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Zoznam skratiek

Autozomalne dominantné polycystické ochorenie obliciek
Alaninaminotransferaza

Aspartataminotransferaza

Alkalicka fosfataza

Celkovy bilirubin

Chronické ochorenie obliciek

Zdravotnicky pracovnik

Medzinarodny normalizovany pomer

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

Zeny v plodnom veku

Horna hranica normy
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Aky' je l'IEEI Tuto prirucku poskytuje spoloc¢nost Otsuka Pharmaceutical Europe Limited pre
predpisujucich lekarov a dalsich zdravotnickych pracovnikov (ZP), ktori su zodpo-

tejto p"'ru(‘:'ky'? vedni za liecbu pacientov s autozomalnym dominantnym polycystickym ochore-
nim obliciek (ADPKD) pomocou lieku Jinarc® (tolvaptan).

Tato priru¢ka vdm umozni:

e Pochopit, na ¢o je Jinarc® indikovany a ako sa ma pouzivat

e byt si vedomy délezitych nezZiaducich reakcii Jinarcu®, a ako im mozno pred-
chadzat, a ako ich identifikovat a lie¢it

e poskytnut dolezité informacie tykajuce sa bezpecnosti vasim pacientom

e byt si vedomy dostupnych materidlov podporujucich bezpecné pouzivanie
Jinarcu® a ich ucel

e byt si vedomy spdsobu hldsenia neziaducich udalosti.

Tento dokument poskytuje dolezité informacie o potencidlnom riziku hepato-
toxicity, poskytuje poradenstvo, ako toto riziko zvladnut a o délezitosti zabranit
tehotenstvu pred zacatim a pocas lie¢by Jinarcom®.

Tato prirucka nenahradza Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku (SPC), ktory si
treba pred predpisanim alebo vydanim Jinarcu® dbékladne precitat. Pacient ma
byt tieZ pouceny, aby si precital Pisomnu informaciu pre pouzivatela.

CO je Jinarc®? Jinarc® obsahuje tolvaptan, ktory blokuje uc¢inky vazopresinu na receptore V2 v
obli¢kach. Vasopresin je zodpovedny za reabsorpciu vody a u pacientov s ADPKD
podporuje proliferaciu cystickych buniek a sekréciu tekutin do cyst. Predklinické
studie preukazali, Ze blokovanie aktivity vazopresinu spomaluje a/alebo zasta-
vuje cystogenézu a suvisiace nasledky na modeloch ADPKD. Udaje z klinickych
skusani potvrdili, Ze JINARC spomaluje rast cyst a znizovanie funkcie obliciek."

Na EO je Jinarc® Jinarcu® (tolvaptan) je indikovany na spomalenie postupu rozvoja cyst a obli¢-
kovej nedostatocnosti pri autozomalnom dominantnom polycystickom ochoreni
indikovany'? obliciek (ADPKD) u dospelych pacientov s chronickym ochorenim oblic¢iek (CKD) v

stddiu 1 az 4 na zaciatku liecby, ak existuju dékazy o rychlom vyvoji ochorenia.
Bezpecnost a uc¢innost Jinarcu pri CKD v stadiu 5 nie je dostatocne preskimana,
a preto sa ma liecba tolvaptanon ukoncit, ak sa obli¢ckova nedostatocnost rozvi-
nie do CKD v $tadiu 5.

1. Torres VE et al. N Engl J Med 2012;367(25):2407-2418. Schvalené dna: 08.04.2020 Verzia: NM-SK-2020-7-649



Kontraindikacie
Jinarcu®

Aké su osobitné
upozornenia

a opatrenia pri
pouzivani?

Jinarc® nesmu uzivat pacienti, ak maju ¢okolvek z nasledovného:

Zvysené hladiny pecenovych enzymov a/alebo prejavy alebo priznaky po-
$kodenia pecene pred zacatim lie¢by, ktoré splfiaju poziadavky na trvalé
ukoncenie liecby Jinarcom®

Precitlivenost na lieCivo alebo na ktorukolvek z pomocnych latok (kukuri¢ny
skrob, hydroxypropylceluléza, monohydrat laktdzy, stearat horecnaty, mik-
rokrystalickd celuléza, , hlinity lak indigokarminu (E132)) alebo na benzaze-
pin alebo derivaty benzazepinu

Anduriu

Hypovolémiu

Hypernatrémiu

Neschopnost vnimat smad alebo nar nereagovat

Tehotenstvo a dojcenie

Idiosynkraticka hepatotoxicity (dalSie podrobnosti, pozri cast nizsie)
Pristup k vode

Dehydratécia

Upchatie mocového vystupu

Rovnovéha tekutin a elektrolytov

Abnormality hladiny sodika v sére

Anafylaxia

Intolerancia laktézy a galaktézy

Diabetes mellitus

Zvysenia hladin kyseliny mocovej

Vplyv tolvaptanu na rychlost glomerularnej filtracie (GRF, glomerular
filtration rate)

V3etky podrobnosti ndjdete v ¢asti 4.4 SPC lieku Jinarc®.
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Akl:l déVku e Pociatocna davka je 60 mg Jinarcu® denne v rezime delenej davky 45 mg +
15 mg (45 mg sa uzije po prebudeni a minimdlne 30 min pred rannym jedlom

jinarcu® mém a 15 mg o 8 hodin neskor)
e Pociatocnd davka sa v pripade tolerancie ma titrovat smerom nahor na re-
predpisat'? zim delenej davky 90 mg (60 mg + 30 mg) denne najmenej tyzdef po zacati

pociato¢nej davky

o Dalsia titracia smerom nahor sa v pripade tolerancie ma titrovat na cielovy
rezim delenej davky 120 mg (90 mg + 30 mg) denne s aspon tyzdrovymi in-
tervalmi medzi titrdciami.

e Pacienti sa musia udrziavat na najvyssej tolerovanej davke.

Vsetky podrobnosti ndjdete v ¢asti 4.2 SPC lieku Jinarc®.

Davkovanie pri poruche funkcie pecene

U pacientov so zavaznou poruchou funkcie pe¢ene sa musia starostlivo vyhodno-
tit prinosy a rizika lie¢by liekom JINARC. Pacienti musia byt starostlivo kontrolo-
vani a pecefiové enzymy sa musia pravidelne monitorovat.

Jinarc je kontraindikovany u pacientov so zvySenymi hladinami peceriovych en-
zymov a/alebo prejavmi poskodenia pecene pred zacatim lie¢by, ktoré splfiaju
poziadavky na trvalé ukoncenie liecby Jinarcom®.

Uprava davky nie je potrebna u pacientov s miernou alebo stredne zavaznou
poruchou funkcie pecene (triedy A a B podla Child-Pugh klasifikacie). Informa-
cie o pacientoch s tazkou poruchou funkcie pecene (trieda C podla Child-Pugh
klasifikacie) su velmi obmedzené. V populacnej farmakokinetickej analyze u pa-
cientov s peceriovym edémom bola plocha pod krivkou (AUC) tolvaptanu u pa-
cientov so zavaznou (trieda C podla Child-Pugh skore) a mierne alebo stredne
zdvaznou (triedy A a B podla Child-Pugh klasifikacie) poruchou funkcie pecene
3,1 a 2,3-krat vyssia ako u zdravych jedincov. Takyto pacienti musia byt starostli-
vo kontrolovani a peceriové enzymy sa maju pravidelne sledovat.

Idiosynkratické Jinarc sa spdjal s idiosynkratickymi zvyseniami hladin alaninaminotransferazy
(ALT) a aspartataminotransferazy (AST) v krvi s ob¢asnymi pripadmi sicasného
pecenova toxicita zvy$enia hladiny celkového bilirubinu (BT).

Hoci tieto sucasné zvysenia boli v pripade rychleho ukoncenia liecby tolvapta-

a bezpecnostné
opatrenia zmeny v pripade inych liekov sa spéjali s potencidlom vyvolat nevratné a potenci-

nom vratné, predstavuju potencial zavazného poskodenia pecene. Podobné
alne Zivot ohrozujuce poskodenie pecene.

Po uvedeni Jinarcu na trh sa pri jeho pouzivani u pacientov s ADPKD hlasilo
akutne zlyhanie pecene vyzadujuce si transplantéaciu pecene.

zacatim liecby Jinarcom vyZaduju krvné testy na peceriové transaminazy a biliru-
bin, ktoré maju

e pokracovat mesacne pocas 18 mesiacov
e po 18 mesiacoch lie¢by, minimalne kazdé 3 mesiace alebo ako je indikované

Pacienti nesmu zacat liecbu JINARCOM, ak sa prejavuju ako nesposobili alebo nie
su ochotni dodrzat mesacné vysetrenie funkcie pecene.

Odporuca sa subezné monitorovanie priznakoy, ktoré mézu poukazovat na po-
Skodenie pecene, ako je Unava, anorexia, nauzea, nepohodlie v pravej hornej

Casti brucha, vracanie, horucka, vyrazka, pruritus, tmavy moc alebo ZItacka.
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Pred zacatim liecby

Ak ma pacient pred zacatim liecby abnormalne hladiny ALT, AST alebo BT, ktora
splia kritéria na trvalé ukonéenie lie¢by, pouzitie Jinarcu je kontraindikované
(pozri cast 4.3 SPC). V pripade abnormalnych vychodiskovych hladin nizsich ako su
limity na trvalé ukoncenie liecby mozno liecbu zacat iba vtedy, ked potencidlne
prinosy liecby prevazuju nad moznymi rizikami, a testy funkcie pecene sa musia
vykondvat vo zvysenej frekvencii. Odporuca sa ziskat vyjadrenie hepatoldga.

Pocas prvych 18 mesiacov liecby

Pocas prvych 18 mesiacov lie¢cby mozno Jinarc predpisovat iba pacientom,
u ktorych lekar zistil, Ze funkcia pe¢ene umoznuje nepretrzitu liecbu. Poskytnuté
sU nasledovné informacie, ktoré vam pomézu zvladnut liecbu pacienta.

V pripade nastupu priznakov alebo prejavov zodpovedajtcich poskodeniu pecene,
alebo ak sa pocas liecby zisti klinicky vyznamny abnormalny narast hladin ALT ale-
bo AST, sa podavanie Jinarcu musi okamzite prerusit a ¢o najskor sa musia znova
vykonat testy vratane ALT, AST, BT a alkalickej fosfatazy (AP) (idealne do 48 - 72
hodin). Testovanie musi pokracovat vo zvysenej frekvencii, kym sa priznaky/preja-
vy/laboratérne abnormality neustalia alebo kym nezmiznd. Potom moZzno znova
zacat lie¢bu Jinarcom®.

Podla sucasnej klinickej praxe sa lie¢ba Jinarcom® ma prerusit, ak sa potvrdia
trvalo zvySené alebo zvy3ujuce sa hladiny transaminaz, a natrvalo ukoncit, ak pre-
trvdva vyrazné zvysenie tychto hladin a/alebo klinické priznaky poruchy funkcie
pecene.

Odporucané postupy, pri ktorych sa ma liecba trvale ukoncit:

e ALT alebo AST > 8-ndsobok ULN

e ALT alebo AST > 5-ndsobok ULN dlhsie ako 2 tyZzdne

e ALT alebo AST > 3-nasobok ULN a BT > 2-nasobok ULN alebo medzinarodny
normalizovany pomer (INR) > 1,5

e ALT alebo AST > 3-ndsobok ULN s pretrvavajucimi priznakmi poskodenia pece-
ne uvedenymi vyssie.

Ak hladiny ALT a AST zostanu na urovni nizsej ako 3-nasobok ULN, s lie¢bou Jinar-
com sa mbze s opatrnostou znova zacat pri rovnakych alebo nizsich dédvkach s cas-
tym monitorovanim, pretoze sa zda, ze hladiny transamindz sa pocas pokracujtcej
lie¢by u niektorych pacientov ustalia.

Bol vyvinuty kontrolny zoznam pre Jinarc®, ktory vam pomoze rozhodnut sa, Ci

je vhodné pokracovat v liecbe pacientov, u ktorych sa ukazuju prejavy a priznaky
poruchy funkcie pecene a zvy3ené hladiny peceriovych enzymov. Sumarizuje vyssie
uvedené informacie.

Je dolezité nahlasit podozrenia na neziaduce udalosti, ktoré zahffiaju poskodenie

pecene vratane (a predovsetkym) zvysenie hladiny AST alebo ALT presahujuce 3 x
ULN. Neziaduce udalosti sa maju hlasit pomocou postupu uvedeného nizsie.
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Suhrnna tabulka

Vykazuje pacient akékolvek prejavy a priznaky poruchy funkcie pe¢ene?
(Unava, anorexia, nauzea, nepohodlie v pravej hornej casti brucha, vracanie, horucka, vyrazka, pruritus,

ikterus, tmavy moc alebo ZItacka)

Ak je odpoved Ano, lieéba Jinarcom® sa ma prerusit, pri¢éina sa ma vysetrit a vyskyt nahlasit
pomocou postupu hlasenia uvedeného nizsie.

Abnormalne hodnoty ALT alebo AST

Vysledky funkcie pecene su stabilizované

Ukoncite liecbu Jinarcom® a ¢o najskor vysetrite pricinu
zvysenia hladin pecernového enzymu (pecerniovych enzy-
mov) vratane opakovanych vysetreni ALT, AST, BT a alka-
lickej fosfatazy (AP). Nahlaste suvisiace neziaduce udalosti
podla pokynov na hlasenie uvedeného nizsie. Testovanie
musi pokracovat so zvysenou ¢asovou frekvenciou, az kym
sa priznaky / prejavy/ laboratérne abnormality nestabili-
zuju alebo neodzneju, v tom okamihu sa lie¢ba Jinarcom
moze opatovne zacat.

Opatrne obnovte liecbu Jinarcom® s rovnakou alebo niz-

ak sa hladiny ALT a AST udrziavaju do 3 x ULN Sou davkou s castejSim monitorovanim a nahlaste suvisiace

ALT alebo AST >8-nasobok ULN

neziaduce udalosti podla pokynov na hlasenie uvedenych
nizsie

Natrvalo ukoncite liecbu a nahlaste suvisiace neziaduce
udalosti podla pokynov na hlasenie uvedenych nizsie.

ALT alebo AST >5-nasobok ULN trvanie dlhsie ako 2 tyzdne

ALT alebo AST >3-nasobok ULN a (BT >2-nasobok ULN alebo
Medzindrodny normalizovany pomer [INR] >1,5)

ALT alebo AST > 3-nasobok ULN s pretrvavajucimi prejavmi
alebo priznakmi poskodenia pecene (ako je uvedené vyssie)

Aké bezpecnostné
zalezitosti mam
prediskutovat

s pacientmi,
ktorym predpisem
Jinarc®?

Porucha funkcie pecene

Pacienti maju byt informovani o pravidelnom vysetrovani krvi, ktoré sa vyZzaduje
na sledovanie a zvladnutie rizika poskodenia pecene pocas uzivania Jinarcu®.
Sledovanie priznakov, ktoré mézu nasvedcovat poskodeniu pecene (ako je Una-
va, anorexia, nauzea, nepohodlie v pravej hornej ¢asti brucha, vracanie, horucka,
vyrazka, pruritus, ikterus, tmavy moc alebo zltacka) sa ma tiez prediskutovat.
Pacientom sa ma odporucit, aby lekdrovi nahlasili tieto neziaduce ucinky okamzi-
te, ako sa vyskytnu.

Strata vody

Jinarc méze spbsobit neZiaduce ucinky suvisiace so stratou vody, ako je smad,
polyuria, nokturia a polakizuria. Pacienti musia byt pouceni, aby pili vodu alebo
iné vodné tekutiny pri prvom naznaku smadu, aby predisli nadmernému sméadu
alebo dehydratdcii. Pacienti musia byt navyse pouceni, aby vypili 1 az 2 pohére
tekutiny pred spanim bez ohladu na vnimanie smadu a doplnali si tekutiny cez
noc pri kazdej epizéde nokturie. Grapefruitova Stava sa nesmie uzivat, pretoze
mbze zvysit pravdepodobnost vedlajsich ucinkov.

V pripade obmedzenia schopnosti pit alebo dostupnosti vody sa lie¢cba musi pre-
rusit. Je potrebné poucit pacientov, aby venovali osobitni pozornost pri stavoch,
ktoré zvysuju pravdepodobnost dehydratacie, ako je vysoka teplota, vracanie
alebo hnacka. Pacientovi treba odporucit, aby vyhladal lekarsku pomoc, ak ma
podozrenie, Ze sa dehydratuje.
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Tehotenstvo
a dojcenie

Aké dalsie
dostupné
materialy
podporuju
bezpecné
pouzivanie
Jinarcu®

Tehotenstvo

Jinarc® je kontraindikovany v tehotenstve, pretoze to méze mat za nasledok
vyvojové poruchy plodu. Preto je potrebné pacientky poucit, aby pocas liecby
Jinarcom® alebo 30 dni po ukonceni lie¢by Jinarcom® neotehotneli.

Zeny v plodnom veku maju byt pougeng, aby pouzivali jednu G¢inni metédu
antikoncepcie najmenej 4 tyzdne pred zaciatkom liecby, pocas liecby a dokonca
aj v pripade prerusenia lie¢by a najmenej dalSie 4 tyzdne po ukonceni liecby Ji-
narcom®.

Pacientky maju byt poziadané, aby vas okamzite informovali, ak su tehotné ale-
bo sa domnievaju, Ze mézu byt tehotné pocas uzivania Jinarcu® alebo do 30 dni
po ukonéeni liecby Jinarcom®. Tehotenstvo a vysledky tehotenstva sa maju hla-
sit; nizsie najdete pokyny, ako ich nahlasit.

Dojcenie

Nie je zname, ¢&i sa tolvaptan vylucuje do ludského materského mlieka. Studie na
potkanoch preukazali vylucovanie tolvaptanu do mlieka.

Jinarc® je pocas doj¢enia kontraindikovany. Zeny maju byt poucené, aby pocas
uzivania Jinarcu® a jeden mesiac po ukonceni liecby Jinarcom® nedojcili.

Okrem SPC lieku Jinarc a tejto prirucky su dostupné dalsie nastroje na podporu
ZP a pacientoy, ktori uzivaju Jinarc a zahfiaju Kontrolny zoznam pri predpisani
liecby, Prirucka pre pacienta a Karta pacienta. DetailnejSie su opisané niZsie.

Kontrolny zoznam pri predpisani liecby

Je dostupny Kontrolny zoznam pri predpisani liecby a je urceny na hodnotenie
vhodnosti pacientov, ktori boli identifikovani ako kandidati na liecbu Jinarcom®,
ako aj ich vhodnost na pokracovanie v lie¢be. Kontrolny zoznam sa méze pouzit
pri zacati liecby a potom pravidelne pri sledovani pacientov na podporu spravne-
ho pouzivania Jinarcu® a na minimalizaciu rizika u pacientov.

Prirucka pre pacienta

Prirucka pre pacienta obsahuje suhrn kltcovych informécii, o ktorych ma paci-
ent vediet pocas liecby Jinarcom®. Je potrebné ju dat pacientom, aby sa mohli
naucit viac o pldne davkovania, sprdvnom uzivani a o najdélezitejsich bezpec-
nostnych problémoch, ktoré sa mézu vyskytnut pri uzivani Jinarcu® a musia
vediet poziadavky na monitorovanie. V prirucke sa tiez pacientom odporuca, aby
kontaktovali ich lekara, ktory im liek predpisal, ak maju pri liecbe obavy, Ze maju
prejavy a priznaky poskodenia pecene alebo zdvaznej dehydratacie.

Karta pacienta

Karta pacienta obsahuje pre pacientov a osoby, ktoré zabezpecuju neodkladnu
starostlivost, dolezité informacie o bezpecnosti tykajuce sa Jinarcu®. Obsahuje
informdcie o hepatotoxicite, zavaznej dehydratécii a poskytuje rady v pripade
vyskytu takychto priznakov. Kartu pacienta ma vyplnit predpisujuci lekar alebo
zdravotna sestra a dat ju pacientovi. Pacienti ju maju nosit stale pri sebe v pena-

zenke alebo v taske.
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AkO mam hlésit' W Tento liek je predmetom dalsieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie
novych informacii o bezpecnosti.

neziaduce reakcie Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na
liek Ji ®? neziaduce reakcie na Statny ustav pre kontrolu lieciv, Sekcia klinického sku3ania
1eku Jinarc®: liekov a farmakovigilancie, Kvetna 11, 825 08 Bratislava 26, tel: + 421 2 507 01

206, internetova stranka: http://www.sukl.sk/sk/bezpecnost-liekov, e-mail: nezia-
duce.ucinky@sukl.sk.

Podozrenia na neziaduce reakcie mézete na SUKL nahlasit aj pomocou elektro-
nického formuléra, ktory sa nachadza na internetovej stranke SUKL: https:/por-
tal.sukl.sk/eskadra.

Podozrenia na neziaduce ucinky mozete nahlasit na oddelenie farmakovigilancie
spolocnosti Swixx Biopharma s. r. 0., telefén: +421-2-20833-600 alebo e-mailom:
medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com

Kde mozem Zl'Skat' Dalsie informacie najdete na:
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/jinarc
dalsie informacie? Alebo kontaktujte spolo¢nost Swixx Biopharma s. r. 0., Bratislava, Slovensko,

lokdlneho partnera spolo¢nosti Otsuka, e-mailom medinfo.slovakia@swixxbio-
pharma.com alebo telefonicky +421-2-20833-600.
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