Informacie pre zdravotnickych
pracovnikov

Bosentan Sandoz 62,5 mg a 125 mg filmom
obalené tablety

Predtym, ako predpisSete Bosentan Sandoz akémukolvek pacientovi,

precitajte si, prosim, pozorne Stihrn charakteristickych vlastnosti lieku (SPC).

Ak chcete predpisat Bosentan Sandoz, prosim, odovzdajte pacientovi Informaciu
pre pacienta a Vystraznu kartu pacienta.

Terapeutické indikacie

Bosentan je indikovany na lie¢bu plticnej artériovej hypertenzie (PAH) na zlep3enie zatazovej
kapacity a priznakov u pacientov lIl. triedy podla funkénej klasifikacie WHO.

Utinnost bola preukazana pri:

e Primarnej (idiopatickej a hereditarnej) PAH

e Sekundarnej PAH so sklerodermiou bez vyznamného intersticidlneho plicneho ochorenia
e PAH spojenej s vrodenym lavo-pravym skratom a Eisenmengerovym syndrémom

Isté zlep3enie bolo tiez preukazané u pacientov s PAH II. triedy podla funk¢nej klasifikacie WHO.
Bosentan je indikovany tiez na znizenie po¢tu novych vredov na prstoch u pacientov so systémovou
sklerézou a pokracujucou vredovou chorobou prstov.

Bosentan a gravidita

Bosentan je u zvierat teratogénny. Neexistuju ziadne spolahlivé tdaje o uzivani bosentanu
u tehotnych Zien. Stale nie je zname potencidlne riziko u [udi. V pripade gravidity

ma byt pacient informovany o moznych rizikach pre plod.

Uzivanie u gravidnych Zien je kontraindikované

Pred zacatim liecby bosentanom u Zien vo fertilnom veku je potrebné overit, Ze zena

nie je tehotna, poskytnlt jej potrebné informacie o spolahlivych metédach antikoncepcie
a poucit ju, Ze musi za¢at pouzivat spolahlivi antikoncepciu.

e Pacienti a lekari si musia byt vedomi, ze v ddsledku potencialnych farmakokinetickych interakcii
méze bosentan spdsobit net¢innost hormonalnych kontraceptiv. Preto Zeny vo fertilnom
veku nesmu pouzivat hormonalnu antikoncepciu (vratane peroralnej, injekénej, transdermalnej
alebo implantabilnej formy) ako jedini metédu antikoncepcie, ale musia pouzivat spolahliva
dopinkovu alebo alternativnu antikoncepéni metodu.

e Vzhladom na mozné zlyhanie hormonalnej antikoncepcie pocas lie¢by bosentanom ako aj fakt,
Ze pocas gravidity sa zavazne zhorsuje plucna hypertenzia, pocas liecby bosentanom
sa odporucaju vykonat testy gravidity raz za mesiac, ktoré umoznia véas zistit graviditu.

Z dovodu interakcie hormonalnej antikoncepcie a Bosentanu Sandoz je nutné navyse k akejkolvek
forme hormonalnej antikoncepcie pouzivat bariérovi formu antikoncepcie - ako je kondém, pesar

(vaginélna diafragma) alebo vaginélna Spongia.
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Bosentan a hepatotoxicita

Bosentan Sandoz je hepatotoxicky.

Bosentan sa nesmie podavat pacientom, ktori maju Childovo-Pughovo skére B alebo C,

t.j. stredne zévaznd az zévazna porucha funkcie pecene.

Bosentdn sa nesmie podavat, ak hodnoty aminotransferaz pecene, tj. aspartdtaminotransferazy (AST)
a/alebo alaninaminotransferazy (ALT) presahuju trojndsobok hornej hranice normy pred zaciatkom
liecby.

Hladina aminotransferdz pecene sa musi merat

e pred zaciatkom liecby

e nasledne v mesac¢nych intervaloch pocas liecby bosentdnom
e 2tyzdne po akomkolvek zvyseni davky

Ak hladiny presiahnu trojnasobok hornej hranice normy (HHN), je potrebné starostlivé
sledovanie a uprava davkovania.

Odporucania v pripade zvysenia ALT/AST

>3as<5xHHN Vysledok ma byt potvrdeny druhym peceriovym testom; ak sa vysledok
potvrdi, je potrebné individualne rozhodnut o pokracujucej lie¢cbe
bosentanom, pripadne redukovat davku alebo podavanie bosentanu ukoncit.
V sledovani hladin aminotransferaz sa ma pokracovat najmenej kazdé
2 tyzdne. Ak sa hladiny aminotransferdz vratia k hodnotdm pred zaciatkom
liecby, ma sa zvazit pokracovanie liecby alebo opatovné zacatie liecby
bosentdnom podla podmienok popisanych nizsie.

>5a<8xHHN Vysledok ma byt potvrdeny druhym peceriovym testom; ak sa vysledok
potvrdi, liecba sa ma ukoncit a najmenej kazdé 2 tyzdne sa maju sledovat
hladiny aminotransferaz. Ak sa hladiny aminotransferaz vratia k hodnotam
pred zaciatkom liecby, ma sa zvazit opatovné zacatie liecby bosentanom
podla podmienok popisanych nizsie.

> 8 x HHN Lie¢ba musi byt ukonéena a opatovné zacatie lie¢by bosentanom nie je mozné.

V pripade sprievodnych klinickych priznakov poskodenia pecene, t.j. nevolnost, vracanie,
horucka, bolesti brucha, ZItacka, neobvykla apatia alebo tnava, syndrém podobny chripke
(bolesti kibov, svalov, horti¢ka), musi byt liecba ukonéena a opdtovné zacatie liecby
bosentanom nie je mozné.

Opdtovné zacatie liecby

O opatovnom zacati lie¢by bosentanom je mozné uvazovat iba vtedy, ak potencialny prinos liecby
bosentdnom prevazi potencidlne riziké a ak st hladiny peceriovych aminotransferaz v rozmedzi
hodnét pred zaciatkom lie¢by. Odporuca sa konzultacia s hepatolégom. Pri opatovnom zacati
liecby sa musia respektovat pokyny opisané v ¢asti Davkovanie a sposob podavania v SPC.
Hladiny aminotransferaz sa musia skontrolovat do 3 dni po opdtovnom zacati liecby,
nasledne po 2 tyzdiioch a potom podla odporicani uvedenych vyssie.

Bosentan a hladina hemoglobinu
Lie¢ba bosentanom bola spojena s davkovo zavislym znizenim hladiny hemoglobinu.

Odportca sa skontrolovat hladinu hemoglobinu

e pred zaciatkom liecby,

e kazdy mesiac v priebehu prvych 4 mesiacov lie¢by, a
e potom kazdy Stvrtrok

Ak sa objavi klinicky relevantné znizenie hladiny hemoglobinu, vysledky sa musia vyhodnotit
a musi sa uskutocnit vysetrenie s cielom stanovit pricinu a potrebu Specifickej liecby.

Bosentan a liekové interakcie

Je zndma Siroka $kala interakcii Bosentanu Sandoz so substratmi, induktormi a inhibitormi
cytochromu P 450 isoenzymov CYP3A4 a CYP2C9.

Bosentan Sandoz je induktor cytochrému P 450 izoenzymov CYP2C9 a CYP3A4.V pripade
sucasného podavania Bosentanu Sandoz sa plazmatické koncentrécie lieciv metabolizovanych
tymito izoenzymami znizia a m6ze sa zmenit ucinnost tychto lieciv. Davkovanie tychto liekov moéze
vyzadovat Upravu po zacati, zmene dévky alebo po preruseni sucasnej lie¢by Bosentanom Sandoz.

Sucasné podavanie Bosentanu Sandoz a cyklosporinu A je kontraindikované.

Sucasné podavanie Bosentanu Sandoz 125 mg dvakrat denne s jednou davkou peroralneho
kontraceptiva obsahujiceho noretisterén 1 mg + etinylestradiol 35 pug pocas 7 dni znizilo AUC
noretisterénu o 14% a etinylestradiolu o 31%. Preto sa pouzivanie len hormonalnej antikoncepcie
ako jedinej metddy antikoncepcie nezavisle od sposobu aplikacie nepovazuje za spolahliva
metodu antikoncepcie.

Vzhladom na riziko zvysenia pecenovych hladin aminotransferaz nema byt bosentan podavany
stucasne s glibenklamidom. U pacientov, u ktorych je indikovana antidiabeticka lie¢ba
ma byt pouZzity liek s inym lie¢ivom.

Sucasné uzivanie bosentanu s flukonazolom sa neodporuca. Hoci to nebolo skimané,
moze tato kombindcia viest k velkému zvyseniu plazmatickej koncentréacie bosentanu.

Sucasné uzivanie bosentanu s rifampicinom sa neodportca. Ako vysledok mozno pri si¢asnom
podévani bosentanu s rifampicinom ocakavat vyznamné znizenie ucinku bosentanu.

Sucasné podavanie bosentanu so sildenafilom si vyzaduje zvysenu pozornost.

Pokial sa bosentan podava sucasne s lopinavirom + ritonavirom alebo inymi ritonavirom
potencovanymi inhibitormi proteaz, je potrebné sledovat znasanlivost pacientov voci
bosentanu. Vzhladom na nedostatok tdajov nemozno formulovat dalsie $pecidlne odporuicania
ohladom uzivania inych dostupnych antiretroviralnych liekov. Treba zdoraznit, Ze pre vyraznu
hepatotoxicitu nevirapinu, ktora sa moze kumulovat s pecenovou toxicitou bosentanu,

sa tato kombinacia neodporuca.

Sucasné podavanie bosentanu a takrolimu alebo sirolimu sa neodporuca.
Sucasné podavanie bosentanu moéze znizit plazmatickd koncentraciu takrolimu a sirolimu.

Referencia: Stihm charakteristickych viastnosti lieku, Bosentan Sandoz 62,5 mg a 125 mg filmom obalené tablety, 04/2018




020g 3snbne :njeuatew epesdsxy
JS7610Z 80 LEESTTL :Njgudtew ofsR ‘610 Isnbne :njeuajew Aneidud wneq

A Novartis
Division

SANDOZ

Schvalené SUKL 5.5.2017

Edukacny material RMP ver. 2.0.




