Zasady kontroli czynnoS$ci nerek u mlodziezy z WZW B leczonych produktem

Tenofovir disoproxil Accord i wplyw tego leczenia na kosci.

Niniejsza broszura zawiera wazne wskazowki dotyczace postepowania w przypadku

potencjalnego wptywu tenofowiru na nerki 1 kosci u mtodziezy w wieku od 12 do <18 lat

z przewleklym wirusowym zapaleniem watroby typu B oraz zalecenia dotyczace dawkowania

tenofowiru w tej populacji.

Istotne punkty do rozwazenia

v

v

W postepowaniu leczniczym u mtodziezy zalecane jest podejscie wielodyscyplinarne.

Przed rozpoczgciem leczenia tenofowirem nalezy u wszystkich pacjentow sprawdzi¢

klirens kreatyniny i st¢zenie fosforanéw w surowicy.

Podczas terapii tenofowirem nalezy regularnie ocenia¢ czynno$¢ nerek (klirens
kreatyniny 1 stezenie fosforanow w surowicy; po dwoéch do czterech tygodniach
leczenia, po trzech miesigcach leczenia, a nastgpnie co trzy do szesSciu miesigcy u

pacjentéw bez nerkowych czynnikow ryzyka) (patrz tabela 1).

U pacjentdéw z ryzykiem uposledzenia funkcjonowania nerek wymagane jest czestsze

monitorowanie czynnosci nerek.
Tenofowir nie powinien by¢ stosowany u mtodziezy z zaburzeniami czynnosci nerek.

Nalezy dokona¢ ponownej oceny czynnosci nerek w ciagu 1 tygodnia, jesli stezenie
fosforanow w surowicy wynosi <3,0 mg/dl (0,96 mmol/l) podczas leczenia

tenofowirem.

Jesli istnieje podejrzenie lub stwierdzono zaburzenia nerek, nalezy skonsultowac si¢ z
nefrologiem w celu rozwazenia przerwania terapii tenofowirem. Nalezy rowniez
rozwazy¢ przerwanie leczenia tenofowirem w przypadku postepujacego spadku

czynnoS$ci nerek, gdy nie zostala zidentyfikowana inna przyczyna.

Nalezy unika¢ stosowania tenofowiru réwnoczesnie lub niedlugo po zastosowaniu

nefrotoksycznych produktow leczniczych.

Tenofowir moze powodowaé zmniejszenie gestosci mineralnej kosci (ang. bone

mineral density - BMD). Wptyw dziatania tenofowiru zwigzanego ze zmianami BMD



na dhugofalowe zdrowie kosci i przyszie ryzyko zlaman nie jest obecnie znany u

mtodziezy.

v’ Jedli istnieje podejrzenie lub stwierdzono zaburzenia ko$ci, nalezy skonsultowaé si¢ z

endokrynologiem i (lub) nefrologiem.
Postepowanie w przypadku wpltywu na nerki

Brak jednoznacznych danych dotyczacych dlugoterminowego wptywu na kosci i toksycznego
uszkodzenia nerek. Ponadto nie mozna w pelni ustali¢ odwracalnosci uszkodzenia nerek.
Zaleca si¢ podejscie wielodyscyplinarne, aby na podstawie analizy kazdego przypadku
odpowiednio rozwazy¢ bilans korzys$ci/ryzyka leczenia, zadecydowa¢ o odpowiednim
monitorowaniu w trakcie leczenia (w tym decyzja o zaprzestaniu leczenia) oraz rozwazy¢

potrzebe suplementacji.

W badaniach klinicznych oraz podczas nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania tenofowiru
u dorostych po wprowadzeniu produktu do obrotu zgtaszano przypadki niewydolnos$ci nerek,
uposledzenia czynnos$ci nerek i tubulopatii proksymalnych (w tym zesp6t Fanconiego). U
niektorych pacjentow obecnos$¢ tubulopatii proksymalnych wigzala si¢ z wystgpowaniem
miopatii, osteomalacji (objawiajaca si¢ bolem kosci i rzadko przyczyniajaca si¢ do ztaman),
rabdomiolizy, ostabienia mig$ni, hipokaliemii 1 hipofosfatemii.

Nie zaleca si¢ stosowania tenofowiru u mtodziezy z zaburzeniami czynnos$ci nerek. Leczenia
tenofowirem nie nalezy rozpoczyna¢ u mtodziezy z zaburzeniami czynno$ci nerek. Jesli

podczas stosowania tenofowiru u mtodziezy pojawig si¢ zaburzenia czynnos$ci nerek, leczenie

nalezy przerwac.

Zalecenia dotyczace monitorowania czynnosci nerek u nastoletnich pacjentéw bez nerkowych

czynnikow ryzyka przed i podczas leczenia tenofowirem przedstawiono w tabeli 1.

U pacjentdow z ryzykiem upos$ledzenia funkcjonowania nerek wymagane jest czgstsze

monitorowanie czynnosci nerek.

Tabela 1: Monitorowanie czynno$ci nerek u mtodziezy bez nerkowych czynnikéw ryzyka



Przed Podczas pierwszych 3 Powyzej 3 miesiecy

zastosowaniem miesiecy leczenia leczenia
tenofowiru tenofowirem tenofowirem
Czestotliwos¢ | Wyjsciowo Po 2 do 4 tygodniach i 3 | Co 3 do 6 miesigcy
miesigcach
Parametr Klirens kreatyniny i | Klirens kreatyniny Klirens kreatyniny

stezenie fosforanow w | . . . . . .
1 stezenie fosforanéw w | i stezenie fosforanow

surowicy . .
surowicy W surowicy

Jesli stezenie fosforandéw w surowicy wynosi <3,0 mg/dl (0,96 mmol/l), czynno$¢ nerek
powinna zosta¢ poddana ponownej ocenie w ciggu tygodnia, w tym nalezy oznaczy¢ stezenie

glukozy i potasu we krwi oraz stezenie glukozy w moczu.

Jesli istnieje podejrzenie lub wykryto zaburzenia nerek, nalezy skonsultowac si¢ z nefrologiem,
aby rozwazy¢ przerwanie leczenia tenofowirem. Nalezy roéwniez rozwazy¢ przerwanie
leczenia tenofowirem w przypadku postepujacego pogarszania si¢ czynnosci nerek, gdy nie ma

innej zidentyfikowanej przyczyny.

Nalezy unika¢ stosowania tenofowiru jednoczes$nie lub niedtugo po zastosowaniu
nefrotoksycznego produktu leczniczego i lekoéw wydzielanych tg sama drogg. Jesli jednoczesne
stosowanie jest konieczne, czynno$¢ nerek nalezy kontrolowaé co tydzien. Przypadki ostrej
niewydolnosci nerek po rozpoczeciu podawania duzej dawki lub wielu niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych (NLPZ) obserwowano u pacjentéw leczonych tenofowirem oraz z
czynnikami ryzyka wystapienia zaburzen czynnosci nerek. Jesli tenofowir jest podawany

jednoczesnie z NLPZ, czynno$¢ nerek powinna by¢ odpowiednio kontrolowana.
Postepowanie w przypadku wptywu na kosci

Tenofowir moze spowodowaé zmniejszenie gestosci mineralnej kosci (BMD). Obnizenie
BMD odnotowano u mtodziezy zakazonej wirusem HBV. Warto$ci Z-score obserwowane po
72 tygodniach u pacjentéw, ktorzy otrzymywali tenofowir byly mniejsze, niz warto$ci

obserwowane u pacjentow otrzymujacych placebo.



Wplyw dzialania tenofowiru zwigzany ze zmianami BMD na dlugofalowe zdrowie kosci 1

przyszte ryzyko ztaman nie jest obecnie znany.

Jesli istnieje podejrzenie lub stwierdzono zaburzenia kos$ci, nalezy skonsultowac sie z

endokrynologiem i (lub) nefrologiem.
Zalecenia dotyczgce dawkowania dizoproksylu tenofowiru u mtodziezy

Dizoproksyl tenofowiru 245 mg tabletki powlekane jest zatwierdzony do leczenia
przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu B u mtodziezy w wieku od 12 do <18 lat i
wazacych >35 kg, z wyrdwnang chorobg watroby i potwierdzong czynng chorobg
immunologiczna, tj. obecno$¢ czynnej replikacji wirusa, trwale podwyzszona aktywnos¢ AIAT
w surowicy 1 histologicznie potwierdzony czynny stan zapalny i (lub) widknienie. Obecnie nie
ma dostgpnych danych u dzieci z przewleklym zapaleniem watroby typu B w wieku od 2 do

<12 lat lub o masie ciata <35 kg.



