DCI: TAFAMIDIS

Protocol terapeutic corespunzator pozitiei nr. 73, cod (C02KX02): DCI TAFAMIDIS

Indicatii:

Indicatia 1: Tratamentul amiloidozei cu transtiretind la pacientii adulti cu polineuropatie
simptomatica stadiul 1 pentru a Intarzia progresia afectarii neurologice periferice.

Indicatia 2: Tratamentul amiloidozei cu transtiretina de tip sédlbatic sau ereditara la pacienti adulti
cu cardiomiopatie (ATTR-CM)

Posologie si monitorizare:

Pentru indicatia 1 - Tratamentul trebuie initiat si supravegheat de catre un medic cu experienta in
managementul pacientilor cu polineuropatie determinata de amiloidoza cu transtiretina.

Doza: 20 mg o data pe zi, administrata oral.

Tafamidis trebuie asociat terapiei standard utilizate pentru tratamentul pacientilor cu
polineuropatie familiald amiloidotici cu transtiretini (TTR-FAP). In cadrul acestei terapii standard,
medicii trebuie sa monitorizeze pacientii si sd continue sd evalueze necesitatea instituirii altor tratamente,
inclusiv necesitatea unui transplant hepatic. Deoarece nu existd date disponibile cu privire la utilizarea
acestui medicament post-transplant hepatic, tratamentul cu tafamidis trebuie intrerupt la pacientii supusi
unui transplant hepatic.

Pentru indicatia 2 - Tratamentul se initiazd sub supravegherea unui medic cu experientd In
managementul pacientilor cu cardiomiopatie determinate de amiloidoza cu transtiretina (CM-ATTR).
Doza : 61 mg o daté pe zi, administratd oral

Nu sunt necesare ajustari ale dozelor la pacientii cu insuficientd renald sau insuficientd hepatica
usoard si moderatd. Administrarea tafamidis la pacienti cu insuficientd hepatica severa nu a fost studiata,
ca urmare se recomanda prudenta.

PRESCRIERE:
Pentru indicatia 1

Initierea tratamentului cu tafamidis se va face numai dupid stabilirea cu certitudine a
diagnosticului de polineuropatie simptomaticd determinati de amiloidoza cu transtiretina la
pacientii adulti, intr-o clinica universitard de Neurologie sau/si de Hematologie, de catre un medic
primar/specialist neurolog sau hematolog, prin examen clinic §i de laborator (examenul
neuroelectrofiziologic efectuat de catre un medic neurolog care are competenta oficiald in acest domeniu
de explorari, este obligatoriu).

Tratamentul se poate acorda doar prin farmaciile cu circuit inchis ale unitatilor sanitare care
deruleaza acest program.



Continuarea prescrierii se va face pe baza de scrisoare medicald prin sistemul ambulatoriu, de
catre un medic primar/specialist neurolog sau hematolog din zona teritoriald in care locuieste bolnavul.
Cel putin la 6 luni, medicul din teritoriu va trimite pacientul la control periodic pentru monitorizare clinica
(si, dupa caz si de laborator), in clinica universitara in care s-a initiat acest tip de tratament.

Pentru indicatia 2

Initierea tratamentului cu tafamidis se va face dupa stabilirea diagnosticului de certitudine a
amiloidozei cu transtiretind cu afectare cardiaca la pacientii adulti (peste 18 ani) Intr-o clinica universitara
de cardiologie, de catre un medic primar cardiolog.

In caz de suspiciune la pacientii cu antecedente medicale specifice, semne de insuficientd cardiaca
sau cardiomiopatie, diagnosticul etiologic trebuie stabilit de catre un medic cu experientd in diagnosticul
amiloidozei si cardiomiopatiilor.

Suspiciunea amiloidozei cardiace se bazeaza pe date ecocardiografice, electrocardiografice si de
rezonantd magnetica cardiaca.

Confirmarea diagnosticului de amiloidozd ATTR va include date pozitive la cel putin una din

investigatiile urmatoare :

- scintigrafie cu bifosfonati (captare miocardica de gradul 2 sau 3),

- evaluare histologica (biopsie) din tesuturi unde amiloidul poate fi identificat,

- testare genetica cu secventierea genei TTR, conducand la stabilirea tipului de amiloidoza ATTR
(ereditarda sau wild type). Este obligatorie excluderea amiloidozei AL prin efectuarea
imunoelectroforezei proteinelor si a dozarii lanturilor usoare kappa si lambda la nivel plasmatic
si/sau urinar si consult hematologic.

Daca scintigrafia cu bifosfonati pozitiva grad 2 sau 3 este insotitd de MGUS, trebuie stabilit tipul de

amiloid prin biopsie cardiaca sau extracardiaca cu tiparea amiloidului, In echipd multidisciplinara care sa
includa si medici hematologi.

Afectarea cardiacd in cadrul amiloidozei ATTR se stabileste prin cel putin doua din urmatoarele:
- modificari ecocardiografice (poate include grosime crescutd pereti ventriculari stangi minim 12
mm, disfunctie sistolicad longitudinala, aspect de cardiomiopatie restrictiva),
- modificari la RM cardiac (poate include grosime parietald minim 12 mm, captare tadiva contrast
difuza subendocardica sau cirumferentiala, kinetica anormala contrast, volum extracelular estimat
minim 40%),
- captarea miocardica gradul 2 sau 3 la scintigrafie cu bifosfonati.
Se recomandd ca initierea tratamentului sd se faca la pacienti cu insuficientd cardiacd in clasa
functionala I, II sau III NYHA. Nu exista In acest moment date suficiente care sa sustind administrarea
Tafamidis in clasa [V NYHA.

Tratamentul se va acorda doar prin farmaciile cu circuit inchis ale unitatilor sanitare care deruleaza
acest program.

Continuarea prescrierii se poate face prin scrisoare medicala in ambulatoriu de citre un medic
cardiolog din zona teritoriala unde locuieste pacientul. La intervale de 6 luni, medicul teritorial va trimite
pacientul la control periodic pentru monitorizare clinica si paraclinica in clinica universitara de cardiologie
in care s-a initiat tratamentul.



Grupe speciale de pacienti

1. Copii si adolescenti : nu existd date pentru utilizarea tafamidis la copii sau adolescenti

2. Virstnici : nu exista o limita superioard a varstei de administrarea a tafamidis ; nu sunt necesare
ajustari de doza in functie de varsta ;

3. Femei de virsta fertild : nu exista date de siguranta in timpul sarcinii ; in timpul tratamentului cu
tafamidis, precum si o luna dupa oprirea tratamentului, femeile aflate la varsta fertild trebuie sa utilizeze
masuri contraceptive din cauza timpului de injumatatire plasmatica prelungit.

4. Insuficientd hepaticd si renald : Nu sunt necesare ajustari ale dozelor la pacientii cu insuficienta
renald sau insuficientd hepaticd usoara si moderatd. Sunt disponibile date limitate la pacienti cu
insuficientd renald severda (clearance-ul creatininei mai mic sau egal cu 30 ml/min). Administrarea
tafamidis meglumina la pacienti cu insuficientd hepatica severa nu a fost studiatd, ca urmare se recomanda
prudenta.



