DOPORUCENI TYKAJICi SE RENALNIHO MANAGEMENTU A PRIZPUSOBENI
DAVKOVANI PRO ZDRAVOTNICKE PRACOVNIKY PECUJICI 0 DOSPELE PACIENTY
UZIVAJICI TENOFOVIR-DISOPROXYL-FUMARAT

U HIV pozitivnich pacientdi existuje zvysené riziko poruch funkce ledvin vyZadujici zakladni a ndsledny monitoring
funkce ledvin." U HIV pozitivnich pacientli existuje riziko poskozeni ledvin souvisejici s podavanim pripravkii
obsahujicich tenofovir-disoproxyl-fumardt. Zviastni doporuceni tykajici se dospélych pacientdi Iécenych v rezimech
na bézi tenofovir-disoproxyl-fumarétu (TDF) jsou uvedena nize.

Diilezité aspekty, které je tfeba zvazit

v Pred zahjenim léchy TDF zkontrolujte clearance kreatininu uviech pacientd.

v Funkee ledvin (clearance kreatininu a sérovy fosfat) se ma béhem Iéchy pravidelné sledovat (kazdé 4 tydny
béhem prvniho roku Iécby a poté kazdé 3 mésice) (viz tabulka 1 nize).

v U pacientii s rizikem poruch funkce ledvin zvazte castéjsi sledovani funkce ledvin.

v U pacientfis poruchou funkce lecvin se ma TDF pouzivat pouze v pHpadé, Ze potencialni pfinos léchy prevéijeji mozné
riziko, a mlize byt nutné prodlouZit interval mezi davkami (viz tabulka 2 na druhé strané).

v U pacientii s poklesem clearance kreatininu na < 50 mi/min nebo poklesem sérového fosfatu na < 1,0 mg/dl
(0,32 mmol/l) zvazte prerusent lécby TDF.

v Nepodavejte TDF soucasné nebo bezprostiedné po uzivani nefrotoxickjich Iécivych pripravke.

Renalni bezpecnostni profil TDF

V Klinickych studiich s TDF a pfi sledovdni bezpecnosti po uvedeni TDF na trh byly hléseny vzacné pifpady selhani
ledvin, poruch funkce ledvin a proximdIni tubulopatie (vcetné Fanconiho syndromu). U nékterych pacientd byla
proximalnf rendIni tubulopatie spojena s myopatif, osteomaldcif (kterd se projevila jako bolestivost kosti a vzécné
prispéla ke vzniku zlomenin), rhabdomyolyzou, svalovou slabosti, hypokalémi a hypofosfatémii.”

Sledovani funkce ledvin

Doporucent pro sledovani funkce ledvin u vech pacientti pfed a béhem Iécby TDF jsou uvedena v tabulce 1 nize.
TDF by se nemél uZivat soucasné nebo bezprostfedné po uzivani nefrotoxickych Iécivych pripravkli a Iéka
vylucovanych stejnou cestou; je-li soucasné uzivani nezbytné, je nutné sledovat funkci ledvin kazdy tyden.>> Vyssi
koncentrace tenofoviru, souvisejici se soubéznym poddvanim lopinaviru/ritonaviru, atazanaviru/ritonaviru nebo
darunaviru/ritonaviru, by mohly potencovat nezddouci tcinky spojené s tenofovirem, vcetné poruch ledvin.

Tabulka 1: Sledovani funkce ledvin?™

Béhem 1. roku
uZivani TDF*

Pred Iéchou TDF > 1. rok uzivani TDF*

Cetnost nazacatku (vychozistav) | kazdé 4 tydny kazdé 3 mésice
clearance kreatininu clearance kreatininu a clearance kreatininu a
Parametr P e ord B4
sérovy fosfat sérovy fosfat

*U pacientd s rizikem poruch funkce ledvin by se mélo zvazit ¢astéjsi sledovani funkce ledvin.

Pokud je sérovy fosfdt < 1,5 ma/dl (0,48 mmol/I) nebo clearance kreatininu poklesla na < 50 ml/min u kteréhokoli
pacienta, ktery dostéva TDF, mé byt funkce ledvin znovu vyhodnocena béhem 1 tydne, vcetné méfenf koncentrace
qlukézy v krvi, drasliku v krvi a glukézy v moci. U pacientd s poklesem clearance kreatininu na < 50 mi/min nebo
poklesem sérového fosfatu na < 1,0 ma/dl (0,32 mmol/I) zvazte preruseni léchy TDF.*

Pouiiti u pacientii s poruchou funkce ledvin

U pacienti s poruchou funkce ledvin se md TDF pouZivat pouze v pfipadé, Ze potencidIni piinos Iécby prevazi jeji
mozné riziko, a doporucuje se peclivé sledovani funkce ledvin. TDF se vylucuje prevazné ledvinami, a expozice
tenofoviru je vy3si u pacientli s poruchou ledvin. Na zakladé omezenych ddaji z klinickych studif se pacientlim
s mirnou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 50—-80 ml/min) doporucuje poddvat TDF jednou denné.
Doporucent pro Gpravu intervalu ddvkovéni u pacientli s clearance kreatininu < 50 ml/min jsou uvedena v tabulce
2nize.

Tabulka 2: Uprava intervalu dévkovani u pacientd s poruchou funkce ledvin?*

Clearance kreatininu (ml/min) Hemodialyzovani

pacienti

NELE] kazdych 24 hodin | kazdych 48 Nedoporucuje se pro pouZiti u pacienti
(Uprava neni hodin* se zavaznou poruchou funkce ledvin
potieba) (clearance kreatininu < 30 ml/min) nebo
hemodialyzovanych pacient.

kazdych 24 hodin | kazdych 48 Nedoporucuje se pro pouziti u pacienti
(Uprava neni hodin* se zavaznou poruchou funkce ledvin
potieba) (clearance kreatininu < 30 ml/min)
nebo hemodialyzovanych pacientd.
Pokud nenf k dispozici alternativni
Iécba, je mozné pouzit prodlouzené
intervaly mezi ddvkami: zdvazna
porucha funkee ledvin — kazdych
72-96 hodin (dévkovani dvakrat tydné);
hemodialyzovani pacienti — kazdych

7 dni po ukonceni cyklu hemodialyzy.**

*Upravaintervalu dévkovani pfipravku Viread a Truvada se doporucuje u pacientii s clearance kreatininu mezi 30 a 49 ml/min. Tento interval
davkovani nebyl v klinickych studiich dosud potvrzen, a proto musi byt klinicka odpovéd na lécbu u téchto pacientii peclivé sledovéna.
Omezené tdaje z klinickych studii naznacuji, ze prodlouzeny interval mezi davkami neni optimélni a miize mit za nasledek zvy3enou toxicitu a
moznou nedostatecnou odpovéd.

** Tydenni ddvkovani obecné predpoklddd 3 hemodialyzy tydné, kazdou v trvéni piblizné 4 hodiny, nebo kumulativni hemodialyzu po
12 hodindch. Neni mozné doporucit dévkovani pro nehemodialyzované pacienty uzivajici pfipravek Viread s clearance kreatininu
<10 ml/min.?
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ZKRACENA INFORMACE 0 PRIPRAVKU:

Nazev lécivého pripravku: Viread 245 mg potahované tablety. Lékova forma: potahovand tableta (tableta). Slozeni: 245 mg tenofoviri
disoproxilum, ve formé tenofoviri disoproxili fumaras (TDF) v jedné tableté. Jedna tableta obsahuje 164 mg laktosy. Indika

a infekce HIV-1:
u dospélych pii pouziti v kombinaci s dalsmi antiretrovirovymi lécivymi pipravky; u dospivajicich (12 az < 18 let) s rezistenci k NRTI nebo toxicitami
(nelze-li pouzit létky prvni volby). Rozhodnuti o pouZiti pripravku Viread k 1écbé pacienti s HIV-1infekci jiz |écenych antiretrovirotiky je nutné zaloZit na
testovani virové rezistence a/nebo anamnéze |échy jednotlivych pacientd. Lécba chronické hepatitidy B (HBV): u dospéljch s kompenzovanym
onemocnénim jater, s prokazanou aktivni virovou replikadi, trvale zvysenyml hladinami sérové alanin aminotransferdzy (ALT) a s histologicky
prokazanym aktivnim zanétem a/nebo fibrézou; u dospélych s proké P i viru hepatitidy B rezi iho na lamivudin (vizbody 4.8a5.1);
u dospélych s jaterni dekompenzaci; u dospivajicich (12 az < 18 let) s kompenzovanym onemocnénim jater a prokdzanym aktivnim onemocnénim
imunitniho systému, tj. aktivni virovou replikai, trvale zvySenymi sérovymi hladinami ALT a histologickym prikazem aktivniho zénétu a/nebo fibrozy.
Davkovani: Terapii mé zahdjit lékaf, ktery ma zkusenosti s léchou HIV infekce a/nebo s Iécbou chronické HBV. Doporucend davka k Iéché HIV-1 nebo
chronické HBV u dospélich i dospivajicich (12 az < 18 let; télesnd hmotnost > 35 kg) je 245 mg (jedna tableta) jednou denné, uzivand peroréiné spolu
s jidlem. Vyjimecné vsak miiZou byt tablety podavany po rozpusténi v nejméné 100 ml vody, pomerancového dzusu nebo hroznové Stavy. Dospéli:
Chronickd HBV: Optimalni trvani lécby neni znamé, piipady ve kterych se miize uvazovat o preruseni [échy jsou uvedené v piné verzi Souhrnu ddajii o
pfipravku (SPC). Pediatrickd populace: HiV-1: Bezpecnost a tcinnost TDF u déti mladsich dvou let nebyla dosud stanovena. Chronickd HBV: Optimélni
trvéni lécby neni v soucasnosti znamé. Bezpecnost a tcinnost TDF u déti ve véku 2 az < 12 let nebo s télesnou hmotnosti < 35 kg nebyla dosud
stanovena. Rendlni dysfunkce: Dospéli: Tenofovir je eliminovén rendlni exkreci, expozice tenofoviru je vyssi u pacientd s rendlni dysfunkei. TDF se ma
pouzivat u dospélych pacienti s poruchou funkce ledvin pouze v pfipadé, Ze potencidlni piinos Iéchy prevazi jeji mozné riziko. U dospélych pacientii s
clearance kreatininu < 50 ml/min se doporucuje upravit interval mezi davkami (viz pInd verze SPC). Pfi zévainé poruse funkce ledvin (clearance
kreatininu < 30 ml/min) a u hemodialyzovanych pacientii se adekvtni iprava davkovéni neda aplikovat vzhledem k nedostatku alternativnich sil
tablet, proto se pouZivani u téchto pacientd nedoporucuje. Pokud neni k dispozici alternativnilé¢ba, je mozné pouzit vhodné prodiouzené intervaly mezi
davkami, simulace naznacuji, Ze prodlouzeny interval mezi davkami neni optimalni (viz pind verze SPC). Neni mozné doporucit davkovéni pro
nehemodialyzované pacienty s clearance kreatininu < 10 ml/min. Pouzivani TDF u pediatrickych pacientd s poruchou funkce ledvin se nedoporucuje.
Tablety pripravku Viread se maj uzivat jednou denné, peroralné, s jidlem. Kontraindikace: Hypersenzitivita na TDF nebo na kteroukoli pomocnou
latku tohoto pfipravku. Interakce: Viread se nedoporucuje poddvat soucasné s jinymi lécivymi piipravky obsahujicimi TDF, adefovir dipivoxyl,
didanosin. Soucasné uzivani TDF s lécivymi piipravky, které snizuji funkdi ledvin nebo u kterych dochdzi ke kompetici o aktivni tubularni sekreci
prostiednictvim transportnich proteint hOAT 1, hOAT 3 nebo MRP 4 miize vést ke zvy3eni sérové koncentrace TDF a/nebo soucasné podavanych lécivych
pripravkii. TDF se nemé uzivat soucasné nebo bezprostredné po uzivani nefrotoxickych lécivych pripravkd. Takrolimus mize ovliviiovat funki ledvin,
proto se doporucuje peclivé sledovani pii jeho soucasném podavéni s TDF. Pfi soucasném podavani TDF a atazanaviru/ritonaviru nebo lopinaviru/
ritonaviru nebo darunaviru/ritonaviru je tieba pozorné sledovat funkdi ledvin (viz plnd verze SPC). Tenofovir-disoproxyl-fumarét se musf uzivat spolu
s jidlem, protoze jidlo zvy3uje biologickou dostupnost tenofoviru. Hlavni nezadouci icinky: U pacienti uzivajicich TDF byly hlaseny vzacné pripady
poruch funkce ledvin, selhani ledvin a proximélni renélni tubulopatie (vcetné Fanconiho syndromu), které nékdy vedly ke kostnim abnormalitém (obcas
prispivajicim ke zlomenindm). Byly pozorovény dal3i nezédouci Gcinky vzniklé nésledkem proximdini rendini tubulopatie (viz pInd verze SPC). Vzdcné
bylo hldSeno: selhani ledvin, akutni tubularni nekrdza, nefritida, nefrogenni diabetes insipidus.Velmi casté nezédouci dcinky jou: hypofosfatemie,
zdvraté, prjem, zvraceni, nauzea, vyrzka, astenie. Vzané byl jém. HIV-1: S podavanim TDF byva spojovéna laktatové acidoza,
zdvazna hepatomegalie se steatdzou a lipodystrofie. Soucasné podani piipravku Viread a didanosinu mize mit za nasledek zvySeni vyskytu nezadoucich
Ginkil (viz. pind verze SPC), vzéné byly zaznamendny piipady pankreatitidy a laktdtové acidzy, nékdy fatdini. U pediatrickych pacient byly
pozorovany obdobné nezadouci tcinky jako u dospélych. ZvlaStni upozornéni: Terapie trojici nukleosidii/nukleotidi: Existuji idaje o vysoké mife
virologického selhani a o vzniku rezistence, oboji v casném stadiu u HIV pacientd, kdyz byl TDF podavén souasné s lamivudinem a abakavirem, stejné
jako s lamivudinem a didanosinem. Ucinky na ledviny a kosti: Pred zactkem léchy TOF se doporucuje provést vypocet clearance kreatininu u viech
pacientil a rovnéz sledovat funkce ledvin (viz plnd verze SPC). Pfi rendlnich abnormalitéch je tieba specidlni rezim sledovéni funkce ledvin. Byl
zaznamendn pokles BMD a osteonekrdza. Existuje-li podezieni na kostni abnormality nebo byly-li zjistény kostni abnormality, ma byt zajisténa
prislusné konzultace. Déti: V' souvislosti s dlouhodobymi ticinky kostni a rendlni toxicity existuji nejistoty. Po podavani TDF byl zaznamendn pokles BMD.
Doporucuje se multidisciplindrni pristup pro adekvétni zvazeni rovnovahy pfinosu/rizika lécby v kazdém individudlnim pfipadé. Existuje-li podezfeni na
rendlni a/nebo kostni abnormality nebo byly-li zjistény rendini a/nebo kostni abnormality, ma byt zajisténa konzultace s nefrologem pro zvazeni
preruseni |écby TOF. Starsi pacienti: Snizend funkce ledvin je u starSich pacientd pravd&podobnéjsi, proto je nutnd zvy3end opatrnost pi léché starsich
pacienti pomoci TDF. Onemocnénijater: U pacientil infikovanych HBV s jaterni dekompenzaci a skdre podle CPT > 9 milze byt riziko vzniku zavaznjch
nezadoucich ucinkd na jétra a ledviny vyssi. Spontdnni exacerbace chronické hepatitidy B: béhem Iéchy jsou relativné casté. Pacienti s cirhozou
mohou byt ohroZeni vy33im rizikem dekompenzace jater po exacerbaci hepatitidy. Akutni exacerbace hepatitidy byla také hlésena u pacientd, ktefi
prerusili léchu hepatitidy B. Vzplanutijaternich onemocnéni jsou mimotadné zvaznd a nékdy i smrtelnd u pacientd s jaterni dekompenzaci. Soucasnd
infekee HIV-1 a HBV: Kviil riziku vzniku rezistence viici HIV se mé u pacientii soucasné infikovanych HIV/HBV pouzivat TDF pouze jako soucast
vhodného kombinovaného antiretrovirového rezimu. U pacientl s preexistujici dysfunkci jater, véetné chronické aktivni hepatitidy, se pfi kombinované
antiretrovirové terapii (CART) projevuje zvySend cetnost abnormalni funkce jater. Laktdtovd aciddza: Preklinické a klinické daje naznacuji, Ze riziko
vzniku laktatové aciddzy, je pro TDF nizké. Ale protoze je tenofovir strukturdIné pribuzny nukleosidovym analogiim, toto riziko nemiizeme vyloum
Pocatecni priznaky jsou uvedeny v pIné verzi SPC. Pfi vyiskytu hyp dtémie nebo metabolické/laktdtové acidézy, p ivnih lie nebo pfi
rychle se zvysujicich hladindch aminotransferdz, je nutné Iechu nukleosidovymi analogy vysadit. Je nutnd zvySend opatmost, jsou-li nukleosidové
analogy podavany pacientim se znamymi rizikovymi faktory pro onemocnénijater a jaterni steatdzu. ZvIastni riziko mohou predstavovat pacienti, ktefi
zdrovefi trpi hepatitidou Ca jsou [éceni interferonem alfa a ribavirinem. Pacienti se zvyien)?m rizikem musi byt peclivé sledovni. Lipidy, lipodystrofie
a metabolické abnormality: CART je spojena s metabolickymi at litami (napf. hypertriglyceridémie, hyperch émie, inzulinova
rezistence, hyperglykémie a hyperlaktatémie), u HIV pacientd je spojena s redistribuci télesného tuku (lipodystrofie). Mitochondridini dysfunkce:
Bylo prokézéno, Ze nukleosidové a nukleotidové analogy zpiisobuji poskozeni mitochondrii riizného stupné. Existuji tdaje o mitochondridIni dysfunkci
u HIV negativnich déti, které byly vystaveny in utero a/nebo postnatdlné piisobeni analogli nukleosidii. Kazdé dité, které bylo in utero vystaveno
piisobeni analogd nukleosidd a nukleotidd, a to i HIV negativni déti, musi byt klinicky i laboratoré sledovéno a v pripade relevantnich znamek nebo
priznakd musf projit plnym vy3etenim na moznou mitochondridIni dysfunkdi. Syndrom imunitni reaktivace: Pii zahdjeni CART se u pacientii
infikovanyich HIV s tézkou imunodeficienci miize vyskytnout zanétliva reakce na asymptomatické nebo rezidualni oportunni patogeny, ktera miize
zplisobit klinicky zévazné stavy nebo zhorSeni piiznakii onemocnéni. Pacienti maji byt pouceni, aby vyhledali Iékafskou pomoc, pokud zaznamenaji
bolesti kloubl, ztuhlost kloubii nebo pokud maji pohybové potize. Pfi imunitni reaktivaci byl také hidsen vyskyt autoimunitnich onemocnéni (jako je
Gravesova choroba) s riiznou dobou ndstupu; mohou se objevit mnoho mésicii po zahdjeni échy. Viread obsahuje monohydrat laktosy. Pacienti se
vzdcnymi dédicngmi problémy s intoleranci galaktosy, s vrozenym nedostatkem laktézy nebo malabsorpci glukosy a galaktosy by proto tento lécivy
pripravek neméli uzivat. Téhotenstvi a kojeni: Podavani TDF béhem téhotensvi Ize zvéZit, pokud je to nezbytné, béhem kojeni se TDF nemd podavat.
Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pacienti by méli byt informovani o tom, 7e pfi [écbé mohou pozorovat zavraté. Uchow Veskery
nepouZity lécivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky. DrZitel rozhodnuti o registraci: Gilead Sciences
International Limited, Cambridge, (B21 66T, Velkd Britanie Registradni cisla: EU/1/01/200/001, EU/1/01/200/002. Velikost baleni: Blistr: Lahvicka
2 polyethylenu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylenovym détskym bezpecnostnim uzévérem, kterd obsahuje 30 potahovanych tablet a
silikagelovy vysousec. K dispozici jsou nasledujici velikosti baleni: krabicky obsahujici 1 lahvicku nebo 3 lahvicky s 30 potahovanymi tabletami. Na trhu
nemusi byt k dlspozm vsechny velikosti baleni. Datum revize textu: 05/2013. Pfipravek je vydavan pouze na lékafsky predpis a je hrazen
z fedk éh pojisténi. Pred pi im pipravku si prectéte Souhrn tidaji o pfipravku.
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ZKRACENA INFORMACE 0 PRIPRAVKU:

Nazev lécivého pipravku: Truvada 200 mg/245 mg potahované tablety. Lékova forma: potahovana tableta. SloZeni: 200 mg
emtricitabinum (EMT) a 245 mg tenofoviri disoproxilum, ve formé tenofoviri disoproxili fumaras (300 mg, TDF) v jedné tableté. Jedna
tableta obsahuje 96 mg monohydratu laktosy. Indikace: Truvada je kombinaci pevné stanovenych davek emtricitabinu a tenofovir-
disoproxyl-fumaratu. Dilkaz pfinosu této kombinace je podlozen vyhradné na studiich provadénych na dospélych dosud nelécenych
pacientech. Pfipravek je v kombinované antiretrovirové terapii (CART) indikovan k éché dospélych ve véku 18 let a starSich, infikovanych
HIV-1. Davkov: erapii ma zahdjit [ékaf, ktery ma zkuSenosti s [écbou HIV infekce. Doporucend davka je jedna tableta jednou denné,
uzivand perordiné s jidlem (jidlo zlep3uje absorpci TDF). Vyjimecné vsak miizou byt tablety podavany po rozpusténi v nejméné 100 ml
vody, pomerancového dzusu nebo hroznové 3tévy. Je-li indikovano preruseni terapie jednoho zkomponenti pfipravku Truvada nebo je-li
nezbytnd tprava davkovani, jsou k dispozici samostatné pfipravky s EMT a TDF. Pediatrickd populace: Bezpetnost a (icinnost pripravku
Truvada u déti ve véku do 18 let nebyla stanovena. Rendlni dysfunkce: EMT a tenofovir jsou eliminovany rendlni exkreci, expozice EMT a
tenofoviru je vy33i u pacientd s rendlni dysfunkdi. Truvada se mé pouzivat u pacientii s poruchou funkce ledvin pouze v piipadé, ze
potencidlni piinos Iéchy prevazi jeji mozné riziko. U pacientdi s clearance kreatininu mezi 30 a 49 ml/min se doporucuje upravit interval
mezi davkami (viz pind verze SPC). Pfi zdvazné poruse funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min) au hemodialyzovanych pacientii
se podani pfipravku Truvada nedoporucuje, protoze odpovidajici redukce davky nelze doséhnout pomoci kombinované tablety.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivé létky nebo na kteroukoli pomocnou latku tohoto pfipravku. Interakce: U piipravku Truvada
se mohou objevit jakékoli interakce, které byly zjistény jednotlivé u EMT a TDF. Ustdlend kinetika emtricitabinu a tenofoviru nent pri jejich
soucasném podévani ovlivnéna oproti jejich samostatnému podévéni. Pfipravek Truvada se nedoporucuje poddvat soucasné s jinymi
lécivymi pipravky obsahujicimi EMT, TDF nebo jind cytidinova analoga (napf. lamivudin), adefovir-dipivoxyl, didanosin. Soucasné
uzivani EMT a TDF s lécivymi pfipravky, které snizuji funkci ledvin nebo u kterych dochézi ke kompetici o aktivni tubulami sekreci miize
vést ke zvyseni sérové koncentrace EMT, TDF a/nebo soucasné podavanyich lécivych pfipravkii. Truvada se nema uzivat soucasne nebo
bezprostredné po uzivani nefrotoxickych lécivych pripravkd. Pri soucasném podévani TDF a iru/ritonaviru nebo |

ritonaviru nebo darunaviru/ritonaviru je tfeba pozomé sledovat funkci ledvin (viz plnd verze SPC), interakce téchto latek s emtnmabmem
nebyly studovény. Hlavni nezadouci dcinky: U pacientii uzivajicich TDF byly hléseny vzacné piipady poruchy funkce ledvin, selhdni
ledvin (akutni a chronické), akutni tubulrni nekrdza, proximalni rendlni tubulopatie vetné Fanconiho syndromu, nefritida (véetné
akutniintersticidlni nefritidy), nefrogenni diabetes inspidus. Poruchy funkce ledvin nékdy vedly ke kostnim abnormalitam. S poddvénim
TDF byvd spojovana laktdtova acidéza, zdvaznd hepatomegalie se steatézou a lipodystrofie. Byly pozorovany dalsi nezédouci dcinky
vzniklé nsledk imalni rendlni tubulopatie (viz pInd verze SPC). Soucasné podani TDF a didanosinu se nedoporucuje, miize mit za
nésledek zvy3eni vyskytu nezadoucich Gcinki (viz. pind verze SPC), vzécné byly zaznamenany piipady pankreatitidy a laktatové acidozy,
nékdy fatélni. Dalsi neZddouci ticinky (EMT, TDF): velmi Casté: bolest hlavy, zavraté, vyrazka, priijem, zvraceni, nauzea, zvy3end kreatin
kindza, astenie; casté: neutropenie, alergické reakce, hyperglykémie, hypertriglyceridémie, nespavost, neobvyklé sny, zvysend amiléza,
2vysend sérova lipaza, bolest bricha, zvySeni AST a/nebo ALT, zvy3eni transamindz, hyperbilirubinémie, vyrézka, svédéni, kopfivka,
zména barvy kiiZe, bolest; méné Casté: anémie, angioedém; vzécné: hepatitida. Zvlastni upozornéni: Terapie trojici nukleosidii/
nukleotldu. Existuji ddaje o vysoké mife vuologlckeho selhni a o vzniku rezistence, oboji v casném stadiu, kdyz byl TDF podavan
soucasné s lamivudinem a abakavirem, stejné jako s lamivudinem a didanosinem. Oportunniinfekce: mohou se i nadale vyvijet nebo
mohou nastat jiné komplikace HIV infekce. Proto by méli byt pacienti uZivajici pfipravek Truvada pod klinickym dohledem Iékafe, ktery
md zkuSenosti s 1écbou pacientd trpicich nemocemi souvisejicimi s HIV. Ucinky na ledviny a kosti: Pred zacitkem léchy pfipravkem
Truvada se doporucuje provést vypocet clearance kreatininu u viech pacientdi a rovnéz sledovat funkce ledvin; pfi rendmich
abnormalitach je tieba specidlni rezim sledovani funkce ledvin (viz pInd verze SPC). Truvada se nemd uzivat sou¢asné nebo bezprostiedné
po uzivani nefrotoxickych lécivych pFipravki; nelze-Ii se tomu vyhnout, je nutné sledovat funki ledvin kazdy tyden. Byly zaznamenany
pokles BMD a osteonekréza. Existuje-li podezfeni na kostni abnormality nebo byly-li zjistény kostni abnormality, ma byt zajisténa
prislusnd konzultace. Starsi pacienti: Snizend funkce ledvin je u starsich pacientd pravdépodobnéjsi, proto je nutné zvy3end opatrnost
pfiléché starsich pacient. Pacienty s preexistujici dysfunkcijater je tieba sledovat béznym zpiisobem, pii zhorSeni onemocnénijater
musi byt zvazeno preruseni nebo ukoncent échy. Pacienti s HIV-1 obsahujicim mutaci K65R, ktefi jiz byli léceni antiretrovirotiky, by
neméli uzivat pfipravek Truvada. Pacienti soubézné infikovdni HIV a virem hepatitidy B nebo C, ktefi uZivaji antiretrovirovou terapii,
maji zvysené riziko vzniku tézkych a pfipadné i smrtelnych jaternich nezadoucich dcinkd. Peruseni lécby pripravkem Truvada miize byt
u pacientll soucasné infikovanych HIV a HBV spojeno s tézkou akutni exacerbaci hepatitidy, je potfeba peclivé sledovani. Laktdtovd
acidoza: Pii pouziti nukleosidovych analogii byla zaznamendna laktétova acidoza obvykle spojend s jaterni steatézou. Pocatetni
pfiznaky jsou uvedeny v pIné verzi SPC. Pii vyskytu hyperlaktatémie nebo metabolické/laktétové aciddzy, progresivni hepatomegalie
nebo pii rychle se zvy3ujicich hladinach ferdz, je nutné lécbu Jovymi analogy vysadit. Je nutnd zvy3end opatrnost,
jsou-li nukleosidové analogy poddvany pacienttim se zngmymi rizikovymi faktory pro onemocnéni jater a jaterni steatdzu. Zvlastni riziko
mohou predstavovat pacienti, ktefi zaroven trpi hepatitidou Ca jsou |éceni interferonem alfa a ribavirinem. Pacienti se zvySenym rizikem
musi byt peclivé sledovani. Lipidy, lip fie a bolické ab li (ART Je u HIV-1 infikovanych pacientii spOJena
s metabolickymi abnormalitami (napf. hypertriglyceridémie, hyperch linovd rezistence, hypergl
hyperlaktdtémie), u HIV pacientd je spojena s redistribuci télesného tuku (lipodystrofie). Mitochondridlni Bylop

Ze nukleosidové a nukleotidové analogy zpiisobuji poskozeni mitochondrii riizného stupné. Existuji idaje o mitochondriaini dysfunkci
u HIV negativnich déti, které byly vystaveny in utero a/nebo postnatainé piisobeni analogii nukleosidii. Kazdé dité, které bylo in utero
vystaveno piisobeni analogti nukleosidii a nukleotidd, a to i HIV negativni déti, musi byt Klinicky i laboratorné sledovano a v piipadé
relevantnich znamek nebo pfiznakdi musi projit ipinym vySetienim na moznou mitochondridini dysfunkci. Syndrom imunitni
reaktivace: Pii zahdjeni CART se u pacientdl infikovanych HIV s tézkou imunodeficienci miize vyskytnout zénétlivd reakce na
asymptomatické nebo rezidudlni oportunni patogeny, ktera miize zpiisobit klinicky zavazné stavy nebo zhor3eni pfiznaki onemocnéni.
Pacienti maji byt pouceni, aby vyhledali ékafskou pomoc, pokud zaznamenaji bolesti kloubi, ztuhlost kloubti nebo pokud maji
pohybové potize. Pfi imunitni reaktivaci byI také hIa’§en vyskytautoimunilnich onemocnéni (jakoje Gravesova choroba) sriznou dobou

problemy sintoleranci galaktosy, s vrozenym nedostatkem Iaktazy nebo malabsorpci glukosy a galaktosy by proto tento Iécivy piipravek
neméli uzivat. Téhotenstvi a kojeni: Podavani pfipravku Truvada béhem téhotenstvi Ize zvazit, pokud je to nezbytné, béhem kojeni se
TDF nemé podavat. Ucinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Pacienti by méli byt informovéni o tom, Ze pfi lécbé mohou
pozorovat zévraté. Uchovavani: Veskery nepouzity lécivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovén v souladu s mistnimi pozadavky.
Driitel rozhodnuti o registraci: Gilead Sciences International Limited, Cambridge, (B21 6GT, Velkd Briténie Registracni ¢isla:
EU/1/04/305/001-002.Velikost baleni: Lahev z polyethylenu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylenovym détskym bezpecnostnim
uzévérem, kterd obsahuje 30 potahovanych tablet a silikagelovy vysousec. K dispozici jsou nasledujici velikosti baleni: krabicky s 1 nebo
3 lahvemi, kazda obsahujici 30 potahovanych tablet. Na trhu nemusi byt viechny velikosti balenl Datum revize textu: 05/2013.
Pfipravek je vydavan pouze na lékaisky piedpis a je hrazen z prostiedkii vefej pojisténi. Pred
predepsanim pfipravku si preététe Souhrn tidajii o pripravku.







