EDUKACNI MATERIAL

PRO LECIVE PRIPRAVKY OBSAHUJICI TENOFOVIR-DISOPROXIL

DOPORUCENI TYKAJICi SE RENALNIHO MANAGEMENTU A PRIZPUSOBENiI DAVKOVANi
PRO ZDRAVOTNICKE PRACOVNiKY PECUJICI O DOSPELE PACIENTY UZIVAJICI
PRIPRAVEK S OBSAHEM TENOFOVIR-DISOPROXILU K LECBE CHRONICKE HEPATITIDY B

U pacient infikovanych chronickou hepatitidou B (HBV) existuje zvysené riziko poruch funkce
ledvin, které souvisi s pfipravky s obsahem tenofovir-disoproxilu a vyZzaduje monitoring jejich
funkce. Zvlastni doporuéeni tykajici se dospélych pacientd lé¢enych pfipravkem s obsahem
tenofovir-disoproxilu jsou uvedena nize.

Diilezité aspekty, které je tFeba zvazit:

v

Pfed zahajenim IéCby pripravkem obsahujicim tenofovir-disoproxil zkontrolujte clearance
. . v . o
kreatininu u vSech pacientu.

Funkce ledvin (clearance kreatininu a sérovy fosfat) se ma béhem Iécby pravidelné
sledovat (po 2 - 4 tydnech |é¢by, dale po 3 mésicich 1é¢by a nasledné kazdych 3 — 6 mésicl
u pacientl bez rizika poruch funkce ledvin), viz tabulka 1.

U pacient( s rizikem poruch funkce ledvin je nutné &astéjsi sledovani funkce ledvin.

) pacientfl s mirnou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 50-80 mil/min) se ma
pripravek obsahujici tenofovir-disoproxil pouzivat pouze v pripadé, Ze potencialni pfinos
IéCby prevazi jeji mozné riziko.

U pacientﬁ s poklesem clearance kreatininu na < 50 ml/min, nebo poklesem sérového
fosfatu na < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l), musi byt funkce ledvin znovu vyhodnocena béhem
jednoho tydne.

Nepodavejte pripravek s obsahem tenofovir-disoproxilu soucasné nebo bezprostfedné po
uzivani nefrotoxickych Iéivych pripravkd.

Renalni bezpecnostni profil tenofovir-disoproxilu

Ve studiich s pacienty s kompenzovanou HBV byla u < 1,5 % pacient, ktefi po dobu 288 tydn{
dostavali tenofovir-disoproxil, potvrzena renalni pfihoda (zvyseni sérového kreatininu = 0,5 mg/dl,
sérového fosfatu < 2 mg/dl nebo clearance kreatininu < 50 ml/min).

Sledovani bezpecnosti po uvedeni na trh (v3echny indikace)

Byly hlaseny vzacné pripady selhani ledvin, poruch funkce ledvin a proximalni tubulopatie (vietné
Fanconiho syndromu). U nékterych pacientl byla proximalni renalni tubulopatie spojena s myopati,
osteomalacii (kter4 se projevila jako bolestivost kosti a vzacné prispéla ke vzniku zlomenin),
rhabdomyolyzou, svalovou slabosti, hypokalemii a hypofosfatemii.

Sledovani funkce ledvin

Doporuéeni pro sledovani funkce ledvin u v3ech pacientl pfed a b&hem lé¢by piipravkem
s obsahem tenofovir-disoproxilu jsou uvedena v tabulce 1 nize.



Tabulka 1: Sledovani funkce ledvin

Pied lécbou pripravkem s Béhem uzivani pripravku s obsahem
obsahem tenofovir- tenofovir-disoproxilu*
disoproxilu
Cetnost Na zacatku (vychozi stav) Po2-4 Po 3 mésicich | Pravidelné
tydnech 1écby | 1écby kazdych 3 — 6
mé&sicd
Parametr | Clearance kreatininu Clearance Clearance Clearance
kreatininu a kreatininu a kreatininu a
sérovy fosfat sérovy fosfat sérovy fosfat

*U pacient{ s rizikem poruch funkce ledvin je poZadovano &astéjsi sledovani funkce ledvin.

Pokud je sérovy fosfat < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l), nebo clearance kreatininu poklesla na
< 50 ml/min u kteréhokoli pacienta, ktery uziva pripravek obsahujici tenofovir-disoproxil, musi byt
funkce ledvin znovu vyhodnocena béhem 1 tydne, véetné stanoveni koncentrace glukézy a drasliku
v krvi a koncentrace glukézy v moci. U pacientﬁ s potvrzenym poklesem clearance kreatininu na
< 50 ml/min, nebo poklesem sérového fosfatu na < 1,0 mg/dl (0,32 mmol/l), zvazte prerudeni
IéCby prFipravkem s obsahem tenofovir-disoproxilu. Preruseni lé¢by by mélo byt také zvazeno
v pfipadé progresivniho poklesu funkce ledvin, pokud nebyla zjisténa zadna jina pricina.

Pripravek obsahujici tenofovir-disoproxil by se nemél uzivat soucCasné nebo bezprostfedné po
~7 s ’ . ’ 7 V. ’ v o r o v r . V. v P
uzivani nefrotoxickych I|éCivych pripravku a Iéku vyluCovanych stejnou cestou; pri soucasném
uzivani je nutné sledovat funkci ledvin kazdy tyden.

U pacientd s rizikovym faktorem pro rendlni dysfunkci uZivajicich tenofovir-disoproxil byly po
zahajeni 1é¢by vysokymi davkami nesteroidnich protizanétlivych 1é¢iv (NSAID) nebo kombinaci vice
NSAID pozorovany pripady akutniho renalniho selhani. Pokud je pfipravek s tenofovir-disoproxilem
podavan soucasné s NSAID, je tfeba dlkladné sledovat rendlini funkce.

Pouziti u pacientll s poruchou funkce ledvin

U pacientl s poruchou funkce ledvin se ma ptipravek obsahujici tenofovir-disoproxil pouzivat pouze
v pripadé, Ze potencialni pfinos léCby prevazi jeji mozné riziko, a doporucuje se peclivé sledovani
funkce ledvin. Tenofovir-disoproxil se vyluCuje prevazné ledvinami a jeho expozice je vy3si u
pacientﬁ s poruchou ledvin. Doporuceni pro UGpravu intervalu davkovani u pacientﬂ

s clearance kreatininu < 50 ml/min jsou uvedena v tabulce 2 nize.

Tabulka 2: Uprava intervalu davkovani u pacientli s poruchou funkce ledvin

Clearance kreatininu (ml/min) Hemodialyzovani
pacienti
50 — 80 30— 49 10 — 29
Tenofovir-disoproxil Podani Podani CrCl 20—29: Ize podat
(33 mg/g, granule) 7,5 odmérek 4 odmérek 2 odmérky 0,5 odmérky
granuli jednou | granuli jednou | granuli/den” granuli po dokonceni
denné denné” CrCl 10-19: 4hodinové
1 odmérka Hemodialyzy™
granuli/den”
Tenofovir-disoproxil Kazdych Kazdych 48 davkovani kazdych 7 dni po
(245 mg, tablety) 24 hodin Hodin™ dvakrat tydné | ukonceni cyklu
(Gprava neni tj. kazdych hemodialyzy™
potfeba) 72 — 96 hodin”

* Tento interval davkovani nebyl v klinickych studiich dosud potvrzen, a proto musi byt klinickd odpovéd na 1é¢bu u téchto
pacientﬁ peclivé sledovana. Omezené Udaje z klinickych studii naznacuji, ze prodlouzeny interval mezi davkami neni optimalni a
mdZe mit za nasledek zvysenou toxicitu a moznou neadekvatni odpoveéd.

** Neni mozné doporucit davkovani pro nehemodialyzované pacienty s clearance kreatininu < 10 ml/min.
U hemodialyzovanych pacientd tydenni davkovani tenofovir-disoproxilu ve formé tablet obecné predpoklada:
3 hemodialyzy tydné - kazdou v trvani pfiblizné 4 hodiny, nebo kumulativni hemodialyzu po 12 hodinach.



Vzor posuvného pravitka a navod k pouziti

1. Nastavte hmotnost pacienta/pacientky k jeho/jejimu véku
Vék muze (roky)
Hmotnost (kg) 70 80 901700

Vék zeny (roky)

[140 — vék (roky)] x hmotnost (kg)
Ccr(ml/min) = et e e e (x 0,85 u Zen)
72 x sérovy Cr (mg/dl)

2. Bez posouvani stupnice miZete nyni odedist clearance kreatininu, ktera je uvedena pod
hodnotou sérového kreatininu

Sérovy kreatinin  (Lmol/l) 265 221 177
(mg/dl] 3.0 25 2.0

Clearance kreatininu (ml /min) 15 20 25 30 40 50 60 70 80 90100 150

Abnormalni Normalni

Posuvné pravitko pro vypocet clearance kreatininu je mozné dodat na vyzadani.
V pFipadé zajmu, prosim, kontaktujte zastupce drzZitele rozhodnuti o registraci,
uvedeného v privodnim dopise.

Aktudlné platnd SmPC a kontaktni Udaje jednotlivych drZitelG rozhodnuti o registraci léivych
pfipravk( obsahujicich tenofovir-disoproxil Ize nalézt na webovych strankach Statniho Gstavu pro
kontrolu Ié&iv v databdzi IékG http://www.sukl.cz/modules/medication/search.php. Sekce kontakty
se zobrazi po zadani a nasledném kliknuti na nazev prislusného Iécivého pripravku.

Hldseni neZddoucich uéinkd

Jakékoli podezfeni na zavaZzny nebo neocekavany nezadouci uclinek a jiné skutecnosti zavazné pro
zdravi l1é¢enych osob musi byt hlaseno Statnimu Ustavu pro kontrolu IéCiv.

Podrobnosti o hlaSeni naleznete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek 5

Adresa pro zasilani je: Statni Ustav pro kontrolu IéCiv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48,
Praha 10, 100 41, email: farmakovigilance@sukl.cz.
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