CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE

ORDIN nr. 16 / 08.01.2025
pentru completarea anexei nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale de Asigurdri de Sdnatate 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 contribugie personala, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale
de sanatate, precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acorda in
cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, cu modificarile

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

asigurarile 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 Hotdrarea Guvernului nr. 972/2006, cu modificdrile si completarile
ulterioare;

— Hotararea Guvernului nr. 720/2008 pentru aprobarea Listei cuprinzand denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii, cu sau fard
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 sanatate, republicatd, cu modificdrile 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 cuprinzdnd 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 internationale corespunzatoare medicamentelor care se acordda in
cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, si a
normelor metodologice privind implementarea acestora, cu modificarile si completarile ulterioare;

— Referatul de aprobare nr. DG 24 / 08.01.2025 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 sdnatatii, 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 modificérile si completarile ulterioare,

presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate emite urmatorul
ORDIN

Art. I. — Anexa 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 (**)Ip in Lista cuprinzand
denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau
fara contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de sdnatate,
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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 completdrile ulterioare, se completeaza dupa cum urmeaza:

1. In tabel, dupa pozitia 255 se introduc 8 noi pozitii, pozitiile 256 — 263, cu urmatorul cuprins:

Nr. crt. | Cod formular specific DCT/afectiune

256 LO1FD04.2 TRASTUZUMABUM DERUXTECANUM - cancer
gastric

257 LO1XC18.8 PEMBROLIZUMABUM - carcinom pulmonar NSCLC -
tratament adjuvant

258 LO1XCI18.9 PEMBROLIZUMABUM - cancer colorectal

259 LO1XC18.10 PEMBROLIZUMABUM - cancer de col uterin (cervical)

260 LO1XC18.11 PEMBROLIZUMABUM - cancer mamar triplu negativ
incipient

261 LO1XC18.12 PEMBROLIZUMABUM - cancer mamar triplu negativ
metastatic

262 LO1XC18.13 PEMBROLIZUMABUM - carcinom renal — tratament
adjuvant

263 LO1XC18.14 PEMBROLIZUMABUM - carcinom esofagian

2. Dupa formularul specific corespunzator pozitiei 255 se introduc 8 noi formulare specifice
corespunzatoare pozitiillor 256 — 263, prevazute in anexele nr. 1 - § la prezentul ordin.

Art. I — Anexele nr. 1- 8 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

Dr. Valeria HERDEA


http://www.cnas.ro/

Cod formular specific: LO1FD04.2 Anexa 1

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI TRASTUZUMABUM DERUXTECANUM

— cancer gastric -

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 96 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1FD04.2

INDICATIE: Trastuzumabum Deruxtecanum 1in monoterapie este indicat pentru tratamentul pacientilor adulti cu
adenocarcinom gastric sau al jonctiunii gastro-esofagiene (JGE) HER2 pozitiv, avansat, carora li s-au administrat anterior cel
putin doud scheme de tratament, incluzand trastuzumab si care au Inregistrat progresie in timpul tratamentului cu

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

2. Adulti cu varsta > 18 ani

3. Status de performanta ECOG 0-2

4. Adenocarcinom gastric sau al jonctiunii gastro-esofagiene (JGE) HER2 pozitiv [scor 3+ la IHC sau
rezultat pozitiv la testarea de tip hibridizare in situ (ISH)],

5. Pacienti care au primit anterior cel putin 2 scheme de tratament, incluzand trastuzumab si care au

.....

.....

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT/CONTRAINDICATII
1. Sarcind/alaptare

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

3. Boala pulmonara interstitiala (BPI)/pneumonita (pentru pacientii cu istoric sau diagnostic de BPI
asimptomatica — tratamentul poate fi initiat la aprecierea medicului curant)

4. Metastaze cerebrale active (la aprecierea medicului curant)

5. Adenocarcinom gastric sau al JGE fara expresie HER, sau HER2 negativ.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd
2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

3. Evaluare imagisticd periodica conform cu practica curenta permite continuarea tratamentului.

D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. La progresia bolii, raspunsul terapeutic se va evalua conform practicii curente
2. Sarcina/alaptare
3. Reactii adverse severe — BPI/pneumonita simptomatica (grad 2 sau peste), Insuficientd

cardiaca congestiva (ICC) simptomatica.

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



4. Decizia medicului oncolog curant

5. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr...............coiiiiiiiee 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, 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: L01XC18.8 Anexa 2

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

— carcinom pulmonar NSCLC - tratament adjuvant -

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 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 LOIXC18.8

INDICATIE: Pembrolizumabum in monoterapie pentru tratamentul adjuvant al adultilor cu carcinom pulmonar, altul decat cel
cu celule mici, care prezinta risc crescut de recurentd, in urma rezectiei complete si administrarii chimioterapiei pe baza de saruri
de platina.

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

2. Adulti cu varsta > 18 ani

3. Diagnostic de carcinom pulmonar, altul decat cel cu celule mici, confirmat histolopatologic, care
prezintd risc crescut de recurentd, in urma rezectiei complete (R0), indiferent de statusul expresiei
tumorale PD-L1, fara radioterapie neoadjuvanta si/sau chimioterapie neoadjuvanta anterioara si fara

radioterapie adjuvanta anterioard sau planificata pentru afectiunea maligna actuala.
Nota: Pacientii pot primi sau nu chimioterapie adjuvantd, conform recomandarii medicului curant, dar nu mai mult de 4
cicluri.

4. Pacientii sunt stadializati conform AJCC editia a-8-a, iar pacientii eligibili pentru pembrolizumab in
adjuvanta sunt urmatorii:

— Stadiul ITA cu risc crescut, definit prin tumori > 4cm: T2b, NO, MO;

— Stadiul IIB: T1, N1, MO; sau T2, N1, MO; sau T3, NO, MO;

— Stadiul IITA: T1, N2, MO; sau T2, N2, MO; sau T3, N1, MO; sau T4, NO, MO; sau T4, N1, MO;
— Stadiul IIIB: doar T3, N2, MO.

5. Indice al statusului de performanta ECOG 0-2.

Nota: pentru Pembrolizumab in adjuvantd — se recomanda, inainte de initierea tratamentului, testarea mutatiilor activatoare
EGFR si rearanjamentelor ALK.

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

2. Sarcina

3. Alaptarea

Nota: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab trebuie luatd avand in vedere
beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mama.

NOTA: in cazul urmitoarelor situatii: status de performanta ECOG > 2, infectie HIV, hepatiti B sau hepatita C, boli
autoimune sistemice active, boala pulmonara interstitiald, antecedente de pneumonita care a necesitat tratament sistemic cu
corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severa la alti anticorpi monoclonali, pacientii carora li se administreaza
tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupd o evaluare atentd a riscului potential crescut, tratamentul cu
pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, dacd medicul curant considera ca beneficiile depasesc riscurile potentiale, iar

pacientul a fost informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1. Pacientii la care a fost administrat anterior pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru aceasta
indicatie, cu raspuns favorabil (care nu au prezentat boald progresivd in urma tratamentului cu
pembrolizumab), pot beneficia de continuarea tratamentului.

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



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

4. Evaluare imagistica periodica conform cu practica curenta permite continuarea tratamentului.

un an.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic

Nota: Cazurile cu progresie imagistica, fard deteriorare simptomatica, trebuie evaluate cu atentie, avand in vedere
posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui rdspuns imunitar anti-tumoral puternic. in astfel de
cazuri, nu se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica, dupa 4 — 12 saptdmani si numai daca
existd o noud crestere obiectivd a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere intreruperea

tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricarei reactii adverse
mediata imun severa (grad 3), cat si in cazul primei aparifii a unei reactii adverse mediatd imun ce
pune viata In pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceastd regula, in functie de decizia medicului
curant, dupa informarea pacientului

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului

5. Dupa 1 an in cazul tratamentului adjuvant al NSCLC.

Subsemnatul, dr..............ocoiiiiiiiee 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: L01XC18.9 Anexa 3

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

— cancer colorectal -

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 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 LOIXC18.9

INDICATIE: Pembrolizumab este indicat in monoterapie pentru pacientii adulti cu cancer colorectal metastatic care
prezinta instabilitate microsatelitd de grad inalt (MSI-H, microsatellite instability-high) sau cu deficientd de reparare a
nepotrivirii ADN-ului (AMMR, mismatch repair deficient) — ca tratament de prima linie.

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

2. Adulti cu varsta > 18 ani

3. Pacienti cu cancer colorectal, confirmat histopatologic, in stadiul metastatic (stabilit imagistic
si clinic), care prezintd instabilitate microsatelitda de grad inalt (MSI-H, microsatellite
instability-high), sau cu deficientd de reparare a nepotrivirii ADN-ului (AMMR, mismatch
repair deficient).

4. Indice al statusului de performanta ECOG 0-2

5. Este permisa prezenta metastazelor cerebrale, cu conditia ca acestea sa fie tratate si stabile, fard
corticoterapie de Intretinere mai mult de echivalentul a 10 mg prednison (ca doza de intretinere)

6. Pacientii la care a fost administrat anterior pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru
aceasta indicatie, cu raspuns favorabil (care nu au prezentat boald progresivd in urma

tratamentului cu pembrolizumab), pot beneficia de continuarea tratamentului.

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

2. Sarcind
3. Alaptarea

Nota: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab, trebuie luata avand in
vedere beneficiul alaptarii pentru copil §i beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mamad.

4. Absenta MSI-h sau dAMMR.

Notda. In cazul urmatoarelor situatii: metastaze active la nivelul SNC, status de performanta ECOG > 2, infectie HIV, hepatiti B
sau hepatita C, boli autoimune sistemice active, boald pulmonara interstitialda, antecedente de pneumonita care a necesitat
tratament sistemic cu corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severad la alti anticorpi monoclonali, pacientii carora li
se administreaza tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupd o evaluare atentd a riscului potential crescut,
tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul curant considera ca beneficiile depdasesc
riscurile potentiale, iar pacientul a fost informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinicd a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

3. Evaluare imagistica periodica conform cu practica curenta permite continuarea tratamentului.

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



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic.

Nota: Cazurile cu progresie imagisticd, fara deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avand in
vedere posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boala, prin instalarea unui raspuns imunitar anti-tumoral
puternic. In astfel de cazuri, nu se recomandd intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagisticd
dupa 4 — 12 saptamdni si numai daca exista o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare

simptomaticd, se va avea in vedere intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricdrei reactii
adverse mediatd imun severa (grad 3), cat si in cazul primei aparitii a unei reactii adverse
mediatad imun ce pune viata in pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceastd regula, in
functie de decizia medicului curant, dupa informarea pacientului.

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr...............coiiiiiiie 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, 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: L01XC18.10 Anexa 4

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

— cancer de col uterin (cervical) -

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) ......ocovvvvviiiiiiiiiiieinenn,

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 127 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC18.10

INDICATIE: Pembrolizumab in asociere cu chimioterapie, cu sau fara bevacizumab, pentru tratamentul cancerului cervical
persistent, recurent sau metastatic, la adulti ale caror tumori exprima PDLI cu un CPS > 1. Pembrolizumab reprezinta o terapie
de linia 1, in asociere cu cisplatin/carboplatin si paclitaxel, cu sau fara bevacizumab, pentru tratamentul acestei populatii de

pacientfi.

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

2. Adulti cu varsta > 18 ani

3. Cancer de col uterin persistent, recurent sau metastatic, cu histologie de carcinom cu celule
scuamoase, adenocarcinom sau carcinom adenoscuamos, cu tumori care exprima PD-L1 cu un CPS
> 1, efectuat printr-o testare validata

4. Indice al statusului de performantd ECOG 0-2

5. Paciente care nu au fost tratate cu chimioterapie, cu exceptia cazului in care chimioterapia a fost
utilizata concomitent ca agent radio-sensibilizant

6. Paciente la care a fost administrat anterior Pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru aceasta
indicatie, cu rdspuns favorabil (care nu au prezentat boala progresiva In urma tratamentului cu

pembrolizumab) pot beneficia de continuarea tratamentului.

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

2. Testarea PD-LL1 cuun CPS <1
3. Sarcina
4. Alaptarea

Nota: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab trebuie luatd avand in vedere

beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mamd.

NOTA. In cazul urmdtoarelor situatii: metastaze active la nivelul SNC, status de performanti ECOG > 2, infectie HIV, hepatitd
B sau hepatita C, boli autoimune sistemice active, boala pulmonara interstitialda, antecedente de pneumonita care a necesitat
tratament sistemic cu corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severa la alfi anticorpi monoclonali, pacientii carora [i
se administreaza tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupd o evaluare atentd a riscului potential crescut,
tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul curant considera ca beneficiile depasesc
riscurile potentiale iar pacientul a fost informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd
2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

3. Evaluare imagisticd periodica conform cu practica curenta permite continuarea tratamentului.

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: Cazurile cu progresie imagisticd, fard deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avand in vedere
posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui rdspuns imunitar anti-tumoral puternic. In
astfel de cazuri, nu se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica dupa 4 — 12 saptamani
si numai daca exista o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere

intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricdrei reactii adverse
mediatd imun severa (grad 3), cat si in cazul primei aparitii a unei reactii adverse mediatd imun ce
pune viata in pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceasta regula, in functie de decizia
medicului curant, dupa informarea pacientului.

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............coiiiiiiieeee 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, 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: LO1XC18.11 Anexa 5

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

— cancer mamar triplu negativ incipient -

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 codifica la prescriere prin codul 124 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC18.11

INDICATIE: [n asociere cu chimioterapie ca tratament neoadjuvant, iar apoi continuat in monoterapie ca tratament adjuvant

dupa o interventie chirurgicald, pentru tratamentul adultilor cu cancer mamar triplu negativ local avansat sau in stadiu

incipient, cu risc crescut de recurenfd.

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT

1.
2.

Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient
Adulti cu varsta > 18 ani

Ca tratament neoadjuvant/adjuvant: pacienti adulti cu cancer mamar triplu negativ local avansat,

inflamator sau in stadiul incipient, cu risc crescut de recurentd definit prin — dimensiunea tumorii >
1 cm, dar < 2 cm in diametru cu afectare ganglionara sau dimensiunea tumorii > 2 cm in diametru,
indiferent de afectarea ganglionara si independent de expresia tumorald PD-L1

Indice al statusului de performanta ECOG 0-2

Status triplu negativ — receptori hormonali negativi st HER2 negativ — IHC 0, IHC 1+ sau IHC
2+/ISH-

Pacientii la care a fost administrat anterior Pembrolizumab (din alte surse financiare), cu raspuns
favorabil (care nu au prezentat boala progresiva in urma tratamentului cu pembrolizumab), pot

beneficia de continuarea tratamentului.

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

2. Sarcina

3. Alaptarea.

Nota: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab trebuie luata avand in vedere

beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mamd.

NOTA. In cazul urmdtoarelor situatiiz, status de performanti ECOG > 2, infectie HIV, hepatiti B sau hepatitid C, boli

autoimune sistemice active, boala pulmonara interstitiald, antecedente de pneumonita care a necesitat tratament sistemic

cu corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severa la alti anticorpi monoclonali, pacientii carora li se

administreaza tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupa o evaluare atenta a riscului potential crescut,

tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, dacd medicul curant considera ca beneficiile depasesc

riscurile potentiale, iar pacientul a fost informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.

Starea clinicd a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta (monitorizarea
functiei cardiace ori de cate ori este nevoie, inclusiv dupa incheierea tratamentului)
Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

Evaluare imagistica periodica conform cu practica curentd permite continuarea tratamentului.

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



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic

Nota: cazurile cu progresie imagisticd, farda deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avand in vedere
posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui raspuns imunitar anti-tumoral puternic. In
astfel de cazuri nu se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica dupa 4 — 12 saptamani
si numai daca existd o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere

intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricdrei reactii adverse
mediatd imun severa (grad 3), cat si In cazul primei aparitii a unei reactii adverse mediatd imun ce
pune viata in pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceastd reguld, in functie de decizia
medicului curant, dupd informarea pacientului

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Nota:Pacientilor care prezinta progresia bolii, care impiedica interventia chirurgicald definitiva sau care prezintd toxicitati
inacceptabile legate de administrarea pembrolizumab ca tratament neoadjuvant in asociere cu chimioterapie, NU trebuie sa li

se administreze pembrolizumab in monoterapie ca tratament adjuvant.

Subsemnatul, dr..............ocoiiiiieeee 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: L01XC18.12 Anexa 6

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

— cancer mamar triplu negativ metastatic -

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 codifica la prescriere prin codul 124 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boala).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC18.12

INDICATIE: Pembrolizumab in asociere cu chimioterapie (taxani — paclitaxel sau nab-paclitaxel) pentru tratamentul cancerului
mamar triplu negativ local recurent nerezecabil sau metastatic, la adulti ale caror tumori exprima PD-L1 cu un CPS > 10 si
carora nu li s-a administrat anterior chimioterapie pentru boala metastatica.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

1.
2.
3.

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

Adulti cu varsta > 18 ani

Ca tratament in asociere cu chimioterapie — pacienti cu cancer mamar triplu negativ local recurent
nerezecabil sau metastatic, ce exprima PD-L1 cu un CPS > 10 si carora nu li s-a administrat anterior
chimioterapie pentru boala metastaticd (prima linie)

Indice al statusului de performanta ECOG 0-2

Status triplu negativ — receptori hormonali negativi st HER2 negativ — IHC 0, IHC 1+ sau IHC
2+/ISH-

Pacientii la care a fost administrat anterior Pembrolizumab (din alte surse financiare), cu raspuns
favorabil (care nu au prezentat boald progresiva in urma tratamentului cu pembrolizumab), pot

beneficia de continuarea tratamentului.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1.

2
3.
4

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
Sarcina

PD-L1 cuun CPS <10

Alaptarea

Nota: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab trebuie luata avand in

vedere beneficiul alaptarii pentru copil §i beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mamad.

NOTA:in cazul urmdtoarelor situatii: metastaze active la nivelul SNC, status de performanti ECOG > 2, infectie HIV,

hepatita B sau hepatita C, boli autoimune sistemice active, boala pulmonara interstitiald, antecedente de pneumonitda care a

necesitat tratament sistemic cu corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severa la alti anticorpi monoclonali, pacientii

carora li se administreaza tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupa o evaluare atenta a riscului potential

crescut, tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul curant considera ca beneficiile depdsesc

riscurile potentiale, iar pacientul a fost informat in detaliu.

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 periodica conform cu practica curentd permite continuarea tratamentului.

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



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic

Nota: Cazurile cu progresie imagisticd, fard deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avdand in vedere
posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui raspuns imunitar anti-tumoral puternic. In
astfel de cazuri nu se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica dupa 4 — 12 saptamani
si numai dacd existd o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere

intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricdrei reactii adverse
mediatd imun severd (grad 3), cat si In cazul primei aparitii a unei reactii adverse mediata imun ce
pune viata 1n pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceastd reguld, in functie de decizia
medicului curant, dupa informarea pacientului

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............c.coiiiiiieeeee 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, 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: L01XC18.13 Anexa 7

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

— carcinom renal — tratament adjuvant

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 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 LOI1XC18.13
INDICATIE: Pembrolizumab este indicat In monoterapie pentru tratamentul adjuvant al adultilor cu carcinom renal cu

risc de recurentd crescut dupa nefrectomie, sau In urma nefrectomiei si rezectiei leziunilor metastatice.

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

2. Adulti cu varsta de 18 ani si peste

3. Carcinom renal, confirmat histologic cu componenta de celule clare, cu sau fara caracteristici
sarcomatoide, cu risc de recurentd crescut dupd nefrectomie, sau in urma nefrectomiei si rezectiei
leziunilor metastatice

4. Riscul de recurenta crescut este definit ca risc intermediar-ridicat sau ridicat, sau ca stadiul M1
fara semne de boala (FSB):

— Categoria de risc intermediar-ridicat a inclus: pT2 cu gradul 4 sau caracteristici sarcomatoide;
pT3, orice grad, fara afectare ganglionara (NO) sau metastaze la distantd (MO);

— Categoria de risc ridicat a inclus: pT4, orice grad, NO si MO; orice pT, orice grad, cu afectare
ganglionara si MO.

— Categoria M1 FSB a inclus pacienti cu boald metastatica la care s-a efectuat rezectia completa
a leziunilor primare si metastatice.

5. Indice al statusului de performanta ECOG 0-2

6. Pacienti la care a fost administrat anterior pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru
aceastd indicatie, cu raspuns favorabil (care nu au prezentat boala progresiva in urma tratamentului cu
pembrolizumab) pot beneficia de continuarea tratamentului.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
2. Sarcina

3. Pacientii care nu se incadreaza in categoriile de recurenta crescutd dupa nefrectomie, sau la

care nu s-a efectuat rezectia completa a leziunilor primare si metastatice

4. Alaptarea : decizia de a intrerupe fie aldptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab trebuie luatd avind

in vedere beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mama.

Notd. In cazul urmdtoarelor situatii:, status de performanti ECOG > 2, infectie HIV, hepatiti B sau hepatiti C, boli autoimune
sistemice active, boala pulmonard interstitiald, antecedente de pneumonitd care a necesitat tratament sistemic cu corticosteroizi,
antecedente de hipersensibilitate severa la alti anticorpi monoclonali, pacientii carora li se administreaza tratament
imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupa o evaluare atenta a riscului potential crescut, tratamentul cu pembrolizumab

poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul curant considera ca beneficiile depdsesc riscurile potentiale, iar pacientul a fost
informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd
2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

3. Evaluare imagisticd periodica conform cu practica curenta permite continuarea tratamentului.

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



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic.
Nota: Cazurile cu progresie imagisticd, fard deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avdand in vedere
posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui rdaspuns imunitar anti-tumoral putemic. In
astfel de cazuri nu se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica dupa 4 — 12 saptamani
si numai dacd existd o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere

intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricdrei reactii adverse
mediatd imun severa (grad 3), cat si In cazul primei aparitii a unei reactii adverse mediatd imun ce
pune viata in pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceastd reguld, in functie de decizia
medicului curant, dupd informarea pacientului

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

5. Dupa 1(un) an de tratament adjuvant

Subsemnatul, dr..............coiiiiiiiieee 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, 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: L01XC18.14 Anexa 8

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

— carcinom esofagian -

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 95 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boald).



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC18.14

INDICATIE: 1. Pembrolizumab este indicat in asociere cu chimioterapie pe bazd de saruri de platinda si
fluoropirimidina pentru tratamentul de prima linie al carcinomului esofagian local avansat nerezecabil sau metastatic, la
adulti ale caror tumori exprima PD-L1 cu un CPS (Combined Positive Score) > 10.

2. Pembrolizumab este indicat in asociere cu chimioterapie care contine fluoropirimidina si saruri de platind, pentru
tratamentul de prima linie al adenocarcinomului jonctiunii gastro-esofagiene HER2-negativ, local avansat nerezecabil sau
metastatic, la adulti ale caror tumori exprima PD-L1 cu un CPS > 10.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient
2. Adulti cu varsta de 18 ani sau peste

3. Pentru indicatia 1 —carcinom esofagian (scuamos si adenocarcinom) local avansat nerezecabil
sau metastatic (stabilit imagistic si clinic), cu expresie PD-L1 cu un CPS > 10

4. Pentru indicatia 2 —adenocarcinom a jonctiunii gastro-esofagiene, HER2-negativ, local avansat
nerezecabil sau metastatic (stabilit imagistic si clinic), cu expresie PD-L1 cu un CPS > 10

5. Este permisa prezenta metastazelor cerebrale, cu conditia ca acestea sa fie tratate si stabile, fard
corticoterapie de Intretinere mai mult de echivalentul a 10 mg prednison (ca doza de intretinere)

6. Indice al statusului de performanta ECOG 0-2

7. Pacienti la care a fost administrat anterior pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru
oricare din aceste indicatii, cu raspuns favorabil (care nu au prezentat boald progresiva in urma
tratamentului cu pembrolizumab), pot beneficia de continuarea tratamentului.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Pentru indicatia 1 — expresie PD-L1 cuun CPS < 10

2. Pentru indicatia 2 — expresie PD-L1 cu un CPS < 10 sau HER2-pozitiv
3. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
4. Sarcina

5. Alaptarea

Nota: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab trebuie luata avand in vedere

beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mamad.

Notd. In cazul urmdtoarelor situatii: metastaze active la nivelul SNC, status de performantd ECOG > 2, infectie HIV,
hepatita B sau hepatita C, boli autoimune sistemice active, boala pulmonara interstitiald, antecedente de pneumonitda care a
necesitat tratament sistemic cu corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severd la alti anticorpi monoclonali, pacientii
carora li se administreazda tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupa o evaluare atenta a riscului potential
crescut, tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul curant considerd ca beneficiile depasesc
riscurile potentiale, iar pacientul a fost informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinicd a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
2. Evaluarea paraclinicd permite continuarea tratamentului

3. Evaluare imagistica periodica conform cu practica curenta permite continuarea tratamentului.

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



D. CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic.
Nota: Cazurile cu progresie imagisticd, fard deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avind in vedere
posibilitatea de aparifie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui raspuns imunitar anti-tumoral putemic. In
astfel de cazuri nu se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica dupa 4 — 12
saptamdani §i numai daca existd o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va

avea in vedere intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricarei reactii adverse
mediatd imun severa (grad 3), cat si in cazul primei aparitii a unei reactii adverse mediata imun
ce pune viata In pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceasta reguld, in functie de decizia
medicului curant, dupa informarea pacientului

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............ocoiiiiiie 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, 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.
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