Tento eduka¢ny material (EM) obsahuje dolezité bezpecnostné informacie o lieku Tenofovir

disoproxil Mylan 245 mg filmom obalen¢ tablety a rady na minimalizaciu rizik.

Tato prirucka bola vypracovana drzitel'om rozhodnutia o registracii.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoznuje priebezné

monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby

hlasili akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na Statny tstav pre kontrolu lie¢iv

Sekcia klinického sktisania liekov a farmakovigilancie, Kvetna ul. 11, SK-825 08 Bratislava 26
Tel: + 421 2 507 01 206 , e-mail: neziaduce.ucinky @sukl.sk

Tlac¢ivo na hlasenie neziaduceho ucinku je na webovej stranke www.sukl.sk v ¢asti Bezpecnost’
liekov/Hlasenie o neziaducich ucinkoch, Formular na elektronické podavanie hlaseni:
https://portal.sukl.sk/eskadra/

Neziaduce reakcie by sa mali tiez hlasit’ spolo¢nosti Mylan s.r.o.,

Tel: +421 917 337 974, e-mail: productsafety.sk@mylan.com

Tato prirucka poskytuje dolezité rady o riadeni potencialnych acinkov tenofoviru na
oblicky a kosti u HIVV-1 a HBV chronicky infikovanych deti a dospievajucich vo veku 12

az < 18 rokov a odporucania pre davkovanie pre tenofovir v tejto populacii pacientov

Dolezité body, ktoré treba zvazit’

Pri liecbe deti a dospievajucich sa odporaca multidisciplinarny pristup

Existuje zvySené riziko ochorenia obli¢iek u pacientov infikovanych HIV a HBV spojené s
liekmi obsahujtacimi tenofovir-dizoproxil maleat

Pred zacatim liecby liekom Tenofovir disoproxil Mylan skontrolujte u vSetkych pacientov
klirens kreatininu a sérové fosfaty

Pocas terapie liekom Tenofovir disoproxil Mylan je potrebné pravidelne kontrolovat’ renalnu
funkciu (klirens kreatininu a sérové fosfaty), a to po dvoch az styroch tyzdnoch liecby, po troch
mesiacoch lieCby a potom kazdé tri az Sest’ mesiacov u pacientov bez renalnych rizikovych

faktorov (pozri Tabul’ku 1).
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U pacientov s rizikom zhorSenia renalnej funkcie sa vyZzaduje CastejSie monitorovanie funkcie
obli¢iek

Tenofovir sa nema podavat’ detom alebo dospievajucim vo veku 12 az < 18 rokov s poruchou
funkcie obliciek

Ak je pocas liecby tenofovirom hladina fosfatov v sére <3,0 mg/dl (0,96 mmol/l), je potrebné
do tyzdna prehodnotit’ funkciu obli¢iek u deti alebo dospievajucich vo veku 12 az < 18 rokov
Ak existuje podozrenie na renalne abnormality, resp. boli potvrdené, porad’te sa s nefrolégom
ohl'adom zvazenia prerusenia liecby tenofovirom. Prerusenie liecby tenofovirom zvazte aj
Vv pripade progresivneho poklesu renalnej funkcie, pokial’ nebola zistena ziadna ina pri¢ina
Vyvarujte sa subezného uzivania tenofoviru a nefrotoxickych liekov

Tenofovir mdze sposobit’ znizenie mineralnej hustoty kosti (bone mineral density, BMD).
Utinky tenofoviru stvisiace so zmenami v BMD na dlhodobé zdravie kosti a riziko vzniku
zlomenin v buducnosti nie st v sti€asnosti u deti a dospievajucich zndme

Ak sa zistia alebo ak existuje podozrenie na abnormality kosti, porad’te sa s endokrinolégom

a/alebo nefrologom.

Zvladnutie renalnych tucinkov

Dlhodobé ucinky rendlnej toxicity a toxicity na kosti nie st s ur€itost'ou zistené. Okrem toho
reverzibilnost’ renalnej toxicity sa neda v plnej miere preukéazat’. Preto sa v zavislosti od
konkrétneho pripadu odporuca multidisciplinarny pristup pre primerané postidenie pomeru
prinosovV a rizik lieby, pre rozhodnutie o primeranom monitorovani pocas lieby (vratane
rozhodnutia o ukonceni liecby) a pre zvazenie potreby podpornej liecby. V klinickych
skuSaniach a postmarketingovych stadiach bezpec¢nosti tenofoviru u dospelych boli hlasené
pripady zlyhania obli¢iek, poskodenia funkcie obli¢iek a proximalnej renalnej tubulopatie
(vratane Fanconiho syndromu). U niektorych pacientov bola proximalna renalna tubulopatia
spojena s myopatiou, osteomalaciou (prejavuje sa ako bolest’ kosti a v zriedkavych pripadoch
prispieva ku vzniku zlomenin), rabdomyolyzou, svalovou slabost’ou, hypokalémiou a
hypofosfatémiou.

Tenofovir sa neodporuca pouzivat’ u deti alebo dospievajucich s poruchou funkcie obliciek.
Liecba tenofovirom sa nema zacat’ u deti alebo dospievajucich s poruchou funkcie oblic¢iek
a ma sa preruSit’ u deti alebo dospievajtcich, u ktorych sa pocas lie¢by tenofovirom vyvinie

porucha funkcie obliciek.
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Odportcania pre monitorovanie renalnych funkcii u deti a dospievajicich bez renalnych
rizikovych faktorov pred lieCbou tenofovirom a pocas nej stt uvedené nizsie v Tabulke 1.

U pacientov s rizikom poruchy funkcie obli¢iek je potrebné CastejSie sledovanie renalnych
funkecii.

Tabulka 1: Monitorovanie rendlnej funkcie u pacientov bez rendlnych rizikovych faktorov

Pred liecbou Pocas prvych >3 mesiace
tenofovirom 3 mesiacov lie¢by liecby tenofovirom

tenofovirom

Frekvencia Na zaciatku liecby Po 2 az 4 tyzdihoch | Kazdych 3 az
a 3 mesiacoch 6 mesiacov
Parameter Klirens kreatininu Klirens kreatininu Klirens kreatininu
a sérové fosfaty a sérové fosfaty a sérové fosfaty

Ak sa potvrdi koncentrécia sérovych fosfatov < 3,0 mg/dl (0,96 mmol/l), funkcia obliciek sa
ma opakovane vyhodnocovat’ v priebehu 1 tyzdia vratane stanovenia koncentracie glukozy
v krvi, draslika v krvi a gluk6zy v moci. Pri podozreni alebo zisteni rendlnych abnormalit
treba s nefroldgom konzultovat’, ¢i je potrebné uvazovat o preruSeni liecCby tenofovirom.
Moznost prerusenia lieCby tenofovirom treba tiez zvazit' v pripade progresivneho poklesu
funkcie obli¢iek u pacientov, ked nebola zistena ziadna iné pricina.

Treba sa vyvarovat’ uzivaniu tenofoviru subezne alebo v kratkej dobe po nefrotoxickych
liekoch a liekoch vylu¢ovanych rovnakym mechanizmom; ak je subezné uzivanie
nevyhnutné, funkcia obli¢iek sa ma monitorovat’ v tyzdennych intervaloch. Vyssie riziko
zhorSenia funkcie obli¢iek bolo hlasené u pacientov uzivajucich tenofovir v kombinacii s
ritonavirom alebo kobicistatom posilnenym inhibitorom protedzy. U tychto pacientov sa
poZaduje dokladné monitorovanie funkcie obliciek.

U pacientov s renalnymi rizikovymi faktormi je potrebné starostlivo vyhodnotit’ sibezné
podavanie tenofoviru s posilnenym inhibitorom proteazy.

Pripady akutneho zlyhania obli¢iek po zacati poddvania vysokych davok alebo viacerych
nesteroidnych protizapalovych lickov (NSAID) boli hlasené u pacientov lie¢enych
tenofovirom s rizikovymi faktormi renalnej dysfunkcie. Ak sa tenofovir podava subezne s

NSAID, je potrebné primerane monitorovat’ funkciu obliciek.

Zvladnutie u¢inkov na kosti
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Tenofovir moze sposobit’ zniZzenie indexu BMD. Znizenie indexu BMD bolo hlasené u
pediatrickych pacientov. U dospievajucich, ktori dostavali tenofovir bolo Z-skére BMD po
48 tyzdnoch nizsie ako u pacientov, ktori dostavali placebo. U deti, ktoré presli na tenofovir
bolo Z-skore BMD po 48 tyzdioch nizsie ako skore pozorované u pacientov, ktori zostali v
rezime, ktory obsahoval stavudin alebo zidovudin.

Utinky zmien BMD stvisiacich s tenofovirom na dlhodobé zdravie kosti a riziko zlomenin u
deti alebo dospievajucich vo veku 12 az < 18 rokov v budicnosti nie su v sucasnosti zname.
Ak sa zistia alebo ak existuje podozrenie na abnormality kosti, porad’te sa s endokrinologom

a/alebo nefrologom.

Odporucania pre davkovanie tenofoviru u deti a dospievajucich

HIV-1/ chronicka hepatitida B: u dospievajucich vo veku od 12 do < 18 rokov s hmotnostou
> 35 kg je odportacana davka tenofovir-dizoproxilu 245 mg (jedna tableta) jedenkrat denne
uzitad s jedlom.

Znizen¢ davky tenofovir-dizoproxilu sa pouzivaju na liecbu pediatrickych pacientov
infikovanych HIV-1 vo veku 2 az <12 rokov. Ked’ze Tenofovir disoproxil Mylan je dostupny
iba ako 245 mg filmom obalené tablety, nie je vhodny na pouzitie u pediatrickych pacientov
vo veku od 2 do <12 rokov. Tenofovir-disoproxil Mylan 245 mg filmom obalené tablety st
indikované na lieCbu chronickej hepatitidy B u dospievajucich vo veku 12 az < 18 rokov s
hmotnost'ou > 35 kg s kompenzovanym ochorenim pecene a preukdzanym imunitnym
aktivnym ochorenim, t. j. aktivnou virusovou replikéaciou, trvalo zvySenymi hladinami

sérovej ALT a histologickym nalezom aktivneho zépalu a/alebo fibrézy.

K dispozicii nie su Ziadne udaje o pouziti u deti s chronickou hepatitidou B vo veku 2 az <12
rokov s hmotnostou <35 Kg .

Na lie¢bu infekcie HIV-1 alebo chronickej hepatitidy B u dospievajucich vo veku 12 az <18
rokov, pre ktorych nie je vhodna pevna liekova forma, je potrebné overit’ dostupnost’ inych

vhodnych liekovych foriem.
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