v Pripravek Eviplera'¥ podléha dal$imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych infofmaci o bezpetnosti. Zadéme zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezfeni na nezéddouci &iinky.

DOPORUGENI TYKAJICi SE RENALNiHO MANAGEMENTU A PRIZPOSOBENi DAVKOVANI

PRO ZDRAVOTNICKE PRACOVNIKY PEEQJiCi 0 DOSPELE PACIENTY UZiVAJicCi TENQFOVIR-DISOPROXYL—FUMAR T

U HIV pozitivnich pacient( existuje zvy$ené riziko poruchy funkce ledvin vyZadujici zakladni a nasledny
monitoring funkce ledvin." Zvlastni doporuteni tykajici se dospélych pacientii [écenych v reZimech
na bézi tenofovir-disoproxyl-fumarétu (TDF) jsou uvedena nize. Pro piipravek Stribild'je k dispozici

véetng méfeni koncentrace glukdzy v krvi, drasliku v krvi a glukdzy v mogi. U pacienti s poklesem
clearance kreatininu na < 50 ml/min nebo poklesem sérového fosfatu na < 1,0 mg/dl (0,32 mmol/l),
nebo v pfipadé progresivniho poklesu funkce ledvin, kdyZ nebyla identifikovana Zadna jind pricina,

Tabulka 3; Uprava intervalu dévkovéni u pacienti s poruchou funkee ledvin 2¢

Clearance kreatininu (ml/min)

Hemodialyzo-

samostatna brozura. se m4 zvazit prerusen légby TDF2* 50 - 80 30-49 10-29 vani pacienti
- - - TD,F ée ner?é ui|l'vat solui':asné neb.ol h?me?tfeq”évP? Lllifvém' n&?frpmxmk}'/ch [écivych pﬁfpravklﬂ ation 28 b Nedoporutuje se pro pouit u pacientd se stfednd zévaznou
Diilezité aspekty, které je treba zvazit a l?kl” \{ylucovanych S“J:Jn[r)tj C‘%SIUU' Jedi souca.sne 'uzw.anl nelzhytne, I8 nutn.e' sledovat funkei Ielen Atriol ( raya dévk nebo zdvaznou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu
v’ Pied zahajenim lééby TDF zkontrolujte clearance kreatininu u viech pacientd. kazdy tjden. U pacientd IéCenych TDF v kombinaci s ritonavirem nebo kobicistatem podporovanym e Lprava delvky <50 ml/min). Upravu intervalu mezi davkami nelze doséhnout
v’ Funkee ledvin (clearance kreatininu a sérovy fosfat) se ma bshem Igeby pravidelng sledovat |.boosted") infibitorem protedzy bylo hiéSeno vySSi riziko poruchy funkce ledvin. U téchto pacientd nen nutné pomoci kombinované tablety.
(po dvou a3 tyfech tydnech I8ghy, po trech mésicich étby a poté kazdych 1 a? Sest mésicii u pacientd je nutné peclivé sledovani funkce ledvin. U pacientdi s renalnimi rizikovymi faktory ma byt soubézné — .
bez rendlnich rizikoych faktor) (viz tabulka 1 nide) podavani TDF s podporovanym inhibitorem protedzy peclivé vyhodnoceno.”* Kazdych 24 hodin Nedoporucuje se pro pouZitf u pacientd se stfedné zdvaznou
i . . T ) o TS avaz hou funkee ledvin (cl kreatini
v U pacientd s rizikem poruchy funkce ledvin je nutné castajsi sledovani funkce ledvin. U pacientdi s rizikovym faktorem pro rendini dysfunkei uzivajicich TOF byly po zahéjeni lécby vysokymi davkami 3TTETEN A (Uiprava davky nebo zavazvou IRE qu niee ed\{|n!cear§nce reallrrlnu
s . . o v ey I L, o L, \ i i <50 ml/min). Upravu intervalu mezi dévkami nelze dosahnout
v" U pacienti s poruchou funkce ledvin se mé TDF pouZivat pouze v piipadg, Ze potencialni piinos nesteroidnich protizanétlivych Iéiv (NSAIDs) nebo kombinaci vice NSAIDs pozorovany pfipady akutniho nenf nutna) ombi ¢ ablet
I6cby prevézi jeji mozné riziko. Denni dévku TDF je nutné upravit (viz tabulka 2 déle) nebo je mozné rendlniho selhani. Pokud je TDF podévan soutasné s NSAIDs, je potieba zvy$eng sledovat renalni funkce.2 ROmocT Kombinovan® talety
prodlouZit interval mezi dévkami TDF (viz tabulka 3 dale). e
v" U pacientd s poklesem clearancev krevann[nulnlav< 50 ml{mlrj nelhlov poklesem ?érového f(lesfé[LJ PouZiti u pacienti’l s poruchou funkee ledvin » ' R S O U RUTED
na< 1'[_] mlg/dl (0,32 mmol/1 zva;te prerusent Ie_cby TDF Pr?rustelnl It?c_blevaz_vazte take v pripadé U pacientd s poruchou funkce ledvin se ma TDF pouzivat pouze v pfipadg, Ze potencidlni pfinos léchy kfﬂdych 24 hodin kazdych ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/
pmgreswn}ho poklesu funkce ledvin, kdy nebyla identifikovéna zadn-a jind pnqna. feva! jejl moiné riziko, a doporucuie se pelivé sledovéni funkee ledvin. Truvada (uprlava , 18 hodin* min} nebo hemadialyzovanjch patientt,
v" Nepodavejte TDF soutasné nebo bezprostredné po uZivani nefrotoxickych lécivych pripravkd. L } N o ) neni nutnd) ’ ) L
TDF se vyluuje prevazné ledvinami a expozice tenofoviru je vy$Si u pacientdi s poruchou funkce ledvin. Upravu intervalu mezi ddvkami nelze
s v , . Na zakladé omezenych tidajii z klinickych studif se pacienttim s mimou poruchou funkce ledvin (clearance dosahnout pomoci kombinované tablety.
ana!m b“(?”“““ﬁ‘“' pl:qfl| T!JF ] ) » o kreatininu 50 - 80 ml/min) doporucuje podavat TDF jednou denné. U pacienti s clearance kreatininu
Vk|IrI1IC'kyCh-SIUdIIChSTDFH pnsleﬁavanl b.ezpyenrmstl po uv_ederleDanalrh byly hlaseny vzacnevprlpz?dy <50 mi/min se doporutue k zajiéténi snizend denni dévky TOF podévéni piipravku Viread 33 mg/g Pacientiim, kiefi U pacentt, ef nefsouschopn ufe
selnéni [Ed‘””- poru.ch\,/fu/nkce/let'Mn a proximalni tubulopatie (vngme FH”E””/'h_(],SV”dr,Um”)' Unékterych granule, véetné pacientti na hemodialyze, jak je uvedeno v tabulce 2. U pacientd, kteff nejsou schopni nejsou schopni Dipravek Viread 33 my/g grenule a
pacientd byla proximaln rendini tubulopatie spojena s myopati, osteomalacil (kterd se projevila jako piipravek Viread 33 mg/g granule uzivat, lze pouzit prodiouZené davkovaci intervaly s vyuzitim pripravku uzivat pfipravek 1o kieré nen k dispozicialtemativni
bolestivost kosti a vzacné pfispéla ke vzniku zlomenin), rhabdomyolyzou, svalovou slabosti, hypokalémif Viread 245 mg potahované tablety (tabulka 3). Viread » ' Viread 33 mg/g pw e pw oy
a hypofosfatémii* 245 m kazdych 24 hodin canule. ze |écha, je mozné pouzit prodlouzené
' ) Lo Lo o i otaho!:la- (tiprava go dévat’ Hioravek intervaly mezi ddvkami: zdvazna
Stadovini funkes ledvin Tabulka 2: doporucené tipravy dennich davek u pacientil s poruchou funkce ledvin :é oty nenfinund} {Jﬁread 225[:ng porucha fukee ledvin - kaZdych
Clearance kreatininu (ml/min P , 72-96 hodin (dévkovanf dvakrét tydng);
Doporutent pro sledovani funkce ledvin u pacient bez rendlnich rizikovych faktorti pred a béhem lécby Pac'ef't', . potahované hemodialyzovanf pacienti - kaidych
TDFjsou uvedena v tabulce 1 nize. U pacientd s rizikem poruch funkee ledvin je nutné tastajsi sledovani na hemodialyze tablery kaidyeh | o oo wkongent cyklu hemodialjzy ***
i 48 hodin** :
funkeg ledvin. Podani 245 mg Podénf L, L, |ze podat 16,5 mg ocin
. . Podani 65 mg | Podéni 33 mg | .
Tabulka 1: Sledovini funkee ledyi ienti b AIich izikowich faktori 2 Viread (7.5 odmeérky 132 mg (2 odmérky (1 admérka (0,5 odmérky * Uprava intervalu ddvkovéni piipravku Truvada se doporutuje u pacientd s clearance kreatininu mezi
ahulka 1: Sledovan funkee ledvin u pacientd bez renalnich rizikovych faktord REXOYAM granuli) jednou | (4 odmérky - granul] granuli) po dokon- 30 a 49 mi/min. Tento interval dévkovani nebyl v klinickych studiich dosud potvrzen, a proto musi byt
% : > 3 mési ranule denné (Uprava ranuli) jed- | e 5 geni 4hodinové klinické odpovéd na létbu u téchto pacientdi peclivé sledovana. Omezené (idaje z klinickych studif naznacujf,
Pied lééhou TDF I?e'htimjp'rv'm'ch 4 v,3 'mfasu:e J , lip . : l . jednou denné. | jednou denné. _ 7e prodlouZeny interval mezi davkami neni optimalni a mdize mit za nasledek zvySenou toxicitu a pfipadngé
mésici uzivani TDF* uzivani TDF* neni nutnd) nou denné. hemadialyzy.

po 2-4 tydnech
a po 3 mésicich

Cetnost na zatatku (vychoz stav) kazdych 3-6 mésict

" clearance kreatininu clearance kreatininu
Parametr clearance kreatininu e e,
a sérovy fosfat a sérovy fosfat
Pokud je sérovy fosfat < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/I) nebo clearance kreatininu poklesla na < 50 ml/min
u kteréhokoli pacienta, ktery je lécen TDF, ma byt funkce ledvin znovu vyhodnocena béhem 1 tydne,

* Tyto Upravy davky nebyly potvrzeny klinickymi studiemi. Proto je nutno peclivé sledovat klinickou odpovéd na lécbu
a rendlni funkce. U pacientd s clearance kreatininu <10 ml/min, ktefi nepodstupuji hemodialyzu a kteff jsou léceni
pripravkem Viread 33 mg/g granule, nelze dét 7adna doporuteni ohledng davek.*

Pokyny pro tpravu intervalu davkovani u pacientd s clearance kreatininu < 50 ml/min uZivajicich
pripravek Viread 245 mg potahované tablety a fixni kombinace obsahujici tenofovir-disoproxyl-fumarat
jsou uvedeny v tabulce 3 niZe.

neadekvétni odpovéd.

ke

Uprava intervalu davkovani piipravku Viread 245mg potahované tablety u pacientfi se stiedné zavaznou

(clearance kreatininu 30 az 49 ml/min) a zévaznou (pod 30 ml/min) poruchou funkce ledvin nebyla potvrzena
klinickymi studiemi a klinickou odpovéd na lécbu je nutno u téchto pacientd peclivé sledovat. Omezené Gdaje
7 klinickych studif naznacuji, Ze prodlouzeny interval mezi ddvkami nenf optimélni a mdZe mit za nasledek
zvy$enou toxicitu a pripadné neadekvatni odpoved.

ek

Tydenni davkovéni obecné predpokldda 3 hemodialyzy tydné, kazdou v trvéni pfiblizng 4 hodiny, nebo

kumulativni hemodialyzu po 12 hodinach. Neni mozné doporucit davkovani pro nehemodialyzované pacienty
uZivajici pripravek Viread 245 mg potahované tablety s clearance kreatininu < 10 ml/min.*

Pripravek Atripla a Viread 33mg/g granule nejsou v GR dostupné v hizng distribuén siti
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gsafety.czech@gilead.com nebo na telefonni ¢islo +420 222 191 512.

Tato informace miZe byt také hlasena spolecnosti Gilead Sciences s.r.o.

na e-mailovou adresu dru

N

Jakékoli podezfeni na zavazny nebo neocekavany nezadouci icinek a jiné skutecnosti zavazné pro
zdravi Iécenych osob musi byt hidseno Statnimu Gstavu pro kontrolu [éciv.

Podrobnosti o hlaSeni najdete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek
Adresa pro zasilani je Statni Ustav pro kontrolu Ié¢iv, oddéleni farmakovigilance,

Srobdrova 48, Praha 10, 100 41, email: farmakovigilance@sukl.cz.
1. Gupta SK er a/. Clin Infeet Dis 2005; 40:1559-1585
2. Atripla Souhrn (idajii o pfipravku
©2015 Gilead Sciences. V$echna préva vyhrazena.

3. Eviplera W Souhrn tdajd o piipravku
4. Truvada Souhrn (daji o pfipravku

5. Viread Souhrn (dajli o pfipravku
Datum pripravy: prosinec 2014
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Lkracene
informace
0 pripraveich

ATRIPLA® ZKRACENA INFORMAGE O LECIVEM PRIPRAVKU

Nazev; Atripla 600 mg/200 mg/245mg potahované tablety SloZeni: Jedna potahovand tableta
obsahuje efavirenzum 600 mg, emtricitabinum 200 mg a tenofoviri disoproxilum 245 mg (ve formé
tenofoviri disoproxili fumaras). Indikace: Lécha infekce virem lidské imunodeficience 1 (HIV-1)
u dospélych ve véku od 18 let s virovou supresi do stupné RNA HIV-1 < 50 kopii/ ml trvajicf pfi soutasné
kombinované antiretrovirové terapii vice nez tfi mésice. Pacienti nesmi mit v anamnéze virologické
selhdnf predchozi antiretrovirové terapie a nesmi mit rezistenci na kteroukoli ze i sloZek obsazenych
v pripravku Atripla. Davkovani: Terapii ma zahdjit |€ka, ktery mé zkusenosti s Iéchou HIV infekce. Dospéll:
Jedna tableta uZivana perording nalacno jednou denné pred spanim. Pediatrickd populace: Bezpecnost
a (icinnost pripravku Atripla u déti do 18 let veku nebyla jeSté stanovena. Starsf lidé: Pri poddvani
pripravku Atripla starSim lidem je zapotfebi opatrnosti, protoZe nejsou dostupné Zidné (daje pro
dévkovéni u pacientd starsich 65 let. Nedoporutuje se poddvat pacientim se stfedné zévaznou
az zdvaznou poruchou funkee ledvin (CrCl < 50 ml/min). Uprava ddvkovani nenf nutnd u pacientl
s mimym onemocnénim jater. Kontraindikace: Hypersenzitivita na I6ivé ldtky nebo na kteroukoli
pomocnou latku tohoto pFipravku uvedenou. Zdvaznd porucha funkce jater. Soutasné poddvani
s terfenadinem, astemizolem, cisapridem, midazolamem, triazolamem, pimozidem, bepridilem nebo
namelovymi alkaloidy. Kompetice o cytochrom P450 (CYP) 3A4 s efavirenzem by mohla vést k inhibici
metabolismu a pipadnym zavaznym a/nebo Zivot ohrozujicim nezadoucim Gginkim (napfiklad srdetni
arytmie, prodlouZend sedace nebo respiracni deprese). Soucasné poddvani s rostiinnymi pripravky
obsahujicimi tezalku teckovanou kvili riziku snizenych plazmatickych koncentraci a snizeni klinickych
(icink( efavirenzu. Soutasné podavani s vorikonazolem, protoze efavirenz vyznamné snizuje plazmatickou
koncentraci vorikonazolu, zatimeo vorikonazol vjznamné zvySuje plazmatickou koncentraci efavirenzu,
Lvlastni upozornéni: Atripla se nema podvat soucasné s jinymi [6Givymi pripravky obsahujicimi stejné
(cinné slozky, s jinymi cytidinovymi analogy, jako je lamivudin nebo s adefovir dipivoxilem. U pacientii
|6Genych inhibitory protedz mize vést prevedeni na pripravek Atripla ke sniZeni odpovédi na Iécbu, tito
pacienti by méli byt peclivé sledovani kvili vzestupu virové zatéZe, a take kvili nezadoucim Gcinkim.
Je nutno dodrZet opatfeni k zabranéni prenosu HIV sexudini cestou nebo kontaminovanou krvi. Jaterni
onemocnéni; Pokud se objevi pfiznaky symptomatické hyperlaktatémie a metabolicke/laktatove
aciddzy, progresivai hepatomegalie nebo pfi rychle se zvyujici hlading aminotransferaz, ma byt lécba
nukleosidovymi analogy preruena. Je nutnd zvySend opatrnost, jsou-li nukleosidové analogy podavany
jakymkoli pacientim s hepatomegalii, hepatitidou nebo jinymi zndmymi rizikovymi faktory
pro onemocnéni jater a jaterni steatdzu, soucasné infikovanych hepatitidou C a Iécenych interferonem
alfa a ribavirinem. Pacienti se zvySenym rizikem se musi pozomé sledovat. Je tfeba dbat opatrnosti
pfi podavani pipravku Atripla pacientim s mirnou poruchou jater. Atripla je kontraindikovana u pacient
se zdvaznou poruchou funkee jater a nedoporutuje se u pacienti se stfednd zdvaznou poruchou jater.
Pacienti s predchozi dysfunker jater by méli byt monitorovani; jestlize se objevi zhorSeni jaterniho
onemocnéni nebo trvalé zvySeni sérovych transamindz na vice nez pétindsobek horni hranice normainiho
antiretro-virotiky jsou vystaveni zvjSenému riziku zdvaznych a potenciondlng fatalnich hepatickych
nezddoucich tcink(. SoubéZnd infekce HIV a HBV: U pacienti, kiefi prestanou uzivat pripravek Atripla,
miiZe dojit k zdvazng akutni exacerbaci hepatitidy a méli by byt proto peclivé sledovéni nejméné po dobu
Gtyf mésict po preruseni Iéchy. Psychiatrické symptomy: Pacienti maji byt pouceni, aby v pfipadg,
7e se U nich objevi symptomy jako t&zka deprese, psychdza nebo sebevrazedné sklony, okamiité
vyhledali svého ékare. Neurologické symptomy: Symptomy jako zavrati, insomnie, somnolence, poruchy
koncentrace a abnormdlni snéni obvykle zatinaji béhem prvniho nebo druhého dne I6tby a obvykle
ustupuji po prvnich dvou a7 Gtyfech tydnech. Opatmosti je tfeba u pacientll se zachvaty v anamnéze.
Poruchy funkce ledvin: Atripla se nedoporutuje pacientim se stfedné zavaznou aZ zdvaznou poruchou
funkce ledvin. Pripravek by se nemél uzivat soucasné nebo bezprostredng po uZivani nefrotoxickych
6ivych pripravki. Pokud je newyhnutelné, je nutné sledovat funkei ledvin kazdy tyden. V linicke praxi
bylo pfi uzivani tenofovir-disoproxil-fumardtu hldSeno rendini selhdni, rendini nedostatecnost, zvySeny
kreatinin, hypofosfatémie a proximélni tubulopatie (véetné Fanconiho syndromu) Pred zacatkem Iéchy
se doporutuje provést vypodet clearance kreatininu u vSech pacientl a poté monitorovat rendini funkce
no dvou a7 Etyrech tydnech Iéchy, po tfech mésfcich I6Ehy a pak kazdych i az Sest mésicll u pacienti
bez rendlnich rizikovyich faktorl. U pacientd s rizikem poruch funkce ledvin je nutné Gastejsi sledovéni
funkce ledvin. Jsou-li sérové fosfaty < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/1) nebo je-li clearance kreatininu snizena
na < 50 ml/min, méla by se do jednoho tydne znovu vyhodnotit funkce ledvin. L&Sba se musi prerusit
U pacientd s potvrzenou clearance kreatininu < 50 ml/min nebo snizenim sérového fosfatu
nas< 1,0 mg/dl (0:32.mmol/1).Létha pripravkem Atripla.musibyt4sZ pierusena v pripadé.progresivniho
zhorgenf rendinich funkei, u kterych neni znama pficina. Dalsi doporuceni viz pind verze SPC. Piisobent
na kosti: Snizeni kostni denzity a abnormality kosti (nepfilis Gasto prispivajici k frakturdm) mohou byt
spojovany s proximdlni rendlnf tubulopatii. Kozni reakce: Létha pripravkem Atripla musf byt prerusena
U pacientl s rozvojem zévazné vyrdzky spojené s tvorbou puchyri, deskvamact, postizenim sliznice nebo
horeckou. Atripla se nedoporutuje u pacientd, ktefi méli béhem I6gby NNRTI Zivat ohroZujici kozni reakci.
Lipodystrofie: Kombinovand antiretrovirova 16tha je u pacient s HIV spojovana s redistribuci télesného
tuku (lipodystrofif). Je tfeba zvézit moznost stanoveni lipidii v séru nalatno a glukdzy v krvi. Poruchy
lipida by se mély lécit odpovidajicimi klinickymi postupy. Jiné: Poddvani pfipravku Atripla spolu s jidlem
mize zvySovat expozici efavirenzu. Oportunni infekce. Mitochondridlni” dysfunkce. Syndrom imunitni
reaktivace. Osteonekrdza. Soutasné poddvani pripravku Atripla a didanosinu se nedoporutuje, protoZe
expozice didanosinu se po soutasném podavani s tenofovir-disoproxifumardtem vyjznamné zvysila,
coz mize zvysit riziko nezddoucich reakef spojenych s didanosinem. Soutasné uzivani vytazkii z Ginkgo
biloba se nedoporucuje. Podavani pripravku Atripla je tfeba se vyhnout u pacientli s HIV-1 mutacemi
KB5R, M184V/1nebo K103N. Tento pfipravek obsahuje sodik, se kterym se by se mélo pocitat u pacientl
na fizené sodikové dieté. Interakce: Efavirenz je induktorem CYP3A4: slouteniny, jeZ jsou substraty
CYP3A4, mohou mit snizené plazmaticke koncentrace pfi podani spolu s efavirenzem. Efavirenz mize
take inhibovat metabolismus nékterych I6ivych pripravkii prostrednictvim kompetice CYP3A4. Expozici
efavirenzu Ize zvysit, pokud se podd spolu s [égivymi pripravky nebo potravinami (napfiklad grapefruitovy
dzus), které inhibuji aktivitu CYP3A4 (viz sekce kontraindikace). Pipravek Afripla se nesmi podévat
soutasné s adefovir dipivoxilem, lamivudinem, atazanavirem/ ritonavirem nebo didanosinem. Soutasné
uzivani s Iégivymi pripravky, které snizuji funkei ledvin nebo u kterych dochézi ke kompetici o aktivnf
tubuldrni sekreci (napF. cidofovir) se nedoporutuje. Pripravek atripla se nemd uzivat soutasné nebo
bezprostedng po uZivani nefrotoxickych I6Givych pripravkii. Podrobné informace o I6kovych interakeich
s HIV& HCV antivirotiky, antimykobakteridini IEcivy, antimykotiky, antimalariky antikonvulzivy,
antikoagulatnimi  I6Givy, antidepresivy, kardiovaskuldrnimi 16givy, I68ivy snizujici hladinu lipidd,
hormonalnimi kontraceptivy, imunosupresivy, opidty a rostinnymi I6givy najdete v plné verzi SPC.
Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Pripravek Atripla by nemgl byt pouzivan béhem tehotenstvi jenom, pokud
to neni nezbytné nutng; pfipravek by nemél byt pouzivan béhem kojeni. Je tfeba pouZit bariérovou
antikoncepei v kombinaci s jinymi metodami antikoncepce jesté 12 tydnii po vysazeni pripravku. UGinky
na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pacienti by méli byt informovéni o tom, Ze pfi I6ché mohou
pozorovat zvraté, zhorenou koncentraci a/nebo ospalost. Hlavai nezadouci dginky: Velmi Gasté
neZédouci Gtinky (>1/10) jsou:\ Zvrat, bolest hlavy, prijem, nausea, zvracen, zvjSend kreatinkindza,
vyrazka (vechny stupng), hypofosfatémie a astenie. Castd nezadouci GGinky (>1/100, <1/10) jsou:
anorexie, poruchy cerebeldmi koordinace a rovnovdhy, neutropenie, poruchy pozomosti, ospalost,
dyspepsie, bolest bricha a bfisni distenze, flatulence, zvySend lipdza v séru, zvySend amylaza véetng
vj3ené pankreatické amylazy, zvySené transamindzy, alergickd reakce, puritus, makulopapuldmi
vyrdzka, urtikarie, vazikulobuldzni vyrazka, postulari vyrazka, zvySend pigmentace, hypertriglyceridémie,
hyperglykémie, Gnava, bolest, hyperbilirubinémie, zvjSené transamindzy AST a ALT, tzkost, deprese
(véetng vazné), abnormalni sny, nespavost. Dalsi mozné nezddouci Gcinky viz pind verze SPC.
Preddvkovani: Jestize dojde k predavkovani, musi byt u pacienta sledovén vyiskyt priznakii toxicity
(viz bod 4.8) a podle potfeby se musi aplikovat standardni podpdrné lécha. Emtricitabin nebo tenofovir,
ale ne efavirenz mohou byt odstranény peritonedlni hemodialyzou. Odstranéni neabsorbovaného
efavirenzu |ze napomoci podanim Zivogisného uhli. Uchovavani: Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl
pripravek chrangn pred vihkosti. Uchovavejte v dobfe uzaviené lahvicce. DrZitel rozhodnuti o registraci:
BristolMyers Squibb and Gilead Sciences Limited, IDA Business & Technology Park, Carrigtohil, Co. Cork,
Ireland. Registraéni Eislo; EU/1/07/430/001. Datum revize textu: 07/2014.

Pripravek je vyddvan pouze na IgkaFsky predpis a neni hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho
pojisténi. Pred predepsénim pripravku i prectéte plnou verzi Souhrnu ddaji o pripravku

EVIPLERA® ZKRAGENA INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

W Tento Iggivy pripravek podléhg dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani
novych informaci o bezpecnosti. Zdddme zdravotnické pracovniky, aby hiasili
jakakoli podezfeni na nezddouci GGinky. Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich
(iGinki viz pind verze SPC.

Nézev: Eviplera 200 mg/25 mg/245mg potahované tablety SloZeni: Jedna potahovand tableta
obsahuje emtricitabinum (FTC) 200 mag, rilpivirinum (RPV) 25 mg (ve formé rilpivirini hydrochloridum)
atenofoviri disoproxilum (TDF) 246 mg (ve formé tenofoviri disoproxili fumaras) v jedné tableté. Jedna
tableta obsahuje 277 mg monohydratu laktosy a 4 mikrogramy hiinitého laku oranzové Zluti. Indikace:
L6Eba dospélych infikovanych virem lidské imunodeficience typu 1 (HIV 1) bez zndmych mutact
spojenych s rezistenci na tfidu nenukleosidovych inhibitor( reverzni transkriptazy, tenofovir nebo
emtricitabin, a s virovou ndlozi < 100 000 HIV 1 RNA kopif/ml. PouZiti se md fidit testovanim
genotypové rezistence a/nebo daji o rezistenci v anamnéze. Davkovani; Doporucend dévka je jedna
tableta jednou dennd, uZivand perordlng, musi se uZivat s jidlem; potahované tablety se nesmi
rozkousat ani rozdrtit (mohlo by to ovlivnit absorbci). Doporutuje se davku zapit sklenici vody. Porucha
funkee ledvin: Omezené mnoZstvi Gdaji z klinickych studii podporuje podévani pripravku Eviplera
pacientdm s mimou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 50-80 ml/min) jednou denng.
Udaje 0 dlouhodobé bezpecnosti pro latky FTC a TDF vSak dosud nebyly u téchto pacient vyhodnoceny,
proto md byt u téchto pacientd pouZivén pouze v pfipads, Ze potencidini prinos 16chy prevazuje jeji
mozné riziko. PFi stfedné zdvazné a zavazné poruse funkce ledvin (clearance kreatininu < 50 ml/min)
se poddni nedoporuuje, protoZe potfebné redukce dévky FTC a TDF nelze dosdhnout pomoci
kombinované tablety. Poruchy funkee jater: U pacienti s mirnou nebo stfedné zavaznou poruchou
funkee jater neni nutnd iprava davkovani, pfipravek se mé pouzivat s opatmosti u pacienti se stfedng
zévaznou poruchou funkee jater. Pripravek Eviplera nebyl u pacientii se zavaznou poruchou funkce
jater (CPT skare C) studovan, pouZivani se nedoporucuje. Pediatrickd populace: Bezpecnost a innost
pripravku Eviplera u déti ve véku do 18 let nebyla stanovena. Kontraindikace: Hypersenzitivita na légivé
Iatky nebo na kteroukoli pomocnou latku pFipravku. Soutasné podani s: antikonvulzivy (karbazepin,
oxakarbazepin, fenobarbital, fenytoin) antimykobakteridinimi  pipravky (rifampicin, rifapentin),
inhibitory protonové pumpy (napf. omeprazol, esomeprazol, lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol),
systémovym  glukokortikoidem dexamethasonem (kromé I6Eby jednorazovou dévkou), tfezalkou.
Lviastni upozornéni: Viralogické selhdni a vznik rezistence: Pripravek nebyl hodnocen u pacienti
s drivejsim virologickym selhanim pi jing antiretrovirové I6Ehe. Nejsou k dispozici dostatecné tidaje
podporujic pouziti u pacientd s predchozim selhénim 16ty NNRTI. Kardigvaskuldrni systém; Rilpivirin
podavany v supraterapeutickych davkach je spojovan s prodlouzenim QTc intervalu, v doporugené
ddvee 25mg jednou denné vSak klinicky vyznamnym vivem na QTc nemd. Pfipravek Eviplera
se md pouzivat s opatmosti, pokud je poddvan soub&zné s I6Civymi pfipravky, u kterych je zndmo riziko
vzniku arytmie torsade de pointes. Uginky na ledviny: Pred zacatkem échy pripravkem se doporucuje
provest vypocet clearance kreatininu u vSech pacient a rownéZ ndsledné sledovat funkce ledvi; pfi
rendrnich abnormalitach je tfeba specidlni rezim sledovani funkce ledvin (viz pind verze SPC). UEinky
na kosti: Byly zaznamendny pokles BMD a osteonekrdza. Existuje |i podezfeni na kostni abnormality
nebo byly-li zjistény kostni abnormality, ma byt zajisténa prislusna konzultace. Starsi pacienti: Snizend
funkee ledvin je u starsich pacient(i pravdpodobngjsi, proto je nutnd zvyend opatrnost. Onemocnéni
Jater: U pacient( s preexistujici dysfunkef jater, véetng chronické aktivni hepatitidy, se pfi kombinované
antiretrovirové terapii projevuje zvySend Getnost abnormalit funkce jater a je tfeba je sledovat
obvyklym zpiisobem; prokaze li se zhorSenf jaterniho onemocnéni, musf byt zvazeno preruseni nebo
vysazeni |6cby. Pacienti soubézné infikovani HIV a virem hepatitidy B nebo G, kiefi uzivaji
antiretrovirovou terapii, maji zvySené riziko vzniku t8zkjch a pripadng i smrtelnych jaternich
nezadoucich Gginka. Preruseni Iééby miZe byt u pacientti soucasné infikovanych HIV a HBV spojeno
s tézkou akutni exacerbaci hepatitidy, je potfeba peclivé sledovéni. Laktatovd aciddza: P¥i pouziti
nukleosidovych analogil byla zaznamendna laktdtové aciddza obvykle spojend s jateri steatdzou.
Potatecni pfiznaky jsou uvedeny v piné verzi SPC. PFi wskytu hyperlaktdtémie nebo metabolické/
laktatové aciddzy, progresivni hepatomegalie nebo pfi rychle se zvySujicich hladingch aminotransferz,
je nutné I66bu nukleosidovymi analogy vysadit. Je nutnd zvySend opatrnost, jsou-li nukleosidové
analogy poddvany pacientiim se znamymi rizikovymi faktory pro onemocnéni jater a jaterni steatdzu.
Zvlastniriziko mohou predstavovat pacient, kteff zérover trpf hepatitidou C a jsou [égeni interferonem
alfa a ribavirinem. Lipodystrofie: CART je u HIV-1 infikovanych pacientl spojena s redistribuci
telesného <tuku- (lipodystrofie). Mitashandrialni- dysfunkce:- Bylo iokdzdno; <78 - nukleosidevé
a nukleotidové analogy zplsobuji poSkozeni mitochondrii rizného stupné. Existuji (daje
0 mitochondridini dysfunkei u HIV negativnich détf, které byly vystaveny in utero a/nebo postnataing
pisobeni analogii nukleosidd. Syndrom imunitni” reaktivage: Pii zahdjeni CART se u pacienti
infikovanych HIV s tézkou imunodeficienci méiZe vyskytnout zanétliva reakce na asymptomatické nebo
rezidudlni oportunni patogeny, kterd miZe zplsobit klinicky zévazng stavy nebo zhorSeni piiznakil
onemocnéni. Pacienti majf byt pouceni, aby vyhledali 16karskou pomoc, pokud zaznamenaji bolesti
kloub, ztuhlost kloub(i nebo pokud maji pohybové potize; byl také hlaSen vyskyt autoimunitnich
onemacnéni (jako je Gravesova choroba) s riiznou dobou ndstupu; mohou se objevit mnoho mésic
po zahdjeni Iéchy. Eviplera obsahuje monohydrat laktosy. Pacienti se vzacnymi dédiénymi problémy
s intoleranci galaktosy, s vrozenym nedostatkem lakidzy nebo malabsorpei glukosy a galaktosy
by proto tento Iggivy pripravek neméli uzivat. Eviplera obsahuje barvivo nazjvané hiinity lak oranZové
Zluti: které mize u nékterjch osob vyvolat alergické reakce. Interakee: Mohou se objevit jakékoli
interakce, které byly zjistény jednotlivé u FTC, RPV a TDF. RPV je primamé metabolizovén cytochromem
P450 CYP3A. Lecive pripravky, kterd indukuji nebo inhibuji CYP3A, mohou tedy ovlivnit clearance RPV.
SoubéZné pouZivani je kontraindikovano s piipravky/ldtkami uvedenymi v bodg ,Kontraindikace'.
SoubéZné podavani se nedoporucuje s jinymi Iécivymi pripravky obsahujicimi FTC, RPV, TOF, jind
cytidinova analoga (napF. lamivudin), adefovir-dipivoxyl, didanosin; s I6ivjmi pripravky, které snizuji
funkei ledvin nebo u kterjch dochazi ke kompetici o aktivni tubuldrmi sekreci; s dalSimi pripravky
ze skupiny NNRTI. Eviplera se nemd uzivat soucasné nebo bezprostfedné po uZivani nefrotoxickych
[68ivych pripravkii (napf. aminoglykosidy, amfotericin B, foskarnet, ganciklovir, pentamidin,
vankomycin, cidofovir nebo interleukin 2). Dal$i mozné interakce viz pind verze SPC. Fertilita
tehotenstvi a kojeni: Pripravek Eviplera by se mél pouzivat béhem tEhotenstvi jenom, pokud to je
nezbytng nutné; kojeni se nedoporucuje. Uzinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pacienti by méli
byt informovani o tom, Ze pFi 16EbE mohou pozorovat dnavu, ospalost, zavraté. Hlavni nezadouei GEinky:
Velmi Gastymi nezddouci dcinky jsou zvySend hodnota cholesterolu, bolest hlavy, zdvratg, vyrdzka,
priijem, zvracent, nauzea, zvySend pankreatickd amyldza, zvySené aminotransferazy, zvjSend kreatin
kindza, astenie, nespavost. U pacientii uZivajicich TDF byly hldSeny vzacné pripady poruchy funkce
ledvin, selhani ledvin (akutni a chronické), akutni tubulami nekrdza, proximalni rendini tubulopatie
véetnd Fanconiho syndromu, nefritida (véetnd akutni intersticidlni nefritidy), nefrogenni diabetes
inspidus. Poruchy funkee ledvin nékdy vedly ke kostnim abnormalitdm. S poddvénim TDF a FTC byvd
spojovdna laktdtovd aciddza, zdvaind hepatomegalie se steatdzou a lipodystrofie. Byly pozorovény
dalsi nezadouci Gcinky vzniklé nasledkem proximélni renlni tubulopatie. Upiny seznam nezadoucich
(icink(i viz pind verze SPC. Predévkovani: Pokud dojde k predévkovéni, musi byt u pacienta sledovany
priznaky toxicity a v pripadé potfeby zahdjena standardni podplma Iécha, véetnd pozorovéni
Klinickeho stavu pacienta a sledovani vitalnich funkci a EKG (QT interval). Uehovavani; Uchovévejte
v pivodnim obalu, aby byl pripravek chréngn pred vihkosti. Uchovévejte v dobfe uzaviené lahvi. Drzitel
rozhodnuti o registraci: Gilead Sciences International Limited, Cambridge, CB21 66T, Velké Britanie
Registragni Eislo; EU/1/11/737/001-002. Datum revize textu; 9/2014

Pripravek je vydévan pouze na Iékarsky predpis a je hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho
pojisténi, Pred predepsanim pripravku si prectéte Souhrn ddajii o pripravku,




TRUVADA® ZKRAGENA INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

Nazev: Truvada 200 mg/245 mg potahované tablety. SloZeni; Jedna potahovana tableta obsahuje
emtricitabinum (FTC) 200mg a tenofoviri disoproxilum (TDF) 245 mg (coZ odpovidd 300 mg
tenofoviri disoproxili fumaras 300 mg nebo 136 mg tenofovirum 136 mg). Jedna tableta obsahuje
96 mg monohydratu laktosy. Indikace: Pripravek je v kombinované antiretrovirové terapii (CART)
indikovan k 1gché dospalych ve véku 18 let a starsich, infikovanych HIV1. Davkovani: Doporugend
ddvka je jedna tableta jednou denné, uZivand perording s jidlem (jidlo zlepSuje absorpei TDF).
Vyjimecné vSak miZou byt tablety poddvany po rozpusténi v nejméné 100 ml vody, pomerancového
dzusu nebo hroznové §tavy. Pediatrickd populace: Bezpetnost a Gcinnost pripravku Truvada u dati
ve véku do 18 let nebyla stanovena. Porucha funkce ledvin: FTC a TDF jsou eliminovany rendini exkreci,
expozice FTC a TDF je vySSi u pacientd s rendlni dysfunkei. Truvada se mé pouZivat u pacientd
s poruchou funkce ledvin pouze v pipadé, Ze potencidini pfinos I6Chy prevdz jeji mozné riziko.
U pacienti s clearance kreatininu mezi 30 a 49 ml/min se doporutuje upravit interval mezi dvkami
(viz pind verze SPC). Pri zdvainé poruse funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min)
a U hemodialyzovanych pacientd se poddni pripravku Truvada nedoporutuje, protoZe odpovidajici
redukee davky nelze dosdhnout pomaoci kombinovang tablety. Poruchy funkee jater: tprava davkovani
neni nutnd. Kontraindikace: Hypersenzitivita na légivé Idtky nebo na kteroukoli pomocnou ldtku tohoto
pripravku. Zvlastni upozornéni: Terapie trojici nukleosidd/nukleotidd: Existuji daje o vysoké mife
virologického selhdni a o vzniku rezistence, oboji v Gasném stadiu, kdyZ byl TDF poddvan soutasné
§ lamivudinem a abakavirem, stejné jako s lamivudinem a didanosinem. Oportunni infekce: mohou
se i naddle vyvijet nebo mohou nastat jing komplikace HIV infekce. Uginky na ledviny a kosti: Pred
zatdtkem 16chy pripravkem Truvada se doporucuje provést vypodet clearance kreatininu u viech
pacient(i a rovnéZ se doporucuje sledovat funkce ledvin po dvou aZ Gtyrech tydnech IGby, po tfech
mésicich 6Eby a kazdé tfi a7 Sest mésicll poté u pacientil bez rendlnich rizikovyich faktord. U pacientd
s rizikem poruch funkce ledvin je nutné Gastéjsf sledovani funkee ledvin (viz pind verze SPC). Jsou-li
sérové fosfaty < 0,48 mmol/I (1,5 mg/dl) nebo je-li clearance kreatininu snizena na < 50 ml/min,
méla by se do jednoho tydne znovu vyhodnotit funkce ledvin, véetné stanoveni koncentrace glukosy
a drasliku v krvi a koncentrace glukosy v mogi. U pacientd, u kterych clearance kreatininu klesla pod
50 ml/min nebo sérové fosfaty klesly pod 1,0 mg/dl (0,32 mmol/1), by se mélo také zvazit preruseni
16ty pripravkem Truvada. Prerueni I6cby pripravkem Truvada se md také zvdzit v pfipadé
progresivnino poklesu funkce ledvin, kdyZ nebyla identifikovana z4dnd jind pricina. Truvada se neméd
uzivat soutasné nebo bezprostredné po uzivani nefrotoxickych I6Givych pFipravki; nelze-li se tomu
vyhnout, je nutné sledovat funkei ledvin kazdy tyden. U pacientd s rizikovym faktorem pro rendini

(NSAIDs) nebo kombinaci vice NSAIDs pozorovany pripady akutniho rendlniho selhni. Pokud je
pripravek Truvada poddvan soucasné s NSAIDS, je potfeba zvySené sledovat rendlni funkece. Rovnéz
soubgzné poddvani TDF s podporovanym inhibitorem protedzy mé byt peclivé vyhodnoceno, nebot
pri této kombinaci bylo hldSeno vySSi riziko poruchy funkce ledvin. Byly zaznamendny pokles BMD
a osteonekrdza. Existujeli podezfeni na kostni abnormality nebo byly-li zjistény kostni abnormality,
ma byt zajiténa prisluSnd konzultace. StarSi pacienti: Snizend funkce ledvin je u starSich pacient
pravdépodobngjsi, proto je nutnd zvySend opatrnost pfi I6Ehé starsich pacient. Pacienty s preexistujict
dysfunkei jater je tfeba sledovat b&znym zplsobem, pfi zhorSeni onemocnén jater musi byt zvazeno

antiretrovirotiky, by neméli uZivat pripravek Truvada. Pacienti soubdzng infikovani HIV a virem
hepatitidy B nebo G, ktef uzivaj antiretrovirovou terapii, maji zvySené riziko vzniku tézkych a pripadné
i smrtelnych jaternich nezadoucich dtinku, prerusenilégby miZe byt u pacientd soucasné infikovanych
HIV a HBV spojeno s tézkou akutni exacerbaci hepatitidy. Laktdtovd aciddza: Pri pouZiti nukleosidovych
analogli byla zaznamendna laktdtova aciddza obvykle spojend s jaterni steatdzou. PFi vyskytu
hyperlaktatémie nebo metabolické,/ laktdtové aciddzy, progresivni hepatomegalie nebo pfi rychle
se 2vySujicich hladindch aminotransferdz, je nutné Iéébu nukleosidovymi analogy vysadit (viz pind
verze SPC). Lipidy, lipodystrofie a metabolické abnormality: GART je u HIV-1 infikovanych pacient
spojena s metabolickymi abnormalitami (napf. hypertriglyceridémie, hypercholesterolémie, inzulinova
rezistence, hyperglykémie a hyperlaktatémie), u HIV pacientd je spojena s redistribuci télesného tuku
(lipodystrofie). Mitochondridini dysfunkce: Bylo prokdzano, Ze nukleosidové a nukleotidové analogy
zplisobuji poskozeni mitochondrif riizného stupné. HIV negativni déti, kieré byly vystaveny in utero
a/nebo postnatding plsobeni analogti nukleosid(i, musf byt klinicky i laboratornd sledovény. Syndrom
imunitni reaktivace: Pfi zahdjen CART se u pacienti infikovanych HIV s tézkou imunodeficienci mize
wyskytnout zanétliva. reakee na asymptomatické. nebo seziduaini oportunni patogeny. nebo vyskyt
autoimunitniho onemocnéni (jako je Gravesova choroba). Truvada obsahuje monohydrét laktosy.
Pacienti se vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci galaktosy, s vrozenym nedostatkem laktdzy
nebo malabsorpei glukosy a galaktosy by proto tento Iégivy pripravek neméli uzivat. Interakee:
U pripravku Truvada se mohou objevit jakékoli interakce, které byly zjistény jednotlivé u FTC a TDF.
Pripravek Truvada se nedoporutuje poddvat soucasng s jinymi I6Sivymi pFipravky obsahujicimi FTC,
TDF nebo jin4 cytidinové analoga (napf. lamivudin), adefovir-dipivoxyl, didanosin. Soutasné uzivani FTC
a TDF s Iécivymi pFipravky, které snizujf funkci ledvin nebo u kterych dochézi ke kompetici o aktivni
tubulami sekreci miiZe vést ke zvySeni sérové koncentrace FTC, TDF a/nebo soutasné poddvanych
68ivych pFipravki. Truvada se nemd uZivat soutasné nebo bezprostfedné po uzivani nefrotoxickych
6ivych pripravk(. Pri soutasném poddvani TDF a atazanaviru/ritonaviru nebo lopinaviru/ ritonaviru
nebo darunaviru/ritonaviru je treba pozomé sledovat funkci ledvin. Fertilita, téhotenstvi a kojeni:
Podavani priprayku Truvada béhem téhotenstvi Ize zvéZit, pokud je to nezbytné, béhem kojeni se TDF
nemé podévat. Uginky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Pacienti by méli byt informovani o tom,
78 pfi Iéche mohou pozorovat zdvratd. Hlavni neZadouci dcinky; Nejtastji hlasenymi nezadoucimi
(icinky byly nausea a prijem. Dal$imi velmi Gastymi nezddouci Gginky jsou bolest hlavy, zvrate,
vyrazka, zvraceni, zvySend kreatin kindza a astenie. U pacient( uzivajicich TDF byly hlaseny vzécné
ptipady poruchy funkce ledvin, selhdnfledvin (akutni a chronicke), akutni tubuldrninekrdza, proximalni
rendini tubulopatie véetné Fanconiho syndromu, nefritida (véetné akutni intersticialni nefritidy),
nefrogenni diabetes inspidus. Poruchy funkce ledvin nékdy vedly ke kostnim abnormalitdm.
S podavanim TDF byvd spojovdna laktatovd aciddza, zdvaind hepatomegalie se steatdzou
a lipodystrofie. Byly pozorovany dalsi nezédouci Utinky vzniklé nésledkem proximéini rendlnf
tubulopatie. Upiny seznam nezadoucich Gcink viz plnd verze SPC. Predévkovani: Pokud dojde
k preddvkovani, musi byt u pacienta sledovany priznaky toxicity a v pfipadé potfeby zahdjena
standardni podpiimé I6cba. Uchovévani: Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pipravek chrangn
pred vihkosti. Uchovévejte v dobfe uzaviené lahvicce. DrZitel rozhodnuti o registraci: Gilead Sciences
International Limited, Cambridge, CB21 BGT, Vielka Britanie Registraéni islo: £U/1/04/305/001-
002 Datum revize textu: 12/2014.

Pripravek je vydévan pouze na Iékarsky predpis a je hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho
pojisténi. Pred predepsanim pripravku si prectéte plnou verzi Souhrnu ddajii o pFipravku
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Nazev; Viread 245 mg potahované tablety SloZeni: Jedna potahovand tableta obsahuje 245 mg
tenofoviri disoproxilum (TDF) (ve formé tenofoviri disoproxili fumaras). Jedna tableta obsahuje 164 mg
laktosy. Indikace: Lécha infekce HIN-1: u dosp&lych pfi pouZiti v kombinaci s dalsimi antiretrovirovymi
6Sivymi pripravky; u dospivajicich (12 a7 < 18 Iet) s rezistenci k NRTI nebo toxicitami (nelze-li pouzit
[4tky pruni volby). Rozhodnuti o pouZiti pFipravku Viread k I6cbé pacientd s HIV1 infeki jiz léenych
antiretrovirotiky je nutné zaloZit na testovani virové rezistence a/nebo anamnéze I6Eby jednotlivych
pacientd. Lécba chronické hepatitidy B (HB): u dospélych a dospivajicich (12 aZ < 18 let)
s kompenzovanym onemocnénim jater, s prokdzanou aktivni virovou replikaci, trvale zvySenymi
hladinami sérové ALT a s histologicky prokdzanym aktivnim zanétem a/nebo fibrézou; a dale také
u dospéljch s prokdzanou pritomnosti viru hepatitidy B rezistentniho na lamivudin; s jaterni
dekompenzaci. Davkovani: Terapii md zahdjit Iékat, ktery md zkusenosti s Iébou HIV infekce a/nebo
s |6chou chronicke HB. Dospéli a dospivajici ve véku 12 a7 < 18 let s télesnou hmotnosti > 35 kg:
Doporucend davka k 16ghe HIVT nebo chronické HB je 245 mg (jedna tableta) jednou denné, uzivand
perording spolu s jidlem Optimalni trvani I6Eby chronické HB nenf zndmé, pipady ve kterjch se miZe
uvazovat o preruseni 16ghy viz. pind verze SPC. Pediatrickd populace: HIl-1: Bezpetnost a Gtinnost TDF
U déti mladsich dvou let nebyla dosud stanovena. Ghronickd HB: Optimalnitrvani [6Eby neni v sougasnosti
namé. Bezpetnost a Gtinnost TDF u détf ve veku 2 a7 < 12 let nebo s télesnou hmotnosti < 35 kg
nebyla dosud stanovena. Starsi pacienti: Nejsou dostupné zadné (idaje, na zakladé kterych by bylo mozné
doporutit davkovani u pacientd starsich 65 let. Porucha funkce ledvin: TDF je eliminovén rendinf exkrect
a expozice tenofoviru je vySSi u pacientil s renlni dysfunkef. TDF se mé pouzivat u dospélych pacientd
s poruchou funkce ledvin pouze v pipadé, Ze potencidni prinos I6Ehy prevdzi jeji mozné riziko.
U dospélych pacientd s mimou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 5080 ml/min)
se doporutuje poddvat 245 mg TDF jednou denné. U dospélych pacient se stfedné zavaznou poruchou
funkee ledvin (clearance kreatininu 3049 ml/min) se doporucuje upravit interval mezi davkami (viz pind
verze SPC). U dospélych se zavaznou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 mi/min)
a u hemodialyzovanych pacient(, ktefi nemohou uzivat TDF ve formé granuli a pro které nenik dispozici
alternativni 168ba, je mozné pouzit pripravek Viread 245 mg potahované tablety v nasledujicich
prodlouzenych intervalech mezi davkami: 7296 hodin (dvakrét tydng), 7 dni po ukoneni cyklu
hemodialyzy (viz pInd verze SPC). Neni mozné doporugit dévkovni pro nehemodialyzované pacienty
s clearance kreatininu < 10 ml/min. Pouzivani TDF u pediatrickych pacientd s poruchou funkee ledvin
se nedoporucuje. Poruchy funkce jater. U pacient s poruchou funkce jater neni nutnd tprava davkovani.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na TDF nebo na kteroukoli pomocnou létku. ZvlaStni upozornéni: Terapie
trojici nukleosidi/nukleotidd: Existuji idaje o vysoké mife virologického selhdni a o vzniku rezistence,
oboji v Gasném stédiu u HIV pacientd, pfi poddvéni TDF soutasné s lamivudinem a abakavirem nebo
§ lamivudinem a didanosinem. Uginky na ledviny a kosti: Pred zagdtkem |6gby TDF se doporuuje provést
vypocet clearance kreatininu u viech pacientd a rovnéZ sledovat funkce ledvin. Upozoménf tykajict
se poruch funkee ledvin viz pInd verze SPC. Utinky na kosti: Byl zaznamendn pokles BMD a osteonekrdza.
Pri kostnich abnormalitich ma byt zajisténa konzultace s nefrologem pro zvazeni preruseni Iéchy. Starsi
pacienti: Snizend funkce ledvin je u starSich pacient pravdgpodobnéjsi, proto je nutnd 2vySend opatrmost
pri |6Ebe starsich pacientti pomoci TDF. Onemocnéni jater: U pacientii infikovanych HBV s jaterni
dekompenzaci a skdre podle CPT > 9 miiZe byt riziko vzniku zévaznych nezddoucich Gcinki na jdtra
aledviny vySsi. Spontanni exacerbace chronické hepatitidy B: behem I8gby jsou relativné tasté. Pacienti
s cirhézou mohou byt ohrozeni vySSim rizikem dekompenzace jater po exacerbaci hepatitidy. Akutni
exacerbace hepatitidy byla take hidSena u pacientd, kteff perusili I66bu hepatitidy B. Vzplanuti jaternich
onemocnéni jsou mimoradng zévaznd a nékdy i smrtelnd u pacientd s jateni dekompenzaci. Soutasnd
infekce HIV-1 a HBV: Kvili riziku vzniku rezistence viici HIV se md u pacient(l soutasné infikovanych HIV/
HBV pouzivat TDF pouze jako soutdst vhodného kombinovaného antiretrovirového rezimu. U pacientli
§ preexistujici dysfunkci jater, véetné chronické aktivni hepatitidy, se pfi kombinované antiretrovirové
terapii (CART) projevuje zvySend etnost abnorméini funkce jater. Laktdtovd aciddza: Preklinické
a Klinické Udaje naznacuji, Ze riziko vzniku laktatové aciddzy, je pro TDF nizké. Ale protoZe je TDF
strukturding pribuzny nukleosidovym analoglim, toto riziko nelze vylougit. PoGdtetni priznaky jsou
uvedeny v pIné verzi SPC. Pi vyiskytu hyperlaktatémie nebo metabolicke, laktatové aciddzy, progresivni
hepatomegalie nebo pfi rychle se zvySujicich hladingch aminotransferdz, je nutné 166bu nukleosidovymi
analogy vysadit. Je nutnd zvjSend opatmost, jsou-li nukleosidové analogy poddvany pacientim se
zndmymi rizikovymi faktory pro onemocn&ni jater a jatemi steatdzu. Zvlastnf riziko mohou predstavovat
pacienti, kteff zaroveri trpi hepatitidou C a jsou IéZeni interferonem alfa a ribavirinem. Pacienti
$e. 2vySenym. rizikem . musi byt.peslivé sledovani. -Lipodystrofie: -GART 46 u<HI\V. pacientii-spejena
s redistribuci télesného tuku (lipodystrofie). Mitochondridini dysfunkee: Nukleosidové a nukleotidové
analogy zpisobuji poskozeni mitochondrif riizného stupné. Existujf Gdaje o mitochondridlni dysfunkci
u HIV negativnich dét, které byly vystaveny in utero a/nebo postnatéing pisobeni analogii nukleosidd.
Kazd dité, které bylo in utero vystaveno plsobeni analogi nukleosidi a nukleotidd, a to i HIV negativni
d6ti, musf byt sledovano a v pripadé relevantnich znamek nebo priznak(i musf projit Gpinym vySetfenim
na moznou mitochondridlni dysfunkci. Syndrom imunitni reaktivace: Pfi zahajeni CART se u pacient(i
infikovanych HIV s tézkou imunodeficienci miZe vyskytnout zénétliva reakce na asymptomatické nebo
rezidudlni oportunni patogeny. Pacienti maji byt pouteni, aby vyhledali I6karskou pomoc, pokud
zaznamenaji bolesti kloub(, ztuhlost kloubii nebo pokud maji pohybové potize. PFi imunitnf reaktivaci byl
také hldSen vyskyt autoimunitnich onemocnéni (jako je Gravesova choroba) s riiznou dobou nastupu;
mohou se objevit mnoho mésict po zahjeni Iéchy. Potahované tablety Viread 245 mg obsahujf
monohydrét laktosy. Pacienti se vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci galaktosy, s vrozenym
nedostatkem laktazy nebo malabsorpei glukosy a galaktosy by proto tento [6givy pripravek neméli uzivat.
Interakee: Nedoporuguje se poddvat sougasné s pripravky obsahujicimi TDF, adefovir dipivoxyl, didanosin.
Soutasné uzivani s Iécivymi pripravky, které snizujf funkei ledvin nebo u kterjch dochdzi ke kompetici
o aktivni tubuldmi sekreci prostfednictvim transportnich proteinG miZe vést ke zvjSeni sérové
koncentrace TDF a/nebo soucasné poddvanych I6ivych pripravkd. TDF se nemd uzivat soucasné nebo
bezprostrednd po uZivéni nefrotoxickych I6Sivych pripravki. Pfi soutasném podavani TDF a takrolimu
nebo atazanaviru/ritonaviru nebo lopinaviru/ritonaviru nebo darunaviru/ritonaviru je tfeba pozomé
sledovat funkei ledvin (viz pind verze SPC). Jidlo zvySuje biologickou dostupnost TOF. Fertlita, téhotenstvi
a kojeni: Podévéni TDF behem tehotensvi lze zvaZit, pokud je to nezbytng, behem kojeni se TDF nema
podavat. Uginky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pacienti by méli byt informovani o tom, Ze pfi
|6ché mohou pozorovat zdvrate. Hlavni neZédouci Uginky: velmi casté: hypofosfatemie, zévratg, prijem,
vraceni, nauzea, vyrazka, astenie; casté: bolest hlavy, bolest bficha, briSni distenze, flatulence, zvySent
transamindz, (nava; méné casté: hypokalémie, pankreatitica, rabdomyolyza, svalovd slabost, zvysena
hladina kreatininu; vzdcné: poruchy funkce ledvin, selhdni ledvin a proximalni rendInf tubulopatie (véetné
Fanconiho syndromu, nékdy s kostnimi abnormalitami), akutni tubuldrni nekrdza, nefritida, nefrogenni
diabetes insipidus, angioedém. HIN-1: S poddvénim TDF byva spojovana laktdtovd aciddza, zavazna
hepatomegalie se steatdzou a lipodystrofie. Soutasné poddni s didanosinem miZe zvysit vyskyt
nezédoucich tinki. Predévkavani: U pacienta musi byt sledovany piiznaky toxicity a v pripad potfeby
zahdjena standardni podplma Iécba. Uchovavani: Tento I6civy pripravek nevyZaduje Zadné zvlastni
podminky uchovavani. DrZitel rozhodnuti o registraci: Gilead Sciences International Limited, Cambridge,
(B21 66T, Velka Britanie Registraéni gislo; EU/1/01/200,/001-002. Datum revize textu; 12/2014.

Pripravek Je vyddvan pouze na Iékafsky predpis a je hrazen z prostiedkii verejného zdravotniho
pojisténi. Pred predepsanim pripravku si prectéte dplnou verzi Souhrnu ddaji o pripravku.
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Nazev: Viread 33 mg/g granule SloZeni: 1 gram granulf, ktery obsahuje 33 mg tenofoviri disoproxilum
(TDF) (ve formé tenofoviri disoproxili fumaras). Jeden gram granuli obsahuje 622 mg mannitolu.
Indikace: Lécha infekce HIV-1: u pediatrickych pacientti (2 aZ < 6 let) s rezistenci k NRTI nebo
toxicitami v kombinaci s dalSimi antiretrovirovymi 68ivymi pfipravky (nelze-li pouZit latky pruni volby);
u pediatrickych pacient(i nad 6 let a u dospélych, u kterych neni vhodné podévani pevné Iékové formy.
Bezpetnost a ginnost TDF u détfinfikovanych HIV1 ve véku méné neZ 2 roky nebyla dosud stanovena.
Rozhodnuti o pouZiti pFipravku Viread k I68he pacientd s HIVT infekef jiZ I6cenych antiretrovirotiky
je nutné zalozit na testovani virové rezistence a/nebo anamnéze I6chy jednotlivych pacientd. Légha
chronické hepatitidy B (HB): u dospélych a dospivajicich (12 az < 18 let) s kompenzovanym
onemocnénim jater, s prokazanou aktivni virovou replikac, trvale zvySenymi hladinami sérové ALT
a s histologicky prokdzanym aktivnim zanétem a/nebo fibrozou; a déle také u dospélych s prokazanou
pritomnosti viru hepatitidy B rezistentniho na lamivudin; s jaterni dekompenzaci a u kterjch nenf
vhodné podavani pevné Igkove formy. Bezpetnost a Gtinnost TDF u déti s chronickou HB ve véku
2 a7 <12 et nebo s télesnou hmotnosti < 35 kg nebyla dosud stanovena. Davkovani: Terapii
ma zahdjt 18ka, ktery ma zkuSenosti s I6cbou HIV infekce a/nebo s 16hou chronické HB. Doporucend
ddvka je 6,5 mg TDF na kilogram télesné hmotnosti jednou denné, uZivanych spolu s jidlem. Jedna
zarovnand odmérka obsahuje 1 g granuli, ktery obsahuje 33 mg TDF. Dospéli a dospivajici ve véku
12 a7 <18 let s télesnou hmotnosti > 35 ka: Doporutend davka pripravku Viread k 165be HIV nebo
k I6cbe chronické hepatitidy B je 245 mg, coZ odpovidd 7,5 odmérkam granuli jednou denné.
Optimalni trvani Iéghy chronické HB neni znmé, pfipady ve kterjch se miZe uvazovat o prerusent
68by viz. pInd verze SPC. Starsi pacienti: Nejsou dostupné Zadné tidaje, na zakladg kterych by bylo
mozné doporutit davkovani u pacientl starSich 65 let. Porucha funkce ledvin: TDF je eliminovan
rendini exkreci a expozice tenofoviru je vySSi u pacientd s renlnf dysfunkei. TDF se méd pouzivat
u dospélych pacientii s poruchou funkce ledvin pouze v pfipade, Ze potencidlni pfinos I68hy preva:i jeji
mozné riziko. U dospélych pacienti s mimou poruchou funkee ledvin (clearance kreatininu 5080 ml/
min) se doporucuje podavat 7.5 odmérek granuli (245 mg) jednou denné. U dospélych pacienti
se stfedné zdvaznou poruchou funkece ledvin (clearance kreatininu 3049 mi/min) se doporucuje
podavat 4 odmérky granuli (132 mg) jednou denné. U dospélych se zavaznou poruchou funkee ledvin
(clearance kreatininu < 30 ml/min) se doporuguje poddvat 2 odmérky granuli (65 mg), (clearance
kreatininu 1019 ml/min) 1 odmérka granuli (33 mg) jednou denné, Neni mozné doporuit davkovani
pro nehemodialyzované pacienty s clearance kreatininu < 10 mi/min. U hemodialyzovanych pacient
se se mize poddvat 0,5 odmérky granuli (16,5mg) po ukongeni kazdého 4hodinového cyklu
hemodialyzy. Pouzivani TDF u pediatrickych pacientd s poruchou funkce ledvin se nedoporucuje.
Poruchy funkece jater: U pacienti s poruchou funkce jater neni nutnd dprava davkovani. Kontraindikace:
Hypersenzitivita na TDF nebo na kteroukoli pomocnou latku. ZvlaStni upozoréni: Terapie trojict
nukleosidi/nukleotidd: Existujf ddaje o vysoké mife virologického selhdni a o vzniku rezistence, obojf
v Gasném stddiu u HIV pacientd, pfi poddvéni TDF soutasné s lamivudinem a abakavirem nebo
s lamivudinem a didanosinem. Uginky na ledviny a kosti: Pred zatatkem I6cby TDF se doporucuje
provést vypodet clearance kreatininu u vech pacientd a rovngZ sledovat funkce ledvin. Upozoméni
tykajici se poruch funkce ledvin viz pind verze SPC. Uginky na kosti: Byl zaznamenan pokles BMD
a osteonekrdza. Pri kostnich abnormalitich md byt zajiSténa konzultace s nefrologem pro zvézeni
preruseni 1échy. Starsi pacienti: Snizend funkce ledvin je u star$ich pacientd pravd@podobnéjsi, proto
je nutnd zvySena opatrnost pfi 6Ebe starsich pacientd pomoci TDF. Onemocnéni jater: U pacientl
infikovanych HBV s jaterni dekompenzaci a skdre podle CPT > 9 mize byt riziko vzniku zévaznych
nezadoucich cink( na jatra a ledviny vySSi. Spontdnni exacerbace chronicke hepatitidy B bshem
16Eby jsou relativn@ Gasté. Pacienti s cirhdzou mohou byt ohroZeni vy$Sim rizikem dekompenzace jater
po exacerbaci hepatitidy. Akutni exacerbace hepatitidy byla take hlaSena u pacientd, ktefi prerusili
[68bu hepatitidy B. Vzplanuti jaternich onemocngni jsou mimofddné zavaznd a nékdy i smrtelnd
U pacientil s jaterni dekompenzaci. Sougasnd infekce HIV-1 a HBV: Kvili riziku vzniku rezistence viici
HIV se md u pacientli soucasné infikovanych HIV/HBV pouzivat TDF pouze jako sougast vhodngho
kombinovangho antiretrovirového rezimu. U pacientdi s preexistujici dysfunkci jater, véetné chronické
aktivni hepatitidy, se pfi kombinované antiretrovirové terapii (CART) projevuje zvjSend Eetnost
abnormdlni funkce jater. Laktatova aciddza: Preklinické a klinické tdaje naznacuji, Ze riziko vzniku
laktatové aciddzy, je pro TDF nizké. Ale protoZe je TDF strukturalng pfibuzny nukleosidovym analogim,
toto riziko nelze vylougit. Pogétegni priznaky jsou uvedeny v piné verzi SPC. Pri vyskytu hyperlaktatémie
nebo metabolické/laktdtové aciddzy, progresivni hepatomegalie nebo pfi rychle se zvySujicich
hladindeh aminatransferdz, 48 nutaé I6cbu. nukleasidowyimi -analogy -vysadit. «Je -nutnd -zvjsend
opatrnost, jsou-li nukleosidové analogy poddvany pacientim se zndmymi rizikovymi faktory pro
onemocnéni jater a jaterni steatdzu. ZvIaStni riziko mohou predstavovat pacienti, kieff zdrover trpf
hepatitidou C a jsou Iéceni interferonem alfa a ribavirinem. Pacienti se zvySenym rizikem musi byt
peclivé sledovani. Lipodystrofie: CART je u HIV pacientii spojena s redistribuci télesného tuku
(lipodystrofie). Mitochondridlnf dysfunkce: Nukleosidové a nukleotidové analogy zplsobuji poskozent
mitochondrif rizného stupné. Existuji ddaje o mitochondrialni dysfunkei u HIV negativnich déti, které
byly vystaveny in utero a/nebo postnataing pisobeni analogii nukleosidi. Kazdé dité, kieré bylo
in utero vystaveno plsobeni analogli nukleosidd a nukleotid, a to i HIV negativni déti, musi byt
sledovano a v pripadé relevantnich zndmek nebo piznaki musf projit Gpinym vySetfenim na moznou
mitochondrialni dysfunkei. Syndrom imunitni reaktivace: Pfi zahjeni CART se u pacient( infikovanych
HIV's t8zkou imunodeficienci miZe vyskytnout zanétlivé reakce na asymptomaticke nebo rezidudini
oportunni patogeny. Pacienti maji byt pouceni, aby vyhledali Iékarskou pomoc, pokud zaznamenajf
bolesti kloub, ztuhlost kloubd nebo pokud majf pohybové potize. PFi imunitni reaktivaci byl také
hlasen vyskyt autoimunitnich onemocnéni (jako je Gravesova choroba) s riiznou dobou nastupu;
mohou se objevit mnoho mésicli po zahdjeni 168by. Granule Viread obsahuji mannitol, ktery mize mit
mirny projimavy Gginek. Interakee: Nedoporucuje se poddvat soutasné s pripravky obsahujfcimi TDF,
adefovir dipivoxyl, didanosin. Soutasné uzivani s I68ivymi pripravky, které snizuji funkci ledvin nebo
u kterych dochézf ke kompetici o aktivni tubulami sekreci prostfednictvim transportnich proteind mize
vést ke zvySeni sérové koncentrace TDF a/nebo souasnd poddvanych IgGivych pFipravkd.
TDF se nema uzivat soutasné nebo bezprostfedng po uzivani nefrotoxickych I6Givych pripravkd. Pri
souasném poddvani TDF a takrolimu nebo atazanaviru/ritonaviru nebo lopinaviru/ritonaviru nebo
darunaviru/ritonaviru je treba pozorng sledovat funkei ledvin (viz pind verze SPC). Jidlo zvySuje
biologickou dostupnost TDF. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Podavani TDF bihem téhotensvi lze zvéiit,
pokud je to nezbytné, behem kojeni se TDF nema podavat. UGinky na schopnost Fidit a obsluhovat
stroje: Pacienti by méli byt informovani o tom, Ze pfi 168b& mohou pozorovat zavraté. Hlavni nezadouci
icinky: velmi Cast: hypofosfatemie, zévratg, prijem, zvraceni, nauzea, vyrzka, astenie; caste: bolest
hlavy, bolest bficha, bfiSni distenze, flatulence, zvySeni transaminaz, inava; méné casts: hypokalémie,
pankreatitida, rabdomyolyza, svalovd slabost, zvySend hladina kreatininu; vzdcné: poruchy funkce
ledvin, selhdnf ledvin a proximdlni rendini tubulopatie (véetné Fanconiho syndromu, nékdy s kostnimi
abnormalitami), akutni tubuldrni nekréza, nefritida, nefrogenni diabstes insipidus, angioedém. HIV-1:
S poddvanim TDF byvd spojovdna lakidtovd aciddza, zdvaind hepatomegalie se steatdzou
alipodystrofie. Sougasné podani s didanosinem miize zvyiit viskyt nezadoucich cinkd. Predavkovani:
U pacienta musi byt sledovany pfiznaky toxicity a v pipadé potfeby zahdjena standardni podpirnd
lécha. Uchovévdni: Neuchovévejte pfi teploté nad 25°C. DrZitel rozhodnuti o registraci: Gilead
Sciences International Limited, Cambridge, CB21 6GT, Velkd Britinie Registratni Gislo:
EU/1/01/200/003 Datum revize textu: 12/2014.

Pripravek je vydévan pouze na Iékafskj predpis a neni hrazen z prostiedkii verejného zdravotniho
nojisténi, Pred predepsanim pripravku si prectéte dpinou verzi Souhrnu ddaji o pripravku.




