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Este € um resumo do Relatério Publico Europeu de Avaliacdo (EPAR) relativo ao Caprelsa. O seu
objetivo é explicar o modo como a Agéncia avaliou o medicamento a fim de recomendar a sua
autorizacdo na UE, bem como as suas condi¢des de utilizagdo. Nao tem por finalidade fornecer
conselhos praticos sobre a utilizagcdo do Caprelsa.

Para obter informacdes praticas sobre a utilizagdo do Caprelsa, os doentes devem ler o Folheto
Informativo ou contactar o seu médico ou farmacéutico.

O que é o Caprelsa e para que é utilizado?

O Caprelsa é utilizado em adultos e criangas com mais de 5 anos no tratamento do cancro medular da
tiroide, um tipo de cancro que afeta a glandula tiroideia e que tem origem nas células que produzem a
hormona calcitonina, . O medicamento é utilizado quando a doenca se espalha rapidamente e causa
sintomas, e quando o cancro ndo pode ser removido cirurgicamente, progrediu ou proliferou para
outras partes do corpo.

O Caprelsa contém a substancia ativa vandetanib.
Como se utiliza o Caprelsa?

O medicamento s6 pode ser obtido mediante receita médica e o tratamento devera ser iniciado e
supervisionado por um médico com experiéncia no tratamento do cancro medular da tiroide, na
utilizacdo de medicamentos contra o cancro e na avaliagdo de eletrocardiogramas (ECG, um exame
que mede a atividade elétrica do coracao). Os doentes devem receber um cartdo de alerta do doente
com informacgdes de seguranca importantes e devem ser informados pelo seu médico sobre os riscos
do Caprelsa.

O Caprelsa esta disponivel na forma de comprimidos (100 mg e 300 mg) e a dose recomendada para
adultos é de 300 mg uma vez ao dia, tomada aproximadamente a mesma hora todos os dias. A dose
para criangas com 5 ou mais anos de idade é calculada através da altura e do peso da crianga. Os
doentes que ndo possam engolir comprimidos podem misturar o comprimido em agua sem gas.
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O médico podera interromper temporariamente o tratamento com o Caprelsa e reduzir a dose se o
doente apresentar anomalias no ECG ou efeitos secundarios graves. O tratamento deve ser continuado
enquanto se mantiver o beneficio para o doente.

Os beneficios do Caprelsa podem ser inferiores para os doentes que ndao tenham uma mutagéo
(alteracdo) num gene designado gene RET (rearranjado durante a transfecdo). Recomenda-se que o
médico teste a mutacdo no gene RET no inicio do tratamento com o Caprelsa.

Como funciona o Caprelsa?

A substancia ativa do Caprelsa, o vandetanib, € um inibidor da proteina tirosina cinase. Isto significa
que bloqueia a atividade das enzimas conhecidas como tirosina cinases. Estas enzimas sao necessarias
em determinados recetores (como os recetores VEGF, FGFR e RET) presentes na superficie de células
cancerigenas, onde ativam diversos processos, como a divisdo celular e o crescimento de novos vasos
sanguineos. Ao bloquear a atividade dos recetores VEGF, o medicamento reduz o fornecimento de
sangue as células cancerigenas, abrandando o crescimento do cancro. Ao bloguear a atividade dos
recetores EGF, as células cancerigenas deixam de receber as mensagens necessarias para o
crescimento e multiplicagdo. O vandetanib bloqueia ainda a atividade dos recetores do RET, que
desempenham um papel no crescimento das células do cancro medular da tiroide.

Quais os beneficios demonstrados pelo Caprelsa durante os estudos?

Num estudo principal, o Caprelsa foi mais eficaz do que o placebo (um tratamento simulado) em
adultos com cancro medular da tiroide que ndo podia ser tratado com cirurgia ou que se espalhara a
outras partes do corpo. O estudo incluiu 331 doentes e o principal parametro de eficacia foi a
sobrevivéncia livre de progressdo (o tempo de sobrevivéncia dos doentes sem que a doenca piorasse).
Em média, os doentes a tomar o Caprelsa viveram 30,5 meses sem agravamento da doenga, em
comparacdo com 19,3 meses nos doentes que receberam o placebo.

Num segundo estudo principal, o Caprelsa foi administrado em crian¢cas com idades entre 0s 9 e os 17
anos com cancro medular da tiroide hereditario. O principal parametro de eficacia foi a taxa de
resposta global (overall response rate - ORR) que considera vérias caracteristicas da doenca. Das 16
criancas tratadas com o Caprelsa, 7 (44 %) apresentaram uma resposta parcial na escala ORR,
comparéavel com a taxa de resposta em adultos. Em média, as criancas a tomar o Caprelsa viveram 46
meses sem agravamento da doencga.

Quais sao os riscos associados ao Caprelsa?

Os efeitos secundarios mais frequentes comunicados relativamente ao Caprelsa sao diarreia, erupgao
cutanea, nauseas (enjoo), hipertensao (tensédo arterial elevada) e dor de cabeca. Para a lista completa
dos efeitos secundarios comunicados relativamente ao Caprelsa, consulte o Folheto Informativo.

O Caprelsa pode afetar a atividade elétrica do coracgédo, incluindo uma medicdo designada intervalo
QTc. O seu uso é contraindicado em pessoas com um problema denominado «sindrome do QTc longo
congénito» ou que tenham um intervalo QTc superior a 480 milissegundos. O uso do Caprelsa é
contraindicado em associacdo com outros medicamentos que possam prolongar o intervalo QTc. O uso
do Caprelsa esta contraindicado em mulheres a amamentar. Para a lista completa de restricbes de
utilizagcéo, consulte o Folheto Informativo.
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Por que foi aprovado o Caprelsa?

O CHMP concluiu que o Caprelsa mostrou eficacia no tratamento do cancro medular da tiroide em
doentes com 5 ou mais anos de idade. No entanto, ndo se pdde concluir o seu nivel de eficacia nos
doentes sem uma mutacéo (alteracdo) num gene denominado RET (rearranjado durante a transfecao)
ou em doentes cuja mutacdo no gene RET era desconhecida. O Comité tomou nota do potencial risco
de prolongamento do intervalo QTc e foram introduzidas medidas para minimizar este risco. O CHMP
concluiu que os beneficios do Caprelsa sdo superiores aos seus riscos em doentes cuja doencga se
esteja a espalhar e cause sintomas, uma vez que estes necessitam urgentemente de tratamento. Por
conseguinte, o Comité recomendou a concessao de uma autorizacdo de introdu¢cdo no mercado para o
Caprelsa.

Foi concedida ao Caprelsa uma autorizacdo condicional. Isto significa que se aguardam mais dados
sobre este medicamento, em particular sobre a dimensdo do beneficio em doentes que nédo
apresentam a mutacdo do gene RET. A Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) procedera,
anualmente, a andlise de novas informacdes disponiveis e, se necessério, a atualizagdo do presente
resumo.

Que informacao ainda se aguarda sobre o Caprelsa?

A empresa responsavel pela comercializacdo do Caprelsa ira realizar um estudo em doentes com
cancro medular da tirdide para comparar os efeitos do medicamento em doentes com e sem a mutagéo
no gene RET.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacdo segura e eficaz
do Caprelsa?

A empresa que comercializa o Caprelsa garantira que os médicos que se espera virem a prescrever o
Caprelsa recebam material informativo contendo informacdes de seguranca importantes relacionadas
com o medicamento, incluindo medidas de gestéo do risco de prolongamento do intervalo QTc, e
outros efeitos secundarios potenciais, assim como um cartdo de alerta do doente e orientagfes para
criancas e pessoas que delas tratem.

No Resumo das Caracteristicas do Medicamento e no Folheto Informativo foram igualmente incluidas
recomendac0Oes e precaucdes a observar pelos profissionais de salde e pelos doentes para a utilizagdo
segura e eficaz do Caprelsa.

Outras informacoes sobre o Caprelsa

Em 17 de fevereiro de 2012, a Comisséo Europeia concedeu uma Autoriza¢ao de Introdug&o no
Mercado, valida para toda a Unido Europeia, para o Caprelsa.

O EPAR completo relativo ao Caprelsa pode ser consultado no sitio Internet da Agéncia em:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Para mais

informacdes sobre o tratamento com o Caprelsa, leia o Folheto Informativo (também parte do EPAR)
ou contacte o seu médico ou farmacéutico.

Este resumo foi atualizado pela ultima vez em 11-2016.
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