Tarkeitd Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen
turvallisuustietoja ladkkeen maaradjille altistusta edeltavan
estohoidon (Pre-exposure Prophylaxis, PrEP) kayttdaiheessa

Emtricitabine/Tenofovir  disoproxil Krka (emtrisitabiini/tenofoviiridisoproksiilisuksinaatti) on tarkoitettu
kaytettdvaksi yhdessé turvallisempien seksikdyténtjen kanssa altistusta edeltdvdnd estohoitona (pre-exposure
prophylaxis, PrEP) vahentdmaén sukupuoliteitse tarttuvan HIV-1-infektion riskid suuren riskin ryhméaan kuuluvilla

miehid ja joiden HIV-1-tartuntariski oli suuri, sekd heteroseksuaalisia pariskuntia, joista vain toisella oli todettu HIV-
infektio.

Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen kayttoén PrEP-hoitona liittyvat
tarkeat turvallisuustiedot:

e Pelkastdadan Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta kéayttaneilla henkil6illa,
joilla on ollut toteamaton HIV 1-infektio, on ilmaantunut HIV-1-resistenssimutaatioita.

o Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta saa kayttda HIV-1-tartuntariskin
pienentamiseen vain henkil6ille, joiden HIV-status on varmistetusti negatiivinen ennen
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka —lagkityksen aloittamista altistusta edeltavaan
estohoitoon, ja HIV-negatiivisuus on varmistettava uudelleen sdanndllisin valiajoin (esim.
vahintdan 3 kuukauden valein) antigeeni/vasta-aineyhdistelmatestilla.

e Al4 aloita (tai ala aloita uudelleen) Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka —laakitysta
altistusta edeltdvana estohoitona, jos henkil6lla on akuutin HIV-infektion oireita eika
negatiivista HI1V-statusta ole varmistettu.

e Kehota henkiloitd, joilla ei ole HIV-1-infektiota, sitoutumaan  tiukasti
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen suositeltuun annosteluaikatauluun.

e Ald méaaraa Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta henkildille, joilla ei ole
infektiota ja joiden laskennallinen kreatiniinin poistuma (CrClI) on < 60 ml/min. Munuaisten
toimintaa on seurattava saannéllisesti Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka —valmisteen
kayton aikana, kun sitd annetaan PrEP-kayttdaiheessa.

Tekijat, jotka auttavat tunnistamaan henkiléitd, joilla on suuri HIV-1-tartunnan riski:
e Henkil6llad on HIV-1-positiivinen kumppani (kumppaneita), tai
e Henkild on seksuaalisesti aktiivinen sellaisella alueella tai sosiaalisessa verkostossa, jossa HIV:n
esiintyvyys on suuri, ja henkild tayttdd yhden tai useampia seuraavista kriteereista:
o Kondomin kéytto ei ole johdonmukaista ta kondomia ei kéytetd lainkaan
Henkil6lla on diagnosoitu sukupuoliteitse tarttuva tauti
Seksi on vastikkeellista (vastikkeena esim. raha, ruoka, yosija tai huumeet)
Laittomien huumeiden kaytto tai alkoholiriippuvuus
Vankilatausta
Henkilén kumppanin (tai kumppaneiden) tuntematon HIV-1-status ja kumppani tayttaa
jonkin edell&d mainituista kohdista
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HIV 1 -1&d4keresistenssin kehittymisen riski diagnosoimattoman HIV-1-tartunnan saaneilla henkilgilla
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen kaytté PrEP-ké&yttdaiheessa on vasta-aiheista henkildille, joiden
HIV-1-status on tuntematon tai positiivinen.

e Kaytd Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta HIV-1-tartuntariskin pienentdmiseen vain
henkil6ille, joiden on varmistettu olevan HIV-negatiivisia. Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka ei
yksinddn ole kattava HIV-1-infektion hoito-ohjelma, ja HIV-1-resistenssisubstituutioita voi kehittya
pelkéstaan Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta kéyttaville henkildille, joilla on toteamaton
HIV-1-infektio.

e Ennen Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen k&yton aloittamista PrEP-hoitona:

0 Varmista HIV 1 -testi antigeeni/vasta-aineyhdistelmétestilla.

o0 Jos akuuttiin virusinfektioon sopivia kliinisid oireita esiintyy ja epdillaén &skettain (< 1 kuukausi)
tapahtuneita altistumisia, siirrd Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen kéayton
aloitusta PrEP-hoitona vahintaén yhdell& kuukaudella eteenpéin ja varmista tuolloin uudelleen HIV-
1-status.

e Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen kdyton aikana PrEP-hoitona:
0 Tee HIV-1-infektioseulonta s&anndllisin valiajoin (esim. véhintddn 3 kuukauden vélein)
antigeeni/vasta-aineyhdistelmatestilla.
o Jos henkildlle kehittyy akuuttiin HIV-1-infektioon sopivia oireita ja taustalla on mahdollinen
altistuminen, Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen kéytté on keskeytettava, kunnes
negatiivinen HIV-status on varmistettu.

Kaytd Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta PrEP-hoitoon vain osana kokonaisvaltaista
ehkaisystrategiaa
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta saa kayttdd altistusta edeltdvdin estohoitoon vain osana
kokonaisvaltaista HIV-1-infektion ehkéisystrategiaa, johon kuuluu muita HIV-1-tartuntaa ehkéisevié toimenpiteita,
kuten turvallisempia seksikdytantdja, koska Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka ei aina ole tehokas HIV-1-
tartunnan ennaltaehkéisyssa.
e Ohjeista suuren tartuntariskin omaavia henkil6ita, joilla ei ole infektiota, turvaseksikéytannoistd, kuten:

o0 Kondomien johdonmukaisesta ja oikeasta kaytosta

0 Oman ja kumppanin (kumppanien) HIV-1-statuksen tietdmisen tarkeydesta

0 HIV-1-tartuntaa edesauttavien muiden sukupuolitautien, kuten syfiliksen ja tippurin, sdannollisesté

testaamisesta.

Annosteluaikatauluun tiukasti sitoutumisen tarkeys
Emitricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -hoidon teho HIV-1-tartuntariskin pienentdmisessd on voimakkaasti
riippuvainen hoitoon sitoutumisesta, joka on osoitettu mitattavina laakepitoisuuksina veressa.

o Kaikkia suuren tartuntariskin omaavia henkilditd, joilla ei ole infektiota ja jotka kayttavat
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta PrEP-hoitona, on kehotettava sitoutumaan tiukasti
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen suositeltuun annostusaikatauluun HIV-1-tartunnan
riskin pienentamiseksi.

Emitricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteeseen liittyvd munuaistoksisuus
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Munuaisten vajaatoimintaa, heikentynyttd munuaisten toimintaa, kohonneita kreatiniiniarvoja, hypofosfatemiaa ja
proksimaalista tubulopatiaa (mukaan Ilukien Fanconin oireyhtymd) on raportoitu esiintyneen kaytettiessa
tenofoviiridisoproksiilia, joka on Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen aineosa.

Arvioi kaikkien paotilaiden laskennallinen kreatiniinin poistuma (CrCl) ennen Emtricitabine/Tenofovir
disoproxil Krka —valmisteen maaraamista

Myds henkil6illa, joilla ei ole munuaisiin liittyvia riskitekijoitd, munuaisten toiminta (kreatiniinin poistuma
ja seerumin fosfaatti) on tutkittava 2—4 viikon kayton jalkeen, 3 kuukauden kayton jalkeen ja sen jélkeen 3—
6 kuukauden valein. Jos henkilélla on heikentyneen munuaisten toiminnan riski, munuaisten toiminnan
tihedmpi seuranta on tarpeen.

Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen k&yttda tulee valttdd, jos samanaikaisesti on kayttssa
nefrotoksisia ladkevalmisteita tai niitd on kédytetty &skettdin. Munuaisten toimintaa tulee seurata viikoittain,
jos on pakko kaytta4 samanaikaisesti Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta ja nefrotoksisia
la&keaineita.

Akuuttia munuaisten vajaatoimintaa, joista osa on vaatinut sairaalahoitoa, ja munuaisten korvaushoitoa, on
raportoitu aloitettaessa suuri annos tai useita ei-steroidirakenteisia tulehduskipuléakkeita (NSAID-ladkkeet)
HIV 1-infektiopotilailla, jotka saavat tenofoviiridisoproksiilihoitoa ja joilla on heikentyneen munuaisten
toiminnan riskitekija. Harkitse muita vaihtoehtoja tulehduskipulddkkeille nailla potilailla. Jos
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta annetaan samanaikaisesti NSAID-laékkeen kanssa,
munuaisten toimintaa tulee seurata riittavasti.

Ala maaraa Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta PrEP-hoitoon henkildille, joiden
laskennallinen kreatiniinin poistuma on alle 60 ml/min.

Jos seerumin fosfaatti on < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l) tai kreatiniinin poistuma on laskenut arvoon < 60 ml/min
kenelld tahansa Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmistetta PrEP-hoitona saavalla henkil6ll4,
munuaisten toiminta on tutkittava uudelleen viikon kuluessa, mukaan lukien veren glukoosi, veren kalium-
ja virtsan glukoosipitoisuuksien mittaaminen.

Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -hoidon keskeyttdmistd tulee harkita henkildilld, joiden kreatiniinin
poistuma on laskenut arvoon < 60 ml/min tai joiden seerumin fosfaatti on laskenut arvoon < 1,0 mg/dl (0,32
mmol/l).

Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -hoidon keskeyttdmistd tulee myds harkita munuaisten toiminnan
heikkenemisen jatkuessa, jos sille ei ole tunnistettu muuta syyta.

Luustoon liittyvat vaikutukset
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka —valmistetta saaneilla henkil6illa, joilla ei ollut infektiota, havaittiin vahaista
luutiheyden alenemista.

Mikéli luustomuutoksia epaill&an, tulee potilas ohjata tdmén alan asiantuntijalle.

Hepatiitti B- virusinfektio
Hepatiitti B —infektiota sairastavalla henkilolld on vaikean akuutin maksatulehduksen pahenemisen riski
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -hoidon lopettamisen jélkeen. Sen vuoksi suositellaan, etta:

o0 Kaikki henkilot testataan kroonisen HBV:n osalta ennen Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -
hoidon aloittamista ja sd&nndllisesti Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteen kayton
aikana PrEP-kéyttoaiheessa

o0 Henkildille, joilla ei ole HBV-infektiota, tulisi tarjota rokotetta

0 Henkiloita, joilla on HBV-infektio ja jotka lopettavat Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -
hoidon, tulee seurata tarkoin seka kliinisesti ett& laboratoriokokein vahintadédn usean kuukauden ajan
hoidon paéatyttya.
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Lisatietoa Emtricitabine/Tenofovir disoproxil Krka -valmisteesta ja sen PrEP-kéyttdaiheesta saa
valmisteyhteenvedosta.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen
Terveydenhuollon asiantuntijoita pyydetadn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista. Haittavaikutuksista
voi ilmoittaa Laédkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimeaan.

Laédkkeiden haittavaikutusrekisteri
PL 55

00034 FIMEA

www.fimea.fi

Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan myyntiluvanhaltijan paikalliselle edustajalle:
KRKA Finland Oy
Email: info.fi@krka.biz
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