”Protocol terapeutic corespunzitor pozitiei nr. 288 cod (B02AB02): DCI INHIBITOR
ALFA 1 PROTEINAZA UMANA

I. Indicatii terapeutice:

Inhibitor de alfa 1 proteinaza umana (IA1PU) este indicat ca tratament de Intretinere, pentru a
ncetini progresia emfizemului la pacienti adulti diagnosticati cu Deficit de Alfa 1 Antitripsina
sever (deficit de inhibitor al alfal proteinazei) si emfizem pulmonar: genotipurile PiZZ,
PiZNull, PiNulINull, PiSZ

Evaluarea si decizia terapeutica pentru pacient trebuie efectuata de catre un cadru medical cu
experientd 1n managementul deficitului de Alfa 1 Antitripsina.

Diagnosticul deficientei AAT

Valoare plasmatica Alfa 1 Antitripsind poate fi folosita ca punct de plecare atunci cand clinic
se suspecteazd un deficit de alfa-1 antitripsind, insa este insuficienta, fiind necesara
intotdeauna o confirmare genotipica sau fenotipica.

Genotiparea/ fenotiparea/ secventierea genica confirma diagnosticul de deficit de AAT si
permit Tncadrarea in una din cele peste 120 de forme genetice. Nu toate genotipurile se
preteaza la tratament de augmentare, ci doar formele PiZZ, PiZNull, PiNullNull, PiSZ.

I1. Criterii pentru includerea unui pacient in tratament

a. Criterii de includere in tratament:
- Pacienti adulti cu varsta >18 ani.
- Valoare plasmatica Alfa 1 Antitripsinei < 80 mg/dl.
- Pacienti cu boald pulmonara obstructiva cu VEMS < 65%.
- Pacienti cu genotipurile PiZZ, PiZNull, PiNullNull, PiSZ
b. Criterii de excludere:
- Deficienta de Imunoglobulind A (IgA) cu anticorpi cunoscuti anti-IgA.
- Pacienti cu alte genotipuri decat PiZZ, PiZNull, PiNullNull, PiSZ
- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare din excipientii produsului.
- Fumator activ (fumatul trebuie sa se opreasca cu cel putin 6 luni inainte de Inceperea
tratamentului).
- Noncomplianta la terapia de augmentare.

1. Tratament
a. Doze si mod de administrare:

Primele 4-6 perfuzii trebuie administrate sub supravegherea unui cadru medical cu experienta
si intr-un centru medical apt pentru interventie prompta in caz de reactii de hipersensibilitate,
inclusiv soc anafilactic sau alte evenimente legate de administrarea repetatd de inhibitori ai
proteinazei derivati din plasma umana.

Deoarece informatiile despre utilizarea acestui medicament pentru tratamentul la domiciliu/
auto-administrare sunt limitate, este recomandata si administrarea urmatoarelor doze sub
supraveghere medicala (a se vedea capitolul V. Atentiondri si precautii speciale pentru
utilizare — subcapitolul c. Tratamentul la domiciliu / autoadministararea)

- Doza recomandata de IA1PU este de 60 mg/ kg administratd perfuzabil o datd pe
saptdmand.



- Produsul trebuie reconstituit, administrat si manipulat cu prudenta, folosind tehnica
aseptica pentru a mentine sterilitatea produsului.

- Pulberea trebuie reconstituitd cu ajutorul dispozitivului de transfer si a flaconului de
20 ml solvent (apd pentru preparate injectabile) si filtrat in timpul administrarii
folosind un set de administrare intravenoasa cu un filtru adecvat pentru perfuzie.

- Dupa reconstituire trebuie administrat numai intravenos prin perfuzie folosind o linie
separata de perfuzie dedicata la o viteza de perfuzare de aproximativ 0,08 ml / kg corp
/ minut. Doza recomandata de 60 mg / kg corp va dura aproximativ 15 minute.

b. Perioada de tratament
IA1PU se administreaza pe o perioada nedefinita.

Tratamentul va fi oprit in caz de efecte secundare semnificative sau in cazul in care medicul
curant sau pacientul decid oprirea tratamentului.

IV. Contraindicatii:
- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti (Clorura de sodiu,
Fosfat de sodiu monohidrat, Manitol)
- Pacienti cu deficit de IgA cu anticorpi cunoscuti impotriva IgA, datoritd riscului de
hipersensibilitate severa si reactii anafilactice.

V. Atentioniri si precautii speciale pentru utilizare

a. Trasabilitatea (reconstituirea istoricului produsului administrat)

Pentru a imbunatati trasabilitatea medicamentelor biologice, trebuie inregistrate obligatoriu
numele si lotul produsului administrat. in Formularul de evaluare al pacientului - subcapitol
Tratament actual (vezi Anexa 2).

Viteza de perfuzare recomandatd (prezentatd la capitolul mod de administrare) trebuie
respectata obligatoriu.

Starea clinicd a pacientului si semnele vitale, trebuie sa fie monitorizate atent pe parcursul
perfuziei, pentru primele 4-6 perfuzii.

La aparitia oricarui eveniment, reactii care ar putea fi legate de administrarea medicatiei,
viteza de perfuzare trebuie scazutd sau administrarea trebuie opritd, dupa cum o cere starea
clinica a pacientului.

Dacd simptomele dispar imediat dupd oprire, perfuzia poate fi reluata la o vitezd mai redusa,
confortabild pentru pacient.

b. Hipersensibilitate

Reactii de hipersensibilitate pot sa apara, inclusiv la pacientii care au tolerat un tratament
anterior cu inhibitor al aflal proteinazei umane.

IA1PU poate contine urme de IgA.

Pacientii cu deficit selectiv sau sever de IgA pot dezvolta anticorpi Impotriva IgA si au un
risc mai mare de a dezvolta reactii de hipersensibilitate si anafilactice severe. Reactiile de tip
alergic sau anafilactic pot necesita Intreruperea imediatd a perfuziei, in functie severitatea
reactiei.

In caz de soc anafilactic trebuie administrat tratamentul medical de urgenta.

c. Tratamentul la domiciliu (auto-administrarea)



Informatiile privitoare la utilizarea acestui medicament pentru tratamentul la domiciliu / auto-
administrarea sunt limitate.

Riscurile potentiale asociate cu tratamentul la domiciliu (auto-administrarea) sunt legate de
manipularea si administrarea medicamentului, precum si de tratamentul reactiilor adverse, in
primul rand a celor de hipersensibilitate.

Pacientii trebuie informati despre primele semne ale reactiilor de hipersensibilitate. Decizia
daca un pacient este potrivit pentru tratamentul la domiciliv/auto-administrare se ia de catre
medicul curant care va asigura instruirea adecvata.

Deoarece utilizarea acestui medicament pentru tratamentul la domiciliu/auto-administrarea
sunt limitate, este recomandatd administrarea sub supraveghere medicala.

Deoarece informatiile despre utilizarea acestui medicament pentru tratamentul la domiciliu/
auto-administrare sunt limitate, este recomandatd si administrarea urmatoarelor doze sub
supraveghere medicala (vezi capitolul IIl.a. Doze si mod de admnistrare).

d. Agenti transmisibili
Vaccinarea adecvata (hepatita A si B), trebuie avutd in vedere la pacientii care primesc cu
regularitate/in mod repetat inhibitori ai proteinazei derivati din plasma umana.

e. Fumatul
Fumul de tutun este un factor important de risc pentru dezvoltarea si progresia emfizemului.
Se recomanda ferm Intreruperea fumatului si evitarea fumului de tutun din mediul ambiant.

f. Continutul de sodiu - Informatii pentru pacientii care necesita dieta hiposodata

- 1A1PU 1000 mg pulbere si solvent pentru solutie perfuzabild contine aproximativ 37
mg (1,6 mmoli) sodiu per flacon, echivalent cu 1,9% din cantitatea maxima de sodiu
recomandata zilnic pentru un adult.

- 4000 mg pulbere si solvent pentru solutie perfuzabild contine aproximativ 149 mg
(6,5 mmoli) sodiu per flacon echivalentd cu 7,4% din cantitatea maxima de sodiu
recomandata zilnic pentru un adult.

- 5000 mg pulbere si solvent pentru solutie perfuzabild contine aproximativ 186 mg (8,1
mmoli) sodiu per flacon echivalent cu 9,3% din cantitatea maximd de sodiu
recomandata zilnic pentru un adult.

g. Interactiuni cu alte medicamente sau alte forme de interactiuni
Nu s-au efectuat studii privind interactiunile.

h. Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina

Nu au fost efectuate studii la animale privind efectele IA1PU asupra functiei de reproducere,
iar siguranta utilizarii sale pe durata sarcinii la om nu a fost stabilitd in studii clinice
controlate. Deoarece inhibitorul alfal proteinazei este o proteind umand endogena, se
considerd putin probabil ca acesta sd aiba un efect nociv asupra fatului atunci cand este
administratd In dozele recomandate. Cu toate acestea, IA1PU trebuie administratd cu
precautie la femeile gravide.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacd IA1PU /metabolitii acesteia se excreta in laptele uman. Excretia in lapte
a inhibitorului alfal proteinazei umane nu a fost studiata la animale. Trebuie luata decizia fie
de a continua/intrerupe alaptarea, fie de a intrerupe/de a se abtine de la tratamentul cu IA1PU,



avand 1n vedere beneficiul aldptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu inhibitor al
alfal proteinazei umane pentru femeie.

Fertilitatea

Nu au fost efectuate studii la animale privind efectele IA1PU asupra fertilitatii, iar efectele
sale asupra fertilitatii la om nu au fost stabilite in studii clinice controlate. Deoarece
inhibitorul alfal proteinazei umane este o proteind umana endogena, nu se anticipeaza reactii
adverse asupra fertilitatii atunci cand este administrat in dozele recomandate.

V1. Monitorizarea tratamentului

La initierea tratamentului este recomandata o evaluare initiala care sa cuprindd HRCT toracic,
probe complexe respiratorii (in cazul Tn care aceasta nu este accesibila se recomanda cel putin
spirometrie si DLCO), proba de efort (cel putin test de mers 6 minute). Se va adauga un
istoric amanuntit al bolii, istoricul de fumat (fumatul activ contraindicad terapia de
augmentare), precum si istoric legat de vaccinare. Inainte de initierea tratamentului se
recomanda vaccinare pentru hepatita A si B.

e Monitorizarea pe durata tratamentului se va face cel putin anual (in cazul in care starea
clinicd o cere poate fi mai frecventd) si va consta in spirometrie, test de mers. Desi nu
este apanajul sectiilor de pneumologie, evaluarea minutioasd a functiei hepatice (cu
analize de laborator si fibroscan) in clinicd dedicatd este recomandatd anual. Nu se
recomanda repetarea CT toracic altfel decat atunci cand situatia clinicd o impune. Se
va recomanda anual vaccinare impotriva gripei, precum si cu vaccinul pneumococic
conjugat si neconjugat, conform recomandarilor in vigoare.

VII. Criterii pentru intreruperea tratamentului
Decizia pacientului de a Intrerupe tratamentul contrar indicatiei medicale.

Decizia medicului de Intrerupere a tratamentului in cazul intolerantei la tratament sau a lipsei
compliantel.

Refuzul pacientului de a efectua investigatiile necesare monitorizarii bolii (vezi paragraful
monitorizare).

VII1. Prescriptori
Tratamentul va fi initiat, continuat si urmarit de medici specialisti pneumologi.

Evaluarea si decizia terapeuticd pentru pacient trebuie efectuatd de catre un cadru medical cu
experienta Tn managementul deficitului de Alfa 1 Antitripsina.

a. Modalitati de prescriere

Medicul curant va Intocmi un dosar care va contine urmatoarele informatii:

1. Istoricul pacientului — cu detalii asupra criteriilor de includere / excludere

2. Confirmarea diagnosticului: valoarea plasmatica si genotipare, fenotipare sau secventiere
genica

3. Raport CT

4. Explorare functionala respiratorie (minim spirometrie si DLCO), teste de mers

5. Alte investigatii care sa certifice indeplinirea criteriilor de includere/excludere;



6. Declaratie de consimtamant informat a pacientului privind tratamentul recomandat (anexa
nr1)*;
7. Formular de evaluare a pacientului cu Deficit de Alfa 1 Antitripsina (anexa nr 2)

*Consimtamantul informat este obligatoriu la initierea tratamentului.
Consimtamantul informat este obligatoriu si in timpul tratamentului dacd pacientul este luat in evidenta
medicului curant.
Medicul curant are obligatia de a pastra originalul consimtamantului informat, care face parte integrantd din
dosarul pacientului.

Anexanr 1
CONSIMTAMANT INFORMAT AL PACIENTULUI
CU DEFICIT DE ALFA-1 ANTITRIPSINA
Subsemnatul/Subsemnata. ............c.c.oeuuuiiiii e
CNP..oveeee
Domiciliat/a in localitatea ...........coooiviiiiiiiiiiiinnnnn. ] 5 s
nr cieeien, DLl s SC e, € L, @D e ,  sector/judet

avand diagnosticul de ..o e
declar ca sunt de acord sa urmez tratamentul cu inhibitor al alfal proteinazei umane.

Ati fost diagnosticat/diagnosticata de catre medicul dumneavoastra curant cu deficit de alfa-1
antitripsind. Aceasta este o boald cronica, geneticd, caracterizatd prin pierderea precoce a
structurii pulmonare, cu aparitia degradarii precoce, a simptomelor respiratorii (tuse, respiratie
grea, infectii si agravari periodice), si a insuficientei respiratorii, mai ales la pacientii fumatori
sau la cei cu expunere semnificativa la noxe respiratorii.

Aceastd boald are nevoie de multe teste pentru a obtine un diagnostic corect si necesita
urmarire permanenta. Pentru diagnosticul acestei boli este necesara testarea valorii plasmatice
a alfa-1 antitripsinei, precum si genotiparea, fenotiparea sau secventiere genica. Doar anumite
variante genetice ale bolii pot beneficia de tratament specific. Pentru evaluarea bolii se



folosesc adesea computerul tomograf cu Tnaltd rezolutie, explorarea functionala respiratorie
complexa (inclusiv cu factor de transfer prin membrana alveolo-capilard), testul de mers 6
minute. Exista posibilitatea sa aveti si boald de ficat asociatd deficitului de alfa-1 antitripsina.
In acest sens, evaluarea in sectie de gastroenterologie este necesard pe parcursul bolii.

Fiecare pacient diagnosticat cu aceastd boald are o evolutie unicd a bolii: cu perioade de
stabilitate, altii cu agravare rapida a bolii sau cu agravare lentd in timp. Esential pentru a
incetini evolutia bolii este oprirea definitiva a fumatului, alte atitudini de dorit sunt vaccinarea
antigripald, antipneumococicd, antihepatita A si B, si antiSARS-CoV2, mentinerea unei
greutdti adecvate, efectuarea constantd a efortului fizic in limita tolerantei. Controalele
medicale periodice (anual sau ori de cate ori aveti nevoie) sunt necesare, iar medicatia
inhalatorie este deseori recomandata si trebuie continuatd. Daca oxigenarea dumneavoastra
ajunge la un nivel inacceptabil, medicul dumneavoastrda poate considera necesar sa va
suplimenteze nivelul de oxigen prin oxigenoterapie cronica la domiciliu. Boala
dumneavoastra poate evolua sever si poate necesita, la un moment dat, transplant pulmonar.

Medicamentul despre care discutdim in acest consimtdmant a fost dovedit eficient 1n aceasta
boala, el putand stopa sau incetini declinul bolii, prelungi viata si imbunatati calitatea vietii.

Pentru a putea lua acest medicament trebuie sa cunoasteti riscurile si beneficiile pentru a
putea lua o decizie in cunostintd de cauza. Acest proces este cunoscut sub denumirea de
“consimtamant exprimat in cunostintd de cauza”.

Cititi cu atentie informatiile si discutati-le cu oricine doriti. Aceasta persoana poate fi o ruda
sau un prieten apropiat. Daca aveti Intrebari, adresati-va medicului pneumolog sau asistentei
medicale specializate.

Odata ce veti fi informat despre riscurile si beneficiile acestui tratament si despre analizele si
controalele necesare pentru a putea beneficia in continuare de el, veti fi rugat sa semnati acest
formular de consimtdmént exprimat in cunostintd de cauzd pentru a va putea include in
program.

Decizia dumneavoastrd de a lua acest tratament este voluntard. Acest lucru Inseamna cd puteti
urma acest tratament daca doriti sau puteti sa refuzati daca nu doriti. Acordul sau refuzul de a
urma acest tratament prin program nu va va afecta ingrijirea medicald. De asemenea, puteti
opri tratamentul si activitdtile legate de el in orice moment, fara justificare. Daca alegeti sa nu
urmati acest tratament puteti discuta cu medicul dumneavoastrd despre ingrijirea medicald
obisnuitd sau despre alte tratamente pentru deficitul de alfa-1 antitripsina.

Daca, in orice moment in timpul tratamentului, manifestati orice simptome neobisnuite,
va rugam sa va adresati medicului pneumolog sau asistentei specializate.

Este posibil ca pe parcursul tratamentului sa aflam lucruri noi pe care trebuie sa le cunoasteti.
De asemenea, putem afla eventualele motive pentru care ati putea opri tratamentul. In acest
caz, veti fi informat cu privire la orice date noi. Puteti decide, apoi, daca doriti sa luati in
continuare tratamentul. Medicul pneumolog poate decide oprirea tratamentului din orice
motiv justificat. lata citeva exemple de motive pentru care ar trebui sa intrerupeti tratamentul:

e Tratamentul nu este eficient
e Continuarea administrarii tratamentului ar fi nociva pentru dumneavoastra
e Nu respectati instructiunile



e Réamaneti insarcinata

e Programul National este anulat
Dacd hotarati sa opriti tratamentul si controalele necesare, trebuie sa comunicati acest lucru
medicului pneumolog.

Tratamentul prescris prin acest program se numeste inhibitor al alfal proteinazei umane.
Denumirea comerciald a medicamentul este Respreeza. Medicamentul se regaseste sub forma
de pulbere, in flacoane de 1000, 4000 sau 5000 mg pulbere ce urmeaza sa fie reconstituita cu
20 ml solvent. Tratamentul se administreaza exclusiv prin perfuzie intravenoasa lenta, sub
supraveghere medicald, iar frecventa administrarii perfuziei este saptdmanala. Cantitatea de
pulbere care vi se va administra in cadrul unei perfuzii depinde de greutatea dumneavoastra
corporala (60 mg/kg corp).

Tratamentul acesta trebuie initiat si supravegheat de medici specialisti pneumologi.

Informatiile privitoare la utilizarea acestui medicament pentru tratamentul la domiciliu/auto-
administrarea sunt limitate. Riscurile potentiale asociate cu tratamentul la domiciliu (auto-
administrarea) sunt legate de manipularea si administrarea medicamentului, precum si de
tratamentul reactiilor adverse, in primul rand a celor de hipersensibilitate. Deoarece utilizarea
acestui medicament pentru tratamentul la domiciliu/auto-administrarea sunt limitate, este
recomandata administrarea sub supraveghere medicala.

Tratamentul se administreazi pe o perioadd nedefiniti. In caz de reactii adverse, daci
tratamentul va fi considerat ineficient sau nu va putea fi tolerat, atunci tratamentul se opreste.

Se contraindica acest medicament dacd aveti sub 18 ani, hipersensibilitate la inhibitorul alfal
proteinazei umane, sau la oricare dintre excipienti, precum si la cei cu deficit de IgA cu
anticorpi cunoscuti impotriva IgA. Nu veti primi acest medicament decat dacd ati oprit
fumatul pentru o perioada de cel putin 6 luni si daca veti sustine sevrajul fumatului.

Reactii adverse posibile:

e Hipersensibilitate
Pot sd@ apard reactii de hipersensibilitate, inclusiv la pacientii care au tolerat un
tratament anterior cu inhibitor al aflal proteinazei umane. Medicatia poate contine
urme de IgA. Pacientii cu deficit selectiv sau sever de IgA pot dezvolta
anticorpi impotriva IgA si, prin urmare, au un risc mai mare de a dezvolta reactii de
hipersensibilitate si anafilactice potential severe. Reactiile suspectate de tip alergic sau
anafilactic pot necesita intreruperea imediatd a perfuziei, in functie de natura si
severitatea reactiei. In caz de soc, trebuie administrat tratamentul medical de
urgenta.

e Reactii adverse frecvente (=1/100 si <1/10) pot fi: ameteald, durere de cap, respiratie
grea, greata.

e Mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100) sunt reactiile de tip hipersensibilitate, eruptii
cutanate, bufeuri, amorteli.

e Foarte rare (<1/10000) sunt: reactii anafilactice, durere toracica, febra, frison,
transpiratii excesive, mancarimi ale pielii.



e Cu frecventd necunoscutd s-au raportat: umflaturi la nivelul ochilor, buzelor, fetei,
durere la nivelul ganglionilor limfatici.

Orice reactie adversd suspectata trebuie discutatd cu medicul dumneavoastra curant, care

poate decide (sau nu) oprirea tratamentului.

Alte atentionari:

Agenti transmisibili

Masurile standard pentru prevenirea infectiilor rezultate din utilizarea medicamentelor
preparate din sange sau plasma umana includ selectia donatorilor, screening-ul donarilor
individuale si al rezervelor de plasma pentru identificarea markerilor specifici de infectie si
includerea in procesul tehnologic a unor etape eficiente pentru inactivarea/indepartarca
virusurilor. In ciuda acestor masuri, atunci cind sunt administrate medicamente preparate din
sange sau plasma umana, posibilitatea transmiterii agentilor infectiosi nu poate fi exclusa in
totalitate. Aceasta se aplica, de asemenea, virusurilor necunoscute sau celor nou-aparute,
precum si altor agenti patogeni. Masurile luate sunt considerate eficiente pentru virusurile
Tncapsulate cum este virusul imuno-deficientei umane (HIV), virusul hepatitei B (VHB) si
virusul hepatitei C (VHC), precum si pentru virusurile neincapsulate cum sunt virusul
hepatitei A (VHA) si parvovirusul B19.

Vaccinarea adecvata (hepatita A si B), trebuie avuta in vedere la pacientii care primesc cu
regularitate/in mod repetat inhibitori ai proteinazei derivati din plasma umana

Sarcina

Nu au fost efectuate studii la animale privind efectele inhibitorului alfal proteinazei umane
asupra functiei de reproducere, iar siguranta utilizarii sale pe durata sarcinii la om nu a fost
stabilitd in studii clinice controlate. Deoarece inhibitorul alfal proteinazei este o proteina
umand endogend, se considera putin probabil ca medicatia sa aiba un efect nociv asupra
fatului atunci cand este administratd in dozele recomandate. Cu toate acestea, inhibitorul alfal
proteinazei umane trebuie administratd cu precautie la femeile gravide.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacad inhibitorului alfal proteinazei umane/metabolitii acesteia se excretda in
laptele uman. Excretia in lapte a inhibitorului alfal proteinazei umane nu a fost studiatad la
animale. Trebuie luata decizia fie de a continua/intrerupe aldptarea, fie de a intrerupe/de a se
abtine de la tratamentul cu inhibitorului alfal proteinazei umane, avand in vedere beneficiul
alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu inhibitor al alfal proteinazei umane pentru
femeie.

Fertilitatea

Nu au fost efectuate studii la animale privind efectele inhibitorului alfal proteinazei umane
asupra fertilitatii, iar efectele sale asupra fertilitatii la om nu au fost stabilite Tn studii clinice
controlate. Deoarece inhibitorul alfal proteinazei umane este o proteind umana endogena, nu



se anticipeaza reactii adverse asupra fertilitdfii atunci cand este administrat in dozele
recomandat

Monitorizarea pe durata tratamentului se va face cel putin anual (in cazul in care starea
clinicd o cere poate fi mai frecventd) si va consta in spirometrie, test de mers. Desi nu este
apanajul sectiilor de pneumologie, se recomanda evaluare minutioasa a functiei hepatice (cu
analize de laborator si fibroscan) in clinica dedicata este recomandatd anual. Nu se recomanda
repetarea CT toracic altfel decat atunci cand situatia clinica o impune. Se va recomanda anual
vaccinare impotriva gripei, precum si cu vaccinul pneumococic conjugat si neconjugat,
conform recomandarilor in vigoare.

Am fost informat asupra importantei si consecintelor administrarii acestei terapii.

Am fost informat ca exista o probabilitate ca tratamentul sa nu fie eficace.

Declar ca sunt de acord cu instituirea acestui tratament si cu toate examenele clinice si de
laborator necesare unei conduite terapeutice eficace.

Declar ca sunt de acord sd urmez instructiunile medicului, sa raspund la intrebéri si sa
semnalez in timp util orice manifestare clinica survenitd pe parcursul terapiei.

Ma oblig sa anunt medicul curant in cazul in care trebuie sd iau alte medicamente decat cele
prescrise de acesta.

Declar ca sunt de acord cu Intreruperea tratamentului in cazul aparitiei reactiilor adverse care
nu pot fi gestionate prin reducerea dozelor sau lipsei de raspuns terapeutic.

Medicul specialist care a recomandat tratamentul

Unitatea sanitara unde se desfasoara monitorizarea tratamentului

Va rugam sa raspundeti la intrebarile de mai jos Incercuind raspunsul potrivit:

1. Ati discutat cu medicul curant despre tratamentul pe care il veti urma?

DA/NU

2. Atiinteles care sunt beneficiile si riscurile acestui tratament?
DA/NU

3. Sunteti de acord sa urmati acest tratament?
DA/NU

4. Ati inteles ca reactiile adverse ale acestui tratament (cum ar fi greata, dispneea,
ameteala, reactiile alergice, precum cele de hipersensibilitate, anafilactice, urticarie)
pot avea consecinte asupra sandtdtii dumneavoastrd si pot impune oprirea
tratamentului?

DA/ NU



In cazul 1n care aveti reactii adverse puteti suna la medicul curant Dr.

Telo sau la Agentia Nationaldi a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale Adresa: Str. Aviator Sanatescu 48, Sector 1, Bucuresti, Cod 011478,
Tel: 021-317.11.00; 021-317.11.01; 021-317.11.02; 021-317.11.04; 021-316.10.79;
0757.117.259. Fax: 021-316.34.97 Email: adr@anm.ro

Nume §i prenume Pacient .........veeeeeeenrenreeneerenneeeennennnn. Data
Semnaturd Pacient ..........coveviiiiiiiii e
Nume §i prenume MediC ...ooouveneiiiriiiiiiiiii e, Data



Anexa nr. 2

Formular de evaluare pacient cu modificare genetica DAAT ( Deficit de Alfal
AntiTripsina)

Din punct de vedere al istoricului, in cazul evaluarii initiale se va insista pe momentul
diagnostic si antecedente.

In cazul reevaluarilor, se va insista asupra modificarilor survenite de la ultima evaluare.

Genotip/fenotip identificat..............cooooiiiiiiiiiin Valoare
plasmatica..............cooeinel.

Data identificarii......oooveeeevieieenennnn... Data ultimei evaluari:



Tratament actual
RESPREEZA: INHIBITOR DE ALFA 1 PROTEINAZA UMANA

Data administrarii ..............oeeevviininnnnn.. Numatr lot produs administrat

J 390 ¢ (o 101 : | AT Numar PA..........
Sevrat........ccoevenn..

Istoric noxe



Istoricul afectiunilor concomitente (inclusiv hepatice — se vor atasa analize si fibroscan)



Spirometrie (optional pletismografie, tlco) (se vor atasa)

Istoric vaccinal, cu data aproximativa a ultimei vaccinari:



Data Medic

2






