
Verkorte productinformatie voor Braftovi® 50 mg en 75 mg harde capsules

▼ Braftovi is onderworpen aan aanvullende monitoring

Beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg wordt verzocht alle vermoedelijke bijwerkingen te melden via het Nederlands Bijwerkingen Centrum 
Lareb (www.lareb.nl).

Samenstelling Elke harde capsule Braftovi bevat 50 of 75 mg encorafenib. Indicaties Encorafenib in combinatie met cetuximab, voor de behandeling 
van volwassen patiënten met gemetastaseerd colorectaal carcinoom (CRC) met een BRAF V600E-mutatie, die eerder systemische therapie hebben 
ontvangen. Farmacotherapeutische groep Antineoplastische middelen, proteïne kinase remmer. Contra-indicaties Overgevoeligheid voor de 
werkzame stof of een van de hulpstoffen. Waarschuwingen BRAF-mutatietest Voordat zij encorafenib innemen, moet de BRAF V600E-mutatie bij 
patiënten met gemetastaseerd colorectaal carcinoom door een gevalideerde test worden bevestigd. De werkzaamheid en veiligheid van encorafenib 
zijn alleen vastgesteld bij patiënten met colorectale tumoren die de BRAF V600E-mutatie tot expressie brengen. Encorafenib mag niet worden 
gebruikt bij patiënten met wild-type BRAF colorectale carcinomen. Oudere patiënten Er werden geen algemene verschillen in veiligheid of 
werkzaamheid waargenomen tussen oudere patiënten (≥ 65) en jongere volwassen patiënten. Bloedingen, onder meer ernstige bloedingsvoorvallen, 
kunnen optreden. Het risico op bloedingen kan verhoogd zijn bij gelijktijdig gebruik van anticoagulantia en antibloedplaatjestherapie. Oculaire 
toxiciteiten waaronder uveïtis, iritis en iridocyclitis kunnen optreden. Patiënten moeten bij elk bezoek worden beoordeeld op symptomen van 
nieuwe of verslechterende visuele stoornissen. Als symptomen van nieuwe of verslechterende visuele stoornissen, waaronder verminderd centraal 
zicht, wazig zien of verlies van gezichtsvermogen worden vastgesteld, wordt een direct oogheelkundig onderzoek aanbevolen. QT-verlenging is 
waargenomen bij patiënten die werden behandeld met BRAF-remmers. Aanbevolen wordt om vóór de start van de behandeling en tijdens de 
behandeling elektrolyten-abnormaliteiten in serum, waaronder magnesium en kalium, te corrigeren en risicofactoren voor QT-verlenging te 
controleren (bijv. congestief hartfalen, brady-aritmieën). Het wordt aanbevolen dat een ECG wordt beoordeeld vóór aanvang van de behandeling, 
één maand na de start en vervolgens met intervallen van ongeveer 3 maanden of vaker indien klinisch aangewezen, tijdens de behandeling. Nieuwe 
primaire maligniteiten, cutaan en niet-cutaan, werden waargenomen bij patiënten die werden behandeld met BRAF-remmers. Dermatologische 
evaluaties moeten worden uitgevoerd voorafgaand aan de start van de combinatietherapie, elke 2 maanden tijdens de behandeling en tot 6 
maanden na het stoppen van de combinatie. Verdachte huidlaesies moeten worden behandeld met dermatologische excisie en dermato-
pathologische evaluatie. Patiënten moeten de instructie krijgen om hun arts onmiddellijk op de hoogte te stellen als zich nieuwe huidlaesies 
ontwikkelen. Voor nieuwe primaire cutane maligniteiten zijn geen dosisaanpassingen vereist. Op basis van het werkingsmechanisme kan de 
combinatietherapie niet-cutane maligniteiten stimuleren die gepaard gaan met activering van RAS door middel van mutatie of andere mechanismen. 
Patiënten moeten een onderzoek van het hoofd en de nek, een CT-scan van de borst/het abdomen, anale en bekkenonderzoeken (voor vrouwen) 
en een volledig bloedbeeld krijgen voorafgaand aan de start, tijdens en aan het einde van de behandeling, indien klinisch aangewezen. Er moet 
overwogen worden om encorafenib permanent stop te zetten bij patiënten die RAS-mutatie-positieve niet-cutane maligniteiten ontwikkelen. De 
voordelen en risico’s moeten zorgvuldig afgewogen worden voordat encorafenib wordt toegediend aan patiënten met een eerdere of gelijktijdige 
kanker geassocieerd met RAS-mutatie. Afwijkende leverlaboratoriumwaarden waaronder ASAT- en ALAT-verhogingen werden waargenomen met 
encorafenib. Lever laboratorium  waarden moeten worden gecontroleerd vóór aanvang van de behandeling en moeten minstens maandelijks worden 
gecontroleerd tijdens de eerste 6 maanden van de behandeling, en daarna zoals klinisch aangewezen. Afwijkingen in de leverlaboratoriumwaarden 
moeten behandeld worden met dosisonderbreking, verlaging, of stopzetting van de behandeling. Leverfunctiestoornis Aangezien encorafenib 
voornamelijk via de lever wordt gemetaboliseerd en uitgescheiden, kunnen patiënten met lichte tot ernstige leverinsufficiëntie een verhoogde 
blootstelling aan encorafenib hebben. Bij patiënten met lichte leverinsufficiëntie dient de toediening van encorafenib met voorzichtigheid te worden 
uitgevoerd. Bij hen wordt nauwlettender toezicht aanbevolen, waaronder klinisch onderzoek en leverfunctietesten, met ECG-beoordeling zoals 
klinisch aangewezen tijdens de behandeling. Bij gebrek aan klinische gegevens, wordt encorafenib niet aanbevolen bij patiënten met matige of 
ernstige leverinsufficiëntie. Nierfunctiestoornis Verhoogd creatinine werd vaak gemeld. Waargenomen gevallen van nierfalen waaronder acuut 
nierletsel en nierinsufficiëntie gingen over het algemeen gepaard met braken en uitdroging. Andere bijdragende factoren omvatten diabetes en 
hypertensie. Bloedcreatinine moet gecontroleerd worden zoals klinisch aangewezen en verhoging van de creatinine moet worden beheerd met 
wijziging of stopzetting van de dosis. Patiënten moeten tijdens de behandeling zorgen voor voldoende vochtinname. Encorafenib moet met 
voorzichtigheid worden gebruikt bij patiënten met ernstige nierinsufficiëntie. Dosisaanpassing Als behandelingsgerelateerde toxiciteiten optreden, 
moeten encorafenib en cetuximab gelijktijdig worden verlaagd in dosis, onderbroken of stopgezet. Raadpleeg daarvoor de volledige product-
informatie. Als encorafenib permanent wordt stopgezet, moet cetuximab stopgezet worden. Als cetuximab permanent wordt stopgezet, moet 
encorafenib stopgezet worden. Interacties Effecten van andere geneesmiddelen Encorafenib wordt voornamelijk gemetaboliseerd door CYP3A4. 
Gelijktijdige toediening van encorafenib met sterke CYP3A4-remmers worden vermeden vanwege verhoogde blootstelling aan encorafenib en 
mogelijke toename van toxiciteit. Voorbeelden van sterke CYP3A4-remmers omvatten, maar zijn niet beperkt tot, ritonavir, itraconazol, claritromycine, 
telitromycine, posaconazol en grapefruitsap. Matige CYP3A4-remmers moeten met voorzichtigheid gelijktijdig worden toegediend. Voorbeelden 
van matige CYP3A4-remmers omvatten, maar zijn niet beperkt tot, amiodaron, erytromycine, fluconazol, diltiazem, amprenavir en imatinib. Wanneer 
encorafenib gelijktijdig wordt toegediend met een sterke of matige CYP3A-remmer, moeten patiënten zorgvuldig worden gecontroleerd voor de 
veiligheid. Gelijktijdige toediening van encorafenib met een CYP3A4-inductor werd niet beoordeeld in een klinisch onderzoek. Een vermindering van 
de blootstelling aan encorafenib is echter waarschijnlijk en kan leiden tot een verminderde werkzaamheid. Voorbeelden van matige of sterke 
CYP3A4-inductoren omvatten, maar zijn niet beperkt tot, carbamazepine, rifampicine, fenytoïne en sint-janskruid. Alternatieve middelen zonder of 
met minimale CYP3A-inductie moeten worden overwogen. Effecten op andere geneesmiddelen Encorafenib is zowel een remmer als inductor van 
CYP3A4. Gelijktijdig gebruik met middelen die substraten zijn van CYP3A4 (zoals hormonale anticonceptiva) kan leiden tot verhoogde toxiciteit of 
verlies van werkzaamheid van deze middelen en moeten met voorzichtigheid gelijktijdig worden toegediend. Encorafenib is een remmer van 
UGT1A1. Gelijktijdige middelen die substraten zijn van UGT1A1 (bijv. raltegravir, atorvastatine, dolutegravir) kunnen een verhoogde blootstelling 
hebben en moeten daarom met de nodige voorzichtigheid worden toegediend. Encorafenib remt mogelijk een aantal transporters. Middelen die 
substraten zijn van renale transporters OAT1, OAT3, OCT2 (zoals furosemide, penicilline) of middelen die substraten zijn van de hepatische 
transporters OATP1B1, OATP1B3, OCT1 (zoals atorvastatine, bosentan) of substraten van BCRP (zoals methotrexaat, rosuvastatine) of substraten 
van P-gp (bijvoorbeeld posaconazol) kunnen een verhoogde blootstelling hebben en dienen daarom met de nodige voorzichtigheid gelijktijdig te 
worden toegediend. Zwangerschap, borstvoeding en vruchtbaarheid. Uit dieronderzoek is reproductietoxiciteit gebleken. Vrouwen die zwanger 
kunnen worden moeten doeltreffende anticonceptie gebruiken tijdens de behandeling en gedurende ten minste 1 maand na de laatste dosis. 
Encorafenib kan de werkzaamheid van hormonale anticonceptiva verminderen. Het is niet bekend of encorafenib of zijn metabolieten in de 
moedermelk worden uitgescheiden. Risico voor pasgeborenen/zuigelingen kan niet worden uitgesloten. Op basis van bevindingen bij dieren kan het 
gebruik van encorafenib de spermatogenese verminderen daarom met de nodige voorzichtigheid gelijktijdig te worden toegediend. Bijwerkingen 
Zeer vaak (>10%) melanocytaire naevus, verminderde eetlust, slapeloos heid, perifere neuropathie, hoofdpijn, bloeding, misselijkheid, braken, 
constipatie, buikpijn, diarree, acneïforme dermatitis, uitslag, droge huid, jeuk, artralgie/musculoskeletale pijn, myopathie/spier aandoening, pijn in 
ledematen, rugpijn, vermoeid heid, pyrexie. Vaak (1-10%) cutaneous Squamous Cell Carcinoma (cuSCC), huidpapilloom, nieuw primair melanoom, 
overgevoeligheid, duizeligheid, dysgeusie, supraventriculaire tachycardie, hyperpigmentatie van de huid, palmair-plantair erythrodysesthesie-
syndroom (PPES), hyperkeratose, alopecie, erytheeme, nierfalen, verhoogde bloedcreatinine, verhoogde transaminase. Soms (0,1-1%) 
basaalcelcarcinoom, pancreatitis, afschilfering van de huid, verhoogde amylase, verhoogde lipase. Het percentage van stopzetting van alle 
studiegeneesmiddelen omwille van bijwerkingen was 1,9% bij de patiënten behandeld met encorafenib 300 mg in combinatie met cetuximab. 
Beïnvloeding cognitie: Patiënten dienen te worden geadviseerd geen voertuigen te besturen en geen machines te bedienen als zij gezichts-
stoornissen of andere bijwerkingen ervaren die hun rijvaardigheid en vermogen om machines te bedienen kunnen beïnvloeden. Afleverstatus UR. 
Registratiehouder Pierre Fabre Médicament. Lokale vertegenwoordiger nv Pierre Fabre Santé Benelux, Henri-Joseph Genessestraat 1, 1070 Brussel 
– België. Meer informatie Voor aanvullende informatie over waarschuwingen en voorzorgsmaatregelen, raadpleeg de volledige productinformatie 
van encorafenib en cetuximab op https://www.ema.europa.eu, oncosite.nl of bel +31 30 410 05 40. Datering VPI Juni 2020
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De illusie van invloed
Twaalf gedichten en een essay van zo’n dertig kleine bladzijden: 
het lezen daarvan duurt altijd nog langer dan die scan van vijf 
minuten uit de boektitel. Een scan gedaan nadat de auteur, 
27 jaar oud, andere deskundigen, zijnde twee fysiotherapeuten, 
de huisarts, de orthopeed, de radioloog en de neuroloog, dachten 
aan een burn-out. De auteur leert al snel anders als de diagnos­
tiek erger uitwijst: een chondrosarcoom van 80 x 90 x 100 milli­
meter in de bovenrug. ‘ … niet langer ingekapseld, heeft een 
groot stuk spier gekoloniseerd … een grote witte bol met daarin 
verschillende kleine bollen. Het doet me denken aan bloem­
kool … . Op de hoek van de straat bestel ik een dubbele whisky, 
het kan me niet schelen dat het half elf ’s ochtends is.’ 
Gedichten over diagnostisch onderzoek zijn schaars. Dat is 
jammer: de sensaties bij elk onderzoek verdienen meer aan­
dacht, om te helpen de ingrepen minder bedreigend te laten 
worden. ‘De MRI-tunnel praat/ de volgende scan duurt vijf 
minuten/ in een leeg hoofd ontstaat poëzie// contrastvloeistof/ 
de geur van narcose/ een strandbal in je neus// er is niets 
wat ik nog wil zien/ behalve steeds opnieuw, opnieuw/ een 
nieuwe dag.’ 
De operatie slaagt (‘mijn arm zit er nog aan’), de auteur kan 
lezen, schrijven en het nieuws volgen. In haar ziekteverhaal 
gaat het over meer dan de verwoording van het ziek-zijn. 
Bijstand, pech, ziektekostenverzekering en politiek kleuren 
haar schrijven. Ze is een van die kritische patiënten die artsen 
dwingen op hun tenen te lopen. Ze is ook niet zomaar een 
dankbare patiënt, ze is een mondige patiënt: ‘Het voordeel van 
lotgenotencontact is dat het gratis is, en er niet, zoals met 
gespecialiseerde psycho-oncologische zorg gebeurde, op 
bezuinigd kan worden.’ 

De chirurgie blijkt radicaal, ze zet haar leven met lezen en 
schrijven voort. Lieke Marsman is meer dan haar chondro­
sarcoom. Ze schrijft over hoe wetenschappelijke kennis over de 
onzin rond ‘vechten tegen kanker’ soms botst met haar indivi­
duele reactie op haar kanker. ‘Maar wat moet ik dan denken als 
ik ’s ochtend wakker word? Hup, weer even flink alles lijdzaam 
ondergaan vandaag en afwachten wat de doktoren en vooral 
ook het lot in petto hebben voor mij? Ik heb de illusie nodig dat 
ik invloed uitoefen op mijn ziekteproces, en dus neem ik me 
voor te vechten.’ 

Ze zet nog meer op papier dat zinnig kan zijn in arts-patiënt 
gesprekken. Wetenschappelijk onderzoek over leven met 
chondrosarcoom is schaars. Een Noorse studie beschrijft 
verschillende uitkomsten: ‘terug naar normaal’, ‘een nieuw 
normaal’, en ‘worsteling’1. De kwaliteit van leven van de 
patiënten blijft laag2. Australische chirurgen laten de patiënt 
driedimensionale geprinte modellen zien van hun tumor 
‘teneinde het begrip van de patiënt over de aandoening te 
verhogen’ – het bekijken van die modellen leidt bij de naïeve 
lezer overigens eerder tot angst dan begrip3. Het opheffen van 
vergoeding voor psycho-oncologische zorg lijkt hier dus ook 
volstrekt gecontra-indiceerd. Mantelzorg is evenmin het ant­
woord, vindt Lieke Marsman: ‘Ik wil niet gewassen worden 
door met wie ik ’s nachts slaap.’ Wel wil ze praten over haar 
kanker: ‘Ik schaam me. Zoveel mensen worden ziek. En toch 
heb ik het idee dat juist mijn ziekte het verdient om voort­
durend het onderwerp van gesprek te zijn’. De licht sarcastische 
houding van de auteur tegenover haar lijden maakt het lezen 
van haar verhaal aantrekkelijk. Ze vraagt niet om medelijden. 
Ze wil niet onnodig melodramatisch zijn – ‘alleen maar een 
klein beetje’. Relativering bedoeld om onversneden wanhoop 
buiten de deur te houden? Ze is een patiënt: echt. Ñ

Prof. dr. A.A. Kaptein is emeritus hoogleraar 
Medische psychologie. In deze column belicht hij 
romans die ingaan op thema’s als zingeving bij 
kanker, inpassen van kanker in het bestaan, 
therapie(on)trouw, levensstijl, zelfmanagement, 
kanker een plaats geven in een sociaal systeem 
en kwaliteit van leven. Dergelijke romans kunnen 
bijvoorbeeld worden gebruikt als bibliotherapie of 
laten mogelijkheden voor expressive writing zien.
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De volgende scan duurt vijf minuten, 
Lieke Marsman
Uitgeverij Pluim, Amsterdam, 2018
ISBN 9789492928092
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