EDUKACNI MATERIAL

Tento material obsahuje diilezité informace o bezpeénosti uzivani pripravku s obsahem
emtricitabin/tenofovir-disoproxilu a doporuceni k minimalizaci rizik.

Hlddeni podezfeni na nezadouci U¢inky po registraci Ié¢ivého pFipravku je dileZité. UmoZfuje
pribézné sledovani poméru prinosl a rizik 1é¢ivého pripravku. Jakékoli podezieni na zavazné
nebo neocekavané nezadouci Ucinky a jiné skutec¢nosti zavazné pro zdravi Ié¢enych osob musi
byt hldseno Statnimu Ustavu pro kontrolu [éCiv.
Odbor farmakovigilance
Srobarova 48
100 41 Praha
e-mail: farmakovigilance@sukl.cz
http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek
telefon - sekretariat Odbor farmakovigilance: 272 185 322, 272 185 274

INFORMACE PRO PREDEPISUJICI LEKARE

Dlllezité bezpec¢nostni informace pro Iékare, ktefi predepisuji kombinaci
emtricitabin/tenofovir-disoproxil v ramci preexpozi¢ni profylaxe HIV-1 (PrEP).

Nékteré pripravky s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu jsou indikovéany k PrEP ke snizeni
rizika sexudlnim prenosem ziskané HIV-1 infekce u dospélych a dospivajicich jedincl. Tato indikace
je zaloZena na klinickych hodnocenich u muz{ majicich pohlavni styk s muzi (MSM) s vysokym
rizikem infekce HIV-1 a u muzl a Zen v heterosexualnich parech, ve kterych je jeden z partner( HIV-
séronegativni a druhy HIV-séropozitivni.

Dilezité informace o bezpe¢ném uzivani pripravkli s obsahem emtricitabin/tenofovir-
disoproxilu k PrEP:

= Tyto pfipravky maji byt pouzivany ke snizeni rizika ndkazy 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 uzivani tohoto pripravku,
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.

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

=  Poucte kazdého o nutnosti pfisného dodrzovani doporuc¢eného davkovani.

= Pripravky k PrEP nepredepisujte dospélym s odhadovanou clearance kreatininu (CrCl) <60
ml/min. Dospélym jedincdm s CrCl <80 ml/min predepisujte ptipravky k PrEP pouze v
pfipadé, Ze potencialni pfinos prevysSuje mozné riziko.

= U v3ech jedincl uzivajicich pfipravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP ma
byt pravidelné sledovana funkce ledvin.

Dilezité informace pro uzivani pripravkll s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP u
dospivajicich jedinci:

= Uzivani ptipravkd s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP u dospivajicich jedinct
musi byt individudlné a peclivé zvézeno, vletné& zvazeni zplsobilosti jedince porozumét
nutnosti dodrZzovani uzivani pfipravku tak, aby byl v ramci PrEP ucinny, a porozumeét riziku
mozného ziskani dalSich pohlavné prenosnych infekci.

= Bylo prokazano, ze dodrzovani profylaxe u dospivajicich a mladsich dospélych je nizsi nez u
starsich jedincl. Nejsou dostupné zadné Udaje o profylaxi u dospivajicich divek. K dispozici
je Karta pacienta, ktera podporuje dodrzovani profylaxe jak u dospélych, tak u dospivajicich.
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*=  PFi 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 zvazeno s ohledem na mozné
nezadouci Ucinky dlouhodobého uzivani pripravku s obsahem emtricitabin/tenofovir-
disoproxilu na ledviny a kosti.

= U dospivajicich jedincl s poruchou funkce ledvin (CrCl <90 mL/min/1,73m2) se nema
pripravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu uzivat.

Kritéria identifikace osoby s vysokym rizikem nakazy virem HIV-1:
= Ma partnera/partnery, o kterych je zndmo, zZe jsou infikovani virem HIV-1.

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

- Nedusledné pouzivani kondomu nebo sexualni styk zcela bez pouziti kondomu.

- Diagndza pohlavné pfenosné nemoci.

- Vyména 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.

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

= Tyto pripravky predepisujte ke snizeni rizika ndkazy HIV-1 pouze u osob, u kterych je
prokazano, ze jsou HIV negativni. V pfipadé, Zze by byly podavany samostatné u osob s
nediagnostikovanou infekci HIV-1, hrozi nebezpeci vzniku rezistentni mutace viru HIV-1.
Emtricitabin/tenofovir-disoproxil samotny také nemiZe nahradit kompletni Ié&ebny reZim u
infekce HIV-1

Pfed predepsanim pfFipravku s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP:
= Potvrdte HIV-1 negativni stav jedince pouzitim kombinovaného testu antigen/protilatka.
= V pfipadé, 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.

Béhem uzivani pfripravkd k PrEP:

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

= Pokud se po potencidlnim vystaveni infekci objevi pfiznaky konzistentni s akutni HIV-1
infekci, je nutno uZivani ptipravkd k PrEP prerusit do potvrzeni negativniho stavu.

Emtricitabin/tenofovir-disoproxil pro indikaci PrEP by se mél pouzivat pouze jako soucast
celkové strategie prevence infekce HIV-1 vcetné pouziti dalSich opatieni pro prevenci
infekce HIV-1, jako jsou praktiky bezpecnéjsiho sexu, protoZze emtricitabin/tenofovir-
disoproxil neni vZdy Gacinny v prevenci infekce HIV-1. Doba do nastupu ochrany po zahajeni
IéCby pFipravkem obsahujicim emtricitabin/tenofovir-disoproxil neni znama.

Poucte nenakaZené osoby s vysokym rizikem o nutnosti:

= Konzistentné a spravné pouzivat kondom.
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= Znalosti svého HIV-1 stavu a stavu partnera/partnerd.

* Pravidelného testovani na dalSi pohlavné prenosné infekce, které mohou prenos HIV-1
usnadnit jako je syfilis a kapavka.

Dllezitost prisného dodrzovani doporuc¢eného davkovani:

Ucinnost profylaxe ke snizovani rizika infekce virem HIV-1 silné koreluje s dodrzovanim davkovani
méreného koncentraci ucinné latky v krvi.

= 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 pripravek
s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu k PrEP, musi byt v ¢astych intervalech pouceni
o nutnosti pfisného dodrzovani doporuc¢eného davkovani, aby se snizilo riziko nakazy HIV-1.
Je také doporuceno, aby si jedinci pridali patficné pripomenuti nutnosti uziti denni davky
pfipravku do svého mobilniho telefonu nebo jiného zafizeni.

Vsichni  neinfikovani jedinci s vysokym rizikem, ktefi uzivaji pfipravek obsahujici
emtricitabin/tenofovir disoproxil pro indikaci PrEP, by méli pred zahajenim Iécby obdrzet edukacni
broZuru PrEP (DdleZité informace o pfipravcich s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu
predepsanych lékafem ke sniZeni rizika nakazy virem lidské imunodeficience (HIV)) a kartu s
pripomenutim PrEP (Karta pacienta) v ramci predpisu pripravku dané osobé.

Renalni toxicita spojena s uzivanim.

PFi uzivani pripravkli s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu bylo hlaseno: selhani
ledvin, poskozeni ledvin, zvyseni hladiny kreatininu, hypofosfatemie a proximalni
tubulopatie (véetné Fanconiho syndromu).

=  Pfed pfedepsanim tohoto ptipravku vyhodnotte CrCl u véech jedincd.

» U osob bez rizikovych faktorl z hlediska rendlni funkce ma byt funkce ledvin (CrCl a fosfat v
séru) sledovana: po 2 az 4 tydnech uzivani pfipravku, dale po 3 mésicich a nasledné kazdych
3 a% 6 mé&sicl. U osob s rizikem poruchy funkce ledvin je nutné ¢asté&jéi sledovani.

= Vyhnéte se podavani tohoto pripravku soucasné nebo bezprostfedné po uzivani
nefrotoxickych 1é&ivych piipravkd. Pokud se sou¢asnému podéavani nelze vyhnout, je nutny
monitoring funkce ledvin v tydennich intervalech.

»= U pacientl infikovanych HIV-1 uZivajicich emtricitabin/tenofovir-disoproxil s existujicim
rizikem rozvoje/zhorSeni renalni funkce byly po zahdjeni lécby vysokymi davkami
nesteroidnich protizanétlivych 1éc¢iv (NSAID) pozorovany pfipady akutniho renalniho selhani.
Pokud je pfipravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu podavan soucasné s NSAID,
je nutné odpovidajicim zplsobem sledovat funkci ledvin.

Dospéli uzivajici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem v indikaci PrEP:

= Nepredepisujte pripravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k PrEP dospélym s

odhadovanou CrCl nizsi nez 60 ml/min.
= U osob s CrCl <80 ml/min miZe byt ptfipravek pouzivan pouze v pfipad&, Ze 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 podavani |éCby, vietné stanoveni
koncentrace glukoézy a drasliku v krvi a koncentrace glukézy 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.
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= Preruseni uzivani zvazte také v pripadé progresivniho zhorSovani funkce ledvin bez znamé
priciny.

v

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

= Prfipravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu se nema uzivat u dospivajicich s
poruchou funkce ledvin (tj. CrCl <90 mL/min/1,73m?).

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

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

= Je-li hladina sérovych fosfatd <3,0 mg/dl (0,96 mmol/l), m& se do jednoho tydne znovu
vyhodnotit funkce ledvin, vletné stanoveni koncentrace glukdézy a drasliku v krvi a
koncentrace glukézy v moci.

= 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 pripravku.

= Preruseni uzivani pfipravku se ma také zvazit v pfipadé progresivniho zhorseni funkce ledvin,
kdyz nebyla identifikovéana zadna jina pricina.

Ucinky na kosti

U neinfikovanych osob uzivajicich pfipravek s obsahem-tenofovir-disoproxilu byl pozorovan maly
pokles kostni denzity (BMD).

*  Pfi podezfeni na poruchu kostniho metabolismu, ma byt zajisténa konzultace se specialistou
v oboru.

v

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

Ucinky emtricitabin/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, Zze je i nadale ohrozen vysokym rizikem infekce HIV-1. Riziko infekce HIV-1
ma byt zvadzeno s ohledem na mozné Ucinky dlouhodobého uzivani pripravku s obsahem
emtricitabin/tenofovir-disoproxilu na kosti.

=  Pokud mate podezieni na abnormality kosti, nebo pokud zjistite abnormality kosti, je vhodna
konzultace s endokrinologem a/nebo nefrologem.

Infekce hepatitidou typu B (HBV)

Osobam nakazenym HBV hrozi po vysazeni pfipravku s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu
riziko zdvazné akutni exacerbace hepatitidy. Z tohoto ddvodu je doporuceno:

= testovani na HBV pred zahdjenim profylaxe timto pripravkem a dale v pravidelnych
intervalech béhem |éCby.

= vakcinace HBV-negativnich osob.

= Osoby nakazené HBV, které prerusi PrEP timto pripravkem, maji byt peclivé klinicky i
laboratorné& monitorovany po dobu nékolika mésicd po ukon&eni [é¢by.
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UZivani pFipravki 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
individudIni zvazeni pomé&ru prinosd a rizik. Pfedepisujicim |ékarim je doporuceno, aby té&hotné zeny
uzivajici pfipravek s emtricitabin/tenofovir-disoproxilem k profylaxi zafadili s jejich souhlasem do
Antiretrovirového registru téhotenstvi na www.apregistry.com. Tento registr ma za cil detekovat
jakékoliv vyznamné teratogenni Ucinky spojené s antiretrovirovou lécbou.

Zeny uzivajici ptipravek s obsahem emtricitabin/tenofovir-disoproxilu v indikaci PrEP by mély byt
proskoleny, ze za zadnych okolnosti nesmi kojit své dité. Bylo prokazano, ze se emtricitabin a
tenofovir disoproxil vylucuji do lidského materfského mléka a informace o jejich Gcincich na
novorozence/deéti jsou nedostatecné. Proto se emtricitabin/tenofovir-disoproxil béhem kojeni nema
podavat.

Jako obecné pravidlo se doporucuje, aby zeny infikované HIV za Zadnych okolnosti nekojily své déti,
aby nedoslo k prfenosu HIV na kojence. Vice informaci o kazdém pfipravku s indikaci PrEP
naleznete v pfFislusném Souhrnu Gdajd o pFfipravku (SmPC).

Aktudlné platnd SmPC a kontaktni Udaje jednotlivych drZitelG rozhodnuti o registraci Ié&ivych
pfipravk( obsahujicich emtricitabin/tenofovir-disoproxil Ize nalézt na webovych strénkdch Stétniho
Ustavu pro kontrolu Ié&iv v databézi 16k http://www.sukl.cz/modules/medication/search.php. Sekce
kontakty se zobrazi po zadani a nasledném kliknuti na nazev prislusného Iécivého pFipravku.
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