CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE

ORDIN nr. 1879 din 22.11.2024

pentru modificarea si completarea anexei nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale de Asigurari de

Sanatate nr. 141/2017 privind aprobarea formularelor specifice pentru verificarea respectarii criteriilor de

eligibilitate aferente protocoalelor terapeutice pentru medicamentele notate cu (**)1, (**)1Q si (**)1P in

Lista cuprinzand denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza
asiguratii, cu sau fara contributie personald, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale
de sanatate, precum si denumirile comune internagionale corespunzatoare medicamentelor care se acorda in
cadrul programelor nationale de sdnatate, aprobatd prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, cu modificarile

si completarile ulterioare, si a metodologiei de transmitere a acestora in platforma informatica din
asigurdrile de sanatate

Avand in vedere:

— art. 241 si art. 278 alin. (1) din Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii,
republicatd, cu modificarile si completarile ulterioare;

— art. 5 alin. (1) pct. 27, art. 8, art. 18 pct. 17 si art. 37 din Statutul Casei Nationale de Asigurari de
Sanatate, aprobat prin Hotdrdrea Guvernului nr. 972/2006, cu modificarile si completarile
ulterioare;

— Hotararea Guvernului nr. 720/2008 pentru aprobarea Listei cuprinzand denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau farda
contributie personald, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale de sanatate,
precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acordd in
cadrul programelor nationale de sandtate, republicatd, cu modificarile si completarile ulterioare;

— Ordinul ministrului sandtatii si al presedintelui Casei Nationale de Asigurari de Sanatate nr.
564/499/2021 pentru aprobarea protocoalelor terapeutice privind prescrierea medicamentelor
aferente denumirilor comune internationale prevazute in Lista cuprinzand denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau farda
contributie personala, pe baza de prescriptie medicald, in sistemul de asigurari sociale de sanatate,
precum si denumirile comune internationale corespunzitoare medicamentelor care se acordd in
cadrul programelor nationale de sanatate, aprobatd prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, si a
normelor metodologice privind implementarea acestora, cu modificérile si completarile ulterioare;

— Adresa Companiei Merck Romania SRL, inregistratd la CNAS cu nr. DMS/SM/4450/25.10.2024,
prin care se solicitd eliminarea unei note din formularul specific LOIXC31.1 pentru DCI
Avelumabum indicat pentru tratamentul carcinomului renal, in asociere cu axitinib;

— Referatul de aprobare nr. DG 8117 / 22.11.2024 al directorului general al Casei Nationale de
Asigurari de Sanatate;

In temeiul dispozitiilor:

- art. 291 alin. (2) din Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, republicatd, cu
modificarile si completarile ulterioare;

- art. 17 alin. (5) din Statutul Casei Nationale de Asigurari de Sanatate, aprobat prin Hotararea
Guvernului nr. 972/2006, cu modificarile si completarile ulterioare,

presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate emite urmatorul
ORDIN

Art. I. — Anexa nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale de Asigurdri de Sanatate nr. 141/2017
privind aprobarea formularelor specifice pentru verificarea respectdrii criteriilor de eligibilitate aferente

1



protocoalelor terapeutice pentru medicamentele notate cu (**)1 , (**)1Q si (**)IP in Lista cuprinzind
denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau
fara contributie personala, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale de sanatate,
precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acorda 1n cadrul
programelor nationale de sdnatate, aprobatd prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, cu modificérile si
completarile ulterioare, si a metodologiei de transmitere a acestora in platforma informatica din asigurarile
de sanatate, publicat In Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr.151 si 151 bis din 28 februarie 2017, cu
modificarile si completarile ulterioare, se modifica si se completeaza dupa cum urmeaza:

1. Formularul specific corespunzator pozitiei 196 se modifica si se inlocuieste cu formularul prevazut in
anexa nr. 1 la prezentul ordin.
2. In tabel, dupa pozitia 243 se introduc 12 noi pozitii, pozitiile 244 — 255, cu urmatorul cuprins:

Nr. crt. | Cod formular specific DCl/afectiune

244 LO1XC11-17.2 NIVOLUMABUM--+IPILIMUMABUM- cancer colorectal
metastazat

245 LO1XC11-17.3 NIVOLUMABUM-+IPILIMUMABUM-mezoteliom
pleural malign

246 LO1XC11-17.4 NIVOLUMABUM-+IPILIMUMABUM-carcinom scuamos
esofagian

247 LO01XC17-CSE1 NIVOLUMABUM IN ASOCIERE CU

CHIMIOTERAPIE-carcinom scuamos esofagian recurent
sau metastatic

248 LO1XC17-CSE2 NIVOLUMABUM-carcinom scuamos esofagian avansat
dupa chimioterapie anterioara
249 LO1XC17-ADK NIVOLUMABUM IN ASOCIERE CU

CHIMIOTERAPIE-cancer gastric, de jonctiune eso-
gastrica sau esofagian avansat sau metastatic

250 LO1XC18.2 RUXOLITINIBUM-boala grefa contra gazda

251 L02BB04.4-mHSPC ENZALUTAMIDUM-cancer de prostatd metastatic
sensibil la terapie hormonala

252 LO1XC33.1 CEMIPLIMABUM-carcinom bazocelular metastazat sau
local avansat

253 LO1X(C33.2 CEMIPLIMABUM-cancer pulmonar fara celule mici
metastazat sau local avansat

254 LO1XX41.1 ERIBULINUM-liposarcom nerezecabil

255 LOIFF-LOIEX NIVOLUMABUM-+CABOZANTINIBUM-carcinom cu

celule renale 1n stadiu avansat

3. Dupd formularul specific corespunzator pozitiei 243 se introduc 12 noi formulare specifice
corespunzatoare pozitiilor 244 — 255, prevazute in anexele nr. 2 - 13 la prezentul ordin.

Art. I — Anexele nr. 1- 13 fac parte integranta din prezentul ordin.

Art. III - Prezentul ordin se publicd in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I si pe pagina web a Casei
Nationale de Asigurari de Sanatate la adresa www.cnas.ro.

PRESEDINTE
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http://www.cnas.ro/

Director General
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Medic Sef
Director General Adjunct,
Dr. Oana Ingrid MOCANU

Directia Programe Curative
Director
Dr. Roxana Ioana RADU

Aviz de legalitate nr. /
Directia Juridic si Contencios Administrativ
Director Cons. Jur. Ana-Maria ILIESCU

Directia Generala Juridic si Contencios Administrativ
Director General Adjunct,
Cons. Jur. Liliana Maria MIHAI



Cod formular specific: LO1XC31.1 Anexa 1

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI AVELUMABUM

— carcinom renal — (in asociere cu axitinib) -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et e et

exe/cm: [ | [Tl T[] T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 137 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC31.1

INDICATIE: AVELUMABUM (Bavencio) in asociere cu axitinib este indicat ca tratament de prima linie la pacienti adulti cu
carcinom renal (CR) avansat.

I. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Varsta > 18 ani

3. Carcinom renal non-urotelial, confirmat histopatologic
4. Boala netratata anterior
5

Stadii avansate loco-regional (inoperabile), recidivate sau stadiul metastazat de boala.

NOTA: Pacientii cu urmdtoarele afectiuni au fost exclusi din studiile clinice, dar dupd o evaluare atentd a riscului potential
asociat cu aceste conditii, tratamentul cu avelumab poate fi utilizat la acesti pacienti, dacd medicul curant considera ca
beneficiile depagsesc riscurile potentiale (observatie similara cu cea prevazutd in cazul protocoalelor altor DCI-uri din aceeasi
clasa terapeutica):

metastaza activa la nivelul sistemului nervos central (SNC)

boald autoimuna activa sau in antecedente

antecedente de alte patologii maligne in ultimii 5 ani

transplant de organ

afectiuni care au necesitat supresie imunitara terapeutica

infectie activa cu HIV

hepatita activa cu virus B sau C.

e o o

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Hipersensibilitate cunoscuta la substanta activa sau la oricare dintre excipienti

2. ECOG mai mare de 2 (cu exceptia cazurilor la care beneficiul terapeutic poate exista la pacienti cu

ECOG mai mare de 2 — in opinia medicului curant).

III. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Statusul bolii la data evaluarii:
- remisie completa
- remisie partiala
- boald stabila
2. Starea clinicd a pacientului permite continuarea tratamentului

3. Probele biologice permit administrarea in continuare a tratamentului.

IV. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI
1. Progresie radiologica asociata cu deteriorare clinica
Nota: Medicul curant poate aprecia ca fiind oportun sa continue tratamentul cu avelumab in prezenta
progresiei radiologice la pacienti care nu prezinta deteriorare clinicad definita astfel:
- aparitia unor simptome noi sau agravarea celor preexistente
- alterarea statusului de performanta timp de mai mult de doua sdptamani

- necesitatea terapiei de urgenta, de sustinere a functiilor vitale



2. Toxicitate intolerabila
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............cocoiiiiiieee e . oTaSPUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



Cod formular specific: LO1XC11-17.2 Anexa 2

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM + DCI IPILIMUMABUM

— cancer colorectal metastazat -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MediCala: ... .o o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et e e e et

exe/cm: [ | [ TP P T 1 T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 98 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC11-17.2

INDICATIE: Nivolumab in asociere cu ipilimumab este indicat in tratamentul cancerului colorectal metastazat cu deficientd de
reparare a nepotrivirii ADN-ului sau cu instabilitate microsatelitara de grad inalt (MSI-H/dMMR), dupa chimioterapie anterioara
pe baza de asocieri de fluoropirimidine, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

1.
2.
3.

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

Pacienti cu varsta de cel putin 18 ani

Diagnostic confirmat histologic de cancer colorectal recurent sau metastazat MSI-H/dMMR care au
prezentat progresia bolii in timpul sau dupd cel putin o linie anterioard de chimioterapie cu
fluoropirimidine si oxaliplatina sau irinotecan, sau care nu au tolerat aceasta terapie anterioara
Pacienti carora li s-a administrat cel mai recent tratament anterior in context adjuvant si a caror
boala a progresat in timpul chimioterapiei adjuvante sau in decurs de 6 luni de la finalizarea
acesteia

Status de performantd ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Pacienta insdrcinata sau care aldpteaza

2. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CONTRAINDICATII RELATIVE (combinatia nivolumab plus ipilimumab poate fi utilizata, de la caz la

caz, dupa o analiza atenta a raportului beneficii/riscuri, conform precizarilor de mai jos)*:

Metastaze cerebrale sau leptomeningeale active, netratate

Prezenta unei afectiuni auto-imune activa care necesita tratament imunosupresiv sistemic

Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altda afectiune concomitentd (inclusiv
corticoterapie in doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison)

Boala interstitiald pulmonara simptomatica

Insuficienta hepatica severa

Infectie HIV, hepatita virala C sau B in antecedente (boala prezentd, evaluabild cantitativ —

determinare viremie).

D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.
2.
3.

Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

Evaluare imagistica periodica conform cu practica curentd permite continuarea tratamentului.

Nota*: Pacientii cu scor initial de performantda > 2, metastaze cerebrale sau leptomeningeale active, boald autoimund activd sau

afectiuni medicale ce necesita imunosupresie sistemicd au fost exclusi din studiul clinic pentru CRC metastazat AMMR sau MSI-
H. In absenta datelor, nivolumab in asociere cu ipilimumab trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupa
evaluarea atentd a raportului potential beneficiu/risc pentru fiecare pacient in parte.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completrii formularului



E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic

2. Nivolumab in monoterapie sau in asociere cu ipilimumab trebuie oprit definitiv in caz de:
- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3
- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

NOTA: Recomandarile privind oprirea definitiva sau intreruperea temporara a dozelor, cdt si recomandarile detaliate

privind conduita terapeutica in cazul reactiilor adverse mediate imun, sunt prezentate si in RCP-urile agentilor terapeutici.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiieee e TaSpUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnétura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L01XC11-17.3 Anexa 3

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM+DCI IPILIMUMABUM

— mezoteliom pleural malign -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MEdiCala: ... .o o

2. CAS/nr.contract: ................ L

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIL: ...ttt ettt et et e

exe/cm: [ | [T P T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [indata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boalad) dupa caz: D:D

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupd caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald): | T T ]

9. DCI recomandat: 1).................cocovviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviiiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului previazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 113 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC11-17.3

INDICATIE: Nivolumab in asociere cu ipilimumab este indicat pentru tratamentul de prima linie al mezoteliomului pleural
malign nerezecabil, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

1.

2
3.
4.
5

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient
Pacienti cu varsta cel putin 18 ani

Diagnostic confirmat histologic de mezoteliom malign pleural
Boala avansata nerezecabild

Status de performantd ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE

1.
2.
3.

Mezotelioame primitive peritoneale, pericardice si testiculare (tunica vaginalis)
Pacienta Insdrcinata sau care alapteaza

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CONTRAINDICATII RELATIVE (combinatia nivolumab plus ipilimumab poate fi utilizata, de la caz la

caz, dupad o analiza atenta a raportului beneficii/riscuri, conform precizarilor de mai jos)*:
Metastaze cerebrale active, netratate

Prezenta unei afectiuni auto-imune care necesitd tratament imunosupresiv sistemic

Nota: afectiunile cutanate autoimune (vitiligo, psoriazis) care nu necesitd tratament sistemic imunosupresiv nu reprezintd

contraindicatie pentru nivolumab).

Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altda afectiune concomitentd (inclusiv
corticoterapie In doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison

Boala interstitiald pulmonara simptomatica

Insuficienta hepatica severa

Infectie HIV, hepatita viralda C sau B in antecedente (boala prezentd, evaluabild cantitativ —

determinare viremie).

Nota*:Pacientii cu boala pulmonara interstitiald, boald autoimund activa, afectiuni medicale ce necesitd imunosupresie

sistemica si cei cu metastaze cerebrale (cu exceptia cazului in care, inainte de includerea in tratament, metastazele cerebrale au

fost rezecate chirurgical sau tratate cu radioterapie stereotactica si nu s-a observat nicio evolutie a acestora in decurs de 3 luni)

au fost exclusi din studiul pivot pentru tratamentul de primd linie al mezoteliomului malign pleural nerezecabil. In absenta

datelor, nivolumab in asociere cu ipilimumab trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupa evaluarea atentd a

raportului potential beneficiu/risc pentru fiecare pacient in parte.

D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.
2.

Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



Nota:
Tratamentul se continua pdna la progresia bolii, toxicitate inacceptabila sau pana la 24 luni la pacientii fara progresia bolii.

Atunci cand nivolumab este administrat in asociere cu ipilimumab, dacd se intrerupe temporar administrarea orvicaruia dintre
aceste medicamente, se va intrerupe temporar si administrarea celuilalt medicament. Daca se reia utilizarea dupd o amdnare a
administrarii dozei, se poate relua administrarea, fie a tratamentului asociat, fie a tratamentului cu nivolumab in monoterapie,
pe baza evaluarii individuale a pacientului.

E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic
2. Nivolumab in asociere cu ipilimumab trebuie oprit definitiv in caz de:

- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3

- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiiieeee e TaSpUN. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L01XC11-17.4 Anexa 4

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM+DCI IPILIMUMABUM

— carcinom scuamos esofagian -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et e et

exe/cm: [ | [Tl T[] T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 95 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC11-17.4

INDICATIE: Nivolumab in asociere cu ipilimumab este indicat pentru tratamentul de prima linie al carcinomului scuamos
esofagian avansat, nerezecabil, recurent sau metastazat, cu expresie PD-L1 > 1% la nivelul celulelor tumorale, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Pacienti cu varsta cel putin 18 ani

3. Diagnostic confirmat histologic de carcinom cu celule scuamoase sau carcinom adenoscuamos al
esofagului

4. Boala avansatd nerezecabild sau care nu poate fi tratatd cu radio-chimioterapie cu intentie curativa
sau boald recurentd sau metastazata

5. Expresie PD-L1 > 1% la nivelul celulelor tumorale

6. Status de performanta ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Pacienti diagnosticati cu adenocarcinom esofagian

2. Expresie PD-L1 < 1% la nivelul celulelor tumorale
3. Pacienta Insarcinata sau care aldpteaza

4. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CONTRAINDICATII RELATIVE (nivolumab in asociere cu ipilimumab poate fi utilizat, de la caz la
caz, dupa o analiza atenta a raportului beneficii/riscuri, conform precizarilor de mai jos)*:
1. Metastaze cerebrale active, netratate

2. Prezenta unei afectiuni auto-imune care necesita tratament imunosupresiv sistemic

Nota: afectiunile cutanate autoimune (vitiligo, psoriazis) care nu necesitd tratament sistemic imunosupresiv nu reprezintd

contraindicatie pentru nivolumab)

3. Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altd afecfiune concomitenta (inclusiv
corticoterapie In doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison

4. Pacienti cu risc crescut de sangerare sau fistuld din cauza invaziei aparente a tumorii in organele
localizate adiacent tumorii esofagiene (aorta, trahee)

5. Boala interstitiala pulmonara simptomatica

6. Insuficienta hepatica severa

7. Infectie HIV, hepatita virald C sau B in antecedente (boala prezenta, evaluabila cantitativ —

determinare viremie).

Nota*:Pacientii cu scor initial de performanta > 2, metastaze cerebrale active, boala autoimund activa, afectiuni medicale ce
necesita imunosupresie sistemicd sau cu risc crescut de sangerare sau fistuld din cauza invaziei aparente a tumorii in organele
localizate adiacent tumorii esofagiene, au fost exclusi din studiul clinic. In absenta datelor, nivolumab in asociere cu ipilimumab
trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupd evaluarea atentd a raportului potential beneficiu/risc pentru
fiecare pacient in parte.

D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

Nota: Tratamentul se continud pand la progresia bolii, toxicitate inacceptabila sau panad la 24 luni la pacientii fara progresia
bolii.

Atunci cand nivolumab este administrat in asociere cu ipilimumab, dacd se intrerupe temporar administrarea ovicaruia dintre
aceste medicamente, se va intrerupe temporar §i administrarea celuilalt medicament. Daca se reia utilizarea dupd o amdnare a
administrarii dozei, se poate relua administrarea fie a tratamentului asociat sau a nivolumabului in monoterapie, pe baza
evaluarii individuale a pacientului.

E. CRITERII DE iINTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic
2. Nivolumab in asociere cu ipilimumab trebuie oprit definitiv In caz de:

- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3

- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............ocoiiiiiieeeee e .o TaSPUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L01XC17-CSE1 Anexa 5

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM iN ASOCIERE CU
CHIMIOTERAPIE

— carcinom scuamos esofagian recurent sau metastatic -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MEdiCala: ... .o o

2. CAS/nr.contract: ................ L

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume §i Prenume PACICIIL: ... ... ..ottt ettt e et e

exe/cm: [ | [ TPl T[] T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [indata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boalad) dupa caz: D:D

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupd caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald): | T [ ]

9. DCI recomandat: 1).................cocoviiiiiiiinnnn. .. DC (dupacaz) ......ocovvvvviiiiiiiiiiiiennnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului previazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 95 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC17-CSE1

INDICATIE: Nivolumab in asociere cu chimioterapie combinatd pe baza de fluoropirimidine si saruri de platina este indicat
pentru tratamentul de prima linie al carcinomului scuamos esofagian avansat, nerezecabil, recurent sau metastazat, cu expresie
PD-L1 > 1% la nivelul celulelor tumorale, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE iIN TRATAMENT

1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Pacienti cu varsta cel putin 18 ani

3. Diagnostic confirmat histologic de carcinom cu celule scuamoase sau carcinom adenoscuamos al
esofagului

4. Boala avansatd nerezecabild sau care nu poate fi tratatd cu radio-chimioterapie cu intentie curativa
sau boald recurentd sau metastazata

5. Expresie PD-L1 > 1% la nivelul celulelor tumorale

6. Status de performanta ECOG 0 sau 1.

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Expresie PD-L1 < 1% la nivelul celulelor tumorale

2. Pacienta Insdrcinata sau care aldpteaza

3. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CONTRAINDICATII RELATIVE
Nivolumab poate fi utilizat, de la caz la caz, dupa o analiza atentd a raportului beneficii/riscuri, conform
precizarilor de mai jos*:
1. Metastaze cercbrale active, netratate

2. Prezenta unei afectiuni auto-imune care necesitd tratament imunosupresiv sistemic; afectiunile
cutanate autoimune (vitiligo, psoriazis) care nu necesitd tratament sistemic imunosupresiv nu
reprezinta contraindicatie pentru nivolumab

3. Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altd afectiune concomitentd (inclusiv
corticoterapie in doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison

4. Afectiuni cu risc crescut de sangerare sau fistuld din cauza invaziei aparente a tumorii in organele
localizate adiacent tumorii esofagiene

5. Boala interstitiald pulmonard simptomatica

6. Insuficienta hepatica severa

7. Infectie HIV, hepatita virala C sau B in antecedente (boala prezentd, evaluabilda cantitativ —

determinare viremie)

Nota*: Pacientii cu scor initial de performantd > 2, metastaze cerebrale active, boala autoimuna activa, afectiuni medicale ce
necesitda imunosupresie sistemicd sau cu risc crescut de sangerare sau fistuld din cauza invaziei aparente a tumorii in organele
localizate adiacent tumorii esofagiene, au fost exclusi din studiul clinic. In absenta datelor, nivolumab in asociere cu
chimioterapia trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupa evaluarea atentd a raportului potential
beneficiu/risc pentru fiecare pacient in parte.



1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completrii formularului

D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinicd a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului.

Nota: Tratamentul cu nivolumab este recomandat pdana la progresia bolii, toxicitate inacceptabild sau pand la 24 luni la

pacientii fara progresia bolii.

E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic
2. Nivolumab in asociere cu chimioterapie trebuie oprit definitiv in caz de:

- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3

- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............ccoiiiiiiie e . oTaSPUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: LO1XC17-CSE2 Anexa 6

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM

— carcinom scuamos esofagian avansat dupa chimioterapie anterioard -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
L UNItatea MEdiCala: ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Codparafimedic: [ [ [ [ [ [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et et

exe/cm: [ | [T I PP T T1 T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

|:|PNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCIrecomandat: 1)....................ooiiiiiiinnn. .. DC (dupdcaz) ......ooovvviiniiiiiiiiiii,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:| 12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | | | | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ ]pA [ ]NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

ISe codificd la prescriere prin codul 106 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC17-CSE2

INDICATIE: Nivolumab in monoterapie este indicat pentru tratamentul carcinomului scuamos esofagian avansat, nerezecabil,
recurent sau metastazat, dupa chimioterapie anterioara pe bazd de fluoropirimidine in asociere cu saruri de platina, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

Pacienti cu varsta de cel putin 18 ani

Diagnostic confirmat histologic de carcinom cu celule scuamoase sau carcinom adenoscuamos al
esofagului

Boala avansatd nerezecabild, recurentd sau metastazatd, in progresie sub/dupd chimioterapie pe
baza de sare de platina si fluoropirimidine sau pacienti care nu tolereaza chimioterapia standard pe
baza de sare de platina si fluoropirimidine

Status de performantd ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE

1.
2.

Pacienta insarcinata sau care alapteaza

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CONTRAINDICATII RELATIVE
Nivolumab poate fi utilizat, de la caz la caz, dupa o analiza atenta a raportului beneficii/riscuri, conform

precizarilor de mai jos*:

1.
2.

Metastaze cerecbrale active, netratate

Prezenta unei afectiuni auto-imune care necesitd tratament imunosupresiv sistemic

Nota: afectiunile cutanate autoimune (vitiligo, psoriazis) care nu necesitd tratament sistemic imunosupresiv nu

reprezinta contraindicatie pentru nivolumab*

. Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altd afectiune concomitentd, inclusiv

corticoterapie in doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison

. Pacienti cu invazie tumorala aparenta in organele localizate adiacent esofagului (de exemplu, aorta

sau tract respirator)

. Boala interstitiala pulmonara simptomatica
. Insuficienta hepatica severa

. Infectie HIV, hepatita virala C sau B in antecedente (boala prezenta, evaluabila cantitativ —

determinare viremie).

Nota*: Pacientii cu scor initial de performanta > 2, cu metastaze cerebrale care au fost simptomatice sau care au necesitat
tratament, cu invazie tumorald aparentd in organele localizate adiacent esofagului (de exemplu, aorta sau tract respirator),
boala autoimund activa sau afectiuni medicale ce necesitd imunosupresie sistemicd, au fost exclusi din studiu. In absenta

datelor,

nivolumab trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupd evaluarea atenta a raportului potential

beneficiu/risc pentru fiecare pacient in parte.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd

2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului.

E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii In absenta beneficiului clinic
2. Nivolumabum trebuie oprit definitiv in caz de:

- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3

- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiieee e TaSpUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: LO1XC17-ADK Anexa 7

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM iN ASOCIERE CU
CHIMIOTERAPIE

— cancer gastric, de jonctiune eso-gastricd sau esofagian avansat sau metastatic —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MEdiCala: ... .o o

2. CAS/nr.contract: ................ e

3.Cod parafa medic:| | | | | | |

4.Nume §i Prenume PACIEIIL: ........ ..ottt ettt et e e e e e e

exe/em: LT PP PPl

sro/rc: L L L1 1 hngaga: LT T T TT]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: |:|ini§iere |:Icontinuare |:Iintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:
|:lboala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D
|:|PNS (sublista C sec%iunea C2), nr. PNS: D:I:l:', cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de

boala) dupa caz:

|:|TCD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de boala):

9. DCI recomandat: 1)...................coviiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvviiiiiiiiiiiiennnnn,
) DC (dupacaz) ......cooevvvvviniiiiiiiiinnnnn,
10.*Perioada de administrare a tratamentului: 3 luni 6 luni 12 luni,

de la: péna la:
LT[ ]] LTI

11. Data intreruperii tratamentului:
HEEEEEEE

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

DA NU

(1 L[]

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

Se codificd la prescriere prin codul 96 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC17-ADK

INDICATIE: Nivolumab In asociere cu chimioterapie combinatd pe bazd de fluoropirimidine si saruri de platind este indicat
pentru tratamentul de prima linie al adenocarcinomului gastric, de jonctiune eso-gastrica sau esofagian, avansat sau metastazat,
HER2-negativ, la pacientii adulti ale caror tumori prezintd expresie PD-L1 cu un scor combinat pozitiv (CPS, combined positive
score) > 5.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

1.
2.

Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient

Pacienti cu varsta de cel putin 18 ani

Diagnostic confirmat histologic de adenocarcinom gastric, de jonctiune eso-gastrica sau esofagian,
inoperabil sau metastatic

Status HER 2 negativ si expresie PD-L1 cu un scor combinat pozitiv (CPS, combined positive score)
>5

Status de performanta ECOG 0 sau 1

De asemenea, sunt eligibili pentru includerea in tratament si pacientii cu adenocarcinom gastric, de
jonctiune eso-gastrica sau esofagian, avansat sau metastazat, HER2-negativ si expresie PD-L1 cu un
scor combinat pozitiv (CPS, combined positive score) > 5 care au incheiat de peste 6 luni

neoadjuvanta sau adjuvanta (chimioterapie sau radio-chimioterapie).

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Pacienta insdrcinata sau care aldpteaza

2. Hipersensibilitate la substantd activa sau la oricare dintre excipienti

3. Status HER2 pozitiv

4. Expresie PD-L1 cu un scor combinat pozitiv (CPS, combined positive score) <5

C. CONTRAINDICATII RELATIVE (nivolumab poate fi utilizat, de la caz la caz, dupd o analiza atenta a

raportului beneficii/riscuri, conform precizarilor de mai jos)*:
. Metastaze cerebrale active, netratate

. Prezenta unei afectiuni autoimune care necesitd tratament imunosupresiv sistemic
Nota: afectiunile cutanate autoimune (vitiligo, psoriazis) care nu necesitd tratament sistemic imunosupresiv nu
reprezinta contraindicatie pentru nivolumab).

. Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o alta afectiune concomitentd (inclusiv
corticoterapie In doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison)

Boala interstitiald pulmonara simptomatica

. Insuficienta hepatica severa

Infectie HIV, hepatita virald C sau B in antecedente (boala prezentd, evaluabila cantitativ —

determinare viremie).

*Pacientii care au avut scor initial de performanta ECOG > 2, metastaze la nivelul sistemului nervos central netratate, boalda
autoimund activa confirmatd sau suspectatd, sau afectiuni medicale ce necesitd imunosupresie sistemicd, au fost exclusi din
studiul clinic pentru adenocarcinom gastric, de jonctiune eso-gastricd sau esofagian. In absenta datelor, nivolumab in asociere cu
chimioterapie trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupad evaluarea atentd a raportului potential beneficiu/risc
pentru fiecare pacient in parte.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1. Starea clinicd a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului.
Nota: Tratamentul este recomandat pana la progresia bolii, toxicitate inacceptabild sau pana la 24 luni la pacientii fara

progresa bolii.

E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic
2. Nivolumabum in asociere cu chimioterapie trebuie oprit definitiv in caz de:
- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3
- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............ccoiiiiiieeeeeeee e TaSpUN. de realitatea §i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului, formularul
specific, confirmarea Inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care, se poate face

auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L01XC18.2 Anexa 8

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI RUXOLITINIBUM

— boala grefi contra gazda -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [ TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvviiiiiiiiiiiiannnnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 999 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC18.2

Indicatie: Tratamentul pacientilor cu varsta de 12 ani §i peste, cu boala grefa-contra-gazda acuta sau boala grefa-contra-gazda
cronicd, care au prezentat un raspuns inadecvat la terapia cu corticosteroizi sau alte terapii sistemice.

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient sau de parintele legal/tutore

2. Varstda de 12 ani si peste
3. Diagnostic de:
- boala grefa-contra-gazda acuta sau
- boala grefa-contra-gazda cronica
4. Pacienti care au prezentat un raspuns inadecvat la terapia cu corticosteroizi sau alte terapii sistemice.

Nota: Pentru stabilirea prognosticului si a indicatiei de tratament trebuie, pentru fiecare pacient, calculat scorul global BGcC
cronica.

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti

2. Sarcina

3. Alaptare.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului.

D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Afectiune neresponsiva la tratamentul cu Ruxolitinib sau

2. Afectiune rezistentd la tratamentul cu Ruxolitinib.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiieee e TaSpUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



Cod formular specific: L02BB04.4-mHSPC Anexa 9

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI ENZALUTAMIDUM

— cancer de prostati metastatic sensibil la terapie hormonald -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MEdiCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume Si Prenume PACIEIIT: ... ... oottt e e et e et

exe/cm: [ | [T TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 136 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific L02BB04.4-mHSPC

INDICATIE: Enzalutamidum pentru tratamentul barbatilor adulti cu cancer de prostatd metastatic sensibil la terapie
hormonala (mHSPC) in asociere cu terapia de deprivare androgenica.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

Varsta peste 18 ani

Adenocarcinom al prostatei, confirmat histopatologic fara diferentiere neuroendocrind, fara celule
,»in inel cu pecete” sau caractere de celuld mica

Boala metastatica documentatd imagistic (CT, RMN si/sau scintigrafie)

Nota: pacientii care prezinta doar metastaze ganglionare loco-regionale (pelvine) nu sunt eligibili

Pacienti cu adenocarcinom al prostatei metastatic sensibil la terapie hormonala

Status de performanta ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE

1.

R S N S ]

A S A

Tratament anterior cu ketoconazol, abirateron acetat, chimioterapie, aminoglutetimidd sau
enzalutamida

Metastaze cerebrale (netratate sau instabile clinic) sau meningita carcinomatoasa progresiva

Pacientii care prezinta doar metastaze ganglionare loco-regionale (pelvine)

Terapia de deprivare androgenicd a fost initiatd de mai mult de 12 sdptdmani — pentru boala
metastatica

Probe biologice care sd nu permitd administrarea in conditii de sigurantd — conform RCP

Boli cardiovasculare semnificative clinic

Istoric de convulsii sau afectiuni care cresc riscul de convulsii

Interventie chirurgicald majora in ultimele 4 saptadmani

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.
2.
3.

Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului
Evaluare imagistica (examen CT torace, abdomen si pelvis/RMN/scintigrafie, inclusiv CT/RMN

cranian pentru depistarea sindromului encefalopatiei posterioare reversibile).

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI
a) cel putin 2 din cele 3 criterii de progresie:

¢ Progresie radiologica, pe baza examenului CT sau RMN sau a scintigrafiei osoase:

— aparitia a minimum 2 leziuni noi, osoase

— progresia la nivel visceral/ganglioni limfatici/alte leziuni de parti moi va fi in conformitate cu

criteriile RECIST

e Progresie clinicd (simptomatologie evidentd care atestd evolutia bolii): fracturd pe os patologic,
cresterea intensitatii durerii (cresterea dozei de opioid sau obiectivarea printr-o scald numerica:
VPI, BPI-SF etc.), compresiune medulard, necesitatea iradierii paleative sau a tratamentului
chirurgical paleativ pentru metastaze osoase, etc.

e Progresia valorii PSA: crestere confirmatd cu 25% fatd de cea mai mica valoare a pacientului

inregistratad in cursul tratamentului actual (fata de nadir).
b) efecte secundare (toxice) nerecuperate (temporar/definitiv, la latitudinea medicului curant): anxietate,
cefalee, tulburari de memorie, amnezie, tulburari de atentie, sindromul picioarelor nelinistite, hipertensiune
arteriald, xerodermie, prurit, fracturi, sindromul encefalopatiei posterioare reversibile
¢) decizia medicului

d) decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............cciiiiiiiee e .o TaSPUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L0O1XC33.1 Anexa 10

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI CEMIPLIMABUM

- carcinom bazocelular metastazat sau local avansat -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MEdiCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIT: ... ... oottt et et

exe/cm: [ | [ TPl T[]}

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codificd la prescriere prin codul 149 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC33.1

INDICATIE: Cemiplimab este indicat ca monoterapie in tratamentul pacientilor adulti cu carcinom bazocelular metastazat sau
local avansat (CBCla sau CBCm), care prezinta progresie a bolii sau care nu tolereaza un inhibitor al cdii de semnalizare
Hedgehog (IHH).

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Varsta peste 18 ani
3. Diagnostic de carcinom carcinom bazocelular metastazat sau local avansat (CCCSm sau CCCSla)
4. Progresie a bolii sub tratament cu inhbitori ai caii de semnalizare Hedgehog sau care prezintd

intolerantd la inhibitori ai cdii de semnalizare Hedgehog (IHH)

9]

Status de performanta ECOG 0 sau 1
6. Valori ale constantelor hematologice si biochimice la care, in opinia medicului oncolog curant,

tratamentul cu cemiplimab poate fi administrat in siguranta.

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Transplant de organ

2. Terapie anterioara cu inhibitori PD1/PD-L1 sau alti inhibitori checkpoint pentru aceste indicatii
terapeutice (nu reprezintd contraindicatii utilizarea anterioara n alte indicatii terapeutice oncologice)

3. Metastaze cerebrale netratate/necontrolate sub tratament

4. Status de performanta ECOG > 2

5. Boli autoimune care sa necesite corticoterapie la doza mai mare de 10 mg/zi de prednison sau
echivalent*

6. Corticoterapie cronica pentru alte patologii la dozda de > 10 mg/zi prednison In ultimele 4
saptamani*

7. Hepatita cronica cu VHB sau VHC si infectia HIV prezinta contraindicatii terapeutice doar in
conditiile bolii active cu necesar terapeutic*

8. Sarcina si aldptarea.

Nota*: Contraindicatii relative (la fel ca la celelalte imunoterapice,) plus diabet zaharat si alte afectiuni/conditii diverse.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Raspuns tumoral obiectiv (partial/complet sau boala stabild) documentat imagistic sau clinic
2. In conditiile progresiei imagistice se poate continua terapia cu conditia unui beneficiu clinic

3. Mentinerea consimtamantului pacientului.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completrii formularului



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI
1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic

Nota: tratamentul poate fi continuat la decizia medicului curant si cu acceptul pacientului, daca progresia imagistica

nu este insotitd de deteriorare clinica si /sau pacientul continua sa aiba beneficiu clinic.
2. Efecte secundare (toxice) nerecuperate
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului de a intrerupe tratamentul.

Subsemnatul, dr..............cccoiiiiiieee e .o TaSPUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L01XC33.2 Anexa 11

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI CEMIPLIMABUM

- cancer pulmonar fara celule mici metastazat sau local avansat -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [ TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 111 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC33.2

INDICATIE: Cemiplimab este indicat ca monoterapie in tratamentul de prima linie al pacientilor adulti cu cancer pulmonar
fara celule mici (non-small cell lung cancer/NSCLC) cu expresie PD-LI in > 50% din celulele tumorale, fara mutatii EGFR,
ALK sau ROS1, diagnosticati cu:

—  NSCLC local avansat si care nu sunt candidati pentru chimio-radioterapie standard sau

—  NSCLC metastazat

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Varsta peste 18 ani
3. Pacienti cu NSCLC scuamos sau non-scuamos, documentat histologic sau citologic, cu boala:
a) 1n stadiul IIIB sau stadiul IIIC, care nu sunt candidati pentru chimio-radioterapie concomitenta
definitiva
b) in stadiul IV care nu au primit niciun tratament sistemic anterior pentru NSCLC recurent sau
metastatic
4. Expresie PD-L1 in > 50% din celulele tumorale, fard mutatii EGFR, ALK sau ROS1
5. Status de performantd ECOG 0 sau 1
6. Valori ale constantelor hematologice si biochimice la care, in opinia medicului oncolog curant,

tratamentul cu cemiplimab poate fi administrat in siguranta.

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Pacienti care nu au fumat niciodatd (< 100 de tigari in cursul vietii)

2. Mutatii EGFR, translocatii ALK, fuziuni ROS1, PD-L1 in < 50% din celulele tumorale

3. Transplant de organe

4. Terapie anterioara cu inhibitori PD1/PD-L1 sau alti inhibitori checkpoint pentru aceasta indicatie
terapeutica (nu reprezintd contraindicatii utilizarea anterioara in alte indicatii terapeutice oncologice)

5. Metastaze cerebrale netratate/necontrolate sub tratament

6. Status de performanta ECOG > 2

7. Boala interstitiala pulmonara simptomatica*

8. Boli autoimune care sa necesite corticoterapie la doza mai mare de 10 mg/zi de prednison sau
echivalent*

9. Corticoterapie cronicd pentru alte patologii la dozd de > 10 mg/zi prednison in ultimele 4
saptamani*

10. Hepatita cronicd cu VHB sau VHC si infectia HIV prezintd contraindicatii terapeutice doar in
conditiile bolii active cu necesar terapeutic*

11. Sarcina si alaptarea.

Nota*: Contraindicatii relative (la fel ca la celelalte imunoterapice), plus diabet zaharat si alte afectiuni/conditii diverse.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Raspuns tumoral obiectiv (partial/complet sau boala stabild) documentat imagistic sau clinic
2. In conditiile progresiei imagistice se poate continua terapia cu conditia unui beneficiu clinic

3. Mentinerea consimtamantului pacientului.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI
1. Progresia obiectivd a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic
Nota: tratamentul poate fi continuat la decizia medicului curant si cu acceptul pacientului, daca progresia imagistica

nu este insotita de deteriorare clinica si /sau pacientul continud sa aiba beneficiu clinic.
2. Efecte secundare (toxice) nerecuperate
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului de a intrerupe tratamentul.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiiiieeeee e TaSpUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnétura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L0O1XX41.1 Anexa 12

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI ERIBULINUM

— liposarcom nerezecabil -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: ... .o o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume Si Prenume PACIEIIT: ... ...ttt ettt

exe/cm: [ | [Tl []

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 123 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XX41.1

INDICATIE: Eribulin este indicat pentru tratamentul pacientilor adulti cu liposarcom nerezecabil carora li s-a administrat
anterior terapie pe baza de antraciclind (cu exceptia cazului in care aceasta este inadecvata) pentru boala avansata sau
metastaticd.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Varsta peste 18 ani
3. Diagnostic confirmat histologic de liposarcom de parti moi de grad inalt sau intermediar cu unul
dintre urmatoarele subtipuri histologice:
o Nediferentiat
o Pleomorf
o Mixoid/Celula rotunda
4. Boala recurenta nerezecabild sau metastatica
5. Cel putin 2 linii anterioare de chimioterapie pentru boald avansata, dintre care una fiind in mod
obligatoriu o antraciclind (cu exceptia cazurilor in care este inadecvata sau contraindicata)
6. Status de performanta ECOG 0, 1 sau 2

7. Functie hematologicd, renald sau hepatica adecvata in opinia medicului oncolog curant.

B. CRITERII DE EXCLUDERE
1. Numir absolut de neutrofile (NAN) < 1,5 x 10%/1 la decizia de initiere a tratamentului

2. Numir de trombocite < 100 x 10%/1 la decizia de initiere a tratamentului

3. Sarcina

4. Neuropatie severa preexistentd

5. Pacienti cu sindrom congenital QT/QTc lung; trebuie evitata utilizarea concomitenta a eribulin cu

un alt medicament care prelungeste intervalul QT/QTec.

C. CONTRAINDICATII
1. Hipersensibilitatea la substanta activa sau la oricare dintre excipienti

2. Alaptarea.

D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinicd a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd (monitorizarea
functiei cardiace ori de cate ori este nevoie)
2. Evaluarea paraclinicd permite continuarea tratamentului
3. Evaluare imagistica periodicd (CT sau RMN sau PET-CT) conform cu practica curentd permite

continuarea tratamentului.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completrii formularului



E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii

2. Efecte secundare (toxice) nerecuperate chiar in conditiile sciderii dozei la 0,62 mg/m?
3. Decizia medicului
4. Decizia pacientului de a intrerupe tratamentul.
Subsemnatul, dr...............coiiiiiiie e .o TaSPUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnétura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: LO1FF-LO1EX Anexa 13

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM+DCI CABOZANTINIBUM

— carcinom cu celule renale in stadiu avansat -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MediCala: ... .o o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et e e e et

exe/cm: [ | [ TP P T 1 T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic! (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)..................ocooiiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiiiannnn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

!Se codifica la prescriere prin codul 149 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE!

Cod formular specific LOIFF-LOIEX

INDICATIE: Nivolumab in asociere cu cabozantinib este indicat pentru tratamentul de primd linie al carcinomului cu celule renale in
stadiu avansat, la adulfi.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient

1.
2.

Varsta peste 18 ani

Confirmare histologicd de carcinom renal cu componentd cu celule clare, inclusiv pacienti cu

caracteristici sarcomatoide

Stadiu avansat inoperabil sau metastatic, netratat anterior

Scor de performanta ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE
Pacienta Insdrcinata sau care alapteaza

1.

2. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

C. CONTRAINDICATII RELATIVE (nivolumab poate fi utilizat, de la caz la caz, dupa o analiza atenta a
raportului beneficii/riscuri, conform precizarilor de mai jos)*:

1.
2.

Metastaze cerebrale active, netratate

Prezenta unei afectiuni auto-imune care necesitd tratament imunosupresiv sistemic

Nota: afectiunile cutanate autoimune (vitiligo, psoriazis) care nu necesitd tratament sistemic imunosupresiv nu

reprezinta contraindicatie pentru nivolumab.

Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altd afectiune concomitentd (inclusiv
corticoterapie 1n doza zilnicd mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison)

Boala interstitiald pulmonara simptomatica

Insuficienta hepatica severa

Infectie HIV, hepatita viralda C sau B 1n antecedente (boala prezenta, evaluabila cantitativ —

determinare viremie).

Nota*: Pacientii cu orice metastaze cerebrale active, boala autoimund sau afectiuni medicale care necesita imunosupresie
sistemicd au fost exclusi din studiile clinice efectuate cu nivolumab in asociere cu cabozantinib. In absenta datelor, nivolumab in
asociere cu cabozantinib trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupa evaluarea atentd a raportului potential
beneficiu/risc pentru fiecare pacient in parte.

D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.

Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

2. Evaluarea paraclinicd permite continuarea tratamentului

3. Evaluare imagistica periodica.

Nota: Tratamentul cu nivolumab trebuie continuat pand la progresia bolii, toxicitate inacceptabild sau pdna la 24 luni la
pacientii fard progresia bolii.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic
Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3
Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente Tn pofida abordarii terapeutice

Decizia medicului

A

Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiiieee e TaSpUNd. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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