EDUKACNI MATERIAL

PRO KOMBINOVANE PRIPRAVKY OBSAHUJICi EMTRICITABIN/TENOFOVIR-DISOPROXIL

INFORMACE PRO PREDEPISUJICI LEKARE, KTERI PREDEPISUJI NEKTERY Z PRIPRAVKU
OBSAHUJICiCH EMTRICITABIN/TENOFOVIR-DISOPROXIL INDIKOVANYCH K PREEXPO-
ZICNI PROFYLAXI (PrEP)+

*Informaci, zdali je konkrétni pripravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu indikovan k PrEP u
dospivajicich naleznete v pfislusném souhrnu tdaji o pfipravku (SmPC), respektive sekci 4.1.

Nékteré pripravky s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu jsou indikovany k PrEP ke snizeni
rizika sexudlnim prenosem ziskané HIV-1 infekce u dospélych a dospivajicich jedincl. Tato indikace
je zalozena na klinickych hodnocenich u muzd majicich sex s muzi (MSM) s vysokym rizikem infekce
HIV-1 a u muzd a Zen v heterosexudlnich parech, ve kterych je jeden z partnerl HIV-séronegativni
a druhy séropozitivni.

Dililezité informace o bezpeéném uzivani pfFipravkd s obsahem emtricitabin/tenofovir-
disoproxilu k PrEP:

Tyto pfipravky maji byt pouzivany ke snizeni rizika nakazy virem HIV-1 pouze u osob s
potvrzenym HIV-1 negativnim stavem pred zaCatkem PrEP a s opakovanym potvrzenim
negativity v astych intervalech (minimalné kazdé 3 mésice) béhem uZzivani tohoto pfipravku,
a to pomoci kombinovaného testu antigen/protilatka.

U osob s nediagnostikovanou HIV-1 infekci, které uzivaly preventivné pfipravek s obsahem
emtricitabin/tenofovir-disoproxilu, byl zjistén vznik rezistentnich mutaci HIV-1.

Pripravky s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu maji byt uzivany pouze jako soucast
komplexni strategie prevence, protoze samotna profylaxe timto pfipravkem nedokaze
zarucCené zabranit pfenosu HIV-1 infekce.

Pokud jsou pfitomny pfiznaky s podezfenim na akutni HIV-1 infekci, nezacinejte (nebo
neobnovujte) profylaxi témito pfipravky, dokud neni infekce vyloucena.

Poucte kazdého o nutnosti pfisného dodrzovani doporuceného davkovani.

Pripravky k PrEP nepredepisujte dospélym s odhadovanou clearance kreatininu (CrCl) nizsi
<60 ml/min. Dospélym jedincdim s CrCl < 80 ml/min pFedepisuijte pfipravky k PrEP pouze v
pripadé, ze potencialni prinos prevysuje mozné riziko. PFi jejich uzivani ma byt pravidelné
monitorovana funkce ledvin.

U v&ech jedinci uZivajicich pFipravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP ma
byt pravidelné sledovana funkce ledvin.

Diilezité informace pro uzivani pfipravké s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP u
dospivajicich jedinci:

UZivani pripravkd s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP u dospivajicich jedincl
musi byt individudlné a peclivé zvaZeno, vletné& zvazeni zplsobilosti jedince porozumét
nutnosti dodrzovani uzivani pripravku tak, aby byl v ramci PrEP Gcinny, a porozumét riziku
mozného ziskani dalSich pohlavné pfenosnych infekci.

Bylo prokazano, ze dodrzovani profylaxe u dospivajicich a mladsich dospélych je nizsi nez u
stargich jedincd. Nejsou dostupné zadné Gdaje o profylaxi u dospivajicich divek. K dispozici
je Pripominkova karta, ktera podporuje dodrzovani profylaxe jak u dospélych, tak u
dospivajicich.



e Pri kazdé navstévé se ma znovu posoudit stav jedince, aby bylo jisté, zda u néj pretrvava
vysoké riziko infekce HIV-1. Riziko infekce HIV-1 ma byt zvdZzeno s ohledem na mozné
nezadouci Ucinky dlouhodobého uzivani pripravku s obsahem emtricitabin/tenofovir-
disoproxilu na ledviny a kosti.

e U dospivajicich jedinci s poruchou funkce ledvin se nemda ptipravek s obsahem
emtricitabin/tenofovir-disoproxilu uzivat.

Kritéria identifikace osoby s vysokym rizikem nakazy virem HIV-1:

e Ma partnera/partnery, o kterych je znamo, Ze jsou infikovani virem HIV-1 a ktery/ktefi
nepodstupuji antiretrovirovou |é¢bu.

e Zapojuje se do sexualnich aktivit v rizikové socialni skupiné s vysokou prevalenci HIV infekce
s prispénim dalsiho alespon jednoho rizikového faktoru:

— Neddsledné pouzivani kondomu nebo sexudlni styk zcela bez pouziti kondomu.

— Diagndza pohlavné pfenosné nemoci.

—Vymeéna sexu za komodity (napf. penize, jidlo, ubytovani nebo drogy).

— Uzivani nelegalnich drog nebo zavislost na alkoholu.

— Pobyt ve vézeni.

— Partner/partnefi s nezndmym HIV-1 stavem s nékterym z vy$e uvedenych faktord.

Existuje riziko vzniku Iékové rezistence HIV-1 u osob s nediagnostikovanou infekci HIV-1
uzivajicich pripravky k PrEP.

Pfipravky s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu jsou kontraindikovany k PrEP u osob s
neznamym nebo pozitivnhim HIV-1 stavem.

e Tyto pripravky predepisujte ke sniZeni rizika nakazy HIV-1 pouze u osob, u kterych je
prokazano, ze jsou HIV negativni. V pfipadé, ze by byly podavany samostatné u osob s
nediagnostikovanou infekci HIV-1, hrozi nebezpedi vzniku rezistentni mutace viru HIV-1.

Pfed predepsanim pfipravku s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP:

e Potvrdte HIV-1 negativni stav jedince pouzitim kombinovaného testu antigen/protilatka.

e V pripadé, ze doslo k moznému vystaveni infekci v dobé kratsi jednoho mésice a objevi se
klinické priznaky odpovidajici akutni virové infekci, odlozte zaCatek medikamentozni
profylaxe minimalné o 1 mésic, a opétovné provedte testovani na HIV-1.

B&hem uzivani ptipravkd k PrEP:

e Provadéjte testy na HIV-1 infekci v Castych intervalech (minimalné kazdé 3 mésice) pomoci
testu antigen/protilatka.

e Pokud se po potencidlnim vystaveni infekci objevi pfiznaky konzistentni s akutni HIV-1
infekci, je nutno uzivani ptipravkl k PrEP pFerudit do potvrzeni negativniho stavu.

Pripravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP je tfeba uzivat pouze jako
soucast komplexni strategie prevence.

Poucte nenakazené osoby s vysokym rizikem o nutnosti:

e Konzistentné a spravné pouzivat kondom.



Znalosti svého HIV-1 stavu a stavu partnera/partnerdy.

Pravidelného testovani na dalsi pohlavné prenosné infekce, které mohou prfenos HIV-1
usnadnit.

Dllezitost piisného dodrZzovani doporuc¢eného davkovani:

Uc¢innost profylaxe ke sniZzovani rizika infekce virem HIV-1 silné koreluje s dodrzovanim
davkovani méreného koncentraci uc¢inné latky v krvi. VSechny nenakazené osoby s vysokym
rizikem nakaZeni uZivajici néktery z pripravk( k PrEP musi byt ddrazné& poudeny o pFisném
dodrzovani doporuceného davkovani.

Doporucend davka pripravku s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu u dospélych a
dospivajicich ve véku 12 let a starsich s télesnou hmotnosti minimalné 35 kg je jedna tableta
jednou denné.

Vsichni neinfikovani jedinci s vysokym rizikem infekce, ktefi uzivaji pfipravek s obsahem
emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP, musi byt v Castych intervalech pouceni o nutnosti
prisného dodrzovani doporu¢eného davkovani, aby se snizilo riziko nakazy HIV-1. Je také
doporuceno, aby si jedinci pfidali patficné pripomenuti do svého mobilniho telefonu nebo
jiného zarizeni.

Renalni toxicita spojena s uzivanim.

PFi uzivani p¥ipravkl s obsahem tenofovir-disoproxilu bylo hld$eno: selhani ledvin, poskozeni ledvin,

zvyseni

Dospéli

hladiny kreatininu, hypofosfatemie a proximalni tubulopatie (véetné Fanconiho syndromu).
Pfed predepsanim tohoto pFipravku vyhodnotte CrCl u véech jedincd.

U osob bez rizikovych faktorl z hlediska rendini funkce méa byt funkce ledvin (CrCl a fosfat v
séru) sledovana: po 2 az 4 tydnech uzivani pfipravku, dale po 3 mésicich a nasledné kazdych
3 - 6 mésicd.

U osob s rizikem poruchy funkce ledvin je nutné Castéjsi sledovani.

Vyhnéte se podavani tohoto pripravku soucasné nebo bezprostfedné po uzivani
nefrotoxickych Ié¢ivych piipravkd. Pokud se sou¢asnému podavani nelze vyhnout, je nutny
monitoring funkce ledvin v tydennich intervalech.

U pacientd infikovanych HIV-1 uZivajicich tenofovir-disoproxil s existujicim rizikem
rozvoje/zhorseni renalni funkce byly po zahajeni léCby vysokymi davkami nesteroidnich
protizanétlivych |éciv (NSAID) pozorovany pripady akutniho renalniho selhani. Pokud je
pripravek s obsahem tenofovir-disoproxilu podavan soucasné s NSAID, je nutné
odpovidajicim zplsobem sledovat funkci ledvin.

uzivaijici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP:

Nepredepisujte pripravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP dospélym s
odhadovanou CrCl nizsi nez 60 ml/min.

U osob s CrCl < 80 mi/min m{Ze byt pfipravek pouZivan pouze v pfipadé, e potencialni
pfinosy prevazi mozna rizika.

Pokud je sérovy fosfat < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l), nebo CrCl poklesla na < 60 ml/min, méla
by funkce ledvin byt znovu vyhodnocena béhem 1 tydne, vCetné stanoveni koncentrace
glukozy a drasliku v krvi a koncentrace glukdzy v moci. U osob s potvrzenym poklesem CrCl
na < 60 ml/min, nebo poklesem sérového fosfatu na < 1,0 mg/dl (0,32 mmol/l), zvazte
preruseni profylaxe timto pripravkem.

Preruseni uzivani zvazte také v pripadé progresivniho zhorsovani funkce ledvin bez znamé
priciny.



Dospivajici uzivajici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP:

e Pripravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu se nema uzivat u dospivajicich s
poruchou funkce ledvin.

e Nejsou k dispozici Udaje o dlouhodobych Gdincich na ledviny pfi pouziti k PrEP u
neinfikovanych dospivajicich. Kromé toho nelze pIné zarucit reverzibilitu rendlni toxicity po
ukonceni podavani tohoto pripravku pro PrEP.

e Pri kazdé navstévé by mél byt znovu posouzen stav jedince a zhodnoceno, zda u néj
pretrvava vysoké riziko nakazy HIV. Riziko infekce HIV-1 ma byt zvazeno s ohledem na
mozné ucinky dlouhodobého uzivani tohoto pfipravku na ledviny.

e Je-li hladina sérovych fosfatd < 3,0 mg/dl (0,96 mmol/l), mé se do jednoho tydne znovu
vyhodnotit funkce ledvin, vietné stanoveni koncentrace glukézy a drasliku v krvi a
koncentrace glukdzy v moci.

e Vznikne-li podezieni na zhorSeni funkce ledvin, nebo je zjisténa snizena funkce ledvin, ma
byt zajisténa konzultace s nefrologem a ma se zvazit preruseni uzivani pfipravku.

e PFeruseni uzivani pfipravku se ma také zvazit v pripadé progresivniho zhorseni funkce ledvin,
kdyz nebyla identifikovana zadna jina pficina.

Udinky na kosti

Dospéli uzivajici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP:

e U neinfikovanych osob uzivajicich pfipravek s obsahem-tenofovir-disoproxilu byl pozorovan
pokles kostni denzity (BMD). PFi podezieni na poruchu kostniho metabolismu, ma byt
zajisténa konzultace se specialistou v oboru.

Dospivajici uzivajici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP:

o Udinky tenofovir-disoproxilu spojené se zmé&nami BMD na dlouhodobé zdravi kosti a budouci
riziko vzniku zlomenin jsou nejisté. Pfi kazdé navstévé by mél byt znovu posouzen stav
jedince, aby bylo jisté, Ze je i nadale ohrozen vysokym rizikem infekce HIV-1. Riziko infekce
HIV-1 ma byt zvaZzeno s ohledem na mozné Ucinky dlouhodobého uZivani pfipravku s
obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu na kosti. Pokud mate podezfeni na abnormality
kosti, nebo pokud zjistite abnormality kosti, je vhodna konzultace s endokrinologem a/nebo
nefrologem.

Infekce hepatitidou typu B (HBV)

Emtricitabine/tenofovir-disoproxil neni schvalen na 1é&bu chronické HBV. Pokud je to vhodné, mize
byt zapotrebi zahajeni &by proti hepatitidé B.

Osobam nakazenym HBV hrozi po vysazeni pripravku s obsahem tenofoviru riziko zavazné akutni
exacerbace hepatitidy. Z tohoto dlivodu je doporuceno:

e testovani na HBV pred zahajenim profylaxe timto pripravkem.
e vakcinace HBV-negativnich osob.

e Osoby nakazené HBV, které prerusi PrEP timto pripravkem, maji byt peclivé klinicky i
laboratorn& monitorovény po dobu nékolika mésicl po ukonéeni 1é¢by.



Uzivani pripravkli s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP v téhotenstvi a
béhem kojeni

Pro posouzeni vhodnosti profylaxe u téhotnych Zen, nebo Zen, které chtéji otéhotnét, je zapotrebi
individualni zvazeni pomé&ru ptinosd a rizik. Pfedepisujicim Iékaifim je doporudeno, aby t&hotné Zzeny
uzivajici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k profylaxi zaradili s jejich souhlasem do
Antiretrovirového registru téhotenstvi na www.apregistry.com. Tento registr ma za cil detekovat
jakékoliv vyznamné teratogenni Gcinky spojené s antiretrovirovou |écbou.

Zeny uzivajici pfipravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu v indikaci PrEP byly mély byt
proskoleny, ze za zadnych okolnosti nesmi kojit své dité. Tenofovir-disoproxil a emtricitabin se
vylucCuji do lidského matefského mléka a informace o jejich Ucincich na novorozence/déti jsou
nedostatecné.
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Soucasné podavani

Emtricitabine/tenofovir-disoproxil nema byt podavan soucasné s jinymi |éCivymi pripravky, které
obsahuji emtricitabin, tenofovir-disoproxil, tenofovir-alafenamid nebo jina cytidinova analoga jako je
lamivudin. Nepodavejte soucasné s adefovir-dipivoxilem.

PFi uzivani nukleosidovych analogl byly zaznamendani ptipady laktatové acidézy a zavazné
hepatomegalie se steatézou, véetné fatalnich nezadoucich G&inkd.

Vice informaci o kazdém pripravku s indikaci PrEP naleznete v pFislusném Souhrnu adajd
o pFipravku (SmPC).

Aktudlné platnéd SmPC a kontaktni (daje jednotlivych drZitelG rozhodnuti o registraci Ié&ivych
pfipravk( obsahujicich tenofovir-disoproxil Ize nalézt na webovych strédnkdch Statniho Ustavu pro
kontrolu 1é&iv v databézi 1ékG http://www.sukl.cz/modules/medication/search.php. Sekce kontakty
se zobrazi po zadani a nasledném kliknuti na nazev prislusného IéCivého pripravku.

Hldseni neZadoucich ué&inkd

Jakékoli podezieni na zavazny nebo neolekavany neZadouci ucinek a jiné skutecnosti zavazné pro
zdravi Ié¢enych osob musi byt hlaseno Statnimu ustavu pro kontrolu I€Civ.

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

Adresa pro zasildni je: Stdtni Ustav pro kontrolu lé¢iv, oddéleni farmakovigilance, Srobdrova 48, Praha 10, 100 41, email:
farmakovigilance@sukl.cz.
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