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1 Wechselwirkungen
1.1 Pharmakokinetische Wechselwirkungen

1.1.2 Metabolismus

Der Abbau von Brigatinib erfolgt zu einem relevanten Teil Uber CYP3A4. Die gleichzeitige
Behandlung mit Brigatinib und moderaten oder starken Induktoren von CYP3A4 kann die
systemische Verfugbarkeit von Brigatinib und somit dessen klinische Wirksamkeit verringern.
Bei der gleichzeitigen Behandlung mit Brigatinib und starken Inhibitoren von CYP3A4 koén-
nen vermehrt unerwiinschte Wirkungen auftreten.

1.2 Pharmakodynamische Wechselwirkungen

Eine durch Brigatinib verursachte und sehr haufig auftretende Myelosuppression kann durch die
gleichzeitige Anwendung anderer myelosuppressiver Arzneistoffe verstarkt werden. Da
unter der Therapie mit Brigatinib haufig Verlangerungen der QTc-Zeit beobachtet wurden, kann
eine gleichzeitige Behandlung mit Brigatinib und QTc-Zeit verlangernden Arzneistoffen das
Risiko fur das Auftreten polymorpher ventrikularer Arrhythmien, sogenannter ,Torsade de poin-
tes”, erhéhen. Unter der Behandlung mit Brigatinib treten haufig Bradykardien auf. Durch die
gleichzeitige Gabe von Brigatinib mit Arzneistoffen, die bradykard wirken, kann eine Bradykar-
die verstarkt werden. Unter der Therapie mit Brigatinib kommt es auBerdem haufig zu einem
Anstieg der Blutglukose. Dies kann zu einer Verringerung der Wirksamkeit den Blutzucker sen-
kender Arzneistoffe fUhren.

1.3 Einfluss der Nahrungsaufnahme auf die Bioverfugbarkeit

Die orale Bioverfugbarkeit von Brigatinib wird durch die gleichzeitige Aufnahme von Nahrung
nicht beeinflusst.

2 MaBRnahmen

Die gleichzeitige Gabe von Brigatinib mit Arzneistoffen, die starke oder moderate CYP3A-
Induktoren sind, sollte vermieden werden. Wenn eine gleichzeitige Anwendung von Brigatinib
und Arzneistoffen, die CYP3A4-Inhibitoren sind, erforderlich ist, sollte eine Reduktion der
Dosis von Brigatinib von 180 mg auf 90 mg bzw. von 90 mg auf 60 mg erfolgen (Product Infor-
mation EPAR, Stand: 28.09.2020). Wahrend der gesamten Behandlungsdauer mit Brigatinib ist
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auf den Verzehr von Grapefruits, grapefruitartigen Frichten (z.B. Pomelo, Bitterorangen) und
deren Zubereitungen zu verzichten.

Wahrend der Behandlung mit Brigatinib sollte auf eine mdégliche Verminderung der Werte ein-
zelner oder aller Blutzellreihen geachtet werden. Gegebenenfalls sind entsprechende MaR-
nahmen zu ergreifen. Die gleichzeitige Behandlung mit Brigatinib und QTc-Zeit-verlangern-
den Arzneistoffen sollte vermieden werden. Ist dies nicht mdglich, sollten auf einen ausgegli-
chenen Elektrolythaushalt geachtet und regelmaRig die QTc-Zeit kontrolliert werden. Bei einer
Anwendung von Brigatinib mit Arzneistoffen, die eine Bradykardie verursachen, sollte regelma-
Big die Herzfrequenz kontrolliert werden. Je nach Schweregrad der auftretenden Bradykardien
ist eine Dosisreduktion oder ein Absetzen der beteiligten Arzneimittel nétig. Wahrend der The-
rapie mit Brigatinib sollten der Blutdruck und die Herzfrequenz regelmaRig tUberwacht werden.
Eine den Blutzucker senkende Behandlung muss bei gleichzeitiger Gabe von Brigatinib gegebe-
nenfalls angepasst werden.
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