Zkracena informace o 1é¢ivém pripravku

V Tento 1é¢ivy piipravek podléha dalsimu sledovani.

ZEPATIER® 50 mg/100 mg

SloZeni: Jedna potahovana tableta obsahuje elbasvirum 50 mg a grazoprevirum 100 mg. Indikace: Lécba chronické hepatitidy C (CHC) genotyp 1 a genotyp 4 u dosp€lych a pediatrickych pacientd ve véku 12 let a
starSich, ktefi vazi nejméné 30 kg.* Davkovani a zpiisob podani: Doporucena davka je jedna tableta jednou denné. Doporuené rezimy a celkové trvani 1é¢by u jednotlivych typt pacientti: CHC genotyp la -
Piipravek ZEPATIER po dobu 12 tydni. Podavani ptipravku ZEPATIER po dobu 16 tydnd spolu s ribavirinem ma byt zvazeno u pacientl s vychozi hladinou HCV RNA >800 000 IU/ml a/nebo s pfitomnosti
specifickych polymorfismi NS5A, které zptisobuji nejméné Snasobné snizeni aktivity elbasviru, aby se minimalizovalo riziko selhani 1écby. CHC genotyp 1b - Ptipravek ZEPATIER po dobu 12 tydnti. CHC genotyp 4
- Pripravek ZEPATIER po dobu 12 tydnt. Podavani pfipravku ZEPATIER po dobu 16 tydnti spolu s ribavirinem ma byt zvazeno u pacientl s vychozi hladinou HCV RNA >800 000 IU/ml, aby se minimalizovalo
riziko selhani 1é¢by. Potahované tablety je nutno polykat celé, pficemz je 1ze uzivat s jidlem nebo bez jidla. Davkovani u specialnich skupin pacientd: Starsi pacienti - u starsich pacientti neni nutna tiprava davkovani
pripravku ZEPATIER. Porucha funkce ledvin a kone¢né stadium renalniho selhani (ESRD)- U pacientt s lehkou, stfedné tézkou ani tézkou poruchou funkce ledvin (v€etné pacientti na hemodialyze nebo peritonealni
dialyze) neni nutna uprava davkovani pfipravku ZEPATIER. Porucha funkce jater - U pacientti s lehkou poruchou funkce jater (Child-Pughova tfida A) se zadna Gprava davky piipravku ZEPATIER nevyzaduje. U
pacientt se stiedné téZkou nebo té€zkou poruchou funkce jater (Child-Pughova tiida B nebo C) je pfipravek ZEPATIER kontraindikovan. Bezpe¢nost a G¢innost ptipravku ZEPATIER u pacienta po transplantaci jater
nebyla stanovena. Pediatrickd populace: U pediatrickych pacientii ve véku 12 let a starSich, ktefi vazi nejméné 30 kg, neni nutna uprava davkovani piipravku ZEPATIER.* Kontraindikace: Hypersenzitivita na 1é¢ivé
latky nebo na kteroukoli pomocnou latku. Pacienti se stfedné té€zkou nebo tézkou poruchou funkce jater (Child-Pughova tfida B nebo C). Soucasné podavani s inhibitory transportni molekuly v bazolateralni membrané
hepatocytu ptenasejici polypeptid 1B (organic anion transporting polypeptide 1B-OATP1B), jako je rifampicin, atazanavir, darunavir, lopinavir, sachinavir, tipranavir, kobicistat nebo cyklosporin. Soucasné podavani
s induktory cytochromu P450 3A (CYP3A) nebo P-glykoproteinu (P-gp), jako je efavirenz, fenytoin, karbamazepin, bosentan, etravirin, modafinil nebo tfezalka teckovana (Hypericum perforatum). Zvlastni
upozornéni: Zvyseni hladiny ALT: mira pozdnich zvyseni hladin ALT béhem 1écby ptimo souvisi s plasmatickou expozici grazopreviru. Béhem klinickych studii pfipravku ZEPATIER s ribavirinem nebo bez néj
doslo u <1 % subjekt ke zvyseni hladin ALT z normalnich hladin na vice nez 5nasobek horni hranice normalu. Vyssi miry pozdnich zvySeni hladin ALT se vyskytly u zen (2 %), Asiati (2 %) a subjekti ve veku
> 65 let (2 % ). K témto pozdnim zvySenim hladin ALT obvykle doslo v 8. tydnu 1é¢by nebo pozdéji. Pied 1é¢bou, v 8. tydnu 1é€by a v ptipadé klinické indikace je nutno provést laboratorni vysetieni jaternich funkci.
U pacientt 1é¢enych po dobu 16 tydnt se ve 12. tydnu musi provést dalsi laboratorni vySetieni jaternich funkci.Pacienty je nutno poucit, aby se bezodkladné poradili se svym zdravotnickym pracovnikem, pokud se u
nich objevi tnava, slabost, ztrata chuti k jidlu, nauzea a zvraceni, Zloutenka nebo zmény barvy stolice. Pokud se potvrdi zvySeni hladin ALT na vice nez 10nasobek horni hranice normalu, je nutno zvazit vysazeni
ptipravku ZEPATIER. Pfipravek ZEPATIER je nutno vysadit, pokud je zvyseni hladiny ALT doprovazeno znamkami nebo pfiznaky hepatitidy nebo zvySenim konjugovaného bilirubinu, alkalické fosfatazy nebo
mezinarodniho normalizovaného poméru (INR). Genotypové specificka aktivita: Uéinnost piipravku ZEPATIER nebyla prokdzana u genotyptt HCV 2, 3, 5 a 6. Piipravek ZEPATIER se u pacienti infikovanych témito
genotypy nedoporuéuje. Opakovana 1é¢ba: Uéinnost pripravku ZEPATIER u pacientd, ktefi jim jiz byli 1éGeni nebo kteii jiz byli 1é¢eni piipravky ze stejnych tiid, do kterych patii piipravek ZEPATIER (inhibitory
NSS5A nebo inhibitory NS3/4A kromé¢ telapreviru, simepreviru, bocepreviru), nebyla prokazana. Soucasna infekce HCV/HBV (virus hepatitidy B - U pacientl s koinfekci HCV/HBV nebyla bezpecnost a ti€innost
piipravku ZEPATIER hodnocena. Pouziti u pacientil s diabetem mellitem: U diabetiki mize po zahajeni 1é¢by infekce HCV piimo pisobicimi antivirotiky dojit ke zlepSeni kontroly glykemie, coz miize potencialné
vést k symptomatické hypoglykemii. U diabetikl, u nichz je zahdjena 1écba pfimo puisobicimi antivirotiky, je tfeba peclivé monitorovat glykemii, zejména v prvnich 3 mésicich, a v pfipad¢ potieby upravit jejich
antidiabetickou medikaci. O zahgjeni 1é¢by pfimo puisobicimi antivirotiky je tfeba informovat Iékate, ktery ma u pacienta na starosti 1é¢bu diabetu. Pouziti piipravku ZEPATIER neni indikovéano u déti mladsich 12 let.*
Pomocné latky: pripravek ZEPATIER obsahuje monohydrat laktozy. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galaktdzy, uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukoézy a galaktdzy nemji tento
ptipravek uzivat. Pfipravek ZEPATIER obsahuje 69,85 mg sodiku v jedné tableté, coz odpovida 3,5 % doporuc¢eného maximélniho denniho pfijmu sodiku potravou podle WHO pro dospélého. Interakce: Soucasné
podavani piipravku ZEPATIER a inhibitort OATPIB je kontraindikovéano, protoze mize dojit k vyznamnému zvySeni plasmatické koncentrace grazopreviru. Soucasné podavani piipravku ZEPATIER a induktort
CYP3A nebo P-gp je kontraindikovano, protoze mtze dojit k vyznamnému snizeni plasmatické koncentrace elbasviru a grazopreviru a miize to vést ke snizenému terapeutickému ucinku ptipravku ZEPATIER.
Soucasné uzivani piipravku ZEPATIER a silnych inhibitort CYP3A zvySuje koncentrace elbasviru a grazopreviru a soucasné podavani se nedoporucuje. Slaba inhibice enzymti CYP3A grazoprevirem muize zvysit
hladiny substrati CYP3A. Kromé toho mize byt plazmaticka koncentrace substrati CYP3A sniZena zlepSenim funkce jater béhem 1é¢by ptimo plsobicimi antivirotiky souvisejicim s clearance HCV. Béhem 1écby
mize byt potfeba dikladné monitorovani a ptipadna Gprava davky substrati CYP3A s tizkym terapeutickym indexem (napf. inhibitory kalcineurinu), protoze mize dojit ke zménam hladin 1é¢iva. NeZadouci ucinky:
Bezpecnost ptipravku ZEPATIER byla hodnocena na zékladé 3 placebem kontrolovanych studii a 7 nekontrolovanych klinickych hodnocenich faze 2 a 3 u pfiblizné 2 000 subjekti s chronickou infekci virem hepatitidy
C s kompenzovanym onemocnénim jater (s cithdzou nebo bez ni). V klinickych studiich byly nejcastéji hlaSenymi nezadoucimi ucinky (vice nez 10 %) inava a bolest hlavy. Méné nez 1 % subjekti 1é¢enych
piipravkem ZEPATIER s ribavirinem nebo bez ribavirinu mélo zadvazné nezadouci Gi¢inky (bolesti bficha, tranzitorni ischemicka ataka a anemie). Méné nez 1 % subjektt 1éCenych pfipravkem ZEPATIER s ribavirinem
nebo bez ribavirinu 1é¢bu v disledku nezadoucich uginkd vysadilo trvale. Cetnost zivaznych nezadoucich uginkd aukonéeni 1é¢by v disledku nezidoucich uginkd u subjektéi s kompenzovanou cirhézou byla
srovnatelna s Cetnosti pozorovanou u subjekti bez cirhdzy. Pfi hodnoceni elbasviru/grazopreviru v kombinaci s ribavirinem byly nejéastéj$i nezadouci G¢inky kombinované 1é¢by elbasvir/grazoprevir + ribavirin
konzistentni se znamym bezpecnostnim profilem ribavirinu. Pediatricka populace: Posouzeni bezpecnosti ptipravku ZEPATIER u pediatrickych pacienti ve véku 12 let a starSich je zaloZeno na datech z oteviené
klinické studie faze 2b, ktera zahrnovala 22 pacientd, ktefi byli 1é¢eni pfipravkem ZEPATIER po dobu 12 tydnt. Zaznamenané nezadouci u¢inky byly shodné s témi, které byly zaznamenany v klinickych studiich
ptipravku ZEPATIER u dospélych.* Uchovavani: nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. DrZitel rozhodnuti o registraci: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem,
Nizozemsko. Registraéni ¢islo: EU/1/16/1119/001. Datum posledni revize textu: 2.6.2022 RCN: 000022322-CZ

*V§imnéte si, prosim, zmén v informaci o 1é¢ivém piipravku

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékafsky predpis a je hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi. Diive neZ pripravek predepiSete, seznamte se, prosim s uplnym souhrnem tdaji o
pripravku.
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