Jinarc?
(tolvaptan)

Material de instruire a profesionistilor din domeniul sanatatii

Acest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare.

Acest lucru va permite identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta.
Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate.
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1. Glosar
BPRTAD Boala polichistica renala cu transmitere autosomal dominant
ALT Alanin aminotransferaza
AST Aspartat aminotransferaza
FA Fosfataza alcalina
BT Bilirubina totala
RFGe Rata de filtrare glomerulara estimata
PDS Profesionist din domeniul sanatatii
INR Raport international normalizat
mL/min Mililitri pe minut
mg Miligram
RCP Rezumatul caracteristicilor produsului
FVF Femei aflate la varsta fertila
LSVN Limita superioara a valorilor normale
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2. Care este scopul acestui ghid?

Acest ghid este furnizat de Otsuka Pharmaceutical Europe Limited pentru medicii
prescriptori si alti profesionisti din domeniul sanatatii (PDS) care sunt responsabili
pentru tratamentul pacientilor cu boala polichistica renala cu transmitere
autosomal dominanta (BPRTAD) folosind Jinarc (tolvaptan).

Acest ghid va va permite sa:
o Intelegeti pentru ce este indicat Jinarc si cum trebuie utilizat

e Cunoasteti reactiile adverse importante ale Jinarc (in particular toxicitatea
hepatica idiosincrazica si riscul de deshidratare) si cum pot fi prevenite,
identificate si gestionate

e Furnizati informatii importante de siguranta pacientilor dumneavoastra carora
li se administreaza Jinarc si necesitatea unei monitorizari periodice

e Cunoasteti instrumentele disponibile pentru a sprijini utilizarea in siguranta a
Jinarc si scopul acestora

e Sa cunoasteti mecanismul de raportare al evenimentelor adverse

Important: Acest ghid este un rezumat al informatiilor importante specifice pentru
Jinarc. Inainte de a prescrie sau de a administra medicamentul Jinarc, vd rugdm
sa cititi cu atentie Rezumatul caracteristicilor produsului (RCP) deoarece contine
toate informatiile importante pe care trebuie sa le cunoasteti despre Jinarc.

3. Ce este Jinarc si pentru ce se utilizeaza?

Jinarc contine substanta activa tolvaptan, care blocheaza efectul vasopresinei la
nivelul receptorului V2 din rinichi si este indicat pentru incetinirea progresiei
dezvoltarii chisturilor si insuficientei renale in boala polichistica renala cu
transmitere autosomal dominanta (BPRTAD) la adulti cu insuficienta renala cronica
(IRC) stadiul 1 pana la 4 la initierea tratamentului, cu dovezi de progresie rapida
a bolii.

4. Cand nu trebuie initiat tratamentul cu Jinarc?

Medicul trebuie sa stabileasca daca pacientului sau i se poate administra Jinarc
(va rugam sa consultati punctul 4.3 al RCP medicamentului Jinarc pentru
informatii complete despre contraindicatiile tratamentului cu Jinarc). Din cauza
riscului de toxicitate hepatica al tratamentului cu Jinarc pentru BPRTAD, Jinarc
nu trebuie folosit la pacientii cu oricare din urmatoarele situatii:

e Valori crescute ale enzimelor hepatice si/sau semne sau simptome de afectare
hepatica inainte de inceperea tratamentului, care indeplinesc criteriile pentru
oprirea definitiva a tratamentului cu Jinarc
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e Incapacitatea sau refuzul de a se conforma testarii lunare a functiei hepatice.

In plus, Jinarc nu trebuie utilizat la pacientii cu oricare dintre urmétoarele situatii
(incluse, dar nu limitate la):

e Hipovolemie
e Incapacitate de a percepe sau raspunde la senzatia de sete

e Femei care intentioneaza sa ramana gravide, sunt gravide sau care alapteaza

5. Ce doza de Jinarc pot prescrie?

e Doza initiala de Jinarc la pacientii cu BPRTAD este de 60 mg tolvaptan pe zi,
sub forma de doze divizate de 45 mg + 15 mg (doza de 45 mg luata la trezire
si doza de 15 mg luata 8 ore mai térziu). Doza initiala va fi ajustata panala o
doza divizata de 90 mg tolvaptan (60 mg + 30 mg) pe zi, iar apoi la o doza
divizata de 120 mg (90 mg + 30 mg) pe zi, daca este tolerata, cu intervale
cel putin saptamanale intre ajustarile treptate.

Este important sa consultati RCP medicamentului Jinarc pentru instructiuni
complete privind dozele, inclusiv atentionari si informatii despre interactiunea cu
alte medicamente si suplimente (vezi RCP Jinarc, punctul 4.2)

6. Care sunt cateva dintre atentionarile si precautiile pentru utilizarea
medicamentului Jinarc?

Va rugam sa cititi punctul 4.2 (Doze si mod de administrare), punctul 4.4
(Atentionari si precautii speciale pentru utilizare) si punctul 4.5 (Interactiuni cu
alte medicamente si alte forme de interactiune) din RCP deoarece acestea contin
informatii complete si importante, inclusiv, dar nu limitat la toxicitatea hepatica si
deshidratarea, aspecte importante de luat in considerare inainte de prescrierea
medicamentului Jinarc.

Jinarc a fost asociat cu cresteri idiosincrazice ale valorilor alanin si aspartat
aminotransferazelor sanguine (ALT si AST), cu cazuri rare de cresteri
concomitente ale valorilor bilirubinei totale (BT). In cadrul experientei dupd
punerea pe piata cu administrarea de tolvaptan in BPRTAD, s-a raportat
insuficienta hepatica acutd, care a necesitat transplant hepatic.
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7. Cum trebuie sa gestionez pacientii cu insuficienta hepatica
existenta?

Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficienta hepatica usoara sau
moderata (clasele A si B conform scorului Child-Pugh). Sunt disponibile informatii
limitate in cazul pacientilor cu insuficienta hepatica severa (clasa C conform
scorului Child-Pugh). Acesti pacienti trebuie tratati cu prudenta, iar valorile
enzimele hepatice trebuie monitorizate in mod regulat. Jinarc trebuie fi utilizat la
pacientii cu ciroza numai atunci cand beneficiul depaseste riscul tratamentului.

La pacientii cu insuficienta hepatica severa, beneficiile si riscurile tratamentului cu
Jinarc trebuie evaluate cu atentie. Abordarea terapeutica a pacientilor trebuie
facuta cu atentie, iar valorile enzimelor hepatice trebuie monitorizate cu
regularitate.

8. Cum trebuie sa evaluez functia hepatica a pacientilor tratati cu
Jinarc?

Pentru a reduce riscul de afectare hepatica semnificativa si/sau ireversibila,
trebuie efectuate analize de sdnge pentru determinarea valorilor transaminazelor
hepatice si bilirubinei inainte de initierea tratamentului cu Jinarc, testele urmand
a fi repetate lunar timp de 18 luni si apoi cu regularitate (la fiecare 3 luni).

Inainte de initierea tratamentului:

Daca, inainte de initierea tratamentului, un pacient prezinta valori anormale ale
ALT, AST sau BT care indeplinesc criteriile pentru oprirea definitiva a
tratamentului, utilizarea medicamentului Jinarc este contraindicata. In cazul unor
valori anormale la momentul initial, care se inscriu sub limita pentru oprirea
definitiva, tratamentul poate fi inceput numai daca beneficiile potentiale ale
tratamentului depasesc riscurile potentiale, iar testarea functiei hepatice trebuie
sa continue, cu o frecventa marita. Se recomanda consultul unui gastroenterolog.

In primele 18 luni de tratament:

in primele 18 luni de tratament, Jinarc poate fi eliberat numai pacientilor al caror
medic a stabilit ca functia hepatica permite continuarea tratamentului.

La debutul simptomelor sau semnelor compatibile cu afectarea hepatica sau daca
in timpul tratamentului sunt depistate cresteri anormale, semnificative din punct
de vedere clinic ale valorilor ALT sau AST, administrarea Jinarc trebuie oprita
imediat, iar testele repetate, inclusiv pentru ALT, AST, BT si fosfataza alcalina (FA)
cat mai curand posibil (ideal intre 48-72 de ore). Testarea trebuie continuata cu o
frecventa marita pana cand simptomele/semnele/valorile anormale ale
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parametrilor de laborator se stabilizeaza sau se rezolva, moment in care poate fi
reinceputa administrarea Jinarc.

Tratamentul cu Jinarc trebuie intrerupt in cazul confirmarii valorilor sustinut
crescute sau in crestere ale transaminazelor si oprit definitiv daca cresterile
semnificative si/sau simptomele clinice de afectare hepatica persista.

Recomandarile pentru oprirea permanenta includ:

e ALT sau AST >8 x LSVN

e ALT sau AST >5 x LSVN pentru mai mult de 2 saptamani

e ALT sau AST >3 x LSVN si (BT >2 x LSVN sau raportul international normalizat
(INR) >1.5)

e ALT sau AST >3 x LSVN cu simptome persistente de afectare hepatica
mentionate mai sus.

Daca valorile ALT si AST raman sub nivelul 3 X LSVN, tratamentul cu Jinarc poate
fi reluat cu precautie, cu monitorizare frecventa, la aceleasi doze sau mai mici,
deoarece valorile transaminazelor par sa se stabilizeze la continuarea
tratamentului la unii pacienti.

A fost dezvoltata o Lista de verificare pentru prescrierea Jinarc pentru a ajuta PDS
sa decida daca continua tratamentul la pacientii care prezinta semne si simptome
de afectare hepatica si valori crescute ale enzimelor hepatice.

Este important sa se raporteze evenimentele adverse care implica afectare
hepatica, inclusiv orice crestere a valorilor AST sau ALT care depaseste 3 x LSVN.

9. Care sunt cateva dintre problemele de siguranta pe care trebuie sa
le discut cu pacientii carora li se prescrie Jinarc?

Afectare hepatica

Pacientii trebuie informati cu privire la testele periodice de sange necesare pentru
monitorizarea si gestionarea riscului de afectare hepatica in timp ce utilizeaza
Jinarc. De asemenea, trebuie discutata monitorizarea simptomelor care pot indica
afectare hepatica (precum starea de oboseala, anorexie, greata, disconfort
abdominal superior drept, varsaturi, febra, eruptii cutanate, prurit, icter, urina
inchisa la culoare sau icter). Pacientii trebuie sfatuiti sa raporteze imediat aceste
reactii adverse, daca apar.
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Pierderea de apa si riscul de deshidratare

Jinarc poate provoca reactii adverse legate de pierderea de apa, cum sunt senzatie
de sete, poliurie, nicturie si polakiurie. Pacientii trebuie instruiti sa bea apa sau
alte lichide Tnainte de a se instala senzatia de sete, pentru a evita setea excesiva
sau deshidratarea. In plus, pacientii trebuie sa bea 1-2 pahare cu lichid inainte de
culcare, indiferent de senzatia perceputa de sete si sa consume lichide peste
noapte pentru fiecare episod de nicturie.

Asigurati-va ca pacientii sunt constienti de bolile care pot afecta aportul adecvat
de lichide sau de starile/conditiile care pot creste riscul de pierdere de apa, de
exemplu in caz de varsaturi sau diaree. Pacientii trebuie instruiti sa va contacteze
in cazul in care au prezentat astfel de stari sau prezinta semne sau simptome de
deshidratare.

Informatii privind fertilitatea/sarcina/alaptarea

Jinarc este contraindicat in timpul conceptiei si al sarcinii, deoarece poate duce la
anomalii de dezvoltare la fat. Este de asemenea contraindicat in timpul alaptarii.

Femeile aflate la varsta fertila (FVF) trebuie sfatuite sa utilizeze masuri
contraceptive eficace si sigure cu cel putin patru saptamani inainte de inceperea
tratamentului, pe durata tratamentului si chiar in caz de intrerupere a dozelor si
pentru cel putin inca patru saptamani dupa oprirea administrarii Jinarc.

Pacientele de sex feminin trebuie sfatuite sa raporteze imediat medicului curant
daca sunt insarcinate sau cred ca pot fi insarcinate in timpul tratamentului cu
Jinarc sau in termen de 30 de zile de la oprirea tratamentului cu Jinarc. Femeile
trebuie sfatuite sa nu alapteze in timpul tratamentului cu Jinarc.

Va rugam sa consultati punctul 4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea din RCP
medicamentului Jinarc pentru informatii suplimentare.

10. Ce alte materiale sunt disponibile pentru a asigura utilizarea in
siguranta a medicamentului Jinarc?

In plus fatd de acest Material de instruire, alte materiale educationale sunt
disponibile pentru a sprijini profesionistii din domeniul sanatatii si pacientii care
utilizeazd medicamentul Jinarc, precum: Lista de verificare pentru prescriere ,
Brosura cu informatii pentru pacient/persoana care il ingrijeste si un Card de
avertizare a pacientului. Aceste materiale sunt descrise in detaliu mai jos:

8

e
Versiune aprobatda ANMDMR fin iunie 2022



Lista de verificare pentru prescriere:

Lista de verificare pentru prescriere este conceputa pentru a evalua cum este mai
bine pentru pacientii carora li se poate administra medicamentul Jinarc. Lista de
verificare pentru prescriere poate fi utilizata la initierea tratamentului si apoi in
mod regulat pentru monitorizarea pacientilor pentru a sustine utilizarea corecta a
medicamentului Jinarc. La initierea tratamentului, Lista de verificare pentru
prescriere ajuta la verificarea starii pacientului din punct de vedere al
contraindicatiilor si al precautiilor pentru a permite prescrierea corespunzatoare;
aminteste PDS sa instruiasca pacientul in privinta administrarii corecte a
medicamentului. In cazul pacientilor care primesc tratament continuu, Lista de
verificare pentru prescriere il ajuta pe PDS sa verifice parametrii cheie pentru a
monitoriza starea pacientului si ofera un algoritm pentru a ajuta la optimizarea
dozei pe baza tolerabilitatii.

Brosura cu informatii pentru pacient/persoana care il ingrijeste:

Brosura cu informatii pentru pacient/persoana care il ingrijeste contine un rezumat
al informatiilor cheie pe care pacientul trebuie sa le cunoasca in timp ce face
tratament cu Jinarc. Materialul trebuie dat pacientilor astfel incat acestia sa poate
afla mai multe informatii despre modul de administrare, dozele corecte si
problemele de siguranta care pot aparea in timpul administrarii medicamentului
Jinarc. Brosura cu informatii pentru pacient/persoana care il  ingrijeste
recomanda, de asemenea, pacientilor sa contacteze medicul prescriptor daca sunt
ingrijorati ca ar putea prezenta semne si simptome de leziuni hepatice pe durata
tratamentului.

Card de avertizare a pacientului:

Cardul de avertizare a pacientului contine informatii importante de siguranta
despre Jinarc pentru pacienti si persoanele care au grija de acesti pacienti. Include
informatii despre toxicitatea hepaticda, deshidratarea severa si sfaturi in cazul
aparitiei unor astfel de simptome. Cardul de avertizare a pacientului trebuie
completat si dat pacientului de catre medicul prescriptor sau asistentul medical.
Pacientul trebuie sa pastreze in permanenta Cardul asupra lui, in portofel sau in
geanta.

11. Cum raportez reactiile adverse pentru Jinarc?

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentelor
permite monitorizarea continua a raportului risc-beneficiu al medicamentului.
Este important sa raportati orice reactie adversa suspectata, asociata cu
administrarea medicamentului Jinarc (tolvaptan), catre Agentia Nationala a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania, in conformitate cu
sistemul national de raportare spontana, utilizand formularele de raportare
disponibile pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de uz
uman/Raporteaza o reactie adversa.

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

Bucuresti 011478- RO

E-mail: adr@anm.ro

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

Website: www.anm.ro

Totodata, reactiile adverse suspectate se pot raporta si catre reprezentanta
locala a detinatorului autorizatiei de punere pe piata, la urmatoarele date de
contact:

E-mail:medinfo.romania@swixxbiopharma.com
Tel: +40 37 1530 850

12. De unde pot obtine informatii suplimentare despre Jinarc?

Pentru informatii suplimentare, va rugam sa accesati:

https://www.anm.ro/medicamente-de-uz-uman/nomenclatorul-medicamentelor-
de-uz-uman/

https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/jinarc
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