EDUKACNIi MATERIALY

INFORMACE PRO ZDRAVOTNICKE PRACOVNIKY O PRIPRAVKU BOSENTAN ABDI 62,5 MG A
BOSENTAN ABDI 125 MG POTAHOVANE TABLETY

Prectéte si peclivé souhrn Udaji o pFipravku (SPC), neZ predepisete pripravek BOSENTAN ABDI
jakémukoli pacientovi.

Pacientiim, kterym predepisujete pfipravek BOSENTAN ABDI, poskytnéte prosim Informace pro
pacienty a Kartu pacienta.

Terapeutické indikace

Bosentan je indikovan k 1é¢bé plicni arteriadlni hypertenze (PAH) pro zlepSeni zatéZzové kapacity a
symptom u pacientll s onemocnénim stupné Ill podle funkéni klasifikace WHO.

Ucinnost byla prokazana u téchto indikaci:
e Primarni (idiopatickd a dédi¢nd) PAH
e PAH sekundarni pti sklerodermii bez vyznamného intersticialniho plicniho onemocnéni
e PAH sdruzena s vrozenymi levo-pravymi zkraty a Eisenmengerovym syndromem

Urcita zlepseni byla také prokazana u pacientl s PAH stupné Il podle funkéni klasifikace WHO.

Bosentan a téhotenstvi

Studie na zviratech prokazaly reprodukéni toxicitu (teratogenitu, embryotoxicitu). O pouZiti bosentanu
u téhotnych Zen neexistuji spolehlivé Udaje. MoZné riziko pro ¢lovéka je stale nezndmé. V pfipadé
téhotenstvi je nutno informovat pacientku o moznych rizicich pro plod.

e Uzivani pripravku Bosentan Abdi v téhotenstvi je kontraindikovano.
e Pred zahajenim lé¢by bosentanem u Zen v reprodukénim véku je nutno ovéfit, Ze Zena neni

téhotna, poucit ji o spolehlivych metodach antikoncepce a zahijit spolehlivou antikoncepci.

e Pacientky i predepisujici Iékafti si musi byt védomi toho, Ze v dlsledku mozZnych
farmakokinetickych interakci mdze bosentan zpUsobit net¢innost hormonalni antikoncepce.
Zeny v reprodukénim véku proto nesméji pouzivat hormondlni antikoncepci (zahrnuijici
peroralni, injekéni, transdermalni a implantabilni formy) jako jedinou antikoncepcni metodu.
Pacientky museji pouzivat i néjakou dalSi spolehlivou antikoncepéni metodu — bariérovovu
formu antikoncepce jako je kondom , pesar nebo vaginalni houba. Pokud existuje jakakoliv
pochybnost ohledné doporuceni vhodné antikoncepce konkrétni pacientce , doporucuje se
konzultace s gynekologem.

e Vzhledem k moznosti selhani hormonalni antikoncepce béhem lé¢by bosentanem a také s
védomim rizika vdzného zhorseni plicni hypertenze v téhotenstvi je béhem lécby pripravkem
Bosentan doporuceno provadét kazdy mésic téhotensky test, ktery umozni ¢asné zjisténi
téhotenstvi.




Plodnost

Studie na zvitatech prokazaly testikularni G¢inky. Ve studii zjistujici u¢inky bosentanu na testikularni
funkce u muzskych pacientl s PAH se po 3 nebo 6 mésicich 1é¢by bosentanem u 8 z 24 pacientl
prokdazaly snizené koncentrace spermatu v porovndni s vychozimi hodnotami, a to nejméné o 42 %. Na
zakladé téchto zjisténi a predklinickych tdaja nelze vyloudit, Ze by bosentan mohl mit u muz( skodlivé
ucinky na spermatogenezi. U chlapcl nelze po Iécbé bosentanem vyloucit dlouhodoby vliv na fertilitu.

Bosentan a hepatotoxicita

Pripravek Bosentan Abdi je hepatotoxicky.

U pacientd s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh tfida A) nebyly ve farmakokinetice
pozorovany zadné vyznamné zmény. Bosentan je kontraindikovan pfi stfedné tézké az tézké
poruse funkce jater tfidy B nebo C podle klasifikace Child-Pugh.

Bosentan se nesmi uZivat pfi vychozich hodnotach jaternich aminotransferdz, tzn.
aspartataminotransferazy (AST) a/nebo alaninaminotransferazy (ALT), vyssich nezZ trojnasobek horni
meze normalniho rozsahu (ULN).

Hladiny jaternich aminotransferaz museji byt méreny:

e pred zahdjenim Iécby
e v mésicnich intervalech po celou dobu trvani 1é¢by bosentanem
o 2 tydny po kazdém zvySeni davky

rvrs

Pokud se hladiny zvysi nad trojnasobek horni hodnoty nad normal (ULN), je potieba peclivé sledovat
pacienta a upravit davkovani pripravku.

Doporuéeni pro pfipad zvyseni hladin ALT/AST:
>3 a<5x ULN Provedte potvrzeni pomoci dalsiho jaterniho testu; v pfipadé potvrzeni

je tfeba rozhodnout individudlné o pokracujicim uzivani pfipravku
Bosentan Abdi, pfipadné ve snizené davce, nebo o ukonceni jeho
podavani. Pokracujte v monitorovani hladin aminotransferaz
minimalné kazdé 2 tydny. Jestlize se hladiny aminotransferaz vrati na
hodnoty pred Ié€bou, zvaite pokracovani v éCbé pFipravkem Bosentan
Abdi nebo jeji opétovné nasazeni na zakladé nize popsanych
podminek.

>5a <8 x ULN Provedte potvrzeni pomoci dalsiho jaterniho testu; v pfipadé
potvrzeni ukoncete lécbu a monitorujte hladiny aminotransferaz
minimalné kazdé 2 tydny. Jestlize se hladiny aminotransferdz vrati na
hodnoty pred IéCbou, zvazte opétovné nasazeni pripravku Bosentan
Abdi na zakladé nize popsanych podminek.

>8 x ULN Lécba musi byt ukoncena a o opétovném nasazeni pripravku
Bosentan Abdi nelze uvaZovat.

V pfipadé souvisejicich klinickych symptomi poskozeni jater, tzn. nevolnosti, zvraceni, horecky,
bolesti bficha, Zloutenky, neobvyklé letargie ¢i Unavy, syndromu podobného chfipce (bolesti kloubl,
bolesti svalQ, horecky), musi byt Iécba ukoncena a o opétovném nasazeni pfipravku Bosentan Abdi
nelze uvaZovat.



Opétovné nasazeni Iécby

O opétovném nasazeni |écby pripravkem Bosentan lIze uvaZovat pouze tehdy, jestlize potencialni
pfinosy IéCby timto pfipravkem prevazi potencialni rizika a hladiny jaternich aminotransferaz jsou v
rozmezi hodnot pred IéCbou. Je doporuceno fidit se radou hepatologa. Opétovné nasazeni |é¢by musi
probihat v souladu s pokyny uvedenymi v ¢asti 4.2 Davkovani a zpUlsob podani v Souhrnu udaji o
pripravku (SPC). Hladiny aminotransferaz je poté nutno zkontrolovat do 3 dnli po opétovném
nasazeni, znovu po dalsich 2 tydnech a potom podle vyse uvedenych doporuceni.

Bosentan a koncentrace hemoglobinu

Lécba bosentanem je spojena s poklesem koncentrace hemoglobinu, v zavislosti na
davce.

Koncentraci hemoglobinu je doporuceno zkontrolovat

e pred zahdjenim IéCby,
o kazdy mésic béhem prvnich 4 mésicli a
e poté Ctvrtletné

Jestlize nastane klinicky relevantni pokles koncentrace hemoglobinu, je tfeba provést
dalsi hodnoceni a Setfeni s cilem zjistit pfi¢inu a potfebu specifické 1éCby.

Bosentan a interakce s dalSimi IéCivymi pripravky

Bosentan je induktorem izoenzym( CYP2C9 a CYP3A4 cytochromu P450. V disledku toho budou pfi
soucasném poddvani pfipravku Bosentan Abdi plazmatické koncentrace latek metabolizovanych témito
izoenzymy sniZeny. Po zahdjeni soucasné 1éCby pfipravkem Bosentan Abdi, zméné davky nebo jejim
ukonéeni mlze byt u téchto pfipravkl nutna Uprava davkovani.

Je znamo Siroké spektrum interakci bosentanu se substraty, induktory nebo inhibitory izoenzymu
CYP3A4 a CYP2C9 cytochromu P450. Je tfeba se vyhnout sou¢asnému podavani jak inhibitoru CYP3A4,
tak inhibitoru CYP2C9 s pfipravkem Bosentan Abdi

Soucasné podavani pripravku Bosentan Abdi s cyklosporinem A je kontraindikovano.

Soucasné podavani bosentanu 125 mg dvakrat denné po dobu 7 dnl s jednou davkou peroralniho
antikoncep¢niho pripravku obsahujiciho norethisteron 1 mg + etinylestradiol 35 ug snizilo AUC u
norethisteronu o 14 % a u etinylestradiolu 0 31 %. Z toho ddvodu se uZivani hormon jako jediné
metody antikoncepce bez ohledu na cestu podani (tj. peroralni, injekcni, transdermalni nebo
implantaéni formy) nepovaZuje za spolehlivy zplisob antikoncepce.

Soucasné uzivani Bosentanu Abdi s glibenklamidem, flukonazolem a rifampicinem neni doporuceno.

PFi sou¢asném podavani s lopinavirem + ritonavirem nebo s jinymi ritonaviry potencovanymi inhibitory
proteaz by méla byt u pacientt sledovana jejich snasenlivost bosentanu.

Pro dalsi informace ohledné interakci viz Souhrn Udajl o pfipravku.

Postup pfi retenci tekutin

Doporucuje se, aby u pacientl byly monitorovany priznaky retence tekutin (napt. prirlistek hmotnosti),
zejména pokud pacient soucasné trpi tézkou systolickou dysfunkci. Pokud se takové pfiznaky objevi, je
doporuceno zahdjit IéCbu diuretiky, pripadné zvysit davku diuretik jiz podavanych.



Jiz pred zahdjenim IécCby pfipravkem Bosentan Abdi je tfeba zvazit podani diuretik u pacient(, ktefi
vykazuji znamky retence tekutin.

HIaseni podezfeni na nezadouci udinky

Hlaseni podezfeni na nezadouci Ucinky po registraci léCivého pripravku je dlleZité. UmozZnuje to
pokracovat ve sledovéni poméru pFinosd a rizik 1é¢ivého pFipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci Ucéinky na adresu:

Statni Ustav pro kontrolu |éCiv

Srobdrova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek
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