POKYNY PRE ODBORNYCH ZDRAVOTNICKYCH PRACOVNIKOV PRE RIADENIE LIECBY

A NA UPRAVU DAVKY U DOSPELYCH PACIENTOV UZIVAJUCICH TENOFOVIR-DIZOPROXILFUMARAT (TDF)'

Dolezité body, ktoré treba zvazit

v Pred zatatim terapie s TDF skontrolujte u vietkych pacientov klirens kreatininu.

v Pocas terapie s TDF je potrebné pravidelne kontrolovat rendlnu funkeiu (Klirens kreatininu a sérové
fosfaty) (po dvoch az Styroch tyzdiioch liechy, po troch mesiacoch liethy a potom kazdych tri az Sest
mesiacov u pacientov bez rendlnych rizikovych faktorov) (pozri nizsie tabulku 1).

v U pacientov s rizikom zhorsenia renalnej funkcie sa vyZaduje tastejSie monitorovanie rendlnej funkcie.

v U pacientov so zhordenou rendlnou funkciou sa ma TDF pouzivat, len ak potencidlny prinos lietby
je vy$si ako potencialne rizikd liechy, pricom moze byt potrebné upravit' dennt davku TDF (pozri
nizsie tabulku 2) alebo mdze byt potrebné predizit interval poddvania davky TDF (pozri tabulku 3).

v U pacientov, u ktorych klirens kreatininu poklesol na < 50 mi/min alebo sérové fosfaty klesli na
<1,0mg/dl (0,32 mmol/I) zvézte prerusenie liechy s TDF. Prerusenie liecby s TDF zvézte aj v pripade
progresivneho poklesu renalnej funkcie, ked' nebola zistend Ziadna ind pritina.

v Vyvarujte sa sibezného uZivania nefrotoxickych liekov alebo uZivania tychto liekov v kratkej dobe
po sebe.

Renalny profil bezpecnosti TDF

v Stidiach chronickej hepatitidy B (CHB)

V $tidiach na pacientoch s kompenzovanou CHB sa u < 1,5% pacientov uZivajicich TDF potas
288 tyzdriov vyskytol rendlny neziaduci icinok (nérast sérového kreatininu > 0,5 mg/dI, sérové fosfaty
<2 mg/dl alebo klirens kreatininu < 50 ml/min).2

Dohl'ad nad bezpeénostou lieku

po uvedeni na trh (vSetky indikacie)

Zriedkavo sa vyskytli pripady zlyhania obliciek, zhorenia funkcie obliciek a proximalnej tubulopatie
(vrdtane Fanconiho syndrému). U niektorych pacientov bola proximalna rendlna tubulopatia spojend
s myopatiou, osteomaléciou (prejavujlicou sa ako bolest kosti a v niektorych pripadoch prispievajlica
k vzniku zlomenin), rabdomyolyzou, svalovou slabostou, hypokaliémiou a hypofosfatémiou.

Monitorovanie renalnej funkcie

Odportcania monitorovania renalnej funkcie u pacientov bez renalnych rizikovych faktorov pred a potas
terapie s TDF st uvedené nizsie v tabul'ke 1. U pacientov s rizikom zhorsenia renalnej funkcie je potrebné
tastejSie monitorovanie rendlnej funkcie.

Tabul'ka 1: Monitorovanie renalnej funkcie u pacientov bez renalnych rizikovych faktorov '

> 3 mesiace
liechy s TDF

Pred liechou
s TDF

Pocas prvych troch
mesiacoch liechy s TDF

Frekvencia | na zatiatku liecby Po 2 a7 4 tyzdiioch kazdych
a po 3 mesiacoch 3 aZ 6 mesiacov
Parameter | klirens kreatininu

a sérové fosfaty a sérové fosfaty

klirens kreatininu ‘ klirens kreatininu

Ak uktoréhokolvek pacienta uzivajiceho TOF je hladina sérovych fosfétov < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l) alebo
klirens kreatininu klesne na < 50 ml/min, renélna funkcia sa ma opakovane vyhodnocovat v priebehu
1 tyZdna vratane stanovenia koncentrécie glukozy v krvi, draslika v krvi a glukézy v moci. Treba tiez zvazit
moznost prerudenia lie€by s TDF u pacientov, u ktorych klirens kreatininu klesol na < 50 ml/min alebo
hladina sérovych fosfétov klesla na hodnotu < 1,0 mg/dl (0,32 mmol/1) alebo v pripade progresivneho
poklesu renalnej funkcie, ked nebola zistend Ziadna ind pricina.

Treba sa vyvarovat uZivania TDF stbezne alebo v kratkej dobe po nefrotoxickych liekoch a ligkoch
vylutovanych rovnakym mechanizmom; ak je stbezné uzivanie nevyhnutné, renalna funkcia sa musi
monitorovat' v tyzdennych intervaloch. Pripady akitneho zlyhania obli¢iek po zacati podavania vysokych
dévok alebo viacerych nesteroidovych protizédpalovych liekov (NSAID) boli hdsené u pacientov liecenych
s TDF s rizikovymi faktormi renalnej dysfunkcie. Ak sa TDF podéva stibezne s NSAID, je potrebné primerane
monitorovat renalnu funkciu.!

Poutzitie u pacientov so zhor$enou funkciou obliciek

U pacientov so zhorSenou funkciou obliciek sa mé TDF uZivat, len ak potencialny prospech liecby pre-
vazuje nad potencialnymi rizikami. Pritom sa odpordca dokladne monitorovat renalnu funkciu. TDF sa
vylucuje hlavne cez oblitky a expozicia icinkom tenafoviru sa zvySuje u pacientov s renalnou dysfunkciou.
Obmedzené mnoZstvo dajov z klinickych $tadif podporuje dévkovanie TOF jedenkrat denne u pacientov
s miermnym zhor$enim renalnej funkcie (klirens kreatininu 50-80 ml/min).

Podévanie lieku Viread 33 mg/g granulat na zabezpecenie podavania znizenej dennej davky TDF sa odpo-
rica u dospelych pacientov s klirensom kreatininu <50 ml/min, vratane hemodialyzovanych pacientov,
ako je uvedené v tabulke 2. U pacientov neschopnych uZivat Viread 33 mg/q granulat sa moZe pouZit
predizeny interval poddvania davky s pouzitim lieku Viread 245 mg filmom obalené tablety (tabulka 3).

Tabul'ka 2: Odpordéana uprava dennej davky pre pacientov so zhorSenou funkciou obligiek '

Hemodia-
lyzovani
pacienti*

Viread Podava sa Podéva sa Podéva Podava 16,5 mg
33mg/g WASILN] 132 mg sa 65mg sa 33 mg (0.5 odmerky)
granulat (7.5 odmeriek) | (4 odmerky) | (2 odmerky) | (1 odmerka) | granuldtusa
granulatu granuldtu granulatu granulatu moZe podat
jedenkrat jedenkrat jedenkrat jedenkrat po skanceni
denne (nie denne denne denne kazde]
je potrebna 4hodinovej
Ziadna Uprava) hemodialyzy

* Tieto Gpravy dévky neboli patvrdené v Klinickych skiskach. Preto treba dokladne monitorovat’ klinicku
odozvu na liecbu a rendinu funkciu.

Pre nehemodialyzovanych pacientov uZivajlcich Viread 33 mg/g granulat s klirensom kreanininu

<10 ml/min nemozno poskytnit' Ziadne odpordcané dévkovanie.'

Pokyny pre tipravu intervalu podavania dévky u pacientov s klirensom kreatininu < 50 ml/min uzivajticim

Tabul'ka 3: Upravy intervalu podévania dévky u pacientov so zhorSenou funkciou obliiek’

Hemodialyzo-
vani pacienti

Klirens kreatininu (ml/min)

Viread kazdych U pacientov ne- U pacientov neschapnych uzivat Viread
245my 24 hodin schopnych uzivat | 33 mg/g granuléta ak nie je k dispo-
filmom (nie je Viread 33 mg/g zicii alternativna lietha moze sa pouzit
obalovane  BiIiGlE] granulatsamoze | predizenie intervalu ddvkovania lieku
tablety Ziadna pouZit podavanie | 245mg filmom obalované tablety: zavaina
(prava) lieku Viread porucha funkcie obliciek - kazdych 72-96
245 mg filmom hodin (podévanie dévky dvakrét za tyZder).
obalované tablety | Hemodialyzovani pacienti - kazdych
kazdych 48 hodin* | 7 dni po ukonceni hemodialyzy. **

*

Uprava intervalu podévania davky lieku nebola potvrdena v klinickych skaskach a klinickd odozvu
na liechu u tychto pacientov je potrebné dokladne monitorovat. Obmedzené idaje z klinickych skusok
naznatujt, e predizeny interval poddvania dévky nie je optimélny a mohol by mat’ za nésledok
2vySend toxicitu a pripadne aj neprimeran( odozvu.

Predpokladaji sa 3 hemodialyzy za tyZden, kazdd trvajdica priblizne 4 hodiny alebo po 12 hodindch
kumulovanej hemodialyzy. Pre nehemodialyzovanych pacientov uZivajcich Viread 245 mg filmom
obalené tablety s klirensom kreanininu < 10 ml/min nemozno poskytnit Ziadne odporitané
dévkovanie.

*

*

Vsetky podozrenia na neziaduce Geinky treba nahlasit firme Gilead Sciences s.r.o e-mailom
na adresu

drugsafety.slovakia@gilead.com alebo na telefonne islo +420 222 191 512 alebo na Statny
Gstav pre kontrolu lieciv, Sekcia klinického skii$ania liekov a farmakovigilancie, Kvetnd 11,
SK-825 08 Bratislava 26, Slovenskd republika, Tel: + 421 2 507 01 206, e-mail: neziaduce.
ucinky@sukl.sk v stlade s nérodnym systémom spontannych hldseni.
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