo Jodo (Hypericum perforatumy)) podem diminuir a exposicao ao afatinib. coes com a BCRP: O afatinib pode
aumentar a biodisponibilidade de substratos da BCRP administrados oralmente (incluindo, mas néo limitados a, rost ina e sulfassalazina).

Gravidez e aleitamento: As mulheres em idade fértil devem ser aconselhadas a evitar engravidar enquanto estiverem em tratamento com Giotrif. Devem ser usados métodos anticoncecionais adequados durante o tratamento
e, pelo menos, durante 1 més apos a Ultima dose. Se for usado durante a gravidez ou se a doente ficar gravida enquanto esté a tomar ou apds tomar o Giotrif, deve ser informada dos potenciais riscos para o feto. As maes
devem ser aconselhadas a ndo amamentar enquanto estiverem a tomar este medicamento.

Efeitos indesejaveis: Muito frequentes (> 1/10): Paroniquia, Diminuicdo do apetite, Epistaxis, Diarreia, Estomatite, Nauseas, Vomitos, Erupcéo cutanea, Dermatite acneiforme, Prurido, Pele seca. Frequentes (> 1/100 a <
1/10): Cistite, Desi ¢éo, Hipocaliémia, Di ia, Conjuntivite, Olho seco, Rinorreia, Dispepsia, Queilite, Aumento da alanina aminotransferase, Aumento da aspartato aminotransferase, Sindrome de eritrodisestesia
palmoplantar, Alteracdes nas unhas, Espasmos musculares, Compromisso renal/ Faléncia renal, Pirexia, Diminuicao de peso. Pouco frequentes (> 1/1.000 a < 1/100): Queratite, Doenca pulmonar intersticial, Pancreatite. Raros
(>1/10.000 a <1/1.000): Sindroma de Stevens-Johnson, Necrélise epidérmica toxica.
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Medicamento Sujeito a Receita Médica Restrita. Comparticipado na indicagdo: doentes adultos sem exposicéo prévia a TKI do EGFR com CPCNP avancado ou atico com mutacao(es) ativadora(s) do EGFR.
Para mais informagdes devera contactar o representante local do Titular da Autorizacdo de Introduc@o no mercado: Boehringer Ingelheim Unipessoal, Lda., Av. de Padua, n°11, 1800-294 Lisboa, contribuinte n° 500 537 410.
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*Projeto educacional organizado pela Associagdo de Enfermagem Oncoldgica Portuguesa (AEOP), no qual participaram as seguintes
unidades de oncologia que tratam doentes com cancro do pulmao: CUF Porto, IPO Porto, Hospital da Luz Arrabida, Centro Hospital do
Porto, Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia, Centro Hospitalar de Entre o Douro e Vouga, ULS Matosinhos, ULS Guarda, ULS Viana
Castelo, IPO Lisboa, Centro Hospitalar de Setubal, ULS Litoral Alentejano, Fundagdo Champalimaud, Centro Hospitalar Lisboa Norte,
Centro Hospitalar Barreiro Montijo, Centro Hospitalar Lisboa Ocidental e IPO Coimbra.
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