Profilaxie ante-expunere- Ghidul medicului prescriptor
Emtricitabin:/Tenofovir disoproxil

Ghidul medicului prescriptor pentru Profilaxie ante-expunere
Emtricitabina/Tenofovir disoproxil

Emtricitabind/tenofovir disoproxil Tillomed 200 mg/245 mg comprimate filmate este indicat in
combinatie cu practici sexuale privind cresterea sigurantei actului sexual pentru profilaxia ante-
expunere, pentru a reduce riscul de infectie cu virusul imunodeficientei umane (HIV-1) dobandit
pe cale sexuala la adulti si adolescenti cu risc crescut.

Informatii cheie pentru siguranta utilizarii emtricitabina/tenofovir in indicatia Profilaxie
ante-expunere

e Emtricitabind/tenofovir disoproxil trebuie utilizat pentru a reduce riscul de dobandire a
infectiei cu HIV-1 numai la pacientii confirmati ca fiind HIV-negativ anterior initierii
administrarii emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere.
Statusul HIV-negativ trebuie reconfirmat la intervale frecvente (de exemplu, cel putin la
fiecare 3 luni) in timpul tratamentului cu emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia
Profilaxie ante-expunere, utilizand un test combinat antigen/anticorp

e Au aparut mutatii de rezistenta ale HIV-1 la pacientii cu infectiec HIV-1 nedetectatad care
luau doar emtricitabina/tenofovir disoproxil

e Emtricitabind/tenofovir disoproxil trebuie utilizat numai ca parte a unei strategii mai largi de
preventie, deoarece emtricitabina/tenofovir disoproxil nu este intotdeauna eficace 1n
prevenirea dobandirii infectiei cu HIV-1

e Nu initiati (sau reinitiati) emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-
expunere dacd sunt prezente semne sau simptome de infectie acutd cu HIV-1, cu exceptia
cazului in care se confirma statusul negativ al infectiei

e Recomandati pacientilor neinfectati cu HIV-1 sa respecte cu strictete schema de dozare
recomandata pentru emtricitabind/tenofovir disoproxil

e Nu prescrieti emtricitabina/tenofovir disoproxil adultilor neinfectati cu un clearance estimat
al creatininei (CICr) sub 60 ml/min si utilizati emtricitabina/tenofovir disoproxil la adulti cu
CICr <80 ml/min numai in cazul in care considerati ca potentialele beneficii depasesc
potentialele riscuri

e Functia renald trebuie monitorizatd In mod regulat la toti pacientii tratati cu
emtricitabind/tenofovir disoproxil 1n indicatia Profilaxie ante-expunere

Informatie aditionala importanta pentru utilizarea emtricitabina/tenofovir disoproxil Tn
indicatia Profilaxie ante-expunere la adolescenti
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e Utilizarea emtricitabinei/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere la
adolescenti trebuie luata in considerare cu atentie la nivel individual. Trebuie luate in
considerare aspecte legate de competenta individuala, intelegerea de catre pacient a
necesitatii aderdrii la tratamentul cu emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru ca profilaxia
ante-expunere sa fie eficienta precum si aspecte legate de riscul de dobandire a altor infectii
cu transmitere sexuala (BTS)

e S-a demonstrat ca aderenta adolescentilor si adultilor tineri la tratament este mai scazuta
decat a adultilor mai in varsta si nu sunt disponibile date privind utilizarea profilaxiei ante-
expunere la adolescente. Un card de atentionare pentru pacienti este disponibil pentru a
sprijini aderentala tratament, atat la adulti, cat si la adolescenti

e La fiecare vizita, pacientii trebuie reevaluati pentru a se stabili daca raman incadrati la risc
nalt de infectie cu HIV-1. Riscul de infectie cu HIV-1 trebuie pus in balanta cu potentialul
de aparitie a efectelor adverse renale si osoase in cazul utilizarii pe termen lung a
emtricitabinei/tenofovir disoproxil

e Emtricitabind/tenofovir disoproxil nu trebuie utilizat la adolescentii cu afectare renala (adica
CICr <90 ml/min/1,73 m?)

Factori care ajuti la identificarea persoanelor cu risc crescut de a contracta HIV-1

e Persoana in cauza are partener(i) cunoscut(i) ca fiind infectat(i) cu HIV-1 si care nu sunt sub
tratament antiretroviral sau

e Persoana in cauza se implica in activitati cu caracter sexual ntr-o zona sau intr-o retea sociala
cu prevalenta ridicatd si una sau mai multe dintre urmatoarele sunt valabile:

Utilizeaza cu inconsecventa sau nu utilizeaza prezervativul

Are un diagnostic de BTS

Ofera servicii sexuale in schimbul altor beneficii (cum ar fi bani, hrana, adapost sau

droguri)

Consuma droguri sau este dependenta de alcool

Se afld in regim de detentie

Are partener(i) cu statut HIV-1 necunoscut si care asociaza oricare dintre factorii

enumerati mai sus

YVVV VYVYYVY

Riscul de dezvoltare a rezistentei la terapie in cazul pacientilor infectati HIV-1 si
nediagnosticati

Emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere este contraindicat la

pacientii cu statut HIV-1 necunoscut sau HIV-1 pozitiv.

e Ultilizati emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru a reduce riscul de infectare cu HIV-1 numai
la pacientii confirmati a fi HIV-1 negativ. Emtricitabina/tenofovir disoproxil singur nu
constituie un regim complet de tratament pentru infectia cu HIV-1 si pot aparea variante
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rezistente ale HIV-1 la pacientii cu infectic HIV-1 nedetectatd care iau doar
emtricitabind/tenofovir disoproxil

e Tnainte de a incepe tratamentul cu emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie

ante-expunere:

» Confirmati statutul HIV-1 negativ al pacientului, folosind un test combinat
antigen/anticorpi

» Daca sunt prezente simptome clinice de infectie virala acuta si se suspecteaza expuneri
recente (<I luna) la HIV-1, amanati inceperea tratamentului cu emtricitabinad/tenofovir
disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere cu cel putin 1 lund si reconfirmati
statusul infectiei cu HIV-1 inainte de initierea administrarii medicamentului.

e Intimpul utilizarii emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere:
» Efectuati screeningul pentru infectia cu HIV-1 la intervale frecvente (de exemplu, cel putin
o data la 3 luni) folosind un test combinat antigen/anticorp
» Daca apar simptome compatibile cu infectia acutd cu HIV-1 in urma unui eveniment cu
potential de expunere, emtricitabind/tenofovir disoproxil trebuie Iintrerupt pana la
confirmarea statusului negativ al infectiei

Utilizati emtricitabini/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere
numai ca parte a unei strateqgii de prevenire mai larga

Emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere trebuie utilizat
numai ca parte a unei strategii generale de prevenire a infectiei cu HIV-1, care sa includa
utilizarea altor masuri de prevenire a infectiei cu HIV-1, cum ar fi practicile sexuale cu o
siguranta crescutd, deoarece medicamentul emtricitabing/tenofovir disoproxil nu este
intotdeauna eficace in prevenirea dobdndirii infectiei cu HIV-1. Nu se cunoaste timpul de la
Tnceperea tratamentului cu emtricitabina/tenofovir disoproxil si pdna la debutul protectiei

e Recomandati persoanelor neinfectate care au risc ridicat de infectie practici sexuale cu
o siguranta crescuta, inclusiv:
» Utilizarea consecventa si corecta a prezervativelor
» Cunoasterea statutului HIV-1 personal precum si al statusului partenerului (partenerilor)
» Testarea regulata pentru alte infectii cu transmitere sexuala care pot facilita transmiterea
HIV-1 (de exemplu, sifilis si gonoree)

Importanta respectirii stricte a dozei si a frecventei de administrare

Eficacitatea medicamentului emtricitabinei/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-
expunere in reducerea riscului de a dobandi infectie cu HIV-1 este puternic corelatd cu aderenta
la tratament, asa cum este demonstrat de nivelurile masurabile ale medicamentului in sénge.
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Doza recomandata de emtricitabind/tenofovir disoproxil la adulti si adolescenti cu varsta de
12 ani si peste 12 ani, cu o greutate de cel putin 35 kg, este de un comprimat, o data pe zi
Toti pacientii neinfectati cu risc crescut de a dobandi infectia si care urmeaza un tratament
Cu emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere trebuie
sfatuite la intervale regulate sa respecte cu strictete schema de dozare recomandata pentru
emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru a reduce riscul de a se infecta cu HIV-1. De
asemenea, se recomanda acestor pacientii sa foloseasca sistemul de notificare de pe telefonul
mobil sau de pe orice alt dispozitiv care le poate reaminti cand este timpul sa ia
emtricitabind/tenofovir disoproxil

Toti pacientii neinfectati cu risc crescut de a se infecta care urmeaza deja un tratament cu
emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere trebuie sa
primeasca Brosura pentru pacienti inainte de initierea tratamentului si un Card de atentionare
pentru pacienti, impreuna cu fiecare flacon nou de emtricitabina/tenofovir disoproxil care le
este furnizat

Toxicitatea renali legati de utilizarea emtricitabini/tenofovir disoproxil

Insuficienta renald, disfunctii renale, cresterea concentratiilor de creatinina, hipofosfatemia si
tubulopatia proximala (inclusiv sindromul Fanconi) au fost raportate la utilizarea tenofovir
disoproxil, o componenta a emtricitabinei/tenofovir disoproxil.

Determinati valoarea CICr la toti pacientii inainte de a prescrie emtricitabind/tenofovir
disoproxil

La pacientii fara factori de risc pentru afectare renala functia renald (CICr si fosfatul seric)
trebuie monitorizata, de asemenea, dupa 2 pana la 4 saptamani de la Thceperea tratamentului,
dupa 3 luni de utilizare si, ulterior, la fiecare 3 pana la 6 luni. La pacientii cu risc de afectare
renald, este necesard o monitorizare mai frecventd a functiei renale

Evitati administrarea de emtricitabind/tenofovir disoproxil in utilizarea concomitenta sau dupa
utilizarea recenta a altor medicamente nefrotoxice. Daca utilizarea concomitentd a
emtricitabinei/tenofovir disoproxil si a altor agenti nefrotoxici nu poate fi evitata functia renala
trebuie monitorizata saptdmanal

Au fost raportate cazuri de insuficienta renald acutd dupd initierea administrarii unor
medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) in doze mari sau a mai multor AINS la
pacienti infectati cu HIV-1 tratati cu tenofovir disoproxil si care asociau factori de risc pentru
disfunctie renald. Daca emtricitabina/tenofovir disoproxil este administratd concomitent cu un
AINS, functia renald trebuie monitorizatd adecvat.

Adultii care iau emtricitabinid/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-
expunere

Nu prescrieti emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere
adultilor cu un CICr estimat sub 60 ml/min
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e Emtricitabina/tenofovir disoproxil trebuie utilizat la pacientii cu CICr <80ml/min numai daca
se considera ca beneficiile potentiale depasesc riscurile potentiale

e Daca valoarea fosfatului seric este de <1,5 mg/dl (0,48 mmol/l) sau CICr este scazut la <60
ml/min la orice pacient care primeste emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia
Profilaxie ante-expunere, functia renala trebuie reevaluatd in decurs de 1 saptamana,
incluzédnd determinari ale concentratiilor de glucoza, ale potasiului sanguin si a
concentratiilor de glucoza din urina

e Trebuie luata in  considerare  posibilitatea  intreruperii  tratamentului  cu
emtricitabinei/tenofovir disoproxil la pacientii cu CICr scazut la <60 ml/min sau valori
scazute ale fosfatului seric la <1,0 mg/dl (0,32 mmol/l)

e Dec¢ asemenea, trebuie luatd 1in considerare intreruperea tratamentului cu
emtricitabind/tenofovir disoproxil in cazul declinului progresiv al functiei renale, atunci cand
nu a fost identificata nicio alta cauza.

Adolescentii care iau emtricitabini/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-
expunere:

e Emtricitabina/tenofovir disoproxil nu trebuie utilizat la adolescentii cu afectare renala (adica
CICr <90 ml/min/1,73 m?)

e Nu exista date privind efectele afectarii renale pe termen lung ale emtricitabinei/tenofovir
disoproxil atunci cand este utilizat pentru indicatia Profilaxie ante-expunere la adolescenti
neinfectati. Mai  mult, reversibilitatea  toxicitatii  renale  dupad incetarea
emtricitabinei/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere nu poate fi
garantata pe deplin

e La fiecare vizita, pacientul trebuie reevaluat pentru a stabili daca ramane incadrat la risc
ridicat de infectie cu HIV-1. Riscul de infectie cu HIV-1 trebuie pus in balanta cu riscul
potential de posibile efecte adverse la nivel renal prin utilizarea pe termen lung a
emtricitabinei/tenofovir disoproxil

e Daca valoarea fosfatului seric este <3,0 mg/dl (0,96 mmol/l), functia renald trebuie
reevaluata n decurs de o saptdmana, incluzand determindri ale concentratiilor ale glucozei,
potasiului sanguin si a concentratiilor de glucoza din urina

e Daca se suspecteaza sau se detecteaza anomalii renale, Se recomanda consultarea unui
nefrolog pentru a lua Tn considerare Tntreruperea tratamentului

e De asemenea, trebuie luata in considerare intreruperea emtricitabinei/tenofovir disoproxil in
cazul declinului progresiv al functiei renale atunci cand nu a fost identificata nicio alta cauza.

Efectele la nivel osoas

Adultii care urmeaza un tratament cu emtricitabina/tenofovir disoproxil pentru indicatia
Profilaxie ante-expunere:

Mici reduceriale densitatii minerale osoase (DMO) au fost observate la pacientii neinfectati
carora li s-a administrat emtricitabind/tenofovir disoproxil.
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» Daca se suspecteaza anomalii osoase la adultii neinfectati care urmeaza un tratament cu
emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere, atunci
trebuie solicitat un consult medical de specialitate.

Adolescentii care iau emtricitabind/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-
expunere:

Tenofovir disoproxil poate cauza o reducere a DMO. Efectele reducerii in DMO determinate de
tenofovir disoproxil asupra sanatatii 0soase pe termen lung si a riscului viitor de fractura sunt in
prezent necunoscute. La fiecare vizita, pacientul trebuie reevaluat pentru a stabili daca ramane
Tncadrat la risc ridicat de infectie cu HIV-1. Riscul de infectie cu HIV-1 trebuie pus Tn balanta
cu riscul potential de efecte adverse la nivel osoas prin utilizarea pe termen lung a
emtricitabinei/tenofovir disoproxil.

» Daca sunt detectate sau suspectate anomalii osoase la adolescenti, trebuie solicitata
consultarea unui endocrinolog si/sau a unui nefrolog

Infectia cu virusul hepatitei B (HBV)

Exista riscul de exacerbare acutd severa a hepatitei atunci cand pacientii cu infectie cu Virus
hepatitic B intrerup administrarea de emtricitabina/tenofovir disoproxil. Ca urmare, se
recomanda ca:

e Toti pacientii sa fie testati pentru prezenta HBV finainte de initierea tratamentului cu
emtricitabina/tenofovir disoproxil

e Pacientilor neinfectati cu HBV trebuie sa li se propuna vaccinarea impotriva virusului
hepatitei B

e Pacientii infectati cu HBV care Intrerup tratamentul cu emtricitabina/tenofovir disoproxil sa
fie monitorizati cu atentie, atat clinic cat si prin analize de laborator, timp de cel putin cateva
luni dupa oprirea tratamentului

Utilizarea emtricitabinei/tenofovir disoproxil pentru indicatia Profilaxie ante-expunere in
timpul sarcinii

Daca este cazul, raportul beneficiu/risc pentru femeile care ar putea fi gravide sau care ar putea
dori sa ramana gravide trebuie evaluat.

Altele

Pentru mai multe informatii despre emtricitabind/tenofovir disoproxil si indicatia Profilaxie ante-
expunere, va rugam sa consultati Rezumatul Caracteristicilor Produsului (RCP).

Apel la raportarea reactiilor adverse

Este important sd raportati orice reactie adversa suspectatd, asociatd cu administrarea
emtricitabina/tenofovir disoproxil, catre Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale din Romania, in conformitate cu sistemul national de raportare spontana, utilizand
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sistemul electronic de raportare/formularul de raportare disponibil pe pagina web a Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania (www.anm.ro), la
sectiunea Medicamente de uz uman/Raporteaza o reactie adversa.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania
Str. Mr. Stefan Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478-RO

e-mail: adr@anm.ro

website: www.anm.ro

Raportare online la adresa: https://adr.anm.ro

Sau

Contactati

Departamentul de farmacovigilenta al Detinatorului de Autorizatie de Punere pe Piata
Tel: +44 (0) 1480 402400

Email: PVUK@tillomed.com
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